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 الشكر والتقدير 

  

هذه المرحلة العلمية   إلىلاً بالشكر لله عزّ وجلّ الذي وفقني للوصول  أو في بداية كلمتي لا بدّ لي من أتوجه  

العالية، ومهد لي الطريق لأن أكون بينكم اليوم لأناقش رسالتي في الماجستير، فله الحمد حمدا يليق بجلال  

يعود الامر كله، والصلاة والسلام على   واليه  فقد سدد الخطى وشرح الصدر ويسر الامر  العظيم  وجهه 

 .  وسلم هأشرف المرسلين سيدنا محمد صلى الله عليه وال

ولا يتم شكر الله الا بشكر عباده واعترافا بذوي الفضل علي اقدم شكري وتقديري لكل من مد يد العون في  

عبد   هبة علوانأ.م. د.  الغالية    أستاذتيسبيل إتمام هذه الدراسة واخراجها على اكمل وجه واخص بالذكر  

سعدت بإشرافها وتوليها مجريات هذه الدراسة، فكان لعلمها الفياض وتوجيهاتها البناءة و روحها    التيالسلام  

الطيبة وخلقها الكريم الأثر الكبير لإنجاز الرسالة، فقد كانت ومازالت منارة للبحث تضيء جنباته ، فجزاها  

 الله عني خير الجزاء .

مراض في الأوالاقرار بالفضل أتقدم بعميق الشكر والامتنان الى الطبيب الاستشاري  ومن العرفان الجميل  

 على تشخيصه النتائج العيانية والنسجية ./مدينة الطب  الدكتور عادل السعداويالنسجية 

  أيضا رئاسة جامعة كربلاء لإتاحتها الفرصة لي لإكمال دراستي و إلىكذلك أتقدم بالشكر والتقدير الخالص 

جميع أساتذة علوم    إلىعمادة كلية التربية للعلوم الصرفة ورئاسة قسم علوم الحياة و  إلىأتقدم بالشكر الجزيل  

 الحياة لما قدموه من ملاحظات قيمة وتوجيهات سديدة خلال مدة الدراسة وفقهم الله جميعا. 
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 الخلاصة

الحاليةهدفت         المائي  كفاءة  تقييم  الدراسة  الرامبوتان    لقشور  البارد   المستخلص  نبات  ثمار  ولب 

Nephelium lappaceumm (NI)     المستحثة بمادة  ولكلى   ا لكبد ولوالنسجية    الفسلجية   التغيرات ضد

  اجريت ،      norvegicus  Rattus  البيض   في ذكور الجرذان   Thioacetamide (TAA)  د الثيوأسيتامي

كلية التربية للعلوم الصرفة /  ومختبرات  بيت الحيوان التابع لكلية الصيدلة / جامعة كربلاء  الالدراسة في  

تجربتين  تضمنت الدراسة  ،  2024ولغاية شباط    2023  لاولبداية تشرين ا  من   الممتدةجامعة كربلاء للفترة  

المركز الاختبارات الفسيولوجية في    كما تم اجراء،    من ذكور الجرذان البيض    180استخدام  رئيسيتين  وتم  

   . في محافظة بغداد  الوطني للمختبرات التعليمية في مدينة الطب 

وبعد ذلك   لقشور ولب ثمار نبات الرامبوتان ،  البارد   تحضير المستخلص المائي  تضمنت الدراسة           

لقشور و لب ثمار الرامبوتان   50EDلى والتي تضمنت تحديد الجرعة المؤثرة النصفية   وتم اجراء التجربة الأ 

((NI  Nephelium lappaceum      ،  جرذ / نوع من    60)   من ذكور الجرذان البيض 120 فقد تم استخدام

 ، بالنسبة لمستخلص القشور   حيوان /المجموعة(10)   يةاومتس  مجاميع  ستة  إلى  الجرذان  وقسمت   المستخلص(  

(   50،  40،  30، 20، 10  )فمويآ بجرعات تصاعدية من المستخلص المائي لقشور الرامبوتان  ها تم تجريع

جرذ الباقية   60ما الـ  أ،    لمقطرا  بالماء  جرعت التي    السيطرة   مجموعة  إلى  إضافةمن وزن الجسم  ملغم/كغم  

فمويآ   وجرعت   ،اللب   لمستخلص   بالنسبة(  المجموعة/  حيوان10)  ية اومتس  مجاميع  ستة  إلى  أيضا  قسمت فقد  

من وزن ملغم/كغم    50) ،  40،  30،  20،  10  )  بجرعات تصاعدية من المستخلص المائي للب الرامبوتان

، بعد نهاية  يوم       30لمدة   التجربةواستمرت    المقطرالسيطرة التي جرعت بالماء    عةلمجمو  ةإضافالجسم  

الدم  ربةالتج عينات  جمع  المستويات   تم  الكثافة    لتقييم  عالية  البروتينية  الدهون  مستوى   :  Highالتالية 

density lipoprotein (HDL)  الكلي    مستوىو  مستوى و  Total cholesterol( TC)الكولسترول 

،   Glutathione (GSH)الجلوتاثايون    مستوىو  Malondialdehyde (MDA)الديهايد    ثنائيالمالون  

 ملغم/كغم   25 بلغت   والتي    للمستخلص المائي لقشور الرامبوتان       50EDالنصفية    الجرعة المؤثرةتم تحديد  

  ملغم /كغم   27 فقد بلغت  لمستخلص لب الرامبوتان     50EDما الجرعة المؤثرة النصفية  أ  من وزن الجسم

 .   من وزن الجسم

ضد السمية  ثمار الرامبوتان    لقشور ولب  البارد  تقييم كفاءة المستخلص المائي    نيةهدفت التجربة الثا      

من ذكور الجرذان البيض التي    60التجربة استخدام    هذه  تضمنت   ،  TAAالكبدية والكلوية المستحثة بمادة  

  فمويا   (G1)لى  والمجموعة الأجرعت  ،    (مجموعة  /حيوان    (10   ستة مجاميع بواقع  إلى  عشوائياقسمت  

المقطرب ،    الماء  سالبة  سيطرة  كمجموعة  حقنت وعدت  حين  الغشاء (G2الثانية    المجموعة  في  تحت   )

وعدت كمجموعة سيطرة    TAA  د الثيوأسيتامي  من مادةمن وزن الجسم  ملغم/كغم  200   جرعةالبريتوني ب
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 بالمستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان بتركيز اجرعت فمويفقد  (G3)المجموعة الثالثة ما أموجبة ، 

بالمستخلص المائي لقشور    افقد جرعت فموي  (G4)ما المجموعة الرابعة  أ،  من وزن الجسم  ملغم/كغم  25

وبعد اربع ساعات حقنت تحت الغشاء البريتوني بمادة   من وزن الجسم    ملغم/كغم25ثمار الرامبوتان بتركيز  

فقد جرعت   (G5)ما المجموعة الخامسة  أ،    من وزن الجسم    ملغم/كغم  200بتركيز    TAA  د الثيوأسيتامي

المستخلص بفمويآ    (G6)المجموعة السادسة  في حين جرعت  المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان  ب   افموي

وبعد اربع ساعات حقنت تحت الغشاء   من وزن الجسم  ملغم / كغم 27 بجرعة الرامبوتانالمائي للب ثمار 

بواقع جرعتين اسبوعيا لجميع المجاميع السابقة       TAAمن  من وزن الجسم    كغم/    ملغم    200البريتوني ب  

 .  يوما   90ولمدة 

بعد تجويع الحيوانات طوال فترة الليل وذلك    الدم  تم انهاء التجربة وتم جمع عينات   يوم  90بعد مرور        

 Alkaline Phosphataseفعالية انزيم الفوسفاتيز القاعدي    : لقياس مستوى المعايير الكيموحيوية التالية

(ALP)    فعالية أنزيم الناقل للأمين ،Alanine transaminase (ALT)    فعالية انزيم الناقل للأسبارتيت ،

(Asparatate  Transaminase (AST     ، الكلي    نالبيليروبيtotal bilirubin (T-BIL)    ، ن الكرياتيني  

Creatinine    اليوريا،Urea    الألبومين،Albumin  ،    مستوى الجلوتاثايون(GSH)  Glutathione    ،

ث   ،  Superoxide dismutase  (SOD)  الفائق  زديسموتاال  كسيد أوانزيم    فعالية الديهايد    نائيالمالون 

(MDA) Malondialdehyde    انزيم السيتوكروم ،Cytochrome p 450 (CYP) ،   مستوى  عامل

  ،     IL-10  Interleukinالانترلوكين     ،  Tumor necrosis factor- α  (TNF- α)التنخر الورمي الفا  

 transforming  (TGF-β)عامل النمو المتحول     ،  alpha-fetoprotein  (AFP)البروتين الجنيني الفا  

growth factor β     الوحيدة  للخلية  الكيمائي    الجذب   بروتين  و   Monocyte chemotactic protein-

1 (MCP-1)   . 

من وزن    كغم/    ملغم     200ن الحقن تحت الغشاء البريتوني بجرعةأ   الدراسة الحالية      نتائج  أظهرت       

( في مستوى  (P<0.01معنوي     ارتفاع  حدوث   إلى  أدى  (G2)  في المجموعة الثانية     TAAمن    الجسم  

ALP    ،ALT  ،AST    ،T-BIL    ،Urea  ، Creatinine    ،MDA     ،TNF- α  ، IL-10  ،TGF-β ،

AFP  ، MCP-1    معنويا انخفاضا  وحدوث   ،P<0.01))  مستوى و    CYP    ،SOD ,  GSH   في 

Albumin    نتائج المجموعة الثالثة  أظهرت في حين    ،مقارنة مع مجموعة السيطرة السالبة(G3)    والمعاملة

وانخفاضا     GSH في مستوى  ((P<0.01حدوث ارتفاع معنوي    خلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان  تبالمس

،    ALP  في مستويات   ((P>0.01ق معنوي  وجود فر، وعدم    TNF- αفي مستوى    ((P<0.01معنويا  

ALT  ،AST    ،T-BIL    ،Urea  ،Creatinine  ، Albumin  ،  SOD    ،MDA    ،CYP       ، IL-10 ،

TGF-β  ،AFP    و MCP-1  السالبة السيطرة  مجموعة  مع  نتائج  و  كما    ،  مقارنة  المجموعة أظهرت 

 في مستوى  ((P<0.01  حدوث ارتفاع معنوي    المعاملة بالمستخلص المائي للب الرامبوتان(G5) الخامسة  
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GSH     وجود فرق معنوي  وعدمP>0.01) في مستويات )  ALP    ،ALT   ،AST    ،T-BIL    ،Urea 

،Creatinine  ، Albumin    ،SOD    ،MDA    ،CYP      ، IL-10، TNF- α  ،TGF-β  ،AFP    و   

MCP-1 عة السيطرة السالبة .و مقارنة مع مجم 

عدم  و    ALPفي معدل مستوى    ((P<0.01التجربة حدوث ارتفاع معنوي    نتائج  ضحت   أوكما          

معنوي   فرق   ،  ALT  ،AST    ،T-BIL    ،Urea  ، Creatinine،    مستويات في    ((P>0.01وجود 

Albumin    ،SOD،GSH    ،MDA    ،CYP    ،TNF- α  ،IL-10  ،TGF-β  ،AFP، MCP-1    في

فقد اشارت   (G6)ما المجموعة السادسة  أ   ،  السالبة  السيطرة  مجموعة  مع  مقارنة   (G4)الرابعة  المجموعة  

و عدم وجود فرق معنوي  Creatinineو   ALP     في معدل  ((P<0.01وجود ارتفاع معنوي    إلىالنتائج  

P>0.01))   في مستويات  ،ALT  ،AST    ،T-BIL    ،Urea  ، Albumin    ،SOD،GSH    ،MDA    ،

CYP  ،TNF- α، IL-10 ،TGF-β ، AFP  و MCP-1 السالبة السيطرة مجموعة مع مقارنة .     

 TAA  الثيوأسيتاميد ضحت نتائج الفحص النسجي للكبد في مجموعة السيطرة الموجبة المعاملة بمادة  أو      

وتنخر وتفجي واضح  في نسيج الكبد وظهور عقيدات   حدوث تغيرات تنكسية  واضحة  إلىيوما    90لمدة  

كما  ورمية كبيرة وارتشاح الخلايا الالتهابية مع احتقان الوريد المركزي مع  انحلال لانوية الخلايا الكبدية  

انكماش شديد في الكبيبة وزيادة و  حدوث تحطم للنبيبات البولية ضموروبينت نتائج الفحص المجهري للكلى  

كما يلاحظ التركيب الطبيعي لنسيج الكبد    فسحة بومان مع وجود احتقان دموي و ارتشاح الخلايا الالتهابية.

مع اعادة انتظام الحبال الكبدية بالنسبة للمجموعتين الوقائية التي تم تجريعها بالمستخلص المائي  لقشور 

اما ، TAAمن  ن الجسممن وز  ملغم / كغم 200ولب ثمار الرامبوتان و حقنت تحت الغشاء البريتوني  ب 

البولية البعيدة والقريبة ووجود نزف دموي بسيط    جود التركيب الطبيعي  للنبيبات بونسيج الكلية فتمثلت  

مقارنة مع    الانابيب الكلوية الطبيعيةووتلف لبعض الكبيبات الكلوية مع وجود عدد من الكبيبات الطبيعية   

 . مجموعة السيطرة الموجبة

الحالية      الدراسة  من  وبتركيز  أنستنتج  الرامبوتان  نبات  ثمار  لقشور  المائي  بالمستخلص  المعاملة  ن 

من وزن    ملغم/كغم27والمستخلص المائي للب ثمار نبات الرامبوتان بتركيز     من وزن الجسم    ملغم/كغم25

الثيوأسيتاميد في الكبد والكلى    كان  الجسم   التأثيرات السمية التي احدثتها مادة  له دور وقائي  في خفض 

واعادتها   الكيموحيوية  المعايير  تقليل   إلىوتحسين  في  المستخلصين  دور  عن  فضلا  الطبيعية  معدلاتها 

   . الكبد والكلى سرطانب ابةاحتمالية الإص
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 ة المقدم

Introduction 

 المقدمة   1-1

تعد النباتات الطبية ذا أهمية كبيرة منذ القدم، لكونها مصدرا غنيا بالعديد من المركبات الفعالة المستخدمة        

على نطاق واسع في مجال العلاجات التقليدية والدوائية العديدة، نظرا لامتلاكها خصائص مضادة للأكسدة 

يتمتع كل    إذ ،    الإنسانحفاظ على صحة  تعزز الخصائص العلاجية للأدوية والعقاقير المختلفة وتساهم بال

جزء من النباتات الطبية بخصائص علاجية تميزه عن الأجزاء الأخرى، نتيجة لامتلاكها انواع مختلفة من  

، فقد   (Pammi et al. ,2023)المركبات الكيمائية التي تلعب دورا هاما في علاج العديد من الأمراض   

وجد بأن المركبات الكيمائية المشتقة من النباتات الطبية تساهم في علاج العديد من الأمراض التي يصعب  

علاجها كالسرطان، فضلا عن قدرتها في الحد من تطور بعض الأمراض المزمنة مثل )الزهايمر ومرض 

ية في علاج الأمراض أكثر من  بارنكسون(، مما يجعل الكثير من الناس يفضل استخدام المستخلصات النبات 

المركبات الكيمائية التي تمتلك العديد من التأثيرات السمية، وهذا ما أشارت اليه منظمة الصحة العالمية ، 

الطبية   النباتات  وبشكل رئيسي على  يعتمدون  مازالوا  العالم  ارباع سكان  أن ثلاث  بينت  من    للتداويفقد 

 .  (Ur Rehman et al. ,2021 ; Rasool et al. ,2020)الأمراض المختلفة  

بكونها غنية بالعديد من المركبات     Nephelium lappaceumتتميز ثمار نبات الرامبوتان                 

الفعالة مثل الفينولات الفلافونويدات وحمض الاسكوربك و الجيرانين وغيرها التي تمكنها من اكتساح انواع  

مما يمنحها تأثيرات مضادة للأكسدة و خصائص علاجية مهمة في علاج العديد    ROSالتفاعلية    كسجينوالأ

عية الدموية ، فضلا  ومن الأمراض وبشكل خاص مرض السرطان ومرض السكري وامراض القلب والأ 

 .Afzaal et al)عن امتلاكها  نشاط مضاد للالتهابات ومضاد للميكروبات ونشاطا خافضا للكولسترول  

رام لثمار فاكهة الرامبوتان والتي اثبتت نجاحها في التقليل من نمو والنشاط المضاد للأ  فضلا عن،    (2023,

الخلايا السرطانية من خلال قابليتها على  تحفيز مسار موت الخلايا المبرمج ودورها في تحطيم الحمض 

مكافحة   في  الرامبوتان  ثمار  دور  الحديثة  الدراسات  من  العديد  وبينت  كما   ، السرطانية   للخلايا  النووي 

من  الشي تمكنها  ومهمة  متنوعة  كيمائية  من خصائص  تحويه  لما  الدم  في  السكر  مستويات  وتنظيم  خوخة 

 (              Tsong et al. ,2021التخفيف منها  ) أومعالجة الأمراض 

العديد من المشاكل الصحية التي تؤثر على   إلىالسموم والملوثات البيئية  يؤدي    إلىإن التعرض              

،التي تستخدم على    Thioacetamide (TAA)ومن هذه المواد السامة مادة الثيوأسيتاميد    الإنسانصحة  

وقود   و  الورق  صناعة  وفي  المختبرية  والمعالجات  المشروبات  و  الغذائية  الصناعات  في  واسع  نطاق 
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في صناعة المنسوجات   أيضا، فضلا عن استخدامها كمبيد للفطريات و  (Ebaid et al. ,2023) السيارات  

نها مادة مسرطنة بشرية لها القدرة على إنتاج مشتقات مختلفة من  أوهي تصنف في الوقت الحاضر على  

الجذور الحرة التي تعد من المسببات الرئيسية للسمية الخلوية وحدوث الاجهاد التأكسدي في الخلايا الجسمية   

والتي أثبت أنها تسبب أنواع عديدة من السرطانات مثل سرطان الكبد و  سرطان الكلى و سرطان الدماغ  

 .  ( Ibrahim et al. ,2023)  ; Elshahawy et al. ,2023طان الثدي وسرطان العظم  وسر

 أهداف الدراسة   2-1

هدفت الدراسة الحالية الى تقييم كفاءة المستخلص المائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان ضد التغييرات       

 : تضمنت الدراسة المحاور التالية لذا  TAAالثيوأسيتاميد  الفسلجية والنسجية المستحثة بمادة

 لا: المحور الفسلجي أو

   و  T-Bil  ( وAST، ALP  ،ALTعلى بعض انزيمات الكبد الوظيفية ) TAAدراسة تأثير مادة  - 1

Albumin    ( وبعض معايير وظائف الكلىurea  ،Creatinine) . 

من خلال قياس مضادات   TAAضد الاجهاد التأكسدي المستحث بمادة    TAAدراسة تأثير مادة      -  2

 P450انزيم  السيتوكروم    فضلا عن،    MDAومستويات الإجهاد التأكسدي   SODو     GSHالأكسدة  

(CYP) . 

و    TGF-β   وعامل النمو المتحول بيتا  TNF-α  على عامل التنخر الورمي  TAAدراسة تأثير مادة   - 3

 . MCP-1  للخلية الوحيدةالكيمائي  ذب الجبروتين  AFPو البروتين الجنيني الفا    10الإنترلوكين 

 AST   ،ALTدراسة الدور الوقائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان على بعض انزيمات الكبد الوظيفية )  -  4

 ،ALP و ) T-Bil و  Albumin   ( وبعض معايير وضائف الكلىurea  ،Creatinine ) . 

من   TAAدراسة الدور الوقائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان ضد الاجهاد التأكسدي المستحث بمادة    -  5

انزيم    إلى، بالإضافة    MDAومستويات الإجهاد التأكسدي و   SODو   GSHخلال قياس مضادات الأكسدة  

 .P450 (CYP)السيتوكروم 

   وعامل النمو المتحول بيتا    TNF-αدراسة الدور الوقائي لقشور ولب ثمار على عامل التنخر الورمي    -  6

TGF-β    و البروتين الجنيني الفا    10و الانترلوكينAFP    للخلية الوحيدةالكيمائي    ذب الجبروتين   MCP-

1 . 
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 ثانيا: المحور النسجي  

 في نسيج الكبد والكلى.   TAAدراسة التغاير النسجي المتسبب من مادة   - 1

 الدور الوقائي للمستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان في نسيج الكبد والكلى.  تقييم -2 

 . الوقائي للمستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان في نسيج الكبد والكلى الدور تقييم   – 3
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 استعراض المراجع 

Literature Review 

      Nephelium lappaceum  (NI)نبات الرامبوتان 1-2

الأ   Nephelium lappaceum (NI )الرامبوتان        موطنه   ، استوائي  اسيا  نبات  جنوب شرق  صلي 

تظم هذه البلدان اكبر مزارع الرامبوتان و     إذ( ،  Sekar, 2020تحديدا في إندونيسيا وماليزيا وتايلاند )

و يشتق الأصل اللغوي لهذا النبات من لغة  ،  (  Jahurul et al., 2020خرى ) أ  بلدان    إلىتقوم بتصديرها  

من   الرامبوتان  يعد  و  للثمار،  الخارجية  القشرة  تغلف  التي  الأشواك  بسبب  " شعر"  يعني  والذي  الملايو 

ارتفاع   يبلغ  الخضرة  دائمة  حوالي  أالنباتات  رمادية   20- 12شجاره  فروع  مع   اللون   إلىمتر                      بنية 

  (Sukmandari et al., 2017إما الأ ، )داكنة اللون مع    أوراق فهي مركبة ذات الوان خضراء زاهية  و

  Hernández-Hernández سم )  16- 4 وريقات ، يختلف كلآ منها في الطول والعرض من   10- 2وجود  

et  al.,  2019 .) 

تمتاز ثمار نبات الرامبوتان بمذاقها الحلو و شكلها البيضوي و بذورها البنية ولبها الأبيض الناعم            

Gapsari et al. 2021)    سم وهي عادة ذات    6- 3 سم وطولها ما بين    4-3قطرها ما بين    حاويتر( ، و

(. و تكون غنية بالكربوهيدرات و  Muhamed et al., 2019برتقالي مصفر )  أواخضر    أولون احمر  

 ,.Afzaal et al)الفيتامينات و البروتينات و الالياف الغذائية  و المعادن مثل الحديد و الكالسيوم والنحاس  

عن    (2023 فضلا   ، والعصائر  المعلبة   والفواكه  المربى  في صناعة  الثمار  هذه  تستخدم  ما  غالبا  و   ،

( ، كما أشارت بعض الدراسات بأن قشور ثمار الرامبوتان Mahmood et al., 2018الاستهلاك الطازج )

ذات خصائص مضادة للأكسدة ، وعلى الرغم من أن    بايولوجيةتحتوي على العديد من  المركبات النشطة  

من التجارة الزراعية الدولية  ، إلا أن هذه الفاكهة تتمتع   3 %لا تمثل سوى  ستوائيةالاتجارة هذه الفاكهة  

 ,.Cádiz-Gurrea et alتصدير مرتفعة ، وتصنف في المرتبة الثالثة لأكثر الثمار قيمة غذائية  )بقيم  

2020  .) 
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لب ثمار الرامبوتان    (B)( قشور نبات الرامبوتان (Aثمار نبات الرامبوتان    2-1صورة 

(Albuquerque B.R etal.,2023)    

الرامبوتان    2-2 نبات  وتسمية   Classification And Naming ofتصنيف 

Rambutan plants 

نوعا يقع    22على    Nepheliumعائلة الصابونيات ويحتوي جنس ال    إلىينتمي نبات الرامبوتان          

  N. lappaceum   وهيأنواع منها تكون الأكثر زراعة واستهلاكا كمادة غذائية     9منها في إندونيسيا و    16

 .N  و  N. Meduseum  و  N. maingayi  و  N. junglandifolium  و  .M. cuspidatum var  و

ramboutan-ake  و N. melanomiscum  وN. Reticulatum    و N. uncimatum    

 (Rai et al. ,2023) :ي لنبات الرامبوتانمالتصنيف العل

Kingdom: Plantae 

      Subkingdom: Tracheobionta 

                Superdivision: Spermatophyta 

                              Division: Magnoliophyta 

                                           Class: Magnoliopsida 

                                                       Subclass: Rosidae 

B 

A 
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           Order: Sapindales 

                  Family: Sapindaceae 

                             Genus: Nephelium  

                                  Species:  Naphelium lappaceum  

 medical Importance of Rambutanالاهمية الطبية لثمار نبات الرامبوتان    3-2

Fruits   

القشور           الرامبوتان من  اللب   وتتكون فاكهة  الوزن    إذ   ،البذور و  بالنسبة الأكبر من  القشور  تساهم 

الاجمالي لها اعتمادا على درجة النضج ، و تمتاز بوفرة المركبات الفينولية  التي تحتويها وبشكل خاص  

     quercetinوالكيرسيتين      Rutinوالروتين     Ellagic acid وحمض إيلاجيك      Geranin الجيرانين   

   بالأصباغ (  ، كما تعد القشور مصدرا غنيا    Phuong et al. , 2020)   Corilagin ، والكوريلاجين  

(  (flavonoids   Amalia et al., 2019 و الفلافونويد     anthocyanins الطبيعية مثل  الأنثوسيانين

والدهون التي تعد من المواد المغذية    Polyphenolsذلك تحتوي البذور على الفينولات المتعددة    إلى،اضافة  

( ويحتوي اللب على كميات  Hernández et al.,  Estrada-Gil et al. ,2022 ;;   (2017الاساسية  

 Chai et al.,2018a ;   Chai et ) ض الاسكوربكعالية من الكاربوهيدرات والاحماض العضوية وحم

al.,2018b)   حيث أشار ،wall  2006)    أن لب ثمار الرامبوتان تكون غنية  بكلا من النحاس والبوتاسيوم )

 والمغنيسيوم .  

والتي تمتاز باحتوائها على نسبة عالية    ،عد نبات الرامبوتان من الثمار الغنية بمضادات الاكسدةيكما و      

احتواءها    فضلا عن    للأكسدة،الفلافونويدات وهي مركبات معروفة بنشاطها المضاد   من المركبات الفينولية

  B2)  ) riboflavinالرايبوفلافين    أيضاو   niacinو النياسين      Cعلى العديد من الفيتامينات خاصة فيتامين  

(Tsong et al. ,2021 ; Nik et al.,2019 ; Mahmood et al.,2018)   كما انها غنية بمركب ،

الجيرانين الذي يعد من اكثر مركبات  قشور ثمار الرامبوتان وفرة والذي له فعالية عالية في اكتساح الجذور  

التأكسدي   ، كما    (Yunusa et al. ,2018)في الخلايا    Oxidative stressالحرة التي تسبب الاجهاد 

اكدت  العديد من الدراسات التي اجريت لتحديد الخصائص المضادة للأكسدة لمستخلص  قشور الرامبوتان  

النتائج    اظهرت حيث    ،على دورها الفعال في الحد من  تلف الخلايا الكبدية الذي يسببه الاجهاد التأكسدي  

عن طريق   Malondialdehyde (MDA)الديهايد   ثنائيدورها الفعال في تقليل نسبة الدهون والمالون  

( غاما  نوع  البيروكسيسوم  لمستقبلات  الجيني  التعبير   PPARγ  )Peroxisome proliferatorتثبيط 
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activating receptor γ   (Setyawati et al. ,2015؛ Zhuang et al.,2017  كما اثبت الدور ،)

المضاد للسرطان للمستخلص الفينولي لقشور ثمار الرامبوتان ضد الخطوط  الخلوية  السرطانية لكلآ من   

الثدي   الرحم    breast cancer cell line (MDA-MB-231)خط خلايا  سرطان  و خط خلايا عنق 

cervical cancer cell line (HeLa)    و خط خلايا الساركوما العظميةosteosarcoma cell line 

(MG-63)      السرطانية الخلايا  تكاثر  من   التقليل  في  فعاليته  أثبت   Khaizil Emylia et)والذي 

al.,2013) . 

( على ان المستخلص الميثانولي للب ثمار 2020واخرون )   Perumlكما افادت دراسة اجراها            

للأ مضادا  نشاطا  اظهر  البشرية والرامبوتان  الكبدية  السرطانية  الخلايا  خط  ضد   humanرام 

hepatocellular carcinoma cell (HepG-2)    تفتيت و  المبرمج  الخلوي  الموت  حث  في  وقابليته 

اكدت نتائج التحليل الكيمائي    إذ انكماش الخلايا السرطانية ،    إلىالحمض النووي للخلايا السرطانية ، اضافة  

و الفينول وغيرها من   ات الفلافونويد النوعي للنبات على ان مادة البوليفينول الرئيسية والتي تشمل مركبات 

المركبات  الموجودة في مستخلصات ثمار الرامبوتان كانت مسؤولة عن النشاط المضاد  للسرطان و دورها  

الأمراض  من  التقليل  في  الرامبوتان  نبات  دور  عن   الابحاث  وكشفت   . المبرمج  الخلايا  موت  في حث 

الغذائي   التمثيل  لمتلازمة  ة من  وهي عبارة عن  مجموع    Metabolic syndrome (MetS)الصحية 

والأ القلب  باضطراب  الإصابة   من خطر  تزيد  والتي  متزامن  بشكل  تحدث  التي  الدموية   والمشاكل  عية 

cardiovascular disorder  و السكتة الدماغيةstroke     ومرض السكريdiabetes mellitus     ، إذ 

) وهو احد مركبات قشور ثمار الرامبوتان ( في الفئران التي تم    اظهرت النتائج بأن  المعالجة  بالجيرانين

ملغم / كغم يوميا ولمدة اربعة اسابيع  قد   50اخضاعها لنظام غذائي عالي الدهون بجرعة فموية مقدراها  

خفف من الخلل الوظيفي في متلازمة التمثيل الغذائي الناجم عن ارتفاع ضغط الدم و زيادة مستويات الدهون  

 ( . Cheng et al.,2020ونسبة السكر في الدم  ) 

ا         هرت مستخلصات ثمار الرامبوتان فعالية  عالية في المحافظة على نسبة  الهيموجلوبين و  ظوقد 

ملغم /    54دخان التبغ عند  استخدامها بجرعة    إلىكريات الدم الحمراء في دم  الفئران التي  تم تعريضها  

( ، كما لوحظ دورها الكبير في زيادة اعداد  الحيوانات المنوية  بسبب ( Dewi ,2017 كغم من وزن الجسم  

( الثمار  هذه  تظهره مستخلصات  الذي  للأكسدة  المضاد  العالي  كما Victoria et al., 2020النشاط   ،  )

واثبتت فعالية المستخلص الميثانولي والأيثري والمستخلصات المائية لثمار الرامبوتان في تثبيط نمو بكتريا  

المكورات    Vibrio choleraالكوليرا   البرازية  ،  المكورات    Enterococcus faecalisالمعوية   ،

الجلدية   الزنجارية    Staphylococcus epidermidisالعنقودية  الزائفة  البكتريا   Pseudomonasو 

aeruginosai  عالية ضد البكتريا    مةاو مقلثمار الرامبوتان فعالية    ، في حين اظهر المستخلص الإيثانولي
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  ( Phoung et al. ,2020) السالبة لصبغة غرام ومن ضمنها بكتريا السالمونيلا المسببة لحمى التيفوئيد  

دور النبات كمضاد للالتهابات عن طريق تقليل انتاج  وسائط الالتهابات والجذور الحرة ومضاد   فضلا عن،  

(، كما و  يعد استخدام Sekar, 2020(، كما له دور وقائي ضد الشيخوخة )Li et al. ,2018للفايروسات )

نبات الرامبوتان ولعدة قرون في الطب التقليدي من العلاجات المهمة في علاج ارتفاع ضغط الدم و مرض 

كمضاد للديدان الطفيلية    أيضااستخدامه لعلاج الاضطرابات المعوية والمعدية  و  إلىالسكري ، بالإضافة  

راق هذا النبات للتخفيف  أوها ، في حين تستخدم مستخلصات  التي تصيب الامعاء مما يساهم في التخلص من

 (Shahrajabian etal.,2020)من الصداع و يستخدم مغلي الجذور للتقليل من اعراض الحمى 

 Thioacetamide (TAA)الثيوأسيتاميد  4-2

مصفر له    أوهو مركب بلوري عضوي ابيض اللون  Thioacetamide (TAA) الثيوأسيتاميد              

( ، 2CSNH3CHالقابلية على الذوبان في الماء وهو  يحتوي على الكبريت ، ذات صيغة جزيئية كيمائية ) 

لأ  للكبد   سام  كعامل  عليه  التعرف  عام  وتم  في  مرة  فيتزهوغ   1948ل  قبل  نلسون   من      و 

Sepehrinezhad etal. , 2021 ; Fitzhugh And Nelson ,1948) ) 

مركب            من   TAAيعد  العديد  في  وفعال  واسع  بشكل  تستخدم  والتي  السمية  الشديدة  المواد  من 

لفعاليته العالية في إحداث الأضرار الخلوية على مختلف اعضاء الجسم خاصة   نظراالدراسات التجريبية  

والأ  الكبدي  الضرر  إحداث  في  الفعال  المختبريةودوره  الجرذان  في  الكبدي  والتليف  الكبدية   رام 

,2022;Ezhilarasan,2023 )   al  ElBaset et)،    كما وجد أن مركبTAA     يستخدم وبشكل واسع في

الفعال في إحداث    فضلارام الدماغية وإستحداث داء السكري  ووالأ  بالاعتلالات حث الأصابة   عن دوره 

( الكلوية  شاع  ،    , .Makki et al)  2022السمية  الأغذية    استخدام  مؤخراوقد  في صناعة  المادة  هذه 

والمشروبات ودباغة الجلود وصناعة المنسوجات ومحركات الوقود وصناعة المطاط كما ويستخدم لأنتاج  

  ، على الكبريت الذي يساهم في القضاء على الفطريات والجراثيم  لاحتواهالمبيدات الحشرية والفطرية وذلك  

المختبرية    الاستخدامات الواسع في العديد من الصناعات الدوائية والكيمائية والعديد من    استخدامهعن    فضلا

(   Choubey et al. , 2018   ;  Muthulingam , 2021  Veerakumar And ) 
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 et al.,   2019) (Góbi(  التركيب الكيمائي لمركب الثيوأسيتاميد    (2-1الشكل 

الثيوأسيتاميد  5-2  لمركب  الغذائي   Metabolism of  Thioacetamide التمثيل 

(TAA)    

يمثل هذا العضو  الموقع الرئيسي    إذ بشكل اساسي في الكبد     (TAA)يتم التمثيل الغذائي لمركبات          

عن    أوالجسم عبر الاستنشاق المباشر  للأبخرة السامة المنبعثة    إلىالثيوأسيتاميد  و الذي يدخل    لاستقلاب 

 Ebaidبواسطة الخلايا الكبدية )   حيويايمتص هذا المركب بسهولة  ليتم تنشيطه    إذطريق  ملامسة الجلد ،  

et al. ,2023  حيث يمر استقلاب مركب ، ) TAA  اساسيتين بواسطة الميكروسومات الكبدية    بخطوتين

ثم   TAASO)  )Taioacetamide S- oxideكسيد  أوالثيوأسيتاميد    أو    sulfineالسلفين    إلى التي تحوله  

 Taioacetamide S-2 oxideكسيد و المتمثل بمركب الثيوأسيتاميد ثاني أ sulfeneالشكل المؤكسد  إلى

) 2(TAASO والذي يعد الوسيط المستقلب ذو الطبيعة السامة الذي يحفز عمليات الاجهاد التأكسدي في ،

عن النشيط الحيوي لمركب   مسؤولا   cytochrome P450 (CYP)  السيتوكرومالكبد ، حيث يكون أنزيم  

TAA  المحتوي على الفلالفين      كسجينوالأالأنزيمي احادي     النظامعبر    أيضاقد يتم استقلابه    أوflavin-

containing monooxygenase (FMOs)  Akhtar And Sheikh , 2013 )     ، ) يزيد مركب    إذ

والذي    TAASO2عن طريق المستقلب التفاعلي    ROS  التفاعلية  كسجينوالأالثيوأسيتاميد من انتاج انواع  

جانب بيروكسيد الدهون و اكسدة  البروتين مما يؤثر على تخليق البروتينات    إلى  شديدا  تأكسديا  إجهادايسبب  

يرتبط  هذا المركب     إذ الاغشية الخلوية ،    يةاذ ونففي  سيولية    تغييراواكسدة القواعد النووية ،  كما ويسبب  

+   زيادة تركيز  إلىبأيونات الكالسيوم مما يؤدي  
2Ca    في داخل  الخلايا و ضعف نقل الاشارات و التبادل

 Moustafa)موت الخلايا   ،    وأخيراالتورم والانحلال الخلوي    إلىالايوني في الغشاء  والذي يؤدي بدوره  

et al. , 2014)    التفاعلي للمستقلب  الأيضي  المسار  إكمال  ويتم   .TAASO2    تحوله مركب   إلىعبر 

مركب اخر     إلى  Nitrile hydrataseوالذي يتحول بدوره بواسطة أنزيم     Acetonitrileأسيتونتريل  

  باستخدام عبر تحرر جزيئات الأمونيوم     Acetateوبعدها يتم انتاج الأسيتات   Acetamideيدعى أسيتاميد  

   TAAكخطوة أخيرة لعملية التمثيل الغذائي للمركب       Acetamidaseوبفعل أنزيم   O2Hجزيئة الماء  

(Akhtar and Sheikh , 2013) . 
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Thioacetamide               

                                                   O2+2H+2e-  

                                        H2O                    

   Thioacetamide S-oxide             

                                                                                                   O2+2H+2e-   

                                         H2O 

  Thioacetamide  S,S-dioxide            

                                                  So2+2e-+H+ 

Acetonitrile                   

                                  H2O 

       Acetamide 

                                           H2O  

                                         NH4
+ 

                                                                            Acetate 

 

Intermediary metabolism                 

 Thioacetamide  (Akhtar Andيوضح عملية استقلاب مركب الثيوأسيتاميد  (2-1 ) المخطط

Sheikh , 2013 ) 

للثيوأس   التأثيرات 6-2  الجسم  يالمسرطنة  على   Carcinogenic effects  ofتاميد 

Thioacetamide TAA on the body  

من المواد المسببة للسمية الكبدية الحادة ، كما وتعد من المواد المسرطنة للعديد من    TAAتعد مادة        

يعود   هذا  الجسمية  تحطيم    لاستنزافالخلايا  على  تعمل  التي  الجلوتاثايون   الداخلية   الاكسدة  مضادات 

   أو نضوب    إلىفي الكبد وهذا بدوره يؤدي    التأكسدي، الذي يسبب الاجهاد     TAASO2المستقلب التفاعلي  

حدوث    أوحدوث الأضرار الكبدية والتنخر الخلوي  مما يؤدي الى  مستوى الجلوتاثايون في الخلايا    انخفاض 

الأ حدوث  تسبب  التي  للخلية  الوراثية  المادة  في  الكبدية  و خلل  و    Hepatocellular carcinomaرام 

القنوات   الغدي    Cholangiocarcinoma  يةاوالصفرسرطان  السرطان    Adenocarcinomaو 

Thioacetamide                

S-oxygenase 

Thioacetamide                

S-oxide S-oxygenase 

Nitrile hydratase 

Acetamidase 
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(Unnisa et al. ,2021  ، ) افادت دراسة اجرها إذ Al- Noshokaty     على ان     ( 2022 ) واخرون

 16  تحت الغشاء البريتوني ولمدة  أسبوعيا كجم مرتين  /ملغم   200بجرعة مقدرها    TAAاعطاء مركب  

كما اشارات الدراسات بأن الجرعة   .حث سرطان الخلايا الكبدية في الجرذان المختبرية  إلى  أدىاسبوع ، قد  

ملي مول / كغم تسبب حدوث التنخر في الفصيص المركزي في الكبد    2-1الفردية من هذا المركب بمقدار 

Mansour et al., 2017)  ;  Hernandez-Blazquez et al., 2018  ;  Saad And Sedeek , 

2020  ). 

دور مركب         النجمية    TAAويكمن  الخلايا  تنشيط  قدرته على زيادة  في  الكبدية  احداث الأصابة  في 

تعمل   إذ والتي تعد الخلايا المسؤولة عن حدوث التلف الكبدي،   hepatic stellate cells (HSC)الكبدية  

وان التنشيط المستمر للخلايا النجمية    الالتهابيةبروتينات محفزة للجسيمات    إفرازالمنشطة على    HSCخلايا  

حدوث التليف الكبدي ثم يتطور    إلىالكبدية يؤدي الي تكوين كميات كبيرة من الكولاجين الذي يؤدي بدوره  

 . (Dwivedi et al. ,2020) رام الكبدية وحدوث الأ  إلى مؤدياالمرض بعد ذلك 

على العديد من أعضاء الجسم الأخرى ومنها الدماغ   تحطميهيسبب تأثيرات    TAAكما أن مركب         

  مستويات الأمونيا وحدوث التهاب الأعصاب الدماغية   لارتفاعحدوث التدهور العصبي نتيجة    إلىبذلك    مؤديا

الحاجز الدماغي    يةاذ نفوتسببه في تغيير    cerebral edemaدوره في حدوث الوذمة الدماغية    إلىإضافة    ،

( ، كما وأثبت دوره في إحداث     Grant  et al.  , 2018)   Blood-Brain Barrier  (BBB)الدموي  

 (Jorgačević et al. , 2022) الكلوية وتأثيرات سمية على الطحال والرئتين والأمعاء الاعتلالات 

عن اطلاق انزيمات  اكسيد النتريك    مسؤولا  (TAASO)كما ويعد الشكل المؤكسد لمركب الثيوأسيتاميد       

nitric oxide synthase     للالتهابات و عوامل النسخ المؤيدة   nuclear factor-κB (NF-ΚB)    التي

عن تثبيطه  للأنشطة الحيوية   فضلاتعمل كموجه لعمليات نخر الفصيص المركزي  للخلايا الكبدية  ،  هذا  

الأ   الميتوكوندريالعضيات   انزيم  ونشاط  اليوريا  دورة  اضعاف  )  وو  ترانسفيريز  أمينو  ( OATرنثين 

ornithine amino transferase    و انزيم غاما غلوتاميل الناقل للببتيد(GGT)     ل اوالتن ،  حيث يؤدي  

رام  أورام خلايا  الكبد  وأوهور العقيدات الكبدية الكبيرة وظ  إلىعن طريق الفم      TAAالمباشر لمركب  

كما و يسبب    ،(Muthulingam , 2021)   Veerakumar and سرطان الكبد    أيضاو    يةاو الصفرالاقنية  

 ملحوظة يسبب زيادة كبيرة و    إذ ،  على مستويات الانزيمات الكبد     كبيرا  تأثيراهذا المركب  لالتمثيل الغذائي  

 ( الامين  لمجموعة  الناقل  الاسبارتات  انزيم  ) ASTفي  الامين  لمجموعة  الناقل  الألنين  وانزيم   )ALT  )

تحفيزه للتغيرات  النسجية المرضية مثل  الحث   إلى  بالإضافة،     Bilirubin  نالبيليروبي وارتفاع نسبة   

و تحريض الالتهابات   lymphocytes   يةاو الليمفوالخلايا    الالتهابيةو  ارتشاح خلايا    مبرمجعلى الموت ال

    Portal inflammation hepatic             (Sepehrinezhad etal. , 2021 )البوابية الكبدية  
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 Liverالكبد   2-7

 إلى عضو غدي يقع في الجزء العلوي الايمن من تجويف البطن    الكبد هو أكبر عضو في الجسم وهو     

يزن الكبد الطبيعي للشخص البالغ   إذسفل من الحجاب الحاجز ومحمي كليآ بواسطة القفص الصدري ،  الأ

من وزن الجسم ، وهو يتألف من فصين رئيسين  %   2.5  ب ما يقرغرام اي يشكل   1600- 1400حوالي  

المذنب   الفص  اليها فصين صغيرين هما  يضاف  الايسر  والفص  الايمن  والفص   caudate lobeالفص 

  Falciformeو يفصل بين هذه الفصوص بواسطة اربطة هي الرباط المنجلي  , quadrate lobe المربع  

ligamentum     والرباط المدورLigamentum teres     والرباط الوريدي Ligamentum venosum  

(2020 ,Nguyen And Zhang   ). 

عضاء الجسم بسمة فريدة وهي الأمداد الدموي المزدوج الذي يتلقاه من الشريان أ ويتميز الكبد عن باقي         

يتلقى هذا العضو  حوالي ربع   إذ  ،  portal vein (PV) والوريد البابي  hepatic artery (HA) الكبدي

ملم / الدقيقة من الشريان الكبدي والذي يحمل الدم المؤكسج في حين يتم    1500النتاج القلبي عند الراحة  

من التروية الدموية عن طريق الوريد البابي الذي يحمل الدم غير مؤكسج والمغذيات   75%  ب ما يقارتوفير  

صغر تنتشر في اجزاء الكبد ، ويقوم أصغر وأفروع     إلى  porta     hepatisوالذي يتفرع عند سرة الكبد 

 Central ردة المركزية  والأ   إلى ردة الكبدية   والكبد بتصفية الدم كليآ عبر تدفقه من الشريان الكبدي والأ

Veins (CV)  والتي تتجمع في النهاية لتشكل الوريد الكبدي  (HV)  Hepatic Vein   والذي يصب في

( ،وتؤدي الدورة  (Yang , 2021القلب    إلىالوريد الاجوف السفلي الذي بدوره ينقل الدم غير مؤكسج  

عية الدموية والسيطرة  و عمل الأ  وتنظيمفي الحفاظ على وضائف خلايا الكبد    هاما  دوراالدموية الدقيقة للكبد  

للكبد   الدقيقة  الدموية  الدورة  في  الحاصل  الضعف  ويؤدي   ، الالتهابات  الرئيسية    إلىعلى  الأليات  تحفيز 

 . ( Gracia-Sancho et al.,2019المسببة لتطوير امراض الكبد )

والتي تشكل    hepatocytesالحيوية والهامة في الكبد عن طرق الخلايا الكبدية    الوظائفيتم تنفيذ               

الكبد الهامة وهي    لوظائفجانب ذلك توجد ستة انواع من الخلايا الداعمة    إلىمن كتلة الكبد    80%حوالي  

، الخلايا   stellate cells , الخلايا النجمية      biliary epithelial cells   ية اوالصفر  الظهاريةالخلايا  

، الخلايا الضامة     dendritic cells ، الخلايا المتغصنة    sinusoidal endothelial cellالبطانية الجيبية  

macrophages    ،  انواع الخلايا الكبدية  المناعية وهي خلايا كوبفر    إلىاضافةKupffer cells    ، إذ 

وحدات تشريحية مرتبة على شكل   hepatocytesجنب مع خلايا الكبد الاساسية    إلى  جنباتشكل هذه الخلايا  

والتي تمثل الوحدة الوظيفية التشريحية الاساسية     liver lobulesاعمدة سداسية تدعى فصيصات الكبد  

 Iwafuchi 2019   Huppert And  ;  Ben-Moshe2019  And   Itzkovitz  ;   Almeidaللكبد و  )  

et al., 2022  )،    بالقدرات يتمتع الكبد  والتي تعد    ةالتجديديو  للحفاظ على الاستقرار    هامامرآ  أالفريدة 
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تجديد متعددة تمكنه من الشفاء حتى عند    إستراتيجيات تمتلك الخلايا الكبدية    إذ   ،  ووظائفهالداخلي للجسم  

 . ( (Michalopoulos And Bhushan,2021الاصابات الحادة 

في    رئيسيا  دوراحيث يلعب    ، الإنسانالأساسية الضرورية في جسم    الوظائفيؤدي الكبد العديد من           

الفعاليات الأيضية للجسم  و امتصاص كميات كبيرة من العناصر الغذائية المذابة والتي تشمل الاحماض  

مستويات الجلوكوز   وتنظيم  الكربوهيدرات الدهنية و الاحماض الامينية و الحديد و السكريات  و استقلاب  

( و تخليق    alpha , beta globulinsالفا وبيتا    وليني غلوبال،     Albuminو تكوين البروتينات ) الألبومين 

و  خزن الفيتامينات ) فيتامين      Bileو  انتاج الصفراء  Coagulation Factorsعوامل التخثر    وتنظيم

A      و  فيتامينE    و فيتامينD     و فيتامين    K فيتامين     وB12    هرمون مولد    إفراز ( و تصنيع و

عية الدموية مما يساهم في ارتفاع ضغط الدم  و الذي يسبب تضيق الأ   Angiotensinogen الانجيوتنسين

الكبد   ويؤدي  كما  المسببة    مهما  مناعيا  دورا،   العوامل  تدمير  على  تعمل   التي  كوبفر  من خلال خلايا 

الكيمائية  يض  العديد من المواد  أدوره الفعال في     إلىالمناعية ، اضافة     الاستجابات وتحسين    للالتهابات 

ج  ا مستويات الكولسترول من خلال انت  بتنظيمكما ويقوم الكبد  ،  (  Ajjawi  2022 ,والعقاقير والادوية  )

 دورا الذي له    Cholesterylester transfer protein (CETP)البروتين الناقل لإسترات الكولسترول  

الكثافة    مهما الشحمية منخفضة  البروتينات  من  الثلاثية  والكليسريدات  الكوليسترول  أسترات  نقل   جدافي 

VLDL)  )المنخفضة الكثافة    أوLow Density Lipoprotein (LDL)   ويعمل على استبدالها بأسترات

  وبذلك   High Density Lipoprotein   (HDL)الكولسترول الموجودة في الكوليسترول عالي الكثافة

 .LDL (Wang et al. ,2015) وانخفاض  HDLفي زيادة  يساهم 

 Liver Cancerسرطان الكبد  8-2

لي الأكثر  وهو ورم الكبد الأ  Hepatocellular carcinoma (HCC)  ةن سرطان الخلايا الكبديإ      

        وهو يحتل المرتبة الرابعة كأحد أسباب الوفيات المرتبطة بالسرطان في جميع انحاء العالم    شيوعا

Pan et al. ,2020) ) . 

لي  ومن المعروف أن العديد من عوامل الخطر التي تساهم في زيادة اصابة الافراد بسرطان الكبد الأ        

HCC    ، والمسببات   إذ الكيمائية  للمواد  طويلة  زمنية  لفترات  الكبدية  الخلايا  تعرض  بعد  الاصابة  تنشأ 

   خلايا سرطانية    إلىتحول خلايا الكبد الطبيعة    إلىالمزمنة والتي من شأنها  تؤدي    الالتهابات المرضية و  

(Li et al. , 2022)،  ثانوياومن الممكن ان يكون سرطان الكبد  Metastasis cancer  الورم   انتقالأي

 .(   ,.2023Vogel et alالكبد )  إلىالسرطاني المتواجد في عضو اخر من الجسم 
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تحصل الأصابة بسرطان الكبد بعد أن يمر هذا العضو بالعديد من المراحل المرضية المعقدة ، فعند          

، لى للأصابة  والكبدي وهي المرحلة الأ  الالتهاب الأصابة بعدوى فايروسية على سبيل المثال تبدء مرحلة  

  ب وما يترتتقوم خلايا الكبد بعملية إصلاح نفسها وتكوين خلايا جديدة لكن مع استمرار الأصابة وتكرارها    إذ 

في محل خلايا الكبد الطبيعية وتزايد حجمه تفقد    Cicatricial  tissue   عليه من تشكل النسيج الندبي  

مرحلة    إلىالكبدي    الالتهاب بذلك الخلايا الكبدية قدرتها على القيام  بوظائفها المختلفة وينتقل الكبد من مرحلة  

الكبدي التليف  ومع استمرار الاسباب ،  liver fibrosis  (Rajapaksha, 2022    ) الثانية وهي مرحلة 

تعد هذه    إذ،    liver cirrhosisالتشمع الكبدي     باسمالمؤدية للتليف الكبدي يصاب الكبد بتليف شديد يعرف  

 . ( Loosen etal. ,2022المرحلة من المراحل المتقدمة للتليف الكبدي والتي تليها مرحلة سرطان الكبد ) 

ن تساهم في نشوء سرطان الكبد كالتغيرات الحاصلة في الحمض  أكما يمكن للعديد من الأليات الخلوية       

الخلوي    الانقسامحدوث خلل في عملية    إلىالطفرات    أوتؤدي هذه التغيرات    إذ ،  النووي للخلايا الكبدية  

رام الكبدية، لتتطور  ونمو الخلايا بشكل غير مسيطر عليه وتشكيل كتلة خلوية غير طبيعية تمثل الأ  إلىيؤدي  

 Morris et al.,2022  ;  Sanduzzi-Zamparelliالعقيدات الورمية )  إلىخلايا الكبد السرطانية بعد ذلك  

et al.,2022)  . 

 Liver Enzymeأنزيمات الكبد  2-9

الأمين  2-9-1 لمجموعة  الناقلة   Asparatate Transaminase(AST   Alanine  الانزيمات 

transaminase (ALT)  

مينية في عملية التمثيل الغذائي للأحماض الأ  مهما  دوراتلعب الانزيمات الناقلة لمجموعة الامين              

  AST  الاسبارتات من    α-amino nitrogen،  إذ تحفز  عمليات  نقل  مجموعة النتروجين الأميني الفا   

الفا    ALT أو الأنين   الغلوتامات     -إلى حمض   انتاج  ، كما     glutamateالكيتوكلوتاريت  مؤدية إلى 

وتخليق     gluconeogenesis الهامة منها تصنيع السكر  الوظائفوتشارك هذه الانزيمات في العديد من  

 ( .    Kumar  (2023 ,اليوريا  في الكبد ، 

،    متفاوتةفي مختلف الانسجة الجسمية وبنسب    واسعا  انتشارا   ALTو  AST تمتلك انزيمات                

، الدماغ ، العضلات ، البنكرياس ،  في الكبد ،  الكلى ، القلب والأوعية الدموية   AST إذ يتواجد انزيم  

 Oxaloacetic Transaminaseالسايتوبلازمي     AST  هما  نالطحال  ، الرئة  وهو يكون بشكلين مميزي 

1(GOT1)   -  Glutamic  أوCytoplasmic AST cAST)   و  )AST  الميتوكوندريا  Oxaloacetic 

Transaminase2 (GOT2) -   Glutamic    أو(mAST)  Mitocgondrial AST  , 2021)  

(Ndrepepa ,    ،ما انزيم  أALT     فهو يوجد بشكل اساسي في الكبد وبنسبة اقل في القلب والكلى والدماغ
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  And Amuzie  Aulbach  2017 ,)   الخلايا الكبدية ومدى شدته  ةللأصاب  محددا  عاملاولهذا تعد مستوياته  

في    ساعة  48- 47وله عمر نصف يبلغ حوالي  Cytosol كما ويتواجد هذا الانزيم في العصارة الخلوية   ،  (  

ويبلغ عمر النصف    الميتوكوندريامنه في    %  80في العصارة الخلوية و    AST  من أنزيم  %  20حين يوجد  

 .  (Kim and Wu , 2020 )ساعة    87- 17 له حوالي 

والتي تستخدم     ALTو   AST للتغير المتزامن لمستويات انزيم   AST/ALT ratio تشير النسبة            

الامراض غير الكبدية مثل   وأيضاكعلامة تنبؤية اساسية لقياس شدة الأمراض الكبدية  كالتليف الكبدي   

 (MetS، متلازمة التمثيل الغذائي  )    cardiometabolic diseasesامراض القلب والأوعية الدموية 

Metabolic Syndrome     الانسولين     مقاومةوInsulin Resistance  و مرض الكبد الدهني اللاكحولي

NAFLD)  )Nonalcoholic fatty liver disease    2- و مرض السكري النوع   Type II diabetes 

mellitus و تصلب الشرايينArteriosclerosis    و السكتة الدماغيةStroke Yan et al. ,2023)) . 

 Alkaline Phosphatase (ALP)انزيم الفوسفاتيز القاعدي  2-9-2

، لكنه متوفر  تقريباهو أنزيم ذو خصائص فيزيائية وكيمائية مميزة وهو يوجد في جميع انسجة الجسم      

عن تصنيعه من    فضلاوبنسبة قليلة في الأمعاء والكلى    الصفراويةو القناة    والعظامبشكل خاص في الكبد  

عن تنظيم    مسؤولاعلى الغشاء البلازمي للخلايا الكبدية ويكون    ALPقبل المشيمة ، كما  يتواجد أنزيم  

 ( . (Balbaied And Moore , 2019الانشطة الإفرازية في الكبد  

، إذ يعمل على   المبكرةفي المراحل العمرية    العظامفي عملية تكلس    هاما   دورا ALP يلعب انزيم          

للعظم    البانية  الخلايا  إلى  العضوي  غير  الفوسفات  الغضروفية    osteoblastsتوفير  والخلايا 

chondrocytes   مما يساهم في تخليق الانسجة الصلبةCannalire et al. ,2023).) 

 بانسداد   تتعلقما    غالبايشير ارتفاع مستويات هذا الانزيم في مصل الدم إلى عدة حالات مرضية           

  انخفاض في حين يمثل    اللمفاويةسرطان الغدد    وأيضاواصابة الكبد و أورام العظام     الصفراوية القنوات  

انزيم  بايولوجية  مؤكدة      ALP تركيز   Wilson's الأيضية مثل مرض ويلسون  للاضطرابات علامة 

disease     أو امراض الدم مثل فقر الدم اللاتنسجيAplastic anemia   الدم النقوي المزمن   وابيضاض

myelogenous leukemia chronic  (Tang etal.,2019) 

 Albuminالألبومين    2-9-3

كيلو دالتون    .66  348وهو من البروتينات الاساسية والأكثر وفرة في بلازم الدم يبلغ وزنه الجزيئي        

ملغم / مل ، وهو من البروتينات الكروية الشكل  وله عمر نصف يبلغ      50-30يقارب  و يشكل تركيزه ما  
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ليكمل نضجه    pre-pro-albumin)الالبومين )يومآ ، حيث يتم تصنيعه في الكبد بشكل  ما قبل   19 حوالي  

ثم يفرز    Golgi bodiesواجسام كولجي    Endoplasmic Reticulumفي الشبكة الاندوبلازمية الداخلية  

  2021 ,حامض اميني )   585من خلايا الكبد إلى الدم ، و يتكون الشكل الناضج لبروتين الألبومين من  

Heath  And  Mishra  المهمة في الجسم إذ يدعم ارتباط    الفسيولوجية  الوظائف(. يمتلك الألبومين العديد من

والحديد    Ca +2والكالسيوم   Zn+2الصفراء وايونات المعادن مثل الزنك    نوالبيليروبي ونقل الأحماض الدهنية  

Fe  ،    المعادن في الحد من قدرة هذه الأيونات في تحطيم خلايا الجسم    بأيونات حيث يساهم ارتباط الألبومين

  .(( Kuten Pella et al. ,2022ويقلل من تأثيرها كجذور حرة مما يمنح الألبومين نشاط مضاد للأكسدة  

  Kidney الكلى2-10

العمود      البطني على جانبي  الجدار  اعلى  يقعان في  الفاصولياء،  الكليتان هما عضوان علي شكل حبة 

الثانية عش الفقرات الصدرية  اليمنى بمستوى منخفض    رالفقري بمستوى  الكلية  الكلى   قليلا، وتكون  عن 

(  ( Bazira , 2022 سم    6 سم و عرضها  12 اليسرى بسبب موقع الكبد ، يبلغ طولها عند البالغين حوالي  

 الظهارية نوع من الخلايا    16عن    للا يقغم وهي تظم ما   180- 100 حوالي     الإنسان،  تزن الكلى في جسم  

 (  ( Balzer et al. , 2022 عالية التخصص   

من النتاج القلبي عبر    %  20لتر من الدم اي ما يقارب    1أكثر من    معاسرى  يتتلقى الكليتان اليمنى وال     

، يتدفق    Arterioles شرايين اصغر تسمى الشرينات    إلىالذي يتفرع     Renal artery الشريان الكلوي

الكبيبة  داخل  الموجودة  الشرينات  الي  الكلوي  الشريان  من  الاجزاء   glomerulus الدم  أحد  هي  والتي 

تحتوي كل كلية    إذ ،     (Mahadevan , 2019)للكلى    الوظيفيةوهو الوحدة     Nephron الأساسية للنفرون

الأ )شبكة من  الكبيبة  نفرون من  ويتكون كل  نفرون  مليون  اكثر من  الشعرية محاطة  و على  الدموية  عية 

  convoluted tubule proximalوالنبيبات البولية والتي تشمل النبيب الملتوي القريب  بمحفظة بومان (

والنبيبات الجامعة    distal convoluted tubuleلتوي البعيد  والنبيب الم  loop of Henleوعروة هنلي  

Collecting tubule   (Raghubar et al. , 2022)    تتكون كل كلية من جزء خارجي يسمى القشرة .

البولية في  النبيبات  توجد  القشرة في حين  البولية في محفظة  الكبيبات  وتوجد  اللب،  داخلي يسمى  وجزء 

الذي يتصل مع الحالب     Ranel pelvisويوجد بداخل الكلية الحوض الكلوي  معا  منطقة القشرة واللب  

ureter  El-Zaatari et al. ,2020) ) . 

تعمل الكلى على تصفية  الدم من الفضلات عن طريق النفرونات من خلال  ثلاث عمليات اساسية هي      

الامتصاص  إ و  Filtrationالترشيح    Secretion   (Alelign And   فرازوالإ  Reabsorptionعادة 

Petros, 2018   ويمكن للكليتين من زيادة معدل الترشيح الكبيبي ، )Glomerular filtration rate 
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(GFR)    مل / الدقيقة    125   إلىبمعدل يومي يصل(Gronda et al. , 2023  )   ويمكن الحفاظ على ،

الشخص السليم قادر على التبرع    لما يجعهذه الوظيفة حتى بعد فقدان نصف العدد من النفرونات  وهذا  

وفقدان   الكليتين  يكون عدد  50بإحدى  فعندما   ، الاساسي  النفرون  يحتامكتمل    النفرونات % من  كل    جلا 

  .( Kramer, 2019على معدل الترشيح الكبيبي الطبيعي  )  والمحافظةسعة  بأقصىنفرون العمل 

الضغط      وتنظيم  الجسمية  السوائل  تنظيم  منها  الجسم  في  الحيوية  الوظائف  من  بالعديد  الكلى  تقوم  كما 

القاعدي   الحامضي  التوازن  على  والحفاظ  تقوم   ،     Acid-base balanceالشرياني  انها    بوظيفة كما 

الإرثروبويتين     إذية  إفراز هرمون  مثل  الهرمونات  من  العديد  وهرمون    Erythropoietinتفرز 

والذي  Kallikrein في ارتفاع ضغط الدم و انزيم الكاليكريين    هاما  دوراالكالسيترول وأنزيم الرينين الذي له  

 .  Vio And (Gallardo (2022   الالتهابيةله دور مهم في تنظيم ضغط الدم والتفاعلات 

   Total Bilirubin (T-BIL)الكلي   نالبيليروبي 11-2

على ذرة نتروجين ( ناتجة من عملية   ي اوحن مادة صفراء رباعية البيرول )مركب كيمائي بي البيليرو       

داخل كريات الدم الحمراء ، ويتواجد البيليروبين في السوائل    الهيموجلوبينالموجودة في    hemeتحلل الهيم   

ليتر في  وميكر    5-34من    حاوتترالمرتبط  وبتراكيز    نوالبيليروبي الحر    نالبيليروبيالجسمية بشكلين هما  

  ليتر وميكر   500تصل حوالي    إذ ،  مصل  الأصحاء البالغين ، وبتراكيز اعلى عند الاطفال حديثي الولادة  

باليرقان الذي يتميز بتصبغ الجلد    ىما يسم  أو  Hyperbilirubinemiaالدم    ينبيليروب عند حالات فرط  

الحر من    ينالبيليروب تتم عملية التخلص من  .  (Bell et al. ,2019) و العيون بالون الأصفر    والأظافر

قد يعاد امتصاصها في الدم    أوه مع البول   إفرازتصفيته في الكلى و  أو  يةاوالصفره في القناة  إفرازخلال  

تحويله   ويعاد  المعوية  المخاطية  الانسجة  ثم    إلىبواسطة    Swinkels &  (2017 ,الأمعاء     إلىالكبد 

(Cappellini    ،  في مصل الدم بمصطلح     ينالبيليروب ويطلق على مستوياتTotal Serum Bilirubin   

القلب و متلازمة التمثيل    كأمراض الأصابة بالعديد من الأمراض     الذي ترتبط مستوياته المرتفعة  مع خطر

الثاني لداء السكري     ;  (Type II Diabetes Mellitus   Kunutsor et al. ,2020الغذائي و النوع 

And Stec,2018  Hinds Jr    )همية كبيرة في تقييم  أتكون ذات    نالبيليروبي على ان مستويات    ، فضلا

الأ من  العديد  عن  والكشف  الكبد  وضائف   مثل  كفاءة  الكبد  تصيب  التي    (NAFLD)مراض 

Nonalcoholic Fatty Liver Disease  (Filiz et al. ,2005) . 
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 Creatinine     نالكرياتيني 12-2  

(  يتم انتاجه  amino-1-methyl-5H-imidazol-4-one-2ائي ثانوي )يهو مركب كيم  نالكرياتيني        

في العضلات ،     creatine phosphateاتينيعن طريق استقلاب البروتين و عملية  ايض فوسفات الكير

في البول ، ويعد البروتين و    وأفرزاهما يتم تصفيته من الدم والتخلص منه عن طريق الكلى    ةعاد والذي  

في الجسم لهذا فأن مستوياته عند الرجال تكون اعلى    نالكرياتينيالعضلات من العوامل المحددة لمستويات  

 (Babu et al. , 2022) من مستوياته عند النساء والأطفال   نسبيا

الكلوي و حالات    الوظيفيمن الفحوصات المهمة  التي تستخدم لتقييم الخلل    نالكرياتينيتحديد مستوى           

دوره في تشخيص الاضطرابات العضلية ، ويكون مستواه الطبيعي  في    إلىقصور الغدة الدرقية اضافة   

مايكروليتر     2.0-    0.8ه اليومي في البول بحدود  إفرازميكروليتر  و معدل   40-140 مصل الدم  حوالي  

وإصابات    (GFR)انخفاض معدل الترشيح الكبيبي    إلىتشير    نالكرياتينيلذا فان المستويات المرتفعة من  

 إلى   نالكرياتيني من    المنخفضةفي حين تشير المستويات    Injury (AKI)  Acute Kidneyالكلى الحادة  

 . (Pundir et al. , 2019)نه يعد  مؤشر حيوي للتلف العضلي  أ  فضلا عن، انخفاض كتلة العضلات 

 Ureaاليوريا   13-2

كيمائية           صيغة  ذات  عضوي  للبروتينات    2CO(NH(2مركب  التقويضي  النهائي  الناتج  يمثل 

  \ ملغرام    15- 40الطبيعية ما بين    الظروفتركيزه في مصل الدم عند    حاويتر   إذ ،  والاحماض الأمينية  

والكبد في   وملم( وه   (2.7- 2.5ديسلتر   الكلى  لقياس كفاءة ونشاط  اهمية سريرية   مؤشر رئيسي ذات 

، ويتم انتاجه من خلال دورة اليوريا التي    ( Quadrini et al. ,2023 )المرضية والطبيعية    الظروف

يوريا كخطوة اساسية  للمساعدة  في منع  الاضرار السامة  الناجمة    إلىمونيا  يتم تحول الأ  إذ تحدث في الكبد  

، كما وتشير المستويات   et al(Matsumoto(2019, .في الجسم    4NHمن ارتفاع مستويات  الامونيا 

امراض الكلى المزمنة وحالات الفشل الكلوي ، و هذا يعود احتوائها على النتروجين    إلىالمرتفعة من اليوريا  

التي    uremic toxins  والتي لها القدرة على تخليق  مركبات اخرى شديدة السمية تدعى  سموم اليوريا  

حدوث   إلىتسبب اضطرابات في مستويات السوائل الجسمية والكهارل والهرمونات والتي بدورها تؤدي  

 .  (Adeyomoye et al. ,2022)في مختلف الانسجة  بالغا ضررا

 Glutathione (GSHالجلوتاثايون )  14-2

هم مضادات الأكسدة الداخلية التي تساهم في تقليل الضرر التأكسدي الناجم  أمن    نالجلوتاثايو يعد           

( ،  وهو عبارة تركيب    Aoyama  (2021 ,والنتروجين التفاعلية الضارة     كسجين والأ نواع  أ عن تراكم  
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و حمض   Glycineو الكلايسين    Cysteineثلاثي الببتيد مؤلف من ثلاث أحماض امينية هي السيستين  

في العصارة     90%يتم تصنيعه في جميع خلايا الجسم  بما يقارب    إذ ،     Glutamic acid الجلوتاميك   

( ، وهو يتواجد  ERفي الشبكة الاندوبلازمية الداخلية ) جدا قليلاوكمية  الميتوكوندريا في   10%الخلوية و  

  Glutathione(  GSSGبشكله المؤكسد )  أو   Reduced Glutathione  (rGSH) اما بشكله المختزل

disulfide   (, 2020 (Lu . 

  glutamate-cysteine ligase (GCL)  ل هووإنزيمين أساسين الأ   GSHتتضمن عملية  تخليق            

 لتكوين مركب   cysteineمع السيستين gamma-glutamyl  غلوتاميل  –والذي يعمل على ربط غاما  

δ -glutamyle cysteine    الثاني وهو بتكوين    glutathione synthase (GS)و بعدها يقوم الأنزيم 

  δ -glutamyle cysteineعن طريق تحفيز ارتباط الحامض الأميني الكلايسين مع مركب    نالجلوتاثايو 

 glutathione(  GPxبيروكسيد )   نجلوتاثايوالمختزل بواسطة أنزيم    نللجلوتاثايو، ثم تحدث عملة أكسدة  

peroxidase    من الشكل المختزل الي الشكل المؤكسد    نالجلوتاثايو الذي يعمل على تحويلGSSG   يالذ 

الهيدروجين   بيروكسيد  خاصة  الحرة  الجذور  إزالة  على  الناتجة   2O2Hيعمل  الخلوية  الاضرار  وتقليل 

مرة اخرى بواسطة    rGSHالصيغة المختزلة     إلى  GSSGيتم تحول    ولاحقابواسطة بيروكسيدات الدهون ،  

الذي له دور مهم في ازالة السموم الخلوية    Glutathione Reductase (GR)المختزل    نالجلوتاثايو انزيم  

Iskusnykh et al. ,2022)).   

ك الحفاظ على توازن عمليات الاكسدة لالهامة في الخلايا بما في ذ   الوظائفمن    العديد  GSHكما ويؤدي       

والاختزال في داخل الخلية و تقليل الاجهاد التأكسدي و اكتساح الجذور الحرة وتدعيم الجهاز المناعي ، 

ولذا فإن   ،    Mieyal , 2023)  And  (Chai  عمليات النمو الخلوي  والموت المبرمج     تنظيمعن    فضلا

المستويات المنخفضة لهذا المركب تساهم في  حدوث الضرر التأكسدي الشديد والذي يرتبط بظهور و تطور  

 (Armeni And Principato,2020).الكثير من الأمراض 

      Superoxide dismutase enzyme (SOD)الديسموتاز الفائق كسيد أوانزيم  15-2

وهو من أهم الأنزيمات المضادة للأكسدة في الجسم  التي  تعمل بكفاءة عالية  لتحفيز تفكك جذر الأكسيد       

−•(ائق   فال
2(O  الهيدروجينبيروكسيد    إلى   (2O2H    والذي يتحول فيما بعد )إلى  ( ماءO2H  و )كسجين  أو

)2(O ( بواسطة انزيم الجلوتاثايون بيروكسيديزGPxوانزيم الك )اليز ات(CAT)  Catalase   ولهذا فهو ،

    ROSالتفاعلية    كسجين و الأل في الجسم  ضد  الأضرار التأكسدية  الناجمة  من انواع  ويمثل  خط الدفاع الأ

(Zhao et al. , 2021).   
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يحدد     إذ يتواجد هذا الأنزيم في حقيقيات النواة وبعض بدائية النواة في داخل وخارج الاغشية الخلوية ،        

 إذ ،  Mnوالمنغنيز     Znوالزنك    Cuنشاطه بأيونات المعادن التي ترتبط به كعوامل مساعدة وهي النحاس  

  SOD1  Cu, Zn-SOD على نوع المعدن المرتبط به الشكل     اعتماداعلى ثلاث اشكال    SODيتواجد ال  

الذي    SOD2   Mn-SOD و الشكل    للميتوكوندرياهو الذي يوجد  في  العصارة الخلوية والغشاء البيني  

-Cu, Znوالي يعرف ب    SOD3في حين يتواجد الشكل الثالث    للميتوكوندريايوجد في الغشاء الداخلي  

SOD      ، متجمعة على حماية الخلية والحمض النووي    الثلاثةتعمل هذا الاشكال    إذ في الحيز خارج الخلية

التفاعلية    النيتروجينزالة جذور  إنواع الجذور الحرة ، كما ويشارك هذا الانزيم في  أمن التلف الذي تسببه  

Reactive Nitrogen Species (RNS)   ( نتريت   بيروكسي     -peroxynitrite (ONOOخاصة 

−•(الناتج من تفاعل جذر الأكسيد الفائق   
2(O     كسيد النتريك  أمعNO    مما يساهم  بشكل كبير في تقليل

ارتبط     SOD، كما وجد أن النقص الحاصل  في مستويات ال    (Rosa et al. , 2021 )  التأكسديالضرر  

من   العديد  الزهايمر  ت الاضطرابابظهور  مثل  مرض  و مرض    Alzheimer’s disease العصبية  

الخلايا العصبية  و نضوب الطاقة   ميتوكوندرياو فقدان سلامة غشاء    Parkinson’s diseaseباركنسون   

ATP (Singh etal. , 2021)   . 

 Malondialdehyde (MDA)المالون ثنائي الديهايد   16-2

الحاصلة في اغشية الخلايا الجسمية و يعد   الاكسدة الفائقة للدهونوهو مركب ثانوي ناتج من عملية         

كعلامة حيوية  لقياس مستويات الاجهاد التأكسدي و ذلك لقدرته على احداث التفاعلات مع الجزيئات الاخرى  

تمت الاشارة     إذ كبيرة  للجينات ،    مما يؤدي حدوث اضرار  DNA والبروتينات وجزيئات    كالكربوهيدرات 

   ,.Toto etal)     التفاعلية  كسجينوالأ من بين انواع    وتطفيرا  ةاوضرعلى انه الجزيء الأكثر     MDA  إلى

لل  و ( 2022 , المرتفعة  المستويات  المصل     MDAتشير  الاجهاد    إلىفي  مستويات    التأكسدي ارتفاع 

وبالتالي ضهور العديد من الأمراض التي تسهم في تكوين انواع الجذور الحرة نتيجة لعملية بيروكسيدية  

 .(Tsikas , 2023)الدهون   

العملية التي تتفاعل بيها الجذور الحرة مع الاحماض الدهنية غير المشبعة المتواجدة في   إلىويشار        

تفكك  الاحماض    أووهي تشمل تحلل     Lipid peroxidationالدهون    ةبيروكسيدي  إلىالاغشية الخلوية  

الخلوية   البنية  على  تؤثر  ان  شأنها  من  التي  التفاعلات  من  عبر سلسلة  مشبعة  غير      ووظيفتهاالدهنية 

(Sergent et al. ,2018 )    ،المزدوجة  للأحماض الدهنية الغير    الروابطكسر    إلى يؤدي هذا التفاعل    إذ

( ، كما وتؤدي  (Asni et al. ,2009مركبات سامة  تسبب تلف الاغشية الخلوية     إلىمشبعة وتحويلها  

وسيولة الاغشية    يةاذ نف حدوث الاصابة الخلوية والالتهابات و تغيرات في    إلىعملية بيروكسيدية الدهون  

 Guéraud)الخلوية مما يؤثر على معدل الايونات الداخلة والخارجة عبر الغشاء وفقدان السلامة الخلوية   
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et al. ,2010)      وتتمثل  الية تكوينMDA   عملية بيروكسيدية الدهون من خلال دورها في إزالة     رعب

( لتكوين جذور  OH-من جزيئات الدهون غير المشبعة بواسطة جذر الهيدروكسيل )  Hذرات الهيدروجين  

( التي تنتج ROO–((  لتشكل جذور البيروكسيل  2O)   كسجينوالأالأحماض الدهنية  التي تتفاعل مع  ذرات  

 .     MDA   (Yerizel et al. ,2019) بعد ذلك جزيئات ال 

الانتقائية    يةاذ النفتحطم المكونات الخلوية وذلك  لقدرته على احداث تغيرات في    إلى   MDAيؤدي  ال           

  ، فضلا(  (Phaniendra et al. ,2015للأغشية الخلوية عند تفاعله مع البروتينات و الدهون المفسفرة  

والذي     DNAعن دوره في حدوث الطفرات الجينية وذلك من خلال تأثيرها على جزيئات الحمض النووي  

 . ( Jelic et al., 2021رام السرطانية ) وفي  تطوير الأ رئيسيا دوراله 

 Tumor Necrosis Factor- α (TNF- αعامل التنخر الورمي الفا )   17-2

كيلو دالتون ، وهو من   17 بروتين ذو وزن جزيئي يبلغ حوالي    TNF- αعامل التنخر الورمي الفا         

للالتهابات   مركزيا  وسيطامرة كعامل يسبب تنخر الورم ويعد    لولأالالتهابية الذي حدد    السيتوكينات هم  أ

( ، يصنع هذا البروتين بشكل اساسي من  Tan et al., 2019رام الخبيثة )والمزمنة وله دور في تطوير الأ

البلعمية   البيضاء والخلايا  الدم  الخلايا    Macrophage قبل خلايا  و خلايا   lymphocytes  يةاواللمفو 

رومات الليفية  وو الأ  endothelial cellsو الخلايا البطانية    Smooth muscle cells العضلات الملساء

fibroblasts  (Cai et al., 2020  كما ويتم انتاجه بواسطة  الانسجة الدهنية ، )Adipose Tissue    و

  Astrocytesمثل الخلايا النجمية   Brain cellوخلايا الدماغ  Cardiac Myocytes خلايا عضل القلب 

الصغيرة   الدبقية  الخلايا   دور    للالتهاب   المحرضةوبسبب خصائصه    ،Microglia و  له  بأن  وجد  فقد 

  اساسي في امراض المناعة الذاتية و التهاب الامعاء و الاضطرابات الايضية كالسمنة ودنف السرطان  

Cancer Cachexia    فقدان زون الجسم( والاضطرابات النفسية كمرض الزهايمر والاكتئاب الشديد و(

 . Anorexia Nervosa (Patsalos et al.,2020)فقدان الشهية العصبي  

والشكل    soluble formبشكلين الشكل القابل للذوبان    TNF- αيوجد عامل التنخر الورمي الفا           

بالشكل الأ  إذ ،    transmembrane formعبر الغشاء   بداية الامر  لي الذي يسمى  وينتج هذا العامل في 

، ذلك  بسبب تواجده    transmembrane TNF-α (tmTNF-α) عامل التنخر الورمي الفا عبر الغشاء

بواسطة الانزيم     soluble TNF-α (sTNF-α)على غشاء الخلية قبل ان يتحول الشكل القابل للذوبان   

الفا   التنخر  لعامل  للذوبان     إلى   TNF-α-converting enzyme (TACE)المحول  القابل  الشكل 

soluble TNF-α (sTNF-α)  (Jang et al.,2021ا التنخر  عامل  عن  التعبير  ويتم   ، الفا   (  لورمي 

TNF- α    بواسطة جين يدعىTNF- α    (Rolski And Błyszczuk , 2020)    ،  ويرتبط عامل التنخر
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،  TNFR 2TNF Receptor)2 (والثاني    1TNFR   )1  TNF Receptor(لو الورمي الفا بمستقبلاته الأ 

، في حين     للإشارات ل في جميع الانسجة لكونه المستقبل الرئيسي  ويتم التعبير الجيني عن المستقبل الأ  إذ 

الثاني    جينيايعبر   المستقبل  المحدودة   وبشكلعن  المناعية  لتسهيل الاستجابات  المناعية  الخلايا  غالب في 

(Mortaz et al. ,2021) . 

  TNF-αالادوار البايولوجية الفعالة لعامل التنخر الورمي الفا    إلىوقد اشارت العديد من الدراسات          

هميته في الحفاظ على أفي تنشيط موت الخلايا المبرمج وتعزيز الفعالية الحيوية للجهاز المناعي، كما وبينت  

 إذ   للخلايا،الخلية وتنظيم عمليات التمثيل الغذائي ودوره الوقائي في حالة دفاع المضيف و دوره الضار  

 . (Zhao et al., 2020على مسببات الاصابة )  اعتماداتختلف تراكيز هذا العامل 

 Interleukin-10 (IL-10)   10 الانترلوكين 18-2

ينتمي    الانترلوكين              التنظيمية   السيتوكينات عائلة    إلىبروتين قابل للذوبان في السوائل الجسمية 

عن     المسؤولة عبر تثبيط عمل الخلايا الدفاعية     الالتهابيةالمناعية الهامة التي تعمل على إنهاء العمليات  

المحفزة   ،  (Saxton et al. , 2021  للالتهاب المسارات  منع    ادروا   يلعب   إذ(  في  واساسية  مهمة  

الاستجابات المناعية المفرطة  للمسببات المرضية ) الميكروبية و الجرثومية ( و امراض المناعة الذاتية  و  

(  (Saraiva et al. , 2019دورة في التئام الجروح    إلى  بالإضافة   ،الداخلي  الاستتباب الحفاظ على تحقيق   

عن التفاعلات والاتصال    مسؤولةعلى انها جزيئات بروتينية صغيرة    السيتوكينات    إلى  رما يشا  ة  وعاد ،  

تعمل على الخلايا    أوو البعيدة    رةاوالمجتنظم نقل الاشارات ما بين الخلايا    إذ ،  ما بين الخلايا الجسمية  

 ( Morris et al. ,2022المفرزة لها  ) 

انتاج         المتغصنة    IL-10يتم  الخلايا  النخاعية  الخلايا  من ضمنها  الخلايا  من  مختلفة  انواع  بواسطة 

Dendritic cells  البلاعم  وMacrophages   العدلات    وNeutrophils  الحمضات     وEosinophils  

و    B cellالمتضمنة  الخلايا البائية    Lymphoid cells  يةاواللمفوالخلايا     Mast cellالخلايا البدينة  و  

، و يتكون هذا البروتين من   Natural killer cells(NK)والخلايا القاتلة الطبيعية    T cellالخلايا التائية  

 يقدر ب     نسبيانصف قصير  عمر  كيلو دالتون وله    37حامض اميني و يبلغ الوزن الجزيئي له حوالي  160

     10، يشفر جين الإنترلوكين   ( Minshawi et al. ,2020 ; Li And Yin ,2023)ساعة       2.7 – 4.5

يرتبط  IL-10بروتين   الفا    والذي  سلسلتين  من  المكون  و   الغشاء  عبر  الرباعي    α-chainsبالمستقبل 

الأ  )وللمسقبل  بيتا  R-1I 110ل  وسلسلتين   )chains -β  ( الثاني   هذا    إذ ،  (  R-1I 210للمستقبل  يؤدي 

التي    tyrosine kinase 2 (Tyk2)و      janus kinase   (Jak1)1تنشيط مسارات الكيناز     إلىالارتباط  

المنشط  لعمليات نسخ الجينات المستهدفة  و التي يتم التعبير      STAT)3تحفز عمليات فسفرة بروتين   )
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  Marlow etالمناعية المرتبطة بتطور المرض  )  والاستجابات العمليات الالتهابية    تأثيرعنها للحد من  

al. ,2013   ; Shah et al. ,2012  ; Lin et al. ,2018  . ) 

تخليق    IL-10يمارس                تثبيط  عبر  للالتهاب  المضادة  التائية    السيتوكينات تأثيراته  الخلايا  من 

-antigenعلى استهداف الخلايا المقدمة  للمستضد    أيضاويعمل  ،    T-heiper 1 cell   (Th1)المساعدة  

presenting cells (APC)    انتاج تثبيط  مثل  عامل    للالتهابات المحرضة    السيتوكينات ، كما وله دور 

هذا فضلا عن دوره في منع  ،    IL-8نترلوكين   لااو    IL-6نترلوكين   لاا  و  TNF-αالتنخر الورمي الفا  

مثل     Cluster of Differentiation (CD4)اللازمة لتمايز الخلايا التائية    السيتوكينات   إفراز  أوانتاج  

على تحفز الخلايا المناعية كالخلايا البدينة    أيضا، ويعمل    IL-23الانترلوكين     و   IL-12 نترلوكين  لاا

كما انه مسؤول عن سلامة الطبقات ،  (    Neumann et al. , 2019والخلايا البائية في بعض الاحيان )  

ضطرابات النسجية المرضية و قمع الاستجابات نسجة و التئام الجروح و الحد من الأالأ صلاح  إ،    الظهارية

وجود    إلىفي مصل الدم     IL-10وتشير المستويات المرتفعة من    ،  Ni et al. , 2020))  للالتهاب المسببة  

 . (Chang et al. , 2021)رام وانتشارها في الجسم    وحالات مرضية متعلقة بمرض السرطان و نمو الأ

    Cytochrome  P450 (CYP)السيتوكروم  19-2

  أيضا ووالنباتات   ت الحيوانافي    المتواجدةعائلة واسعة من البروتينات    إلى ينتمي السيتوكروم                   

الدم    الكائنات في   ببروتينات  وتسمى  الدقيقة   الهيم    لاحتوائهاالحية  جزيئة  جميع Heme على  تشترك   ،

تشبه شكل مثلث مقلوب    dimensional structure  Threeفي بنية ثلاثية الأبعاد    مالسيتوكروأنزيمات  

الجزيئي في    كسجينوالأ التي تدمج ذرة واحدة فقط من    monooxygenaseفئة أنزيمات    إلىوهي تنتمي  

في الغشاء   وغالبا  تقريباالتي تعمل عليها وهي تتواجد في اغلب الأنسجة الجسمية    Substrateالمادة الأساس  

و على بعض الأسطح الخلوية ولكن يرتكز وجودها بشكل    الميتوكوندرياالشبكي الإندوبلازمي وكذلك في  

كما وتتواجد ،    (Feng et al. ,2021 ; Elfaki et al. ,2018 ) كبير في الكبد والكلى والأمعاء الدقيقة  

مثل المبيض والمشيمة والثدي    ةالستيرويديللأنسجة    للميتوكوندريافي الدماغ والرئتين  والأغشية الداخلية  

الغدة   أنزيمات    الكظريةوقشرة  تلعب  و  الحيوي لأحماض   عمليةفي    مهما  دورا  السيتوكروم  ،  التخليق 

يض المركبات المختلفة التي تدخل للجسم مثل الملوثات البيئية والمواد المسرطنة والأدوية ولها  أالصفراء و

مشبعة وتخليق الكوليسترول والعديد من عمليات الأكسدة الفي اكسدة الأحماض الدهنية غير    رئيسيا  دورا

الفيتامينات )     أيضاو  والاختزال  Manikandan And Nagini 2018 ; Stippدورها في استقلاب 

And Acco ,2021 )   
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والتي    P450 يتم استقلاب العديد من المركبات عبر عملية التمثيل الغذائي بواسطة السيتوكروم            

  إلى نشوء مستقلبات مختلفة ، و قد يؤدي استقلاب وتنشيط المواد الكيمائية بواسطة السيتوكروم    إلى تؤدي  

تنشيط وتكوين المركبات و المستقلبات التفاعلية الخطرة التي لها القدرة على احداث السمية الخلوية وتطور  

ممكن ان يتغير تعبير السيتوكروم عند التعرض للأدوية   إذ ،  (    (Esteves et al.,2021الأمراض المختلفة   

ك يمكن أن يتأثر بالعوامل الوراثية والفسيولوجية البيئية والمرضية  ذلوالسموم والمواد الكيمائية المتنوعة وك

كما وتشارك انزيمات السيتوكروم في  ،  (  Wu et al.,2021; Lynch And Price,2007المختلفة )  

العمليات    من  واسعة  والأ   ةالفيزيولوجيمجموعة  القلب  كأمراض  الدموية  والمرضية  عية 

Cardiovascular diseases  والسرطانCancer   (Machalz et al.,2021). 

 Alpha-Fetoprotein (AFP)البروتين الجنيني الفا  20-2

بنسبة    ربوهيدرات اوكحامض اميني    600 ، يتكون من حوالي    Glycoproteinبروتين سكري           

كيلو دالتون ، يتم انتاجه بشكل رئيسي عن طريق الكيس المحي     67500ويبلغ وزنه الجزيئي حوالي    40 %

عن انتاجه مع كمية ضئيلة تنتجها    مسؤوللى من  الحمل بعد ذلك يكون  كبد الجنين  وخلال الاشهر الثلاثة الأ 

عائلة البروتينات الزلالية التي تشمل   إلى، وهو ينتمي      (Hanif et al. ,2022)القناة الهضمية للجنين  

فهو يعد  ،    D Binding Protein (DBP)  Vitaminو البروتين المرتبط بفيتامين    albumin الالبومين  

 ت الفلافونويداو    الستيرويدات حماض الدهنية و  بمثابة بروتين بلازما حامل للعديد من الروابط المهمة منها الأ

ن يرتبط بالعديد من المستقبلات أ الاستروجين و ريتنويدات و المعادن الثقيلة و الصبغات المختلفة ويمكن له  

الخلايا   أولتعزيز    السايتوبلازميةالبروتينات    أوالغشائية   داخل  الاشارات  مسار                         كبح  

Głowska-Ciemny et al. ,2023)) . 

الفا ، وهي    ثلاث يمكن تمييز                للبروتين الجنيني   و    AFP-L2  و    AFP-L1اشكال سكرية 

AFP-L3    يمثل     إذ المرضية ،    أوفي  مختلف الحالات الفسيولوجية    تةاو متفوالتي تنتج بكمياتAFP-L2  

رام كيس أوفي حالة    أيضا الشكل السكري الرئيسي المنتج في مصل الأم اثناء الحمل الطبيعي ويتم انتاجه  

-AFP تليف الكبد ، اما الشكل    أوفي حالات التهاب الكبد المزمن    AFP-L1الصفار في حين يلاحظ انتاج  

L3 من قبل الخلايا الكبد السرطانية     حصرافيتم انتاجه(Force et al. ,2022)  . 

بعد الولادة    تدريجياتكون مستويات البروتين الجنيني الفا مرتفعة في مصل الجنين وتبدأ بالانخفاض           

  باستثناء نانوغرام / مل  في  الاشخاص الاصحاء   5 مستويات ضئيلة تقدر بحوالي    إلىثم تقل عند البلوغ  

  د اوتعلا انها  إالنساء الحوامل ، هذا يعود لعدم قدرة الخلايا الكبدية الناضجة على تصنيع هذا البروتين ،  

تفرز كميات عالية منه ، ولهذا فأن مستويات المصل   إذ  ،نشاطها مرة اخرى في حالات  حدوث سرطان الكبد 
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المهمة   السريرية  العلامات  من  تعد  الفا  الجنيني  للبروتين  الكبدية    لتشخيص المرتفعة  الخلايا   سرطان  

Hepatocellular carcinoma (HCC)     كذلك سرطان البنكرياس والمعدة والمبايض والبروستات ،، 

سرطان    أيضاكما ولوحظ ارتفاع مستوياته في مصل المرضى المصابين بسرطان الرئة وسرطان القالون و

 .   (Trevisani et al. ,2019 ;  Wang And Wang  , 2018 )   يةاو الصفرالقنوات 

 

                Transforming Growth Factor β (TGF-β)عامل النمو المتحول بيتا   21-2

الهامة ذات الانشطة البايولوجية المختلفة   السيتوكينات من  (TGF-β)يعد عامل النمو المتحول بيتا           

 Lodygo Andي ) المناعية و التمايز الخلو   الاستجابةفي نمو وتكوين الخلايا المناعية و تنظيم    وتحديدا

Hinz, 2020)    ،كيلو دالتون ، يتكون من    25  وهو بروتين متعدد الببتيد ذات وزن جزيئي يبلغ حوالي

حامض اميني ، ويكون موجود في العديد من  الانسجة   112 سلسلتين متعددة الببتيد كل منهما تحوي على  

ويمثل الشكل    TGF-β1   ، TGF-β2    ،TGF-β3 يتواجد بثلاث اشكال في الثدييات هي    إذ   ،  الجسمية

 بما في ذلك الخلايا الليفية    تقريباه في اغلب انواع الخلايا  إفرازل اكثر الاشكال وفرة ، يتم تصنيعه ووالأ

Fibroblast   يةاواللمف و الخلايا  Lymphocytes    و الصفيحات الدموية Platelets    البلعميةو الخلايا   

Macrophages  الوحيدة الخلايا  المتغصنة   Monocytes و  الخلايا  الخلايا    Dendritic cellsو  و 

كما لوحظ انتاجه بكثرة من  ،   Regulatory T cellمةظو الخلايا التائية المن  cell   Epithelialالظهارية

   (Mouti And Pauklin , 2021) للورم ةالميكرويقبل  الخلايا السرطانية عند البيئة 

رام ومختلفة من الأ  عبأنوا صابة  في حالات الا   TGF-βالدور المزدوج  الذي يلعبه    إلىاشارت الدراسات   

السرطانية فقد لوحظ ان له دور تثبيطي في المراحل المبكرة من الاصابة بالسرطان ودور تنشيطي للورم  

و تنظيم موت الخلايا   دوره الفعال في التمايز و التضاعف  الخلوي   إلى  بالإضافةفي المراحل اللاحقة منه ،  

( ، هذا فضلا  (Shiota et al. ,2021عية الدموية   و توليد الأ المبرمج و الهجرة  الخلوية و الالتصاق و  

وتحفيز الانماط الضاهرية للخلايا المناعية وقدرته    للالتهابات تثبيط المسارات المسببة  في  عن دوره الرئيسي  

المناعي التحمل  وتعزيز  الذاتية  المستضدات  كبح   Immune tolerance     (Batlle Andعلى 

Massagué, 2019 ; Sanjabi et al. ,2017) . 

  TGFB1   (Gichkun et al. ,2021)بواسطة جين     TGF-β1 يتم تشفير عامل النمو المتحول       

بالعديد    بالإصابةالمرتبطة   الوظيفيةالعديد من الأضرار  إلى TGF-β1له  خلل في التعبير الجيني الويؤدي 

 .Cebinelli et al) عية الدموية والالتهابات وغيرها   ومراض القلب والأأمراض مثل السرطان ،  من الأ

,2016). 
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-Monocyte Chemotactic Proteinبروتين الجذب الكيمائي للخلية الوحيدة       22-2

1 (MCP-1) 

ينتمي                 كيمائي  بروتين  ويعرف  Chemokine   الكيموكينات عائلة    إلىهو     باسم  أيضا، 

Chemokine (CC-motif) ligand 2 (CCL2)     ،  همية حيوية  في العملية الالتهابية وذلك أ يمتلك

المواقع    إلىالاخرى     والسيتوكينات بدوره في تعزيز جذب الخلايا المناعية كالخلايا الوحيدة والضامات  

زان الجزئية الصغيرة  و ذات الأ   السيتوكينات هي عائلة من    الكيموكينات ،    ( Zhao et al. ,2019 )التهابية  

  إلى   تصنف ، و   chemotaxis) للتحفيز الكيمائي )الانجذاب الكيمائي    ةاستجاب عن حركة الخلايا  المسؤولة

 50 وتشمل حوالي   N في الموقع الطرفي    نالسيستي على عدد وموقع بقايا    اعتمادا اربع عوائل رئيسية   

 .  (Hao et al. ,2020)نوع من البروتينات المكتشفة لغاية الان 

اميني يتم انتاجه    حامض    76كيلو دالتون وهو مكون من  MCP-1   13  يبلغ الوزن الجزئي ل             

 Fibroblasts، الخلايا الليفية    Monocytesبعد تحفيز بعض  خلايا  الجهاز المناعي مثل الخلايا الوحيدة  

  Astrocytesالخلايا النجمية    Endothelial cells، الخلايا البطانية     Macrophages، الخلايا البلعمية  

و الخلايا الدبقية    Smooth muscle، والخلايا العضلية    Mesangial، كذلك تشارك خلايا مسراق الكبيبة  

    . MCP-1 (Taghavi et al. ,2019)  في انتاج  Microglial cellsالصغيرة 

انواع مختلفة من الخلايا ففي الجهاز المناعي يعمل كوسيط    فيالمتعددة    تأثيراته  MCP-1يمارس            

ين  ينظم فهو   ، الالتهابية  الاستجابات  خلال  المناعية  الخلايا  وتسلل  التائية  ظ هجرة  الخلايا  عن  التعبير  م 

ز الخلايا التائية اثناء الالتهابات ، كما ويعمل على تعزيز الحركات الاتجاهية للخلايا  يالالتهابية ويعزز تما 

الناضجة   ين  Mature Thymocytesالثيموسية  بأنه  الناجم من اصابة  ظ، وجد  العصبي  الاعتلال  الم  م 

  دورا   أيضايعمل على تجنيد الوحيدات والخلايا البلعمية بعد اصابة الدماغ  ، ويلعب    إذ ،  العصب المحيطي  

، كما  (Zhu et al. ,2021) الانسولين     مةاوومقتوازن الانسجة الدهنية    تنظيمفي المسارات الأيضية عبر  

الاضطرابات و الاعاقات الكبدية والتي تشمل تليف الكبد والتهاب الكبد  في العديد من  MCP-1  ويشارك

(   CCR2سرطان الخلايا الكبدية والامراض الأخرى حيث يعمل هذا البروتين مع مستقبله الكيمائي  )  أيضاو

وزيادة ترسب الكولاجين  كوسيط التهابي يعمل على تنشيط  الخلايا  النجمية الكبدية مما يسبب تنخر الخلايا  

  إلى التي تؤدي     CD8و     CD4 والتغيرات الحاصل في الحمض النووي الناجمة من التعبير الجيني عن

   . (Fantuzzi et al. 2019)تطور الورم الكبدي و السرطان  

من العلامات التشخيصية الهامة لمعرفة مستوى الالتهاب في العديد من الأمراض    MCP-1و يعد           

الذئبي   الكلية  البولية والتهاب  المسالك  اثبت   Lupus Nephritisكأمراض  دور هذا    ت لدارساا  ت ،  وقد 
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 Cardiovascular عية الدموية و البروتين في التسبب بالعديد من الحالات المرضية  كأمراض القلب والأ

Diseasesالروماتيدي المفاصل  التهاب   ، Rheumatoid Arthritis       المستجد كورونا  فايروس   ،

novel corona virus    السرطانات  ، Cancers  الأ العصبية ،  الالتهابية  مراض 

Neuroinflammatory Diseases   (Singh et al. ,2021)  . 
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 المواد وطرائق العمل 

Materials and Methods 

 المواد  1-3

 الأجهزة   1-1-3

 الاجهزة المستخدمة حسب الشركة والمنشأ (3-1)جدول 

 الشركة        المنشأ            الأجهزة                      

 Refrigeratorثلاجة 

 

Concord Japan 

 Centrifuge   Hawksley Englandجهاز الطرد المركزي 

 

 Spectrophotometer  Coramyجهاز المطياف الضوئي

(Accent 200 ) 

Poland 

 Incubatorحاضنة كهربائية 

 

Gallenkamp England 

   Water Bathحمام مائي

 

Karl-Kob Germany 

  Hot plateصفيحة ساخنة 

 

Lassco-india India 

 Dissection Setعدة التشريح 

 

Elphor Germany 

  Ovenفرن كهربائي 

 

Gallenkamp England 

  Camera Digitalكاميرا رقمية

 

PMPHD 60 f Japan 

  Light Microscopeمجهر ضوئي

 

Olympus Japan 

  Rotary Microtomeمشراح يدوي الدوار

 

Anglia England 

 Savories BL عتيادي ميزان ا

3100s 

Germany 

 Sensitive Balanceميزان حساس 

 

Sartrius 

Meter     AE200 

Germany 
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 الأدوات    3-1-2

 والشركة المنشأ( الادوات الزجاجية والبلاستكية حسب 3-2جدول )

 المنشأ  الشركة الادوات الزجاجية والبلاستكية 

 Eppendorf tubes BioBasic Inc . Belgium  انابيب ابندروف

 Gel tube Harshman Germanyانابيب جل تيوب  

 Pyrex  Volac Englandحجام زجاجيات مختلفة الا

 Slides China MHECO Chinaشرائح زجاجية 

 Dissecting Set S.I.E Pakestanعدة تشريح 

 micropipetts Human Germanyمختلفة  بأحجامماصات دقيقة 

 Gavage Roma Italyفموية   مجرعه

 Disposable syringes Medical jec S.A.Rمحاقن طبية  

 

 الأدوات الكيمائية    3-1-3

 الأدوات الكيمائية حسب المنشأ والشركة ( (3-3جدول 

 المنشأ           الشركة          الادوات الكيمائية                

   Xylineزايلول

 

BDH England 

 Paraffin Waxشمع البرافين

 

Merck Germany 

 EosinStainصبغة الإيوسين 

 

Merck Germany 

 Hematoxylin Stainصبغة الهيماتوكسلين 

 

Merck Germany 

 مستوى الألبومين في المصل عدة تقدير

 

Randox U.S.A 

 نين ي عدة تحليل اليوريا والكريات

 

Biomerieux France 

 والشحوم البروتيني TG عدة تقدير الكوليسترول

 HDLعالية الكثافة 

Atlas U.S.A 

 SODعدة تقدير

 

Giesse Italy 

 Albumin Biolabo Franceعدة تقديرالألبومين 

 T-Bil Linearن الكلي  يعدة تقديرالبيليروب 

chemicals 

S.L . 

Spain 

 TNF-α   Kono bioech Japanالتنخر الورمي لتقدير عامعدة 
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 Kono bioech Japan 10عدة قياس الإنترلوكين 

 AFPعدة قياس البروتين الجنيني الفا 

 

Bioscience U.S.A 

 p450 Kono bioech Japanعدة قياس السيتوكروم  

الكيمائي أحادي الخلية   ب اذ الجعدة قياس بروتين 

MCP-1 

 

Bioscience U.S.A 

 TGF-βعدة قياس عامل النمو المتحول بيتا  

 

   Houston U.S.A 

 ALPعدة قياس 

 

Biomerieux France 

 ALTو   ASTعدة قياس 

 

Randox England 

 Formalinفورمالين 

 

Difco U.S.A 

 Absolute Ethanol Merck Germanyكحول الإيثانول المطلق 

 

 Chlorofom Scharlau Spainكلوروفوم 

 

 TAA الثيوأسيتاميد  مادة

 

Sigma Chemical 

CO. 

U.S.A 
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 حيوانات التجربة  2-3 

استخدام          الدراسة  هذه  ذكور   180 تضمنت  البيض من  والتي    Rattus norvegicus   الجرذان 

تم الحصول عليها   ،  غرام   200-250  حاويترزانها بمعدل  أوواسبوع     10-12بين   اعمارها ما  حت اوتر

و فرشت  خاصة لتربية الجرذان،  بلاستيكيةوتم وضعها في  أقفاص    بابل  محافظةمن حقول خاصة من  

قناني الإرواء و غرفة الإيواء . تم    للحيوانات وتنظيفمع عناية مستمرة   ارضيتها بنشارة الخشب الناعمة  

الحيوانات   الخاصة    للظروفاخضاع  حرارة  و  المختبرية  مناسبة     25بدرجة  وبتهوية  الضوء    وفترةم 

عليقة من البلت  المركز     الجرذان  ةواستعملت في تغذي  ،  ظلامساعة     12ساعة ضوء و     12ب    والظلام

concentrate pullet  35ذرة , %35 فول الصويا ,   %20 بروتين خام ,     % 10من )    كونت والتي ت% 

تم ترك الحيوانات مدة أسبوعين للتأقلم  ،  ملغم / كغم (   1 عن الفيتامينات والمعادن    فضلاطحين الحنطة ,  

 التجربة .  إلىالمشار اليها قبل اخضاعها مع الظروف المختبرية 

 تهيئة قشور ولب ثمار الرامبوتان   3-3 

شراء ثمار الرامبوتان من علوة الرشيد في محافظة بغداد ، تم تنظيف  الثمار من الأتربة والشوائب    تم       

نزع اللب عن البذور ، بعدها قطع كلآ    أيضا، ثم نزعت القشور عن اللب و    جيداالعالقة بها بالماء ونشفت  

اشعة الشمس لفترة    إلىشرائح صغيرة ووضعت على ورق الزبدة ، وتم تعريضها    إلىمن القشور و اللب   

يومآ لتجف الشرائح بشكل تام مع مراعاة التقليب المستمر لضمان التجفيف الجيد ، بعد   14-60   حت اوتر

موضح  هو  كما    من القشور واللب   جداذلك تم طحنها بواسطة الخلاط الكهربائي للحصول على مسحوق ناعم  

 استخدامهاتم حفظ المسحوق في علب زجاجية في الثلاجة لحين  ،    (G3 -1) و الصورة    (D3 -1في الصورة ) 

 . البارد  تحضير المستخلص المائيفي عملية  
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شرائح قشور الرامبوتان    (B)ثمار نبات الرامبوتان    (A)( مراحل تهيئة وتجفيف النبات 1-3صورة ) 

شرائح لب الرامبوتان   (E) ( مسحوق قشور الرامبوتان Dشرائح قشور الرامبوتان الجافة )  (C)الطازجة 

 مسحوق لب الرامبوتان   (G) ( شرائح لب الرامبوتان الجافة Fالطازجة )

 

   لقشور ولب ثمار الرامبوتان البارد تحضير المستخلص المائي   4-3

 تم استخدام  اذ   ،    .lappaceum  N ثمار الرامبوتان    ولب   لقشورالبارد    تحضير المستخلص المائي  تم      

مل من الماء المقطر ,  وترك الخليط بدرجة   300 و مزجه مع    ولب   غم من المسحوق الجاف للقشور 20

طبقات عديدة من الشاش الطبي لغرض ترشيح الخليط والتخلص    استعملت ساعة ،     24حرارة الغرفة ولمدة  

دقائق , تم ترشيح المستخلص   10دورة / الدقيقة لمدة    3000بسرعة    مركزيامن العوالق ، بعد ذلك طرد  

نوع  أوب الترشيح  تجفيف    Whatman No. 0.1راق  تم   , للحصول على محلول رائق  مستخلص  وذلك 

مستخلص القشور بعدها تم الحصول على    ،ساعة     12  حت اوتربدرجة حرارة الغرفة و بمدة    القشور واللب 

مستخلص  ثم حفظ  ،    (B)  و  (A)   (2-3(  هو موضح في صورةومستخلص اللب بقوام لزج    بقوام جاف

الذي يتضمن اذابة )  الاستخدامفي الثلاجة لحين    مافي قناني زجاجية وتم وضعه  القشور ومستخلص اللب 

الرامبوتان مع  25 الجسم من مستخلص قشور  الماء   1ملغم/كغم من وزن  الجسم من  /كغم من وزن  مل 

مل /كغم من وزن    1الرامبوتان مع    لب ملغم/كغم من وزن الجسم من مستخلص  27اذابة  وأيضا  المقطر  

 .  ( التجربة وتجريعها فمويا لحيوانات  الجسم من الماء المقطر

B C D 

A 

E F G 
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للب ثمار  يالمستخلص المائ   (B) المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان  (A) ( 2-3صورة ) 

 الرامبوتان 

   اناستحداث مرض السرط 5-3 

مرض               استحثاث  و  تم  الكبد  البي  ويةالكلالسمية  سرطان  الجرذان  ذكور      Rattus  ض في 

norvegicus    تاميد  ي سأالغشاء البريتوني بمادة الثيوعن طريق حقنها تحتTAA     200وبجرعة مقدارها) 

بواقع جرعتين  ومن الماء المقطر    كغم من وزن الجسم/مل  1من وزن الجسم( وذلك بإذابتها مع    مغم/كغم

 .((Elshahawy et al. ,2023يوم    90في الأسبوع ولمدة  

 تصميم التجربة    6-3

 Experiment 1لى  والتجربة الأ  1-6-3

 لقشور الرامبوتان   البادر للمستخلص المائيالنصفية  تحديد الجرعة المؤثرة  1-1-6-3

المؤثرة          الجرعة  لتحديد  لتجربة  التجربة  هذه  ثمار    ED50صممت  لقشور  المائي  المستخلص  من 

من جرذان الذكور البيض وقسمت    60  استخدامذه التجربة  هتضمنت    إذ،    N. lappaceum الرامبوتان  

 : يوم على النحو التالي    30لمدة  ويومياحيوان / مجموعة ( وتم تجريعها فمويآ  ( 10ست مجاميع  إلى

 .وعدت كمجموعة سيطرة المقطرمن الماء  من وزن الجسممل/كغم 1لى : جرعت  والمجموعة الأ

فمويا   جرعت    : الثانية  الجسم  كغم  /غممل  10المجموعة  وزن  ثمار    من  لقشور  المائي  المستخلص  من 

   .الرامبوتان

A B 
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فمويا   جرعت   : الثالثة  الجسم  /كغم  غممل 20المجموعة  وزن  ثمار   من  لقشور  المائي  المستخلص  من 

 .الرامبوتان

فمويا   : جرعت  الرابعة  كغم    غممل  30المجموعة  الجسممن  /  ثمار   وزن  لقشور  المائي  المستخلص  من 

 .الرامبوتان

فمويا   : جرعت  الخامسة  الجسمكغم  /غم مل   40المجموعة  وزن  ثمار    من  لقشور  المائي  المستخلص  من 

 .الرامبوتان

السادسة : جرعت فمويا   الجسم    /كغم  غممل  50المجموعة  ثمار    من وزن  لقشور  المائي  المستخلص  من 

 .الرامبوتان

 للب ثمار الرامبوتان  البارد الجرعة المؤثرة النصفية للمستخلص المائي  تحديد  2-1-6-3

من المستخلص المائي للب ثمار    ED50  النصفية صممت هذه التجربة لتجربة لتحديد الجرعة المؤثرة       

من جرذان الذكور البيض وقسمت    60  استخدامتضمنت هذه التجربة    إذ،   N. lappaceumالرامبوتان  

 : يوم على النحو التالي   30لمدة  ويومياحيوان / مجموعة ( وتم تجريعها فمويآ  ( 10ست مجاميع  إلى

 وعدت كمجموعة سيطرة  المقطرمن الماء   من وزن الجسممل/كغم   1جرعت  :لى والأالمجموعة 

فمويا      :الثانية المجموعة   وزن      كغم    /  غممل  10جرعت  ثمار    الجسممن  للب  المائي  المستخلص  من 

 .الرامبوتان 

 .من المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان  من وزن الجسم/كغم    غممل 20جرعت فمويا    المجموعة الثالثة :

الرابعة فمويا    المجموعة  جرعت  كغم    غممل  30:  الجسم/  وزن  ثمار   من  للب  المائي  المستخلص  من 

 .الرامبوتان

الخامسة فمويا    المجموعة  جرعت  الجسمكغم  /غم مل   40:  وزن  ثمار   من  للب  المائي  المستخلص  من 

 .الرامبوتان

السادسة فمويا    المجموعة  جرعت  الجسم/كغم    غممل  50:  وزن  ثمار   من  للب  المائي  المستخلص  من 

 .الرامبوتان

  باستخدام مل من الدم بشكل مباشر من القلب    5سحب  تم    إذ ،    يوم    30عينات الدم بعد مرور  تم سحب            

على مادة مانعة للتخثر    ية اوحبعد ذلك وضع الدم في انابيب خاصة غير    ،مل(  (5محاقن طبية معقمة وبسعة  
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المعايير    لتقييمدورة / الدقيقة    3000وبسرعة    Centrifugeثم فصل المصل بواسطة جهاز الطرد المركزي  

 :التالية  

 High Density Lipoprotein  (HDL )مستوى الشحوم البروتينية عالية الكثافة   -1

 Total Cholesterol  (TC) مستوى الكولسترول الكلي -2

 Malondialdehyde (MDA)الديهايد ثنائي  المالونمستوى  -3

 Reduced Glutathione (GSHالمختزل ) نالجلوتاثايو مستوى  -4

 Experiment 2التجربة الثانية   3-6-2

حيوان/ المجموعة(   10ستة مجاميع بواقع )   إلىمن ذكور الجرذان البيض والتي قسمت   60  تم استخدام        

 .يوم    90واستمرت التجربة 

 . وعدت كمجموعة سيطرة المقطرمن الماء  من وزن الجسممل/كغم   1جرعت ب لى : والمجموعة الأ

بواقع   TAA من  من وزن الجسم ملغم /كغم  200  حقنت تحت الغشاء البريتوني ب   المجموعة الثانية :

 . في الاسبوعجرعتين 

(  من وزن الجسم  ملغم/كغم  25)   50ED   النصفية  بالجرعة المؤثرة  ويوميا  : جرعت فمويآالثالثة  المجموعة  

 . من المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان

  ( من وزن الجسم  ملغم/كغم  25)  50ED   النصفية  بالجرعة المؤثرة  ويوميا  جرعت فمويآ  المجموعة الرابعة :

  200) من المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان وبعد اربع ساعات حقنت تحت الغشاء البريتوني ب  

 . الأسبوع بواقع جرعتين  في  TAA من  (من وزن الجسم ملغم/كغم

الخامسة:   فمويآ  المجموعة  المؤثرةويوميا  جرعت  وزن    ملغم/كغم  50ED  (27   النصفية  بالجرعة  من 

 . من المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان ( الجسم

السادسة : المؤثرةويوميا  جرعت فمويآ    المجموعة  من وزن    ملغم/كغم  50ED  (27   النصفية  بالجرعة 

 من المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان وبعد اربع ساعات حقنت تحت الغشاء البريتوني ب   (  الجسم

    بواقع جرعتين في الأسبوع.   TAAمن   ( من وزن الجسم ملغم/كغم 200)

 سحب الدم  3-6-2-1

مل من الدم   5، سحب    يوم  90بعد مرور  ذلك  بعد تجويع الحيوانات طوال الليل و  عينات الدمتم سحب        

بعد ذلك وضع الدم في انابيب خاصة  ،  مل(  (5محاقن طبية معقمة وبسعة  باستخدامبشكل مباشر من القلب 
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المركزي    يةاوحغير   الطرد  جهاز  بواسطة  المصل  فصل  ثم  تيوب(  )جل  للتخثر  مانعة  مادة  على 

Centrifuge  دورة / الدقيقة لقياس المعايير التالية :  3000وبسرعة 

  الكيموحيوية المعايير

 Alkaline phosphatase (ALP )فعالية انزيم الفوسفاتيز القاعدي  •

 Alanine transaminase (ALT) للأمين فعالية انزيم الناقل  •

  Aspartate transaminase (AST)ناقل الأسبارتات الفعالية انزيم  •

 Superoxide dismutase (SOD) ديسموتازفعالية انزيم سوبر أكسيد  •

 Malondialdehyde (MDA)الديهايد ثنائي  مستوى المالون •

 Glutathione (GSH)المختزل  نالجلوتاثايو مستوى  •

 Total bilirubin (T-BILالكلي )  نالبيليروبي مستوى  •

  Albuminمستوى الألبومين  •

  Ureaمستوى اليوريا  •

 Creatinineمستوى الكرياتينين  •

 Cytochrome P450  (CYP)مستوى السيتوكروم  •

 Interleukin-10 (IL-10)  10 الانترلوكينمستوى  •

   Tumor necrosis factor (TNF-α ) مستوى عامل التنخر الورمي نوع الفا •

  alpha-fetoprotein (AFP)مستوى البروتين الجنيني الفا  •

  transforming growth factor β (TGF-βمستوى عامل النمو المتحول بيتا   )  •

 Monocyte chemotactic protein-1 للخلية الوحيدة الكيميائي  الجذب مستوى البروتين  •

(MCP-1)  
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G6 (n=10) 

  ملغم/كغم من 27

لب الرامبوتان +  

ملغم/كغم   200

 TAAمن 

G1 (n=10) 

مل /كغم   1

من الماء  

 المقطر

G2 (n=10) 

 مملغم/كغ 200

TAA 

G3 (n=10) 

ملغم/كغم   25

قشور  من 

 الرامبوتان 

G4 (n=10) 

ملغم/كغم من 25

  قشور الرامبوتان

  غمملغم/ك200+

 TAA من

G5 (n=10) 

ملغم /كغم  27

من لب 

 الرامبوتان 

IL-10 

 ( مخطط تصميم التجربة  1-3شكل ) 

  Nephelium Lappaceumلقشور و لب ثمار الرامبوتان البارد  تحضير المستخلص المائي

 

يوم   30, مدة التجربة =   n=120 Experiment1 التجربة    الاولى

لى والأ  

 تحديد الجرعة المؤثرة للمستخلص المائي

   (n= 60 ) لقشور الرامبوتان البارد 

 

يوم   90, مدة التجربة =   n=60 Experiment2  الثانية التجربة  

 

 تحديد الجرعة المؤثرة للمستخلص المائي

  (n= 60)  الرامبوتان للب  البارد 

 

 سحب الدم تقطيع نسجي 

 كبد  كلى

 نسجي 

 الانزيمات  المعايير الكيموحيوية 

CYP SOD AST ALT ALP 

MCP-1 AFP TNF-a TGF- β MDA GSH albumin Creatinin

e 

Urea T-BIL 
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 تقييم فعالية الأنزيمات   7-3

الخاصة بكل انزيم بالاعتماد على الطريقة    (Kits)فعالية الانزيمات باستخدام عدة التحاليل    تم قياس

جهاز  ب  Enzyme – Linked Immunosorbent Assay (ELISA)المناعية    ELISAاستخدام 

Reader   من نوعAxiom Minireader    وتم اجراء الخطوات لقياس فعالية الانزيمات ،  الألماني المنشأ

 :   تيوكالأمن خلال اتباع الخطوات المرافقة لكل طقم 

 

 Estimation of Alanine نزيم الناقل للأمين في مصل الدمالأتقدير فعالية  1-7-3 

Transaminase (ALT) serum      

فعالية         دة وباستخدام ع     AL-Mashhadani et al  (2017)  على طريقة  اعتمادا  ALTتم قياس 

 التي تتضمن : ALT  الكشف عن أنزيم 

 

 PH =7.4 حامضيةبدرجة و لتر  \ملي مول 100تركز ب  Phosphate bufferدارئ الفوسفات  -1

2- L-alanine لتر. \ملي مول 200ركيز  بت 

3- α- oxoglutarate لتر \ملي 2ركيز  بت 

4- 2,4- dinitrophenyl-hydrazine لتر \ملي مول 2ركيز  بت 

 لتر \ملي مول 4ركيز بت Sodium hydroxideهيدروكسيد الصوديوم   -5

 

 الخطوة الأساسية للتفاعل كما يلي: وتتضمن   

 

glutamate-Pyruvate + L        
ALT

oxoglutarate             -alanine + α-L 

 

 :وتتلخص طريقة العمل كالتالي 
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 Blankكاشف بلانك العينة  solutions Test المحاليل 

 مللتر  0.5 مللتر  0.5 المحلول الأساس 

 ـــــــــــــــ ـ مللتر  0.1 العينة 

 مللتر  0.1 ـــــــــــــــ ـ ماء مقطر

 دقيقة  30لمدة  ° م 37تم الحفظ بدرجة حرارة 

2, 4-dinitrophenyl hyd. 0.5  مللتر  0.5 مللتر 

 دقيقة  20لمدة   °م 25-20تم الحفظ بدرجة حرارة 

 مللتر  5 مللتر  5 هيدروكسيد الصوديوم 

 

بالطول    Pyruvate hydrazoneبعد إضافة هيدروكسيد الصوديوم تم مراقبة تركيز المركب الملون      

 لتر  \بوحدة عالمية  ALTتر وباستعمال المطياف الضوئي لقياس فعالية ينانوم  546الموجي 

 Estimation ofتقدير فعالية انزيم الفوسفاتيز القاعدي في مصل الدم 2-7-3 

alkaline phosphatase (ALP) activity in blood serum 

 المبدأ الأساس  

 Engvall And  (1971)الموصوفة من قبل  طريقةالعلى    ااعتماد   ALPتم تقدير فعالية انزيم   

Perlmann   الجاهزة   وباستخدام عدة القياسkit   واعتماد الطريقة الانزيمية وهي طريقة لونية تعتمد على

 .  ALPالفوسفاتيز القاعدي انزيم التي يعمل عليها  (substrate)استخدام المادة الأساس 

 : المحاليل المستخدمة 

  Substrate Buffer Solutionمحلول المادة المنظمة -1

لتر    (5)تركيز ب   Disodium Phenyl Phosphateالمركب  من    يتكون     / مول  مع     ملي 

 .    (PH = 10)ملي مول / لتر في دالة حامضية  (50)تركيز بCarbonate-Bio Carbonate    محلول 

    Standard Solutionالمحلول القياسي  -2

 ملي مول /لتر(  20يتكون من مركب الفينول و بتركيز)      

   Inhibitor Solutionالمحلول المثبط   -3

  75ملي مول /لتر مع    60تركيز  بpotassium ferricanide  يتكون هذا المحلول من مركب    

 . Sodium Arsenate  غرام /لتر من مركب 
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   Color Solutionالمحلول الملون  -4

 ملي مول /لتر     60تركيز و ب Amino-Antipyrine-4 يتكون من مركب  

 : طريقة العمل 

    Test Solutionمحلول الاختبار  -1

  37وضعت في حمام مائي بدرجة    وثم    ،مليلتر في أنبوبة اختبار من المادة الأساس  2وضع  تم  

الحمام المائي    إلىمايكروليتر من مصل الدم وتم اعادة  الانبوبة    50دقائق ، بعدها  تم إضافة    5سيليزية لمدة  

مليلتر من المحلول المثبط اليها ومزج بشكل جيدا   0.5ضيف  ادقيقة و بنفس بدرجة الحرارة ، ثم    15لمدة  

 مليلتر .  0.5وبعدها تم اضافة المحلول الملون بتركيز  

    Control Solutionمحلول السيطرة  -2

دقائق وبدرجة    5مليلتر  في انبوبة اختبار من المادة الأساس بعدها  وضعت في حمام مائي لمدة    2تم وضع   

مليليتر من المحلول المثبط وتم مزجها جيدآ ،بعد ذلك تم إضافة  0.5تم إضافة  بعدها    سيليزية ، 37حرارة 

 مايكروليتر من مصل الدم .   50مليليتر من المحلول الملون وبعدما  مزجت جيدا اضيف اليها  0.5

  Standard Solutionالمحلول القياسي  -3

دقائق   5انبوبة اختبار من المادة الأساس ثم وضعها في حمام مائي لمدة    مليلتر  في  2تم وضع   

 إلىمايكروليتر من المحلول القياسي، ثم اعيدت الأنبوبة     50سيليزية ،  وبعدها تم إضافة   37بدرجة حرارة  

مليليتر من المحلول المثبط    0.5تم إضافة    بعد ذلكبدرجة الحرارة نفسها  ،  و  دقيقة    15الحمام المائي لمدة  

 مليلتر من المحلول الملون .  0.5 اضيفللانبوبة ومزجت جيدا، ثم 

    Blank solutionالمحلول الكفئ  -4

دقائق وبدرجة    5حمام مائي ولمدة    إلىمليليتر من المادة الأساس في انبوبة اختبار ثم نقلت    2ضع  تم  

مليليتر من     0.5اضيف    جيدا  مليليتر من المحلول المثبط وبعد مزجها    0.5ف  ي ضاسيليزية ، ثم    37حرارة  

الملون مع   ،    استمرارالمحلول  تمالمزج  تم وضع كل    50إضافة    بعدها   . المقطر  الماء  مايكروليتر من 

 نانوميتر.  510موجي  الدقائق في مكان مظلم بعدها قرات الامتصاصية عند الطول  10الانابيب لمدة 

   Calculationالحسابات 

 في العينة اعتمادا على القانون الاتي :   (ALP)لقد تم حساب فعالية انزيم الفوسفاتيز القاعدي  
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 شدة امتصاصية  محلول  الاختبار−امتصاصية  محلول  السيطرة

 شدة امتصاصية  المحلول  القياسي 
 x  تركيز المحلول القياسي بوحدة(U/L) 

 Estimation of aspartateمصل الت في ا نزيم الناقل للأسبارتلاتقدير فعالية ا 3-7-3

aminotransferase in serum (AST)  

  (AL-Mashhadani et al.,2017 ). ت على طريقةاالاسبارت الناقلنزيم الاتم اعتماد قياس فعالية        

 - وذلك باستخدام عدة الفحص الخاصة بالأنزيم والتي تتكون من:

 - PH =7.4  2لتر بدرجة حامضية \ملي مول 100بتركيز   Phosphate bufferدارئ الفوسفات  -1

2- oxaloacetate  α-  لتر.\ملي 2بتركيز 

L- aspartate-3   لتر.\ملي مول 100بتركيز 

2,4 dinitrophenyl-hydrazine-4   لتر. \ملي مول 2بتركيز 

 لتر. \ملي مول 4بتركيز  Sodium hydroxideهيدروكسيد الصوديوم -5

 الخطوة الأساسية للتفاعل:

glutamate + oxaloacetate-L            
AST   

oxoglutarate         -αaspartate + -L     

الملون   للمركب  التركيز  مراقبة  تم  الصوديوم  هيدروكسيد  إضافة  بالطول    oxaloacetate hydrazoneبعد 

 .المطياف الضوئيجهاز  واستخدام  نانومتر 546الموجي 

 - طريقة العمل:

 ادناه وحسب الجدول التالي :  المبينةتم استخدام المحاليل 

 كاشف بلانك العينة  المحاليل

 مللتر  0.5 مللتر  0.5 الأساس المحلول 

 ــــــــــــــ ـ مللتر  Sample 0.1العينة 

 مللتر  0.1 ـــــــــــــــ ـ ماء مقطر

 دقيقة  30لمدة  م° 37ترج الأنابيب وتحفظ عند درجة حرارة 

2, 4–dinitrophenylhyd. 0.5  مللتر  0.5 مللتر 

 دقيقة  20لمدة  م° 25-20ترج الأنابيب وتحفظ عند درجة حرارة 

 مللتر  5 مللتر  5 هيدروكسيد الصوديوم 
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 تر. ينانوم   546وتم مقارنة امتصاصية العينة مع الكاشف وبالطول الموجي  ابعدها رجت الأنابيب جيد     

 

فعالية ت  4-7-3   Estimation of(SOD)  الفائق   ديسموتازال كسيد أو إنزيم  قييم 

superoxide dismutase activity in blood (SOD)   

  : الأساس المبدأ

 الكيميائـي  -طريقة التفاعل الضوئي   باستخدام وذلك دسموتاز أكسيد  سوبر  إنزيم  فعالية  تم تقدير  

Modified photochemical method)   بأستخدام صبغة )Nitroblue Tetrazolum (NBT)    ، إذ 

حيث تكون هذه الطريقة لتقدير  ،     البيروكسيديز كمثبط لانزيم الصوديوم سيانيد  استخدام  الطريقة هذ  تضمنت 

 من الذي يتكون للفورمازين الضوئية الكثافة في تغير عن طريق  ظهور غير مباشرة  SODفعالية انزيم 

 nitroblue tetrazolium (NBT)    (Chandrakar نايتروبلوتترازوليوم  لصبغـــــــة   0.5   اختزال

et al., 2016)  ، إنزيم فعالية زيادة على دلالة للفورمازين الكثافة الضوئية في الانخفاض  أن إذ SOD)).  

 

 :الكواشف تحضير

    mmol  0.1           EDTAعلى   ويحتوي  pH7.8 و (mmol 50) بتركيز المنظم الفوسفات  . محلول 1

 .  Triton X-100  (0.025%) و

 M 0.2 L – Methionine Solution . محلول ميثونين 2

 نايتروبلوتتر ازوليوم ثنائي الهيدروكلوريك  mM 1.75. محلول  3    

 Triton (X-100% )1. ترايتون   4    

 117mmol Riboflavin solution). رايبوفلافين ) 5

 mmol 2 Sodium cyanide solution. محلول سيانيد الصوديوم  6

 1. 25( و1مل من المحلول ) 117حضر بمزج    Reaction mixture solution. محلول التفاعل 7

 ( 4مل من المحلول )  75.0( و 3مل من المحلول ) 0.1( و  2مل من محلول )

 

 :العمل طريقة

 

 وضعت حسب الجدول الاتي : وتاز الفائق سميكسيد د أوطريقة العمل لتقدير فعالية انزيم 
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 المحاليل العينة  الكفئ السيطرة 

3 µl 3 µl 3 ml  محلول التفاعل 

40 µl 40 µl 40 µl  سيانيد الصوديوم 

 _  _ 150 µl المصل 

0.15+0.523 ml 0.15+0.52

3 ml 

0.523 ml   المحلول المنظم 

40 µl 40 µl 40 µl  نالرايبوفلافي  (B2) 

 

مصباح   الأنابيب باستخدام تشعيع جميع تم،   دقائق 6 لمدةو م 37 بدرجة حرارة   تم  حضن الأنابيب       

قياس   بعدها ، مئوية درجة   25 وبدرجة دقائق 10 لمدة مغلق بصندوق مثبت  واط 20 فلورسنت  تم 

 نانوميتر.                                                                                           560 الامتصاصية عند 

50% inhibition =1 Unit of SOD 

                                                                        

SOD activity=
(A0-A1)

A0

÷50%× 
System Volume

Samble Volume
   

 حيث :  

A0=  امتصاصية المادة القياسية                                                                                                 

 A1=   امتصاصية العينة 

(Zhang etal .,2016) 

 

 

 الكيموحيوية   الفحوصات   8-3

 Malondialdehyde (MDA)المالون ثنائي  الديهايد في  تقدير  مستوى 1-8-3

 :المبدأ الأساس  

 Agramonte)من قبل    و ذلك باستخدام الطريقة المحورة المتبعةفي المصل     MDA مستوى  تم تقدير   

et al., 2019)،    يمثل أحد النواتج الرئيسة للاكسدة الذي  قياس كمية المالون ثنائي الديهايد و  طريق  عن

وحامض    MDAالفائقة للدهون ، حيث تعتمد هذه الطريقة على التفاعل بين بيروكسيدات الدهون وخاصة  
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يتم هذا التفاعل في وسط حامضي ويتكون  عنه    إذ ،     Thiobarbituric acid (TBA)ثايوباربيوتريك  

 . نانوميتر  532له عند طول موجي  متصاص الا ناتج ملون كما يلاحظ في المعادلة أدناه، ثم قيُست شدة 

 

 

 

TBA                       MDA      عديم اللون 

 : تحضير المحاليل 

 ( :TBA- solution) محلول حامض الثايوباربيتيورك 1-

ية  أو مل من الصودا الك100 في  TBAغم من مادة الـــ  0.6ابة  إذ حضر هذا المحلول انياً عند الاستعمال وذلك ب     

NaOH  مولاري باستخدام القليل من التسخين. 0.05بتركيز 

  Trichloroacetic acid Solution (TCA) محلول 2- 

ــير حامض الخليك ثلاثي الكلور   ــتخدامبتم تحضــ   يحضــــر،  تركيزين وتم الاحتفاظ به في الثلاجة لحين الأســ

ــر  مـل من المـاء المقطر، و  100في     TCAغم من مـادة17.5ابـة  إذ وذلـك بـ  %17.5 ل بتركيزوالمحلول الأ يحضــ

 رمل من الماء المقط 100غم من المادة نفسها في 70ابة إذ % ونحصل عليه ب70المحلول الثاني تركيزه 

 طريقة العمل:

 

المركزي   دقيقة ، ثم فصٌل الراشح باستخدام جهاز الطرد  20مْ ولمدة  37 تم ترك الأنابيب بدرجة حرارة          

 نانوميتر .  532عند طول موجي  دقيقة وقرُأت الامتصاصية للراشح المتكون 15دورة/الدقيقة لمدة  2000بسرعة  

 المحاليل العينة  الكفئ

- 150 μl المصل 

150 μl -  الماء المقطر 

1 ml 1 ml TCA (17.5%) 

1 ml 1ml TBA (0.6%) 

دقيقة للحضن ثم ترُكت    15تم رج الانابيب جيداً وبعد ذلك وضُعت في حمام مائي مغلي لمدة

 لتبرد في درجة حرارة الغرفة وأضيف إليها : 

1 ml 1 ml TCA (70%) 

N

N

OH

OHHS

CH2

CHO

CHO

+

N

N

OH

SHOH

N

N

CH   CH = CH

S OH

OH

+ 2H2O

     Colored Product 
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  الحسابات: 

 تم حساب التركيز اعتماداً على المعادلة الآتية :

The  concentration of malondialdehyde  μmol/L =  
𝐴𝑡𝑒𝑠𝑡

𝐿×𝐸0×𝐷
  

= Extinction coefficient 1.56 oE×. 1-cm1 -M 510  

L = light bath 1 cm. 

A= Absorbance. 

مستوى    2-8-3 في    نالجلوتاثايوتقدير   Reduced glutathioneمصل  الالمختزل 

(GSH)    

 المتبعة من قبل    Ellmansفي مصل الدم باستخدام طريقة كاشف المان    نالجلوتاثايو مستوى    تم قياس       

AL-Zamely    (2001 )واخرون 

 المحاليل المستخدمة:  

    sulfosalicylic acid solutionمحلول حامض السلفوسالسيليك  -1

ملليلتر في الماء المقطر و تم الحفظ  100السلفوسالسيليك في  غم من حامض   4ابة  إذ تم تحضيره ب  

 في الثلاجة لحين استعماله . 

   phosphate buffer solutionمحلول دارئ الفوسفات  -2

،ثم تم ضبط الاس الهيدروجيني  4HPO2(0.08 M Na(و    0.6 M KH)4PO2(تم تحضيره بخلط    

 .    8عند 

   Ellmansمحلول كاشف المان  -3

بتركيز    ب  0.1تم تحضيره   -dithio bis 2 5-5غم من مادة    0.00396ابة  إذ ملي مول وذلك 

nitrobenzoic acid (DTNB)  ملليلتر من المحلول المنظم ، ثم حفظ الكاشف في الثلاجة .  100في 

 : طريقة العمل 

   Sulfosalicylic acidمن مصل الدم ومحلول حامض    ( مايكروليتر150ي ) و اتم مزج حجم متس   -1

 % .  4بتركيز 

 دقائق.   5دورة / دقيقة لمدة   2000فصل الراشح باستخدام جهاز الطرد المركزي بسرعة  -2
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اليه    150تم سحب     -3 اختبار واضيف  انبوبة  في  الراشح  من  المان   4.5مايكروليتر  كاشف  من  مللتر 

Ellmans 0.1  دقائق .   5ملي مول وترك لمدة   

 نانوميتر وذلك باستخدام جهاز المطياف الضوئي.     412تم قراءة الامتصاصية  بطول موجي  -4

 في مصل  وفقآ المعادلة التالية :   نالجلوتاثايووتم حساب تركيز 

  Eo X   Lنانوميتر /   412)ميكرومول / مول ( = العينة عند   نالجلوتاثايوتركيز 

  CM 1-Eo = 13600 M- 1حيث ان :   

  L= light path (cm)      

 Total cholesterol (TC) تقدير مستوى الكوليسترول الكلي في مصل الدم3-8-3

قياس طريقة     الكوليسترولمستوى    تم  حسب  الانزيمية  بالطريقة  المصل   Allani)   في 

( وانزيم  2O)  كسجينوالأ بوجود     Cholesterol Esterase،حيث  تعتمد هذه الطريقة على تحويل  (1974

Cholesterol Oxidase  إلى ل  و، اللذان يعملان على اكسدة الكوليسترول الحر المتكون نتيجة التفاعل الأ  

  (Cholest -4en-3one    ( و )Hydrogen Peroxidase  وهذا الاخير يعمل على التفاعل مع الفينول )

Phenol     4و- Aminoantipyrinel  انزيم بوجود  امين     Peroxidase وذلك  كيتون    ليكون 

Quinoneoimine    : ذو لون وردي وكما هو موضح في المعادلات الاتية 

 

 

 

 

 طريقة العمل 

   Standardو المحلول القياسي    Sampleثلاث انابيب اختبار تشمل كلا من  العينة    تم استخدام

 ووفقا  الجدول التالي :   Blankوالكفئ 

 

 

Cholesterol Estrase 
Cholesterol Ester Fatty Acids + Cholesterol 

Peroxidase 
antipyrine–amino –+ Phenol + 4  2O22H O2Quinoneimine+4H 

Cholesterol Oxidase 
Cholesterol 2O2one+H–3–en–4–Cholest 
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 Standard Sample Blank المحاليل

  10μ  العينات 

   10μ المحلول القاسي 

 10μ   الكفىء

 1.0 ml 1.0 ml 1.0 ml (a ) الكاشف 

 

العينة والمحلول القياسي والكفئ وتم مزج المحاليل بشكل جيد   إلىالكاشف من مل 1.0   ثم اضيف

تم قراءة الامتصاصية لها بواسطة جهاز    بعدهامئوية ،    37دقائق في حمام المائي بدرجة    5وتركها لمدة  

 نانوميتر.   510المطياف الضوئي عند الطول الموجي 

 : الحسابات 

 الكوليسترول الكلي وفقا للقانون الاتي :  تم حساب  مستوى

Total Cholesterol Mg/dl = sample/ Standard  ×n 
 ان : إذ  

N  =200 .وهو تركيز المحلول القياسي  

 Sample . الامتصاصية الضوئية لعينة المصل = 

Standard . الامتصاصية الضوئية للمحلول القياسي = 

الدم    3-8-4 مصل  في  الكثافة  عالية  البروتينية  الدهون  مستوى   High densityتقدير 

lipoprotein (HDL)   

    Burstein  طريقةحسب    HDL cholesterolقدر مستوى الدهون البروتينية عالية الكثافة   

دقائق   (1970)واخرون تعتمد بشكل اساسي  على ترسيب  انزيمية  الاستحلاب وهي عبارة عن  طريقة 

و    ) الترسيب   يتواجد الذي    VLDLو    LDL)الكيلوسية  معامل  بإضافة  وذلك  الدم  مصل  في 

Precipitating reagent  نهاية العملية تم وضع العينات في جهاز الطرد المركزي   و  مصلال  إلى بعد 

والذي يمكن قياس مستوى الكوليسترول فيه    HDLوبعد عملية الترسيب ينتج محلول رائق يحتوي على  

 من عدة تقدير مستوى الكوليسترول .  Reagent Aباستخدام كاشف 
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 : طريقة العمل 

 من خطوتين هما :     HDL cholesterolتتألف عملية تقدير مستوى         

 الترسيب   -1

 Reagentمل من محلول الترسيب    0.5تتضمن هذه الخطوة تحضير الراشح )الرائق(، وذلك بإضافة       

دقائق في درجة حرارة الغرفة، وبعد ذلك تم    5مل من مصل الدم وبعد دمجه جيدآ ثم ترك لمدة    0.5 إلى  1

 دورة / دقيقة.   3000دقائق بسرعة   10وضعه في جهاز الطرد المركزي ولمدة 

   HDL cholesterolتقدير كمية  -2

 تضمنت هذه الخطوة العمل على ثلاثة انابيب اختبار هي العينة والمحلول القياسي و الكفئ 

           

 

 

 

 

المحاليل الثلاثة المذكورة أعلاه ومزجت جيدا  بعدها تركت    إلى  Reagent Aمل من    2.0إضافة      بعدها تم

م وتم قراءة الامتصاصية بجهاز المطياف الضوئي عند    37دقائق في حمام مائي بدرجة حرارة    5لمدة  

 نانوميتر .   510الطول الموجي 

 الحسابات  

 وفقا للقانون التالي :   HDL cholesterolتركيز  حساب تم  

S.HDL-Cocentration = sample ×C.STD×2                    Standard  

 ان:  إذ 

C.STD  50= قيمة المحلول القياسي وتقدر mg /dl   

   Precipitating reagent( = عامل التخفيف بالمزج مع معامل الترسيب 2)

 

 Standard Sample Blank المحاليل

 محلول رائق من 

Sample 

 0.5 μ  

    القياسي المحلول 

 μ 0.5   الكفيء

 ml 2.0 ml 2.0 ml 2.0 المحلول المنظم 
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 Estimation of totalفي مصل الدم  (T-Bil)تقدير مستوى البيليروبين الكلي   3-8-5

bilirubin level in blood serum 

 .الكلي  نالبيليروبي في تقدير مستوى   And Ashwood (Burtis (1994,تم الاعتماد على طريقة       

 مبدأ العمل : 

 Sulfanilicاقتران البيليروبين مع حامض  من خلال للبيليروبين، وذلكتم تحديد الطيف الضوئي       

diazotized   مادة الكافيين للحصول على صبغة الازو  بوجود (azo)،   كما تم استخدام جهاز المطياف

 الضوئي لقياس شدة اللون . 

 :  Reagentالكواشف 

 (sulfanilic acid solution)  1الكاشف 

29 mmol/L sulfanilic acid   

0.17 N HCI 

 (sodium nitrite solution)     2الكاشف

25 mmol /L sodium nitrite 

  ( caffeine solution)  3الكاشف

0.26 mol /L Caffeine 

0.52 mol/ L Sodium benzoate 

 (tartrate solution) 4الكاشف   

0.93 mol /L Tartrate 

1.9 N NaOH 

 

   طريقة العمل :

 كما مبين في الجدول التالي : الكواشف و استخدمت 
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 Sample blank  Sample  الكواشف

 μl 200 μl 200 1الكاشف 

 μl 50 --- 2الكاشف 

 μl 1000 μl 1000 3الكاشف 

 μl  200 μl 200 العينة 

 الكاشف الرابع  بعدها يضاف  C 25دقيقة عند درجة حرارة  60-10تمزج سوية لمدة 

 μl 1000 μl 1000 4الكاشف 

وتم  قراءة    C 25- 20دقيقة عند درجة حرارة  30-5ولمدة  مزجت الكواشف جيدآ

 نانوميتر.    578 امتصاصية العينة عند الطول الموجي

 

 Estimating the level of albuminالالبومين في مصل الدم  مستوى تقدير  3-8-6

in blood serum 

 الأساس :   المبدأ

الأخضر    اعتماد تم    بروموكريسول  مستوى    Bromocresol Green BCG طريقة  لقياس 

,   5, 5,    3,    3تعتمد هذه الطريقة على كمية الالبومين الذي يرتبط مع الكاشف )  إذ ،  الالبومين في المصل  

 Bromocresolميتا كريسول كبريتات الفيثالين ( الذي يدعى برومو كريسول الأخضر  – رباعي برومو    -

green (BCG)      بروموكريسول الأخضر    –الذي يكون معقد البومينAlbumin – BCG Complex   

 Hallbach)نانوميتر في المطياف الضوئي    630ذو اللون الأخضر و الذي تقاس شدته عند الطول الموجي  

et al.,1991; Tiez, 2006) 

 المحاليل المستخدمة :  

    BCG Solutionمحلول بروموكريسول الأخضر -1

محلول    من  يتكون  الأخضر  مع    3بروموكريسول  السكسنيك  حامض  من  /لتر  مول   167ملي 

من   /لتر  تركيز    50و    (BCG)مايكرومول  و  الصوديوم  هيدروكسيد  من  /لتر  مول  من    1ملي  غم/لتر 

Polyoxymethylene monolauryl ether     4.2بدالة حامضية تبلغ   . 

 غم/ديسيلتر   5المحلول القياسي بتركيز  -2
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 طريقة العمل : 

مايكروليتر من مصل الدم اليها  5  اليها في انبوبة اختبار واضيف BCGمل من محلول  2.5ضع تم و -1

 . مزجت جيداو

مايكروليتر من المحلول القياسي  5في انبوبة اختبار وتم اضافة    BCGمل  من محلول  2.5وضع تم  -2

 ومزج جيدا . 

مايكروليتر من الماء المقطر  5في انبوبة اختبار وتم اضافة    BCGمليليتر من محلول  2.5وضع تم  -3

 ومزج جيدا . 

  630بطول موجي  ة بعد ان تم مزج  الانابيب الثلاث جيدآ ، تم قراءة الامتصاصية بعد دقيقة واحد       

 نانوميتر.  

 الحسابات :  

 كما في القانون الاتي : (g/ dl)تم حساب مستوى الالبومين في مصل الدم بوحدة        

 شدة امتصاصية  محلول  الاختبار

شدة امتصاصية  المحلول  القياسي 
 × تركيز المحلول القياسي  

 

 في المصل  Ureaتقدير مستوى اليوريا  3-8-7

 الأساس :  المبدأ

و تتضمن المحاليل   (Bishop et al., 2013) بالاعتماد على طريقةتم تقدير مستوى اليوريا في المصل       

 المستخدمة الاتي : 

 على نسبة ثابتة من اليوريا.   يحتوي: Standard reagentالمحلول القياسي 1-

 . Ureaseعلى أنزيم    يحتوي enzyme reagentالمحلول الأنزيمي   2-

اللوني  3-   EDTA  ,Sodium salicylate  ,Sodiumمن    يتكون:  Color reagentالكاشف 

nitroprusside  حامضيةودارئ الفوسفات بدرجة PH =8 . 

  Sodiumو Sodium hypochlorate على يحتوي:  Alkaline Solutionالمحلول القاعدي 4- 

carbonate 
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 - طريقة العمل:

 كاشف بلانك  القياسي  العينة  المحاليل

 -----  مايكرو لتر  10 -----  المحلول القياسي 

 -----  -----  مايكرو لتر  10 العينة )المصل( 

المحلول الإنزيمي +  

 الكاشف اللوني 

 مللتر  1 مللتر  1 مللتر  1

 دقائق  3مئوية لمدة  37ترج الأنابيب و تحفظ عند درجة حرارة 

 مايكرو لتر  200 مايكرو لتر  200 مايكرو لتر  200 المحلول القاعدي 

تم قياس الامتصاصية   37رجت الانابيب وحفظت عند درجة   ثم   مئوية لمدة خمس دقائق 

 نانومتر.   580باستخدام المطياف الضوئي و بطول موجي 

 

 - تم حساب مستوى اليوريا من المعادلة التالية:

 تركيز المحلول القياسي ×  امتصاصية العينة   =تركيز اليوريا 

dl) / Mg )       امتصاصية القياسي 

مستوى   3-8-8 الدم ن الكرياتيني تقدير  مصل   Estimating of creatinine في 

concentration in blood serum 

 Bio  laboفي المصل وذلك باستخدام عدة التحليل الجاهزة المصنعة من قبل شركة    نالكرياتيني مستوى  تم تقدير       

 (Bishop et al., 2013). الفرنسية

 المبدأ الأساس:

في    Picric acid  و حامض البكريك    نالكرياتينيبين     تعتمد هذه الطريقة بشكل اساسي على  التفاعل ما

  ن الكرياتيني تكوين اللون طردياً مع تركيز    يتناسب معدل    إذ وسط قاعدي ليكون ملحاً ذو لون أصفر محمر .  

 في المصل .

 المحاليل المستخدمة: 

 (  1Rالمحلول المنظم ) .1

 (   2Rالمحلول الأنزيمي ) .2

 (  3Rالمحلول القياسي ) .3
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 تحضير محلول العمل: 

مُزج مزجاً جيداً    إذ (.  2R( مع حجم مماثل من )1Rمعين من )تم تحضير المحلول عن طريق دمج حجم  

 ليسُتخدم مباشرةً بعد ذلك.  

 طريقة العمل: 

 تم تقدير تركيز الكرياتينين في المصل حسب الطريقة في الجدول الآتي : 

Blank Standard Sample المحاليل 

1 ml 1 ml 1 ml Working reagent 

- - 100µl المصل 

- 100µl -  المحلول القياسي 

100µl - - الماء المقطر 

باستخدام جهاز المطياف الضوئي عند    1Aلى  وثانية تم تسجيل القراءة الأ  30مُزجت المواد جيداً وبعد  

عند الطول    2Aلى سُجلت القراءة الثانية ودقيقة  على القراءة الأ  2نانوميتر وبعد مرور     490طول موجي 

 الموجي نفسه . 

 :  الحسابات

 في المصل وفقآ المعادلة الآتية:  نالكرياتيني تم احتساب تركيز 

Creatinine Conc.(mg/dl) = 
Sample) 1A-2(A 

×Standard Conc. (2 mg/dl) 
Standard) 1A-2(A 

 

،    tumor necrosis factor (TNF-αعامل التنخر الورمي )   تقييم مستويات  9-8-3

  Cytochrome P450 و انزيم    IL-10)   )interlukinn 10 10الانترلوكين 

باستخدام عدة التحاليل    P450وانزيم السيتوكروم    10عامل التنخر الورمي والانترلوكين    قياستم   

Kits))   المعروفة    الخاصة المناعية  الطريقة  على  بالاعتماد  منها   Enzyme – Linkedبكل 

Immunosorbent Assay (ELISA)    وذلك باستخدام جهازELISA Reader     من نوعAxiom 

Minireader    ، المنشأ  اجراء خطوات    إذ الألماني  الخطوات    قياستم  بالاعتماد على  منها  لكل  التركيز 

 المرفقة  لكل طقم وكما يلي : 
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   TNF-αعامل التنخر الورمي   تقييم مستوى1-9-8-3

 طريقة العمل :   

   Bind antigenربط المستضد -1

  100تم إضافة    بعدهاحفر العينات ،    إلى   Icubation Bufferمايكرولتر من    50  تم  اضافة 

الحفر، بعد ذلك تم  الضغط على جانب اللوحة للمزج وتم تغطيتها بغطاء اللوحة    إلى  العينات مليلتر من  

  اربع وتم غسل الحفر    ، بعدها تم إزالة المكونات من الحفروحضنت لمدة ساعتين في درجة حرارة الغرفة  

 .   wash bufferمرات وذلك باستخدام 

   Biotin Conjugateإضافة البيوتين المترافق  -2

المترافق    TNF-αمايكروليتر    100اضافة   تم   البيوتين  تغطية    إلىمحلول  تم  ،بعدها  كل حفرة 

اللوحة بالغطاء الخاص بها وحضنت لمدة ساعة واحدة في درجة حرارة الغرفة وتم سحب المحلول جيدا، 

 .    Wash Bufferثم غسلت الحفر اربع  مرات باستخدام 

   Streptavidin-HRPإضافة  -3

اللوحة     Streptavidin-HRPمايكروليتر من محلول    100تم اضافة      ا بغطائهفي كل حفرة وغطيت 

دقيقة في درجة حرارة الغرفة ،ثم سحب المحلول جيدا وغسلت الحفر اربع مرات    30الخاص وحضنت لمدة  

 .  wash bufferوذلك باستخدام  

   Stabilized Chromogenإضافة الكروموجين المستقر  -4

المستقر    100اضيف    الكروموجين  المادة الأساس    إلىميكرولتر من  بدأ محلول  كل حفرة حتى 

Substrate    دقيقة في درجة حرارة الغرفة في   30اللون الأزرق، بعد ذلك تم  الحضن لمدة    إلىبالتحول

 الظلام . 

   Stop Solutionإضافة محلول التوقف  -5

ميكروليتر من محلول التوقف لكل حفرة بعدها تم الضغط على جانب اللوحة للمزج ،   100اضيف  

 الأصفر .   إلىلون المحلول في الحفر من الأزرق  وتم ملاحظة تغير

 الحسابات :  

 . نانومتر 450بعد ساعتين من إضافة محلول التوقف ، عند الطول الموجي  الامتصاصيةتم قراءة           
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 ( IL-10 )10 الانترلوكين  تقييم مستوى  2-9-8-3

 المحاليل المستخدمة : 

   Standardالمحلول القياسي  -1

 wash bufferمحلول الغسل  -2

 Stop Solutionمحلول الإيقاف  -3

 Streptavidin-HRPمحلول  -4

 طريقة العمل : 

 Biotinylatedكاشف الاجسام المضادة  استخدام -1

كل حفرة  . ثم تم إضافة    إلى  Biotinylatedمايكرولتر من كاشف الاجسام المضادة    50اضيف   

ثم خلطت جيدا عن طريق النقر على    test sampleو عينات الاختبار     Standardمايكرولتر من    50

،   Standard Diluentميكرولتر من المخفف القياسي    50اللوحة بلطف ولعدة مرات . بعد ذلك  اضيف  

مئوية    25- 20  بدرجة حرارة  لمدة ساعتين  حضانة الحفرثم غطيت اللوحة جيدا بغطاء اللوح اللاصق،  وتم  

مرات باستخدام ال    3تم إزالة غطاء اللوح اللاصق بعناية وتم غسل اللوحة  بعدها  في درجة حرارة الغرفة.  

wash buffer  . 

    Plate washingغسل الالواح   – 2

حفر لل  wash bufferعلى جوانب اللوحة قبل الغسل ، واضيف محلول الغسل   بعنايةتم الضغط   

 مرة  .   3- 2بعد ذلك افرغت محتويات اللوحة وكررهذا الاجراء 

   Streptavidin-HRPتحضير محلول  - 3

كل حفرة ثم أغلقت اللوحة    إلىالمحضر    Streptavidin-HRPميكرولتر من محلول    100اضيف     

 دقيقة .   30مئوية لمدة    25-20بغطاء لاصق جديد بصورة محكمة وتم التحضين في درجة حرارة الغرفة  

 مرات .   3بعد ذلك تم التخلص من غطاء اللوحة اللاصقة بعناية وازيلت مكوناتها وغسلت 

  Substrate Incubation and Stop Stepاحتضان المادة الأساس وخطوة التوقف  – 4

في جميع الحفر ثم ترك تفاعل اللون يتطور   TMBميكرولتر من المادة الأساس    100  إضافة  تم   

بعد ذلك  تم ،  ينتج عن تفاعل المادة الأساس لون ازرق    إذ دقيقة في الظلام.    30بدرجة حرارة الغرفة لمدة  

دقيقة لغرض إيقاف   30وذلك بعد مرور     Stop Solutionميكرولتر من محلول الإيقاف    100إضافة  

 التفاعل في جميع الحفرة . 
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  Absorbancr Measurementقياس الامتصاصية  – 5

 .نانومتر     450مضبوط على طول موجي    ELISAتم قياس الامتصاصية من خلال قارئ لوحة   

  Cytochrome P450انزيم   تقييم مستوى   3-9-8-3

 الكواشف المستخدمة  : 

   Biotin- antibodyالجسم المضاد للبيوتين -1

2 –  HRP- avidin   

3- wash buffer   

   Standardالقياسي  – 4

 العمل : طريقة 

من المعيار والعينة لجميع الحفرة وتم تغطيتها بشريط لاصق وحضن لمدة   مايكروليتر  100تم اضافة    -1

 مئوية . 37ساعتين و بدرجة حرارة  

تر من الاجسام المضادة  يمايكرول   100تم ازالة السائل من كل حفرة مع تجنب الغسل. بعد ذلك اضيف    2

 مئوية .  37للبيوتين لكل حفرة وأغلقت بشريط لاصق جديد وحضنت لمدة ساعة واحدة في درجة حرارة 

 تم ترك الحفر بدرجة حرارة الغرفة وخلط بعناية حتى اصبح المحلول متجانسا.   -3

 وكررت العملية ثلاث مرات .  wash bufferتم غسل الحفر جيدا باستخدام محلول الغسل  -4

 مئوية . 37ساعة واحدة و بدرجة حرارة غطيت الحفر بشريط لاصق وتم التحضين لمدة  -5

  TMBمايكرولتر من المادة الأساس    90اضيف    بعدهامرات كما في الخطوات السابقة    5تم غسل الحفر    -6 

 مئوية مع الحماية من الضوء . درجة    37دقيقة عند   30-15لمدة  حضانة الحفر لكل حفرة وتم 

مايكرولتر من محلول التوقف لكل حفرة مع الضغط بلطف على اللوحة لضمان الخلط    50تم اضافة  7- 

     .نانومتر 450الشامل، وتم قياس الامتصاصية عند  الطول الموجي على 
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 transforming growth factorالنمو المتحول بيتا     تقييم مستويات عامل 10-8-3

β1 (TGF-β)    و البروتين الجنيني الفاalpha-fetoprotein (AFP)    الجذبو البروتين  

   Monocyte chemotactic protein-1 (MCP-1)  للخلية الوحيدةالكيمائي 

 الكواشف المستخدمة: 

 Standardالقياسي المحلول  – 1

 Aالكاشف   – 2

 Bالكاشف  – 3

 TMB  المادة الأساس – 4

   Wash Buffer محلول الغسل – 5

 تحضير الكواشف : 

  .والعينات بدرجة حرارة الغرفةتم تحضير جميع المكونات   -1

مل من المادة المخففة القياسية وحفضها لمدة عشر دقائق بدرجة حرارة الغرفة ومن    1.0تم استخدام   -2

/مل ويكون    نانوغرام   50  إلىتم تخفيف المحلول المخزون    بعدهاثم رجها بالطف دون تكوين رغوة،  

   .نانوغرام /مل  100تركيز المحلول المخزون 

  إلىعلى التوالي في جهاز الطرد المركزي لمدة دقيقة بعد تخفيفها    Bوالكاشف    Aتم وضع الكاشف   -3

  .مرة للحصول على محلول متجانس 100

  .من الماء المقطر 580من المحلول مع   20مل من محلول الغسل بعد تخفيف   600تم تحضير    -4

 العمل:  طريقة

والعينات    100تم إضافة   -1 المخفف  القياسي  المحلول  تغطيتها بشريط    إلىمايكروليتر من  تم  ثم  الحفر 

   .مئوية 27لمدة ساعة واحد وبدرجة حرارة  حضانة الحفرلاصق بعناية ثم تم 

  .السائل من الحفر وبدون غسل ةإزلتم  -2

وتم تغطية الحفر بشريط لاصق وتم التحضين لمدة ساعة    Aمايكروليتر من الكاشف    100تم إضافة   -3

 . مئوية  37وبدرجة حرارة  

ميكروليتر من محلول الغسل وذلك باستخدام ماصة  350تم إزالة المحلول من الحفر وغسلها بواسطة   -4

قلبها  مكونات الحفر بعدها تم  متعددة القنوات وتركها لمدة دقيقتين، وتم غسل الحفر ثلاث مرات لإزالة  

  .على ورق ماص لإزالة السوائل المتبقية 
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وتم تغطية الحفر بشريط لاصق وتم التحضين لمدة نصف    Bمايكروليتر من الكاشف    100تم إضافة   -5

 . مئوية 37ساعة وبدرجة حرارة  

مايكرولتر من المادة الأساس   90اضيف    بعدهامرات كما في الخطوات السابقة ،    5تم غسل الحفر    - -6

TMB  الظلامفي مئوية  37دقيقة عند   20- 10لكل حفرة وتم التحضين لمدة. 

يكون ناتج هذا التفاعل تحول لون السائل   إذ   ،مايكرولتر من محلول التوقف لكل حفرة    50تم اضافة   -7

بعد إضافة محلول التوقف  ،ثم الضغط بلطف على اللوحة لضمان الخلط الشامل، وتم قياس   الاصفر  إلى

    .نانومتر 450الامتصاصية عند  الطول الموجي على 

 Histological studyالنسجية   الدراسة  9-3

تم الاحتفاظ بعينات ) الكبد ، الكلية ( في البداية بعد استئصالها من ذكور الجرذان البيض في محلول  

ساعة وتم غسلها عدة مرات بالكحول الاثيلي    48%، ثم استخرجت من المحلول بعد    10الفورمالين بتركيز  

  Bancroft)كر في طريقة  ذ ا% ،ثم بعد ذلك تم اجراء سلسلة من العمليات عليها اعتمادا على م  70بتركيز  

And Stevens, 2010)   

   Dehydration and Clearingالانكاز والترويق  1-9-3

  70ج في سلسلة تراكيز تصاعدية من الكحول الاثيلي )ذ اسحب الماء من النسيج من خلال تمرير النم  تم      

ج  ذ ا% ( وذلك لمدة ساعتين في كل تركيز ثم ،بعد ذلك روقت النم  %100 ،    %100 ،    %90 ،    %80 ،  

 بوضعها لمدة خمس دقائق في الزايلين .  

   infiltrationالتشريب 2-9-3

 paraffinية على خليط من شمع البرافين وا قناني ح إلىبعد نهاية عملية الترويق تم نقل العينات  

wax    ( م المنصهر والمرشح والزايلين بنسبة    60-57بدرجة انصهار )داخل الفرن الكهربائي ذو    1:1

م وذلك لمدة نصف ساعة ، وذلك من اجل إبقاء الشمع منصهرا ولضمان حدوث عملية    °60درجة حرارة  

داخل الفرن لمدة    أيضاقناني أخرى تحتوي على شمع البرافين    إلىبالشمع وتم نقلها    جاذ للنمالتشريب الكامل  

على شمع البرافين ولمدة ساعة واحدة   يةاوحقناني أخرى    إلىساعة واحدة ، بعد ذلك تم النقل مرة أخرى  

 .  أيضا

   Embeddingالطمر   3-9-3

العينات وذلك عن طريق سكب الشمع في قوالب    جاذ نمعلى    يةاو حقوالب من الشمع    تم عمل   

تم   جاذ النمتم طمر  ، بعدها  بلاستيكية خاصة   فيها وتركت في درجة حرارة المختبر لتتصلب ، بعد ذلك 

 فصلها عن القالب ثم حفظت بعد ذلك حتى وقت تقطيعها . 
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   Sectioningالتقطيع 4-9-3 

 5وذلك بسمك   جاذ النملغرض تقطيع    Rotary Microtomeتم استخدام جهاز المشراح اليدوي   

نظيفة وممسوحة بعد أن تم    Slides، ثم حملت اشرطة المقاطع على شرائح زجاجية    تقريبا  مايكروميتر 

دقيقتين لضمان فرش المقاطع ،   –مئوية وذلك لمدة دقيقة    50-45وضعها في حمام مائي بدرجة حرارة  

 م .   °37لغرض التجفيف بدرجة حرارة    Hot Plateوبعد ذلك تركت على صفيحة ساخنة  

    Staining and Mountingالتصبيغ والتحميل   5-9-3

حيث  وضعت الشرائح في   ايوسين  –تم تصبيغ جميع المقاطع النسيجية  بصبغة هيماتوكسيلين   

الزايلين لمدة خمس دقائق لغرض التخلص من الشمع ، ثم تم تمريرها في سلسلة تنازلية من الكحول الاثيلي  

في كل تركيز ،وثم تم    دقيقة     2% ( وذلك لمدة    %50 ،    %70،    %80 ،    %90 ،    %100 ،    100)

تم تغطيسها    بعدهاغسلت لمدة دقيقتين  ماء الحنفية  دقائق  و باستخدام    4تصبيغها بصبغة الهيماتوكسيلين لمدة  

ثلاث مرات وذلك للتخلص من الصبغة الزائدة ثم وضعت بصبغة الايوسين    أوبالكحول الحامضي لمرتين  

%    90% ،    80 % ،    70% ،    50سلسلة تصاعدية من الكحول الاثيلي )  إلىدقائق وبعدها تم نقلها    7لمدة  

% ( وذلك لمدة دقيقتين لكل تركيز منها باستثناء التركيز الأخير تم وضعها فيه    %100 ،    %100 ،    95،  

لمدة    5لمدة   بالزايلين وذلك على مرحلتين  كل مرحلة  ثم اجريت عملية    ،دقائق   10دقائق قبل ترويقها 

لغرض تثبيت غطاء الشريحة ثم وضعت    Canada Balsamالتحميل  الذي تتضمن استخدام بلسم كندا  

 ساعات لغرض تجفيفها و لتصبح جاهزة للفحص المجهري .   8على صفيحة ساخنة لمدة 

  Microphotographyالتصوير المجهري  6-9-3

فحصت الشرائح الزجاجية لتحديد التغيرات في المقاطع النسجية المدروسة باستعمال المجهر الضوئي       

Light microscope  الضوئي و المجهر  باستخدام  الزجاجية  الشرائح  تصوير  تم  مختلفة،  تكبير  بقوى 

  جهاز حاسوب . إلىعالية الدقة وتكون موصلة   Canonوالمزود بكاميرا رقمية نوع  

  Statistical Analysisالتحليل الاحصائي  10-3

البرنامج الجاهز   الفسلجية من خلال استخدام  النتائج للمعايير  وتم مقارنة     Spssتم تحليل جميع 

على مستوى احتمالية     Least Significant difference  (LSDالنتائج باستخدام قيمة أقل فرق معنوي ) 

معامل الارتباط بين بعض المعايير الكيموحيوية والجرع التصاعدية للمستخلص   كما تم تقدير،    (0.01)

المائي لقشور ولب ثمار نبات الرامبوتان وإيجاد معادلة الخط المستقيم للمعايير الكيموحيوية على هذه الجرع  

 على هذه المعايير، معادلة الخط المستقيم هي :   50EDالجرعة المؤثرة  تأثيرالتصاعدية وذلك بيان  
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Y= a+ bx 

Y  ) المتغير التابع ) المعايير الكيموحيوية = 

a   نقطة تقاطع خط الانحدار مع المحور الصادي = 

b   معامل انحدار المتغير التابع على المتغير المستقل = 

x  ) قيمة المتغير المستقل ) جرعة المستخلص لقشور ولب نبات الرامبوتان = 

التباين   تحليل  الكامل     Anova tableواستخدم  العشوائي  التصميم   Complete randomizedوفق 

design ( CRD)   وذلك لتحليل بيانات التجربة الثانية فضلا عن استخدام اختبار اقل فرق معنويLeast 

Significant difference (L.S.D)    معنوية النتائج  لإظهاروذلك(Spss , 1999)  . 
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 الفصل الرابع 

 Resultsالنتائج 

 Experiment 1لى والتجربة الأ 

الأ4-1 ولب  والتجربة  لقشور  المائي  للمستخلص  المؤثرة  الجرعة  لتحديد  الرامبوتان ثمار  لى 

Determination of ED50 of NI peel and pulp aquatic extract  

الما  4-1-1 للمستخلص  المختلفة  التصاعدية  الجرع  لقشورئتأثير  ثمار  ي  بعض    ولب  على  الرامبوتان 

 المعايير الكيموحيوية 

وذلك من خلال دراسة  للمستخلص المائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان  لقد تم قياس الجرعة المؤثرة        

المختلفة   للجرع  الاستجابة  من     Dose response curveمنحنى  تصاعدية  جرع  خمس  استخدام  وتم 

  ( وذلك لتحديد الجرعة المؤثرة   50،    40،    30،    20،    10الرامبوتان  )ولب  المستخلص المائي لقشور  

مستوى المالون    منها  دراسة تأثيراته على بعض المعايير الوظيفية  من خلال  50ED  للمستخلص    النصفية

الكولسترول الكلي    ،  Glutathione (GSH)الجلوتاثايون    ،  Malondialdehyde (MDA)ثاني الديهايد  

Total cholesterol( TC)    و الدهون البروتينية عالية الكثافةHigh density lipoprotein (HDL)  

ه المعايير ذ الرامبوتان على ه  ولب ثمار  قشورل  المائي  لمستخلص لضحت النتائج ان هنالك تأثير معنوي  أو  إذ ،

 . (P<0.01)  مستوى المعنويةعند 

من المستخلص    ED)50(  النتائج التي تم الحصول عليها لتحديد الجرعة المؤثرة النصفية    تم استخدام     

 المائي لقشور الرامبوتان وفقآ لما يلي: 

 تحديد الجرعة المؤثرة النصفية للمستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان  4-1-1-1

تأثير الجرع التصاعدية المختلفة من المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان في مستوى    1-1 - 4-1-1

 في مصل ذكور الجردان البيض MDAالمالون ثنائي الديهايد 

بين المستخلص المائي لقشور الرامبوتان ومستوى  عكسية  ( وجود علاقة خطية  1-4يلاحظ من الشكل )

  26.11ووجد ان مقدار الجرعة النصفية المؤثرة لمالون ثاني الديهايد قد بلغت  المالون ثاني الديهايد، كما  

 . ملغم/كغم

 

  MDAتأثير الجرع المختلفة من المستخلص المائي لقشور الرامبوتان في مستويات المالون ثنائي الديهايد  4-1 شكل 

 n=10  (  ،ED50=  (26.11    mg/kgيوم     30بعد 

y = -0.1554x + 1.1154
R² = 0.8568
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ن في تأثير الجرع التصاعدية المختلفة من المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتا

مستوى المالون ثنائي الديهايد  في ذكور الجرذان البيض

MDAالقيم المشاهدة   

MDAالقيم المتوقعة   
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تأثير الجرع التصاعدية المختلفة من المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان في مستوى   2- 1- 4-1-1

 في مصل ذكور الجردان البيضالجلوتاثايون 

 ( الشكل  لقشور  علاقة طردية بين  ( وجود  2- 4نلاحظ من  المائي  للمستخلص  المختلفة  التصاعدية  الجرع 

 ملغم/كغم    25.78  الرامبوتان ومستوى الجلوتاثايون في المصل، وقد وجد ان الجرعة المؤثرة النصفية بلغت  

 

 30بعد  GSHتأثير الجرع المختلفة من المستخلص المائي لقشور الرامبوتان في مستويات الجلوتاثايون  (4-2) شكل 

 n=10   ،) ED50=  (25.78    mg/kgيوم    

تأثير الجرع التصاعدية المختلفة من المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان في مستوى   3- 1- 4-1-1

 في مصل ذكور الجردان البيض TCالكوليسترول الكلي 

 ( الشكل  الرامبوتان  وجود علاقة عكسية  (  3- 4يوضح  قشور  لمستخلص  المختلفة  التصاعدية  الجرع  بين 

بلغت  ومعدل مستوى الكوليسترول الكلي، وجد ان الجرعة المؤثرة النصفية من خلال المعادلة الخطية قد  

 ملغم/كغم  26.12

 

 

 

 

 

 

 

 

بعد    TCتأثير الجرع المختلفة من المستخلص المائي لقشور الرامبوتان في مستويات الكولسترول الكلي  (4-3) شكل 

 n=10  (  ،ED50=  (26.12    mg/kgيوم     30

تأثير الجرع التصاعدية المختلفة من المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان في مستوى   4- 1- 4-1-1

 في مصل ذكور الجردان البيضHDL الدهون البروتينية عالية الكثافة  

y = 13.487x - 26.835
R² = 0.8836
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ى تأثير الجرع التصاعدية من المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان في مستو

الكلوتاثيون في ذكور الجرذان البيض

GSHالقيم المشاهدة 

GSHالقيم المتوقعة   

y = -12.749x + 182.35
R² = 0.8723
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تأثير الجرع التصاعدية من المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان في مستوى

الكولسترول الكلي في ذكور الجرذان البيض

TCالقيم المشاهدة 

TCالقيم المتوقعة 
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( الشكل  بين  (  4- 4يلاحظ من  الرامبوتان ومعدل مستوى وجود علاقة طردية  لقشور  المائي  المستخلص 

  22.04  ياو تسالبروتينات عالية الكثافة، وقد وجد ان الجرعة المؤثرة النصفية لمستخلص قشور الرامبوتان  

 . ملغم/كغم

  HDLو   MDA،GSH ،TC )ومن خلال حساب قيم الجرعة المؤثرة النصفية للمعايير الاربعة السابقة 

  25.01بلغت    إذ مستخلص المائي  لقشور ثمار الرامبوتان  لتم حساب الجرعة المؤثرة النصفية الكلية ل  (

 . ملغم / كغم 

 

تأثير الجرع المختلفة من المستخلص المائي لقشور الرامبوتان في مستويات الدهون البروتينية عالية   (4-4) شكل 

 n=10  (  ،22.04ED50=  (    mg/kgيوم     30بعد  HDLالكثافة 

 

 ثمار الرامبوتان  للب تحديد الجرعة المؤثرة النصفية للمستخلص المائي   4-1-1-2

تأثير الجرع التصاعدية المختلفة من المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان في مستوى    1- 2- 4-1-1

 في مصل ذكور الجردان البيض MDAالمالون ثنائي الديهايد 

بين المستخلص المائي للب الرامبوتان ومستوى المالون علاقة خطية عكسية ما  ( وجود  5- 4يوضح الشكل ) 

 . ملغم/كغم  28.48ثاني الديهايد، كما ووجد ان مقدار الجرعة النصفية المؤثرة لمالون ثاني الديهايد قد بلغت  

 

  MDAتأثير الجرع المختلفة من المستخلص المائي للب الرامبوتان في مستويات المالون ثنائي الديهايد  (4-5) شكل 

 n=10  (  ،28.48ED50=  (    mg/kgيوم     30بعد 

y = 16.112x - 19.788
R² = 0.9819
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توى تأثير الجرع التصاعدية من المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان في مس

الشحوم البروتينية عالية الكثافة في ذكور الجرذان البيض   

HDLالقيم المشاهدة 

HDLالقيم المتوقعة 

y = -0.1554x + 1.1154
R² = 0.8568
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لمالون تأثير الجرع التصاعدية من المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان في مستوى ا

ثنائي الالديهايد في ذكور الجرذان البيض 

MDAالقيم المشاهدة 

MDAالقيم المتوقعة 
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تأثير الجرع التصاعدية المختلفة من المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان في مستوى    2- 2- 4-1-1

 في مصل ذكور الجردان البيضالجلوتاثايون 

 ( الشكل  من  وجود  6-4يلاحظ  بين  (  طردية  للب علاقة  المائي  للمستخلص  المختلفة  التصاعدية  الجرع 

 . ملغم/كغم  28.18الرامبوتان ومستوى الجلوتاثايون في المصل، وقد وجد ان الجرعة المؤثرة النصفية بلغت  

 

يوم     30بعد  GSHتاثير الجرع المختلفة من المستخلص المائي للب الرامبوتان في مستويات الجلوتاثايون  (4-6) شكل 

n=10  (  ،ED50=  (28.18    mg/kg 

 

تأثير الجرع التصاعدية المختلفة من المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان في مستوى    3- 2- 4-1-1

 في مصل ذكور الجردان البيض TCالكوليسترول الكلي 

الجرع التصاعدية المختلفة لمستخلص لب الرامبوتان ومعدل  عكسية بين  ( وجود علاقة  7- 4يوضح الشكل )

  29.05مستوى الكولسترول الكلي، وجد ان الجرعة المؤثرة النصفية من خلال المعادلة الخطية قد بلغت  

 . ملغم/كغم

 

  30بعد   TCتأثير الجرع المختلفة من المستخلص المائي للب الرامبوتان في مستويات الكولسترول الكلي  (4-7) شكل 

 n=10  (  ،ED50=  (29.05    mg/kgيوم    

y = 13.487x - 26.835
R² = 0.8836
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تأثير الجرع التصاعدية من المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان في مستوى 

الجلوتاثيون في ذكور الجرذان البيض 

GSHالقيم المشاهدة 

GSHالقيم المتوقعة 

y = -12.749x + 182.35
R² = 0.8723
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ي مستوى تأثير الجرع التصاعدية المختلفة من المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان ف

الكولسترول الكلي في ذكور الجرذان البيض   

TCالقيم المشاهدة 

TCالقيم المتوقعة 
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الجرع التصاعدية المختلفة من المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان في مستوى   تأثير  4- 2- 4-1-1

 في مصل ذكور الجردان البيضHDL الدهون البروتينية عالية الكثافة  

علاقة طردية بين المستخلص المائي للب الرامبوتان ومعدل مستوى  ( وجود 8-4نلاحظ من الشكل )

  22.39بلغت فقد وجد ان الجرعة المؤثرة النصفية لمستخلص لب الرامبوتان قد البروتينات عالية الكثافة، 

 . ملغم/كغم

 

تأثير الجرع المختلفة من المستخلص المائي للب الرامبوتان في مستويات الدهون البروتينية عالية الكثافة  (4-8) شكل 

HDL  يوم     30بعدn=10    ،ED50=  (22.39)   mg/kg 

و    MDA،GSH ،TC )ومن خلال حساب قيم الجرعة المؤثرة النصفية للمعايير الاربعة السابقة         

HDL )  بلغت  إذ تم حساب الجرعة المؤثرة النصفية الكلية للمستخلص المائي  للب ثمار الرامبوتان

 .ملغم / كغم 27.02

 Experimentالتجربة الثانية 2-4 

والمستخلص المائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان على انزيمات  TAAتأثير مادة الثيوأسيتاميد  1-2-4

 الكبد والبيليروبين الكلي  

 Alkaline phosphates (ALP)التغييرات في معدل فعالية انزيم الفوسفاتيز القاعدي  1-1-2-4

(U/L)  

  (G2) ملغم /كغم  في المجموعة الثانية    200بتركيز     TAA(  ان المعاملة بمادة  (4-1يشير الجدول        

 (G1)مقارنة مع مجموعة السيطرة     ALPفي فعالية انزيم    (P< 0.01)حدوث ارتفاع معنوي    إلى  أدىقد  

في المجموعة الثالثة    ALPفي معدل فعالية انزيم      (P> 0.01)، في حين  لم يلاحظ وجود فرق معنوي

G3     ملغم/كغم  والمجموعة الخامسة    25التي جرعت بالمستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان بتركيز

G5    وبتركيز الرامبوتان  ثمار  للب  المائي  بالمستخلص  مجموعة  27التي جرعت  مع  مقارنة  ملغم/كغم  

 ALPفي فعالية انزيم  (P< 0.01)ي حدوث ارتفاع معنو  إلى( (4-1  ، كما ويشير الجدول  G1السيطرة 

، كما ويلاحظ عدم    G1مقارنة مع مجموعة السيطرة   G6السادسة    والمجموعة  G4الرابعة  في المجموعة  

وبين المجموعة     G6و المجموعة السادسة    G4 بين المجموعة الرابعة    (P> 0.01)وجود فروق معنوية  

 مقارنة مع مجموعة السيطرة . G5والمجموعة الخامسة  G4 الربعة

 

y = 16.112x - 19.788
R² = 0.9819
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 Alanine transaminaseالتغييرات في معدل فعالية الانزيمات الناقلة لمجموعة الامين    2-1-2-4

(ALT)  وAspartate transaminase (AST)  (U/L) 

في  AST و ALTفي معدل فعالية انزيم  (P< 0.01)( وجود ارتفاع معنوي (4-1يلاحظ من الجدول      

ملغم/كغم مقارنة مع    200بتركيز    TAAالتي حقنت تحت الغشاء البريتوني مادة     (G2)المجموعة الثانية  

في معدل    (P> 0.01)عدم وجود فروق معنوية    إلى(  (4-1، كما يشير الجدول  (G1)مجموعة السيطرة  

 G5الخامسة    والمجموعة    G4الرابعة  والمجموعة    G3في المجموعة الثالثة    ASTو   ALT فعالية انزيم  

   (P> 0.01)عدم وجود فروق معنوية    إلى(  (4-1( كما ويشير الجدول  (G1مقارنة مع مجموعة السيطرة  

 .((G1مقارنة مع مجموعة السيطرة   G6والمجموعة السادسة    G4المجموعة  الرابعة  بين

  Total bilirubin (T-BILالتغييرات في معدل المستوى الكلي للبيليروبين الكلي )  3-1-2-4

في معدل مستوى البيليروبين الكلي   (P< 0.01)( حدوث ارتفاع معنوي  (4-1يلاحظ من الجدول            

الثانية    المجموعة  بتركيز    حقنت التي    G2في  الثيوأسيتاميد  ملغم/ كغم  مقارنة مع مجموعة    200بمادة 

في المجموعة    (P> 0.01)    عدم وجود فرق معنوي  إلى(    (4-1، في حين يشير الجدول  (G1)السيطرة  

مقارنة مع مجموعة     (G6)والمجموعة السادسة    (G4)( و المجموعة الرابعة  (G5والخامسة    (G3)الثالثة  

 . ( (G1السيطرة 

( تأثير مادة الثيوأسيتاميد والمستخلص المائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان في فعالية انزيمات الكبد و 1-4جدول )

 البيليروبين الكلي في مصل ذكور الجرذان البيض 

n =10.  الحروف المختلفة تدل على وجود فروق معنوية عموديا  تحت مستوى احتمال  / مجموعةP<0.01 

 

 المجاميع 

 المعدل ± الانحراف المعياري  

 

ALP  (U/L) 
AST  

(U/L)   

ALT  

(U/L) 

T-BIL 

(mg/ dl) 

G1 

 1ملغم /كغم ماء مقطر

231.50 

 ± 7.46   a 

128.10  

± 5.57   a 

44.80 

     ± 5.31   a 

0.17  

     ± 0.03   a 

G2 

(TAA   ملغم/كغم 200)  

501.80  

± 33.89   b 

311.70 

 ± 39.72b  

114.40  

± 9.62 b   

0.64  

± 0.12 b     

G3 

  رخلص قشوتملغم/كغم مس  25

(رامبوتانلا  

232.40 

 ± 4.77   a 

124.30 

 ± 5.70   a 

44.50 

 ± 4.01 a   

0.14  

± 0.04  a  

G4 

  TAA  +25ملغم /كغم (200

ملغم/كغم مستخلص قشور 

 الرامبوتان(

247.40  

± 10.47   cd 

132.80 

 ± 4.37   a 

48.20 

 ± 4.10 a     

0.18  

± 0.08  a  

G5 

ملغم/كغم مستخلص لب    (27

 الرامبوتان (

234.30 

± 14.41   ac 

125.60  

± 5.80   a 

46.20 

± 4.57 a       

0.15  

± 0.04 a   

G6 

  TAA  +27ملغم /كغم  (200

 ملغم/كغم مستخلص لب الرامبوتان(

251.10 

 ± 11.15   d 

134.00 

 ± 3.53   a 

49.40 

     ± 5.32   a 

0.20  

± 0.07  a  

LSD 14.62 14.78 5.09 0.06 
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في    2-2-4 الرامبوتان  ثمار  ولب  لقشور  المائي  والمستخلص  الثيوأسيتاميد  مادة  تأثير 

 مستوى الكرياتينين واليوريا و والألبومين  

 

 Creatinine (Um/I)التغييرات في معدل مستوى الكرياتينين  1-2-2-4

معدل مستوى  في  (P< 0.01) ارتفاع معنوي    حدوث   إلى  (4-2)ول  د جالتشير البيانات الموجودة في  

( الثانية  المجموعة  في  )  G2)الكرياتينين  السيطرة  الجدول   G1)مقارنة مع مجموعة  كما ويلاحظ من   ،

  المعاملة   G6)في معدل مستوى الكرياتينين في المجموعة السادسة )  (P< 0.01)  معنوي  ارتفاع  حدوث 

مقارنة    كغم/  ملغم  27بجرعة    الرامبوتان  للب   المائي  والمستخلص   TAA  من مادة ال  كغم/ملغم  200  بجرعة

في   (P> 0.01)عدم وجود فرق معنوي    إلى   (4-2)، في حين يشير الجدول    G1مع مجموعة السيطرة  

الكرياتينين مستوى  الثالثة    معدل  المجموعة  )  (G3)بين  الرابعة  الخامسة    G4)والمجموعة  والمجموعة 

((G5  مقارنة مع مجموعة السيطرة(G1)  . 

 

  Urea (mmol/L)التغييرات في معدل مستوى اليوريا  2-2-2-4

قد   G2ملغم/كغم في المجموعة الثانية  200بتركيز    TAAان المعاملة بمادة    (4-2)يلاحظ من الجدول        

، في    G1في مستوى اليوريا مقارنة مع مجموعة السيطرة    (P< 0.01)حدوث ارتفاع معنوي    إلى  أدى

والمجموعة    G4والمجموعة الرابعة    G3 في المجموعة الثالثة     (P> 0.01)حين لم يلاحظ فرق معنوي 

عدم  من الجدول    ، كما ويلاحظ    G1مقارنة مع مجموعة السيطرة    G6والمجموعة السادسة    G5الخامسة  

بالمستخلص المائي لقشور الرامبوتان    G4  ةبين المجموع  (P> 0.01)وجود فرق معنوي   التي عوملت 

مادة    25بتركيز   مع  السادسةو ملغم/كغم    200بتركيز     TAAملغم/كغم  المجموعة  المعاملة    G6   بين 

مقارنة  ملغم/كغم    200بتركيز    TAAملغم/كغم مع مادة    27بالمستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان بتركيز  

 . G1مع مجموعة السيطرة 

 

 Albumin (g/dl)التغييرات في معدل مستوى الألبومين  3-2-2-4

في معدل مستوى الالبومين في المجموعة    (P< 0.01)وجود انخفاض معنوي    إلى   (4-2)يشير الجدول       

، كما يلاحظ    G1مقارنة مع مجموعة السيطرة    ملغم /كغم    200بتركيز    TAAالمعاملة بمادة    G2الثانية  

معنوي فرق  وجود  الثالثة     (P>0.01)عدم  المجموعة  لقشور    G3بين  المائي  بالمستخلص  المعاملة 

ملغم/كغم    200بتركيز      TAAالمعاملة بمادة    G4و المجموعة الرابعة    ملغم/كغم    25بتركيز    الرامبوتان

،    G1مقارنة مع مجموعة السيطرة  ملغم /كغم بال  25بتركيز    والمستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان  

  G6والمجموعة السادسة     G5وبين المجموعة الخامسة    (P>0.01)كما ويلاحظ عدم وجود فرق معنوي  

 .G1مقارنة مع مجموعة السيطرة 
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( تأثير مادة الثيوأسيتاميد والمستخلص المائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان في مستوى الكرياتينين واليوريا  4-2جدول )

 في مصل ذكور الجرذان البيض والألبومين

 المجاميع 

 المعدل ± الانحراف المعياري  

 

Creatinine    

µmol/l 
Urea (mmol/L ( Albumin (g/dl) 

G1 

مقطرملغم /كغم ماء   1 

38.70 

 ± 3.16   a 

5.41 

 ± 0.45   a 

5.56  

± 1.10   a 

G2 

(TAA   ملغم/كغم 200)   

80.80  

± 6.43   b 

9.70  

± 0.89   b 

2.67  

± 0.52   b 

G3 

   (ملغم/كغم مستخلص قشور الرامبوتان (25
36.40  

± 4.43   a 

5.00  

± 0.59   a 

5.91  

± 0.47   a 

G4   

/كغم  (200 ملغم/كغم    TAA   +25ملغم 

 مستخلص قشور الرامبوتان(  

42.00  

± 6.62   a 

5.72  

± 0.73   a 

4.93  

± 0.50   a 

G5 

 ملغم/كغم مستخلص لب الرامبوتان (  (27
37.60 

 ± 4.35   a  

5.19  

± 0.61   a 

5.76 

 ± 0.45   a 

G6 

/كغم    (200 ملغم/كغم    TAA   +27ملغم 

 مستخلص لب الرامبوتان(  

43.30  

± 5.79   d 

5.91  

± 0.71   a 

5.01  

± 0.52   a 

LSD 4.63 0.59 0.56 
n  =10.  الحروف المختلفة تدل على وجود فروق معنوية عموديا  تحت مستوى احتمال  / مجموعةP<0.01 

 

مستوى    3-2-4 في  الرامبوتان  ثمار  ولب  لقشور  المائي  والمستخلص  الثيوأسيتاميد  مادة  تأثير 

 .  P450الجلوتاثايون والمالون ثنائي الديهايد وفعالية انزيم الديسموتاز الفائق والسيتوكروم 

   Glutathione (GSH)  mg/dlالتغييرات في مستوى الجلوتاثايون 1-3-2-4

في مستوى الجلوتاثايون في المجموعة الثانية    (P< 0.01)وجود انخفاض معنوي  إلى(  (4-3يشير الجدول    

G2    مقارنة مع مجموعة السيطرةG1    ان التجريع الفموي  بالمستخلص  (4-3، كما ويلاحظ من الجدول )

و التجريع الفموي بالمستخلص المائي للب الرامبوتان    G3المائي لقشور الرامبوتان في المجموعة الثالثة  

 في مستوى  (P< 0.01) حدوث ارتفاع معنوي    إلى  أدىطوال فترة التجربة قد    G5في المجموعة الخامسة  

GSH    بالمقارنة مع مجموعة السيطرةG1    عدم وجود فرق معنوي    إلى، في حين يشير الجدول (P> 

 . G1مقارنة مع مجموعة السيطرة   G6والمجموعة السادسة  G4في المجموعة الرابعة (0.01

   Malondialdehyde (MDA) mg/dlالتغييرات في مستوى المالون ثنائي الديهايد   2-3-2-4

الجدول      من  الثانية  (4-3يلاحظ  المجموعة  في  الثيوأسيتاميد   بمادة  المعاملة  ان   )G2    200وبتركيز  

في مستوى المالون ثنائي الديهايد بالمقارنة مع مجموعة    (P< 0.01)حدوث ارتفاع معنوي    أدىملغم/كغم قد  

بين المجموعة    MDAفي مستوى    (P> 0.01)، في حين يلاحظ عدم وجود فرق معنوي    G1السيطرة  

 (4-3)، كما ويلاحظ  من الجدول    G1مقارنة مع مجموعة السيطرة    G5  خامسةوالمجموعة ال  G3الثالثة   

ملغم /كغم     200المعاملة بمادة الثيوأسيتاميد    G4في المجموعة الرابعة    (P> 0.01)عدم وجود فرق معنوي  

الرامبوتان   لقشور  المائي  السادسة  25والمستخلص  المجموعة  وبين  بمادة    G6ملغم/كغم   المعاملة 
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الرامبوتان    200الثيوأسيتاميد   للب  المائي  والمستخلص  مجموعة    27ملغم/كغم  مع  بالمقارنة  /كغم  ملغم 

 . G1السيطرة  

 Superoxide dismutase (SOD)التغييرات في معدل فعالية انزيم الديسموتاز الفائق    3-3-2-4

mg/dl 

 فعالية في معدل     (P< 0.01)حدوث انخفاض معنوي  إلى   (4-3)توضح النتائج الموجودة في الجدول      

، كما    G1بالمقارنة مع مجموعة السيطرة    TAAالمعاملة بمادة    G2في المجموعة الثانية    SODانزيم  

والتجريع الفموي    G3ويلاحظ ان التجريع الفموي للمستخلص المائي لقشور الرامبوتان في المجموعة الثالثة  

في    (P> 0.01)حدوث فرق معنوي    إلىلم يؤدي    G5لمستخلص لب الرامبوتان في المجموعة الخامسة  

عدم وجود   إلى  أيضا  (4-3)، كما ويشير الجدول    G1بالمقارنة مع مجموعة السيطرة    SODمستوى انزيم  

 .  G1بالمقارنة مع مجموعة السيطرة   G6والمجموعة السادسة G4فرق معنوي بين المجموعة الرابعة 

    Cytochrome p 450 (CYP)التغييرات في معدل فعالية انزيم السيتوكروم   4-3-3-4

الجدول   من  بمادة  (4-3يلاحظ  المعاملة  ان   )TAA    قد  200بتركيز انخفاض   إلى  أدىملغم/كغم  حدوث 

لى  وبالمقارنة مع المجموعة الأ   G2في معدل مستوى السيتوكروم في المجموعة الثانية    (P< 0.01)معنوي  

G1    عدم وجود فرق معنوي  (4-3، كما  يلاحظ من الجدول )(P> 0.01)    في المجموعة الثالثةG3    التي

،  G1ملغم/كغم بالمقارنة مع مجموعة السيطرة  25عوملت مع المستخلص المائي لقشور الرامبوتان بتركيز  

 لمجموعة الخامسة   وا  G4المجموعة الرابعة    في     CYPفي مستوى    (P> 0.01)معنوي    عدم وجود فرق  و

G5 والمجموعة السادسةG6  بالمقارنة مع مجموعة السيطرةG1 . 

  SODو GSHوالمستخلص المائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان في مستوى  TAA( تأثير مادة الثيوأسيتاميد (4-3جدول 

 في مصل ذكور الجرذان البيض  CYT P 450و   MDAو

 المجاميع

 المعدل ± الانحراف المعياري  

 

GSH  mg/dl          MDA mg/dl SOD  mg/dl  CY P  

G1 

مقطرملغم /كغم ماء   1 

16.77  

± 0.61   a 

0.35  

± 0.06   a 

63.70  

± 7.35   a 

1.06  

± 0.26   a 

G2 

(TAA   ملغم/كغم 200)   

9.70  

± 2.34   b 

0.84  

± 0.11   b 

34.20  

± 7.02   b 

0.69  

± 0.27   b 

G3 

 ملغم/كغم مستخلص قشور الرامبوتان   (25
22.96 

 ± 2.06   c 

0.32  

± 0.04   a 

59.60  

± 6.40   a 

1.18  

± 0.24   a 

G4   

/كغم  (200 ملغم/كغم    TAA   +25ملغم 

 مستخلص قشور الرامبوتان( 

16.22  

± 0.78   a 

0.37  

± 0.06   a 

64.50  

± 4.06   a 

1.02  

± 0.25   a 

G5 

 ملغم/كغم مستخلص لب الرامبوتان (  (27
22.67  

± 2.03   c 

0.32  

± 0.04   a 

58.60  

± 6.11   a 

1.11  

± 0.19   a 

G6 

/كغم    (200 ملغم/كغم   TAA   +27ملغم 

 مستخلص لب الرامبوتان(  

16.10  

± 0.83   a 

0.38  

± 0.05   a 

61.70  

± 3.20   a 

1.16 

 ± 0.23   a 

LSD 1.41 0.06 5.17 0.21 
n  =10.  الحروف المختلفة تدل على وجود فروق معنوية عموديا  تحت مستوى احتمال  / مجموعةP<0.01 
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والمستخلص المائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان في معدل مستوى   TAAتأثير مادة الثيوأسيتاميد    4-2-4

بيتا والبروتين  - الفا وعامل النمو المتحول  -والبروتين الجنيني    10الفا والانترلوكين  -عامل التنخر الرومي  

 الجذب الكيمائي للخلية الوحيدة 

 -Tumor necrosis factor- (TNFالتغييرات في معدل مستوى عامل التنخر الورمي الفا  1-4-2-4

α) (ng/ml)   

في معدل مستوى عامل التنخر الورمي    (P< 0.01)حدوث ارتفاع معنوي    إلى   (4-4)يشير الجدول        

، في حين يشير    G1بالمقارنة مع مجموعة السيطرة    TAAالمعاملة بمادة    G2الفا في المجموعة الثانية  

 G3في المجموعة الثالثة    TNF- α  في مستوى   (P< 0.01)وجود انخفاض معنوي    إلى(  (4-4الجدول  

  (P> 0.01)عدم وجود فرق معنوي  4-4)، كما ويلاحظ من الجدول )G1بالمقارنة مع مجموعة السيطرة  

كما ويشير    ،  G1بالمقارنة مع مجموعة السيطرة    G6والمجموعة السادسة     G4في المجموعة الرابعة  

ملة بالمستخلص المائي للب المعا   G5الى عدم وجود فرق معنوي في المجموعة الخامسة    (4- 4)  ولالجد 

بين    (  P< 0.01)النتائج وجود فرق معنوي    سجلت   وكما  ،  G1  مقارنة مع مجموعة السيطرة  الرامبوتان  

 . G6و   G5وبين المجموعتين   G4و G3المجموعتين 

    Interleukin-10 (IL-10) (pg/ml) 10 الانترلوكينالتغييرات في معدل مستوى  2-4-2-4

 أدىطوال فترة التجربة  قد    TAAان المعاملة بمادة    إلى  (4-4)تشير البيانات الموضحة في الجدول      

في المجموعة الثانية مقارنة    IL-10الانترلوكين     في  معدل مستوى   (P< 0.01)حدوث ارتفاع معنوي  إلى

بأن التجريع الفموي لمستخلص قشور الرامبوتان    (4-4)، كما ويشير الجدول    G1مع مجموعة السيطرة  

التجريع الفموي لمستخلص لب الرامبوتان بتركيز    أيضا و     G3ملغم/كغم في المجموعة الثالثة  25بتركيز  

الخامسة    27 المجموعة  في  يؤدي    G5ملغم/كغم  معنوي    إلى لم  ق  فر  مستوى    (P> 0.01)حدوث  في 

السيطرة    IL-10الانترلوكين   مجموعة  مع  لم،    G1بالمقارنة  معنوي   كذلك  فرق  وجود   <P  )يلاحظ 

 . G1مقارنة مع مجموعة السيطرة  G6 و  G4بين المجموعتين    IL-10  في معدل مستوى الانترلوكين(0.01

  alpha-fetoprotein (AFP) (ng/ml)التغييرات في معدل مستوى البروتين الجنيني الفا    3-4-2-4

في معدل مستوى البروتين الجنيني الفا    (P< 0.01)حدوث ارتفاع معنوي    ((4-4يلاحظ من الجدول      

،   G1مع مجموعة السيطرة    ةبالمقارن   TAAملغم /كغم من    200والمعاملة ب    G2في المجموعة الثانية  

ملغم/كغم في المجموعة    25كما ويلاحظ ان التجريع الفموي للمستخلص المائي لقشور الرامبوتان بجرعة  

بجرعة  G3 الثالثة    الرامبوتان  للب  المائي  للمستخلص  الفموي  التجريع  المجموعة    27و  في  ملغم/كغم 

بالمقارنة مع مجموعة    AFP في معدل مستوى (P> 0.01)وجود فرق معنوي  إلىلم يؤدي  G5الخامسة 

مقارنة مع مجموعة    G6 و G4بين المجموعتين     (P> 0.01)، كما ولم يلاحظ فرق معنوي  G1السيطرة  

 . G1السيطرة 

 transforming growth factorالتغييرات في معدل مستوى عامل النمو المتحول بيتا  )    4-4-2-4

β1 (TGF-β) (ng/ ml)   

في معدل مستوى عامل النمو المتحول بيتا    (P< 0.01)حدوث ارتفاع معنوي  إلى (4-4) يشير الجدول     

  G1مقارنة مع مجموعة السيطرة    ملغم /كغم  200بتركيز   TAAالمعاملة بمادة    G2في المجموعة الثانية  

و المجموعة G5 والمجموعة الخامسة    G4  الرابعة  المجموعةو  G3، في حين لم تسجل المجموعة الثالثة  

  . G1مقارنة مع مجموعة السيطرة  TGF-βفي معدل مستوى (P> 0.01)ي فرق معنوي ا  G6 السادسة
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الوحيدة    5-4-2-4 للخلية  الكيمائي  الجذب  بروتين  مستوى  معدل  في   Monocyteالتغييرات 

chemotactic protein-1 (MCP-1) pg/ ml 

في معدل مستوى   بروتين الجذب الكيمائي  (P< 0.01)حدوث ارتفاع  معنوي   ((4-4يلاحظ من الجدول  

  G1بالمقارنة مع مجموعة السيطرة    TAAفي المجموعة الثانية المعاملة مع مادة     MCP-1للخلية الوحيدة  

و كما  معنوي  لم  ،  فرق  وجود  مستوى    (P> 0.01)يلاحظ  الثالثة    في  MCP-1في    و   G3المجموعة 

 .  G1مقارنة مع مجموعة السيطرة   G6والمجموعة السادسة G5المجموعة و G4المجموعة الرابعة 

  IL-10 و TNF αتأثير مادة الثيوأسيتاميد والمستخلص المائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان في مستوى  (4-4)جدول 

 في مصل ذكور الجرذان البيض   MCP-1  و  TGF-βو  AFPو 

n  =10.  الحروف المختلفة تدل على وجود فروق معنوية عموديا  تحت مستوى احتمال  / مجموعةP<0.01 

 

 التغيرات النسجية   5-2-4

 التغيرات العيانية   1-5-2-4

 التغيرات العيانية في الكبد 1-1-5-2-4

 يلاحظ   إذ ،    مجموعة السيطرةلكبد لذكور الجرذان البيض في  ل( المظهر العياني   1A- 4نلاحظ من الصورة ) 

التي   TAA الثيوأسيتاميد ( تأثير مادة B 1-4لكبد ، في حين يلاحظ من الصورة )عضو االمظهر الطبيعي  ل

ملغم/كغم في ذكور الجرذان البيض في المجموعة الثانية ولمدة  200حقنت تحت الغشاء البريتوني بتركيز  

تبين كلا من    إذ اشهر،    ةثلاث يلاحظ وجود عقيدات ورمية كبيرة وواضحة مع تضخم عضو الكبد ، كما 

  المجاميع

 المعدل ± الانحراف المعياري   

TNF -α   

ng/ml 

TGF-β  

ng/ ml 

IL-10  

pg/ml 

AFP  

ng/ml 

   MCP-1   

pg/ ml 

G1 

مقطرملغم /كغم ماء   1 

3.00  

± 0.46   a d 

0.54  

± 0.16   a 
4.69  

± 0.85 a c 

3.34  

± 2.17   a 

45.32  

± 3.68  a 

G2 

(TAA   ملغم/كغم 200)   

9.56  

± 0.87   b 

34.28  

± 7.44   b 

34.12  

± 4.61   b 

41.85  

± 6.90   b 

83.88  

± 37.04  b 

G3 

 ملغم/كغم مستخلص قشور الرامبوتان   (25
2.54  

± 0.30   c 

 

0.50  

± 0.10   a 

3.71  

± 0.71   a 

3.11  

± 2.11   a 

41.44 

 ± 4.41 a 

G4   

/كغم  (200 ملغم/كغم    TAA  +25ملغم 

 مستخلص قشور الرامبوتان(  

3.20 

± 0.33   a 

 

0.61 

± 0.23   a 

5.25 

± 0.82   c 

4.42 

± 2.18   a 

46.74 

± 5.52  a 

G5 

 ملغم/كغم مستخلص لب الرامبوتان (  (27
2.65  

± 0.29   cd 

 

0.52 

± 0.10   a 

3.90  

± 0.65   a 

3.33  

± 2.14   a 

42.70  

± 2.13  a  

G6 

/كغم    (200 ملغم/كغم   TAA   +27ملغم 

 مستخلص لب الرامبوتان(  

3.41  

± 0.39   a 

 

0.64  

± 0.23   a 

5.46  

± 0.79   c 

4.78  

± 2.08   a 

46.99  

± 5.52  a 

LSD 0.42 2.67 1.76 3.00 6.1 
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على   ( تأثير التجريع الفموي بالمستخلص المائي لقشور ولب الرامبوتان  D  1- 4( و)  C  1- 4الصورة)  

(تأثير المعاملة بمادة E  1-4)    الكبد  ، كما يلاحظ من الصورة  لعضويلاحظ المظهر الطبيعي    إذ ،  التوالي  

ملغم/كغم مع التجريع الفموي بالمستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان 200بتركيز   TAA الثيوأسيتاميد 

العياني    المظهر(  F  1-4)  الصورة  تبينوملغم/كغم والتي يظهر فيها نسيج الكبد بمظهر طبيعي ،  25بتركيز  

الثيوأسيتاميد   لعضو بمادة  المعاملة  المجموعة  في  لب  كغم/ملغم 200  بتركيز   TAAللكبد  ومستخلص 

 . بالمقارنة مع مجموعة السيطرة  لعضو الكبد  ويلاحظ المظهر الطبيعيملغم/كغم 27الرامبوتان بتركيز  

 

 

 

 

. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  التغييرات العيانية في الكلى  2- 1- 4-2-5

( مظهر عياني لعضو الكلى في ذكور الجرذان البيض في  مجموعة السيطرة والتي  A 2-4تبين الصورة)  

تأثير الحقن تحت الغشاء   (B  2-4يلاحظ فيها المظهر الطبيعي للكليتين ، في حين يلاحظ من الصورة)  

يلاحظ   إذملغم/كغم في المجموعة الثانية  ولمدة ثلاث اشهر ،  200البريتوني بمادة الثيوأسيتاميد وبتركيز  

(  D  2- 4والصورة )    (C  2- 4لكليتين، كما و تبين كلا من الصورة)  السطح الخارجي لعلى  أكياس  وجود  

يلاحظ المظهر الطبيعي   إذ ، على التوالي تأثير التجريع الفموي بالمستخلص المائي لقشور ولب الرامبوتان 

يلاحظ المظهر الطبيعي  لعضو الكبد ،  إذالمظهر العياني للكبد لذكور الجرذان البيض في مجموعة السيطرة ،   (1A-4)   صورة

(B تأثير مادة الثيوأسيتاميد )TAA  يلاحظ  إذملغم/كغم في ذكور الجرذان البيض في المجموعة الثانية ولمدة ثلاثة اشهر، 200بتركيز

( تأثير التجريع الفموي بالمستخلص المائي لقشور ولب D( و)Cوجود عقيدات ورمية كبيرة وواضحة مع تضخم عضو الكبد ، )

ملغم/كغم 200بتركيز   TAAتأثير المعاملة بمادة الثيوأسيتاميد  (Eيلاحظ المظهر الطبيعي لعضو الكبد  ، ) إذالرامبوتان  على التوالي ، 

ملغم/كغم والتي يظهر فيها نسيج الكبد بمظهر طبيعي ، ) 25مع التجريع الفموي بالمستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان بتركيز 

Fالمظهر العياني لعضو للكبد في المجموعة المعاملة بمادة الثيوأسيتاميد )TAA   ملغم/كغم ومستخلص لب الرامبوتان 200بتركيز

 .ملغم/كغم ويلاحظ المظهر الطبيعي لعضو الكبد27بتركيز 
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الصورة من  ويلاحظ  كما   ، الكلى   الثيوأسيتاميد E  2-4)     لنسيج  بمادة  المعاملة  تأثير   ) TAA    بتركيز

ملغم/كغم والتي 25ملغم/كغم مع التجريع الفموي بالمستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان بتركيز  200

( تأثير المعاملة بمادة الثيوأسيتاميد F  2- 4يظهر فيها نسيج الكلى بمظهر طبيعي ، كما ويلاحظ من الصورة )  

TAA بتركيز    كغم/ملغم200  بتركيز الرامبوتان  لب  فيها  27ومستخلص  يظهر  والتي  المظهر  ملغم/كغم 

 . الطبيعي  إلىبشكل اقرب  العياني للكلى

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 الطبيعي المظهر فيها يلاحظ والتي السيطرة مجموعة  في البيض الجرذان ذكور في الكلى لعضو عياني مظهر(  2A-4)   صورة

السطح  علىأكياس  وجود يلاحظ إذ ، اشهر ثلاثة ولمدة كغم/ملغم200 وبتركيز الثيوأسيتاميد بمادة الحقن تأثير( B)،  في ، للكليتين

 إذ ، التوالي على الرامبوتان ولب لقشور المائي بالمستخلص الفموي التجريع تأثير( D) وKidney cyst ،  (C ) كليتينلل ارجيالخ

 الفموي التجريع مع كغم/ملغم200 بتركيز  TAA الثيوأسيتاميد بمادة المعاملة تأثير( E) ،  الكلى لنسيج الطبيعي المظهر يلاحظ

 المعاملة تأثير( F)  ، طبيعي بمظهر الكلى نسيج فيها يظهر والتي كغم/ملغم25 بتركيز الرامبوتان ثمار لقشور المائي بالمستخلص

 العياني المظهر فيها يظهر والتي كغم/ملغم27 بتركيز الرامبوتان لب ومستخلص كغم/ملغم200 بتركيز TAA الثيوأسيتاميد بمادة

 . الطبيعي إلى اقرب بشكل للكلى
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 التغيرات المجهرية   4-2-5-2

تأثير مادة الثيوأسيتاميد والمستخلص المائي لقشور ولب الرامبوتان في نسيج    4-2-5-2-1

 الكبد 

  إذ ،  السيطرة  مجموعة  في   البيض   الجرذان  لذكور   الكبد   نسيج   في  نسجي   مقطع(  3-4)   تبين صورة      

  والخلايا   الجيبانيات   انتظام  الطبيعي مع فضلا عن   المركزي  الوريد   وجود و  الكبدية   الحبال  انتظام  يلاحظ

ملغم / كغم    200ب    عاملة  المتأثير    (  6-4)  الصورة   و  (5-4)   و   (  4-4يلاحظ من الصورة )  كما الكبدية،  

الهيماتوكسلين والايوسين  ثلاثة اولمدة    TAAمن   عقيدات    ظهور  يلاحظ    إذ   ، (H&E)شهر  ، بصبغة 

تنخر الخلايا    و حدوث تغيرات تنكسيه  واضحة  في نسيج الكبد     لي معولسرطان الكبد ال   ورمية كبيرة 

  العقيدة   داخل  الكبدية   الخلايا   لانوية   تضاعف  حدوث   ،كذلكوتفجي واضح    دموي  نزف   حدوث   معالكبدية  

                  .احتقان الوريد المركزي وارتشاح الخلايا الالتهابية حوله  مع الورمي

الفموي  ب  7-4كما يلاحظ من الصورة )      التجريع  تأثير  المائي    25(  المستخلص  ملغم / كغم من 

  المائي   المستخلص   من  كغم/    ملغم  27  ب    الفموي  التجريع   تأثير(  8-4الصورة )   و   لقشور ثمار الرامبوتان

يلاحظ التركيب    إذ ،  (H&E)هر ، بصبغة الهيماتوكسلين والايوسين  ثلاثة اشولمدة    الرامبوتان   ثمار   للب 

 عاملة المتأثير   (  9-4لكلا المجموعتين ، ويلاحظ من الصورة ) في نسيج الكبد      الطبيعي للخلايا الكبدية

  ثمار  لقشور  المائي  المستخلص  من ملغم / كغم  25مع التجريع الفموي ب   TAAملغم / كغم من  200 ب 

  انتظام   اعادة   يلاحظ   إذ ،    (H&E)شهر  ، بصبغة الهيماتوكسلين والايوسين  ثلاثة اولمدة     الرامبوتان 

، في حين تبين     الكبدية   الخلايا   بين  الفراغات   بعض  وجود  مع    الطبيعي   المركزي   والوريد  الكبدية   الخلايا 

  كغم /   ملغم  27  ب   الفموي  التجريع   مع   TAA  من كغم /   ملغم   200 ب    المعاملة  تأثير (  10-4)   الصورة

  الوريد   داخل  دموي  نزف  وجود    يلاحظ  إذ    اشهر  ثلاثة  ولمدة   الرامبوتان  ثمار  للب   المائي   المستخلص   من

                         داخل النسيج . الالتهابية الخلايا  لبعض  ارتشاح مع   الكبدية  والخلايا  الجيبانيات  انتظام واعادة   المركزي

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

يلاحظ وجود الوريد المركزي الطبيعي              إذتبين مقطع نسجي للكبد في ذكور الجرذان البيض في مجموعة السيطرة،  )3-4 (صورة

 ( (H&E 200 Xوالخلايا الكبدية                وانتظام الحبال الكبدية                ووجود الجيبانيات
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 إذكغم ولمدة ثلاث اشهر في ذكور الجرذان البيض في نسيج الكبد  /ملغم  200بتركيز   TAA( تبين تاثير المعاملة بمادة 5-4صورة)

دموي                     احتقان في نسيج الكبد                وتنخر الخلايا الكبدية                 مع حدوث دهنية    تنكسية تغيراتيلاحظ 

و ضهور                     خل العقيدة الورمية و ارتشاح الخلايا الالتهابية                 مع  حدوث تضاعف لانوية الخلايا الكبدية دا

 (H&E 400 X)  مع انكماش خلايا الموت المبرمج              الكروماتين        كثيفةالخلايا 

يلاحظ  إذ، ولمدة ثلاثة اشهر في ذكور الجرذان البيض في نسيج الكبد ملغم/كغم  200بتركيز  TAAالمعاملة مادة  تأثيرتبين  )4-4(صورة 

وارتشاح الخلايا الالتهابية              ضهور عقيدات ورمية كبيرة              مع حدوث تغيرات تنكسية واضحة في نسيج الكبد               

 مع تليف الحبال الكبدية     وضهور الخلايا العملاقة             تشاح الخلايا الالتهابية حوله              مع احتقان الوريد المركزي وار

H&E 200 X)  ) 
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 إذملغم / كغم ولمدة ثلاثة اشهر في ذكور الجرذان البيض في نسيج الكبد  200  بتركيز  TAA( تبين تأثير المعاملة بمادة 6-4صورة )

   يلاحظ احتقان الوريد المركزي                وتحلل انوية الخلايا الكبدية                   مع حدوث تفجي واضح                   

  H&E 400x )وارتشاح الخلايا الالتهابية                  مع حدوث تضاعف لانوية الخلايا الكبدية داخل العقيدة الورمية                )

 

ملغم/كغم ولمدة ثلاث اشهر في ذكور الجرذان  25المعاملة بالمستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان بجرعة  تبين تاثير( 7-4)صورة 

 الطبيعي للوريد والمظهرالخلايا الكبدية                 بعض انتظاملنسيج  من خلال لالطبيعي  المظهريلاحظ  إذالبيض في نسيج الكبد 

 (H&E 200 X)    مع حدوث التنكس الدهني              المركزي                 
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اشهر في ذكور الجرذان البيض  ثلاثملغم/كغم ولمدة  27للب ثمار الرامبوتان بجرعة المعاملة بالمستخلص المائي  تأثيرتبين  (8-4)صورة 

         الكروماتين بداية لتكثف خيوط مع  الطبيعي للخلايا الكبدية             والوريد المركزي                المظهريلاحظ  إذفي نسيج الكبد 

(H&E 200 X) 

ملغم/كغم ولمدة  25ملغم/كغم والمستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان بجرعة  200بتركيز TAA بالمعاملة  تأثيرتبين  (9-4)صورة

   والوريد المركزي الطبيعي               يلاحظ إعادة انتظام الخلايا الكبدية          إذثلاثة اشهر في ذكور الجرذان البيض في الكبد 

 لخيوط الكروماتينوبداية تكثف          ة مع ارتشاح لبعض الخلايا الالتهابي   مع وجود بعض الفراغات بين الخلايا الكبدية          

H&E200x) (             
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تأثير مادة الثيوأسيتاميد والمستخلص المائي لقشور ولب الرامبوتان في نسيج    4-2-5-2-2

 الكلى  

  إذ ( مقطع نسجي في نسيج الكلى  لذكور الجرذان البيض في مجموعة السيطرة  11-4تبين صورة )      

(   تأثير  13-4(  و )12-4يلاحظ التركيب الطبيعي للكبيبة والنبيبات البولية ، كما يلاحظ من الصورة ) 

  (H&E)ولمدة ثلاثة اشهر  ، بصبغة الهيماتوكسلين والايوسين   TAAملغم / كغم من    200ب   المعاملة 

  مع حدوث تغيرات تنكسية واضحة  للنبيبات    نفسحة بوما  ةوزياد يلاحظ ضمور وتحطم الكبيبة البولية    إذ 

البولية وارتشاح الخلايا الالتهابية   مع وجود نزف دموي داخل النسيج الكلوي  وحدوث انكماش في مواقع  

 اخرى للكبيبة   وحدوث تنخر لخلايا  النبيبات البولية  .                 

ملغم / كغم من المستخلص المائي    25( تأثير التجريع الفموي  ب  14-4كما يلاحظ من الصورة )           

ملغم / كغم من المستخلص    27( تأثير التجريع الفموي  ب  15- 4لقشور ثمار الرامبوتان و الصورة )

الهيماتوكسلين والايوسين   الرامبوتان ولمدة ثلاثة اشهر ، بصبغة  ثمار  يلاحظ    إذ ،  (H&E)المائي للب 

 ( الصورة  ويلاحظ من   ، المجموعتين  لكلا  البولية    والنبيبات  للكبيبة  الطبيعي  تأثير  16-4التركيب    )

ملغم / كغم من المستخلص المائي    25مع التجريع الفموي ب    TAAملغم / كغم من    200ب   المعاملة  

يلاحظ سلامة    إذ ،  (H&E)لقشور ثمار الرامبوتان  ولمدة ثلاثة اشهر  ، بصبغة الهيماتوكسلين والايوسين  

الصورة   تبين  حين  في   ، الكلوية  والانابيب  للكبيبة  الطبيعي  التركيب  على  والمحافظة  الكلوي            النسيج 

تأثير المعاملة  ب  4-17) ملغم / كغم من    27مع التجريع الفموي ب    TAAملغم / كغم من    200(  

يلاحظ  وجود نزف دموي وتلف لبعض    إذ   ،المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان  ولمدة ثلاثة اشهر  

               . الكبيبات الكلوية مع وجود عدد من الكبيبات الطبيعية  وسلامة الانابيب الكلوية الطبيعية  

ملغم/كغم  27ملغم/كغم والمستخلص المائي للب الرامبوتان بجرعة  200بتركيز   TAAتبين تأثير المعاملة بمادة  (  10-4)  صورة

وإعادة             داخل الوريد المركزي   احتقان    يلاحظ وجود  إذولمدة ثلاث اشهر في ذكور الجرذان البيض في نسيج الكبد 

 (  (H&E200 Xانتظام الجيبانيات والخلايا الكبدية             مع ارتشاح لبعض الخلايا الالتهابية              
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وجود و             يلاحظ وجود التركيب الطبيعي للكبيبة إذ، تبين مقطع نسجي للكلى في ذكور الجران البيض في مجموعة السيطرة (11-4)صورة 

 (H&E 200X)النبيبات الكلوية                   

يلاحظ  إذملغم/كغم ولمدة ثلاث اشهر في ذكور الجرذان البيض في نسيج الكلى ،  200بتركيز  TAAالمعاملة بمادة  تأثيرتبين (12-4)صورة 

زيادة فسحة بومان              مع حدوث تغييرات تنكسية واضحة للنبيبات البولية                 و  ضمور الكبيبات البولية             

                النبيبات الكلوية  ظهارةلتورم  و   وارتشاح الخلايا الالتهابية              مع وجود نزف واضح في داخل  النسيج الكلوي               

 )  (H&E 200X        مع توسع النبيبات الكلوية        وضهور الخلايا كثيفة الكروماتين           
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 إذولمدة ثلاث اشهر في ذكور الجرذان البيض ، ملغم/كغم  25المعاملة بالمستخلص المائي لقشور الرامبوتان بجرعة  تأثيرتبين  (14-4 )صورة

 ((H&E 200Xبيبات البولية                   نالطبيعي للكبيبة                وال المظهر يلاحظ

ملغم/كغم ولمدة ثلاث اشهر في ذكور الجرذان البيض في نسيج الكلى ،  200بتركيز  TAAالمعاملة بمادة  تأثيرتبين  (13-4صورة) 

 وتضررتحطم الكبيبة البولية                وحدوث انكماش في الكبيبة               مع وجود نزف دموي               يلاحظ  إذ

 ((H&E 400 Xالنبيبات البولية             وحدوث تنخر            لخلايا النبيبات البولية   
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ولمدة ثلاث ملغم/كغم  25كغم والمستخلص المائي لقشور الرامبوتان بجرعة /ملغم 200بتركيز  TAAالمعاملة بمادة  تأثير تبين (16-4 ) صورة

والانابيب الكلوية                                               التركيب الطبيعي للنسيج الكلوي المتمثلة بوجود الكبيبة الطبيعية           يلاحظ في  إذاشهر في ذكور الجرذان البيض ، 

H&E 200 X) ) 

يلاحظ التركيب الطبيعي  إذملغم/كغم ولمدة ثلاث اشهر ،  27المعاملة بالمستخلص المائي للب الرامبوتان بجرعة  تأثيرتبين (15-4 )صورة

 ((H&E 200 Xللكبيبة               والنبيبات البولية                 
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ملغم/كغم ولمدة ثلاث اشهر في  27والمستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان بجرعة ملغم/كغم  200بتركيز  TAAالمعاملة بمادة  تأثيرتبين  (17-4)صورة 

لبعض الكبيبات البولية                مع وجود عدد من الكبيبات الطبيعية            وضموروجود نزف دموي                 يلاحظ إذ،  ضذكور الجرذان البي

 (H&E 200X  )         سلامة الانابيب الكلوية             و
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 الفصل الخامس 

 Discussionالمناقشة 

      و  ALT)وAST وALP في انزيمات الكبد ) يدالثيوأسيتامتأثير المعاملة بمادة  1-5

T-BIL  

 ALPفي مستوى انزيمات الكبد    P<0.01)نتائج الدراسة الحالية حصول ارتفاع معنوي )  أظهرت          

،ASTو ALT  ية  في المجموعة الثانG2    والتي تم معاملتها بمادةTAA    من وزن    ملغم/ كغم  200بتركيز

السيطرة  90 ولمدة  الجسم   النتائج مع  و  السالبةيوم مقارنة مع مجموعة   . Shareef et al)اتفقت هذه 

,2022; Sepehrinezhad et al. ,2021; Jabbar et al. ,2023)   

التأثير    إلىانزيمات الكبد والتي اشارت لها نتائج الدراسة الحالية قد  تعود    فعاليةان الزيادة الحاصلة في        

للخلايا   الذي يسبب ضرر  التأكسديالاجهاد    حدوث   إلى  أدى   ذيوال  TAAمادة    الذي سببتهالسمي الحاد  

الجلوتاثايون    منهامضادات الاكسدة الداخلية    اذ نف  إلى وكذلك   ROS الكبدية  وزيادة مستوى الجذور الحرة  

  ، TAA  (Unnisa et al. ,2021)لمادة     2TAASOتحطيم المستقلب التفاعلي السام    الذي له دور في  

الأضرار الخلوية و حدوث التنخر في الخلايا الكبدية والتليف الكبدي وتحطم الغشاء    إلىوهذا بدوره يؤدي  

الكبد   انزيمات  تسرب  مسبب  للخلايا   هذه    إلىالخلوي   مستوى  ارتفاع  بالتالي  و  الكبدية  الخلايا  خارج 

في التنشيط    P  450يتوكروم  سام الظيشارك ن  إذ ،      (Dwivedi et al. ,2020)الأنزيمات في الدم   

لمركب   يؤدي    TAAالحيوي  السام    إلىمما  التفاعلي  المستقلب  مشتقات   TAASO)2(توليد  يشكل  الذي 

السمية    لها دور كبير في حدوث و التي    acetylimidolysine derivatives  سينيلا  ميدوا  الاستايل

الموجودة في الاغشية    الارتباطالخلوية وذلك عن طريق    المفسفرة  الخلوية الكبيرة كالدهون  بالجزيئات 

وبالتالي تحرر الانزيمات   ةبيروكسيديزيادة عملية    إلىالخلوية مؤدية   البلازمي  الغشاء  الدهون  وتحطم 

   (Alamri , 2024)الكبدية من هذه  الخلايا   

صابة الكبدية  ويعد ارتفاع مستوى انزيمات الكبد في المصل من العلامات التشخصية المهمة لحدوث الا       

يعود تسرب هذه الأنزيمات   الكبدية  إلى، وقد  للخلايا  الخلوي  الغشاء  التفاعلي    إذ   ،تلف  المركب   يسبب 

TAASO2  2+بسبب ارتباطه بأيونات الكالسيوم    وسيولتهالغشاء الخلوي   يةاذ نففي    تغييرا Ca   التي يزداد

النقل والتبادل   الخلايا مسببه خلل في  داخل  الخلوي    إلىومؤدية     الأيونيتركيزها في  التورم والانحلال 

Cellular swelling    العصارة  حدوث    إلىيؤدي  بدوره  الذي في  المتواجدة  الأنزيمات  مجموعة  تلف 



 .. المناقشة  .........................................................................................................................الفصل الخامس  

84 
 

الخلوية وبالتالي اطلاقها في مجرى الدم وزيادة مستوى تركيزها  في المصل ،  كما وتسبب الزيادة في  

تأثيرات ضارة على مستوى الأنوية    TAAبفعل المشتقات السامة لمركب      ROSمستويات الجذور الحرة  

الخلوية مؤثرة بذلك على تركيبها و عملية تخليق البروتينات واكسدة القواعد النووية وتحطم المادة الوراثية  

DNA  تحفيز عملية الموت المبرمج للخلايا  إلىمما يؤديApoptosis  (Moustafa et al. ,2014)   

الحالية        الدراسة  نتائج   ين البيليروب ( في مستوى  P< 0.01)  حدوث ارتفاع معنوي  إلىكما واشارات 

 من وزن الجسم   ملغم/ كغم  200بتركيز    TAAوالتي تم معاملتها بمادة    G2في المجموعة    T-BILالكلي  

 Abul Najmi et al ., 2010 ; Shareef)مع    واتفقت هذه النتائج السالبة  بالمقارنة مع مجموعة السيطرة  

et al. , 2022)   

والتنكس الخلوي لخلايا    الوظيفي الخلل    إلىفي المصل    ينالبيليروبوقد يعزى السبب في ارتفاع  مستوى       

 ن البيليروبي عن ازالة    المسؤولة الاخراجية كونها    الوظيفةالكبد وانخفاض قدرتها على الامتصاص  وضعف  

  إذ ،    نللبيليروبي   الاستقلابيالمسار    تحطم  إلىالكبد  مما يؤدي    إلىونقله    بالألبومينمن الدم عبر ارتباطه  

نيك  كورو غير قابل للذوبان بواسطة حمض الجلو  نالبيليروبي بمنع تحول    TAAالسامة لمادة  التأثيرات تسبب  

Glucuronic Acid  احادي جلوكورونيد   ينالبيليروب الاشكال المترافقة القابلة للذوبان في الماء وهي    إلى

monoglucuronide Bilirubin    جلوكورونيد  ثنائي    نالبيليروبي و Diglucuronide bilirubin   

يؤدي   القناة  إفراز عدم    إلىمما  في  والانسجة     يةاوالصفرها  المصل  في  مستوياتها  تراكم  وبالتالي 

(HadeerAnd AL-Kaisie ,2018)    ،  حصولناتجة عن  يمكن ان تكون    ينالبيليروبكما وان زيادة 

الصفراء    يةاوالصفرالقناة  في  انسداد   تدفق  قد أو،  Cholestasis)  ياوالصفرالركود  (و الانخفاض في 

في الكبد وانحلال الدم )اليرقان الكبدي( و الذي يسبب   ينالبيليروبتكون بسبب  الانخفاض في معدل اقتران 

شديد ناجم من تزايد توليد الجذور   تأكسديفي المصل وما ينتج عنه من اجهاد    ن البيليروبيارتفاع  مستويات  

   TAA (Abouelezz et al., 2023)  الحرة  بفعل  التأثيرات السمية لمركب  

 ALP)انزيمات الكبد    فعالية  تأثير المستخلص المائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان في  2-5

    T-BIL و ALT)و AST و

)  أظهرت            معنوية  فروق  جود  عدم  الحالية  الدراسة  انزيمات    P>0.01)نتائج  مستوى  الكبد في 

(ASTو(ALT     الثالثة بالمستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان    G3في المجموعة  تم معاملتها  والتي 

، بينما لوحظ حدوث ارتفاع  (Samuagam et al. ,2015)لنتائج مع اوقد اتفقت  ملغم/كغم   25وبتركيز 

  السالبة   في المجموعة الرابعة مقارنة مع مجموعة السيطرة  ALPانزيم    فعالية(  في  P< 0.01)    معنوي

G1   . 
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الأنشطة المضادة للأكسدة والتي    إلىان عدم وجود فروق معنوية في مستوى انزيمات الكبد قد يعود           

تأثير   الحد من  القدرة  لها  التي  الفينولية  المركبات   العديد من  الرامبوتان واحتوائها على  تمتاز بها قشور 

الخاص   لالهيدروكسيمن مجموعة     Hتعمل هذه المركبات كواهب لذرة هيدروجين +  إذ الجذور الحرة ،  

 .Luthfiya et al)  استقرارابها مما يؤدي تقليل العمليات التفاعلية المنتجة للجذور الحرة وجعلها أكثر  

، كما  وتحتوي القشور على العديد من المركبات الفعالة مثل الايلاجيك  والكوريلاجين و الغاليك  (2023,

وزيادة انشطة مضادات الاكسدة   ROSالتفاعلية    كسجينو الأيدات التي لها القدرة على تقليل انواع  و و الفلافون 

عن وجود مركب الجيرانين الذي يشكل القسم الاكبر من المركبات المتواجدة في قشور    فضلاالداخلية ،  

الذي    التأكسديعالية في كسح  الجذور الحرة وبالتالي تقليل الاجهاد    نشاطا ثمار الرامبوتان والذي يمتلك  

وتعمل المركبات الفينولية     ،(de Santana Santos et al. ,2021)  ومستقلباتها السامة  TAAتسببه مادة  

و زيادة مستويات مضادات   التأكسدي ع الانزيمي ضد الاجهاد  لقشور الرامبوتان على تعزيز نضام الدفا

الطبيعية للخلايا    الوظائفوالاكسيد الفائق وبالتالي الحفاظ على    نالجلوتاثايوالاكسدة  الداخلية بما في ذلك  

استقرار الاغشية الخلوية وعدم    إلى، مما يشير     ALT وAST  وALP   وتنظيم مستويات انزيمات الكبد   

الدم   مصل  في  لها  الطبيعية  المستويات  على  والحفاظ  الكبدية  الخلايا  من  الانزيمات  هذه  تسرب 

(Samuagam et al. ,2015). 

من    ملغم/كغم  25كما وبينت نتائج التجريع الفموي بالمستخلص المائي لقشور الرامبوتان وبتركيز          

في    T-BILالكلي    ينالبيليروب مستوى    ( فيP> 0.01معنوية )عدم وجود فرق    إلى  أدىقد    وزن الجسم  

 .G1 السالبة مع مجموعة السيطرة بالمقارنةG4 و المجموعة الرابعة   G3  المجموعة الثالثة

والتي اشارت اليها نتائج الدراسة الحالية قد تعود لفعالية المركبات    ن للبيليروبيان المستويات الطبيعية       

الفينولية   المركبات  مثل  الجيرانين    Phenolic compoundsالحيوية  والكورلاجين   Geraniinو 

Corilagin    والايلاجيكEllagic acid    والروتينRutin  والكيرسيتين Quersetin    وحمض الغاليك

Gallic acid     الحيوية    والوظائفللمستخلص المائي لقشور الرامبوتان وتأثيرها الايجابي على  سلامة الكبد

والحفاظ على المستويات الطبيعية له في    ينالبيليروب عن التخلص من    لالمسؤوالتي يقوم بها كونه العضو  

ية لخلايا الكبد عبر النشاط المضادة  فرازالإ  الوظائفوالحفاظ على    يةاوالصفرسلامة القناة    أيضاوالمصل  ،  

الاجهاد    للأكسدة مستويات  وتنظيم  الرامبوتان  ثمار  قشور  في  المتواجدة  الفعالة  المركبات  تقدمه  الذي 

المركبات  المتواجدة في   كفاءة  اشارت العديد من الدراسات على  إذ ،    (Sholikhah,2022)  التأكسدي

المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان في اكتساح الجذور الحرة و فعاليته في تقليل انتاج الجذور الحرة  

  التأكسدي فضلا عن تقليل الضرر    NO-و جذر النتريت      HO-الحر    لالهيدروكسيلجذر     كسحهاعن طريق  

الكبد لوظائفه الطبيعية    اءاد   إلىفي الخلايا الكبدية ، مما يشير    2O2H  الهيدروجينالناجم بفعل جذر بيروكسيد  
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الثالثة   المجموعة  مستويات    وبالتاليG3 في  على  الدم     ينالبيليروب الحفاظ  في  الطبيعية  الحدود  ضمن 

(Tingting et al. ,2022).   

الرامبوتان    أظهرت            ثمار  للب  المائي  بالمستخلص  الفموي  التجريع  فرق   إلىنتائج  وجود  عدم 

بيمنا لوحظ   ،G5في المجموعة الخامسة  ALPوALT ، ASTالكبد  فعالية انزيمات    ( فيP> 0.01)معنوي

بالمقارنة مع   G6في المجموعة السادسة    ALPفي معدل فعالية انزيم    ( P< 0.01)  حدوث ارتفاع معنوي

 .G1  السالبة مجموعة السيطرة

  أظهرت العديد من الدراسات ان العديد من الفواكه الاستوائية بضمنها الرامبوتان تمتلك فعالية عالية            

مجموعة واسعة من المركبات  والتي تسهم وبشكل نتيجة لاحتوائها على  العديد من الامراض،    علاجفي  

، فقد يعزى الدور المهم الذي يقدمه    (Sayago-Ayerdi etal. ,2021)فعال في منع الاضرار الخلوية  

الرامبوتان   ثمار  لب  الفينولات    إلى مستخلص  من  كلآ    Flavonoids الفلافونويدات   وPhenol  وجود 

على    Oxalateكسالات  ووالأ  Saponinsوالصابونين   قدرته  من  وتزيد  الكبد  من وضائف  تحسن  التي 

مادة   مةاومق ومنها  للجسم  الداخلة  الكيمائية  للمركبات  السام  التأثير  بفعل  يحصل  الذي  التأكسدي  الاجهاد 

TAA  (Fila etal. ,2012)    صابة  لادور رئيسيا في تخفيف ا  ت الفلافونويدا، كما وان لوجود مركبات

الناجمة عن    تأثيراته   إلى، حيث تشير العديد من الدراسات    يةالكبد  الوقائية التي يقدمها ضد اصابة الكبد 

وتجديد النظام الانزيمي المضاد    ROSالتفاعلية    كسجين والأالسموم المختلفة وذلك عبر تقليل انتاج انواع  

، فضلا عن دوره في تنظيم التعبير     SOD الفائق سموتاز يوانزيم د   GSHللأكسدة بما في ذلك الجلوتاثايون  

بيروكسيدية   و  الاكسدة  يخفف وبشكل ملحوظ من عمليات  ما  الكبد وهو  في  للبروتينات والدهون  الجيني 

الاغشية الخلوية واستقرارها ويمنع التسرب مكونات    الحفاظ على    إلىالدهون الضارة وهذا بدوره يؤدي  

 ( Li etal. ,2018) دل مستواها الطبيعي في مصل الدم  على معالخلوي  لأنزيمات الكبد وبالتالي الحفاظ  

 أدى ان التجريع الفموي بمستخلص لب ثمار الرامبوتان قد    إلىكما واشارت نتائج الدراسة الحالية          

)  إلى معنوية  فروق  وجود  مستوى  P> 0.01عدم  في  الخامسة    الكلي  نالبيليروبي (  المجموعة   في 

G5 والسادسة  G6السالبة مقارنة مع مجموعة السيطرة  .    

ان عدم وجود فرق معنوي في مستوى البيليروبين في الجرذان التي جرعت بالمستخلص المائي للب        

  TAA عن طريق الحقن تحت الغشاء البريتوني بمادة الكبد الرامبوتان والتي استحث بها مرض السرطان 

 cinnamicو حمض السينامك    vanillinالايجابي لمركبات لب الرامبوتان بما ذلك الفانيلين    للتأثيرقد يعود  

acid    مما      قد تخفف من التأثيرات الضارة للجذور الحرة    للكبد   للأكسدةو مضادا    اقائيو  نشاطاوالتي تمتلك

  مستويات التشير    إذ ،  )  (Murthy And Bapat ,2020الكبد  بيليروبين في  المستوى    الحفاظ علىفي    يسهم
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الخامسةلل  الطبيعية المجموعة  في  في   إلى  G5  بيليروبين  الرامبوتان   للب  النشطة   المكونات  هذه  دور 

للخلايا الكبدية والبنية    فرازالكبدية  فضلا عن الحفاظ على الية الإ  يةاوالصفرالمحافظة على سلامة القنوات  

قد  ما  واغشيتها  وهو  للخلايا  الاستقلابي     التركيبية  المسار  تنظيم  في  التوازن    نللبيليروبييسهم  وتحقيق 

فان   ذلك  إلىاضافة    ،   (Babaeenezhad etal.,2021; Sefi etal.,2019)لمستوياته في مصل الدم   

تعمل على    Flavonoid   الفلافونويدات و  Phenol   دور المركبات النشطة الاخرى للب مثل الفينولات  

انواع   انتاجها    كسجينوالأ كسح  االخلوية    الوظائف تحسن      إلىمما يؤدي  التفاعلية والحد من  لكبد لعضو 

 . (Kaur etal.,2022)ه في الصفراء بصورة طبيعية  إفرازو  نالبيليروبي ويرفع من قدرته على التخلص من  

بمادة    تأثير  3-5 اليوريا    دالثيوأسيتاميالمعاملة  مستويات    ن والكرياتيني  Ureaفي 

Creatinine والألبومين Albumin   

  (P<0.01)ارتفاع معنويحدوث    إلى  أدى  TAAان الحقن بمادة  الدراسة الحالية  أظهرت النتائج            

التي تم حقنها تحت الغشاء البريتوني بجرعة  G2   في مستويات اليوريا والكرياتينين في المجموعة الثانية

 قد اتفقت هذه النتائج مقارنة مع مجموعة السيطرة السالبة وTAA من مادة  من وزن الجسم  ملغم/كغم200

   (Al-Hashem,2023; Ebaid et al. ,2023)مع 

في  تصفية الدم    ةالفيسيولوجي يفتها  ظبسبب  و  للإصابة  تعرضاتعد الكلى من اكثر اعضاء الجسم           

كونها تسبب التنخر الشديد في الخلايا     TAAتحدث السمية الكلوية بفعل مادة    إذ من السموم الداخلة للجسم ،  

وبالتالي عدم ترشيح اليوريا    GFRانخفاض معدل الترشح الكبيبي  إلىللأنابيب الكلوية مما يؤدي  الظهارية

تعد مستويات   إذ ،    (El-Hameed et al. ,2023)من الدم و ارتفاع مستواها في المصل    نوالكرياتيني 

النهائية  العلامات  المن    نوالكرياتينياليوريا   المنتجات  تمثل  الكلوي وهي  الضرر  لتقييم  الهامة  تشخيصية 

ها عن طريق الكلى وبالتالي فان ارتفاع مستوها  إفرازالتخلص منها و  م ما يت  عادةالبروتين و التي    لاستقلاب 

للخلايا  في الدم يدل على اضطراب في معدل الترشيح الكلوي وفي عملية  اعادة الامتصاص الانبوبي   

لمادة    التأثيربفعل  الكلوية   مادة    إذ ،   TAA  (Alomar,2020)السام  استقلاب  ن  TAAيؤدي  ام  ظ في 

والتي تفرز    المجرى الدمويفي     2TAASOو  TAASO  هيتكوين مستقلبات سامة    إلى P450السيتوكروم  

تزيد هذه المركبات من توليد الجذور    إذ ساعة ،    24في البول خلال    Acetateعلى شكل خلات    في النهاية

تحطم الاغشية    إلىتؤدي    التي  MAD  التي تسبب ارتفاع معدل  الدهون  ةبيروكسيديالحرة ومنتجات عملية  

ائف الخلايا الكلوية في  الترشيح الكبيبي  مع انخفاض متزامن لمضادات الاكسدة  ظالخلوية  والحد من و

الفشل  الكلوي  وبالتالي المساهمة على     إلىالداخلية مما يؤدي  ذلك للسمية الكلوية و التي تؤدي في النهاية  

وقد يعزى ارتفاع مستويات  (Begum et al. ,2011) في الدم     نوالكرياتيني   ا اليوريكلآ من    مستويات بقاء  
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مما     المتنخرةالكلوية بسبب تراكم الخلايا    النبيبات الانسداد الحاصل في تجويف    إلى  ن والكرياتينياليوريا  

  التأكسدية مما يزيد من الاضرار    TAAبفعل المشتقات السامة لمادة    فشل لعملية الترشيح الكلوييتسبب في   

ان الانتاج    إذ ،    للكلى  وحدوث التليف النسجي   الكلويةوتحفيز مسارات الالتهابات التي تعزز من الاصابة  

  ن ما بي التفاعلية يحفز انتاج السيتوكينات المسببة للالتهاب مما يؤدي اضطراب    كسجينوالأالمتزايد لأنواع  

لخلايا النبيبات الكلوية و   تحطميه  بذلك تأثيرات    محدثة   للأكسدةمضادة  النظمة  الأهذه العوامل الالتهابية و

 ،   (Jorgačević et al. ,2022) في المصل نوالكرياتيني ارتفاع مستويات اليوريا   بذلك معززة 

في مستوى الالبومين    ( (P<0.01حصول انخفاض معنوي    إلىكما واشارت نتائج الدراسة الحالية             

مقارنة مع  من وزن الجسم ملغم/كغم  200بتركيز  TAAوالتي تم معاملتها بمادة  G2 في المجموعة الثانية 

  (Mousa et al. , 2019; Saleh et al. , 2021)وهذه النتائج اتفقت مع مجموعة السيطرة السالبة  

 التوازن بين   تحقيقعن طريق    المحافظة عليها    الطبيعية في المصل تتم  مستويات الالبومينال  ان            

ائف  ظتؤثر وبشكل سلبي على و  TAAالترشيح الكبيبي واعادة الامتصاص الانبوبي وبما ان مادة    معدلات 

عملية  اضطراب  حدوث تلف وتحطم النبيبات البولية وهذا بدوره يساهم في    الخلايا الكلوية وتعمل على  

هذا    امتصاص   إعادة فقدان  وبالتالي  الكلى  الدم     البروتينالالبومين عن طريق   .Khawar et al)من 

ودورها في الانتاج المتزايد للجذور    TAAالدور السمي لمادة    إلىاشارت العديد من الدراسات    إذ ،  (2016,

فرون وحدوث التنخر الخلوي يفقدان السلامة الهيكلية للن  إلىالحرة واحداث اضرار تأكسدية كبيرة تؤدي  

الكلوية وضعف عمل الكلى مما يساهم في زيادة    للأنابيب  الألبومين مع البول وانخفاض    إفرازو الكبيبة 

لانخفاض  ،  كما وقد يعود انخفاض مستوى الالبومين  (Radwan et al. ,2023)مستوياته في الدم    

الالبومين    كفاءة   تخليق  في  الكبدية  العضو    لانالخلايا  لبروتين    المسؤولالكبد هو  الحيوي  التخليق  عن 

صابة  الناجمة عن مركب تسبب الا  ،حيث الالبومين  والذي يعد من البروتينات المهمة والاكثر وفرة في الدم  

TAA    ية اذ نفيحدثها بفعل مستقلباته السامة تحطم الاغشية الخلوية عن طريق تغيير     التيالسامة    والتأثيرات  

ية للخلايا مما يؤدي  فرازالإ  الوظائفعن تناقص    ، فضلا  الميتوكوندرياوسيولة هذه الاغشية وتثبيط نشاط  

 Ramadan et al) تلف الخلايا الكبدية وبالتالي انخفاض كبير في مستوى الالبومين في المصل    إلى

تدهور بروتين الألبومين وذلك عبر تحفيز مسار    إلى يؤدي    TAAقد وجد ان التسمم بمادة  ف،    (2018,.

بروتوسوم   وياليوبيك ارتباط    ubiquitin proteasome pathwayتين  يتضمن    اليوبيكويتين والذي 

Ubiquitin  لا يوبيكويتين  انزيم  بواسطة  منها   والتخلص  تحطيمها  المراد  الخلوية   يز  كبالبروتينات 

ubiquitin ligase    يؤدي في    إلىمما  الالبومين  لبروتين  الاجمالي  المستوى  الدم مصل  انخفاض 

(Abdel-Rahmanr et al. ,2021)   
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اليوريا    4-5 الرامبوتان في مستويات  ثمار  لقشور ولب  المائي  المستخلص    Ureaتأثير 

    Albumin والألبومين Creatinineوالكرياتينين 

النتائج إن التجريع الفموي بالمستخلص المائي لقشور نبات الرامبوتان في المجموعة الثالثة    رت أظه         

G3  والمجموعة الرابعة G4معنويعدم وجود فرق  إلى أدى (P>0.01)  ن والكرياتيني مستوى اليوريا في  

  .السالبة مقارنة مع مجموعة السيطرة

بعد المعاملة بالمستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان    نوالكرياتيني يوريا  لل  المستوى الطبيعي  ان            

القشورتعود   كبيرة من   لاحتواء مستخلصات  النشطة مثل حمض    على كمية  الفعالة    الايلاجيك المركبات 

Ellagic acid  الجيرانين المركبات  فضلا عن   Riboflavin   الرايبوفلافين   Geraniin و  العديد من 

التي   الأخرى  الحرة عن طريق  النشطة  الجذور  تأثيرات  الحد من  في  نشاط     تشترك  الجذور   هذهكسح 

يمكن  القول    إذ ،    كسديأالت  د الاجها  مستويات   وتنشيط مضادات الاكسدة الداخلية  الانزيمية وبالتالي تثبيط

ان المركبات الطبيعية للنباتات تعد كعوامل وقائية تقلل من التأثيرات السمية على الخلايا الكلوية مما يعزز  

،    (Afzaal et al. ,2023)  الوظائف هذه الخلايا في التخلص من اليوريا والكرياتينين بصورة طبيعية    

اليوريا   انخفاض  يعزى  حمض    إلى  نوالكرياتيني وقد  من  العالي   Ellagic acid الايلاجيكالمحتوى 

الذي    قشور  في    Corilaginوالكورلاجين   الرامبوتان  فعاليتهاثمار  سلامة   اثبت   على  المحافظة  في 

للخلايا   التأكسديالحيوية للخلايا وتقليل تراكم الجذور الحرة فضلا عن قدرتها في الحد من التلف  الوظائف

وبالتالي المساهمة  في حماية الكلى من    (GFR)والكبيبات الكلوية والمحافظة على معدل الترشيح الكبيبي  

   (Sukmandari et al . ,2017)الاصابة 

في مستوى الألبومين في المجموعة    (P>0.01)معنوي  عدم وجود فرق    إلىواشارات النتائج    كما          

 . السالبة مقارنة مع مجموعة السيطرة G4والمجموعة الرابعة G3 الثالثة 

المائي لقشور    ص بالمستخل  فمويا ان المستويات الطبيعية للألبومين في المجاميع الوقائية التي جرعت           

على  ظ التي ساهمت في الحفا للمركبات النشطة لقشور الرامبوتان  تشير للدور الوقائي نبات الرامبوتان قد  

  Geranin   تعمل هذه المركبات كالجيرانين  إذ ،    GFRية للكلى ومعدلات الترشيح الكبيبي  فرازالإ  الوظائف

الداخلة    سميةكمضادات اكسدة طبيعية تساهم في التخلص من الانتاج المتزايد للجذور الحرة بفعل المواد ال

  الإيجابي يسمح هذه التنظيم    إذ ،  الكلوية  الوظائفوبالتالي الحفاظ على الخلايا وتنظيم    TAAللجسم كمادة  

امتصاص بروتين الالبومين على طول الانابيب البولية مما يسبب بدوره الحفاظ على المستويات    إعادةعلى  

لقشور    يالمستخلص المائعن دور    فضلا،    (Tingting et al. ,2022)في المصل    الطبيعية للألبومين  

الحيوية لعضو الكبد لكونه المسؤول عن التخليق الحيوي   الوظائف  بتنظيمفي المساهمة    ثمار الرامبوتان
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الدور الوقائي للمركبات الفعالة في    إلىلبروتين الألبومين لذا فان المستويات الطبيعية لهذا البروتين تشير  

 . (Samuagam et al. ,2015) تنظيم الوظائف الحيوية للكبد قشور الرامبوتان ودورها الايجابي في 

  إلى  أدىنتائج الدراسة الحالية ان التجريع الفموي بالمستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان قد    أظهرت      

  G5 في المجموعة الخامسة    نوالكرياتيني في مستوى كلآ من اليوريا    (P>0.01)عدم وجود فرق معنوي  

مقارنة مع  G6في المجموعة السادسة    في مستوى الكرياتنين   P<0.01)) بينما لوحظ وجود ارتفاع معنوي

 .  السالبة مجموعة السيطرة

بعد المعاملة بالمستخلص المائي للب    نوالكرياتيني ن عدم وجود فرق معنوي في مستويات اليوريا  إ       

الفعالة النشطةيثمار الرامبوتان قد   الفينولات    في لب الرامبوتان    عود لوجود العديد من المركبات   مثل 

phenols    و حمض الاسكوربكAscorbic Acid    فيتامين((C  كسالات  وو الأOxalates    و الصابونين

Saponins    و النياسينNiacin   الرايبوفلافين  Riboflavin  لوجود المعادن كالنحاس والمنغنيز    ةإضاف

والعديد من المركبات النشطة الأخرى التي تعمل على كسح نشاط  الجذور الحرة وتنشيط مضادات الاكسدة 

 Afzaal et al. ,2023 ; Kaur)الداخلية  الانزيمية التي تعمل على تقليل انتاج الجذور والتخلص منها  

etal.,2022)    اليوريا مستويات  استقرار  يعزى  فقد  للب    إلى  نوالكرياتيني ،  المائي  المستخلص  احتواء 

الحيوية للخلايا الكلوية    الوظائفالمحافظة على سلامة  يعمل على  حمض الاسكوربك الذي  الرامبوتان على  

  المتضررة   ودوره في شفاء الانسجة  عملية تليف الانسجة الكلويةوتقليل تراكم الجذور الحرة فضلا عن تثبيط  

يعكس  الدور المهم للحمض الاسكوربك في تخفيض   وبالتالي المساهمة  في حماية الكلى من الاصابة وهذا ما

تشير العديد من   إذ    ،(Korkmaz And Kolankaya,2009)في المصل    نوالكرياتيني مستويات اليوريا  

وذلك    من تأثير الجذور الحرة  خلايا الجسم    في حمايةالدور الوقائي لحمض الاسكوربك و    إلىالدراسات  

فضلا عن اصلاح ،  عن طريق كسح الجذور المتولدة وتفعيل التخليق الحيوي لمضادات الاكسدة الداخلية  

عن الجذور الحرة  وقد ثبت ان حمض الاسكوربك يشارك في كل   اتجالن  ىذ الأالاضرار التأكسدية وتقليل  

في     المراحلهذه   ايجابي  تأثير  لها  الرامبوتان  ثمار  فان  العمليات    تنظيموهكذا  ومختلف  الكلى  وضائف 

 .  (GęgotekAnd Skrzydlewska,2022)ة التي تحدث داخل الجسم الحيوي 

عدم وجود    إلى  أدىكما واشارت نتائج التجريع الفموي بالمستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان قد           

مقارنة     G6و السادسة    G5الخامسة   المجموعة    الالبومين في مستوى    معدل  في   (P>0.01)فرق معنوي  

 . السالبة مع مجموعة السيطرة

 Ascorbicاللب على مكونات فعالة مثل حمض الاسكوربك    وتحديدان احتواء ثمار الرامبوتان  إ          

Acid    الرايبوفلافينRiboflavin   الفلافونويدات Flavonoid   والفانيلين vanillin     ذات تأثير وقائي
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للجذور    ةن وذلك عبر الحد من التأثيرات التحطيميمستويات الالبومي   تنظيمقد اسهم في    على عضو الكبد 

تقليل التليف الكبدي    إلىالمستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان    عتجري   أدى، فقد  الحرة على الخلايا الجسمية

  ت للبيروكسيداالدهون المنتجة    ةبيرو كسيديوالحد من عملية    TAAالتي احدثته المستقلبات السامة لمادة  

وهذا ما يفسر توازن    للألبومينكبدية المنتجة  الخلايا  لل   التخليقية  الوظائفالضارة مما  اسهم في الحفاظ على  

المصل   في  الالبومين  عن    ، (Bhat , 2020)مستويات  الخلايا    تأثيرفضلا  على  الفعالة  المركبات  هذه 

ن لب الرامبوتان وما يحتويه من  إ ودورها في تقليل العوامل السامة على عضو الكلى، فائفها  ظالكلوية وو 

المضادة للأكسدة و     Thiamine والثيامين   Niacinمركبات فعالة كالنياسين   الخصائص    قد   التيذات 

يحافظ على مستواه الطبيعي  في مما  الدم    وتنظيم مستوياته في مجرىلبومين  امتصاص الأ  بإعادةتسمح  

     (Johnson etal , 2013)  فقدانه مع البوليمنع المصل و

الديهايد    5-5 ثنائي  المالون  مستويات  في  الثيوأسيتاميد  بمادة  المعاملة    MADتأثير 

  p450والسيتوكروم     SODوانزيم الديسموتاز الفائق   GSH الجلوتاثايون

بمادة  ظأ          البريتوني  الغشاء  تحت  الحقن  ان  النتائج  من وزن   ملغم/كغم  200وبتركيز    TAAهرت 

حصول ارتفاع  و  SODو    GSHفي مستويات    P<0.01)وحصول انخفاض معنوي )   إلى  أدىقد    الجسم  

مقارنة مع مجموعة   G2 في المجموعة الثانية   MDA في مستوى المالون ثنائي الديهايد (P<0.01)   معنوي

 Radwan et al. ,2023)  ;  ElBaset et al. ,2022   Zhao et  وقد اتفق هذه النتائجالسيطرة السالبة  

al. ,2021;  ( 

عبر النظام الأنزيمي    أو    P450كروم  سيتوفي الكبد بواسطة نضام ال  TAAالتنشيط الحيوي لمادة    ان         

  أدى    flavin-containing monooxygenase (FMOs)المحتوي على الفلالفين    كسجينوالأاحادي  

انخفاض مستوى  هو السمية و ما يؤكده  التأثيرات واحداث العديد من  التأكسديزيادة مستويات الاجهاد  إلى

ام ظيعد ن  إذ ملغم/كغم ،    200بتركيز    TAAفي المجموعة الثانية والتي حقنت بمادة     SODو  GSHكلآ من  

انزيمي   وغير  الانزيمي  الاكسدة  خلايا  ضروريامضادات  الخلوية  تحسين    و  الجسم  لحماية  الاستجابات 

على اكتساح الجذور الحرة     GSHيعمل    إذ ،    (Alomar,2020)حالات الاجهاد التأكسدي    والتقليل من

بفعل انزيم الجلوتاثايون     H2O ماء    إلى  H202تحويل جذر بيروكسيد الهيدروجين  عن طريق    أو  ةمباشر

وبالتالي فان    أنواعهايساهم في التخلص من التأثير الضار للجذور الحرة بمختلف  مما     GPXبيروكسيديز  

انخفاض مستوياته والتي اشارت اليه نتائج الدراسة الحالية يدل على استنزاف هذا الجزيء وفقدان اليات  

التي تزيد  ومشتقاتها السامة    TAAزيادة الاضرار الخلوية بفعل سمية مادة    إلىالدفاع التي يقدمها مما يؤدي  

   إلى وتحويله    GSHتأكسد  كما تؤدي الزيادة في معدل    ،  (Begum et al. ,2011)   الاضرار التأكسدية 
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استهلاك الجلوتاثايون واحداث   ارتفاع  إلىجذور الحرة  لل  المفرط    الإنتاجبسبب     GSSGالصيغة المؤكسدة 

هي مسؤولة عن الإنتاج المتزايد لهذه الجذور مما يعزز تكوين    TAAمادة  ان    إذ،  اضرار تأكسدية كبيرة  

بما في ذلك    الأخرىكسدة الداخلية  نضوب مضادات الأ  إلىيؤدي    ،كما   ROSالتفاعلية    كسجينوالأ نواع  أ

والذي يعمل بشكل مباشر   ل في الجسمووالذي يعد خط الدفاع الأنزيمي الأ  SOD  انزيم الديسموتاز الفائق  

كسجين مما يقلل من مستويات الاجهاد التأكسدي التي  أو ماء و  إلى  2O-على تفكيك جذر ايون الاكسيد الفائق  

تأثيرات سلبية    إلىيؤدي  نضام مضادات الاكسدة الداخلية  توازن  حدوث خلل في    تسببها هذه الجذور لذا فان

مع الجزيئات الكبيرة للكبد ) الدهون ، الاحماض النووية ،   ROSالتفاعلية    كسجينوالأتشمل تفاعل أنواع  

الاعضاء هذه    فشل    إلىمؤدية    والكلى  البروتينات( ودورها في حدوث التنخر الخلوي واتلاف انسجة الكبد 

  . (Hadeer And AL-Kaisie ,2018)  تدريجيا وتطور الحالات المرضية المرتبطة بضهور السرطان  

الديهايد             ثنائي  المالون  بها    MDAيعد مركب  تتفاعل  التي  الدهون  بيروكسيد  منتجات عملية  احد 

الذي     MDAانتاج مركبات    إلىالجذور الحرة مع الاحماض الدهنية غير مشبعة في الاغشية الخلوية مؤدية  

 Alkylجذور الالكيل    ةتلعب الجذور الحرة وخاص  إذ الخلوية وتلف الخلايا ،    للأغشيةيسبب فقدان السلامة  

أساسيا في تحلل الدهون عن طريق كسر الرابطة المزدوجة ما بين الدهون غير    دورا  OH  والهيدروكسيل

 thiobarbituricالهيدروبيروكسيد والمواد التفاعلية  لحمض الثيوبيوترك  دهون    إلىالمشبعة وتحويلها  

acid reactive substances (TBARS)    والذي يمثلMDA     احد منتجاته الضارة(Kaur et al., 

  TAAالسام    التأثير يتم تحفيز الأكسدة الفائقة للدهون عن طريق زيادة الجذور الحرة بسبب    إذ ،    (2019,

زيادة عملية    إلىو مستقلباته  السامة     TAAتؤدي الجذور الحرة المشتقة  من    حيث   ،  على انسجة الكبد 

التي تؤثر على مضادات الاكسدة  الضارة    MDAبيروكسيد الدهون في الاغشية  الخلوية منتجة مركبات  

 تلحقه بمكونات الاغشية الخلوية  و   يالضرر الذ   إلى الداخلية وتخفض من مستوياتها في الخلايا  ، اضافة  

  مما يسبب الاغشية  هذه      ية اذ ونف   سيوليهفي    بسبب التغيرفي التنظيم الوظيفي لخلايا الكبد    الحاصل  خللال

ناتجة   كبيرة    نسجيهوما يصحبها من اضرار  منها وبالتالي تلف الخلايا    وتسرب الانزيمات الكبدية    ها  تحطم

 TAA (Alamri,2024)من مادة  

ملغم/   200بتركيز    TAA   ن الحقن تحت الغشاء البريتوني بمادة  أالدراسة الحالية  كما وبينت نتائج         

 مستوى انزيم السيتوكروم معدل  في    (P<0.01)حدوث انخفاض معنوي    إلى  أدىقد    من وزن الجسم    مكغ

Cytochrome P 450      في المجموعة الثانية G2  وقد اتفقت هذه مقارنة مع مجموعة السيطرة السالبة

 (   Chandrashekar et al.,2023 ;Xie etal.,2012; Low et al.,2004النتائج مع ) 

للسيتوكروم    النظاميشارك        لمادة     P450الأنزيمي  الحيوي  التنشيط  في  كونه    TAAالكبدي  السامة 

الجسم حيث يؤدي تنشيط مثل هذه المركبات    إلىدوية الداخلة  عن استقلاب المركبات الكيمائية والأ  المسؤول
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 إذ ،    (Esteves et al.,2021)تكوين مستقلبات تفاعلية خطرة لها القدرة على احداث السمية الخلوية    إلى

هذا   مادة    النظاميعمل  استقلاب  (  (TAASOكسيد  أو  د الثيوأسيتامي  بإنتاجوذلك    TAAعلى 

Taioacetamide S- oxide    كسيد  وثاني الأ  د الثيوأسيتاميو مركبTaioacetamide S-2 oxide 

)2(TAASO    مما يؤثر على      في الكبد   التأكسديوالذي يمثل المستقلب التفاعلي السام المحفز لعملية الاجهاد

قد يعزى سبب  ف،  ( Akhtar and Sheikh , 2013)مستوى تعبير السيتوكروم وانخفاض معدل تخليقه  

السيتوكروم   السام    ومستقلبه  TAAمادة    تأثير   إلى   P450انخفاض مستوى  والذي    TAASO2التفاعلي 

والذي يشارك في     d-aminolaevulinic acid أمينوليفولينيك    –يعمل على تثبيط  نشاط حمض دي  

تتكون بنية انزيم السيتوكروم من جزيئة الهيم التي تعد    إذ في الكبد ،  heme التخليق الحيوي لجزي الهيم   

التأثير  وبالتالي  فان الانخفاض في معدل تخليق الهيم بفعل  P450م ايجابي لنسخ جينات السيتوكروم ظكمن

مما يسبب انخفاض    P450عن السيتوكروم  الجيني  انخفاض التعبير    إلىبدوره قد يؤدي    TAAالسمي لمادة  

  .et al .,2022)  (Venkatapura Chandrashekarمستويات انتاجه و تقليل انشطته في الكبد   

ثنائي    ص المستخل تأثير    6-5  المالون  في مستويات  الرامبوتان  ثمار  ولب  لقشور  المائي 

الفائق    GSHوالجلوتاثايون    MADالديهايد   الديسموتاز  والسيتوكروم      SODوانزيم 

p450    

ب  أظهرت           قد  أ النتائج  الرامبوتان  لقشور  المائي  بالمستخلص  المعاملة  ارتفاع    إلى  أدىن  حدوث 

في   (P>0.01)وعدم وجود فرق معنوي  G3في المجموعة الثالثة  GSHفي مستوى  (P<0.01)معنوي

في     (P>0.01)عدم وجود فرق معنوي  إلى النتائج    وأشارت ، كما  G4في المجموعة الرابعة    GSHمستوى  

بالمقارنة مع مجموعة السيطرة     G4 والمجموعة الرابعة  G3في المجموعة الثالثة    MDAو    SODمستوى  

 (Zhuang et al .,2017)وقد اتفقت هذه النتائج مع  G1السالبة 

ن           يتضمن  ظيعد  الذي  الداخلية  الاكسدة  يلعب   GSH و   SOD ام مضادات  للغاية لان   دورا  مهما 

 إذ ،    الإنسانالتفاعلية الضارة بجسم    كسجينوالأ ن في انتاج الجذور الحرة وانواع  زفي تحقيق التوا  أساسيا

مستخلصات قشور ثمار الرامبوتان    تمتلكهالنشاط المضاد للأكسدة الذي    إلىاشارات العديد من الدراسات  

وقد يكون السبب في ذلك احتواء هذه القشور على العديد من المركبات الفينولية الفعالة التي تعمل بشكل 

عن طريق تعزيز تخليق مضادات الاكسدة الداخلية في الجسم وزيادة   أوكسدة طبيعية  أمباشر كمضادات  

يحدد عدد مجموعات الهيدروكسيل للحلقة العطرية في بنية المركبات الفينولية مدى قدرتها   إذ انشطتها ،  

 Kumar And Goel,2019) استقراراالتفاعلية وجعلها اكثر    كسجينوالأانواع  و تثبيط انتاج  على تحييد  

; Zhuang et al.,2017)   ،    الفينولية في الحد من الانتاج المتزايد للجذور فضلا عن قدرة المركبات 
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ة الدهون  يوبالتالي تثبيط عمليات الاجهاد التأكسدي وبيروكسيد   Hالحرة عن طريق منح ذرة الهيدروجين  

(Luthfiya et al. ,2023)  ،  فعالية مستخلص   إلى  ن الجلوتاثايو قد يرجع السبب في ارتفاع مستوى  و 

يشكل وجود المركبات الفعالة في قشور الرامبوتان   إذ في تحفيز التخليق الحيوي لهذا الجزيء ،    القشور

-gammaالانزيمي    رتحفيز المساكمركب الايلاجيك اهمية في تعزيز انتاج الجلوتاثايون وذلك عن طريق  

glutamylcysteine synthetase    الذي يعمل مع الاضافة اللاحقة لجزيئة الكلايسينGlycine    على

 Hussein (تخليق جزيئة الجلوتاثايون وبهذا فانه يشارك في تعزيز مستويات مضادات الاكسدة الداخلية 

And Khalifa ,2014  ( ،     على وجود نسبة عالية من محتوى الفينول    ت الدارساكما واشارت العديد من

فعلى الرغم  من   ROSالتفاعلية   كسجينوالأ ليل  انواع والذي له دور في تق  نالرامبوتافي مستخلص قشور 

 كسجين والأ  أنواعاهميتها في مسارات الطاقة  والأشارات الكيمائية وازالة السموم الا ان الانتاج المفرط  

فضلا عن  اضرار خلوية كبيرة تصل    GSHو  SODغير طبيعية يؤدي نضوب   الظروف  التفاعلية تحت  

نشاط    DNAمستوى    إلى وتثبيط  النووية  القواعد  فان    الوظيفيةوالبروتينات    لميتوكوندرياواكسدة  ولذا   ،

قد ساهم في الحد     Flavonoid الفلافونويدات   Gallic Acide   تواجد المركبات الفينولية كحمض الغاليك  

الحفاظ على مستويات مضادات الاكسدة   وبالتالي  والكلوية  من انتاج الجذور الحرة و  تقليل الاصابات الكبدية

 .  (Sukmandari et al. ,2017)الداخلية وزيادة انشطتها  

ن عدم وجود فرق معنوي في مستوى المالون ثنائي الديهايد بعد المعاملة بالمستخلص المائي لقشور  إ          

 Zhuang)في  الحد من بيروكسيدية الدهون ومكافحة الجذور الحرة    ت دور النبا  إلىالرامبوتان قد يعود  

et al .,2017)    ، انتاج مركبات    إلى مشبعة  اليسبب تفاعل هذه الجذور مع الاحماض الدهنية غير    إذMDA  

وسيولة الاغشية الخلوية مما يؤثر على معدل  يةاذ نف التفاعلية والتي تحدث اضرار كبيرة تشمل تغيرات في 

التأثيرات وفقدان السلامة الخلوية وبالتالي ضهور العديد من    الخلوي    الايونات الداخلة والخارجة عبر الغشاء

  إلى ضمن الحدود الطبيعية    MDAوقد يعزى الحفاظ على مستويات    ،(Toto et al. ,2022)  التحطمية

والذي يعد من اقوى Geranin دور قشور الرامبوتان وما تحوية من مركبات فعالة وخاصة الجيرانين   

يعمل هذا المركب    إذ ،  MDAوالذي يمتلك فعالية في الحد من انتاج    مضادات الاكسدة الموجودة في القشور

غاما    نوع  البيروكسيسوم  لمستقبل  الجيني  التعبير  تثبيط   peroxisome proliferatorعلى 

activating receptor γ    البيروكسيدات المحبة الدهون  وانتاج    الروابطوالذي يتم تحفيزه استجابة لتفعيل

ن وجود المركبات الفعالة في قشور الرامبوتان لها دور اساسي في  إالضارة ، ولذا ف   MDA وزيادة مستوى 

  من الأجهاد التأكسدي  الانسجة ومنع تلف وتثبيط عملية الاكسدة الفائقة للدهون  الحفاظ على استقرار الخلايا 

 . (Setyawati et al. ,2015)  الذي تسببه المنتجات الضارة لهذه العملية 
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  السيتوكروم في مستوى  (P>0.01) عدم وجود فرق معنوي    إلى  الدراسة الحالية  شارت نتائجكما          

p450   عند التجريع الفموي بالمستخلص المائي لقشور الرامبوتان في المجموعة الثالثةG3  وG4   مقارنة

 . السالبة مع مجموعة السيطرة

الاحادية المحتوية على الهيم  والتي تشارك في   كسجينوالأ م  فصيلة من الانزيمات  ويشكل  السيتوكر         

للمركبات الكيمائية ومنها المستقلبات الثانوية   إضافةالايض التأكسدي للعديد من الادوية و المواد الحيوية  

والذي يحدث غالبا في   glucuronidationالاقتران الغلوكورني ت  والتي تخضع لعمليا  النباتية  للمركبات 

لتحويلها  تفاعل المادة الحيوية للمركب النباتي مع حمض الغلوكورنيك    الاقتران    يشمل  إذ الكبد والامعاء  ،  

مسارات ايضية   ةيدات بعد و تمر هذه المركبات ومنا الفلافون  إذ ،  مواد قابلة للذوبان يمكن الاستفادة منها  إلى

والسيطرة  على الحالات السمية ، فقد تبين ان    ااستقرار الخلايوصولا للكبد حيث تساهم في الحفاظ على  

منو الفلافون و  تأثير وقائي  لها  السيتوكرظيدات  لمستويات  الكبدي   و م    Cermak ,2008 ; Yang )م 

Yong et al.,2014)  ، ان توفر المركبات الفعالة في المستخلصات النباتية يساهم وبشكل كبير في التخلص

والاجهاد   الحرة  الجذور  وتقليل  السموم  المحفزة    وبالتالي  التأكسديمن  الايضية  التفاعلات  على  الحفاظ 

، فقد وجد بأن المحتوى الفينولي والذي يشكل احد مكونات قشور ثمار   CYP السيتوكروم بواسطة انزيمات 

وذلك عن طريق تعديل مستوى التعبير    Cytochromeنزيم  ويات امست   تنظيمالرامبوتان له القدرة على  

المساهمة في الحفاظ    وبالتاليعن طريق الارتباط المباشر بمراكزها التحفيزية    أوالجيني لهذه الانزيمات  

 .  (Korobkova, 2015)  والسيطرة على التعبير الجيني له م وتنظيم فعاليتهو على مستويات السيتوكر

معنوي   أظهرت        ارتفاع  حدوث  الرامبوتان  ثمار  للب  المائي  بالمستخلص  الفموي  التجريع    (نتائج 

(P<0.01    نالجلوتاثايو مستوى  GSH    في المجموعة الخامسةG5  وعدم وجود فرق معنوي)  (P<0.01  

في (P>0.01)  كما ولوحظ عدم وجود فرق معنوي  ،    G6في مستوى الجلوتاثايون في المجموعة السادسة  

  مقارنة مع مجموعة السيطرة   G6والمجموعة السادسة    G5 في المجموعة الخامسة    MDAو  SODمستوى  

 .السالبة 

الدور        ان  المعروف  السموم يكون    وتحديداالجسم    لأعضاء  الفسيولوجيو من  ازالة  والكبد في  الكلى 

فضلا   زديسموتامرتبط وبشكل وثيق مع نشاط مضادات الاكسدة الداخلية  الجلوتاثايون وانزيم السوبر اكسيد  

  إلى ان حدوث الاضرار الخلوية في هذه الاعضاء بواسطة الجذور الحرة يؤدي    إذ عن انزيم الكاتاليز  ،  

يؤدي    التأكسديتحفيز الاجهاد   اثناء منعها    إلىواصابة الانسجة مما  تستنفذ  والتي  الدفاع  الاليات  تعطيل 

  لأعضاء الحماية التي يقدمها مستخلص لب الرامبوتان    اليةفان    وبالتاليالمفرط  للجذور الحرة ،    للإنتاج

ن تعزيز  لدوره في  العديد من مركبات لب  ظالجسم قد تعزى  ان  فقد وجد   ، الداخلية  ام مضادات الاكسدة 

  Riboflavinالرايبوفلافين تحفيزية لتخليق مضادات الاكسدة الداخلية ومنها مركب  ادواراالرامبوتان لها 
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على   يعمل  الجيني    تنظيمالذي  مسار    للأكسدةالمضادة    للأنزيمات التعبير  تحفيز   Nuclearعن طريق 

Factor E2-Related Factor 2 signaling pathway    الذي يمثل عامل نسخي ينشط  نسخ العديد

الفيسولوجي لحالات الاكسدة والاختزال    تنظيم من مضادات الاكسدة الداخلية و هو مسؤول عن   التوازن 

كما ويعد وجود  ،    )   (Olfat et al. ,2022; Afzaal et al. ,2023الاستجابة الخلوية للأجهاد    وتنظيم

التفاعلية    كسجينوالأفي لب الرامبوتان مساهم فعلي في كسح انواع     ت و الفلافونويدامركبات الفينولات  

تشارك البنية التركيبة    إذ محفزة للالتهاب ،  ال  السيتوكينات اطلاق    تثبيطوتقليل التفاعلات الالتهابية عن طريق  

مما   للإلكترونات مستقبل    أولهذه المركبات النشطة في الحد من انتاج الجذور الحرة فهي تعد بمثابة مانح  

وتحويلها   الجذور  هذه  استقرار  يؤدي    إلىيؤدي  ما  وهو  استنزاف    إلىماء  للدفاع   النظامعدم  الانزيمي 

 Kaur)تقليل الاصابات الكبدية والكلوية    أومما يساهم في منع    SODو   GSHوالمحافظة على مستويات  

etal.,2022; Bhat , 2020)   

 والتي اشارت اليها نتائج الدراسة الحالية  ان عدم وجود فرق معنوي في مستوى المالون ثنائي الديهايد       

الذي   MDAالتفاعلية و    كسجينوالأالتأثيرات المثبطة للب فاكهة الرامبوتان ضد توليد انواع    إلىقد يعزى  

يمثل المنتج البيروكسيدي للأحماض الدهنية المتعددة غير المشبعة وهو علامة حيوية تعكس مدى الضرر  

الكبدية    للأنزيمات من تسرب    اوما يلحقهالخلوية والذي يسبب تحطمات للهيكل الخلوي    للأغشية  التأكسدي

ان لب الرامبوتان قد خفف  يتضح من نتائج الدراسة الحالية    إذ ،    (Fila etal.,2012)وحدوث التنخرات  

ل المضادة للأكسدة وقد يعزى هذا  المستويات  نتيجة استقرار  الحرة  الجذور  انتاج  العالي من من  لمحتوى 

عن     MDAفي الحد من انتاج    أيضاوالذي اثبت مساهمته     Cالفلافونويدات والفيتامينات ومنها فيتامين  

تحقيق  وبالتالي  للدهون  الفائقة  الاكسدة  عمليات  تثبط  ان  شانها  من  التي  الاكسدة  تعزيز مضادات  طريق 

تثبيط    والمحافظةاستقرار الاغشية الخلوية    على استتبابها مما يؤكد فعالية مستخلص لب الرامبوتان في 

 . )  (İskender etal.,2016الضارة التي تحدث في الجسم  العديد من العمليات 

عدم وجود فرق معنوي    إلىواشارت نتائج التجريع الفموي بالمستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان         

(P>0.01)    في مستوى السيتوكرومp450    في المجموعة الخامسةG5    والمجموعة السادسةG6   بالمقارنة

 .  G1 السالبة مع مجموعة السيطرة

للدور التثبيطي للب الرامبوتان في مكافحة   ىان المحافظة على مستوى انزيم السيتوكروم الكبدي قد يعز    

انواع   الخلايا    التي ROSالتفاعلية    كسجينوالأانتاج  وضائف  فقدان  ومن تسبب  و   الكبدية  ائف  ظضمنها 

تشير نتائج الدراسة الحالية ان لب   إذ السيتوكروم في استقلاب المركبات الكيمائية وازالة السموم المختلفة،  

وتحفيز  التعبير الجيني    تنظيممن تركيزات عالية لحمض الاسكوربك  قد يساهم في   يحتويه الرامبوتان وما

  G6و   G5للسيتوكروم الكبدي وبالتالي المساهمة في  الحفاظ على المستويات الطبيعية له في المجاميع   
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Ramanathan etal. ,2003)  (  ،    تعزيزات عالية   تظهرفاكهة الرامبوتان  لب  ن  أصبح من الواضح  أفقد

في تحسن واصلاح ضائف الخلايا الكبدية  سواء كان ذلك عبر الحد من تكوين الجذور الحرة  و دور فعال  

اكسيد    أو السوبر  انزيم  و  الجلوتاثايون  ذلك  في  بما  الداخلية  الاكسدة  مضادات  نشاط  زيادة  طريق  عن 

   Alklaoidو القلويدات    Phenolsمثل الفينولات   ونشطة  مركبات فعالة    لوجود الديسموتاز وهذا قد يعزى   

السترويدات   التي   Triterpenoids والترايتيربينويدات  Flavonoid   الفلافونويدات   Steroids و 

 وزيادة التعبير الجيني له     p450ائف الكبد وبالتالي  استقرار نشاط السيتوكروم  ظاسهمت في المحافظة و

(Perumal et al.,2021). 

 Tumor necrosisفي مستوى عامل التنخر الورمي الفا )    دالثيوأسيتاميتأثير المعاملة بمادة    7-5

factor- α (TNF- α    10و الإنترولكين   Interleukin-10 (IL-10)  عامل النمو المتحول بيتا    و

  (transforming growth factor β1 (TGF-β  الفا    و الجنيني  -alphaالبروتين 

fetoprotein (AFP)  بروتين الجذب الكيمائي للخلية الوحيدة    وMonocyte chemotactic 

protein-1 (MCP-1)   

  من وزن الجسم  ملغم/كغم  200وبتركيز    TAAالنتائج ان الحقن تحت الغشاء البريتوني بمادة    أظهرت        

و عامل    TNF- αفي مستوى عامل التنخر الورمي الفا     (P<0.01)حدوث ارتفاع معنوي  إلى  أدىقد  

وهذه النتائج    مقارنة مع مجموعة السيطرة السالبة    G2في المجموعة الثانية  TGF-β  النمو المتحول بيتا  

  (Elnfarawy et al.,2021; Jorgačević et al. ,2022)اتفقت مع 

التأثيرات السمية التي    إلىيعود  قد    TNF- α ن الارتفاع الحاصل في مستوى عامل التنخر الورمي الفا  إ     

مركب   في    TAAيحدثها  تشارك  التي  الاعضاء  اهم  من  يعد  كونه  الكبد   السيتوكينات   تنظيمعلى عضو 

تحفيز الخلايا الدفاعية الموجودة في الكبد ومنها خلايا كوبفر     إلى  TAAيؤدي التعرض لمادة    إذ وتخليقها  ،  

Kupffer cells    والبلاعمmacrophages  الالتهاب  انتاج    إلى  إلى  إضافةمادة وسطية تعزز حدوث 

في تطور الاتهاب الكبدي واحداث المزيد من   دورا هاماوالذي يلعب  TNF- α  بما في ذلك    السيتوكينات  

ذلك فان الاجهاد التأكسدي الذي ينتج من التنشيط   إلى  أضافة   ،(ElBaset et al.,2022)  الاضرار الخلوية

  إلى ROS التفاعلية     كسجينوالأ زيادة انتاج انواع    إلى ومستقلباته التفاعلية السامة يؤدي    TAAالحيوي لمادة  

يؤدي   مما  الداخلية  الاكسدة  للمضادات  الكبدي  المحتوى  انخفاض  والحمض   إلىجانب  الخلايا  تدمير 

الجينية      DNAالنووي الطفرات  للبروتينات واحداث  الجيني  التعبير  ثموتغيرات في معدل  ارتفاع    ومن 

  )  (TNF- α Mansour et al. ,2018مستوى  
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هو السيتوكينات متعددة التوجه، ينظم العديد من وظائف الخلية   TGF-β ن عامل النمو المتحول بيتاإ        

ضرورية لاستقرار وضائف    د موت الخلايا، والتي تع  أوالأساسية بما في ذلك الانتشار، والتمايز، والهجرة،  

  تحررها قد يؤدي    المظاهرالمتعددة والمتنوعة      TGF-βائف  ظالخلايا والانسجة والاعضاء ، وبسبب و 

تؤدي   إذ ،    (Ling et al. 2013)المساهمة في مسارات الالتهاب والتليف الكبدي    إلىوبكميات كبيرة  

و زيادة تحررها مما  يعمل على زيادة التلف    TGF-β  اشارات  مسار    تنشيط    إلى  TAAبمادة    المعاملة

  ، و  الكبدي  كبيرة    TGF-βيسبب  كما  بكميات  الخلايا      إلىالمتحرر   hepaticالنجمية  الكبدية  تنشيط 

stellate cells (HSCs)     عبر الارتباط بمستقبلهcognate to Smad proteins  receptors   ،

انتاج كميات كبيرة من الكولاجين والذي مثل احد علامات التليف الكبدي مما   إلى حيث يؤدي هذا التنشيط  

عن انتاج    ،فضلا  يسبب حدوث تنخر وتحطم الخلايا الكبدية و تنكس الكبد الدهني  وتسلل الخلايا الالتهابية 

ذلك فان الاصابة الكبدية   فضلا عن   ،(Mansour et al. ,2018) الالتهابية    ت السيتوكيناالمزيد من  

زيادة الجذور  إلىتؤدي  الثيوأسيتاميد عديد من المواد السامة الداخلة للجسم ومنها مادة الوالتي تحصل بفعل 

المزيد    لإطلاقالخلايا المناعية في الكبد    وينشطمما يثير الاستجابة الالتهابية    التأكسديةالحرة والاضرار  

 . (Handayani et al. ,2018)والذي بدوره يسبب ارتفاع مستوياته في مصل الدم  TGF-βمن 

من وزن    كغم/ملغم 200وبتركيز  تاميد  ي وإسيالثاشارت النتائج بأن الحقن تحت الغشاء البريتوني بمادة           

في مستوى الانترلوكين     (P<0.01)حصول ارتفاع معنوي   إلى  أدىقد    G2في المجموعة الثانية    الجسم  

10)  (IL-  السالبة مقارنة مع مجموعة السيطرة  . 

الحيوية التي يقوم    الوظيفة  إلىقد يعزى    (IL-10)  10ن الارتفاع الحاصل في مستوى الانترلوكين إ          

تعمل على زيادة  هذا   TAAكمثبط عام للعمليات الالتهابية والتفاعلات المناعية وبما ان مادة    يعملكونه  ا  به

هذا بدوره قد يؤدي  وزيادة مستوى الاجهاد التأكسدي تحفيز  العمليات عبر الانتاج المتزايد للجذور الحرة و

كسيد  أو  مادة  اطلاق،فضلا عن ذلك فان    (Alamri , 2024)  10تحرر كميات كبيرة من  الانترلوكين    إلى

مما    10  لل انترلوكين    الجيني الافراط في التعبير    إلىتؤدي    TAA  نتيجة المعاملة بمادة  NOالنتريك السامة  

  إلى واختلال التوازن بين مضادات الاكسدة والجذور الحرة مما يؤدي    للخلايا  تدمير التحمل المناعي يعزز  

وخصوصاالانسجة    تدهور لاستقلاب    وتحطمها  مواقع  يمثل  كونه  الكبد  ن  TAAنسيج  طريق  ام  ظعن 

CYP450   (Shaker et al. ,2016)    ، دوره المزدوج    إلى  10تشير المستويات المرتفعة لل انترلوكين    إذ

في تثبط وتحفيز الاستجابة المناعية ، فقد بينت العديد من الدراسات الدور المهم الذي يقدمه في قمع نشاط  

مع انخفاض قدرة الخلايا الكبدية في و والحد من عملية الالتهاب وتثبيط التليف الكبدي الا ان   السيتوكينات 

و الخلوية   التنخرات  وحصول  الالتهابية  العوامل  هذه  الأ ظازالة  قد  وهور  السرطانية  تأثير    ينعكسرام 

للورم  وهذا  ةالميكروي ه في البيئة إفرازعن زيادة  المسؤولة وتكون الخلايا السرطانية هي 10 الانترلوكين 
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تؤدي المستويات المرتفعة    كما و  ،  (Shakiba et al. ,2018)في المصل      مستوياتهارتفاع    قد يفسر  ما

  CD8Tو   NK  Natural killer cellالخلايا المناعية ، بما في ذلك خلايا  قمع فعالية    إلى   IL-10ل  

cytotoxic T lymphocytes والتي تعد  ضرورية لقتل الخلايا السرطانية والتحكم في نمو الورم ، وهذا

وزيادة   IL-10السرطانية  وبالتالي الاستمرار في انتاج     يسبب عجز الجهاز المناعي عن محاربة الخلاياما  

  . (Mirlekar,2022)مستواه في  مصل الدم 

الحالية  أ       الدراسة  نتائج  الحقنأ  إلىشارت  البريتوني  ن  الغشاء  بتركيز    د الثيوأسيتاميبمادة    تحت 

مستوى البروتين الجنيني    في   (P<0.01)حدوث ارتفاع معنوي  إلى  أدىقد    من وزن الجسم  ملغم/كغم200

الثانية     AFP الفا المجموعة  السيطرة  G2  في  مجموعة  مع  مع    السالبة  مقارنة   النتائج  هذه  اتفقت  وقد 

(Magdy et al.,2021; Hammam et al. ,2021) 

ن ارتفاع مستواه  أهم العلامات الدقيقة  لكشف  عن سرطان الكبد وأحد  أ  AFPالفا    ييمثل البروتين الجنين     

نسخ جينات البروتين    الي تزيد من    TAA قد يعزى للتأثير السام الذي يتعرض له عضو الكبد بفعل  مادة  

يلعب الإجهاد التأكسدي   إذ،    (Magdy et al. , 2021)الجنيني الفا مما يسبب ارتفاع مستواه في الدم  

رئيسيًا في تطور سرطان الكبد من    دورا  2TAASOو    TAASOالذي تسببه المستقلبات التفاعلية السامة  

للخلايا     تحطميهحداث تأثيرات  أخلال التأثير على  تكاثر الخلايا و تثبيط مسار موت الخلايا المبرمج  و

زيادة حساسية الخلايا وتنشا حالة من الخلل بين تكوين    إلىدي  يؤدي ذلك  حالة الاجهاد التأكس  تبدأ  فعندما

الضار )مستقلبات مادة   المؤثر  التخلص منها وباستمرار  الخلايا على  الحرة وقدرة هذه     (  TAAالجذور 

المادة   إلىوالتي يصل تأثيرها حتى    ROSأنواع الأكسجين التفاعلية    الافراط في انتاج    إلىبدوره يؤدي  

وهذا ما قد يسبب وتفعيل العديد من عوامل النسخ    مسببه بذلك حدوث الطفرات الوراثية  DNAالوراثية  

  .(Bagalagel et al. , 2022)وتعزيز مستوياته  AFP زيادة في التعبير الجيني لبروتين 

خلال المرحلة المبكرة من التحول غير الطبيعي  لخلايا الكبد،     AFPن الزيادة الحاصلة في مستوى  إ         

  إلىالخلايا المناعية على خلايا الكبد التي ستصبح خلايا سرطانية ، مما يؤدي    مهاجمةتثبيط    إلى تؤدي  

و الذي يتسبب في نمو هذه الخلايا وتكاثرها  فضلا عن  منع نقل إشارات موت   AFPالمزيد من    إفراز

تطور الورم وتعزيز انتشاره   يالخلايا المبرمج وذلك  لمنع موت الخلايا المبرمج للخلايا السرطانية وبالتال

 Hepatocellularسرطان الكبد    حالات   يفسر الانتاج المستمر والمتزايد للبروتين الجنيني الفا في  وهذا ما

carcinoma (HCC)  (Zheng et al.,2020). 

في مستوى و بروتين الجذب    (P<0.01)حصول ارتفاع معنوي  إلىشارت نتائج الدراسة الحالية  أ       

الوحيدة   للخلية  الثانية     Monocyte chemotactic protein-1 MCP-1الكيمائي  المجموعة  في 



 .. المناقشة  .........................................................................................................................الفصل الخامس  

100 
 

G2  وهذه النتائج اتفقت مع    مقارنة مع مجموعة السيطرة السالبة  د الثيوأسيتاميالمعاملة بمادة(Shin et al. 

,2022 ; Babuta  And Szabo,2022)   

يمكن تعزي للسمية    MCP-1ن الزيادة الحاصلة في مستوى بروتين الجذب الكيمائي للخلية الوحيدة  إ         

لك ذ و  هذه المادة  حدثهاتوالذي اثبتت العديد من الدراسات التأثيرات التحطمية التي   TAA الناجمة من مادة 

لأنواع    بالإنتاج مركبات    ROSالتفاعلية   كسجينوالأ المفرط  وانتاج  الدهون  بيروكسيدية  عملية  وتعزيز 

MDA     الميتوكوندريا انهيار اليات الدفاع المضادة للأكسدة والتسبب في تلف اغشية    إلىالضارة مما يؤدي  

نخر الخلايا  ت  إلىمما يؤدي    DNAو التغير في البروتينات وحدوث الطفرات الجينية في الحمض النووي  

انتاج مركبات    السيتوكينات   إفرازتعزيز    إلىو   الالتهابيةوتحفيز العمليات   المؤدية للالتهابات فضلا عن 

 يسبب زيادة   قد  موقع الاصابة وهذا ما  إلىوالتي تزيد من تجنيد الخلايا الالتهابية      MCP-1كيمائية مثل  

كيمائي لجذب   جذب في الحالات المرضية كعمل    MCP-1يعمل    إذ ،   (Zhang And Xu, 2024)  تركيزه  

التعبير الجيني  بسبب تحفيز    G2في مجموعة الثانية    فقد يعزى ارتفاع مستواه  الإصابةمواقع    إلىالبلاعم  

والتي تعمل على  تنشيط الخلايا النجمية الكبدية التي لها القدرة على     TAAالمفرط  له بعد التعرض لمادة  

كما وقد يعزى  ،    (Mori et al. , 2009)في الكبد المصاب معززا بذلك زيادة تركيزه    MCP-1اطلاق  

التليف الانبوبي للخلايا الكلوية بسبب الاجهاد التأكسدي الحاصل بفعل مادة    إلى  MCP-1ارتفاع مستوى  

TAA    والذي يعمل على انتاجMCP-1    بعد تحفيز مسار العامل النووي كاباnuclear factor-kappa 

B (NF-ΚB)  ، زيادة انتاج البروتينات الالتهابية بما في ذلك     إلىم  ظ يؤدي نشاطه غير المن  إذMCP-1 

 Keshk And)   ةالكلوي  الندوب وتكوين     والذي يرافقه زيادة في تسلل البلاعم مما يسبب اصابة الكلى

Zahran , 2019)    

تأثير المعاملة بالمستخلص المائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان في مستوى عامل التنخر الورمي    8-5

-Interleukin-10 (IL   10  الانترلوكينو    Tumor necrosis factor- α (TNF- αالفا )  

و البروتين   transforming growth factor β1 (TGF-βو عامل النمو المتحول بيتا  )    (10

 Monocyteو بروتين الجذب الكيمائي للخلية الوحيدة    alpha-fetoprotein (AFP)الجنيني الفا  

chemotactic protein-1 (MCP-1)  

نتائج الدراسة الح         إلى  أدىلية ان التجريع الفموي بالمستخلص المائي لقشور الرامبوتان قد  ااشارت 

عدم وجود فرق  و   TNF- αعامل التنخر الورمي الفا  في مستوى   (P<0.01) حدوث انخفاض معنوي  

في المجموعة الثالثة    10و الانترلوكين    TGF-βمستوى عامل النمو المتحول بيتا    يف  (P>0.01)معنوي  
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G3   عدم وجود فرق معنوي ، واظهرت النتائج(P>0.01) مستوى عامل النمو المتحول بيتا  يفTGF-β  

 . السالبة مقارنة مع مجموعة السيطرة G4في المجموعة الرابعة   10الانترلوكين  و  TNF- α  و

تحتوي قشور نبات الرامبوتان على نسبة عالية من مضادات الاكسدة والتي تعمل بشكل مباشر على           

فهي تحتوي العديد من المركبات الفعالة التي لها القدرة   ROSالتفاعلية    كسجينو الأالتخلص من تأثير انواع  

الاضرار   من  ويقلل  التأكسدي  الاجهاد  يثبط  بدوره  وهذا  الداخلية  الاكسدة  مضادات  تخليق  تعزيز  على 

كما وان ،   (de Santana Santos et al. ,2021)    التأكسدية ويحافظ على سلامة الخلايا والاعضاء 

في قشور ثمار الرامبوتان    Flavonoidsالفلافونويدات    Phenolsلوجود المحتوى العالي من الفينولات  

كبيرة في كسح الجذور الحرة من خلال عملها كواهب لذرة الهيدروجين  مما يساهم في تقليل ضرر    أهمية

غير الطبيعي   الإنتاجالجذورالحرة واستقرارها وبدوره يقلل من العمليات الالتهابية الناتجة عنها ويثبط من  

 . (Uduwela et al.,2019)للسيتوكينات المحفزة للعمليات الالتهابية 

المضاد        النشاط  يعزى  قشور    للالتهاب فقد  الغاليك  إلى  الرامبوتانلمستخلص   Gallic وجود حمض 

acid   وحمض الايلاجيك Ellagic acid     وما لهما من اهمية بالغة وخصائص هامة ضد العمليات الالتهابية

هذه المركبات فعالية عالية في تقليل مختلف  تظهر  إذ التي تحدث في الجسم بفعل العديد من المواد السامة ، 

تنشيط   تثبيط  عبر  الخلوية  والاصابات  مثل    السيتوكينات الالتهابات    TGF-βو     TNF- αالالتهابية 

 إلىاشارات العديد من الدراسات    إذ ،    (Bai et al. ,2021)التعبير الجيني لها    وتنظيم  10الانترلوكين  و

  وتنظيم المحفزة للالتهابات    السيتوكينات دور حمض الغاليك في قمع السمية الكبدية عبر تقليل التعبير عن  

وتعزيز انشطتها    مضادات الاكسدة الداخلية  لأنزيمات مستوياتها فضلا عن دوره في تحفيز التعبير الجيني  

وهذا يبين الدور الوقائي للمكونات الفعالة لقشور الرامبوتان  وتأثيراتها الايجابية على عضو    في الخلايا

 ). ( Ojeaburu And Oriakhi , 2021  الكبد 

  إلى   أدىلية ان التجريع الفموي بالمستخلص المائي لقشور الرامبوتان قد  اكما وبينت نتائج الدراسة الح       

و بروتين الجذب الكيمائي    (AFP)في مستوى البروتين الجنيني الفا    (P>0.01)عدم وجود فرق معنوي  

الثالثة    (MCP-1) للخلية الوحيدة   مقارنة مع مجموعة    G4و المجموعة الرابعة    G3    في المجموعة 

 . السالبة السيطرة 

   Phenols والفينولات    Flavonoidان كفاءة المكونات الفعالة  لقشور الرامبوتان  كالفلافونويدات        

اثبت انها  تساهم في تقليل الالتهابات والامراض المختلفة ، فقد اصبح من الواضح ان انتاج الجذور الحرة  

الكيمائية التفاعلات  نتيجة  الخلوية  الاصابة  لحصول  رئيسيا  سببا  يمثل  المختلفة  الانسجة    بأنواعها  داخل 

وتحفيز موتها ، وهنا يأتي دور المستخلص المائي لقشور ثمار الرامبوتان     وظائفها الجسمية مما يسبب اعاقة  
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وبالتالي   ومكافحتها  الحرة  الجذور  هذه  توليد  بسبب  الحاصلة  المرضية  التأثيرات  من  الجسم  حماية  في 

 .  (Uduwela et al. ,2019)ائف الاعضاء وبالأخص الكبد والكلى ظالمحافظة على و 

و بروتين الجذب الكيمائي   (AFP)فقد يعود الاستقرار الحاصل في مستوى البروتين الجنيني الفا              

الوحيدة   وبتركيز    (MCP-1) للخلية  الرامبوتان  لقشور  المائي  بالمستخلص  الفموي  التجريع   25بعد 

دور قشور الرامبوتان في القضاء على العوامل المسببة للالتهابات بفضل عديد من المركبات    إلىملغم/كغم   

انتاج   التقليل من  في  والتي  تساهم  المسببةالفعالة  تمتلك    إذ ،    MCP-1 و  AFPمثل    للالتهاب   العوامل 

القدرة على كسح نشاط الجذور الحرة   Corilaginوالكورلاجين     Flavonoidsمركبات الفلافونويدات  

النتريك  أوومنها   الجيرانين    NOكسيد  الغاليك    geraniin فضلا عن  مركب    Gallic acidو حمض 

 (NF-ΚB)واللذان  يظهران فعالية عالية في تخفيف عملية الالتهاب عبر تثبيط  تحفيز العامل النووي كابا

وهذا MCP- 1  و      AFP المسؤول عن انتاج  السيتوكينات و العوامل الالتهابية البروتينية بما في ذلك   

 Albuquerque)ما يساهم هذا تنظيم التعبير الجيني لهذه البروتينات والحفاظ على مستوياتها الطبيعية  

et al. ,2023)     في مستوى  عدم وجود فرق معنوي  وقد يعزى  ، كما  AFP    و     MCP- 1احتواء   إلى

، فقد تبين ان هذ المركب     ذو الخصائص المضادة للالتهاب    Ellagic acid  كالايلاجي مركب  القشور على  

في تشخيص سرطان الكبد    مهمةله القدرة على خفض مستويات البروتين الجنيني الفا   والذي يعد كعلامة  

حمض في منع تنشيط الخلايا النجمية الكبدية ال  هذا  فضلا عن دور  ،عن طريق تثبيط التعبير الجيني له  

(HSC  المحفزة )لإطلاق  MCP-1     يبين مساهمة   وهو ما  ،     حدوث التليف في نسيج الكبد والتي تسبب

  ية السرطان  راموالأ  هورظرام الكبدية وومستخلص قشور الرامبوتان في تقليل الاصابة الحاصلة والحد من الأ

(Aishwarya et al. ,2021)    فضلا عن احتواء المستخلص المائي لقشور الرامبوتان على مركبات ،

عن طريق تثبيط      AFPوالتي لها القدرة  في خفض مستوى      Rutinوالروتين      quercetinالكريستن  

  إلى تخليقه في الخلايا الورمية و تحفيز مسار الموت المبرمج لخلايا  وبالتالي منع انتشار الورم اضافة  

التي  G4 تبين المقاطع النسجية للمجموعة الوقائية الرابعة    إذالتقليل من احتمالية الاصابة بسرطان الكبد ،  

المحافظة   إلى  TAAجرعت بالمستخلص المائي لقشور الرامبوتان مع الحقن تحت الغشاء البريتوني بمادة  

 (Ahmed etal .,2022)على البنية النسجية للكبد وعدم وجود العقيدات الورمية   

  أدىبينت نتائج الدراسة الحالية ان التجريع الفموي بالمستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان قد    كما         

عامل النمو  و    TNF- α  عامل التنخر الورمي  في معدل مستوى  (P>0.01)فرق معنوي    وجود عدم   إلى

بالمقارنة    G6المجموعة السادسة    و  G5في المجموعة الخامسة    10و الانترلوكين    TGF-βالمتحول بيتا  

 . السالبة مع مجموعة السيطرة
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في لب ثمار الرامبوتان تكون مسؤولة عن التأثيرات الوقائية والحد ان وجود المركبات الكيمائية النشطة        

 رئيسيا   مصدرا  الفلافونويدات يمثل محتوى اللب من الفينولات    إذ ،  من العديد من التأثيرات السمية في الجسم  

وقد TGF-β  و  TNF- αالمحفزة للالتهاب مثل    السيتوكينات لتقليل التفاعلات الالتهابية والحد من انتاج  

وبالتالي   لها  الجيني  التعبير  تثبيط  طريق  عن  هذا  الإإو  تنظيمهايكون  بسببها   صلاح  الحاصلة  صابات 

etal.,2022)   Chohan etal.,2012;Kaur  (  بي وجود علاقة    إلىالدراسات    رما تشي  ، فغالبا   ن ما 

والمضادة   للأكسدةفي المستخلصات النباتية مع انشطتها المضادة    مركبات الفينولات المستويات العالية من  

انواع   انتاج  الحد من  اساسي على  بشكل  الرامبوتان  للب  الفعالة   المركبات  هذه  تعمل  ، حيث  للالتهاب  

التي تعد من اهم مسببات الضرر الخلوي ومن محفزات حدوث الالتهاب واحداث   ROSالتفاعلية    كسجين والأ

تقليل فرصة    في قد اسهم  فعالةمن مركبات    هوما يحتوي خلل في مختلف خلايا الجسم ، وبهذا فان المستخلص  

المفرط  والذي يتأثر بالمستويات العالية من    السيتوكينات   اطلاقحصول الالتهاب فضلا عن قمعه وتثبيط   

فمن المعروف ان الالتهاب هو    ،  (Tripathi,2021)الذي حفزته السموم الخارجية    التأكسديالاجهاد  

التوازن الخلوي    لإعادةطبيعة وتهدف  ال  غير  الظروفلمجموعة واسعة من    استجابتاعملية ضرورية تحدث  

  التأكسدية تدمير الخلايا واحداث المزيد من الاضرار    إلىومع ذلك فان الالتهاب المفرط واستمراره يؤدي  

يأتي رام السرطانية وهنا  وهور الامراض التنكسية والأ ظ  ب ما يسبالالتهابية وهذا    السيتوكينات وتحفيز انتاج  

وحمض    Riboflavin  يحويه من مركبات الرايبوفلافين  دور المستخلص المائي للب ثمار الرامبوتان وما

الفعالة في قمع العمليات الالتهابية فضلا عن دورها في    Ascorbic acidالاسكوربك   ذات الخصائص 

 -TNFتوازن مستويات    إلى  ي بدوره يؤد وهذا    ( NF-Κb)البروتينات المشاركة في مسار الاشارة     تنظيم 

α    وIL-10  (Suwannasom etal.,2020; Totan etal.,2019)    ،  كما وقد يعزى عدم وجود فرق

الدور الايجابي لمستخلص اللب الذي يمارسه على خلايا الكبد واحتوائه    إلى   TGF-βمعنوي في مستوى

والتي قد    للأكسدةذات الخصائص المضادة للالتهاب والمضادة     الفلافونويدات والفينولات  على مركبات  

يؤدي تنشيط هذه الخلايا بفعل    إذ تعمل  على  تقليل نشاط الخلايا النجمية المسببة لحدوث التليف الكبدي  

لذا فان  قمع نشاط  TGF-βبما في ذلك  السيتوكينات تحفيز اطلاق المزيد  إلىالعديد من المستقلبات السامة 

  ,.TGF-β  (Li etalمستوى    تنظيم  وبالتاليالالتهابية    السيتوكينات عدم اطلاق    إلىالخلايا النجمية يؤدي  

  تنظيم دور في    قد يكون لها    لب الرامبوتانوالعفص في     كسالات والأ  فان وجود    ذلك  إلى  ة ، اضاف(  2020

وبالتالي تقليل اطلاق    التفاعلية  كسجينوالأمما يعزز مكافحة انواع    و رفع مستواها مضادات الاكسدة الداخلية

 .  ( Shahrajabian etal.,2020) والسيتوكينات المحفزات الالتهابية 

عدم   إلى   أدىكما وأظهرت نتائج الدراسة الحالية ان التجريع بالمستخلص المائي للب الرامبوتان قد         

معنوي   فرق  الفا  (P>0.01) وجود  الجنيني  البروتين  من  كلآ  مستويات  الجذب   (AFP)في  بروتين  و 
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الوحيدة   للخلية  الخامسة  (MCP-1) الكيمائي  المجموعة  السادسة  G5في  مع   G6والمجموعة  مقارنة 

 . السالبة  مجموعة السيطرة 

الجنين إ          البروتين  بالنمو    AFPالفا    ين  المرتفعة  ترتبط مستوياته  التي  السكرية  البروتينات  هو احد 

الا انه يتم التعبير عنه بشكل    جداما يتم انتاجه بكميات قليلة    ةالكبد وتليفه  فهو عاد   وتحطم خلايا الورمي   

يمكن ان تسبب الاضطرابات الوراثية    إذ سرطان الخلايا الكبدية،    وتحديدارام  وحالات ضهور الأ في  مفرط  

        تعزيز ارتفاع مستوياته  إلىتاميد  ي ا مادة الثيوأسهوالاصابات الخلوية التي تحصل بفعل المواد السامة ومن 

al.,2022)( Jorgačević et  ،    يعزى عدم وجود فرق معنوي في مستوى لب    إلى  AFPفقد  كفاءة 

والمساهمة في تنظيم التعبير    التأكسديالرامبوتان في المحافظة على الخلايا في الحد من حالات الاجهاد  

يؤدي قمع انتاج الجذور الحرة   إذ،  الجيني لعديد من البروتينات التي تشارك في مختلف العمليات الحيوية  

الرامبوتان   لثمار  النشطة  المركبات  وتهيئة   إلىبفضل  للخلايا  الفسيولوجي  والتوازن  الاستتباب  تحقيق 

المختلفة فغالبا ما تعمل مركبات الصابونين    بأنشطتهاالقيام  من  الطبيعية مما يمكن الخلايا    الخلوية  الضرف

وتعمل على الحد  من عمليات الوظيفي كما  تحقيق هذا الاستقرار    إلىكسالات  وو الفينولات والقلويدات والأ 

الاغشية الخلوية و الحد من انتاج الجذور الحرة التي تلحق الضرر بالمادة    تحطمة الدهون التي  ي بيروكسيد 

، فضلا عن دور حمض الاسكوربك    (Perumal etal. ,2021)الوراثية وتحفز حدوث الطفرات الجينية   

ومساهمتها  التعبير الجيني للسيتوكينات والحد من انتاجها     تنظيمفي خفض العمليات الالتهابية عن طريق  

ويساهم وبشكل واضح في     التأكسدي الاجهاد    تأثيريقلل من   د ما قوهذا       للأكسدةالمضاد    النظامتنشيط    في

التعبير الجيني لمختلف البروتينات ومنها البروتين الجنيني الفا  وهو ما يبين  فعالية المستخلص في   تنظيم

والمجموعة السادسة    G5وتثبيط انتاجه في المجموعة الخامسة    AFPالتخلص من الالتهابات و  تقليل انتاج  

G6  (Kaur etal.,2022)     ،  كما وتؤدي المركبات الكيمائية النباتية النشطة المتواجدة في ثمار الرامبوتان

دورا   كالفينولات   لأعضاءايجابيا    وتأثيراالاستوائية  اكسدة  مضادات  من  تحتويه  بما  فهي  كافة،   الجسم 

Phenols   والفلافونويدات  Flavonoids    والتانيناتtannins    وغيرها تعمل على تقليل انتاج الجذور

المحافظة على التراكيب الخلوية    إلى  يما يؤد وهذا    التأكسديالخلايا بمستويات الاجهاد    تأثرالحرة وتقليل  

 .Perumal etal) السرطانية رام وهور الأ ظحدوث الطفرات  و من والمادة النووية  مما يساهم في الحد 

,2021)   

وجود  حمض عود لتقد    (MCP-1) بروتين الجذب الكيمائي للخلية الوحيدة  المستويات الطبيعية لن  أو         

  كمركبات رئيسية في لب الرامبوتان و   thiamineوالثايمين    riboflavin  الرايبوفلافين و  الاسكوربك   

وتعطيل اطلاقه مما يسهم في الحفاظ على مستوياته ضمن    MCP-1للالتعبير الجيني    تثبيطالتي لها دور في  

في  وجود العديد من المركبات الفعالة الاخرى    وانكما    ،  (Mahmood etal.,2018)الحدود الطبيعية  
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 الكيموكينات الالتهابية بما في ذلكله دور مهم في خفض مستوى   Niacin كالنياسينلب ثمار الرامبوتان 

MCP-1    ، ان النياسين  يمارس دورا في خفض نشاط البروتين الجذب الكيمائي    إلىاشارات الدراسات    إذ

تثبيطه لمسار اشارة العامل النووي   إلى  التأثيرللخلية الوحيدة عن حدوث الاصابات الكلوية وقد يعزى هذا  

 Cho)مما ساهم في تقليل الالتهاب الحاصل     و الكيموكينات   السيتوكينات المسؤول عن اطلاق    NF-Κbكابا  

etal.,2009)  ،    كما وان للمستخلص المائي للب الرامبوتان دورا ايجابيا على نسيج الكبد وذلك من خلال

لمركب   الفعالية الاكسدة    vanillinالفانلين     الحيوية  مضادات  رفع  في  ودوره  الفاكهة  لب  في  المتواجد 

انتاج المحفزات   وتنظيم التفاعلية    كسجينوالأ الداخلية وتعزيز تخليقها  فضلا عن نشاطه في كسح انواع  

حماية الخلايا من تأثير الجذور الحرة في    ومركباته النشطة دورا كبيرا  للب الرامبوتانمما يعطي  الالتهابية  

    (Sefi etal.,2019). وبالتالي يمنع الضرر الحاصل على الكبد والكلى 

 الدراسة النسجية   9-5

 في نسيج الكبد   TAA  دالثيوأسيتاميتأثير المعاملة بمادة  1-9-5

لنسيج الكبد مع وجود    التركيب الطبيعينتائج الفحص النسجي في مجموعة السيطرة عن    أظهرت لقد        

الخلايا الكبدية المكونة للأربطة   انتظام  إلى  إضافةالفصيصات والتي تحوي  كل منها على وريد المركزي  ،  

بشكل طبيعي   sinusoidsالخلايا المسمى بالجيبانيات    نما بي الفصوص ووجود الفسح    نما بيالتي تفصل  

انسجة الكبد في المجموعة الثانية التي    أظهرت هور  انوية الخلايا الكبدية  بشكل واضح  ، في حين  ظو  

مادة   مع     تنكسيه   تغيرات   حدوث   مع  ليوالأ  الكبد   لسرطان  كبيرة  ورمية  عقيدات   ظهور  TAAعوملت 

 حدوث   ،كذلك  واضح  وتفجي   دموي  نزف  حدوث   مع  الكبدية  الخلايا  تنخر  و   الكبد   نسيج  في   واضحة

 الالتهابية   الخلايا  وارتشاح  المركزي  الوريد   احتقان  مع  ةالورمي  العقيدة  داخل  الكبدية  الخلايا  لإنويه  تضاعف

 .Czechowska et al. ,2015; Magdy et al. ,2021; Hammam et alمع )  هذاو اتفق  حوله  

,2021    (                 . 

لسمية  حث السمية الخلوية وهذا يعزى    إلى  أدىبشكل متكرر قد    TAAن تعرض عضو الكبد لمادة  إ       

لمادة    التفاعليةالمستقلبات   بمركب     TAAالسامة  مركب   TAASOكسيد  أو  الثوإستاميد المتمثلة  و 

الأ   د الثيوأسيتامي ل  2TAASOكسيد  وثاني  الحيوي  التنشيط  بعد  تنتج  انزيم    TAA  مادةوالتي  بواسطة 

على انتاج    قابليةلما له من  طبيعة  سامة  ذو      2TAASO المستقلب الثاني   يعد   إذ ،     P450  السيتوكروم

والذي ترتبط بالجزيئات الخلوية الكبيرة   acetylimidolysine derivativesمشتقات أسيتيليميدوليزين  

واكسدة القواعد النووية للحمض    البروتينات الخلوية  في الكبد محدثة بذلك تحطم الاغشية الخلوية وتلف  

تلف الخلايا وتحطمات كبيرة لنسيج    إلىالميتوكوندريا مما يؤدي    أنشطةفضلا عن تثبيط     DNAالنووي  
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على تنشيط الخلايا النجمية الكبدية التي لها القدرة   2TAASO ضلا عن قدرة، ف (Alamri,2024)الكبد  

بما    للالتهابات   المحفزة  والسيتوكينات على احداث  التليف الخلوي في نسيج الكبد وتحفيز العمليات الالتهابية  

في تطور هذه حالات   م ما يساه في موقع الاصابة وهو    10 والانترلوكين    TGF-βو    TNF-αفي ذلك  

 العقيدات الورمية التي تعد من العلامات التشخيصية لحدوث   هورظ  إلىرام مما يؤدي  وتكوين الأ  إلىالتليف  

   (Mansour et al., 2018). سرطان الكبد 

في رفع مستوى الاجهاد الـتأكسدي عن    TAAمادة    دور  إلىن تعزى التغييرات في نسيج الكبد  أويمكن        

وانتاج مركبات   التفاعلية مما يعزز عملية الاكسدة الفائقة للدهون  كسجينوالأطريق الافراط في انتاج انواع  

MDA    تحطمها  وتحرر المكونات    إلىمما يؤدي    يتهااذ نفالضارة التي تسبب تدهور الاغشية  الخلوية وزيادة

التحطمية  في خلايا الكبد  التأثيرات احداث المزيد من  إلى اضافة ، (Kaur et al., ,2019) منها الخلوية

استنزاف وتعطيل مضادات الاكسدة الداخلية    إلىومستقلباتها السامة التي تؤدي    TAAبعد التعرض لمادة  

GSH  وSOD   مما يؤدي نضوبها وفقدان اليات الدفاع  تثبيط انتاج الجذور الحرة وتعطيلها    والتي تعمل على

في  للدراسة الحالية نتائج الفحص المجهري   هوهذا ما بينت  بالتالي زيادة الضرر على نسيج الكبد   الخلوية و

 .  TAA (ElBaset et al. ,2022)مجموعة الحيوانات المعاملة بالمادة السامة 

 تأثير المعاملة بالمستخلص المائي لقشور ولب ثمار الرامبوتان في نسيج الكبد   2-9-5 

قشور   أظهرت        لمستخلص  المؤثرة  بالجرعة  عوملت  التي  المجموعة  في  المجهري  الفحص  نتائج 

للخلايا الكبدية وهو    المحافظة على التركيب الطبيعي    إلى  من وزن الجسم  ملغم/كغم  25الرامبوتان وبتركيز  

 هذا التأثير  يعزىوقد  ،    الكبدية  الإصابةالايجابية لقشور الرامبوتان ودورها الوقائي ضد    التأثيرات   ن ما يبي

تحتويه الرامبوتان  لما  ثمار  الفينولات   قشور  مثل  فعالة  مركبات   والفلافونيدات   Phenole  من 

Flavonoide    والجيرانين Geranin  وحمض الغاليك Gallic acidوحمض الايلاجيكEllagice acid   

ا لكونها قادرة على منح ذرة الهيدروجين مما  والتي اثبتت مساهمتها في مكافحة الجذور الحرة والتخلص منه

الكبد    بإيقافيسمح   انسجة  خلايا  في  الجذور  هذه  تحدثه  الذي   de Santana Santos)الضرر 

etal.,2021)  و تحسين انشطتها وبالتالي     ةمضادات الاكسدة الداخلي  انتاج   ، فضلا عن دورها في تعزيز

تحقيق السلامة الخلوية  وتأدية الوظائف الحيوية     إلىتثبيط التأثير السلبي للإجهاد التأكسدي ، مما يؤدي  

    (Samuagam etal.,2015).والحفاظ على بنية طبيعية لنسيج الكبد 

عند استقرار الاغشية الخلوية والمحافظة  ن المحافظة على اداء الوظائف الحيوية لعضو الكبد تتحقق  إ         

  الوظيفي هذا الاستقرار السبب في تحقيق فقد يعزى ، ية التي تقوم بيها الخلايا الكبدية فرازعلى الانشطة الإ

منع اطلاق    وبالتالي  TAAقدرة مستخلص قشور الرامبوتان على تثبيط استقلاب المواد السامة منها مادة    إلى
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الضارة    مستقلبتها احداث  TAASO2 و    TAASOالتفاعلية  الكبد   تحطميه  تأثيرات المسؤولة عن  لخلايا 

تكتسب قشور ثمار الرامبوتان هذا الخصائص المتميزة من وجود مركباتها النشطة المختلفة    إذ ،  واتلافها  

الرامبوتان  كما وقد يعزى الدور الوقائي لمستخلص قشور     ،(Ma etal.,2017)  كالفينولات والجيرانين  

 Ellagic وحمض الايلاجيك  Gallic acid  حمض الغاليك   على  احتواه  إلىالحد من الاصابة الكبدية    في

acid     تسهم التي  اطلاق  و  منع  الالتهابية    السيتوكينات في  العمليات  من  الحد  وبالتالي  للاتهاب  المحفزة 

الحد من   إلىوتقليلها فضلا   الكبد مما يساهم في  النجمية في  تنشيط الخلايا  تثبيط  المكونات في  دور هذه 

و التليف  يكسب    التنخرحدوث  ما  وهذا  الكبد  نسيج  الرامبوتان في  نبات  ثمار  لقشور  المائي    المستخلص 

الامراض تطور    الخلوية و  الإصابات   مضادة للاتهاب وفعالية في خفض العوامل المشاركة فيال  هخصائص 

 . ) (Estrada-Gil etal.,2022سرطان الكبد ومنها 

للب   كما        المائي  بالمستخلص  المعاملة  المجموعة  في  الحالية  للدراسة  المجهري  الفحص  نتائج  بينت 

  مع    الكبدية  والخلايا  الجيبانيات   انتظام  واعادة  الكبد   نسيج  في   الكبدية  للخلايا  الطبيعي   التركيب   نالرامبوتا 

   .النسيج داخل الالتهابية الخلايا لبعض  ارتشاح

ويه اللب على مركبات ذو خصائص ت دور ثمار الرامبوتان وما يح  إلى  في ذلكقد يرجع السبب            

الفينولات   مثل  توفير  ووالأ  الفلافونويدات نشطة  تعمل على  والتي  والفيتات  والتانين  والصابونين  كسالات 

فعال في ازالة الجذور الحرة دوره الكمضادات اكسدة و  عالية  أنشطةلكبد وخلاياه لما لها من  الحماية لنسيج  ا

الاجهاد   حدوث  التقليل    التأكسديومنع  والأمن  وبالتالي  الالتهابات  السرطانية   وحدوث   Kaur)رام 

etal.,2022)    وقد كما  الرامبوتان    التأثير  يرجع،  لب  لمستخلص  الفانيلين    إلىالايجابي  مركب  وجود 

vanillin    يج الكبدي عن طريق دوره المهم في منع عمليات  سلناوالذي اثبتت الدراسات فعاليته في حماية

يوفر الحماية    و مركبات المالون ثنائي الديهايد ، ممالحرة  االجذور    إنتاجالاكسدة الفائق للدهون والحد من  

السلامة    للأغشية المركب في منع    الوظيفيةالخلوية ويحقق  الاثار  تقليل    أوللنسيج ، فضلا عن دور هذا 

التي تحدث بسبب    ئيةايوكيمي االبوالتغييرات    DNAلتحطمية للمادة الوراثية فقد يكون تلف الحمض النووي   ا

يتضح عن حدوث التغييرات التنكسية والمرضية  لنسيج الكبد وهنا    ةمسؤول ال  TAAالعديد من السموم ومنها  

الرامبوتان ومركبه النشط الفانيلين في المساهمة بتوفير الحماية لخلايا الكبد    تاثير المستخلص المائي للب 

    .  (Sefi etal.,2019)والنسيج الكبدي  

في الحد من    الذي له دور رئيسيبحمض الاسكوربك    يكون غنيذلك فان لب الرامبوتان    إلى  ةاضاف      

في كسح انواع الجذور الحرة بما في ذلك جذر الهيدروكسيل   نشاطه الكبيرفقد ثبت  نسيج الكبد ،    تضرر

OH    2-وجذر الاكسيد الفائقO     تأثيرها مما يمنع هذه الجذور من التفاعل مع الجزيئات الخلوية ويحد من  

الداخلية   الحيوي لمضادات الاكسدة  التخليق   تفعيل  الضار وتكوين جذور مستقرة ، فضلا عن دوره في 



 .. المناقشة  .........................................................................................................................الفصل الخامس  

108 
 

بصورة سليمة  كما ويقلل من الاصابات الخلوية    وظائفها الخلايا الكبدية من اداء    نما يمكوتعزيزه   وهذا  

والاضرار   للنسيج  الكبدية  لوجود   (Gęgotek, And Skrzydlewska, 2022)   التأكسدية  ،وان 

في مستخلص لب الرامبوتان قد يكون له دورا مهما في     Thiamin والثايمين  Riboflavin  الرايبوفلافين

وجود هذه المركبات ذات الانشطة المضادة للالتهاب    يمنعيمكن ان    إذ  حصول الالتهابات  ، تقليل حدوث  

انتاج   انتاجها  من  استمرار  يؤدي  التي  الالتهابية  والسرطانات    إلىالسيتوكينات  الورمية  العقيدات  ظهور 

(Afzaal etal.,2023) .   

 ية في نسيج الكل   TAAدالثيوأسيتاميالمعاملة بمادة  تأثير 3-9-5

عة السيطرة عن تركيب طبيعي لنسيج الكلى وخلاياه وذلك ونتائج الفحص المجهري لمجم   أظهرت        

مزدوجة الطبقة تدعى محفظة بومان مع وجود   ظهاريةوهي محاطة بمحفظة    تظهربوجود الكبيبة والتي  

نتائج الفحص المجهري للمجموعة   أظهرت فسحة واقعة بين طبقتي المحفظة تدعى فسحة بومان ، في حين 

 بومان   فسحة  وزيادة  البولية  الكبيبة  وتحطم  ضموريومآ    90ولمدة    د الثيوأسيتاميالتي عوملت بمادة    الثانية

  داخل  دموي نزف وجود  مع الالتهابية الخلايا  وارتشاح البولية  للنبيبات   واضحة  تنكسية  تغيرات   حدوث  مع

وهذا اتفق    البولية    النبيبات    لخلايا  تنخر   وحدوث   للكبيبة  اخرى  مواقع   في  انكماش  وحدوث    الكلوي  النسيج 

 .   )  Samar et al.,2020; Radwan et al.,2023)  Omar,2018;مع

الحيوية التي تسهم في    لوظيفتهاالجسم وهذا يعود    إلىتتأثر الكلى بالعديد من المركبات الكيمائية التي تدخل   

مستقلبتها السامة وبالتالي فان التعرض الكلى لمثل هذه المركبات ومنها مادة   أوالتخلص من هذه المركبات  

TAA  متكرر طويلة  وبشكل  يؤدي    ولفترات  مما  الكلى  في  تركيزها  زيادة  من    إلىيسبب  العديد  احداث 

وهذا   للكلى  المرضية  النسيجة  يعززالتغييرات  اليوريا    هما  مستويات  تؤدي    إذ ،    ن والكرياتينيارتفاع 

  التنخرية حدوث انسداد في الانابيب الكلوية وذلك بسبب تراكم الخلايا    إلى  TAAالمستقلبات السامة لمادة  

بذلك تلف انسجة الكلى التي تؤدي في   مسبباانسدادها    إلىوالتي تنسلخ من بطانة هذه الانابيب مما يؤدي  

 .  (Jorgačević et al. ,2022 ; El-Hameed et al. ,2023)الفشل الكلوي      إلىالنهاية 

يلعب دور رئيسي في حدوث السمية   TAAالتي تحدثه مادة  التأكسديكما ان ارتفاع مستويات الاجهاد      

وما يرافقه من استنزاف لمضادة الاكسدة    ROS  التفاعلية   كسجينوالأ   لأنواع الكلوية ، فأن الانتاج المفرط  

حدوث تغيير   إلىالداخلية يسبب تحطم الاغشية الخلوية عن طريق زيادة مستويات الكالسيوم وهذا يؤدي  

بالحوامض الدهنية غير المشبعة المتواجدة في هذه الاغشية وبالتالي     ROSعن ارتباط    فضلا،     يتهااذ نففي  

تحطم الاغشية الخلوية     إلىمما يؤدي في النهاية      Lipid Peroxidationزيادة الاكسدة الفائقة للدهون  

ذلك فان    إلى  إضافة  ،  (Begum et al. ,2011)  التنخر للنبيبات الكلوية للنبيبات البولية والكبيبات  وزيادة  
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يساهم في تحفيز العديد من المسارات والعوامل التي تساهم في حدوث تلف الكلى   TAAالتعرض لمادة  

و   MCP-1 الجذب الكيمائي للخلية الوحيدة  روتينالسيتوكينات المسببة للاتهاب مثل بومنها تحفيز انتاج  

  مهمة في حدوث الالتهابات والاعتلالات الكلوية   ادواراوالذي يلعب   TNF-αخر الورمي الفا   نعامل الت

(Elnfarawy et al.,2021)  ،    في نسيج الكلى بسبب التنشيط الحيوي    التأكسديةكما وان زيادة الاضرار

وتغير في مساحة    Mesangial cell  ؤدي حدوت تقلص وانكماش في خلايا مسراق الكلىت   TAAلمادة  

فقد الخلايا الكلوية خاصيتها في توبالتالي    GFRسطح الترشيح مما يسبب خفض معدلات الترشيح الكبيبي  

السامة   الايضية  والمنتجات  السموم  من  ،التخلص  الدم  في  تراكمها  يؤدي  ويسبب  المزيد  مما  من  حدوث 

التي تسبب الضرر النسجي للنفرونات وفشل العمليات الحيوية للكلى    التحطمية تغيرات  والالاضرار الخلوية  

(Jorgačević et al. ,2022) . 

 تأثير المعاملة بالمستخلص المائي لقشور ولب الرامبوتان في نسيج الكلى   4-9-5

  التركيب ضحت نتائج الفحص المجهري بعد التجريع الفموي بالمستخلص المائي لقشور الرامبوتان  أو    

     البولية والنبيبات  للكبيبة الطبيعي

يعزى لدور  قد  ية بتركيب طبيعي  لالبو  والنبيبات ن نتائج الدراسة الحالية والتي اشارت لوجود الكبيبات  إ    

تعمل المركبات النشطة    إذ المستخلص المائي لقشور الرامبوتان في التقليل من حالات الاجهاد التأكسدي ،  

المتواجدة في القشور وبشكل متناسق مع مضادة  Flavonoid   الفلافونويدات   Geranin  مثل الجيرانين

انواع   انتاج  تقليل  اجل  من  الداخلية  وتقليل    ROSالتفاعلية    كسجينوالأالاكسدة  عليها  السيطرة  وبالتالي 

 Tingting)المحافظة على سلامة وضائف الخلايا الانبوبية والكبيبات    التأكسدية مما يسهم فيالاضرار  

et al. ,2022)    ، تمتلك هذا المركبات وبالأخص الفينولية منها خصائص مضادة للأكسدة تمكنها من    إذ

الضار   تأثيرهاالجذور الحرة وتعطيل فعاليتها مما يوقف    واستقرارمما يؤدي ازالة    Hمنح ذرة الهيدروجين  

من   الخلوية  الاغشية  على حماية  ويعمل  الدهون  بيروكسيدية  من عملية   يقلل  بدوره  وهذ   ، النسيج  على 

عن ان المستخلص المائي لقشور الرامبوتان   فضلا   ،  (Luthfiya et al. ,2023)  التأكسديةالاضرار  

تقليل العمليات   إلىكسدة والمساهمة في تخليقها مما يؤدي  خلي لمضادات الأاالد   النظام يمتلك فعالية في تعزيز  

داخل الخلايا وهذا يسهم في رفع   وحماية    الداخلية  مضادات الاكسدةمستوى  الالتهابية وعمليات الاكسدة 

المركبات   كفاءة  إلىتشير العديد من الدراسات    إذ    ،  (Zhuang et al. ,2017)نسيج الكلى من الاصابة  

مما     2O2Hو    OH-وقدرتها على كسح نشاط الجذور الحرة كجذر    كالفينولات الفعالة لقشور الرامبوتان  

ية بوالخلايا الانبو   النفرونات الكلويةائف  ظوالحفاظ على والداخلية  يحافظ على توازن مضادات الاكسدة  
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وبالتالي حماية الكلى من التلف و تقليل الاصابة    GFRعن المحافظة على معدلات الترشيح الكبيبي    فضلا

   .(Sukmandari et al. ,2017)السرطانية الناتجة عن الجذور الحرة   راموبالأ 

وجود    إلىبعد المعاملة بقشور ثمار الرامبوتان  في نسيج الكلى    التأثيرات الوقائيةن تعزى  أ  ويمكنكما         

الغاليك   الايلاجيك    Gallic acidحمض  القشور    Ellagic acidوحمض  مستخلص  من  في  تحد  والتي 

  السيتوكينات عن اطلاق    المسؤول  (NF-Κb)تحفيز العمليات الالتهابية عبر تثبيط نشاط العامل النووي كابا  

اصلاح التلف الخلوي  يعمل على  في النسيج الكلوي ووالتنخرات    الإصابات في تقليل    مما يسه الالتهابية و هذا  

 (Ma et al. ,2017)عن ترميم الانسجة التالفة  فضلا

التي جرعت بالمستخلص المائي للب الرامبوتان    ت لمجموعة الحيوانا   نتائج الفحص المجهري  أظهرت       

المجموعة التي   كما ان  ،  الكلوية  والانابيب   للكبيبة  الطبيعي  التركيب   على  والمحافظة  الكلوي  النسيج  سلامة

من زون    كغم/    ملغم  25  ب   الفموي  التجريع  معمن وزن الجسم    TAA    من  كغم/    ملغم  200  ب   معاملتهاتم  

  مع   دموي  نزف  وجود    يلاحظ فيها  اشهر  ثلاثة  ولمدة   الرامبوتان  ثمار  للب   المائي  المستخلص   منالجسم  

                                                  الطبيعية الكلوية الانابيب  وسلامة   الطبيعية الكبيبات  من عدد  وجود 

الرايبوفلالفينإ       مثل  النشطة  الخصائص  ذات  المركبات  لوجود   والنياسين    Ribovflavine  ن 

Niacine  والثايمين Thaiminفي مستخلص لب الرامبوتان قد    والعديد من المعادن   وحمض الاسكوربك

الحيوية لعضو الكلى في تصفية السموم من الدم   الوظيفةيساهم في الحد من الاصابات الكلوية ، وبسبب  

اكثر عرضة للتلف ، لذا فان وجود    اما يجعلهتحقيق توازن البروتينات والمعادن في الجسم هو    إلىاضافة  

مكاف  في  فعاليتها  تثبت  التي  النشطة  المركبات  هذه  انواع  حمثل  والحد   كسجينوالأة  ارتفاع    من  التفاعلية 

الاجهاد   الكلوي  التأكسديمستوى  الخلايا  القيام    ةيمكن  على  قادرة  الامتصاص    كإعادة  بوظائفها ويجعلها 

 رجع ن كفاءة وفعالية المستخلص في حماية الانسجة الكلوية قد تأ، كما و (Bhat,2020) النبيبي فرازوالإ

الذي له دورا مهما في حماية    Cinnamic acid  ناميكاحتواء لب ثمار الرامبوتان على حمض السي   إلى

اميك له تأثيرات وقائية ضد ينان حمض الس  إلىمن الدراسات    العديد نبوبية فقد اشارات  وضائف الخلايا الأ

سمح للخلايا  يو  GFRحسن من  معدلات الترشيح الكبيبي  ي  الذي  للأكسدة    المضاد   دورهالسمية الكلوية بفضل  

 إفراز فضلا عن المحافظة على عملية  بإداء وظائفها كإعادة امتصاص البروتينات اللازمة مثل الالبومين   

نسجة البول  وهذا ما يبين دور للب ومركباته الوقائية في حماية الأ  من الدم وطرحها مع    نوالكرياتيني اليوريا  

 . (Babaeenezhad etal.,2021) الكلوية وتنظيم الوظائف الكلوية 

التي تحدثها الشديدة    لمحافظة على النسيج الكلوي من التأثيرات التحطيمية  اكما وقد يرجع السبب في         

  كسجين والأنواع  أنتاج  إوالذي يشارك في خفض    Niacinالدور الوقائي لمركب النياسين    إلى  TAAمادة  
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عبر  وذلك  MCP-1 و  TNF-aوالكيموكينات الالتهابية مثل    السيتوكينات التفاعلية ويعمل على قمع تحفيز  

الاشارات المحفزة لهذه البروتينات الالتهابية ولذا فان دور النياسين ومساهمته في تنظيم هذه العوامل  طتثبي

يجعل من لب الرامبوتان محتوى مضادا للالتهابات وفعالا ضد حصول الاصابات الخلوية و تقليل الاضرار 

   (Cho etal.,2009). لنسيج الكلىالتأكسدية 

في و دوره  للالتهاب    مضاداالذي يمتلك نشاطا    Riboflavin  الرايبوفلافين  دور مركب   فضلا عن         

تقليل تحفيز الخلايا المناعية كالعدلات   موقع الاصابة وبهذا فانه    إلىمنع تلف الانسجة وذلك عن طريق 

المقاطع النسجية للمجموعة المعاملة بالمستخلص سلامة    تظهر  إذ الالتهابية ،    التأثيرات يحمي النسيج من  

ة الدهون  يفضلا عن المحافظة على مكونات الاغشية الخلوية من بيروكسيد ،  ياتها الحيوية  ضالخلايا وع

مل  اتحسين  بنية الخلايا الكلوية  وسلامة النسيج الكلوي والسيطرة على العو  إلىوتثبيطها وبالتالي يؤدي هذا  

 . (Adakul etal.,2019) نسجةوظهور التأثيرات التحطمية على الأ الإصابةالتي تشارك في تطور 
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 والتوصيات الاستنتاجات 

Conclusions & Recommendations 

 : Conclusionsالاستنتاجات 

  الجرعة المؤثرة   نألقشور ولب ثمار نبات الرامبوتان وجد    البارد  تحضير المستخلص المائي  بعد  .1

  تي :كانت كالأ 50EDالنصفية 

A -  ملغم/كغم  25قشور الرامبوتان  ل البارد  مستخلص المائيلل بلغت الجرعة المؤثرة 

 B –  ملغم/كغم  27الرامبوتان  للب  البارد  المائيالمؤثرة للمستخلص  الجرعةبلغت 

  فسيولوجية ملغم/كغم اضرارا  200أحدث الحقن تحت الغشاء البريتوني بمادة الثيوأسيتاميد بتركيز   .2

 :  شملت ما يأتي بالغة

A. مستوى انزيمات الكبد  الارتفاع المعنوي في خلل في الوظائف الفسيولوجية للكبد من خلال  ALP  

 ،ALT ،AST  ، و T-BIL  . 

B. معنوي في معدل مستوى اليورياالرتفاع  الا  للكلى من خلال  الفسيولوجية  الوظائف  في  خلل  Urea  

  .  Albuminو الالبومين   creatinine والكرياتينين

C.   مستوى  من ارتفاع    قياسهتم  حصول اجهادا تأكسديا كبيرا وإنتاج مفرط للجذور الحرة والذيMDA   

 .  SODو    GSHوانخفاضا في معدل مستوى  

D.   ارتفاع معنوي في مستوىIL-10   و   TNF-a و  TGF- β    وAFP     وMCP-1    وانخفاضا

 .  Cytochrome p450معنوي في معدل مستوى 

E. ح الخارجي للكليتينطواكياس على السواضحة في نسيج الكبد   ضهور عقيدات ورمية كبيرة و.   

 

ملغم/كغم قد 25لقشور ثمار الرامبوتان بتركيز    البارد   ن التجريع الفموي للمستخلص المائيأتبين   .3

بالمقارنة مع مستخلص اللب كما     TAA  في خفض التأثيرات السمية لمادة    الاقوىفعالية  الكانت له  

دور المستخلص في   إلىقد قلل وبشكل ملحوظ من التلف الحاصل في نسيج الكبد والكلى اضافة  و

 .تنظيم المستويات الطبيعية للمعايير الفسلجية  المدروسة  

ملغم/كغم كان له دور وقائي  27للب ثمار الرامبوتان بتركيز  البارد  المائي  ان المعاملة بالمستخلص   .4

طبيعي للمستويات الكيموحيوية المن خلال المحافظة على المعدل   TAAضد التأثير السمي لمادة  

 . الضرر الحاصل لأنسجة الكبد والكلى  من تقليلالو
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 التوصــيــات

 Recommendations 

 

السرطان وبالأخص -  1 بأمراض  الطازجة كمادة وقائية ضد احتمالية الإصابة  الرامبوتان  استخدام ثمار 

 . سرطان الكبد والكلى 

الرامبوتان    –   2 لقشور ولب  الكحولي  الوقائي للمستخلص  التأثير  المناعة مثل   فيدراسة  بعض امراض 

 . التهابات الجهاز الهضمي والتهاب المفاصل والعظام والتهاب القلب العضلي 

 والدماغ أعضاء أخرى في الجسم مثل القلب    فياجراء دراسات نسجية لمعرفة تأثير ثمار الرامبوتان    –  3

   .والبنكرياس

الجهاز   –  4 الرامبوتان على  الوقائي لمستخلص قشور ولب  التأثير  اجراء دراسة نسجيه وفسلجية حول 

   .التكاثري الذكري في الجرذان البيض 

 .كمادة مسرطنة في الرئة والغدة الدرقية والطحال  TAAاجراء دراسة نسجية ووظيفية لمعرفة تأثير مادة  -  5

زيادة الجانب التثقيفي والوعي الصحي بأهمية طب الأعشاب وإمكانية استخدام الثمار الاستوائية وتحديدا    –   6

ثمار الرامبوتان في العلاجات الدوائية وذلك لتقليل الاثار الجانبية الناتجة عن العلاجات الكيمائية المستخدمة  

 .في علاج السرطان وغيرها من الامراض 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 المصادر
References 

 



References……………………………………………………………. 

114 
 

Abdel-Rahman, R. F., Fayed, H. M., Asaad, G. F., Ogaly, H. A., Hessin, A. F., Salama, 

A. A., & Mohamed, M. A. E. (2021). The involvement of TGF-β1/FAK/α-SMA 

pathway in the antifibrotic impact of rice bran oil on thioacetamide-induced liver 

fibrosis in rats. PLoS One, 16(12), e0260130. 

Abdul Ahmad, S. A., Palanisamy, U. D., Tejo, B. A., Chew, M. F., Tham, H. W., & 

Syed Hassan, S. (2017). Geraniin extracted from the rind of Nephelium 

lappaceum binds to dengue virus type-2 envelope protein and inhibits early stage 

of virus replication. Virology journal, 14, 1-13. 

Abouelezz, H. M., Shehatou, G. S., Shebl, A. M., & Salem, H. A. (2023). A 

standardized pomegranate fruit extract ameliorates thioacetamide-induced liver 

fibrosis in rats via AGE-RAGE-ROS signaling. Heliyon, 9(3). 

Abul Najmi K, Pillai KK, Palv SN, Akhtar M, Aqil M, Sharma M. (2010)  .Effect of l-

ornithine l-aspartate against thioacetamide  induced hepatic damage in rats, 

Indian Journal of Pharmacology.; 42(6):384-387. 

Adakul, B. A., Ertas, B., & Çevikelli, Z. A. (2019). The effects of riboflavin on 

ischemia/reperfusion induced renal injury: role on caspase-3 expression. J Res 

Pharm, 23, 379-386. 

Adeyomoye, O. I., Akintayo, C. O., Omotuyi, K. P., & Adewumi, A. N. (2022). The 

biological roles of urea: A review of preclinical studies. Indian Journal of 

Nephrology, 32(6), 539. 

Afzaal, M., Saeed, F., Bibi, M., Ejaz, A., Shah, Y. A., Faisal, Z., & Shah, M. A. (2023). 

Nutritional, pharmaceutical, and functional aspects of rambutan in industrial 

perspective: An updated review. Food Science & Nutrition, 11(7), 3675-3685. 

Agramonte, M. D. L. A. R., Gonçalves, C. A., & Siniscalco, D. (Eds.). (2019). Selected 

Papers from CUBANNI 2017—“The Fourth International Workshop of 

Neuroimmunology”. MDPI. 

Ahmed, O. M., Elkomy, M. H., Fahim, H. I., Ashour, M. B., Naguib, I. A., Alghamdi, 

B. S., & Ahmed, N. A. (2022). Rutin and quercetin counter doxorubicin-induced 

liver toxicity in Wistar rats via their modulatory effects on inflammation, 

oxidative stress, apoptosis, and Nrf2. Oxidative Medicine and Cellular 

Longevity, 2022. 

Aishwarya, V., Solaipriya, S., & Sivaramakrishnan, V. (2021). Role of ellagic acid for 

the prevention and treatment of liver diseases. Phytotherapy Research, 35(6), 

2925-2944. 

Ajjawi , R . (2022). Study of Liver Anatomy and its Functions . Journal of 

Contemporary Medical Education , 12 (1): 1 



References……………………………………………………………. 

115 
 

Akhtar, T., & Sheikh, N. (2013). An overview of thioacetamide-induced 

hepatotoxicity. Toxin Reviews, 32(3), 43-46. 

Alamri, Z. Z. (2024). Protective and therapeutic effects of apigenin on thioacetamide-

induced hepatotoxicity in male rats: physiological and morphological 

study. Egyptian Liver Journal, 14(1), 1-14. 

Albuquerque, B. R., Pinela, J., Dias, M. I., Pereira, C., Petrović, J., Soković, M., & 

Barros, L. (2023). Valorization of rambutan (Nephelium lappaceum L.) peel: 

Chemical composition, biological activity, and optimized recovery of 

anthocyanins. Food Research International, 165, 112574. 

Alelign, T., & Petros, B. (2018). Kidney stone disease: an update on current concepts. 

Advances in urology, 1(1): 1-12 . 

Algandaby, M. M. (2018). Antifibrotic effects of crocin on thioacetamide-induced liver 

fibrosis in mice. Saudi journal of biological sciences, 25(4), 747-754. 

Al-Hashem, F. (2023). Metformin Inhibits ROS/TNF-α Axis-Mediated Chronic 

Kidney Disease Induced by TAA Independent of Leukocyte Infiltration in 

Association with the Inhibition of Kidney Injury Biomarkers. International 

Journal of Morphology, 41(4). 

Allani. (1974).Measurement of cholesterol. Clin. Chem. ,20:470-475. 

AL-Mashhadani, Z. I., Mukhlis, A. J. A., & AL-Faraji, A. A. R. (2017). Estimation of 

ALP, GPT and GOT Activities in Iraqi Patients Female With Breast Cancer. Ibn 

AL-Haitham Journal For Pure and Applied Science, 25(1). 

Almeida, J. I., Tenreiro, M. F., Martinez-Santamaria, L., Guerrero-Aspizua, S., Gisbert, 

J. P., Alves, P. M., & Baptista, P. M. (2022). Hallmarks of the human intestinal 

microbiome on liver maturation and function. Journal of Hepatology, 76(3), 

694-725. 

Al-Noshokaty, T. M., Mesbah, N. M., Abo-Elmatty, D. M., Abulsoud, A. I., & Abdel-

Hamed, A. R. (2022). Selenium nanoparticles overcomes sorafenib resistance in 

thioacetamide induced hepatocellular carcinoma in rats by modulation of 

mTOR, NF-κB pathways and LncRNA-AF085935/GPC3 axis. Life 

Sciences, 303, 120675. 

Alomar, M. Y. (2020). Physiological and histopathological study on the influence of 

Ocimum basilicum leaves extract on thioacetamide-induced nephrotoxicity in 

male rats. Saudi journal of biological sciences, 27(7), 1843-1849. 



References……………………………………………………………. 

116 
 

Al-Zamely, O. Y., Al-Nimer, M. S., & Al-Muslih, R. K. (2001). Detection the level of 

peroxynitrite and related antioxidant status in the serum of patients with acute 

myocardial infraction. Nation. J. Chem, 4(1), 625-637. 

Amalia, R., Paramita, V., Kusumayanti, H., Sembiring, M., & Rani, D. E. (2019). 

Formulation of Natural Dye Stock Solution Extracted from Rambutan’s Peel 

(Nephelium lappaceum L) and Evaluation of its Colour Fastness Properties on 

Cotton Fabric. In Journal of Physics: Conference Series (Vol. 1295, No. 1, p. 

012024). IOP Publishing. 

Aoyama, K. 2021 Glutathione in the Brain. Int. J. Mol. Sci., 22, 5010.  

Armeni, T., & Principato, G. (2020). Glutathione, an over one billion years ancient 

molecule, is still actively involved in cell regulatory pathways. The First 

Outstanding 50 Years of “Università Politecnica delle Marche” Research 

Achievements in Life Sciences, 417-429. 

Asni, E., Harahap, I. P., Prijanti, A. R., Wanandi, S. I., Jusman, S. W. A., & Sadikin, 

M. (2009). Pengaruh hipoksia berkelanjutan terhadap kadar malondialdehid, 

glutation tereduksi dan aktivitas katalase ginjal tikus. Majalah Kedokteran 

Indonesia, 59(12), 595-600. 

Aulbach, A. D., & Amuzie, C. J. (2017). Biomarkers in nonclinical drug development. 

In A Comprehensive guide to toxicology in nonclinical drug development (pp. 

447-471). Academic Press. 

Babaeenezhad, E., Nouryazdan, N., Nasri, M., Ahmadvand, H., & Sarabi, M. M. 

(2021). Cinnamic acid ameliorate gentamicin-induced liver dysfunctions and 

nephrotoxicity in rats through induction of antioxidant activities. Heliyon, 7(7). 

Babu, P. J., Tirkey, A., Rao, T. J. M., Chanu, N. B., Lalchhandama, K., & Singh, Y. D. 

(2022). Conventional and nanotechnology based sensors for creatinine (A 

kidney biomarker) detection: A consolidated review. Analytical 

Biochemistry, 645, 114622. 

Babuta, M., & Szabo, G. (2022). Extracellular vesicles in inflammation: focus on the 

microRNA cargo of EVs in modulation of liver diseases. Journal of leukocyte 

biology, 111(1), 75-92. 

Bagalagel, A., Diri, R., Noor, A., Almasri, D., Bakhsh, H., Kutbi, H. I., & Kutbi, H. 

(2022). Evaluating the anticancer activity of blocking TNF type 1 receptors in 

thioacetamide-induced hepatocellular carcinoma in a rat model. Cureus, 14(12). 

Bai, J., Zhang, Y., Tang, C., Hou, Y., Ai, X., Chen, X., & Meng, X. (2021). Gallic acid: 

Pharmacological activities and molecular mechanisms involved in 

inflammation-related diseases. Biomedicine & Pharmacotherapy, 133, 110985. 



References……………………………………………………………. 

117 
 

Balbaied, T., & Moore, E. (2019). Overview of optical and electrochemical alkaline 

phosphatase (ALP) biosensors: Recent approaches in cells culture 

techniques. Biosensors, 9(3), 102. 

Balzer, M. S., Rohacs, T., & Susztak, K. (2022). How many cell types are in the kidney 

and what do they do?. Annual review of physiology, 84, 507-531. 

Bancroft, J. D., and andStevens, A. (2010). Theory and practice of histological 

techniques 2nded. churchill livingstone. XiV+ 647. Am .Fam. Physician 54(3), 

986–992. 

Batlle, E., & Massagué, J. (2019). Transforming growth factor-β signaling in immunity 

and cancer. Immunity, 50(4), 924-940. 

Bazira, P. J. (2022). Anatomy of the kidney and ureter. Surgery (Oxford), 40(8), 481-

488. 

Begum, Q., Noori, S., & Mahboob, T. (2011). Antioxidant effect of sodium selenite on 

thioacetamide-induced renal toxicity. Pakistan Journal of Biochemistry and 

Molecular Biology, 44(1), 21-26. 

Bell, J. G., Mousavi, M. P., Abd El-Rahman, M. K., Tan, E. K., Homer-Vanniasinkam, 

S., & Whitesides, G. M. (2019). based potentiometric sensing of free bilirubin 

in blood serum. Biosensors and Bioelectronics, 126, 115-121. 

Ben-Moshe, S., & Itzkovitz, S. (2019). Spatial heterogeneity in the mammalian 

liver. Nature reviews Gastroenterology & hepatology, 16(7), 395-410. 

Bhat, R. (2020). Bioactive compounds of rambutan (Nephelium lappaceum 

L.). Bioactive Compounds in Underutilized Fruits and Nuts, 145-156. 

Bishop, M. L.; Edward P. Fody, E.P. and Schoeff, L. E.(2013). Clinical Chemistry 

Principles, Techniques, and Correlations. 7th ed., North American P:784. 

Burstein, M. S. H. R., Scholnick, H. R., & Morfin, R. (1970). Rapid method for the 

isolation of lipoproteins from human serum by precipitation with 

polyanions. Journal of lipid research, 11(6), 583-595. 

Burtis, C. A., & Ashwood, E. R. (1994). Tietz Textbook of Clinical Chemistry, ed, 

W. B. Saunders Com, Philadelphia, 735-888. 

Cadiz-Gurrea de la Luz, M., del Carmen Villegas-Aguilar, M., Leyva-Jiménez, F. J., 

Pimentel-Moral, S., Fernandez-Ochoa, A., Alañón, M. E., & Segura-Carretero, 

A. (2020). Revalorization of bioactive compounds from tropical fruit by-

products and industrial applications by means of sustainable approaches. Food 

research international, 138, 109786. 



References……………………………………………………………. 

118 
 

Cai, R., Hao, Y., Liu, Y. Y., Huang, L., Yao, Y., & Zhou, M. S. (2020). Tumor necrosis 

factor alpha deficiency improves endothelial function and cardiovascular injury 

in deoxycorticosterone acetate/salt-hypertensive mice. BioMed Research 

International, 1:1-10 . 

Cannalire, G., Pilloni, S., Esposito, S., Biasucci, G., Di Franco, A., & Street, M. E. 

(2023). Alkaline phosphatase in clinical practice in childhood: Focus on 

rickets. Frontiers in Endocrinology, 14, 1111445. 

Cappellini, M. D., Lo, S. F., & Swinkels, D. W. (2017). 38–Hemoglobin, iron, 

bilirubin. Tietz textbook of clinical chemistry and molecular diagnostics. 

Cebinelli, G. C. M., Trugilo, K. P., Garcia, S. B., & de Oliveira, K. B. (2016). TGF-β1 

functional polymorphisms: a review. European cytokine network, 27, 81-89. 

Cermak, R. (2008). Effect of dietary flavonoids on pathways involved in drug 

metabolism. Expert opinion on drug metabolism & toxicology, 4(1), 17-35. 

Chai KF, Adzahan NM, Karim R, Rukayadi Y, Ghazali HM (2018a) Selected 

physicochemical properties of registered clones and wild types rambutan 

(Nephelium lappaceum L.) fruits and their potentials in food products. Sains 

Malays 47:1483–1489 

Chai KF, Adzahan NM, Karim R, Rukayadi Y, Ghazali HM (2018b) Characteristics of 

fat, and saponin and tannin contents of 11 varieties of rambutan (Nephelium 

lappaceum L.) seed. Int J Food Prop 21(1):1091–1106 

Chai, Y. C., & Mieyal, J. J. (2023). Glutathione and Glutaredoxin—Key Players in 

Cellular Redox Homeostasis and Signaling. Antioxidants, 12(8), 1553. 

Chandrakar, V., Dubey, A., & Keshavkant, S. (2016). Modulation of antioxidant 

enzymes by salicylic acid in arsenic exposed Glycine max L. Journal of soil 

science and plant nutrition, 16(3), 662-676. 

Chandrashekar, D. V., DuBois, B. N., Rashid, M., & Mehvar, R. (2023). Effects of 

chronic cirrhosis induced by intraperitoneal thioacetamide injection on the 

protein content and Michaelis–Menten kinetics of cytochrome P450 enzymes in 

the rat liver microsomes. Basic & Clinical Pharmacology & Toxicology, 132(2), 

197-210. 

Chang, C. M., Lam, H. Y. P., Hsu, H. J., & Jiang, S. J. (2021). Interleukin-10: A double-

edged sword in breast cancer. Tzu-Chi Medical Journal, 33(3), 203. 

Cheng, H. S., Goh, B. H., Phang, S. C. W., Amanullah, M. M., Ton, S. H., Palanisamy, 

U. D., & Tan, J. B. L. (2020). Pleiotropic ameliorative effects of ellagitannin 



References……………………………………………………………. 

119 
 

geraniin against metabolic syndrome induced by high-fat diet in 

rats. Nutrition, 79, 110973. 

Cho, K. H., Kim, H. J., Rodriguez-Iturbe, B., & Vaziri, N. D. (2009). Niacin 

ameliorates oxidative stress, inflammation, proteinuria, and hypertension in rats 

with chronic renal failure. American Journal of Physiology-Renal 

Physiology, 297(1), F106-F113. 

Chohan, M., Naughton, D. P., Jones, L., & Opara, E. I. (2012). An investigation of the 

relationship between the anti-inflammatory activity, polyphenolic content, and 

antioxidant activities of cooked and in vitro digested culinary herbs. Oxidative 

Medicine and Cellular Longevity, 2012. 

Choubey, S., Goyal, S., Varughese, L.R., Kumar, V., Sharma, A.K., Beniwal, V. (2018). 

Probing gallic acid for its broad spectrum applications. Mini Rev. Med. Chem18, 

1283–1293. 

Czechowska, G., Celinski, K., Korolczuk, A., Wojcicka, G., Dudka, J., Bojarska, A., 

& Reiter, R. J. (2015). Protective effects of melatonin against thioacetamide-

induced liver fibrosis in rats. J Physiol Pharmacol, 66(4), 567-579. 

de Santana Santos, A., de Souza Oliveira, A. K., Pereira, R. O., Junior, E. V. B., de 

Lima Sayão, A., & de Oliveira e Silva, A. M. (2021). Composition and 

Biological Properties of Rambutan (Nephelium 

lappaceum). Phytopharmaceuticals: Potential Therapeutic Applications, 403-

436. 

Dewi, F. K. (2017). Effects of rambutan peel extract to the number of erythrocytes and 

haemoglobin in rats exposed to cigarette smoke. In Journal of Physics: 

Conference Series (Vol. 824, No. 1, p. 012060). IOP Publishing. 

Dwivedi, D. K., Jena, G., & Kumar, V. (2020). Dimethyl fumarate protects 

thioacetamide‐induced liver damage in rats: Studies on Nrf2, NLRP3, and NF‐

κB. Journal of biochemical and molecular toxicology, 34(6), e22476. 

Ebaid, H., Bashandy, S. A., Morsy, F. A., Al-Tamimi, J., Hassan, I., & Alhazza, I. M. 

(2023). Protective effect of gallic acid against thioacetamide-induced metabolic 

dysfunction of lipids in hepatic and renal toxicity. Journal of King Saud 

University-Science, 35(3), 102531. 

ElBaset, M. A., Salem, R. S., Ayman, F., Ayman, N., Shaban, N., Afifi, S. M., & Elalfy, 

Z. S. (2022). Effect of empagliflozin on thioacetamide-induced liver injury in 

rats: role of AMPK/SIRT-1/HIF-1α pathway in halting liver 

fibrosis. Antioxidants, 11(11), 2152. 



References……………………………………………………………. 

120 
 

El-Baz, F. K., Salama, A., & Salama, R. A. (2019). Therapeutic effect of Dunaliella 

salina microalgae on thioacetamide-(TAA-) induced hepatic liver fibrosis in 

rats: role of TGF-β and MMP9. BioMed research international, 2019, 1-9. 

Elfaki, I., Mir, R., Almutairi, F. M., & Duhier, F. M. A. (2018). Cytochrome P450: 

polymorphisms and roles in cancer, diabetes and atherosclerosis. Asian Pacific 

journal of cancer prevention: APJCP, 19(8), 2057. 

El-Hameed, S. A., Ibrahim, I., & Awadin, W. (2023). Thioacetamide: Definition, 

Exposure, Hepatic and Renal Toxicity. Mansoura Veterinary Medical 

Journal, 24(4), 3. 

Elnfarawy, A. A., Nashy, A. E., Abozaid, A. M., Komber, I. F., Elweshahy, R. H., & 

Abdelrahman, R. S. (2021). Vinpocetine attenuates thioacetamide-induced liver 

fibrosis in rats. Human & experimental toxicology, 40(2), 355-368. 

Elshahawy, Z. R., Saad, E. A., & El-Sadda, R. R. (2023). Synergistic impacts of 

rifampicin and doxorubicin against thioacetamide-induced hepatocellular 

carcinoma in rats. Liver Research, 7(4), 352-360.  

El-Zaatari, Z. M., Arora, K., Divatia, M. K., & Ro, J. Y. (2020). Normal Anatomy and 

Histology of the Kidney: Importance for Kidney Tumors. Kidney Cancer: 

Recent Advances in Surgical and Molecular Pathology, 33-45. 

Engvall, E., & Perlmann, P. (1971). Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) 

quantitative assay of immunoglobulin G. Immunochemistry, 8(9), 871-874. 

Esteves, F., Rueff, J., & Kranendonk, M. (2021). The central role of cytochrome P450 

in xenobiotic metabolism—a brief review on a fascinating enzyme 

family. Journal of xenobiotics, 11(3), 94-114. 

Estrada-Gil, L., Contreras-Esquivel, J. C., Flores-Gallegos, C., Zugasti-Cruz, A., 

Govea-Salas, M., Mata-Gómez, M. A., & Ascacio-Valdés, J. A. (2022). 

Recovery of bioactive ellagitannins by ultrasound/microwave-assisted 

extraction from mexican rambutan peel (Nephelium lappaceum 

L.). Molecules, 27(5), 1592. 

Ezhilarasan, D. (2023). Molecular mechanisms in thioacetamide-induced acute and 

chronic liver injury models. Environmental Toxicology and Pharmacology, 

104093. 

Fantuzzi, L., Tagliamonte, M., Gauzzi, M. C., & Lopalco, L. (2019). Dual 

CCR5/CCR2 targeting: opportunities for the cure of complex disorders. Cellular 

and Molecular Life Sciences, 76(24) 



References……………………………………………………………. 

121 
 

Feng, L., Ning, J., Tian, X., Wang, C., Yu, Z., Huo, X., & Ma, X. (2021). Fluorescent 

probes for the detection and imaging of Cytochrome P450. Coordination 

Chemistry Reviews, 437, 213740. 

Fila, W. O., Johnson, J. T., Edem, P. N., Odey, M. O., Ekam, V. S., Ujong, U. P., & 

Eteng, O. E. (2012). Comparative anti-nutrients assessment of pulp, seed and 

rind of rambutan (Nephelium lappaceum). Annals of Biological 

Research, 3(11), 5151-5156. 

Filiz , T.; Berkan, G . and Aylin ,T. (2005) Relationship between serum bilirubin and 

coagulation test results in 1-month-old infants. The Indian J. Pediatr. 72(3):205-

207. 

Fitzhugh, O. G., & Nelson, A. A. (1948). Liver tumors in rats fed thiourea or 

thioacetamide. Science, 108(2814), 626-628. 

Force, M., Park, G., Chalikonda, D., Roth, C., Cohen, M., Halegoua-DeMarzio, D., & 

Hann, H. W. (2022). Alpha-fetoprotein (AFP) and AFP-L3 is most useful in 

detection of recurrence of hepatocellular carcinoma in patients after tumor 

ablation and with low AFP level. Viruses, 14(4), 775. 

Gallardo, P. A., & Vio, C. P. (2022). General Kidney Functions. In Renal Physiology 

and Hydrosaline Metabolism (pp. 1-5). Cham: Springer International 

Publishing. 

Gapsari, F., Darmadi, D. B., Setyarini, P. H., Izzuddin, H., Madurani, K. A., Tanji, A., 

& Hermawan, H. (2021). Nephelium lappaceum extract as an organic inhibitor 

to control the corrosion of carbon steel weldment in the acidic 

environment. Sustainability, 13(21), 12135. 

Gęgotek, A., & Skrzydlewska, E. (2022). Antioxidative and anti-inflammatory activity 

of ascorbic acid. Antioxidants, 11(10), 1993. 

Gichkun, O. E., Shevchenko, O. P., Kurabekova, R. M., Mozheiko, N. P., & 

Shevchenko, A. O. (2021). The rs1800470 polymorphism of the TGFB1 gene is 

associated with myocardial fibrosis in heart transplant recipients. Acta 

Naturae, 13(4), 42. 

Głowska-Ciemny, J., Szymański, M., Kuszerska, A., Malewski, Z., von Kaisenberg, 

C., & Kocyłowski, R. (2023). The role of alpha-fetoprotein (AFP) in 

contemporary oncology: The path from a diagnostic biomarker to an anticancer 

drug. International Journal of Molecular Sciences, 24(3), 2539. 

Góbi, S., Nunes, C. M., Reva, I., Tarczay, G., & Fausto, R. (2019). S–H rotamerization 

via tunneling in a thiol form of thioacetamide. Physical Chemistry Chemical 

Physics, 21(31), 17063-17071. 



References……………………………………………………………. 

122 
 

Gracia-Sancho, J., Marrone, G., & Fernández-Iglesias, A. (2019). Hepatic 

microcirculation and mechanisms of portal hypertension. Nature reviews 

Gastroenterology & hepatology, 16(4), 221-234. 

Grant, S.; McMillin, M.; Frampton, G.; Petrescu, A.D.; Williams, E.; Jaeger, V.; Kain, 

J.; DeMorrow, S.  )2018   (. Direct comparison of the thioacetamide and 

azoxymethane models of type A hepatic encephalopathy in mice Gene Expr., 18, 

171–185 

Gronda, E., Palazzuoli, A., Iacoviello, M., Benevenuto, M., Gabrielli, D., & Arduini, 

A. (2023). Renal Oxygen Demand and Nephron Function: Is Glucose a Friend 

or Foe?. International Journal of Molecular Sciences, 24(12), 9957. 

Guéraud, F., Atalay, M., Bresgen, N., Cipak, A., Eckl, P. M., Huc, L., & Uchida, K. 

(2010). Chemistry and biochemistry of lipid peroxidation products. Free radical 

research, 44(10), 1098-1124. 

Hadeer, A. A., & AL-Kaisie, B. I. (2018). Pathological and biochemical study on liver 

of male mice intoxicated with thioacetamide. J Entomol Zool Stud, 6, 1436-

1441. 

Hallbach ,J. , Hoffman,G.E.,and Guder,W.G.(1991) .Over estimation of albumin 

heparinized plasma.Clin.Chem.22(5):616-622. 

Hammam, O., Hussein, S. A. A., & Magdi, W. (2021). Thioacetamide-induced acute 

liver failure and prospect of nano antioxidant based therapy [herbal 

approach]. Egyptian Journal of Chemistry, 64(11), 6835-6856. 

Handayani, D. S., Ulfa, M., Wikanendra, G. B., & Arozal, W. (2018). Effect of 

mangiferin on mRNA expression of transforming growth factor beta in rats with 

liver fibrosis induced by thioacetamide. In Journal of Physics: Conference 

Series (Vol. 1073, p. 032076). IOP Publishing. 

Hanif, H., Ali, M. J., Susheela, A. T., Khan, I. W., Luna-Cuadros, M. A., Khan, M. M., 

& Lau, D. T. Y. (2022). Update on the applications and limitations of alpha-

fetoprotein for hepatocellular carcinoma. World Journal of 

Gastroenterology, 28(2), 216. 

Hao, Q., Vadgama, J. V., & Wang, P. (2020). CCL2/CCR2 signaling in cancer 

pathogenesis. Cell Communication and Signaling, 18, 1-13. 

Hernández, C., Ascacio-Valdés, J., De la Garza, H., Wong-Paz, J., Aguilar, C. N., 

Martínez-Ávila, G. C., & Aguilera-Carbó, A. (2017). Polyphenolic content, in 

vitro antioxidant activity and chemical composition of extract from Nephelium 

lappaceum L.(Mexican rambutan) husk. Asian Pacific journal of tropical 

medicine, 10(12), 1201-1205. 



References……………………………………………………………. 

123 
 

Hernandez-Blazquez, F., Dagli, M., Cogliati, B., Silva, A Portela, T., Silva, T., Silva, 

E., Rui, L. (2018). Cirrhosis in rats does not resolve in the long-term after 

induction by thioacetamide model. J. Morphol. Sci. 31(01): 033-041. 

Hernández-Hernández, C., Aguilar, C. N., Rodríguez-Herrera, R., Flores-Gallegos, A. 

C., Morlett-Chávez, J., Govea-Salas, M., & Ascacio- Valdés, J. A. (2019). 

Rambutan (Nephelium lappaceum L.): Nutritional and functional properties. 

Trends in Food Science & Technology, 85, 2 01– 210 

Hinds Jr, T. D., & Stec, D. E. (2018). Bilirubin, a cardiometabolic signaling  

molecule. Hypertension, 72(4), 788-795. 

Huppert, S. S., & Iwafuchi-Doi, M. (2019). Molecular regulation of mammalian 

hepatic architecture. Current topics in developmental biology, 132, 91-136. 

Hussein, R. H., & Khalifa, F. K. (2014). The protective role of ellagitannins flavonoids 

pretreatment against N-nitrosodiethylamine induced-hepatocellular 

carcinoma. Saudi Journal of Biological Sciences, 21(6), 589-596. 

Ibrahim, M. Y., Alamri, Z. Z., Juma, A. S., Hamood, S. A., Shareef, S. H., Abdulla, M. 

A., & Jayash, S. N. (2023). Hepatoprotective Effects of Biochanin A on 

Thioacetamide-Induced Liver Cirrhosis in Experimental 

Rats. Molecules, 28(22), 7608. 

İskender, H., Yenice, G., Dokumacioglu, E., Kaynar, O., Hayirli, A., & Kaya, A. 

(2016). The effects of dietary flavonoid supplementation on the antioxidant 

status of laying hens. Brazilian Journal of Poultry Science, 18, 663-668. 

Iskusnykh, I. Y., Zakharova, A. A., & Pathak, D. (2022). Glutathione in brain disorders 

and aging. Molecules, 27(1), 324. 

Jabbar, A. A., Alamri, Z. Z., Abdulla, M. A., AlRashdi, A. S., Najmaldin, S. K., & 

Zainel, M. A. (2023). Sinapic Acid Attenuate Liver Injury by Modulating 

Antioxidant Activity and Inflammatory Cytokines in Thioacetamide-Induced 

Liver Cirrhosis in Rats. Biomedicines, 11(5), 1447. 

Jahurul, M. H. A., Azzatul, F. S., Sharifudin, M. S., Norliza, M. J., Hasmadi, M., Lee, 

J. S., Patricia, M., Jinap, S., George, M. R., Khan, M. F., & Zaidul, I. S. M. 

(2020). Functional and nutritional properties of ram-butan (Nephelium 

lappaceum L.) seed and its industrial application: A review. Trends in Food 

Science & Technology, 99, 367– 374 . 

Jang, D. I., Lee, A. H., Shin, H. Y., Song, H. R., Park, J. H., Kang, T. B., & Yang, S. H. 

(2021). The role of tumor necrosis factor alpha (TNF-α) in autoimmune disease 

and current TNF-α inhibitors in therapeutics. International journal of molecular 

sciences, 22(5), 2719. 



References……………………………………………………………. 

124 
 

Jelic, M. D., Mandic, A. D., Maricic, S. M., & Srdjenovic, B. U. (2021). Oxidative 

stress and its role in cancer. Journal of cancer research and therapeutics, 17(1), 

22-28. 

Jideani, A. I., Silungwe, H., Takalani, T., Omolola, A. O., Udeh, H. O., & Anyasi, T. 

A. (2021). Antioxidant-rich natural fruit and vegetable products and human 

health. International Journal of Food Properties, 24(1), 41-67. 

Johnson, J. T., Abam, K. I., Ujong, U. P., Odey, M. O., Inekwe, V. U., Dasofunjo, K., 

& Inah, G. M. (2013). Vitamins composition of pulp, seed and rind of fresh and 

dry Rambutan Nephelium lappaceum and squash Cucurbita pepo 

L. International Journal of Science and Technology, 2(1), 71-76. 

Jorgačević, B., Stanković, S., Filipović, J., Samardžić, J., Vučević, D., & 

Radosavljević, T. (2022). Betaine modulating MIF-mediated oxidative stress, 

inflammation and fibrogenesis in thioacetamide-induced 

nephrotoxicity. Current Medicinal Chemistry, 29(31), 5254-5267. 

K. Rakariyatham, D. Zhou, N. Rakariyatham F. Shahidi (2020). Sapindaceae 

(Dimocarpus longan and Nephelium lappaceum) seed and peel by-products: 

potential sources for phenolic compounds and use as functional ingredients in 

food and health applicationsJ. Funct. Foods, 67, 103846 

Kaur, G., Chaudhary , M. N., & Zorempuii. )2022(. A review paper on rambutan. The 

Pharma Innovation Journal.; 11(1S): 1052-1060. 

Kaur, S., Sharma, D., Singh, A. P., & Kaur, S. (2019). Amelioration of hepatic function, 

oxidative stress, and histopathologic damages by Cassia fistula L. fraction in 

thioacetamide-induced liver toxicity. Environmental Science and Pollution 

Research, 26, 29930-29945. 

Keshk, W. A., & Zahran, S. M. (2019). Mechanistic role of cAMP and hepatocyte 

growth factor signaling in thioacetamide-induced nephrotoxicity: Unraveling 

the role of platelet rich plasma. Biomedicine & Pharmacotherapy, 109, 1078-

1084. 

Khaizil Emylia, Z., Aina, S. N., & Dasuki, S. M. (2013). Preliminary study on anti-

proliferative activity of methanolic extract of Nephelium lappaceum peels 

towards breast (MDA-MB-231), cervical (HeLa) and osteosarcoma (MG-63) 

cancer cell lines. Health, 4(2), 66-79. 

Khawar, M. B., Abbasi, M. H., Fatima, S., Mujeeb, K. A., & Sheikh, N. (2016). 

Alteration in proteins and transaminases activity induced by thioacetamide in 

albino rats. Punjab Univ J Zool, 31, 269-276. 



References……………………………………………………………. 

125 
 

Kim, J. V., & Wu, G. Y. (2020). Body building and aminotransferase elevations: a 

review. Journal of Clinical and Translational Hepatology, 8(2), 161. 

Korkmaz, A., & Kolankaya, D. (2009). The protective effects of ascorbic acid against 

renal ischemia-reperfusion injury in male rats. Renal failure, 31(1), 36-43. 

Korobkova, E. A. (2015). Effect of natural polyphenols on CYP metabolism: 

implications for diseases. Chemical research in toxicology, 28(7), 1359-1390. 

Kramer, H. (2019). Diet and chronic kidney disease. Advances in Nutrition, 

10(Supplement_4), S367-S379. 

Kumar, A. Significance of hepatic enzymes: A review. )2023(.International Journal of 

Advanced Biochemistry Research; 7(1): 95-100 

Kumar, B.; Smita, K.; Cumbal, L.; Angulo, Y. (2015). Fabrication of silver nanoplates 

using Nephelium lappaceum (Rambutan) peel: A sustainable approach. J. Mol. 

Liq. 211, 476–480. 

Kumar, N., & Goel, N. (2019). Phenolic acids: Natural versatile molecules with 

promising therapeutic applications. Biotechnology reports, 24, e00370. 

Kunutsor, S. K., Frysz, M., Verweij, N., Kieneker, L. M., Bakker, S. J., & Dullaart, R. 

P. (2020). Circulating total bilirubin and risk of non-alcoholic fatty liver disease 

in the PREVEND study: observational findings and a Mendelian randomization 

study. European Journal of Epidemiology, 35, 123-137. 

Kuten Pella, O., Hornyák, I., Horváthy, D., Fodor, E., Nehrer, S., & Lacza, Z. (2022). 

Albumin as a Biomaterial and Therapeutic Agent in Regenerative 

Medicine. International Journal of Molecular Sciences, 23(18), 10557. 

Li, J. D., & Yin, J. (2023). Interleukin-10-alveolar macrophage cell membrane-coated 

nanoparticles alleviate airway inflammation and regulate Th17/regulatory T cell 

balance in a mouse model. Frontiers in Immunology, 14, 1186393. 

Li, J., Wang, Y., Li, J., Cao, S., & Che, G. (2022). Meta-analysis of lobectomy and 

sublobar resection for stage I non-small cell lung cancer with spread through air 

spaces. Clinical Lung Cancer, 23(3), 208-213. 

Li, N., Li, B., Zhang, J., Liu, X., Liu, J., Li, K., & Diao, Y. (2020). Protective effect of 

phenolic acids from Chebulae Fructus immaturus on carbon tetrachloride 

induced acute liver injury via suppressing oxidative stress, inflammation and 

apoptosis in mouse. Natural product research, 34(22), 3249-3252. 

Li, S., Tan, H. Y., Wang, N., Cheung, F., Hong, M., & Feng, Y. (2018). The potential 

and action mechanism of polyphenols in the treatment of liver 

diseases. Oxidative medicine and cellular longevity, 2018. 



References……………………………………………………………. 

126 
 

Li, Y., Li, Z., Hou, H., Zhuang, Y., & Sun, L. (2018). Metal chelating, inhibitory DNA 

damage, and anti-inflammatory activities of phenolics from rambutan 

(Nephelium lappaceum) peel and the quantifications of geraniin and 

corilagin. Molecules, 23(9), 2263. 

Lin, T. R., Floros, J., & Lin, Z. (2018). Pediatric Inflammatory Bowel Disease-A 

Review of Immune Homeostasis and Genetics with an Emphasis on the IL-10 

Pathway. Biomedical Journal of Scientific & Technical Research, 2(1), 2442-

2450. 

Ling, H., Roux, E., Hempel, D., Tao, J., Smith, M., Lonning, S., & Ledbetter, S. (2013). 

Transforming growth factor β neutralization ameliorates pre-existing hepatic 

fibrosis and reduces cholangiocarcinoma in thioacetamide-treated rats. PloS 

one, 8(1), e54499. 

Lodyga, M., & Hinz, B. (2020, May). TGF-β1–a truly transforming growth factor in 

fibrosis and immunity. In Seminars in cell & developmental biology (Vol. 101, 

pp. 123-139). Academic Press. 

Loosen, S. H., Kostev, K., Keitel, V., Tacke, F., Roderburg, C., & Luedde, T. (2022). 

An elevated FIB-4 score predicts liver cancer development: A longitudinal 

analysis from 29,999 patients with NAFLD. Journal of Hepatology, 76(1), 247-

248. 

Low, T. Y., Leow, C. K., Salto‐Tellez, M., & Chung, M. C. (2004). A proteomic analysis 

of thioacetamide‐induced hepatotoxicity and cirrhosis in rat 

livers. Proteomics, 4(12), 3960-3974. 

Lu, S. C. (2020). Dysregulation of glutathione synthesis in liver disease. Liver 

Research, 4(2), 64-73. 

Luthfiya, I., Puspita, O. S., Nugraha, Y., & Fahrudin, F. (2023). Rambutan Fruit Peel 

Extract Reduces Abnormal Sperm Morphology in Male Wistar Rats with 

Obesity. Al-Kauniyah: Jurnal Biologi, 16(2), 347-355. 

Lynch, T., & Price, A. M. Y. (2007). The effect of cytochrome P450 metabolism on 

drug response, interactions, and adverse effects. American family 

physician, 76(3), 391-396. 

Ma, Q., Guo, Y., Sun, L., & Zhuang, Y. (2017). Anti-diabetic effects of phenolic extract 

from rambutan peels (Nephelium lappaceum) in high-fat diet and 

streptozotocin-induced diabetic mice. Nutrients, 9(8), 801. 

Machalz, D., Pach, S., Bermudez, M., Bureik, M., & Wolber, G. (2021). Structural 

insights into understudied human cytochrome P450 enzymes. Drug Discovery 

Today, 26(10), 2456-2464. 



References……………………………………………………………. 

127 
 

Magdy, M., Omar, H. E. D. M., Abdel-Ghaffar, S. K., & Ibrahim, A. T. (2021). The 

protective effects of adenosine deaminase inhibitor and ouercetin against 

hepatocellular carcinoma induced by thioacetamide in male rats via 

downregulation of iNOS, Ki67 and Pan-CK. Open Science Journal, 6(4). 

Mahadevan, V. (2019). Anatomy of the kidney and ureter. Surgery (Oxford), 37(7), 

359-364. 

Mahmood, K., Kamilah, H., Alias, A. K., & Ariffin, F. (2018). Nutritional and 

therapeutic potentials of rambutan fruit (Nephelium lappaceum L.) and the by-

products: a review. Journal of Food Measurement and Characterization, 12, 

1556-1571. 

Makki, H. M. M., Adam, G. O., Yang, D. K., Tungalag, T., Lee, S. J., Kim, J. S., & 

Kang, H. S. (2022). Effects of Gibberellic Acid on Thioacetamide-Induced 

Acute Liver Toxicity in Sprague-Dawley Rats. Pakistan Veterinary 

Journal, 42(4), 481-486. 

Manikandan, P., & Nagini, S. (2018). Cytochrome P450 structure, function and clinical 

significance: a review. Current drug targets, 19(1), 38-54.  

Mansour, H. M., Salama, A. A., Abdel-Salam, R. M., Ahmed, N. A., Yassen, N. N., & 

Zaki, H. F. (2018). The anti-inflammatory and anti-fibrotic effects of tadalafil in 

thioacetamide-induced liver fibrosis in rats. Canadian Journal of Physiology 

and Pharmacology, 96(12), 1308-1317. 

Mansour, S.Z., El-Marakby, S.M., Moawed, F.S.M. (2017). Ameliorative effects of 

rutin on hepatic encephalopathy induced by thioacetamide or gamma irradiation. 

J. Photochem. Photobiol. B, Biol. 172: 20-27 

Marlow, G. J., van Gent, D., & Ferguson, L. R. (2013). Why interleukin-10 

supplementation does not work in Crohn’s disease patients. World journal of 

gastroenterology: WJG, 19(25), 3931. 

Matsumoto, S., Häberle, J., Kido, J., Mitsubuchi, H., Endo, F., & Nakamura, K. (2019). 

Urea cycle disorders—update. Journal of human genetics, 64(9), 833-847. 

Michalopoulos, G. K., & Bhushan, B. (2021). Liver regeneration: biological and 

pathological mechanisms and implications. Nature reviews Gastroenterology & 

hepatology, 18(1), 40-55. 

Minshawi, F., Lanvermann, S., McKenzie, E., Jeffery, R., Couper, K., Papoutsopoulou, 

S., & Muller, W. (2020). The generation of an engineered interleukin-10 protein 

with improved stability and biological function. Frontiers in Immunology, 11, 

1794. 



References……………………………………………………………. 

128 
 

Mirlekar, B. (2022). Tumor promoting roles of IL-10, TGF-β, IL-4, and IL-35: Its 

implications in cancer immunotherapy. SAGE open medicine, 10, 

20503121211069012. 

Mishra, V., & Heath, R. J. (2021). Structural and biochemical features of human serum 

albumin essential for eukaryotic cell culture. International journal of molecular 

sciences, 22(16), 8411. 

Mori, Y., Izawa, T., Takenaka, S., Kuwamura, M., & Yamate, J. (2009). Participation 

of functionally different macrophage populations and monocyte chemoattractant 

protein-1 in early stages of thioacetamide-induced rat hepatic injury. Toxicologic 

pathology, 37(4), 463-473. 

Morris, R. M., Mortimer, T. O., & O’Neill, K. L. (2022). Cytokines: Can Cancer Get 

the Message?. Cancers, 14(9), 2178. 

Morris, V. K., Overman, M. J., Lam, M., Parseghian, C. M., Johnson, B., Dasari, A., & 

Kopetz, S. (2022). Bintrafusp alfa, an anti-PD-L1: TGFβ trap fusion protein, in 

patients with ctDNA-positive, liver-limited metastatic colorectal cancer. Cancer 

research communications, 2(9), 979-986. 

Mortaz, E., Tabarsi, P., Jamaati, H., Dalil Roofchayee, N., Dezfuli, N. K., Hashemian, 

S. M., & Adcock, I. M. (2021). Increased serum levels of soluble TNF-α receptor 

is associated with ICU mortality in COVID-19 patients. Frontiers in 

Immunology, 12:1-8 . 

Mousa, A. A., El-Gansh, H. A. I., Eldaim, M. A. A., Mohamed, M. A. E. G., Morsi, A. 

H., & El Sabagh, H. S. (2019). Protective effect of Moringa oleifera leaves 

ethanolic extract against thioacetamide-induced hepatotoxicity in rats via 

modulation of cellular antioxidant, apoptotic and inflammatory 

markers. Environmental Science and Pollution Research, 26, 32488-32504. 

Moustafa, A. H. A., Ali, E. M. M., Moselhey, S. S., Tousson, E., & El-Said, K. S. 

(2014). Effect of coriander on thioacetamide-induced hepatotoxicity in 

rats. Toxicology and industrial health, 30(7), 621-629. 

Mouti, M. A., & Pauklin, S. (2021). TGFB1/INHBA homodimer/nodal-SMAD2/3 

signaling network: a pivotal molecular target in PDAC treatment. Molecular 

Therapy, 29(3), 920-936. 

Muhamed, S. S. Kurien, K.S. Iyer, A. Remzeena, S. Thomas. (2019). Natural 

diversity of rambutan (Nephelium lappaceum L.) in Kerala, India Genet. Resour. 

Crop Evol., 66 (5, pp. 1073-1090 



References……………………………………………………………. 

129 
 

Murthy, H. N., & Bapat, V. A. (2020). Bioactive compounds in underutilized fruits and 

nuts (pp. 3-19). Murthy HN, Bapat AV, editors. Cham: Springer International 

Publishing. 

Ndrepepa, G. (2021). Aspartate aminotransferase and cardiovascular disease—a 

narrative review. J. Lab. Precis. Med, 6(6). 

Neumann, C., Scheffold, A., & Rutz, S. (2019). Functions and regulation of T cell-

derived interleukin-10. In Seminars in immunology (Vol. 44, p. 101344). 

Academic Press. 

Nguyen, L., & Zhang, L. (2020). Anatomy and Histology of Normal Liver and 

Spleen. Diagnostic Pathology of Hematopoietic Disorders of Spleen and Liver, 

1-9. 

Ni, G., Zhang, L., Yang, X., Li, H., Ma, B., Walton, S., & Liu, X. (2020). Targeting 

interleukin-10 signalling for cancer immunotherapy, a promising and 

complicated task. Human vaccines & immunotherapeutics, 16(10), 2328-2332. 

Nik, A. B., Vazifedoost, M., Didar, Z., & Hajirostamloo, B. (2019). The antioxidant 

and physicochemical properties of microencapsulated bioactive compounds in 

Securigera securidaca (L.) seed extract by co-crystallization. Food Quality and 

Safety, 3(4), 243-250. 

Ojeaburu, S. I., & Oriakhi, K. (2021). Hepatoprotective, antioxidant and, anti-

inflammatory potentials of gallic acid in carbon tetrachloride-induced hepatic 

damage in Wistar rats. Toxicology reports, 8, 177-185. 

Olfat, N., Ashoori, M., & Saedisomeolia, A. (2022). Riboflavin is an antioxidant: A 

review update. British Journal of Nutrition, 128(10), 1887-1895. 

Omar, A. M. S. (2018). The potential protective influence of flaxseed oil against renal 

toxicity induced by thioacetamide in rats. Saudi journal of biological 

sciences, 25(8), 1696-1702. 

Pammi, S. S., Suresh, B., & Giri, A. (2023). Antioxidant potential of medicinal 

plants. Journal of Crop Science and Biotechnology, 26(1), 13-26. 

Pan, Y., Chen, H., & Yu, J. (2020). Biomarkers in hepatocellular carcinoma: current 

status and future perspectives. Biomedicines, 8(12), 576. 

Patsalos, O., Dalton, B., Leppanen, J., Ibrahim, M. A., & Himmerich, H. (2020). 

Impact of TNF-α inhibitors on body weight and BMI: a systematic review and 

meta-analysis. Frontiers in pharmacology, 11, 481. 

Perumal, A., AlSalhi, M. S., Kanakarajan, S., Devanesan, S., Selvaraj, R., & 

Tamizhazhagan, V. (2021). Phytochemical evaluation and anticancer activity of 



References……………………………………………………………. 

130 
 

rambutan (Nephelium lappaceum) fruit endocarp extracts against human 

hepatocellular carcinoma (HepG-2) cells. Saudi Journal of Biological 

Sciences, 28(3), 1816-1825. 

Phaniendra, A., Jestadi, D. B., & Periyasamy, L. (2015). Free radicals: properties, 

sources, targets, and their implication in various diseases. Indian journal of 

clinical biochemistry, 30, 11-26. 

Phoung, N. N., Le, T. T., Camp, J. V., & Raes, K. (2020). Evaluation of antimicrobial 

activity of rambutan (Nephelium lappaceum L.) peel extract. International 

Journal of Food Microbiology, 1-9. 

Phuong, N. N. M., Le, T. T., Dang, M. Q., Van Camp, J., & Raes, K. (2020). Selection 

of extraction conditions of phenolic compounds from rambutan (Nephelium 

lappaceum L.) peel. Food and Bioproducts Processing, 122, 222-229. 

Popović-Djordjević, J., Quispe, C., Giordo, R., Kostić, A., Stanković, J. S. K., Fokou, 

& Calina, D. (2022). Natural products and synthetic analogues against HIV: A 

perspective to develop new potential anti-HIV drugs. European journal of 

medicinal chemistry, 233, 114217. 

Pundir, C. S., Kumar, P., & Jaiwal, R. (2019). Biosensing methods for determination 

of creatinine: A review. Biosensors and bioelectronics, 126, 707-724. 

Quadrini, L., Laschi, S., Ciccone, C., Catelani, F., & Palchetti, I. (2023). 

Electrochemical methods for the determination of urea: Current trends and 

future perspective. TrAC Trends in Analytical Chemistry, 117345. 

Radwan, A. M., Karhib, M., Fatoh, S. A., Massoud, A., & Tousson, E. (2023). 

Curcumin alleviates thioacetamide-induced kidney toxicity in rats: enhancing 

antioxidant system, and attenuating oxidative stress, DNA damage, and 

inflammation. Biomedical and Pharmacology Journal, 16(1), 441-450. 

Raghubar, A. M., Pham, D. T., Tan, X., Grice, L. F., Crawford, J., Lam, P. Y., & Mallett, 

A. J. (2022). Spatially resolved transcriptomes of mammalian kidneys illustrate 

the molecular complexity and interactions of functional nephron 

segments. Frontiers in Medicine, 9, 873923. 

Rai, T. P., Hegde, K., & Shabaraya, A. R. (2023). A brief review on Pharmacological 

potential of Nephelium lappaceum L. Indian Journal of Pharmacy & Drug 

Studies, 2(3), 90-94. 

Rajapaksha, I. (2022). Liver fibrosis, liver cancer, and advances in therapeutic 

approaches. Livers, 2(4), 372-386. 



References……………………………………………………………. 

131 
 

Ramadan, A., Afifi, N., Yassin, N. Z., Abdel-Rahman, R. F., Abd El-Rahman, S. S., & 

Fayed, H. M. (2018). Mesalazine, an osteopontin inhibitor: The potential 

prophylactic and remedial roles in induced liver fibrosis in rats. Chemico-

Biological Interactions, 289, 109-118. 

Ramanathan, K., Shila, S., Kumaran, S., & Panneerselvam, C. (2003). Protective role 

of ascorbic acid and a-tocopherol on arsenic-induced microsomal 

dysfunctions. Human & experimental toxicology, 22(3), 129-136. 

Rasool, A., Bhat, K. M., Sheikh, A. A., Jan, A., & Hassan, S. (2020). Medicinal plants: 

Role, distribution and future. Journal of Pharmacognosy and 

Phytochemistry, 9(2), 2111-2114. 

Rolski, F., & Błyszczuk, P. (2020). Complexity of TNF-α signaling in heart 

disease. Journal of clinical medicine, 9(10), 3267. 

Rosa, A. C., Corsi, D., Cavi, N., Bruni, N., & Dosio, F. (2021). Superoxide dismutase 

administration: A review of proposed human uses. Molecules, 26(7), 1844. 

Saad, H. M., Oda, S. S., & Sedeek, E. K. (2020). Protective Effect of Lactéol® Forte 

Against Thioacetamide-Induced Hepatic Injury in Male Albino Rats. Alexandria 

Journal for Veterinary Sciences, 67(1). 

Saleh, D. O., Mansour, D. F., & Fayez, A. M. (2021). Thioacetamide-induced acute 

hepatic encephalopathy: central vs peripheral effect of Allicin. Metabolic Brain 

Disease, 36, 1331-1340. 

Samar, F. E., RANIA, S. M., & Abou-Bakr, A. (2020). Ameliorative effect of propolis 

against thioacetamide induced hepatorenal injury in adult male rats. Kidney 

injury molecule-1 (KIM-1) a biomarker of renal injury. The Medical Journal of 

Cairo University, 88(March), 243-258. 

Samuagam, L., Sia, C. M., Akowuah, G. A., Okechukwu, P. N., & Yim, H. S. (2015). 

In vivo antioxidant potentials of rambutan, mangosteen, and langsat peel 

extracts and effects on liver enzymes in experimental rats. Food Science and 

Biotechnology, 24, 191-198. 

Sanduzzi-Zamparelli, M., Mariño, Z., Lens, S., Sapena, V., Iserte, G., Pla, A. & Reig, 

M. (2022). Liver cancer risk after HCV cure in patients with advanced liver 

disease without non-characterized nodules. Journal of hepatology, 76(4), 874-

882. 

Sanjabi, S., Oh, S. A., & Li, M. O. (2017). Regulation of the immune response by TGF-

β: from conception to autoimmunity and infection. Cold Spring Harbor 

perspectives in biology, 9(6), a022236. 



References……………………………………………………………. 

132 
 

Saraiva, M., Vieira, P., and O'Garra, A. (2019). Biology and therapeutic potential of 

interleukin-10. J. Exp. Med. 217:e20190418. doi: 10.1084/jem.20190418 

Saxton, R. A., Tsutsumi, N., Su, L. L., Abhiraman, G. C., Mohan, K., Henneberg, L. 

T., & Garcia, K. C. (2021). Structure-based decoupling of the pro-and anti-

inflammatory functions of interleukin-10. Science, 371(6535), eabc8433. 

Sayago-Ayerdi, S., García-Martínez, D. L., Ramírez-Castillo, A. C., Ramírez-

Concepción, H. R., & Viuda-Martos, M. (2021). Tropical fruits and their co-

products as bioactive compounds and their health effects: A 

review. Foods, 10(8), 1952. 

Sefi, M., Elwej, A., Chaâbane, M., Bejaoui, S., Marrekchi, R., Jamoussi, K., & 

Soudani, N. (2019). Beneficial role of vanillin, a polyphenolic flavoring agent, 

on maneb-induced oxidative stress, DNA damage, and liver histological changes 

in Swiss albino mice. Human & experimental toxicology, 38(6), 619-631. 

Sekar, M. (2020). Rambutan fruits extract in aging skin. In Aging (pp. 303-307). 

Academic Press. 

Sepehrinezhad, A., Shahbazi, A., Negah, S. S., Joghataei, M. T., & Larsen, F. S. (2021). 

Drug-induced-acute liver failure: A critical appraisal of the thioacetamide model 

for the study of hepatic encephalopathy. Toxicology Reports, 8, 962-970. 

Sergent, O., Morel, I. and Cillard, J. (2018). Involvement of metal ions in lipid 

peroxidation: biological implications. Metal ions in biological systems 36, 251-

262. 

Setyawati, A., Dewi, A. K., Atho’illah, M. F., Lestari, U., & Lestari, S. R. (2015). The 

effect of rambutan (Nephelium lappaceum L.) peel extract on lipid peroxidation 

in liver of obese rats. KnE Life Sciences, 326-329. 

Shah, N., Kammermeier, J., Elawad, M., & Glocker, E. O. (2012). Interleukin-10 and 

interleukin-10–receptor defects in inflammatory bowel disease. Current allergy 

and asthma reports, 12, 373-379. 

Shahrajabian, M. H., Sun, W., Khoshkharam, M., & Cheng, Q. (2020). Rambutan, a 

tropical plant with ethno-pharmaceutical properties. Agrociencia, 54(1), 121-

128. 

Shaker, M. E., Hazem, S. H., & Ashamallah, S. A. (2016). Inhibition of the JAK/STAT 

pathway by ruxolitinib ameliorates thioacetamide-induced hepatotoxicity. Food 

and Chemical Toxicology, 96, 290-301. 



References……………………………………………………………. 

133 
 

Shakiba, E., Ramezani, M., & Sadeghi, M. (2018). Evaluation of serum interleukin-10 

levels in hepatocellular carcinoma patients: a systematic review and meta-

analysis. Clinical and experimental hepatology, 4(1), 35-40. 

Shareef, S. H., Ibrahim, I. A. A., Alzahrani, A. R., Al-Medhtiy, M. H., & Abdulla, M. 

A. (2022). Hepatoprotective effects of methanolic extract of green tea against 

Thioacetamide-Induced liver injury in Sprague Dawley rats. Saudi journal of 

biological sciences, 29(1), 564-573. 

Sharifi-Rad, J., Dey, A., Koirala, N., Shaheen, S., El Omari, N., Salehi, & Caruntu, C. 

(2021). Cinnamomum species: bridging phytochemistry knowledge, 

pharmacological properties and toxicological safety for health 

benefits. Frontiers in Pharmacology, 12, 600139. 

Shin, M. R., Lee, S. H., & Roh, S. S. (2022). The potential hepatoprotective effect of 

paeoniae radix alba in thioacetamide-induced acute liver injury in 

rats. Evidence-Based Complementary and Alternative Medicine, 2022. 

Shiota, M., Fujimoto, N., Matsumoto, T., Tsukahara, S., Nagakawa, S., Ueda, S., & 

Eto, M. (2021). Differential impact of TGFB1 variation by metastatic status in 

androgen-deprivation therapy for prostate cancer. Frontiers in Oncology, 11, 

697955. 

Sholikhah, A. M. N. (2022). Study of Pharmacological Activities and Chemical 

Content of Rambutan (Nephelium Lappaceum L.) Fruit Peel Extract: A 

Systematic Review. In 4th International Conference Current Breakthrough in 

Pharmacy (ICB-Pharma 2022) (pp. 251-260). Atlantis Press. 

Singh, N., NaveenKumar, S. K., Geethika, M., & Mugesh, G. (2021). A cerium 

vanadate nanozyme with specific superoxide dismutase activity regulates 

mitochondrial function and ATP synthesis in neuronal cells. Angewandte 

Chemie International Edition, 60(6), 3121-3130. 

Singh, S., Anshita, D., & Ravichandiran, V. (2021). MCP-1: Function, regulation, and 

involvement in disease. International immunopharmacology, 101, 107598. 

Spss .(1999). Statistical packages social sciences , Verion 10 .USA. 

Stipp, M. C., & Acco, A. (2021). Involvement of cytochrome P450 enzymes in 

inflammation and cancer: a review. Cancer Chemotherapy and 

Pharmacology, 87(3), 295-309. 

Sukmandari, N. S., Dash, G. K., Jusof, W. H. W., & Hanafi, M. (2017). A Review on 

Nephelium lappaceum L. Research Journal of Pharmacy and 

Technology, 10(8), 2819-2822. 



References……………………………………………………………. 

134 
 

Suwannasom, N., Kao, I., Pruß, A., Georgieva, R., & Bäumler, H. (2020). Riboflavin: 

the health benefits of a forgotten natural vitamin. International journal of 

molecular sciences, 21(3), 950. 

Taghavi, Y., Hassanshahi, G., Kounis, N. G., Koniari, I., & Khorramdelazad, H. (2019). 

Monocyte chemoattractant protein-1 (MCP-1/CCL2) in diabetic retinopathy: 

latest evidence and clinical considerations. Journal of cell communication and 

signaling, 13, 451-462. 

Tan, W., Luo, X., Li, W., Zhong, J., Cao, J., Zhu, S., & Chen, Y. (2019). TNF-α is a 

potential therapeutic target to overcome sorafenib resistance in hepatocellular 

carcinoma. EBioMedicine, 40, 446-456. 

Tang, Z., Chen, H., He, H., & Ma, C. (2019). Assays for alkaline phosphatase activity: 

Progress and prospects. TrAC Trends in Analytical Chemistry, 113, 32-43. 

Tietz, N. W. (2006).Clinical Guide to Laboratory Test.4th ed.,Saunders. pp.86-71. 

Tingting, Z., Xiuli, Z., Kun, W., Liping, S., & Yongliang, Z. (2022). A review: 

extraction, phytochemicals, and biological activities of rambutan (Nephelium 

lappaceum L) peel extract. Heliyon, 8(11). 

Totan, B., Baygut, H., & Karadag, M. G. (2019). Vitamin C physiology: The known 

and the unknown in obesity. Journal of Food and Nutrition Research, 7(8), 613-

618. 

Toto, A., Wild, P., Graille, M., Turcu, V., Crézé, C., Hemmendinger, M., & Hopf, N. 

B. (2022). Urinary malondialdehyde (MDA) concentrations in the general 

population—A systematic literature review and meta-analysis. Toxics, 10(4), 

160. 

Trevisani, F., Garuti, F., & Neri, A. (2019). Alpha-fetoprotein for diagnosis, prognosis, 

and transplant selection. In Seminars in Liver Disease (Vol. 39, No. 02, pp. 163-

177). Thieme Medical Publishers. 

Tripathi, P. C. (2021). Medicinal and theraptic properties of minor fruits-a review. 

Tsikas, D. (2023). GC-MS and GC-MS/MS measurement of malondialdehyde (MDA) 

in clinical studies: Pre-analytical and clinical considerations. Journal of Mass 

Spectrometry and Advances in the Clinical lab b 30 : 10–24. 

Tsong, J. L., Goh, L. P. W., Gansau, J. A., and How, S. E. (2021). Review of Nephelium 

lappaceum and Nephelium ramboutan-ake: a high potential 

supplement. Molecules, 26(22), 7005. 

Uduwela, U. D. H. K., Deraniyagala, S. A., & Thiripuranathar, G. (2019). Antioxidant 

and anti-inflammatory potential of the aqueous extract of the peel of a sri lankan 



References……………………………………………………………. 

135 
 

variety of nephelium lappaceum linn. World Journal of Pharmaceutical 

Research, 8(2), 154-166. 

Unnisa, A., Khan, S. L., Sheikh, F. A., Mahefooz, S., Kazi, A. A., Siddiqui, F. A., & 

Saboo, S. G. (2021). In-silico inhibitory potential of triphala constituents against 

cytochrome P450 2E1 for the prevention of thioacetamide-induced 

hepatotoxicity. Journal of Pharmaceutical Research International, 33(43A), 

367-375. 

Ur Rehman, F., Kalsoom, M., Adnan, M., Fazeli-Nasab, B., Naz, N., Ilahi, H., & Toor, 

M. D. (2021). Importance of medicinal plants in human and plant pathology: A 

review. Int. J. Pharm. Biomed. Res, 8, 1-11. 

Veerakumar, D., & Muthulingam, M. (2021). Hypolipidemic effect of Asteracantha 

longifolia L.(Nees.) in kidney on Thioacetamide induced Fatty liver in 

Rats. Indian J. Applied & Pure Bio. Vol, 36(2), 263-271. 

Venkatapura Chandrashekar, D., DuBois, B. N., Rashid, M., & Mehvar, R. (2022). 

Effects of Chronic Cirrhosis Induced by Intraperitoneal Thioacetamide Injection 

on the Protein Content and Michaelis–Menten Kinetics of Cytochrome P450 

Enzymes in the Rat Liver Microsomes. 

Victoria, K., Fauziah, C., & Nugraha, Y. (2020). Effect of Rambutan Fruit Peel Extract 

on Total Sperm Counts of Wistar Rats Induced with High-Fat Feed. Biota, 13(1), 

21-29. 

Vogel, A., Ochsenreither, S., Zager, J. S., Wacker, F., & Saborowski, A. (2023). 

Chemosaturation for primary and secondary liver malignancies: A 

comprehensive update of current evidence. Cancer Treatment Reviews, 113, 

102501. 

Wall, MM .(2006)   . Ascorbic acid and mineral composition of longan (Dimocarpus 

longan) lychee (Litchi chinensis) and rambutan (Nephelium lappaceum) 

cultivars grown in Hawaii. J Food Compos Anal 19:655-663 

Wang X, Wang Q. (2018). Alpha-Fetoprotein and Hepatocellular Carcinoma 

Immunity. Can J Gastroenterol Hepatol. Apr 1;2018:9049252. doi: 

10.1155/2018/9049252. PMID: 29805966; PMCID: PMC5899840. 

Wang, Y. et al. (2015). Plasma cholesteryl ester transfer protein is predominantly 

derived from Kupffer cells. Hepatology 62, 1710–1722. 

Wattanapitayakul, S. K., Kunchana, K., Jarisarapurin, W., & Chularojmontri, L. 

(2021). Screening of potential tropical fruits in protecting endothelial 

dysfunction in vitro. Food & Nutrition Research, 65. 



References……………………………………………………………. 

136 
 

Windarsih G, Muhammad Efendi. (2019). Morphological characteristics of flower and 

fruit in several rambutan (Nephelium lappaceum) cultivars in Serang City, 

Banten, Indonesia in Biodiversitas Journal of Biological Diversity20(5):1442-

1449. 

Wu, J., Guan, X., Dai, Z., He, R., Ding, X., Yang, L., & Ge, G. (2021). Molecular 

probes for human cytochrome P450 enzymes: Recent progress and future 

perspectives. Coordination Chemistry Reviews, 427, 213600. 

Xie, Y., Wang, G., Wang, H., Yao, X., Jiang, S., Kang, A., & Hao, H. (2012). 

Cytochrome P450 dysregulations in thioacetamide-induced liver cirrhosis in rats 

and the counteracting effects of hepatoprotective agents. Drug Metabolism and 

Disposition, 40(4), 796-802. 

Yan, P., Wu, Y., Dan, X., Wu, X., Tang, Q., Chen, X., & Wan, Q. (2023). Aspartate 

aminotransferase/alanine aminotransferase ratio was associated with type 2 

diabetic peripheral neuropathy in a Chinese population: A cross-sectional 

study. Frontiers in Endocrinology, 14, 1064125. 

Yang Yong, Y. Y., Zhang ZaiQi, Z. Z., Li ShuPing, L. S., Ye XiaoLi, Y. X., Li XueGang, 

L. X., & He Kai, H. K. (2014). Synergy effects of herb extracts: 

pharmacokinetics and pharmacodynamic basis. 

Yang, L. L. (2021). Anatomy and Physiology of the Liver. Anesthesia for Hepatico-

Pancreatic-Biliary Surgery and Transplantation, 15-40. 

Yerizel, E., Astria, N., & Khambri, D. (2019). Role of malondialdehyde (MDA) in 

patients with breast cancer diseases. Acta Biochimica Indonesiana, 2(2), 68-74. 

Yunusa, A. K., Abdullahi, N., Rilwan, A., Abdulkadir, A. R., & Dandago, M. A. (2018). 

DPPH RADICAL SCAVENGING ACTIVITY AND TOTAL PHENOLIC 

CONTENT OF RAMBUTAN (Nephelium lappaceum) PEEL AND 

SEED. Annals: Food Science & Technology, 19(4). 

Zhang, H., & Xu, J. (2024). Unveiling thioacetamide-induced toxicity: Multi-organ 

damage and omitted bone toxicity. Human & Experimental Toxicology, 43, 

09603271241241807. 

Zhao, H., Zhang, R., Yan, X., & Fan, K. (2021). Superoxide dismutase nanozymes: an 

emerging star for anti-oxidation. Journal of Materials Chemistry B, 9(35), 6939-

6957. 

Zhao, S., Jiang, J., Jing, Y., Liu, W., Yang, X., Hou, X., & Wei, L. (2020). The 

concentration of tumor necrosis factor-α determines its protective or damaging 

effect on liver injury by regulating Yap activity. Cell death & disease, 11(1), 70. 



References……………………………………………………………. 

137 
 

Zhao, Y. C., Hu, T., Chen, Y., & Du, K. T. (2019). Elevated serum levels of monocyte 

chemotactic protein-1/chemokine CC motif ligand 2 are linked to disease 

severity in patients with fibromyalgia syndrome. Balkan Medical 

Journal, 36(6), 331. 

Zhao, Y., Liu, X., Ding, C., Gu, Y., & Liu, W. (2021). Dihydromyricetin reverses 

thioacetamide-induced liver fibrosis through inhibiting NF-κB-mediated 

inflammation and TGF-β1-regulated of PI3K/Akt signaling pathway. Frontiers 

in pharmacology, 12, 783886. 

Zheng, Y., Zhu, M., & Li, M. (2020). Effects of alpha-fetoprotein on the occurrence 

and progression of hepatocellular carcinoma. Journal of cancer research and 

clinical oncology, 146(10), 2439-2446. 

Zhu, S., Liu, M., Bennett, S., Wang, Z., Pfleger, K. D., & Xu, J. (2021). The molecular 

structure and role of CCL2 (MCP‐1) and C‐C chemokine receptor CCR2 in 

skeletal biology and diseases. Journal of cellular physiology, 236(10), 7211-

7222. 

Zhuang, Y., Ma, Q., Guo, Y., & Sun, L. (2017). Protective effects of rambutan 

(Nephelium lappaceum) peel phenolics on H2O2-induced oxidative damages in 

HepG2 cells and d-galactose-induced aging mice. Food and Chemical 

Toxicology, 108, 554-562. 

 

 

 

 



Summary ……………………………………………………………………………………………………… 

138 
 

 

Summary 
 

          The current study aimed to evaluate the effectiveness of the cold aqueous 

extract of the peels and pulp of Nephelium lappaceum (Nl) fruits,  against 

physiological and histological changes in the liver and kidneys induced by 

thioacetamide (TAA) in male white rats (Rattus norvegicus). The study was 

conducted in the animal house of the College of Pharmacy/University of Kerbala 

and laboratories of college of Education for Pure Sciences / University of Karbala 

for the period extending from the beginning of October 2023 until February 2024. 

The study involved two major experiences and  use of 180 male white rats. 

Physiological tests were also conducted at the National Center for Educational 

Laboratories in the Medical City in Baghdad Governorate . 

 

      The study included preparing the cold aqueous extract of the peels and pulp 

of the Nephelium lappaceum (Nl) fruits. After that, the first experiment was 

conducted, which included determining the half-effective dose (ED50) for the 

peels and pulp of the Nephelium lappaceum (Nl)  fruits . 120 white male rats were 

used (60 rats/each type of extract). The rats were divided into six equal groups 

(10 animals/group). As for the peel extract, they were dosed orally with ascending 

doses of the aqueous extract of Nephelium lappaceum (Nl) peel (10, 20, 30, 40, 

50) mg/kg, in addition to the control group, which was dosed with distilled water. 

The remaining 60 rats were also divided into six equal groups (10 animals/group) 

for pulp extract, and were dosed orally with ascending doses of the aqueous 

extract of Nephelium lappaceum (Nl) pulp (10, 20, 30, 40, 50( mg/kg, in addition 

to the control group that was dosed with   distilled water. The experiment lasted 

for 30 days. After the end of the experiment, blood samples were collected to 

measure the following parameters: the level of high-density lipoprotein (HDL), 

the level of total cholesterol (TC), the level of malondialdehyde (MDA), and the 

level of glutathione (GSH). The amount of effective dose (ED50) for Nephelium 

lappaceum (Nl) peel aqueous extract was 25 mg/kg of body weight, while the 

half-effective dose (ED50) for the Nephelium lappaceum (Nl) pulp extract was 27 

mg/kg of body weight . 

 

    The second experiment aimed to evaluate the effectiveness of the aqueous 

extract of the peel and pulp of Nephelium lappaceum (Nl) fruits against TAA-

induced hepatotoxicity and kidney toxicity. This experiment included the use of 

60 white male rats that were randomly divided into six groups (10 animals/group). 

The first group (G1) was dosed orally with distilled water and considered as 

negative control group . The second group (G2) was injected inter peritoneal with 

a dose of 200 mg/kg of body weight of thioacetamide (TAA) and was considered 

a positive control group, while the third group (G3) was dosed orally with the 
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aqueous extract of Nephelium lappaceum (Nl) peels at a concentration of 25 

mg/kg of body weight. The fourth group (G4) was dosed orally with the aqueous 

extract of Nephelium lappaceum (Nl) peels at a concentration of 25 mg/kg of body 

weight, and after four hours it was injected inter peritoneal with thioacetamide 

TAA at a concentration of 200 mg/kg of body weight. As for the fifth group (G5), 

it was dosed orally with the aqueous extract of Nephelium lappaceum (Nl) pulp, 

while the sixth group (G6) was dosed orally with Nephelium lappaceum (Nl) pulp 

aqueous extract of at a dose of 27 mg/kg of body weight, and after four hours it 

was injected inter peritoneal with 200 mg/kg of body weight of TAA at two doses 

weekly for all previous groups for a period of three months.  

 

     After 90 days , the experiment was ended and blood samples were collected 

after the animals were starved overnight in order to measure the level of the 

following biochemical parameters: the activity of the alkaline phosphatase 

enzyme (ALP), the activity of the Alanine transaminase enzyme (ALT), the 

activity of the Asparatate transaminase enzyme (AST), total bilirubin (T-BIL), 

Creatinine, Urea, Albumin, Glutathione (GSH) level, Superoxide dismutase 

(SOD) activity, Malondialdehyde (MDA), enzyme Cytochrome p 450 (CYP), 

level of tumor necrosis factor alpha (TNF α), interleukin IL-10, alpha-fetoprotein 

(AFP), transforming growth factor (TGF-β) and monocyte chemotactic protein-1 

(MCP-1) . 

 

   The results of the current study showed that inter peritoneal injection with 200 

mg/kg of TAA in the second group (G2) led to a significant (P<0.01) increase in 

the levels of ALP, ALT, AST, T-BIL, Urea, Creatinine, MDA, TNF-α, IL-10, 

TGF-β, AFP, MCP-1, and a significant decrease (P<0.01) in the levels of CYP, 

SOD, GSH and Albumin compared to the negative control group, while the results 

of the third group (G3) which treated with aqueous extract of Nephelium 

lappaceum (Nl) peels showed a significant increase (P<0.01) in the level of GSH 

and a significant decrease (P<0.01) in the level of TNF-α, while no significant 

difference (P>0.01)  was shown in the levels of ALP, ALT, AST,  T-BIL , Urea, 

Creatinine, Albumin, SOD, MDA, CYP, IL-10, TGF-β, AFP and MCP-1 

compared with the negative control group،The results of the fifth group (G5) 

treated with aqueous extract of Nephelium lappaceum (Nl) pulp showed a 

significant increase (P<0.01) in the level of GSH ،while no significant difference 

(P>0.01) in the levels of ALP, ALT, AST, T-BIL, Urea, Creatinine, Albumin, 

SOD, MDA, CYP, IL-10, TNF-α, TGF-β, AFP and MCP-1 compared with the 

negative control group .  

 

       The results also showed a significant increase (P<0.01) in the levels of ALP 

and there was no significant difference (P>0.01) in the levels of ALT, AST, T-

BIL, Urea, Creatinine, Albumin, SOD, GSH, MDA, CYP, TNF-α, IL-10  ، TGF-

β, AFP and MCP-1  in the fourth group (G4)  compared with the negative control 

group. The results of sixth group (G6) showed a significant increase (P<0.01) in 
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the level of ALP, Creatinine and there was no significant difference (P>0.01) in 

the levels of ALT, AST, T-BIL, Urea, Albumin, SOD, GSH, MDA, CYP, TNF-

α, IL-10 ،TGF-β, AFP and MCP-1 compared with Negative control group. 

 

         The results of the histological examination of the liver in the positive control 

group treated with thioacetamide (TAA) for 90 days showed the occurrence of 

clear degenerative changes, necrosis, and clear vacuolation in the liver tissue, with 

appearance of large tumor nodules, infiltration of inflammatory cells, congestion 

of the central vein, and degeneration of the nuclei of the liver cells. The results of 

the microscopic examination of the kidneys also showed the occurrence of 

Destruction of the urinary tubules, atrophy, severe shrinkage of the glomerulus, 

and an increase in Bowman’s space, with blood congestion and infiltration of 

inflammatory cells. The normal structure of the liver tissue is also observed, with 

the reorganization of the liver cords for the two protective groups that were dosed 

with the aqueous extract of the peels and pulp of Nephelium lappaceum (Nl) fruits 

and injected inter peritoneum with 200 mg/kg of body weight of TAA. As for the 

kidney tissue, it show the normal structure of the distal and proximal urinary 

tubules and the presence of blood bleeding , Some renal glomeruli were damaged, 

with a number of normal glomeruli and normal renal tubule integrity compared to 

the positive control group . 

     We conclude from the current study that treatment with the cold aqueous 

extract of Nephelium lappaceum (Nl) fruit peels at a concentration of 25 mg/kg of 

body weight and the aqueous extract of Nephelium lappaceum (Nl) fruit pulp at a 

concentration of 27 mg/kg of body weight  had a protective role in reducing the 

toxic effects caused by thioacetamide in the liver and kidneys and improving 

biochemical parameters and returning them to their normal levels. In addition to 

the role of the two extracts in reducing the possibility of liver and kidney cancer. 
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