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 Spectrum of toxic dose      طيف الجرعة السامة 

عرف العالم الاغريقي جالينوس السم بأنه  ا  مها ة او عامهه له  القابعيهة ععهث احه اس ضهرر جسهيم  هي 

 هي عه م تح يه ه لعمها ة  جهالينوستعريهف . وق  اعتهر  ابهر ر ه  ععهث ةالنظام الحيو  بتراكيزه القعيع

بأن  كه مها ة مهمها التعهف مهه ر ا و نوعيتهها و كميتهها  poisonالسامة و كميتها. و يعرف السم اه 

لها الق رة بذاتها او مركباتها الايضية او م تقاتها المح ثة بواسهطة النظهام الحيهو  ععهث احه اس ضهرر 

تها ام  اممها ا انيها او متهألرا . ومهر ذله  جسيم بالنظام الحيو  سواء كهار معحوظها ام غيهر معحهوظ م ق

ا  ما ة او مركباتها الايضية تعطث بجرعة غير مناسهبة    -نستنج ار ا ضه تعريف لعما ة السامة  و:

بكميهة غيهر مناسهبة بحالهة غيهر مناسهبة و بعه   مهراا غيهر مناسهبة . ويعهرف كالعمر او وجهو  حمهه  

 اية ظهور ابسط ا هكاه التسهمم   التهأثيراا الجانبيهة بأن  الم ى الحاهه مر ب  Spectrumالطيف اه 

بأنهها كميهة المها ة السهامة التهي لهها   Doseالضارة   الث حير انهيار النظام الحيهو  . بينمها تعهرف اه 

بأنهها ال هكه الههي لاني الهذ   Dosageالقابعية ععث احه اس طيهف التهأثير السهام .  هي حهير تعهرف اه 

 -ا يتح   طيف الجرعة ععث عامعير  ما:يحتو  ععث الجرعة . و عموم

  Effective Dose الجرعة الفعالة  -1

 Lethal doseالجرعة القاتعة  -2

و كه مر العامعير ل  طيف لاص ب  ق  يكور مت اللا او غير مت اله مع الالر ا و يب أ طيف الجرعة 

  -الفعالة بتميز ح وس اح  ضررير اثنير قبه انهيار النظام الحيو  :

و انما يح س واح ا او سعسعة  Eventس ضرر ضمر طيف سرير  لا يلص حا س معير اما ح و -1

مر الاضرار بالنظام الحيو   ي جهاز او ع ة اجهزة مر  ذا النظام و اكثر ا ضررا  و الموا   

 نهاية الطيف  .

 -عامعير : الثلا يح س ضرر سرير  معحوظ و السبب  ي ذل  يرجع  -2

 هي الار بهه مهر الممكهر ار ععهث ال هلص ميكروسكوبي لا يهنعكس  الما ة السامة يكور  تأثير - أ

بع  م ة   الحا  مقابه المزمر   و ذل  بع  ار يفسر الضرر الميكروسكوبي الث ضهرر ينعكس 

 سرير  واضح لععيار.



نهاميههها حتهههث ميكروسهههكوبي و ذلههه  لار النظهههام الحيهههو  سهههعة  ععث ال هههلصلا يحههه س ضهههرر - ب

عتما  ععث ما يمتعك  ذاتيا مهر طهرم مضها ة لتأثير الما ة السامة بالا Buffering capacity احتواميت  

 لح وس السمية.

       Risk measurement تقييس الخطورة 

اللطههورة لكههه مهها ة سههامة ملتبريهها بأسههتل ام عهه   مههر انههواة الحيوانههاا العبونههة و ذلهه  لاحهه اس تقههيس 

التي تسقط ععيها منحنث الاعرا  السامة التي مر الممكهر تقاطعها و اسقاط الاعرا  السامة 

ملتبريها نهوعير مهر القهوار  مهع نهوة الهر مهر  ةح وثها  ي الانسهار ا ويسهتل م لههذه الحاله

الحيوناا العبونة  ور مرتبة الانسار اكبر سعة و اقه سرعة  ي الاستقلاب الايضي الفهامم  هي 

الاسهتقلاب الايضهي و تهتعلص الفروقهاا بهير حير يكور الانسار اكبر سعة و اقهه سهرعة  هي 

  -القوار  و الانسار ما يعي :

1- Mass index    الوزر / المساحة السطحية   

2- Metabolism rate  

  Surface area المساحة السطحية   -3

4- Life span   م ة الحياة   العمرAge   

 هي للاه  ورة حيات  بينما  3ع   الاجياه للاه  ورة الحياة    ي الانسار يبعغ مع ه ع   الاجياه  -5

 جيه   50القوار  يهه الث 

 ذه الطريقة البحثية تستل م لمعر ة تأثيراا السم ععث النوة كمها تهيهف  رههة ل راسهة الاعهرا  

التي يمكر ار تح س  ي الانسار بالمقارنة مع مثيلاتهها مهر الحيوانهاا ا و ايضها  راسهة المركبهاا 

ا  تهأثير جهانبي سهمي يته ر  الحيهو  لهذا  هأر تقيهيس لطهورة  مر النظهام الايضية و طرم ازالتها

 Accumulative ب كه طر    ي معظم الاحواه و يلاحظ واضهحا  هي التهأثير السهمي المتهراكم 

toxicity  و الذ  ينتهي بالقتهLethality . 

 

 Dose response curveمنحنى الطيف التأثيري مع الجرعة 

و يحه س بسهبب عه م وههوه    Lag phaseثير   طهور اللمهو  أيب ا  ذا المنحنهي بطهور عه م الته

الما ة الث تركيز م ثر   ا  ضمر قابعيهة الاسهتيعاب لعنظهام الحيهو    و بعه  ذله  تبه أ سعسهعة مهر 

حسب حساسية النظام الحيو  المتعر  حيس ار الانظمة الحيوية لنفس النهوة او التأثيراا السامة 

 للانواة تلتعف التلا ا معنويا ب رجة التأثير   الحساسية   لعما ة السامة . و تب أ  ذه السعسعة مر ا

ED1  الثED99  . كه يوضح منحنث التوزيع الطبيعي لعجرعة و التأثير  



 

 

 

 

 

بأنها تع  الجرعة التي لها القابعية ععث اح اس التأثير السام  ي  ر  واح  مر اههه  -: ED1تعريف 

  ر  مر الانظمة الحيوية المتعرضة لنفس النوة . 100

 هر  مهر  99بأنها تع  الجرعة التي لها القابعية ععث احه اس التهأثير السهام  هي  -: ED99بينما تعرف 

 تعرضة لنفس النوة . ر  مر الانظمة الحيوية الم 100اهه 

الهذ  يعهرف بأنه  مقه ار الجرعهة السهامة التهي ته ثر  هي   ED50 و   ED99و  ED1ار المتوسط بير 

نهف ع   الانظمة الحيوية المتعرضة لنفس النوة و الذ  يعه  المقيهاس النمهوذجي لمقارنهة المهوا  

  نفهس منحهث EDرسم ال الهة    يما بينها و بير تأثيراتها ععث الانظمة الحيوية . يتبع منحنثالسامة 

مر التمعر  هي المنحنهث التوزيهع الطبيعهي   Normal Distribution التوزيع الطبيعي الاحهامي 

حيهو  نجه  ار تهأثير المها ة نظام  100لعوغارتم الجرعة مقابه النسبة المموية لع   مراا التأثير ه 

ال هماه و يمهثلار الا هرا  الهذير  السامة يمر بطورير اح  ما  ي اقهث اليمير و الالهر  هي اقههث

  لهم استجابة غير طبيعية   حساسية    أما تكور الاستجابة   ي ة و متطر هة او اسهتجابة  ضهعيفة 

و مهر الامثعهة ععهث الاسهتجاباا   Idiosyncrasy و تسمث  ذه الظا رة لذو  الاستجابة المتطر ة 

بهغ لتله ير الجنهو  الامريكهار و القهب  ععهيهم  هي المتطر ة  و ن ر الهنو  الحمهر ته لير ورم الت

حههير اسههتل م الامريكههار و الاوامههه ن ههر  ههرب اللمههر بههير الهنههو  الحمههر لعسههيطرة ععههيهم  كانهها 

استجابة الجنو  الامريكار لعتبغ ضعيفة بمرور الزمر و زيها ة عه   مهراا الاسهتعماه بهه اههبحا 



الهزمر و زيها ة عه   مهراا الاسهتعماه ا عمومها منبها بينما كار اللمهر ذو اسهتجابة  ه ي ة بمهرور 

  -:  Idiosyncrasy نال  نوعار مر 

 نوة ل  علاقة ب  ة التأثير المذكور اعلاه. -1

نوة ل  علاقة بنوة التأثير مثه المور ير ذو تهأثير مله ر ععهث الانسهار  هي حهير يكهور تهأثيره  -2

 منب  عهبي ععث الليه .

 

 

 

 

 

 طيف الاضرار الغير المرغوبة 

 نال  طيف واسع مر الاضرار غير المحبذة المح ثة بواسطة الموا  الكيميامية  قسم منها لطير جه ا و 

يحه س مجموعهة مهر الاثههار  عقهار يهه   الحيهاة وقسهم الهر ممكههر التعامهه معه  بسههولة او ا ماله   كههه 

غوب ب  لاح اس تهأثير علاجهي و البقيهة تسهمث بالنظام الحيو  و لكر واح ا منها ععث الاغعب  و المر

و  ههو ذلهه  التههأثير المحهه   و بال هه ة  -:  Therapeutic effectالاضههرار الجانبيههة التههأثير العلاجههي 

ععهث النظهام او مسهتلعص نبهاتي معهير  سهام  المح  ة المح س بواسطة ما ة كيميامية معينهة   اله واء   

التهأثيراا  ي مجموعة مهر  -: Side effect الحيو  و يكور مرغوبا ب  . وتعرف الاضرار الجانبية 

الغير مرغوب بهها المح ثهة بواسهطة المهوا  الكيمياميهة   اله واء   ععهث النظهام الحيهو  و اللارجهة عهر 

 . الطيف العلاجي لتع  الما ة

 

 



 -انواع الاضرار الجانبية :

لهة ععث ايقاف الا راز الحامضهي لعمعه ة  هي حا ةقا ر  القر ة  يكور مر نفس التأثير العلاجي مثه  -1

سبب جفاف الفهم و الحعهم ممها يعرقهه عمعيهاا التهذوم و  ضهم تعلا  القرحة المع ية و لكر ايضا 

 السكرياا بواسطة انزيم الامعيز المفرز مع الععاب.

مههر المههوا    جههوزة الطيههب  تناولههها بجرعههة كبيههرة تعتبههر مههر غيههر  هههيعة التههأثير العلاجههي مثههه  -2

 .المل رة المسكنة للالم لكن  يثبط حركة التنفس

ار يكههور التههأثير الهه وامي  ههي جانههب و الضههرر الجههانبي  ههي جانههب الههر مثههه مضهها اا الهسههتامير  -3

تسهتل م  هي حالهة الحساسهية و التحسهس لغهر  العهلا  لكنهها مثبطهة لعجههاز العههبي  لزنجبيه   

 -:المركز  و تح س التسكير و النوم ا و  يما يعي انواة الاضرار الجانبية او الغير مرغوب بها 

  Allergic reacation الحساسية و تفاعلاتها  - أ

 الاضرار التي تح س بسبب التأثير العلاجي غير المتوقع ال  ة.  - ب

مرتبطههة و مههتحكم بههها بواسههطة التركيبههة الجينيههة لههذل   علاجيههةار حساسههية النظههام الحيههو  لعمهها ة ال

يتهأثرور تهأثيرا  ه ي ا  النظام الحيو  و لكر  ي بع  الاحيار نرى ا را  مهر ذله  النظهام الحيهو 

لاسهباب ع يه ة منهها مهثلا عه م قهابعيتهم الجينيهة المسهتل مة  هي العهلا  بالفعالية ال وامية لتع  الما ة 

م ة اطوه مر المتوقع  لمستل مةلتع  الما ة ا لعلاجيمما يسبب بقاء التأثير ا تع  الما ة ععث تمثيه 

 و  عالية ا  .

 

 -التأثيراا السمية و طبيعتها:

 التأثير الاني لعسم مقابه التأثير المتألر 

تعرف التأثيراا الانية لعسم بأنها تع  التأثيراا التهي تحههه بسهرعة بعه  اعطهاء او التعهر  الهث 

السامة بعكس التأثيراا السمية المتألرة لار الاليهرة تحتها  الهث مه ة طويعهة الجرعة الاولث لعما ة 

لمهرة واحه ة او لعه ة  سهامةلاحه اس ذله  التهأثير بعه  التعهر  لعمها ة ال ق  تستغرم ايامها او سهنواا

 -مراا . ومر الامثعة ععث التأثيراا السمية الاتية :

التعر  لما ة السياني  يسبب قهور حا   ي قابعية  يموغعوبير ال م ععث الاتحها  بالاوكسهجير  -1

 مما يسبب الالتنام البايوكيميامي ثم الموا.

 Ragweed ههر او تنههاوه بعهه  المستلعهههاا النباتيههة مثههه مسههتلعص ع ههبة التعههر  المبا -2

 Anaphylaticالمسههببة لعحساسههية مههر قبههه الا ههلاص المتحسسههير يسههبب الههه مة المناعيههة 

shok . مر ثم الموا 



 -ومر الامثعة ععث التأثيراا السمية المتألرة :

بجرعاا كبيهرة لعه ة مهراا يه    الهث تراكمه  بالجسهم و الهث  اا  كلايكوسي التناوه  التعر  او -أ

 الموا و لكر بع  ع ة سنواا مر ذل  التعر 

 التعر  لما ة الزرنيخ ب كه مستمر يسبب تعف الانسجة ال ماغية ومر ثم الموا بع  ع ة ا هر.-ب

 

 تداخلات المواد الكيميائية 

يجب ععينا معر ة ت اللاا  ذه السموم مع بعضها  عن  تقييم اطياف التأثيراا السمية لع   مر السموم

عنه  التعهر   Endogenous او مع جزيماا كيميامية الرى تكهور موجهو ة ضهمر النظهام الحيهو  

 -لهذه الموا  السامة و تتلذ الية  ذا الت اله ا كالا متع  ة منها:

 مي او غيره.الت اله بتغيير عمعياا امتهاص الموا  السامة سواء عر طريم الجهاز الهض -1

 الت اله بعمعياا الاي  السمي لعموا  السامة . -2

التههه اله عهههر طريهههم ربهههط المهههوا  السهههامة بالبروتينهههاا و ال هههحوم الموجهههو ة بالنظهههام الحيهههو   -3

 المتعر .

 الت اله بتغيير عمعياا طرح الموا  السامة عر طريم الجهاز البولي لعنظام الحيو  او غيره  -4

 

     Response الاستجابة

   عه مر قبه النظام الحيو  ب هكه ثير لعما ة السامة الذ  ينعكس كرتعرف الاستجابة بأنها ا  تأ

 وامي او  سيولوجي او  وامي او بايوكيميامي و يتناسب ر  الفعه   الاستجابة   طر يا مع تركيز 

تركيز المها ة الما ة السامة ب كه عام حتث تهه الث منتهث الاستجابة التي بع  ا لعتأثر مهما زا  

 .السامة 

   LC50) )Lethal concentrationالتركيز القاتل 

بأن  تركيز الما ة السامة  ي المحهيط المهامي او الههوامي الهذ  يتعهر  له  النظهام  LC50يعرف اه 

  و LD50و  LC50% مر اع ا  ذل  النظام  نال   رم بير 50الحيو  و يتسبب  ي موا 

يكههور تركيههز  LC50مسههيطر ععيهه  مههر قبههه الباحههس بينمهها اه  LD50تركيههز المهها ة السههامة  ههي اه   -1

 ن   ي محيط مفتوح  مامي او  وامي  الما ة السامة غير مسيطر ععي  لا



مر نوة التعر  المقهو    اما الجهاز الهضمي او الجع   LD50طريقة اعطاء الما ة السامة  ي  -2

تكور طريقة التعر  غير مقهو ة و تعتم  ععث الجهاز  LC50....   بينما اه  او الجهاز الوعامي

البايعوجي المتعر  لذل  السم و الكمية التي يستطيع ار يستلعهها  ي المحيط المامي او الههوامي 

او الجع   لذل  تعتبر طريقة التعر  عر طريم الجعه  مهر الطهرم التهي يههعب السهيطرة ععيهها 

م السهموم الا اذا كهار العامهه السهام لا يمكهر التعهر  له  الا كما انها لا تعتم  مر قبه الباحثير كعع

 عر طريم الجع   قط .

  ي قياس  رجة الامهار و السهمية لهه  LD50و تعتم  نفس القياساا الامار و قياس  رجة السمية له 

Lc50 . 

 

 LC50و ال   LD50طرق قياس طيف ال 

ياميها و ذله  لار المهوا  غيهر الن هطة ذاا طيهف و بايوكيميتم قياسههما لعمهوا  الن هطة  سهيولوجيا 

واسهع بعيهه  جه ا عههر طيهف السههمية و يعتمه   ههي تقييسههما  ههي عه ة طههرم لتقه ير الجرعههة الاوليههة 

starting dose  : ي طيفهما و التي يجب ار تألذ بالاعتبار الحالاا الاتية - 

 اولا :  ي حالة الما ة السامة معرو ة و لها نظامر 

أحتكهها  مبا ههر معههها يههتم تقههاطع الجههرة اذا كههار لعمهها ة السههامة م ههاب   ههي النظههام الحيههو  و ب -1

السههامة لعمهها ة الم ههابهة مههع تعهه  المهها ة المجهولههة الطيههف   المعرو ههة  و يبهه أ بتعهه  التراكيههز 

 .  LC50و   LD50تجارب قياس اه 

 الاعتما  ععث  راسة التركيب الكيميامي لعما ة المرا  تقييسها -2

الاعتما  ععث الن اط الفيزيامي لعما ة المرا  تقييسها  بأعتما  مرجع مثلا: الا عاة الهذ  يبثه   -3

اليوانيوم ممكهر مقارنته  مهع الا هعاة الهذ  يبثه  مركبهاا الهرى ن هطة ا هعاميا مهثلا   اليهو  

 الن ط  .

ع مناسهب الاعتما  ععث النظامر الكيميامية مثلا تقييس الحوام  العضوية بالمقارنة مهع مرجه -4

  . citric acidالله مقارنة مع اه  acetic acid   اه

مما تق م يتبهير ار الطهرم اعهلاه تسهتعمه  قهط  هي حالهة وجهو  نظهامر او مها  هاب  لعمها ة مهر 

 الناحية الفيزيامية او الكيميامية او البايعوجية .



 هة  ناله  عه ة ثانيا:  ي حالة لعيط مهر المهوا  السهامة غيهر معرو ه  و لهيس لهها نظهامر معرو

 طرم ابت امية لتح ي  طيف الجرعة السامة او التركيز السام اعتما ا ععث ما يعي :

 ..... الخ .3ا2ا1طريقة المتوالية الع  ية بأستل ام التراكيز  -1

 ... الخ.8ا4ا2طريقة المتوالية الهن سية بأستل ام التراكيز  -2

 ....الخ.1000ا 100ا10طريقة المتوالية العوغارتمية بأستل ام التراكيز  -3

يجب     الذ تراكيز اقه   LD50 Starting Doseو   LD50بع  تح ي  الجرعة الابت امية لطيف  

 . LC99و LC1 و كذل   LD99 و  LD1و اععث منها لحهر طيف 

 ملاحظة  امة : 

 عن  تقييس طيف الجرعة السامة يجب مراعاة  رطير  امير : 

 ا  العلاقة بير الوقا و التأثير   المو -1

 طريقة الاعطاء او التعر  لعما ة السامة . -2

لعمها ة الواحه ة و كهذل   LC50و  LD50و  ذير ال هرطير يجهب ار يكونها موجهو ير عنه  تقيهيس 

 المقارنة بير ما تير او اكثر مر الموا  السامة .

 

 Determination of LD50 تحديد الجرعة المميتة الوسطية 

% مهر حيوانهاا التجربهة نتيجهة 50تعرف الجرعة المميتة الوسطية بانهها الجرعهة التهي تميها 

سهاعة و  24لاعطاء جرعة كبيرة واحه ة مهر السهم لهلاه  تهرة معينهة و غالبها مها تكهور لهلاه 

 يمكر تح ي  ا بع ة طرم :

   Logarithmic mothed الطريقة العوغارتمية  -1

م لمجموعاا متساوية مر حيواناا التجربة لا تقه كهه تجرى بأعطاء جرعاا مت رجة مر الس

ساعة ثم تح   الجرعهة  24حيوانانا ثم يسجه ع   النفوم لكه جرعة للاه  10مجموعة عر 

المميتة الوسطية بعمه منحنث بياني لععلاقة بير نسبة النفوم و الجرعاا ععث ورم لوغهارتمي 

. 

 

جموعهاا مهر الفمهرار كهه مجموعهة مثاه : حقنا جرعاا مت رجة مر سهم مها  هي وريه  م

تعهير الجرعهة  - مرار و كانا نسهبة النفهوم  هي كهه مجموعهة كمها  هي الجه وه : 10تضم 

 المميتة الوسطية بالطريقة العوغارتمية. 

 



 

 

 

/ كغم عن  رسم العلاقهة معغم  7مر النتامج يمكر تح ي  الجرعة المميتة الوسطية لعسم ععث انها 

 فوم و الجرعة معغم / كغم مر وزر الجسم .بير النسبة المموية لعن

 

  Behrens and Karber 1953 طريقة بيرنز و كيربر    -2

و تجرى بأعطاء جرعاا مت رجة مر السم لمجموعاا  متساوية مر حيواناا التجربة مهع 

 مراعاة ما يعي : 

 ار يكور الفرم بير الجرعاا المتتالية ثابتا . -1

 ساعة . 24للاه ار تتح   اكبر جرعة لتح س نفوم  -2

سههاعة ثههم تتحهه    24ار يتحهه   اقههه جرعههة تحهها نفههوم جميههع ا ههرا  المجموعههة لههلاه  -3

 الجرعة المميتة الوسطية حسب القاع ة 

 

  متوسط النفوم  ي كه مجموعتير متتاليتير  Xالفرم بير الجرعاا    -الجرعة المميتة الوسطية = اقه جرعة تب أ بقته كه حيواناا التجربة 

                                                                                  ------------------------------------------------------------------ 

 ناا كه مجموعة ع   حيوا                                                                                                   

 



 -و يوضح المثاه التالي طريقة تطبيم  ذه القاع ة :

حقنا جرعهاا مت رجهة مهر سهم مها بالعضهه  هي مجموعهة مهر الجهرذار و كهار الفهرم بهير كهه 

معغم /كغم و اقه جرعة تب أ بقته  10لتح س نفوم معغم و ح  ا اكبر جرعة  5جرعة و الرى 

 -ساعة وسجعا النتامج كما  ي الج وه : 24ه معغم /كغم للا 30جميع حيواناا المجموعة 

 تعير الجرعة المميتة الوسطية بطريقة بينز و كيربر 

 

 

 

 -مر النتامج يمكر تح ي  الجرعة المميتة الوسطية كما يعي:
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 معغم / كغم  17.5=  12.5 -30=  -------- - 30الجرعة المميتة الوسطية = 

                                        10 


