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 القداد في الليشمانية المداريةبطفيلي الخمج التجريبي  ة عنتجالتغيرات السريرية والمرضية النا لتقييم الدراسة ههذ تأجُري

العقدة  يكما هدفت إلى تتبع توزع الطفيلي ف .حيوانيذج وكنمومقارنة قابلية كل منهما للإصوووابة  ،BALB/c ئرانالسووووري الذهبي وف

 .Nested-PCRالمعشّش تفاعل البوليمراز المتسلسل  تقنية باستخداماللمفية المأبضية والطحال ونقي العظم 

، إحداهما من القداد السوووووووري الذهبي والأ ر  من سووووووابيعبعمر ثمانية أ أنثى 15 منهما ، ضوووووومت كلمجموعتين شووووووملت الدراسووووووة

 .BALB/cفئران

 عدد منالقتل الرحيم ل مع أشووهر،لمدة أربعة متابعتها سووريرياً تمت و ،في وسووادة القدم اليمنى ت الحيواناتجر  إكثار الطفيلي مخبرياً، ثم حُقن

 .الجزيئية على الأعضاء المستهدفة الفحوصجراء لإة شهريفترات  على الحيوانات

السوووري الذهبي   ل الأشووهر  القدادفي  المدارية الكشووع عن الحما النووي لطفيلي الليشوومانية اسووتمرار أظهرت النتائج

العقدة اللمفية المأبضية والطحال ونقي العظم، في خمج، في الأعضاء الث ثة المستهدفة بالدراسة، وهي الث ثة الأولى بعد ال

بعد الخمج، وذلك في  على الشووووهر الأول فق BALB/c في فئران عن الحما النووي للطفيلي اقتصوووور الكشووووع المقابل،

ظهر تورم في وسادة القدم وآفات جلدية عابرة لد  بعا حيوانات القداد، إضافة . كما العقدة اللمفية المأبضية والطحال فق 

 .BALB/cفي عدد منها، بينما لم تسجل تغيرات سريرية أو مرضية واضحة في فئران تضخم الطحالإلى 

إذ أظهر القداد السوري الذهبي بين النموذجين الحيوانيين،  خمجال مسارقابلية الإصابة و ائج إلى وجود ا ت ف فيتشير النت

 عدو  دراسوووةلأهمية ا تيار النموذج الحيواني المناسوووب  . وتبرزBALB/cبفئران اسوووتمراراً أطول للحمل الطفيلي مقارنةً 

 .ضية والاستجابة المناعية وتقييم الع جات واللقاحات المستقبليةة المدارية، ولاسيما في أبحاث الإمراالليشماني
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This study investigated the clinical and pathological changes induced by experimental 

infection with Leishmania tropica in the Syrian golden hamster and BALB/c mice and 

compared their suitability as experimental animal models. In addition, the study evaluated 

the distribution of the parasite in the popliteal lymph node, spleen and bone marrow using 

nested polymerase chain reaction (Nested-PCR). 

Thirty female animals (eight weeks old) were divided into two equal groups: 15 Syrian 

golden hamsters and 15 BALB/c mice. Leishmania tropica promastigotes were cultured in 

vitro and inoculated into the right hind footpad of each animal. Animals were monitored 

clinically for four months, and subsets were euthanized at monthly intervals for molecular 

detection of parasite DNA in the target organs. 

Nested-PCR detected L. tropica DNA in the Syrian golden hamster during the first three 

months after infection in all three target organs, namely the popliteal lymph node, spleen, 

and bone marrow. In contrast, parasite DNA was detected in BALB/c mice only during 

the first month after infection and was limited to the popliteal lymph node and spleen. In 

the hamster group, transient footpad swelling and cutaneous lesions were observed in a 

limited number of animals, together with splenomegaly in some cases. In contrast, 

BALB/c mice showed no apparent clinical or pathological changes throughout the study 

period. 

These findings demonstrate differences in susceptibility and infection dynamics between 

the two animal models. The Syrian golden hamster exhibited more prolonged persistence 

of parasite DNA than BALB/c mice, suggesting that it is a more suitable experimental 

model for investigating the early course of L. tropica infection. These results highlight the 

importance of selecting an appropriate animal model for studies of pathogenesis, host 

immune response and the evaluation of future therapeutic and vaccine candidates. 
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 Introductionالمقدمة -1

الطفيلية المنقولة بواسوووطة مفصوووليات الأرجل التي تصُووويب الإنسوووان  من أهم الأمراض  Leishmaniasis داء الليشووومانيةيعُد      

دولة ضمن  98حيث يعيش مئات الم يين من الأشخاص في نحو  ،مُنتشر على نطاق واسع في مختلع أنحاء العالم مرض والحيوان، وهو

  (Dickson D. et al., 2019; González et al., 2010)مناطق معرضة لخطر الإصابة 

 Neglected Tropical ة لمهملمراض المدارية ا( داء الليشووومانية ضووومن الأWHOالصوووحة العالمية)و تصُووونع منظمة 

Diseases ( NTDs)،  كونه يتركز في مناطق جغرافية محددة تعاني من الفقر وسوووووووء الخدمات الصووووووحية، مثل المناطق

 .(Alawieh et al., 2014)الاستوائية وشبه الاستوائية)المدارية(، بالإضافة إلى منطقة حوض البحر الأبيا المتوس  

جنس الليشوومانية وينتقل إلى ، وينتمي Trypanosomatidaeمن عائلة المثقبيات ينجم داء الليشوومانية عن طفيلي من الأوالي السوووطية، 

الطفيلي الثاني ل داء الليشمانية المرض عن طريق لسعة أنثى الفاصدة المُصابة وهي مسؤولة عن نصع مليون حالة وفاة سنوياً، مما يجع

 .(Heidari-Kharaji et al., 2016)رياالمميت بعد الم 

شمانية يصل إلى حوالي و مليون شخص  350مليون حالة، في حين يقُدر أن  12تُشير التقديرات العالمية إلى أن عدد حالات الإصابة باللي

 .مليون حالة جديدة 1,2الى  0,7كما يتراوح معدلّ الإصابة السنوي عالمياً بين  ،حول العالم معرضون لخطر الإصابة

م يين إصوووابة( تتركّز  10من إجمالي الحالات )نحو%  75إلى70أما من حيث توزع الحالات جغرافياً، تظُهر الإحصوووائيات أن ما نسوووبته 

 Jamal)إيران وسوريةوأفغانستان وإثيوبيا وشمال السودان والجزائر وكوستاريكا والبرازيل وبيرو وفي عشر دول فق ، هي: كولومبيا 

et al., 2020). 

نوعاً يصيب الإنسان والحيوان، ويسبب أشكالاً سريرية  20لكن من المعروف أن هناك يضم جنس الليشمانية أنواعاً كثيرة من الليشمانية، 

 Visceralداء الليشمانيات الحشوي و ،Cutaneous leishmaniasis (CL)داء الليشمانيات الجلدي  هيورئيسة للمرض عند الانسان 

leishmaniasis (VL)، و( داء الليشمانيات الجلدي المخاطيMCL )Mucocutaneous leishmaniasis، 

 Leishmaniasisداء الليشووووومانيات الناكس ، وDCL Diffuse cutaneous leishmaniasis)داء الليشووووومانيات الجلدي المنتشووووور )و

recidivans (LR) (Dickson D. et al., 2019). 

والذي يظهر على شووكل آفات من ، Cutaneous Leishmaniasis (CL) الشووكل الأكثر شوويوعاً والأقل فتكاً هو شووكل الليشوومانية الجلدي

وينتشر هذا الشكل من المرض حول ة )الذراعين والساقين والوجه(. القرُح والعقيدات والحطاطات واللويحات على أجزاء الجسم المكشوف

( CLالعالم و اصووةً في منطقة الشوورق الأوسوو  وأفريقيا، ومن المعروف بأن سووورية لديها أعلى معدل انتشووار لداء الليشوومانيات الجلدي )

والتي يشوار إليها االباً باسوم بحبة ، L. tropicaوالليشومانية المدارية  L. major الليشومانية الكبر  يوالذي ينتج بشوكل رئيسوي عن نوع

 .(Alawieh et al., 2014)ازدادت حالات الإصابة بسبب الحرب في الآونة الأ يرة حلبب أو بقرحة السنةب.  

جلت نحو  حالة إصوووابة جديدة  40,000في سوووورية، يعُد داء الليشووومانيات الجلدي مرضووواً متوطناً منذ  مسوووينيات القرن الماضوووي، حيث سوووُ

حماه، وطرطوس، وال ذقية، و لا يزال المرض مستوطناً في عدد من المحافظات،  اصةً في محافظة حلب، بالإضافة إلى إدلب،وسنوياً، 

من حالات الإصووووابة. 99%، حيثُ يمُثل الأ ير نحو L. tropicaو L. majorلك إلى الانتشووووار الواسووووع لنوعي ومدينة دمشووووق. يعُز  ذ

 شمال حماه، وريع حلب. ومن هذه الإصابات كانت في الاشخاص المقيمين في قر  إدلب،  %75وتظُهر الإحصائيات أن 

من الحالات لا يتم الإب غ عنها أو معالجتها، مما يشوووووير إلى وجود  20%من جهة أ ر ، أظهرت دراسوووووة اسوووووتقصوووووائية حديثة أن نحو 

مسووتودع بشووري كبير للإصووابات اير المُشووخصووة. كما أن أكثر من نصووع المرضووى لا يكملون مسووارهم الع جي، إذ ينقطعون عن الع ج 

 (.  2025)مرعي،(Alvar et al., 2012) خمجتماماً قبل حدوث الشفاء التام. وهو ما يسُهم في استمرار س سل انتقال ال

سريع عالمياً وعدم توفر لَقاح مناسب  شار المرض ال شمانية وانت ونظراً لاحتمالية تعرض مئات الم يين من الناس لخطر الإصابة بداء اللي

ت مقاومة من هذا وفعال ومُر ص للمرض حتى هذه اللحظة، وكذلك فقدان الكثير من الأدوية المستعملة حالياً لفعاليتها نتيجة ظهور س لا

من الدراسوووووات الهادفة لفهم بيولوجيا حياته وتطوره،  عديدالطفيلي لا تتأثر بالأدوية كما في السوووووابق، كان لابدُ أن يكون هذا الطفيلي هدفاً لل

 .وتجربة العديد من الأدوية الجديدة والواعدة

 Animalبمسوووواعدة الحيوان النمطي التجريبي  L. majorوضوووومن هذا الاطار يتم اجراء دراسووووات كثيرة على نوع الليشوووومانية الكبر  

model ( الأمثل لدراسووتها في المختبرات وهي فئرانBALB/c( أو فئران )C57BL/6 )(Suckow et al., 2024)حتىو ،، في حين 

 (Akküçük et al., 2018)لا يوجد حيوان نمطي تجريبي مناسووب يخدم الدراسووات التي تسووتهدف نوع الليشوومانية المدارية ، هذه اللحظة
وإن تحديد حيوان التجربة الأمثل لداء الليشوومانية الذي تسووببه  ،لا يوجد حالياً لقاح معتمد ومتوفر لداء الليشوومانية الجلدي ،وكما هو معروف

دراسووة الآفات وتطور  برالذي هو النوع الأكثر انتشوواراً في سووورية سوويتيم لنا مسووتقب ً تجربة وتقييم فعالية اللقاحات ع ،الليشوومانية المدارية

 (Nemati Zargaran et al., 2020; van der Ende and Schallig, 2023)النماذج الحيوانية المرض في 

ً مداري اً مرضوو Leishmaniasisمانيات داء الليشوو يعد وشووبه مداري يسووببه طفيلي وحيد  لية دا ل  لوي وينتقل إلى الإنسووان  ا

لداة أنثى الفواصووووووود  قديم، واللوتزومية Phlebotomusوالحيوان عن طريق  عالم ال عالم الجديد  Lutzomyiaفي ال في ال

 همية عالميةيتمتع هذا المسبب بأوالقوارض،  ،والك ب ،)الأمريكيتين(. يصيب هذا الطفيلي الفقاريات وبشكل رئيس الإنسان

ً  متزايدة ً  20 حيث يوجد تقريبا  ,.Akhoundi et al., 2017; Akküçük et al)يصووويب الإنسوووان  من الليشووومانيات نوعا

2018). 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/neglected-tropical-diseases
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  Fibroblasts والأرومات الليفيةDendritic cells والخ يا التغصوووووونية تتكاثر طفيليات الليشوووووومانية في الخ يا البلعمية 

 . (Kobets et al., 2012) ولديها إمكانية كبيرة لإلحاق الضرر بوظائع الجسم ،وتشاهد دا ل العَدِلات

يتميز هذا الشكل بظهور آفات  الشكل الأكثر شيوعاً والأقل فتكاً مقارنةً بالأشكال الأ ر .( (CLيعُد داء الليشمانيات الجلدي 

الحاملة للطفيلي أو بجوارها. وهذا الشووكل تسووببه أنواع عديدة من الليشوومانية، أهمها:  الفاصوودةجلدية متقرحة في موضووع لدغ 

، الليشمانية المكسيكية L. aethiopica، الليشمانية الأثيوبية L. tropica، الليشمانية المدارية L. majorالليشمانية الكبر  

L. mexicanaوايرها ،(Akküçük et al., 2018). 

تبقى دون مااالباً  خمجرام إمكانية تسبب عدة أنواع من الليشمانية بداء الليشمانيات الجلدي لد  البشر، فإن معظم حالات ال

بعد فترة حضووووانة متغيرة. يتطور هذا  الفاصوووودةأعراض. وتبدأ الإصووووابة عادةً بظهور احمرار جلدي بسووووي  في موقع لداة 

الاحمرار إلى حطاطة، ثم إلى عقدة جلدية تتقرح تدريجياً   ل فترة تتراوح بين أسوووووبوعين إلى سوووووتة أشوووووهر، لتكُون الآفة 

 (Reithinger et al., 2007)الجلدية المميزة لهذا المرض

 Dryإصابات من النم  الجاف  L. tropicaل وطبيعة الآفات الجلدية الناجمة عن كل نوع. حيث يُسبب نوع اشكأوتختلع 

Type ،داء الليشووووومانيات الجلدي بشوووووري المنشوووووأ اسوووووم المعروف بوAnthroponotic Cutaneous leishmaniasis 

(ACL)وعلى الرام من ذلك، فقد كُشووووع عن وجود، حيث يكون الإنسووووان هو العائل الرئيس لهذا النوع . L. tropica  في

 (Ghatee et al., 2020)ذلك الك ب، والوبر، وابن آو ، والثعالبعدد من الأنواع الحيوانية، بما في 

 عديم السوط  طورال هما: رئيسين يوجد طفيلي الليشمانية حسب انتقاله من الثوي الفقاري إلى الثوي ال فقاري على شكلين

Amastigote أمامي السوط  طوروالPromastigote(Chiodini et al., 2001) 

عندما تتغذ  على دم المُضوويع الفقاري الذي يحمل  خمجبال الفاصوودةتصوواب أنثى النسووبة لدورة حياة طفيلي الليشوومانية فأما ب

 .Amastigote  يا مصابة تحتوي على الطور عديم السوط 

بعد د ول هذه الطفيليات إلى الجهاز الهضوومي للذبابة، تخضووع لسوولسوولة من التغيرات الشووكلية والبيوكيميائية، حتى يتم إنشوواء 

في المعي المتوسووووو  الأمامي للذبابة، ثم يهاجر نحو  خمجشوووووديد ال Metacyclic promastigotesالطور أمامي السووووووط 

وجبة دم ثانية، لتبدأ دورة حياة جديدة.  أثناء اللدغ للحصوووول علىالثدييات يتم حقنها في أدمة المُضووويع من  ، حيثُ  رطومها

(Dickson D. et al., 2019; Silva-Moreira et al., 2025) 

دِلات إلى موقع اللوودغ وتقوم بووابت ع الطفيليووات، التي تتحول دا لهووا إلى الطور عووديم السوووووووط  عقووب اللووداووة، تنجووذب العووَ

Amastigote. يا البلعميةوبعد  ضوووووووع العدلات للموت الخلوي المُبرمج، تقوم الخ Macrophages  بقاياها وما بابت ع

 حيث تستمر هذه الأ يرة في التكاثر دا لها عبر الانقسام الثنائي البسي . تحتويه من طفيليات،

 (Efstathiou and Smirlis, 2021; Silva-Moreira et al., 2025)تنتشر الطفيليات لاحقاً لتصيب   يا أ ر 

 

 :Objectives of the study  أهداف الدراسة-2

 القدادو BALB/cوتطور المرض وتكاثر الطفيلي في كل من الفئران نوع  Leishmania tropicaمقارنة سلوك الليشمانية المدارية  1-

 السوري الذهبي.

لدراسووة الليشوومانية المدارية وذلك  ،الذهبي السوووري القدادأم  BALB/cالفئران نوع محاولة تحديد الحيوان التجريبي النمطي الأفضوول  2-

Leishmania tropica الجلدية المسببة لداء الليشمانية.  

 

 :Materials and Methodsمواد البحث وطرائقه  -3

 :Experimental animals  التجربةحيوانات  1-3-

ً حيوان 30الدراسوووة  سوووتخدم في هذها ً  ا ضووومت  .من إناث القوارض بعمر ثمانية أسوووابيع، قسُووومت إلى مجموعتين متسووواويتين سوووليماً سوووريريا

أنثى من فئران  15ضمت المجموعة الثانية  في حين، (Mesocricetus auratus) السوري الذهبي القدادأنثى من  15المجموعة الأولى 

 .BALB/cس لة 

في  الحيوانات بيترُ . خمجوتقييم تطور ال Leishmania tropicaلمقارنة قابليتهما للإصوووووووابة بطفيلي  ا تير هذان النموذجان الحيوانيان

قبل بدء الإجراءات  ، وأتُيم لها فترة تكيعّةدراسمدة ال لطوا (ad libitum)حرة  مع توفير الغذاء والماء بصورة ،ظروف مخبرية قياسية

 التجريبية.

 الحصول على طفيلي الليشمانية المدارية وإكثاره-3-2

، من   ل زراعته في وس  في المختبر وإكثاره هتم عزلحيث ، تم الحصول على طفيلي الليشمانية المدارية من آفة جلدية في مدينة دمشق

والمضووواف إليه مصووول أجنة الأبقار  ،L-Glutamine المدعَّم ب PAN-Biotech, Cat. No. P04-16500)) RPMI 1640الإكثار
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 500 ,ستربتوميسين بتركيز الحيوية  مضاداتكما أضُيفت كمية من ال .10%بتركيز Fetal bovine serum (FBS)المعطَّل بالحرارة 

μg  500والبنسلين بتركيز U،  26درجة حرارة  عندوحُضنت المنابت˚C لمدة سبعة أيام(Cavus et al., 2022). 

 ال زمة من طفيليات الليشوومانيةلحصووول على العدد المطلوب ل وذلك) 1-3الشووكل ) Neubauerتم عدّ الطفيليات باسووتخدام حجرات عداّدة 

لإحداث  Foot padفي وسوووووووادة القدم اليمنى  (أو الفئران القدادسوووووووواءً كان من ) حيوان كل تم حقنحيث ، ةتجريبيال اتحيواناللحقن 

لم حظة أي تغيرات  تمت مراقبة الحيوانات دورياً كل ث ثة أيام .6.5×610 لكل حيوان حيث بلغ عدد الطفيليات المسوووووووتخدمة .الإصوووووووابة

  .سريرية

شمانية،  شهر على حقن طفيلي اللي لقتل الرحيم ستمرت عمليات ااو .مجموعةث ثة حيوانات من كل ل أجُريت عملية القتل الرحيمبعد مرور 

 .متتاليتين قتل رحيمه شهر واحد بين كل عمليتي ربفاصل زمني قد لمدة أربعة أشهر،

 
 Neubauerباستخدام حجرة العد  المدارية طفيليات الليشمانيةعد : 1-3الشكل 

 A100تكبير ب ،: المربع العلوي الأيمن من مربعات عد الكريات البيضاءX  

: B في الصورة موضحداخل المربع الكبير ال الصغيرة تكبير لأحد المربعات الستة عشرA)  )400تكبير، بX  

 تشريح الحيوانات وجمع العينات-3-3

ستخراج قتل الرحيمبعد إجراء ال  ، تم وضع حيوان التجربة على سطم تشريحي مناسب، ثم أجُري التشريم وفقاً للأصول العلمية بهدف ا

الذي تم الحصول عليه عن طريق قص رأسي عظم الفخذ وشطع نقي العظم  العظم،الطحال، والعقدة اللمفية المأبضية، بالإضافة إلى نقي 

 .Salineلول ملحي من محml 0.5 باستخدام محقن معقمّ يحتوي على

 DNA :DNA Extractionاستخلاص الـ 4-3-

 Genomic DNA Isolation Kit تجاريةالعتيدة المن النسووووووج باسووووووتخدام  DNAتم اسووووووتخ ص الحما النووي 

(Tissue) Cat. No. NA026-0100، وذلك وفقاً لتعليمات الشركة المُصنعّة (GeneDireX, Taoyuan) 

 (Nested PCR)تفاعل البوليمراز المتسلسل المعشّش -3-5

 للكشع عن طفيلي الليشمانية المدارية. Nested-PCRبعد الحصول على العينات، أجُري تفاعل البوليمراز المتسلسل المعشّش  

وفق ما ورد  (Macrogen, South Korea)الحصول عليها من شركة التي تم  Primersتسلس ت المرئسات تم استخدام 

موضم كما هو  (Azizi K et al., 2013; Mohammadi-Azni et al., 2022; Noyes et al., 1998) في الدراسات

 (. 3-1في )الجدول

للكشف عن طفيلي الليشمانية  Nested-PCR المستخدمة في اختبار (Primers) : تسلسلات المرئسات3-1الجدول 

 Leishmania tropicaالمدارية 

 اسم المرئس '3--------'5 تسلسله

Primary 

PCR 

C/GA/GTA/GCAGAAAC/TCCCGTTCA CSB2XF 

ATTTTTCG/CGA/TTTT/CGCAGAACG CSB1XR 

Secondary 

PCR 

ACTGGGGGTTGGTGTAA AATAG 13Z 

TCGCAGAACGCCCCT LiR 
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تم اللجوء إلى هذه التسوووولسوووو ت من المرئسووووات لقدرتها على التمييز بين أنواع الليشوووومانية المسووووجلة في سووووورية )المدارية، 

 الكبر ، والطفلية( اعتماداً على طول ناتج التفاعل، دون الحاجة لأية إجراءات أو تحاليل إضافية.و

نات كلّ من: الطحال، والعقدة اللمفية المأبضوووية، ونقي ( المُسوووتخلص من عيDNAأجُريت التفاع ت على الحما النووي )

سلبي )تفاعل لا يحتوي على  شاهد  لطفيلي  DNA( وشاهد إيجابي )عينات تحتوي على DNAالعظم. بالإضافة إلى وجود 

 الليشمانية المدارية، مدروسة ومُنمطة مسبقاً، لأاراض المقارنة(.

 . أجريت التفاع ت، لتنفيذ تفاع ت التضوووووخيم(Vivantes) ةشووووورك، من Taq DNA Polymeraseتم اسوووووتخدام إنزيم

وفق  TC-TECHNE ،(, 1998et al. Noyes)- 512 من طراز )cycler thermal) باستخدام جهاز المدور الحراري

 البرنامج التالي: 

 دقائق، دورة واحدة. 5مدة  ˚Initial denaturation :95 C مرحلة التمسخ الأولي

دقيقة  1مدة  C˚72ثانية،  50مدة  C˚55ثانية،  40مدة  C ˚94على الشكل التالي:  PCR Cyclesدورة من التضخيم   35

 ثانية. 30و

 دقائق، دورة واحدة. 5مدة  Final extension :72˚Cمرحلة الاستطالة النهائية 

 .م هذا البرنامج لكل من التفاعل الأولي والثانياستخدتم ا
 زالكهربائي في هلامة الأغاروالرحلان -3-6

لَّم أطوال ثم  ،((1Xبتركيز  TBE دارئةباسوووووتخدام  % 1.5تم تحضوووووير ه مة الأااروز بتركيز تم تحميل العينات مع سوووووُ

، وذلك لتحري Gel Documenterتم فحص اله م باسووتخدام جهاز توثيق اله م بالأشووعة فوق البنفسووجية  .الحما النووي

 .750bpالطول الجزيئي  والذي يظهر عندوجود الحما النووي الخاص ب الليشمانية المدارية، 

 

 Resultsالنتائج -4

 السوري الذهبي  القدادالمجموعة الأولى: 1-4-

 ، لوحظالتجربة.   ل الشهر الأول من 2024/7/16طفيليات الليشمانية بتاريخ ب السوري الذهبي القدادأنثى من  15 تم حقن

، حيث تشوووكلت A 1-4)حيوانات )الشوووكل  سوووتتمثلّت في تورم وسوووادة القدم عند حيث ظهور بعا الأعراض السوووريرية، 

هذه الآفات بعد أسبوعين من  ا تفتقد ، وB 1-4)في الشهر الأول )الشكل  هذه الحيوانات اثنين من فيواضحة  جلدية آفات

 .ظهورها

 
 Leishmania tropica بعد الإصابة بطفيليات القداد: الأعراض السريرية الظاهرة على حيوانين من 4-1الشكل

A، يظُهر تورم في وساااادة القدم بعد الإصاااابة بالليشااامانية :: B آفة جلدية واضاااحة في وساااادة القدم ناتجة عن الإصاااابة

 .بالطفيلي

م في الطحال لد  حالتين من أصل ث ث حيوانات تم  ً كما لوحظ أثناء التشريم تضخُّ في تلك الفترة. أما   ل  قتلها قت ً رحيما

الفترة الكاملة للتجربة، فلم تسُووووووجل أي تغيّرات ملحوظة في أوزان الحيوانات. كما بقيت الحيوية العامة للحيوانات جيدة دون 

 كذلك، حافظت الحيوانات على كساء شعري سليم طوال مدة الدراسة، دون تساق  يذُكر. ظهور ع مات ضعع أو  مول.
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للكشع عن الحما النووي لطفيلي الليشمانية المدارية  Nested-PCRأظهرت نتائج تفاعل البوليمراز المتسلسل المعشّش 

Leishmania tropica (، في حين كانت النتائج سوولبية  4-2)الشووكل خمجنتائج إيجابية   ل الأشووهر الث ثة الأولى بعد ال

يؤكد ذلك ا تفاء الحما النووي  في الشووهر الرابع، تم إجراء تفاعل إضووافي في الشووهر الخامس لتأكيد النتيجة، وكان سوولبياً.

ينات جميع الع (. تجدر الإشوارة إلى أن 4-1للطفيلي في هذه المرحلة لد  هذه المجموعة، كما هو موضوم في أيضواً )الجدول

 الإيجابية لم تظهر في التفاعل الأول، بينما ظهرت في التفاعل الثاني.

 قتل الرحيم.لل خلال الفترات الزمنية المختلفة القدادفي أعضاء مجموعة  Nested-PCR : نتائج تفاعل4-1الجدول 

 .16/7/2024أنثى من القداد السوري الذهبي بطفيليات الليشمانية المدارية بتاريخ  15بدأت التجربة بحقن  *

 

 

، حيث القدادالخاص بالأنسجة المجموعة من اثنين من حيوانات  Nested-PCR: نتائج التفاعل الثاني لاختبار4-2الشكل

 bp 750في ست عينات إيجابية بطول يقُارب  DNA أنطقة الـتظهر 

:S الطحالSpleen ،L العقدة اللمفية المأبضية :Popliteal lymph node،:B   نقي العظمBone marrow  ،Pc :

 DNA (100bp): مُعلَِّّم أطوال الـ Mالشاهد السلبي،  Nc: الشاهد الإيجابي،

 

 نقي العظم الطحال العقدة اللمفية المأبضية العينات *وتاريخه قتل الرحيمال

 اعدام

2024/8/16 

 

 :1همستر

 :2همستر

 3:همستر

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 إيجابيتفاعل 

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 اعدام

2024/9/16 

 :1همستر

 :2همستر

 3:همستر

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 :1همستر 2024/10/16اعدام 

 :2همستر

 3:همستر

 إيجابيتفاعل 

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل إيجابي

 :1همستر 2024/11/16اعدام 

 :2همستر

 3:همستر

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 :1همستر 2024/12/16اعدام 

 :2همستر

 3:همستر

 اعل سلبيتف

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي
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 BALB/cة: الفئران من سلالة نيالمجموعة الثا2-4-

  ل الفترة الكاملة للتجربة، لم  .2024/7/16طفيليات الليشوووووومانية بتاريخ ب BALB/cأنُثى من فئران سوووووو لة 15تم حقن 

ت حظ أي أعراض سريرية على الفئران، سواء من حيث الشكل الظاهري أو تغيّر الوزن. كما لم يُ حظ أي تضخم أو فروق 

 بين طحالات الفئران.

كذلك، حافظت الفئران على كساء شعري سليم  للحيوانات جيدة، دون ظهور ع مات ضعع أو  مول.بقيت الحيوية العامة 

 طوال فترة الدراسة، دون تساق  يذُكر.

للكشع عن الحما النووي لطفيلي الليشمانية المدارية  Nested-PCRأظهرت نتائج تفاعل البوليمراز المتسلسل المعشّش 

Leishmania tropica ونتائج سوووولبية في الأشووووهر الثاني، والثالث، والرابع خمجية   ل الشووووهر الأول بعد النتائج إيجاب ،

 (.4-2)جدول 

 BALB/c للفئران من سلالة Nested PCR : نتائج4-2جدول ال

 .16/7/2024بطفيليات الليشمانية المدارية بتاريخ  BALB/cفئران سلالة من أنثى  15بدأت التجربة بحقن * 

 

 :Discussionالمناقشة -5

السوري الذهبي السليم مناعياً أدت إلى  القدادفي  Leishmania tropicaالتجريبي بـووووووو  خمجالحالية أن الأظهرت الدراسة 

ظهور اسوووتجابة سوووريرية ومرضوووية محدودة تمثلت بحدوث تورم في وسوووادة القدم لد  بعا الحيوانات وظهور آفات جلدية 

قدم من الع مات المبكرة ل لتهاب  عد تورم وسوووووووادة ال فائها   ل فترة قصوووووويرة. ويُ مؤقتة لد  عدد محدود منها، مع ا ت

 Bastien and) ناتج عن اسوووتجابة المضووويع لوجود الطفيلي في موقع الحقن، وهو ما يتفق مع ما أشوووار إليهالموضوووعي ال

Killick-Kendrick, 1992)قابلية هذا النموذج الحيواني للإصابة بـ  بشأنL. tropica  وتطور تغيرات موضعية متفاوتة

، والذي (Ribeiro-Romão et al., 2014)  فق مع ما ذكرهواالشوودة. كما أن التباين في شوودة الاسووتجابة بين الحيوانات يت

 للمضيع. ردي والخلفية الوراثيةالف التباينإلى  القداد تطور الآفات الجلدية فيا ت ف  رجعأ

في موضع الحقن أو تطور استجابة مناعية أكثر ا تفاء الآفات الجلدية   ل فترة قصيرة انخفاض الحمل الطفيلي  وقد يعكس

من أطوار  قليلةتسوووووتمر أعداد  قدالطفيلي، إذ  منالكامل  تخلص، إلا أن اياب الع مات السوووووريرية لا يعُد دليً  على الكفاءة

Amastigotes  أشووووار إليه يتفق مع ما هو ما تغيرات جلدية واضووووحة. وإحداث دا ل الخ يا البلعمية دون(Rostamian 

and Niknam, 2019) . مما يشووير إلى خمجالمبكرة من الكما لوحظ تضووخم الطحال في بعا الحيوانات   ل المرحلة ،

 - Mononuclear Phagocyte System) اتوحيدوال عمياتالبل جُملةلطفيلي إلى أعضوواء حدوث انتشووار مبكر لاحتمال 

MPS)مووا أورده . وتوودعم هووذه النتيجووة  (Bastien and Killick-Kendrick, 1992)  قوودرة بعا عزلات حولL. 

 نقي العظم الطحال العقدة اللمفية المأبضية العينات *وتاريخه قتل الرحيمال

 اعدام

2024/8/16 

 :1فأر

 :2فأر

 3:فأر

 إيجابيتفاعل 

 تفاعل إيجابي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل إيجابي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 اعدام

2024/9/16 

 :1فأر

 :2فأر

 3:فأر

 :4فأر

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 :1فأر 2024/10/16اعدام 

 :2فأر

 3:فأر

 :4فأر

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 

 :1فأر 2024/11/16اعدام 

 :2فأر

 3:فأر

 :4فأر

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي

 تفاعل سلبي
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tropica  كفاءة آليات قتل الطفيلي يسووووهم الانخفاض النسووووبي في ، في حين قد القدادفي نموذج  ةحشووووويإصووووابة على إحداث

 .(Nieto et al., 2011) المبكرة المراحل  ل  خمجدا ل الخ يا البلعمية في استمرار ال

الحما النووي للطفيلي   ل الأشووهر الث ثة الأولى  الكشووع عن Nested PCRوعلى المسووتو  الجزيئي، أظهرت نتائج 

لم   أصووبحت النتائج سوولبية في الشووهرين الرابع والخامس، مما يشووير إلى انخفاض الحمل الطفيلي إلى مسووتوثم ، خمجبعد ال

الحسوواسووية العالية ؤكد بالتقنية المسووتخدمة. كما أن ظهور الإيجابية فق  بعد إجراء التفاعل الثاني يعنه كشووع يعد بالإمكان ال

في الكشوووع عن الإصوووابات ذات الحمل الطفيلي المنخفا. ومع ذلك، فإن سووولبية الفحص الجزيئي لا  Nested PCRلتقنية 

أعداد قليلة منه في بعا الأنسجة دون تجاوز حد الكشع، وهو بستمر يتعني بالضرورة القضاء الكامل على الطفيلي، إذ قد 

 .(Espitia et al., 2010; Nylén and Eidsmo, 2012) هوردما يتفق مع ما أ

 واضووحة، كما أصووبم الحماسووريرية ع مات  BALB/cالسوووري الذهبي، لم تظُهر فئران  القدادوعلى النقيا من نتائج 

المضووويع  اسوووتجابةا ت ف  . وقد يعكس ذلكالإصوووابةالشوووهر الأول من  بعد اير قابل للكشوووع L. tropicaالنووي لطفيلي 

تكون الجرعة أن ومن المُحتمل  .خمجتبعاً للخلفية الوراثية، إضووووافة إلى تأثرها بخصووووائص العزلة الطفيلية وجرعة ال خمجلل

في وهو ما انعكس ، الطفيلي حدت من اسوتمرار الحملاسوتجابة مناعية  (قد أسوهمت في تحفيزطفيلي  6.5×610 المسوتخدمة )

 .ةواضحدون تطور إصابة جلدية أو حشوية لأشهر ال حقة من التجربة، الكشع الجزيئي   ل اا تفاء 

تحُفّز  قد  BALB/cفئران في   L. tropicaمن أن عدو   (Loeuillet et al., 2016)تدعم هذه النتائج ما أشوووووار إليه و

أظهرت ، الأمر الذي يرتب  عادة بإصابة محدودة تميل إلى الشفاء الذاتي. وفي المقابل، Th1تميل إلى النم  استجابة مناعية 

رام  الأعضووووواء الحشووووووية اسوووووتمرار وجود الطفيلي في بعا (Mahmoudzadeh-Niknam et al., 2007)دراسوووووة 

وقد  .ا تفاء الحما النووي للطفيلي بعد الشوووهر الأول السووويطرة على نموه في وسوووادة القدم، بينما أظهرت الدراسوووة الحالية

الا ت ف في دينوواميكيووة ، أو بروتوكول التلقيم، أو خمجإلى تبوواين العزلات الطفيليووة، أو جرعووة ال ت ف لاا يعود هووذا

 .الاستجابة المناعية بين الدراسات

 القداديختلع با ت ف النموذج الحيواني، إذ أظهر  L. tropica  مجالدراسووووة أن مسووووار  جوبصووووورة عامة، توضووووم نتائ

كبر قدرة أ BALB/cوظهور تغيرات مرضية مبكرة، في حين أظهرت فئران  خمجالسوري الذهبي قابلية أكبر لاستمرار ال

 على  فا الحمل الطفيلي   ل فترة أقصر.

وتؤكد هذه الم حظات أهمية ا تيار النموذج الحيواني المناسووب وفق الهدف من الدراسووة، كما تبرز ضوورورة الاعتماد على 

 الليشمانية وتفسير نتائجها. الخمج بطفيليالتقييم السريري والمرضي والجزيئي مجتمعة عند دراسة 

 :Conclusionsالاستنتاجات -6

ـ الخمج  أظهر 1- السوري الذهبي استجابة سريرية ومرضية محدودة، تمثلت  القدادفي  Leishmania tropicaالتجريبي ب

بظهور تورم في وسووووووادة القدم وآفات جلدية عابرة لد  بعا الحيوانات، مع وجود دليل جزيئي على انتشووووووار الطفيلي إلى 

 .خمجبعا الأعضاء الدا لية   ل الأشهر الث ثة الأولى بعد ال

  ل الأشوووهر  القدادالعقدة اللمفية المأبضوووية والطحال ونقي العظم في  اسوووتمر الكشوووع عن الحما النووي للطفيلي في 2-

في الشوووهرين الرابع والخامس، مما يشوووير إلى  Nested-PCRالث ثة الأولى، ثم أصوووبم اير قابل للكشوووع باسوووتخدام تقنية 

 .دون أن يثبت بالضرورة التخلص الكامل من الطفيلي خمجانخفاض الحمل الطفيلي مع تقدم ال

تغيرات سووووريرية أو مرضووووية واضووووحة، كما اقتصوووور الكشووووع الجزيئي عن الحما النووي BALB/cلم تظُهر فئران  3-

 .السوري الذهبي القداد، مما يشير إلى انخفاض الحمل الطفيلي بصورة أسرع مقارنةً بخمجللطفيلي على الشهر الأول بعد ال

لدراسوووووة المراحل  BALB/cاً تجريبياً أكثر م ءمة من فئران السووووووري الذهبي يعُد نموذج القدادتشوووووير النتائج إلى أن 4- 

، ولاسووويما فيما يتعلق باسوووتمرار الحمل الطفيلي وإمكانية متابعة التغيرات Leishmania tropica الخمج بـوووووووووالمبكرة من 

 .المرضية   ل الأشهر الأولى بعد الإصابة
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 :Recommendationsتوصيات ال-7

 متابعة الدراسات والعمل من أجل إيجاد نموذج حيواني تجريبي لدراسة الليشمانية المدارية. 1-

،  Leishmania tropicaة للكشووووع عن وجود طفيليات يحسوووواسووووجزيئية عالية الكأداة   Nested PCRاعتماد تقنية  2-

 القدادت المصابة أو الحاملة للعدو  من الحيوانا شخيصولاسيما في الحالات ذات الحمل الطفيلي المنخفا، للمساعدة في ت

 والقوارض الأ ر .

جاه الليشوومانية ت BALB/cالسوووري الذهبي وفئران  القدادلتقييم أنماط الاسووتجابة المناعية في  مسووتقبلية إجراء دراسووات 3-

 المدارية المنتشرة في سوريا.
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