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 الموجز: 
 

خط خلایا سرطانیة متكیف للغرس والنمو في الفئران لیكون نموا ورمیا   إنتاجفكرة الاختراع ھي  

یوم بعد غرس الخلایـا السـرطانیة تحـت الجلـد حیـث یمكـن الحصـول علـى العـدد   14-10خلال  

 بـالأوراممصـابین  المطلوب من الفئران الحاملة للـورم والتـي تسـتعمل كنمـاذج مشـابھھ للبشـر ال

واستعمال تلك الحیوانات المصابة بالورم في التجارب العلاجیة عند تجربة علاجات جدیدة حیـث 

 بـالأورامكبیرة مـن الحیوانـات المصـابة   إعداد یمكن ھذا الخط المنتج من قبلنا من الحصول على  

كتشـاف واحـد وھـذا ممـا یسـاعد فـي تسـریع ا أصـلفي وقت واحد وبوقت قصیر وبتجانس ومن 

حیث یعد ھذا الخط السرطاني القابل والمتكیف للغرس الأول من نوعـھ علاجات جدیدة للسرطان  

في العراق ویحمل صفات فریدة تمیزه عالمیا كونھ یحمل الصـفات الإفرازیـة للحلیـب كمـا اثبـت 

ة لغـده اللبنیـل  صورة المجھر الالكتروني النافذ أي إن الورم مازال یحمل صفات النسـیج الأصـلي

یجعلھ النموذج المثالي لدراسة سرطان الثدي عند النساء ودراسة واكتشاف أدویـة جدیـدة   وھذا ما

وھذا الخط الورمي متوفر في جمیع الأوقات حیث تم تخزینھ بالنیتروجین السائل   لسرطان الثدي.

فئـران یستخدم ھذا الخط الورمي القابـل للغـرس فـي ال  ویمتلك صفة الخلود أي التكاثر إلا منتھي.

) كنموذج حیواني للأورام البشریة لتطویر وفحص العقـارات الجدیـدة المضـادة AN3والمسمى (

للأورام (العلاج الكیمیائي, الإشعاعي والحیوي). كما یمكن أن یكـون مفیـدا للدراسـات المرضـیة 

 والحیویة عن الأورام.

 

 مقدمة:

  لا  والأغلبیة   الإشعاعي   أوالقلیل من مرضى السرطان یستفیدون من العلاج الكیمیائي  

العلاج    تظھر نتیجة  الورم  نمو  لتوقف  استجابة  ذلك    والأكثرأي  لدیھم    تظھرمن 

من    أعراض یستعملوھا  الأدویةالتسمم  ولھذا  التي  تأثیرھا  من  یموت  قد  والبعض   ,

في   الورم  نمو  لوقف  فاعلیة  الأكثر  الدواء  لقیاس  لطریقة  ملحة  حاجة  ظھرت 

استعمالھ في البشر. حیث یمكن ملاحظة فاعلیة الأدویة من    الحیوانات المختبریة قبل 

من   العدید  استخدام  تم  المختبریة.  الحیوانات  في  المغروس  الورم  نمو  مراقبة  خلال 

المضادة  الأدویة  وتطویر  اختبار  في  للغرس  المتكیفة  للأورام  الحیوانیة  النماذج 

ل واسعة  تجارب  عمل  عند  الحیوانات  أورام  تستخدم  الأدویة  للأورام.  عن  لكشف 

 المضادة للأورام وھي ذات فائدة سریریھ. 



استخدمت الأورام المغروسة في الحیوانات بشكل مكثف في الأبحاث لتشبیھ الظروف في البشر, 

بی التداخل  توفر  كبیرة    نحیث  أعداد  على  الحصول  یمكن  كما  والخلیة.  المضیف  وبین  الخلایا 

وقع لإغراض التجارب العلاجیة. المركبات التي تظھر  بنفس الحجم وبنفس معدل النمو وبنفس الم

حیث  من  مشابھ  تأثیر  تظھر  أنھا  وجد  الفئران  في  المغروسة  الأورام  على  التجارب  في  فعالیة 

 الفعالیة المضادة للأورام عند استعمالھا سریریا على مرضى سرطانات الدم والأورام الصلبة.  

مكن أن تنقسم إلى شكلین: التي تظھر بشكل طبیعي وتلك بشكل عام, نماذج الأورام الحیوانیة ی    

التي یتم غرسھا اصطناعیا. یتم غرس الأورام الصلبة عادتا بحقـن عـالق الخلایـا الورمیـة تحـت 

أن الأورام التـي تظھـر   الجلد آو في الجلد كما یمكن داخل العضلة أو في منطقة الخلب أو وریدیا.

دثة بالمواد الكیماویة المسرطنة تحتاج وقت طویل ولا تظھـر طبیعیا تكون نادرة والأورام المستح

 الحجم.  سبنفس الوقت ولا بنف

أن الھدف من ھذا العمـل ھـو إنتـاج نمـوذج ورمـي حیـواني یمكـن غرسـھ بسـھولھ فـي  

الفئران ویستعمل في اختبار الأدویة المضادة للأورام الجدیدة وتطوریھا فـي العـراق وذلـك لعـدم 

ة للغرس في الفئران فـي العـراق سـابقا, بالاظافـة إلـى أھمیتھـا فـي الدراسـات وجود أورام متكیف

 المرضیة والحیویة للأورام.

 

 

 

 

 طرق العمل:

 وتم تربیتھا في البیت الحیواني. أسابیع 10-6بعمر  BALB/Cالفئران: تم استعمال فئران نوع 

ران تـم القیـام بعملیـة التثبـیط في بدایـة تطبیـع الخلایـا للنمـو فـي الفئـالتخفیض المناعي للفئران:  

المناعي لغرض تقلیل الرفض المناعي وذلك عن طریق اسـتعمال الادویـة المثبطـة للمناعـة مثـل 

وعملیة إزالة الغدة الزعتریة من الفئران حدیثـة الـولادة وبعمـر سـاعة  Cyclosporine Aمادة 

عتریة بعملیة الشفط ومـن واحدة عن طریق عمل فتحة جراحیة في منطقة الصدر وإزالة الغدة الز

ثم القیام بخیاطة الحیوان. وبعد بلوغ الحیوانات عمر شھرین والتي كان خلالھا تقدیم طعـام ومـاء 

 cobalt-60 source (38 rad/ min) (Shimadza-Japan)معقـم للحیوانـات تـم تشـعیعھا 

ي فـأرة أنثـى مسـنة وبعد ذلك بأسبوع تم غرس الخلایا السرطانیة المأخوذة من ورم نشأ تلقائیـا فـ

 (صورة رقم واحد) في جمیع الفئران المثبطة مناعیا.



 
 

 

 

 

 

تضھر الفأرة التي نشأ الورم فیھا وتم استعمالھا كمصدر للخلایا الورمیة التي تم   1-صورة رقم 

 تحویلھا لاحقا الى الخط الورمي المتكیف للغرس 

 

 غرس الورم: 

الورم جراح بإزالة  تمت  الأولى  الغرس  قطع صغیرة  عملیة  إلى  وتقطیعھ  المصابة  الفارة  من  یا 

ملم ومن ثم تم عمل فتحة جراحیة في منطقة الظھر وتم إدخال قطع الورم فیھا في تلك   5-3بحجم  

تحت  الحیوانات  وأبقیت  جراحیة  بخیوط  الجرح  خیاطة  تم  ثم  ومن  مناعیا  المخفضة  الحیوانات 

 الرعایة والمراقبة المستمرة. 

رس الأولى تم تطویر تقنیة خاصة وسریعة للغرس في التمریرات ألاحقة في  بعد نجاح عملیة الغ

محقنھ طبیة حجم   إبرة  إدخال  الورمیة عن طریق  الخلایا  یتم شفط  الورم    21الفئران حیث  في 

 RPMIوشفط الخلایا ثم نقلھا إلى المختبر حیث تغسل الخلایا بشكل معقم ثلاث مرات بمادة أل

الواحد وتحقن في الحیوانات بمنطقة   رخلیة في الملي لت  1000000ار  ومن ثم تعلق الخلایا بمقد 

الرقبة تحت الجلد وذلك لمنع خروج    أعلى  إلىمن منطقة الذیل وصولا    إدخالھاالظھر عن طریق  

الخلوي. التخفیض    العالق  الاستغناء عن عملیة  تم  المغروسة  الفئران  في  الأورام  نمو  نجاح  بعد 

 بع الخلایا الورمیة على النمو في المضیف الجدید المناعي وذلك بعد حصول تط

 تم قیاس معدل نمو الأورام عن طریق احتساب طول مضروبا في العرض مقسوما على اثنان 

tumor volume = a.b/2 

 Where a: the length, b: the width. 

 

 الفحوصات النسیجیة: 

بالفورمالین ومن ثم تم معاملتھا    وحفظھاالنامیة في الفئران المغروسة    الأورامتم اخذ عینات من  

 وتقطیعھا وتصبیغھا بالصبغات التقلیدیة ھیماتوكسلین ایوسین. 

 

 



 : الالكترونيالمجھر 

لمدة یوم كامل ثم تمت   glutaraldehydeوحفظت في مثبت خاص    الأورامتم اخذ عینات من  

 Philips CM10 transmissionمعاملتھا لغرض تھیئتھا للتصویر بالمجھر الالكتروني النافذ  

electron microscope 

 التحلیل الوراثي: 

بفحص  الوراثي  التحلیل  لغرض  المتعاقبة  الغرسات  من  عینات  اخذ  العددیة   تم   التغیرات 

 موسومات والكرب

 

 النتائج:

 معدل نجاح نمو الغرس في الفئران:

 مناعیا   مخفضةة  عشرة فئران مغروس  أصلنجح الورم في النمو في اثنان من    الأولى  الغرسفي  

وذلك بعد مرور فترة شھرین على الغرس في حین في الغرسة الثانیة التي تم اخذ الخلایا الورمیة  

فأر مخفض مناعیا من اصل خمسین أي   37فقد نما الورم في    الأولى  الناجحةفیھا من الغرسة  

غرسة الناجحة یوم بعد الغرس. بعد ذلك تم اخذ خلایا من ال 20-18% وذلك بعد مرور  74بمعدل  

الثانیة وغرسھا للمرة الثالثة في مجموعھ جدیدة من الحیوانات المخفظة مناعیا وھنا كانت نسبة 

في حیوانات سلیمة غیر    الرابعة% وھنا تم اخذ خلایا منھا وغرست للمرة    100النجاح بمعدل  

من الغرس  یوم    12-10%  وكان نمو الورم بعد  40مناعیا وھنا كانت نسبة نمو الورم    مخفضة

سلیم  أعیدت ثم   فئران  في  التوالي  على  غرسھ   ةالتجربة  ثلاثین  من  لأكثر  مناعیا  مخفضة  غیر 

مدى   وعلى  حیث    6متتالیة  یصل    أصبحسنوات  الغرس  نمو  نجاح  في  100-90  إلىمعدل   %

 الفئران السلیمة. 

 

 معدل نمو حجم الورم: 

لجمیع   قیاسات  اخذ  وتم حساب    الناجحة  الأورامتم  الغرس  وكان  في  الورم  نمو  معدل تضاعف 

 2یوم وكما موضح في الشكل رقم  15معدل تضاعف نمو الورم ھو 
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 معدل نمو حجم الورم  2-شكل رقم 

P1: first passage in immunosuppressed mice 
P2: second passage in immunosuppressed mice 

P3 IS: third passage in immunosuppressed mice 
P3 TH: third passage in Thymectomized mice 

P4 IC: forth passage in immunocompetent mice  
P5 IC: fifth passage in immunocompetent mice 

P 50 IC: Passage fifty in immunocompetent mice  
 

  

 

 الفحص العیاني:

والت الغرس  منطقة  في  الجلد  تحت  محسوسة  صغیرة  كعقدة  الورم  نمو  تتطور  یبدأ  كتلة   إلىي 

موت الحیوان خلال شھرین من الغرس حیث تصل الى حجم كبیر جدا    إلىورمیة كبیرة تؤدي  

 حلیبیة القوام.  إفرازات الفحص التشریحي وجود  اظھركما  4و3وكما في الشكل رقم 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 الفحص النسیجي:

لكل    اظھر النسیجي  المتعا  الأورامالفحص  الغرسات  في  بالنسیج  المغروسة  شبھا   الأصلي قبة 

والتمایز الضعیف    الإصبعیةالذي اتخذ التركیب الغدي لسرطانة الغدة اللبنیة ووجود التشكلات  

مع وجود سدى مختلف الكثافة وتشكل    5مع وجود الشكل الغدي الممیز وكما في الشكل رقم  

 6وكما موضح في الشكل رقم  الإفرازیةدموي جید. مع وجود الاسناخ 

  

  
یوضح التركیب ألغدي للورم والممیز لكل الغرسات   5-شكل رقم  

 المتعاقبة وعلى مدى ستة سنوات
یوضح التركیــب الســنخي الإفــرازي للمــواد الشــبیھة   6شكل رقم  
 بالحلیب  

 
 

 

 

 

  

النمو الورمي الكبیر في   ویظھر 3-شكل رقم
  فأر من التمریر الثاني

رقم متخذا  ی  4  -شكل  الجلد  تحت  الورمي  النمو  رؤیة  مكن 
  ألغديالشكل العقدي 



 المجھر الالكتروني 

الحویصلات   وجود  المستدق   للتركیب  الدراسة  الخلایا    الإفرازیةاضھرت  ھیولي  داخل  في 

 . 8و  7 الأشكالطانیة مع وجود الكروماتین المتكثف وكما في السر

 

  
 الإفرازیــةونلاحظ كبــر حجــم الحویصــلات   7شكل رقم  

 في ھیولي الخلایا السرطانیة
 

 من الحویصلات الإفرازویحظ   8شكل رقم  

 

 التحلیل الوراثي 

ا  اظھر التحلیل الكروموسومي وجود زیادة في أعداد الكروموسومات مما لأصل الورمي  یثبت 

 9كما في 

 

 

 

 

 

 

 

 الكروموسومات  أعداد یلاحظ الزیادة في  9-شكل 

 

 

 

 

 



 الممیزات:

من نوعھ في العراق كخط خلایا سرطانیة متكیف وممكن  الأولھذا الخط لیكون    إنتاجتم   -1

 .غرسھ بسھولھ في حیوانات سلیمة لتصبح حیوانات مصابة بالسرطان للغدة اللبنیة

أي معاملة خاصة لان الخط الخلوي تم تكییفھ على الزرع والغرس  ىإلالحیوان  جلا یحتا -2

 .في الفئران السلیمة

. لـلأورامالمضـادة    الأدویـةھذا الخط كنموذج ورمي یسـاعد فـي تقیـیم فعالیـة    أصبحھنا   -3

 كفاءتھـاالجدیدة والعلاجات الواعدة عن طریق تقییم كـلا مـن    الأدویةحیث یمكن تطویر  

یم سـمیتھا علـى جسـم الحیـوان فـي نفـس الوقـت وذلـك بـدون كعامل مضـاد للـورم وتقیـ

 الى الخطر.  الإنسانتعریض حیات 

ھذا النموذج الورمي یمكن ان یستعمل في دراسـة وفھـم طبیعـة   إنھو    المھمةمن الفوائد   -4

 انتقالھا وانتشارھا داخل جسم الكائن الحي. آلیات السرطانیة مع دراسة  الأورام

ن خلال تطویع الخلایا على النمو فـي جسـم غریـب عنھـا عـن إن الانجاز المتمیز ھو م  -5

طریق تنمیتھا في حیوانات مخفضة مناعیا لتقلیل الرفض المناعي ومن ثم تطبیعھا للنمـو 

في الفئران السلیمة لیصـبح متكیفـا علـى النمـو وبسـرعة لیـوفر النمـوذج المرغـوب فـي 

 الدراسات المختلفة

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 الادعاءات:

 خلایا سرطانیة متكیف للغرس والنمو في الفئران.خط  إنتاج -1

الحصول على نمو ورمي بعد غرس الخلایـا السـرطانیة تحـت الجلـد فـي الفئـران خـلال  -2

 یوم. 10-14

للاستخدام كنماذج فـي التجـارب العلاجیـة  2في  إلیھتجربة النمو الورمي المشار   إمكانیة -3

 أصـلقصیر وحجم متجـانس ومـن  كبیرة في وقت واحد    أعداد السرطانیة وعلى    للأورام

 واحد.

فـي تسـریع اكتشـاف علاجـات جدیـدة   المسـاعدة  3كانت النتائج المستحصلھ من الادعاء   -4

مـادة  إفـرازكصـفة  المھمـةللسرطان وخاصة سرطان الثدي كونھ یحمل بعض الصـفات 

 شبیھھ بالحلیب.

ان الـورم التوصل من خلال المقـاطع النسـیجیة وصـور المجھـر الالكترونـي النافـذ إلـى  -5

السرطاني مازال یحمل صفات النسیج الأصلي للغدة اللبنیة ممـا یؤھـل لدراسـة سـرطان 

 الثدي عند النساء واكتشاف الأدویة العلاجیة الخاصة بذلك.

اكتساب خط الخلایا صفة الخلود وذلك باستمرار الغرس المتـوالي فـي الفئـران ولأكثـر    -6

 سنوات للان. 8تمریره على مدى  60من 

كنمـوذج   AN3دام الخط الـورمي القابـل للغـرس فـي الفئـران موضـوع الاختـراع  استخ -7

حیــواني لــلأورام البشــریة لتطــویر وفحــص العقــارات الجدیــدة (العــلاج الكیمیــاوي 

الاسـتفادة منـھ فـي الدراسـات المرضـیة والحیویـة   ىوالاشعاعي والحیـوي) إضـافة غـال

 والفسلجیة وكما بین في المفصل والأشكال المرفقة.
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