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مبايض الفئران البيضاء النسيجيّة في دراسة التغيرات الكميّة و 
 لمحدثة بعقار أدرياميسينا

 * قاسم, يحيى خانجي محمود ,أنس طويلة
 جامعة حلب ,كلية العلوم, قسم علم الحياة الحيوانية

 
 الملخص

المضدددادة للسدددد ا   مددد  يكادددد العقددداقيد Adriamycinقددداد يددياميسدددي  يُعدددد  ع
اسددداداماف  ددد  عدددم  الأودام السدددد انية, و ددد  ن ددي الوقدددم يقل دددا سدددمية علددد  المسددددو  

إلا ي  دحديددددد دلدددد  السددددمية والددددداايدام الجانبيددددة النسدددديجية  ل دددد ا , Cytotoxicالالددددو  
د ا ددل  دحددا  إلد  العديدد مد  الأبحداث والدداسدام, ومد  هندا يددم هد   الدداسدة العقاد لم 
اايد السدددلب  الددد   يُحدادددع العقددداد علددد  البنيدددة النسددديجي ة للمبددداي  والجديبدددام لدبدددي  الدددد

البنيددة الالويددة والنسدديجية للاميددا الجديبيددة المبيضددية  ي ددا, وقددد يذ دددم هدد   الدداسددة دااد 
العديددددد مددددد  الدريدددددام المدضدددددية,  قددددد د ددددددم ينويد ددددا وانكمددددد  هيكل دددددا  محيددددث ذ دددددد 
 يمدددا بين دددا, كمدددا لدددوحذ ذ دددود دبددددلام  ددد  بنيدددة  , مدددق  قددددا  الاددبدددا اهاوالسددديدوبملم

, حيدث يبدبحم  ام لدك  مرللد , الرمف الجديب  م  ناحية دليف وانضدرا  ينويد دا
الالدو   ا الاميا البيضة    الجديبام المبيضية  قد ااد دم ينويد دا وانكمد  ؤلدا هايم  

ددكمددا يذ دددم الدداسددة الكمي دد .مددق انكمددا  هيددول  البييضددة ا ددددديجيفا  دد  ة ييضدداف انا اضف
يولا  المبددداي  ويولا  يجسدددام ويحجدددام حيواندددام الدجدبدددة عقدددب عمليدددة الحقددد  مبالددددةف, 
واسددمدم حددد  اليدوم العالددد مد  بعددد الحقد , اددم بددي ذ ددود ندود مدد  الدعدا   الددددديج  

 بعد  ل  اليوم.

 المقدمة: ـ أولا 
دا مد   د انيةللأودام الس الكيميائ   المواد المسدادمة    العم دُعد   دا اابف نوعف

 كددددددددد ل  الأمدددددددددد بالنسدددددددددبة لأؤلدددددددددب المسدحضددددددددددام, و Cytotoxicالسدددددددددموم الالويدددددددددة 
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الكيميائيدة, دؤدم ي  ال ددف من دا هدو الحبدو  علد  دداايد موجدع ضدد العامد  الممدد  
Pathogen  قيد الدددددد  دسددددددادم  ددددد  المعالجدددددة [, ومعذدددددم العقدددددا1] يو مكدددددا  المدددددد

ال بيعيدة والودميدة علد  حدد الكيميائية للسد ا  ل دا دداايد سدم   علد  كد  مد  الأنسدجة 
حدددد   ددد  ياندددا  د بيدددم الجدعدددام المالددد , كمدددا ي  الأنسدددجة ال بيعيدددة السدددديعة سدددوا  و 

 ةالدكااد هد  وللأسدف مد  يكادد المندا م عدضدة للددااد السدم   ب د   العقداقيد الكيميائيد
مددد  يكادددد هددد   الأنسدددجة ددددااداف سدددجة الأادددد  وهددد   ددد   دددود الداحدددة, و مقادندددة مدددق الأن

[.   مدددا مددد  يهدددم مندددا م الجسدددم الدددد  يددددم وضدددع ا  ددد  عدددي  2المبددداي  والابددد  ]
 الاعدبدداد عنددد إندددا  ي  نددود مدد  العقدداقيد المعالجددة للاميددا السددد انية, وعلدد  ال بيددب

م المدوقعدة نديجدة اسددادام عقداد معدي , المادص ي  يكو  عل  دداية دامدة بالاحدمدالا
إ  إ  الددددداايدام  ,[3ليحدددددد السددددعة والقددددددة الدناسددددلية لللدددداص المعددددال  ب دددد ا العقدددداد ]

جة العكسية للعقاقيد الكيميائية عل  الأعضدا  الدناسدلية قدد ددود  إلد  دددميد هد   الأنسد
ل  دبد     لك  وددكيب الاميا الجنسية يو دابدي  وذائ  دا ]  واابدة ال دمونيدة[, 3وا 

ممدددا يدددنعكي علددد  الددددودة ال مايدددة عندددد الأناددد , وعلددد  عددددد الحيواندددام المنويدددة عندددد 
ولعدد  [, و دد  السددنوام الأايدددة ذ دددم العديددد مدد  العقدداقيد المضددادة للسددد ا , 4]الدد كد
يحددد يهددم هدد   العقدداقيد المضددادة للسددد ا  ويكادهددا اسددداداماف  دد   Adriamycinعقدداد 

 .[6,5] لأودام السد انية المادل ةالعم  الكيميائ  ل

 
 .Adriamycinيوضح التركيب الكيميائي الفراغي لعقار    (1)شكل رقم

والددد  ددبددق  Anthracyclinesيندمدد  هدد ا العقدداد إلدد  مدكبددام الأناداسددكلينام 
العدالم , وقد قام Antitumer antibioticsمجموعة المضادام الحيوية المضادة للأودام 
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 .varم بعل  الأددياميسي  )الدكسودبيسي ( م    د1969سنة  Arecamoneيدكامو  

caesius  Streptomyces peucetius [8,7,]  الددكيدددب الكيميدددائ  لدددع  دحديددددوددددم
وولنددددددع , C27H29NO11*HCl : دمالددددددم بدددددديردع الكيميائيددددددة علدددددد  النحددددددو الدددددددال 

اسدددية يمدددا لدددكلع ال داؤددد    دددو يددددالف مددد  يدبدددق حلقدددام سد ,M.W. 579.99الجليئددد 
 Amine sugarبسدكد يميند   Glycosidic bandمددب دة بواسد ة حلمدة جليكوسديدية 

 يسم  الداينوسامي . 
وببددودة إجماليددة يبددنف عقدداد يددياميسددي  مدد  المجموعددة الاالاددة الددد  دعمدد  
علدد  قددد  الاميددا الددد  دقددوم بالدكددااد م ضددلة إياهددا علدد  الاميددا المدواجدددة  دد   ددود 

[, إلا 10,9القليلددة ] cytotoxicمددق العقدداقيد  ام السددمية الالويددة الداحددة, لدد ل  دُبددن ف 
  دو  ,يدمدق بد بيقام عمجية كايدة    عم  يندواد عديددة مد  السدد انام الابيادةينع 

مدد  يكاددد  ئددام العقدداقيد المضددادة للسددد ا  نجاحدداف  دد  عددم  السددد انام الددد  دبدديب 
 .[11,8] ومن االإنسا  

لحدوث  ةعلى إحداث التعافي والمدة الزمنية اللازم Adriamycinى قدرة عقارمد يبين (1الجدول رقم )
  [8]التعافي في بعض أنواع الأمراض السرطانات عند الإنسان

 ودمدود الدن 
معد  

الاسدجابة 
)%( 

مدوس  ال ددة 
اللمنية للعم  
 )بالأل د(

الا  الأو     
 العم  الكيميائ 

اسدجابة كاملة 
للعم  بعقاد 

 ياميسي يدد 

 √ 6-3 35 سد ا  الاد 
 ? 6-3 38 سد ا  المبي 

 ? 3 30 سد ا  الدئة

 √ 4 30 سادكوما

 √ 4 66 يودام وليم

 ? 6-4 28 سد ا  الماانة

 √ 4 41 الأودام الأدومام العببية

 ? 6-4 36 يمدا  هودجك 

 √ 6-4 40 لمَ وِي ام لا هودجكي 

 ? 3 35 لوكيميا حاد )ابيضا  الدم(

 √ 6-4 32 ودم كبيد 
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بع  الاسدجابة 
للعم  بعقاد 
 يددياميسي 

 ?√ 4-2 30 سد ا  المعدة
 ? 6-2 32 سد ا  عنم الدحم

  4-2 20 سد ا  الديي والعنم

  6-3 19 سد ا  الابية

 ?√ 3 33 سد ا  نااد العذم المدعدد
  6-4 36 سد ا  ب انة الدحم

عدم حبو  
اسدجابة 

لجة بعقاد بالمعا
 يددياميسي 

    سد ا  الكولو 
    سد ا  البنكدياي

    يودام الكل 
    يودام القيدامين 
    يودام الدماغ

 : هدف البحث ـثانياا 
 دددد  معالجددددة الأودام السددددد انية  Adriamycinعلدددد  الدددددؤم مدددد  يهميددددة عقدددداد

الددم قليلددة, واابددة علدد  , إلا ي  الأبحدداث الددد  ددسددم داايدادددع النسدديجية مال المادل ددة
الدبددددلام  هددد ا البحدددث إلددد  الددكيدددل علددد  دداسدددةينسدددجة المبددداي , وهددد ا مدددا د عندددا  ددد  

 Cytological, والدريددددام الالويدددةMorphological changesاللدددكلية النسددديجية 

changes والدريددام الكمي دة لمبداي  ال ئددا  البيضدا  المحقوندة ب د ا العقداد, وانعكدداي ,
 م عل  قددد ا الدناسلية .ه   الداايدا

 :مواد وطرائق البحث ـ ثالثاا 
يُجديم ه   الدداسة عل  ال ئدا  البيضا  الد  ددم دلويج دا ادم  لد د كدانو  
الأو  / ديسمبد واسدامف سملد ا    مادبدام حيواندام الدجدبدة والبحدث العلمد   د  

 20إلد   18دمدم مد  الدد  اسد Gestation ددة الحم  وبعد كلية العلوم بجامعة حلب, 
وُضعم ك  ينا  مق برادها    ق ص بمسدك  مسدق  لمدة ل د كام  ليدسدن  يوماف 

دضدداع م حددد  ال  ددام, اددم عُللددم الإندداث عدد  الدد كود لكدديم  لددلأم الاعدنددا  ببددرادها وا 
ينادد  من ددا  72يحبدد  دددلاو  بين مددا, وبعددد ي  يبددبب عمدهددا يدبعددة يلدد د دددم اندادداب 

وضددعم  دد  , اددم Cm 8إلدد 6, وي وال ددا مددابي  gm 24 إلدد  20  يولان ددا مددابيدداوحددم 
حيدث ددم وضدع ا بجدواد  ,ذدوف بيئة مدماالدةل جميع ا ضعم  اُ مجموعة م  الأق اص 
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ال ئدا  ليدسدن  ل دا الددمام دائحدة ال ودموندام ال كديدة  ق ص يحدو  عل  عدد م   كود
نسد , كمدا وضدعم بددجدة والد  دُعد  بماابة دحدي  للإناث علد  الإباضدة والنلدا  الج

ال ددة المالد  للنلدا  سا ليمف وه   12/ سا ن ادفا 12) مدماا  , و ددة ضوئيةoم 25حدادة 
  .حدوبلك   ا القيمة الر ائية المدكاملة  ودناولم ؤ ائ ا (,الجنس 
 :إل  مجموعدي  دئيسيدي  الإناث المددوسةقسممُ 

حقن دا  مد  إنداث ال ئددا  البيضدا , ددم يدبق وعلدي  يناد  م  ددالفمجموعة اللاهدة: ال
 Intraperitonealالبديددددوان  دااددد  الدجويدددف (RingerLactate) بمحلدددو   يلولدددوج 

Injection . (  دددم حقن ددا مدد  إندداث ال ئدددا  كلدداهد لكدد  مجموعددة اانويددة  دددم يادد  سددم
 . بالعقاد(

كد  مجموعدة  دددالفإلد  يدبدق مجموعدام اانويدة, قُسمم بقية الإنداث  مجموعة الدجدبة:
داادددد  الدجويددددف  جميع دددا م  نَددددقِ مددد  إندددداث ال ئدددددا  البيضدددا , حُ اانددددد  علددددة ينادددد   مددد 

ددددم الحبدددو  عليدددع مددد  بددديدليام  ,Adriamycinبجدعدددة م دددددة مددد  عقددداد  البديددددوان 
 Doxorubicinجمعيددة مكا حددة السددد ا  ودحددم الاسددم الدجدداد   دد  الدعايددة  مسدلدد  

 لا.اسددالية المن Ebewe Pharmaم  لدكة 
بعمدد يدبعدة يلد د والد    وهد     ل د ابدي / نيسدا الإناث بالعقاد دم حق  

 يما  مندبف  ددة النلا  الجنس  عند ال ئدا  البيضا .
الددد  الجدعددة وقددد دددم حسدداب كميددة الجدعددة الددملم إع ائ ددا لكدد  ينادد , بدلالددة 

 21 إلد  15 كجدعدة م دددة دع د  كد  2mg/m75 -60للاص البالغ ال بيعد  دُع   ل
ددددددا, حيددددددث دقُدددددددد كميددددددة الجدعددددددة اعدمددددددادفا علدددددد  الددددددول  يو علدددددد  مسدددددداحة سدددددد ب   يومف

 .[12,8] الجسم
مسدددداحة سدددد ب جسددددم كدددد  ينادددد  بعددددد حسدددداب ولن ددددا و ول ددددا حسدددداب  وقدددد دددددم

  [:13] (Duboisمعادلة دوبو  )وباسدادام 
 (0.725)ال و  )سم(  X (0.425)الول  )كجم(  X 0.007184( = 2مساحة س ب الجسم )م

  :ق العمل المخبريةطر
I. دددم  ول  كدد  ينادد  علدد  حدددة  و لدد  قبدد  الحقدد  وبعددد الحقدد  :ول  حيوانددام الدجدبددة ,
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ميددلا  دقمدد     باسدددادام , يومدداف  15,10,5,3)و لدد  كدد  حسددب مجموعدددع الاانويددة )
بريدة ادم ددم ياد  المعدد  الوسد   لكد  مجموعدة و لد   حساسية دقدد بواحد مد  مئدة,

   عل  المسدو  اللمن . مداقبة اادمف الأولا

II. دم دلديب الحيوانام Animal dissecting   المحقونة ام   ددام لمنيدة مادل دة مد
 بعد بد  الحق  عل  النحو الدال :

 المجموعة الأول  بعد مدود اماة ييام عل  الحق  
 المجموعة الاانية بعد مدود امسة ييام عل  الحق . 

 ام عل  الحق  المجموعة الاالاة بعد مدود علدة يي
 المجموعة الدابعة بعد مدود امسة علد يوماف عل  الحق 

III. ولددوج , حيددث جُدَِ دددم  يدددم عددل  المبدداي  ووضددع ا  دد  محلددو   يل  :ول  المبدداي
انة ال بقددة الدهني ددة المحي ددة ب ددا ونُلعددم القنددوام الناقلددة للبييضددام, و لدد  بالاسدددع

 دا باسدددادام ميددلا  حسدداي دقدددد ,اددم دددم دحديددد ولن 20X بمكبددة اابدددة قددوة دكبيدهددا
 حساسيدع واحد م  علدة يلاف.

IV.:ة, ودددددم  دلددددوي  المقددددا ق النسدددديجيةي ددددو لدددد  و ددددم ال ديقددددة الدودين الدداسددددة النسدددديجية 
  .(H & E)ايولي   وَ  باسدادام ببرة هيمادوكسلي 

 النتائج والمناقشة:
ــــــة المعالجــــــة ب -1 ــــــات التجرب ــــــايض حيوان ــــــة لأجســــــام ومب ــــــارالدراســــــة الكمي  عق

Adriamycin     :  
 دراسة تغيرات وزن الجسم: -1-1

حدددوث نقبددا  ددددديج  ملحددوذ  دد  يولا  الحيوانددام المعاملددة بينددم الدداسددة 
مقادنددددة بحيوانددددام المجموعددددة اللدددداهدة والددددد   Adriamycinبجدعددددة م ددددددة مدددد  عقدددداد 

وقدددددد اسددددددمد النقبدددددا  الدددددددديج  لأولا  يذ ددددددم ليدددددادة بدددددالول   يلدددددة  دددددددة الدجدبدددددة, 
وامددددم  انددام المعالجددة اددم  معذددم  ددددة الدجدبددة الددد  دلددم عمليددة الحقدد  مبالدددةف الحيو 

, اددم بددديم يولان ددا بالالديدداد بلددك  ددددديج  بعددد اليددوم إلدد  اليددوم العالددد مدد  بعددد الحقدد 
العالد م  بد  الحق  حد  ن اية  دددة الدجدبدة دو  عودد دا إلد  ولن دا ال بيعد  مقادندة 
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 (2,1) ما   دقم ,(2) دقمبالمجموعة اللاهدة . جدو  

 مقدار انخفاض أوزان الأجسام بين المجموعات يوضح(2)  جدول رقم
 المعد  الوس   لأولا  ال ئدا  قب  وبعد الحق 

  لحق االول  قب   الول  بعد الحق  بالردام معد  الانا ا  لمنا ا  النسبة المئوية

 ةمجموعة اللاهدال 23 23.5 0.75 + -0.5 2.17-

 المجموعة الأول  21.5 17.67 ^*0.75  + 3.83 17.83
 ييام م  بد  الحق ( 3)بعد 

18.12 4.17 + 0.71*^ 18.83 23 
 المجموعة الاانية

 ييام م  بد  الحق ( 5)بعد 

22.56  5+ 0.68* 17.17 22.17 
 المجموعة الاالاة

 ( ييام م  بد  الحم 10 بعد)

19.8 4.83 + 0.54*^ 19.5 24.33 
 الدابعةالمجموعة 

 يوماف م  بد  الحق ( 15)بعد
 مقارنة بالمجموعة الشاهدةGraphPad Prism5 وفقاا لبرنامج P<0.001يوجد فرق معنوي عند *

  مقارنة بالمجموعة الثالثةGraphPad Prism5 وفقاا لبرنامج P<0.005^ يوجد فرق معنوي عند 
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قيمة على اعتبار  جع أوزان الأجسام بين المجموعات مع الإنحراف المعيارييوضح نسب ترا (1)مخطط رقم

P<0.05  بين المجموعات,وقيمةP<0.0001 بين المجموعات التجربة والشاهد 
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 Adriamycinيوضح فروق المعدل الوسطي للمجموعات قبل وبعد الحقن عقار (2)مخطط 

 محقوندددددددة بعقدددددددادقدددددددد يعدددددددود السدددددددبب  ددددددد  دداجدددددددق يولا  ال ئددددددددا  البيضدددددددا  ال
Adriamycin   إل  داايد  الماب  لعمليدام الدمايد  الرد ائMetabolism  يو دبمدا إلد ,

[, يو 15,14إدم ع لاميا الأمعا  مما يمندق مد  امدبداص المدواد الر ائيدة بلدك  جيدد ]
نذددفا لحددوث إسد الام معوي دة لدديدة مدق اللدعود بالحدقدة نديجدة لدقدحدام  د  الأؤلددية 

[, وهددد ا مدددا ددددم 8ال دددم والمدددد  واللِادَددة ممدددا يددد د  إلددد  عسدددد  ددد  البلدددق ] الماا يدددة  ددد 
ممحذددددع علددد  حيواندددام الدجدبدددة مددد  انا دددا   ددد  منسدددوب دناول دددا للرددد ا  واللدددداب 

اماددة يضددعاف مقادنددة بمددا ددناولددع المجموعددة اللدداهدة, واابددةف  دد   مددا يقددادب بمعددد 
 بداية الدجدبة.

 Philipsا مدددق مدددا دوبددد  إليدددع الباحدددث كمدددا دد دددم النددددائ  الدددد  دوبدددلنا إلي ددد
مد  عقداد يددياميسدي   15mg/kg)[ با  ال ئدا  الد  حُقنم بجدعة م دددة )16ولممئع ]

عانددم مدد   قددد  دد  يولا  يجسددام ا اددم  الأسددبود الأو  مدد  الدجدبددة, وهدد ا مددا يكددددع 
دا دداسددة  جدعددة ب [ علدد  الجدد ا  المعالجددة بعقداد يددياميسددي 17ولممئدع ] Rinetteييضف

10mg/kg  حيددددث دناقبددددم يولا  يجسددددام ا اددددم   ددددددة الدجدبددددة بينمددددا يذ دددددم ي ددددداد
 52المجموعددة اللدداهدة ليددادة ملحوذددة  دد  ول  الجسددم اددم  ال ددددة ن سدد ا والددد  بلرددم 

 يومفا.
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 دراسة تغيرات أوزان المبايض: -

دددددداادم يولا  المبددددداي  ببدددددودة واضدددددحة ب عددددد  الدددددداايد السدددددم  الددددد   يبديدددددع 
دددا  ددد  ول  Adriamycinعقددداد ,  قدددد سدددجلم معذدددم مجموعدددام الدجدبدددة دداجعفدددا ملموسف

 دددة الدنداقص بدي  امادة ييدام وحدد  يدة اوكاندم بدالمباي  مقادنة بالمجموعدة اللداهدة )
اليددوم العالددد مدد  بددد  الحقدد (, يمددا  دد  المجموعددة الدابعددة  قددد ذ ددد دعدداف    يددف  دد  

  الحقدد  حددد  ن ايددة بددد وم العالددد مدد ا   مدد  بعددد اليدد)دداوحددم  ددددة الدعدد ول  مبايضد ا
دو  انا ددا  ومدد  الملحددوذ ي  الدندداقص كددا  ددددديج , وكددا  يدندد  مسدد , ددددة الدجدبددة(

 .(4,3)ما   دقم  (,3جدو  دقم )   المجموعة الاالاة 
 ( يوضح مقدار تراجع أوزان المبايض بين مجموعات التجربة ومجموعة الشاهدة3جدول رقم)

نسبة انخفاض  

 عن الشاهد المجموعة

مقدار انخفاض 

 المجموعة عن الشاهد

متوســـط وزن    

 المجموعة
 

0% 0 Mgm Mgm 0.1+3.6 المجموعة الشاهدة 

21.30% ^* 0.77Mgm Mgm 0.12+2.83 
 المجموعة الأولى

 )بعد ثلاثة أيام من بدء الحقن(

26.85% ^* 0.97 Mgm Mgm 0.11+2.63 
 المجموعة الثانية

 بدء الحقن()بعد خمسة أيام من 

36.11% * 1.30 Mgm Mgm 0.1+2.3 
 المجموعة الثالثة

 )بعد عشرة أيام من بدء الحقن(

33.33% * 1.20 Mgm Mgm 0.13+2.40 
 المجموعة الرابعة

 من بدء الحقن( 15)بعد 

 مقارنة بالمجموعة الشاهدةGraphPad Prism5 وفقاا لبرنامج P<0.0001يوجد فرق معنوي عند *
 مقارنة بالمجموعة الثالثة GraphPad Prism5 وفقاا لبرنامج P<0.005عنوي عند ^ يوجد فرق م
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قيمة يبين تراجع متوسط أوزان المبايض بين المجموعات مع الإنحراف المعياري على اعتبار  (3) مخطط رقم 
P<0.05 وقيمة بين المجموعات,P<0.0001  لشاهدواالتجربة بين المجموعات 
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 يوضح النسبة المئوية لنخفاض أوزان المبايض بين المجموعات (4)مخطط رقم

دددددا  ددددد  يولا  18] وهددددد ا يد دددددم مدددددق دداسدددددام بددددداحاي   اددددددي  [ سدددددجلوا انا اضف
الأعضا  المسد د ة ما  القلب نديجدة اسددادام جدعدام مادل دة مد  عقداد يددياميسدي , 

 2mg/kg&1عالجدة بجدعدة مقددادها [ ي  الجدد ا  الم19] ولمم   Imahieحيث لاحذ 
اددم  يدبعددة يسددابيق بعددد حقن ددا, ولاحذددم الباحاددة  ابدداهاب دد ا العقدداد دداجعددم يولا  

AL Hazmi[20 ي  معالجدددة  كدددود ال ئددددا  بعقددداد الدكسودوبيسدددي  )يددياميسدددي ( قدددد ]
دددا إلددد  دداجدددق يولان دددا ويولا  ابددداها بلدددك  ملحدددوذ مقادندددة مدددق المجموعددددة  يدم ييضف

دا دداسدة   ل  ابددا ف م  اليوم الادام  مد  الحقد .اللاهدة و   Adachiوهد ا مدا يكدددع ييضف
ا    يولا  الأجسام والاب  عند الجد ا  بعدد 21ولمم   ] [ حيث لاحذ دداجعفا واضحف

 لمدة يسبوعي . 2mg/kgلمدة يدبعة يسابيق يو 1mg/kg إع ا  العقاد بجدعة 

ــــا ةدراســــ -2 ــــة فــــي مب ــــرات النســــيجية والخلوي ــــران المعالجــــة بعقــــارالتغي  يض الفئ
Adriamycin : 

يوضدددحم نددددائ  الدداسدددة النسددديجية لمبددداي  ال ئددددا  البيضدددا  المعالجدددة بعقددداد 
يددياميسي  وجود عدة دبددلام نسديجية مدضدية  د  معذدم الدداكيدب النسديجية للمبدي , 

 The germinalلدددك  اميدددا ال بقدددة الذ اديدددة المولددددةدري دددد ومددد  هددد   الدبددددلام 

epithelium سدد وان  البسددي  والنددواة الدائديددة حيددث دحولددم مدد  اللددك  المكعبدد  يو الأ
إلدد  اميددا مسدد حة  ام ينويددة م ل حددة بددد فا مدد  اليددوم الاددامي مدد  الحقدد  حددد  اليددوم 
العالد م  بعد الحق , ؤيد ين ا دجعم لوضع ا ال بيع     اليوم الاامي علدد مد  
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م ال بقددة المولدددة  يلددة  ددددة الدجدبددة اددم كمددا دحللددم الاميددا الموجددودة دحدد بعددد الحقدد .
 دوقف الدحل  ودداجق ابددا ف م  اليوم العالد م  بعد الحق .

 
 (X600) ( يبين بنية الطبقة المولدة في مبيض المجموعة الشاهدة1رقم ) شكل

GE ) الطبقة المولدة تتكون من خلايا مكعبية الشكل 

 
 Adriamycinة في مبيض مُعالج بعقارن تبدل بنية الطبقة المولدي( يب2رقم ) شكل

GE (X1000) الطبقة المولدة تتكون من خلايا مسطحة الشكل 
 تشكل فجوات وفضوات تحللية. (1)

 Primordialيضدددداف ددددداا د الجديبددددام الابددائيددددةومدددد  الدريدددددام الممحذددددة ي

follicles والجديبام الأولية Primary follicles  د  عل  حد سوا  وكدا  يو  داادهمدا 
اليوم الاامي م  بعد الحقد  حيدث انا د  عدددهما بلدك  ملحدوذ ودريددم يلدكال ما, 

إ  يببب الرلا  القاعد   د  مواج دة كما يذ دم بع  الجديبام الأولية دحلمف كام  
ديج  إلا ي  هددد   الدريددددام لدددم دلبدددث ي  دداجعدددم بلدددك  دعددداف  دددددالدجويدددف الجديبددد , 
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 حق  حد  ن اية الدجدبة. بعد ال ابددا ف م  اليوم العالد م 
ددا  دد  ااد ددا  الجديبددام الاانويددة   Secondary Folliclesودسددبب العقدداد ييضف

بعددد بلددك  جلئدد  بعددد مدددود اماددة ييددام مدد  بددد  الحقدد , إلا ين ددا ااد ددم بلددك  كامدد  
مدود امسة ييام م  بعد الحق , ام عادم إل  الذ ود مددةف يادد   د  مداحل دا المبكددة 

ها عددد د, والداوعدة اللداهدةمة بالمج  بد  الحق  و باعداد قليلدة مقادندبعد علدة ييام م
 .بلك  ملحوذ بعد مدود امسة علدة يومفا م  بد  الحق 

)جديبدام  كما ذ دم لدة الدااد ب  ا العقاد    الجديبام المبيضدية الناضدجة
كدام حيدث دسدبب العقداد  د  ااد ائ دا ودحلل دا كدحلد  الد  (,Graafian folliclesؤدداف 

 ددد  مبددداي  الحيواندددام  Corpus Iuteumالبيضددد  ,كمدددا دحللدددم الأجسدددام البددد دا  
المعالجدددة ممدددا يادددد سدددلباف علددد  نلدددا  ا الدناسدددل  و لددد  مددد  بدايدددة الحقددد  وحدددد  اليدددوم 
العالد م  بد  الحقد , إلا ين دا عدادم بدالذ ود مددةف يادد  بعدد امسدة علدد يومداف مد  

لدة وببع  الدريدام النسديجية ماد  ق ,الحق  وباعداد قليلة مقادنة مق المجموعة اللاهدة
 بقام, وعل  يادها عادم ييضاف الأجسام الب دا . عدد ال 

 
يد متعدد الطبقات,مع جريب أولي وح PO(Primary follicle ) ( يبين بنية جريب أولي 3رقم ) شكل

, النواة(  n,البييضة (Oo, خلايا جريبية مكعبية الشكل(GC (X600) في مجموعة الشاهد Po-gالطبقة 
Th)  ,غلاف الجريبيBm)اعدي, الغشاء القZP) المنطقة الشفيفة C-E)  ات الجريببداية تشكل فجو 
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 لمبيض مُعالج بعقار(أحادي الطبقة  Primary follicle) يبين تبدل بنية جريب أولي (4رقم ) شكل

Adriamycin (X600) (2) ( .4تكاثف الكروماتين النووي بجوار غشاء الخلية)  انكماش الخلايا الجريبية
زيادة  (6تحلل أغشية بعض الخلايا الجريبية واندفاع أنويتها إلى المنطقة الشفافة.) (5ياا. )هيكلياا وسيتوبلازم

زيادة فقد  (8) التي تربط الخلايا الجريبية والبييضة.استمرار اختفاء الخملات  (7اتساع المنطقة الشفافة.)
ل مما جعل الغشاء القاعدي في شبه كام ( التحلل في الخلايا الجريبية13التصال بين الخلايا الجريبية. )

ووقوعها في الطرف بجوار الغشاء الخلوي.  فقد النواة لموقعها المركزي,(C)  مواجهة التجويف الجريبي.
(D) اختفاء النوية(F) .  اختفاء النواة 

 
 (X600)في المجموعة الشاهدة  SO(Secondary follicle ) يبين بنية جريب ثانوي  (5رقم ) شكل
GC) جريبية مكعبية الشكل, خلاياOo) ,البييضةn ) ,النواةTE ,الغلاف الخارجي)TI) الغلاف الداخلي ,

Bm) ,الغشاء القاعديZP) المنطقة الشفيفة 
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 Adriamycin( لمبيض مُعالج بعقارSecondary follicle)يبين تبدل بنية جريب ثانوي (6رقم )شكل 

(X600)  (4)  ا الجريبية تحلل أغشية بعض الخلاي (5) سيتوبلازمياا.انكماش الخلايا الجريبية هيكلياا و
 -  اء الخملاتاستمرار اختف (7اتساع المنطقة الشفافة ) زيادة  (6واندفاع أنويتها إلى المنطقة الشفافة.)

 (9)  ا الجريبية.زيادة فقد التصال بين الخلاي (8التي تربط الخلايا الجريبية والبييضة.)  - جسيمات الوصل
 اختفاء البييضة (G) يا الجريبية داخل تجويف الجريبي.ر انتشار الخلااستمرا

 
 (X600) ( في المجموعة الشاهدةGraafian follicle) GFة جريب غراف ناضج يبين بني (7) رقم شكل
GC) ,خلايا جريبية مكعبية الشكلOo)  ,البييضةn)  ,النواةTE) ,الغلاف الخارجيTI) لداخليف االغلا, 

Bm) ء القاعديالغشا,ZP)  ,المنطقة الشفيفةCO) لببيضيا مالركا 
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 Adriamycin ( لمبـيض مُعـالج بعقـارGraafian follicle)يبـين تبـدل بنيـة جريـب ناضـج  (8رقـم )شـكل 

زيـادة شـدة  (3) ماتين النووي بجوار غشاء الخلية.تكاثف الكرو  (2)تفتت النويّات أو النواة  (1) (X600)بعد 
ــوزين. )صــبا الســيتوبلازم ب ــاا وســيتوبلازمياا ) (4صــبغة الأي ــا الجريبيــة هيكلي ــادة اتســاع  (6انكمــاش الخلاي زي

زيـادة فقـد التصـال  (8) الجريبيـة والبييضـة استمرار اختفاء الخملات التـي تـربط  الخلايـا (7المنطقة الشفافة )
اختفـاء خلايـا الركـام  (10بـي )(اسـتمرار انتشـار الخلايـا الجريبيـة داخـل تجويـف الجري9بين الخلايا الجريبية. )

التحلل في الخلايا الجريبية  شبه كامل مما جعل الغشـاء القاعـدي  (13)البيضي في جريبات غراف بشكل تام. 
 . اختفاء البييضة (G) ( شبه اختفاء الغلاف الجريب14في مواجهة التجويف الجريبي. )

 ددجلد   د  ادمث  Cytological changesيمدا بالنسدبة إلد  الدريددام الالويدة 
 نقا  دئيسية:

  :cells Granulosaتموّت وتخرب الخلايا الجريبية  ـأولا 
حيدددث لُدددوهدم عددددة دري ددددام ودبددددلام مدضدددية علددد  هددد   الاميدددا ماددد  درلدددذ 

, ودكادددف الكدومدددادي  الندددوو  Karyorrhexisود دد دددا إلددد  يجدددلا   ,Pyknosisالأنويدددة 
Condensation of Chromatin   الرلددا  الالددو  للاليددة, وليددادة لدددة ودجمعددع حددو

نديجددة ااد ددا  النددواة والنوي ددة  دد  بعدد  الاميددا الجديبيددة, كمددا  بددبغ السدديدوبملم و لدد 
لُوهد دباعد الاميا الجديبية ع  بعض ا و قدا  الادبا  بين ا مما دعاهدا إلد  دبعادهدا 

لدد ا هيكليفددا , مددق دحلدد  الاميددا الجديبيددة وانكماThe antrumداادد  الجويددف الجديبدد  
لبيضددة ممددا وسدديدوبملميفا, كمددا لُددوهد  قدددا  اللؤبددام المج ديددة بددي  الاميددا الجديبيددة وا
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يدا الجديبيدة , واندد اد ينويدة الامZona pellucid د  المن قدة اللد ي ة إلد  ادسداد يد  
 (9)مق ق دقم  .   المن قة الل ي ة

 
 (X1000) بيةيوضح بعض التغيرات التي أصابت الخلايا الجري (9)شكل

بيدة دباي  الدريدام    البنية النسيجية والالوية  د  الاميدا الجديوم  الممحذ 
 دد  المجموعددة الاانيدة ي  اليددوم الاددامي مدد   اف بدي  المجموعددام حيددث كددا  الددااد يعذمدد

ج  بددد  الحقدد  مقادنددة بالمجموعددة الاالاددة والدابعددة حيددث دبدددي الجديبددام بالدعددا   الدددددي
 (.3يوم العالد م  بعد الحق , وه ا ما يدضب    الجدو  )اعدبادفا م  ال

( مقارنة يوضح مظاهر التغيرات الخلوية في مختلف الجريبات بين المجموعات 3جدول رقم )
 المحقونة)التجربة( والشاهد.

 مجموعة 
 اللواهد

 المجموعة
 الأول 

لمجموعة ا
 الاانية

المجموعة 
 الاالاة

 المجموعة
 الدابعة

 + ++ ++++ +++ - نوية والنواةحالة د دم الأ
 + ++ ++++ +++ - ؤلا  الالية دكااف الكدومادي  النوو  بجواد
 +++ ++ + + + درلذ الأنوية

 + + +++ ++ - لدة ببغ السيدوبملم بببرة الايولي 
 + ++ ++++ +++ - هيكلياف وسيدوبملمياف  انكما  الاميا الجديبية

 + + ++++ +++ -    المن قة الل ي ة ادحل  الأؤلية واند اد ينويد 
 + + +++ ++ - ادساد المن قة الل ي ة

 + ++ ++++ +++ - الاميا الجديبية والبييضة ااد ا  جسيمام الوب  بي 
 + ++ ++++ +++ -  قد الادبا  بي  الاميا الجديبية

 + ++ ++++ +++ - الدجويف الجديب  اندلاد الاميا الجديبية داا 



 2010مجلة بحوث جامعة حلب            سلسلة العلوم الأساسية            العدد لعام 

17 

 + ++ ++++ +++ - اميا الدكام البيبض  دادب
 +++ +++ ++ + - والرمف الجديب  دلك   داغ بي  الرلا  القاعد 

 + ++ +++ ++ - دلك   جوام و ضوام دحللية    السداة
 + ++ ++++ +++ - لدة دحل  الجديبام
 + ++ +++ + - ال بقة المولدة دحل  الاميا الموجودة دحم

 .المقا ق النسيجية عند  حص ام المج دية يد و ل  م  ام  الممحذمة)+( إل  ددجة الدبد  والدرممحذة: دليد عم

 : Oocytesتموّت وتحلل البييضات ـثانياا 
ع ا بجدددواد الرلدددا  الالدددو  ويدجلددد   لددد  بابدعددداد ينويد دددا عددد  مدكلهدددا ودموضددد

ة وااد ائ دددا  ددد  انكمالددد ا, ودحلددد  الأؤلدددية النوويددد ا الالويدددة و , ودحلددد  يؤلددديدللبييضدددة
بع  المداح  ودكااف الكدومادي  النوو   د  مداحد  يادد , وامددم  سديدوبملم الاليدة 
البيضية بال جوام الدهنية يو انكما  ال يول , حد  وب  الدحل  إلد  ااد دا  البييضدة 

إلا ي  هدددد   الدريدددددام كاندددم مدباينددددة  دددد  المجموعددددام بالكامددد   دددد  بعدددد  الجديبدددام, 
د  د  المجموعدة الاانيدة ي  بعدد الحقد  بامسدة ييدام, ادم ذ دد ندود مد  وكانم قمة الدري

, (4)يمكدد  دوضدديحع  دد  جدددو  دقدددم  الدعددا   بعددد اليددوم العالددد مدد  الحقدد , وهدد ا مددا
 .(10)مق ق دقم 

 (مقارنة مدى تأثر الخلايا البيضية بالعقار بين المجموعات المحقونة ومقارنتها بالشاهد4رقم )جدول 

 
دحل  الرلا  

 الو ال
 للبييضة

 انكما 
سيدوبملم  

 البييضة

دحل  مد  
الرلا  
 النوو 

مد  دحل  
 النواة

مد  دحل  
الكدومادي  
 النوو 

مد  دحل  
 البييضة

ددجة دواجد 
ال جوام 
 الدهنية

 - - - - - - - اللاهدة المجموعة

 - ++ +++ ++ +++ +++ +++ الأول  لمجموعةا

 - ++++ ++++ ++++ ++++ ++++ ++++ المجموعة الاانية

 +++ + + ++ ++ ++ ++ الاالاة المجموعة

 ++ + + + + + + الدابعةالمجموعة 

 النسيجية عند ال حص المقا ق ام المج دية)+( إل  ددجة الدبد  والدريد و ل  م  ام  الممحذ ممحذة: دليد عممة
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ات جسيم –(اختفاء الخملات 7) (X1000)يوضح بعض التغيرات التي أصابت الخلية البيضية  (10) شكل

اش انكم(B) تحلل الغشاء الخلوي للبييضة وانكماشه (A) لتي تربط الخلايا الجريبية والبييضة.ا -الوصل
 فجوات دهنية(D) تحلل الكروماتين النووي  (C) سيتوبلازم البييضة.

  :Theca folliculiتخرب الغلاف الجريبي  ـ ثالثاا 
الجديبدد  مدد  اددم  دليددف وانضددرا  ينويددة  حيددث اسدددد  علدد  دادددب الرددمف

واميدا الردمف الجديبد  الددد  يبدبحم  ام لدك  مرللد  ابددددا ف مد  اليدوم العالدد إلدد  
اليددددوم الاددددامي علددددد مدددد  بددددد  الحقدددد , يو حددددد  ااد ائددددع جلئيدددداف يو كليدددداف  دددد  بعدددد  

 Basement membraneالجديبدددام, كمدددا لدددوحذ ليدددادة  ددد  سدددم  الرلدددا  القاعدددد  
 .(12-14)ق ق دقم م وانانائع.

الددد  د كددد ي   [22]ب دد ا دد ددم الندددائ  الددد  حبددلنا علي ددا مددق دداسددام ياددد  
الددددداايد السددددلب  علدددد  الاميددددا الداعمددددة للبييضددددة كالاميددددا الجديبيددددة يو اميددددا الرددددمف 
الجديب  ددسبب    إحداث دريددام  د  نمدو ونضد  الجديبدام المبيضدية ممدا يد د   د  

 Jones[23 .] يبام المبيضية, وه ا ما يكد  الباحث الن اية إل  دحل  الجد 

 
 (X1000) ( يبين بنية الغلاف الجريبي في المجموعة  الشاهدة11رقم ) شكل
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    Adriamycin  (X1000)بعقار  الغلاف الجريبي في مبيض معالجيبين تبدل في بنية   (12)رقم  شكل

TE),الغلاف الخارجيTI ) الداخلي الغلاف 
[ حددو  ددداايد عقدداد 24] ولممئددع Andreevaدداسددام الباحددث  مددقكمددا دد ددم 

يددياميسددي  علدد  الج ددال الدناسددل  الأناددو  حيددث لاحددذ وبعددد مدددود لدد د مدد  دعددا   
 Matureانا ددا   دد  عدددد البييضدام الناضددجة الجدعدة الم ددددة ي  العقدداد دسددبب  د 

Oocytes  كدد ل  مددق  دد  مبدداي  الجددد ا  والديدداد معددد  مددوم البييضددام المابددبة, و
[ الد   قدام بحقد  إنداث ال ئددا  بعقداد يددياميسدي  وبجدعدام مادل دة 25] Shimaدداسة 

مدددد  دددداايد العقددداد علددد  و لدد  لمعد دددة قدددددة العقددداد علددد  دددددميد الجديبددام المبيضدددية و 
مدددددد  الجديبددددددام  %80-%50المحقونددددددة,  اسددددددد اد العقدددددداد ددددددددميد  ابددددددوبة ال ئدددددددا 

لد  إ %61وقلم نسبة الابوبة  ي دا مد  المع اة,  المبيضية, و ل  و قاف لكمية الجدعة
المعدددد  مقادندددة ب )المجموعدددة الاانيدددة( %61إلددد   %39وَمددد )المجموعدددة الأولددد (  50%

 و ل  بما يدناسب  دداف مق كمية الجدعة  %83ال بيع  المقدد ب 

 
 (: يوضح انثناء الغشاء القاعدي وزيادة سماكته13رقم ) شكل
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  يو  الدريددددام المدضدددي ة والدبددددلام النسددديجية و ددد  ن ايدددة الم ددداف نمحدددذ ي
المبيضدددية ذ ددددم اعدبدددادفا مددد  بدايدددة عمليدددة الحقددد  وحدددد  اليدددوم العالدددد, حيدددث كاندددم 

)اليددوم الاددامي مدد  بددد  الحقدد ( يكاددد المجموعددام دددااداف بالنسددبة إلدد   المجموعددة الاانيددة
ها بالدعدددا   الدريددددام النسددديجية  ددد  مسددددو  كا دددة الجديبدددام المبيضدددية, ادددم بدددديم بعدددد

الددددديج , وهدد ا مددا لددوحذ ييضدداف اددم  الدداسددة الكميددة حيددث إ  يولا  الأجسددام ويولا  
المبدداي  بددديم ددندداقص بددد فا مدد  اليددوم الأو  حددد  اليددوم العالددد مدد  بددد  الحقدد  الدد   
يما  يدن  مسدو  انا ا , ام بديم بالدعاِ   بعد  لد  حدد  ن ايدة الدجدبدة ولكد  دو  

وية ال بيعيدددة مقادندددة مددددق اللددداهد. ومددد  الممحدددذ ييضددداف ي  دعدددداِ   وبدددول ا إلددد  السددد
الجديبام المبيضية بدي    المجموعة الاالادة قبد  دعداِ   يولا  الأجسدام والمبداي  الدد  

حدددوث هجمددة دسددممية  هددو, ويمكدد  د سدديد هدد ا الاادددمف بددديم  دد  المجموعددة الدابعددة
 ام النلددا  الانقسددام  مادد   علدد  الأنسددجة Adriamycinقويددة مدد  بدايددة حقدد  عقدداد 

, واابدةف كالج دال ال ضدم  ينسجة المباي , وعل  كا دة الأنسدجة والأعضدا  الأادد 
 the peritonealدااددد  الدجويددف البديدددوان   عندددد حيوانددام الدجدبددة ي  الحقدد  كددا 

cavity   ومد   بدو  العقداد إلد  محدي  الأعضدا  الب نيدة بسدوية واحددة,و مما يد  إلد
دددام الويددة علدد  المسدددو  النسدديج , اددم ايددة الأمددد دبدددلام الويددة  ددد  دد  بدهنددا ذ ودمو 
بدددددي الجسددددم  , بعددددد  لدددد )ما  المبدددداي (ئ اويعضددددا  ا دددد  يولا  يجسددددام انا ددددا   دددددم  
ة عدد   ديددم  دددا العقدداد والدددالص مدد  ا ادداد السددمي  مدد  العقدداد ضددد الدسددمم  دددعمقاوم

ل والعبددادة البدد داوية( وبلددك  ) ديددم البددو  والبدددا ونوادجددع الاسدددقمبية ادداد  الجسددم
لدد   والدجددددالدعددا   الددددديج   عدداد الجسددم إلدد  من ددا, [8] ددددديج  نلددا ع النسدديج  وا 

ومدددد  المعلددددوم ي  , علدددد  المسدددددو  النسدددديج   دددد  بدايددددة الدعددددا   الانقسددددام  الدكددددااد 
ة بلدددك  يكبدددد مددد  الأنسدددجة  ام النلدددا  الأنسدددجة سدددديعة الدكدددااد دددددالص مددد  السدددمي  

ادد دددق  ددد  بدايدددة الأمدددد عددددد الجديبدددام المبيضدددية وعلددد  إا ددددِ  لددد  المعددددد   الانقسدددام 
ال بيعيددة وعددادم الجديبددام الناضددجة إلدد  وضددع ا ال بيعدد  وعددادم الأجسددام البدد دا  
ولك  دو  السوية ال بيعية مقادنة مدق اللداهد وعلد  إِادد حددوث الدعدا   النسديج  ددم  

  بيع .لبع ال ال ئدا  إل  وضع ا عادمو دعاف     يولا  يجسام ال ئدا  ومبايض ا 
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 :اتالستنتاج
علدد  الاميددا السددد انية, إلا  Adriamycin علدد  الدددؤم مدد  الددداايد الإيجدداب  لعقدداد -

ي  داايدادددددع الجانبيددددة علدددد  الاميددددا السددددليمة واابددددة الدكااديددددة كالاميددددا البيضددددية 
 لبد  بالدداو . والجديبية  ام يهمية كبيدة, ويجب يا ها بعي  الاعدباد قب  ا

مدد  يهددم الددداايدام النسدديجية علدد  المبدداي  دددااد الجديبددام الناضددجة ممددا يدد اد سددلباف  -
 عل  الأجسام الب دا  وبالدال  عل  القددة الدناسلية والنلا  الجنس  لد  الأنا .  

 كما يددا م إع ا  العقاد دداجق    يولا  الأجسام مق دداجق يولا  المباي . -
د العقددداد يعذميفدددا ادددم  العلددددة الأيدددام الأولددد  مددد  بدددد  الحقددد , ادددم يبددددي يكدددو  ددددااي -

بالدداجق ددديجياف, و ل  ب ض  اسدقمبع والدالص م  نوادجع إلد  اداد  الجسدم دو  
 الوبو  إل  وضعع ال بيع .  
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