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وعلاقتھ ببعض المتغیرات الفسلجیة في مرضى أحتشاء القلب والذبحة الصدریة غیر 

لوم كلیة التربیة للع/ قد جرى تحت إشرافنا في قسم علوم الحیاة  ) المستقرة في محافظة كربلاء
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وعلاقتھ ببعض المتغیرات الفسلجیة في مرضى أحتشاء القلب والذبحة الصدریة غیر 

تمت مراجعتھا من الناحیة اللغویة وتصحیح ما ورد فیھا ) كربلاء المستقرة في محافظة

من أخطاء لغویة وتعبیریة وبذلك أصبحت الرسالة مؤھلة للمناقشة بقدر تعلق الأمر 
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  إقـرار لجنـة المناقشـة
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 الإهداء

سيدنا ... لى معلم البشرية الاول المبعوث رحمة للعالمين نبياً وقائدا وشفيعا  إ
محمد()         

   ...أفتقدك منذ الصغرو   ... فخر بلى من أحمل  أسمك إ           

  أبي ......  يامن    يرتعش قلبي لذكرك                                        
  لى رمز الحب وبلسم الشفاء  إ ...الحب والحنان  لى  من أرضعتني إ
  والدتي الحبيبة....     اًلى القلب الناصع بياضإ......لى ينبوع الصبر والتفائل  إ

أخوتي وأخواتي                                                                                                           .. .لى  من  مدوا   يد العون  لي     إ ...  إلى من أشدد بهم أزري

  أساتذتي الأفاضل                      ....لى من  أمدوني     بالعلم والمعرفة  الزاخرين    إ
                                                                                                                             أهدي لهم قطاف جهدي المتواضع                                                     

  نتصارإ 



  وتقدیر شكر

ً لذكره وخلق الأشیاء ناطقة ً بحمده وشكره والصلاة والسلام ,الحمد Ϳ الذي جعل الحمد مفتاحا

أعلام  .وعلى آلھ الطاھرین أولي المكارم والجود, على نبیھ محمدٍ المشتق اسمھ من اسمھ المحمود

یاءً والقران نورا ورفع الحمد Ϳ الذي جعل العلم ض … ىالھدى والعروة الوثقى واولي الحجة والنھ

وحدك الھي مابي من نعمة فمنك  …الذین اتوا العلم درجات عالیات إنھ كان ذلك في الكتاب مسطورا 

  ,ما بعد أ .لاشریك لك فلك الحمد والشكر على ذلك 

أوجھ شكري وتقدیري إلى رئاسة جامعة كربلاء وعمادة كلیة التربیة للعلوم الصرفة ورئاسة قسم 

 .للجھود المبذولة في تذلیل كثیر من العقبات خلال مسیرة البحث علوم الحیاة

الدكتورة یاسمین   ینالمشرف تي ساتذأیسعني إلا أن أتقدم بجزیل الشكر وعظیم الامتنان إلى  فلا 

بدائھما النصائح القیمة وا لاقتراحھما مشروع ھذا البحثالأستاذ حسین علي عبد اللطیف وخضیرخلف 

   .ة لإتمام مشروع البحث ومتابعتھما المستمرة وإشرافھما المباشروالتوجیھات السدید

في مستشفى العنایة المركزة للقلب إلى منتسبي وحدة  كما لایسعني ألاّ أن أقدم شكري الجزیل

محمد الدكتورة زینة  إلى الدكتور حیدر سلوم وو المقدسةالتعلیمي في محافظة كربلاء) ع(الزھراء 

وشیماءعلوان وسلام عبد القاسم حسین ومنتسبي الوحدة امال ربیع ورغد ناصریات آلدكتورة او

، وأسأل الله أن یمن  ,لمساعدتھم ومساندتھم الأخویة الكبیرةومصطفى عبد الرسول ومحمود جمیعھم 

       .على جمیع المرضى بالصحة والعافیة

على  عة كربلاء لموافقتھمجام–كلیة العلوم –كـذلك اتقـدم بالشكر الجزیل إلى قسم علوم الحیاة  

الأستـاذ مساعد كمـا أتقـدم بالعـرفان والإمـتنان والشـكرالجـزیل إلـى .اجراء جزء العملي بمختبراتھم 

من مساعدة في إتمام جمیع لي الدكتورثامركریم الجنابي عمید كلیة الزراعة في جامعة كربلاء لما أبداه 

  .العملیات الاحصائیة الخاصة بالدراسة 

  .عتزاز والتقدیر للأخوة الاعزاء زملائي وزمیلاتي طلبة الدراسات العلیاوالا

ً في طریق العلم وزرع في نفسي روح  وأخیرا إلى الأكف البیض التي طالما دفعتني للسیر قدما

لى من كانوا سندي في الحیاة وافر محبتي واعتزازي إ. المجاھدة وصولا الى تحقیق الھدف المنشود

  .مي مختار فاھم إالذي لم تلده  لعائلتي وأخي...

الى كل من مد ید ,وأخیرا شكري وتقدیري الى كل من غاب اسمھ وحضر فضلھ وبقي حسن عملھ 

  ...وأسأل الله العلي العظیم الموفقیة للجمیع .بنصیحة أو دعاء  العون والمساعدة ولم یبخل عليّ 

  

  نتصارإ
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I 
 

  الخلاصة

ودراسة بعض  Paraoxonase (PON)جین  وجودعن  التقصي الىھدفت الدراسة الحالیة 

  .مرضى تصلب الشرایین في محافظة كربلاء بعض الجوانب الفسیولوجیة المتعلقة بھ لدى 

في 2016  الثانيكانون – 2015السیطرة بین شباط  مجموعة اجریت الدراسة للمرضى و

ومختبر التحلیلات المرضیة مستشفى الزھراء التعلیمي في محافظة كربلاء /وحدة العنایة المركزة 

بأحتشاء كانوا مصابین مریض ) 75( منھممریض  150شملت الدراسة . لمستشفى الحسین التعلیمي

) أنثى 25ذكر و 50(بالذبحة الصدریة مصاب مریض ) 75(و) أنثى  18ذكر و 57(العضلة القلبیة 

شخصا من الأصحاء والتي 50بینما اشتملت الدراسة على ,)سنة 71- 31(بین  یتراوحعمربو

  :وتضمنت الدراسة محوریین رئیسین) أنثى 15ذكور و 35(تضمن

مستوى فعالیة و , PON1الباروأوكسینیز نزیماقیاس تركیز الدراسة الفسیولوجیة تم -1

، Aspartate transaminase (AST)  ،Alanine transaminase (ALT)إنزیمات الكبد 

 TC (Total  cholesterol(في الدم تركیز الكولیسترول الكلي  :وقیاس مرتسم الدھون 

-HDLوالبروتینات الدھنیة عالیة الكثافة للكولیسترول  Trigycerides والكلیسیریدات الثلاثیة 

C)( high-density lipoprotein cholesterol  والبروتینات الدھنیة واطئة الكثافة

والبروتینات الدھنیة واطئة  LDL-C)(low-density lipoprotein cholesterolللكولیسترول 

  .Very low density   lipoprotein (VLDL-C)الكثافة جداً للكولیسترول 

لذكور والاناث للعضلة القلبیة والذبحة الصدریة أظھرت نتائج ھذه الدراسة لمرضى أحتشاء ا

في مستوى )P<0.05(والمرضى المصابین بداء السكري والمرضى المدخنین أنخفاض معنوي 

كما بینت الدراسة الحالیة أرتفاع ,مقارنة مع مجموعة السیطرة  Paraoxonase (PON1)أنزیم 

 Aspartate  (AST) و Alanine transaminase (ALT) معنوي في مستویات

transaminase الكولیسترول الكلي في الدم  و)TC (Total  cholesterol  والكلیسیریدات

-LDL-C)(lowوالبروتینات الدھنیة واطئة الكثافة للكولیسترول  Trigycerides الثلاثیة 

density lipoprotein cholesterol  والبروتینات الدھنیة واطئة الكثافة جداً للكولیسترول

(VLDL-C) Very low density lipoprotein  لمرضى أحتشاء العضلة القلبیة والذبحة

  .الصدریة لكلا الذكور والاناث 
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II 
 

 AST Aspartate)   (لمستویات) P<0.05(الدراسة الحالیة أرتفاع معنوي  وبینت

transaminase الكولیسترول الكلي في الدم  و)TC ( Total  cholesterol  والبروتینات الدھنیة

لمرضى  LDL-C)(low-density lipoprotein cholesterolواطئة الكثافة للكولیسترول 

بینما بینت النتائج أرتفاع ,أحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة للمرضى المصابین بالضغط 

 الكلیسیریدات الثلاثیة  و Aspartate transaminase  (AST)معنوي في مستویات 

Trigycerides  والبروتینات الدھنیة واطئة الكثافة جداً للكولیسترول(VLDL-C) Very low 

density lipoprotein وأظھرت .المصابین بداء السكري و المرضى  المدخنین في المرضى

لدى  VLDL-Cو  TG , TCنتائج الدراسة الحالیة عدم وجود فروق معنویة في مستویات 

) P<0.05(بینما بینت النتائج وجود فروق معنویة ). سنة 71- 41(یة من المرضى في الفئات العمر

 LDL-C)(low-densityوالبروتینات الدھنیة واطئة الكثافة للكولیسترول في مستوى 

lipoprotein سنة) 40-31(كبر مستوى في الفئة العمریة أفي الفئات العمریة و.  

البروتینات الدھنیة في مستوى ) P<0.05(وأظھرت نتائج الدراسة الحالیة أنخفاض معنوي 

لمرضى  HDL-C)( high-density lipoprotein cholesterolعالیة الكثافة للكولیسترول 

أحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة في مجموعة الذكور ومجموعة الاناث والمرضى 

 )(HDL-Cلكولیسترول البروتینات الدھنیة عالیة الكثافة لوأعلى أنخفاض في مستوى , المدخنین 

high-density lipoprotein cholesterol  الرابعةفي الفئة العمریة.  

  :الدراسة البایلوجیة الجزیئیة -2

 PCR( Polymerase chain(تفاعل أنزیم البلمرة المتسلسل  ةدمت تقنیخھذه الدراسة أستفي 

reaction  لتحدید الجین الطافر في مرضى تصلب الشرایین وھما جین)(PON1 و)PON2 

لمرضى أحتشاء ) 45.33(بنسبة )  bp 99(ناتج الطافر  PON1لجین  أوضحت الدراسة الحالیة ).

 bp(ناتج الطافر PON1جین بینما لمرضى الذبحة الصدریة ) 37.33(العضلة القلبیة وبنسبة 

لمرضى الذبحة الصدریة ) 41.33(لمرضى أحتشاء العضلة القلبیة وبنسبة ) 53.33(بنسبة ) 171

لمرضى أحتشاء العضلة القلبیة وبنسبة ) 29.33(بنسبة الطافرPON2أعلى  نسبة من ظھور جین 

  .لمرضى الذبحة الصدریة) 20(



                                                                                                  

  Summary                خلاصةال
 
 

III 
 

ة الاصابة بالمرض ریخ العائلي لدى المرضى وأرتفاع خطورابینت النتائج وجود علاقة للت

  . PON 2و الطافر   PON1الجین  وجودو

 PON2و  PON1الجین الطافر  وجود فيكما أظھرت الدراسة الحالیة وجود تأثیر للتدخین 

  .في زیادة خطورة الاصابة باحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة 

بنسبة أعلى في المرضى  PON2و  PON1الجین الطافر  وجودن نسبة أوبینت النتائج 

  .المصابین بضغط الدم وبداء السكري مقارنة بالمرضى غیر المصابین 

  



I 
 

  

  الصفحة  الموضوع

  I  قائمة المحتویات

  V  قائمة الاشكال

  VI  قائمة الجداول

 VIII  قائمة المختصرات

  المقدمة  - :الفصل الأول 

  1  المقدمة 

  استعراض المراجع  - :الفصل الثاني 

  Atherosclerosis 4            تصلب الشرایین 2-1
 Rick factor forعوامل الخطورة لمرض تصلب الشرایین  1- 2-1

Atherosclorosis  5  

                            Hypercholesterolemiaارتفاع الكولیسترول 1-1-1-2-
                      5  

                                                                        Age    العمر2- 1- 2-1
                6  

                                                                  Gender   الجنس3-1-1-2-
                6  
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  Introductionالمقدمة 
للوفاة في العالم  ةب الرئیسیاسبالاأحد ھو  Atherosclerosisتصلب الشرایین  مرض یعد 

الوفیات  نسبة ارتفعتأذ ، 2010- 1990 عامللفترة من . بشكل كبیرفي العالمنسبتھ  توتزاید، 

    اء العالمفي جمیع أنح % 30الناجمة عن أمراض القلب والأوعیة الدمویة بنسبة تزید على 

(Schunemann et al., 2008 ;Moran et al., 2012). في یحدث معقدا مزمنا مرضا یعدو 

 Plaques لویحات بھیئة شمعیة او دھنیة مادة ترسب خلال من الحجم والمتوسطة الكبیرة الشرایین

على وفي العراق  ) Tovori,et al.,2009(الشریان  جدار من والمتوسطة لداخلیةا الطبقة في 

دلـة تشـیر إلـى أن امـراض القـلب الوعـائیة تحـتل أھنـاك إحصـائیات الوفیـات  قیودالرغم من 

و تتوقع منظمة الصحة العالمیة أن ترتـفع نسب   (Alwan , 2004) المرتبة الأولـى كسبب للـوفاة

ملــیون   23.4إلى   2030الوفـیات بسـبب امـراض القـلب الوعـائیة بشكل كبیر بحیث تصل عام 

  .)   WHO , 2008(حالـة وفـاة سـنویا  

 14وتشیر إحصائیات الأمم المتحدة إلى أنّ معدلات الإصابة بأمراض القلب التاجیة تتجاوز 

   Acute Myocardial Infarction  (AMI) ملیون شخص بین مصاب باحتشاء العضلة القلبیة

    Angina  pectoris(AP)  (Wang, 2005) الصدریةأو الذبحة 

وفي العراق وتحدیداً في السنوات العشرین الأخیرة لوحظ ارتفاع في حالات الإصابة 

 cardiac arrestوتوقف القلب  CHD ( coronary heart disease   (ةالتاجی القلببأمراض 

 AMIلدى الشباب في سن الثلاثینات والأربعینات وقد أصیبوا بمرض احتشاء العضلة القلبیة الحاد 

  ).2006، شمسي( APالذبحة الصدریة او 

ینتج مرض تصلب الشرایین من تراكم المشتقات الدھنیة والتي تتكون اصلا من 

یؤدي ھذا الترسب الى حدوث التھاب موضعي وزیادة .الكولیسترول في جدران الشرایین التاجیة 

ن ویؤدي كذلك الى تراكم الخلایا الالتھابیة والنسیج اللمفي ممایؤدي الى ضیق وانسداد الشرایی

نسداد مفاجئ أحیان كثیرة أ ینتج عنھ فياعتلال بطانة الاوعیة الدمویة مع زیادة القابلیة للتجلط 

تمیز یتصلب الشرایین ھو مرض تدریجي  .بالشریان قد تنتج عنھ النوبة القلبیة او الوفاة المفاجئة 

  .et al.,2002   ( Beltowski, (تراكم الدھون والعناصر اللیفیة في الشرایین الكبیرة   ب

یعد من اوسع امراض القلب انتشارا بعد مرض ارتفاع ضغط الدم وھو اكثر حدوثا لدى 

  . et al.,1990) (Roberts من النساء   الرجال

لایمكن السیطرة علیھا   عواملورة للاصابة بامراض الشرایین التاجیة تشمل عوامل الخط

مثل التدخین والسمنة وقلة  عوامل یمكن السیطرة علیھاو,ة یالوراث العوامل، والجنسو العمرمثل 
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العوامل  فضلا . )(Park,2004 النشاط البدني، واضطراب الدھون وارتفاع ضغط الدم والسكري

      )Rozanski et al ,2005(النفسیة زائدا التوتر والانفعالات العصبیة 

الشرایین ومن اھمھا انزیم الـ  تلعب  الانزیمات دورا ھاما في حدوث الاصابة بمرض تصلب

paraoxonase )PON ( أيPON1 ،PON2 ،PON3  الذي ینتمي الى مجموعة من الانزیمات

 Gupta et al,2009) Draganov et al,2005التي تحلل الفوسفات العضویة  واللاكتونات 

and      (Aharoni et al, 2004; أنزیم مضاد للأكسدة ومرتبط ارتباط وثیقاً  وھو

و  HDL  (Vekic et al., 2007 and Gupta et al., 2011)بالكولیستیرول ذو الكثافة العالیة

یرات المؤكسدة ــن التغــمLDLة ـافــلھُ خاصیة التأكسد بحمایة الكولیستیرول المنخفض الكث

   نــراییــالشب ـع  تصلـالي یمنــوبالت

( Gupta et al.,2009).  

 Van et al( وراثیة دورا مھما في الاصابة بالمرض ن العوامل الإأثبتت الدراسات 

 والتسبب في الاصابة  العدید من الجینات یمكن أن تسھم في قابلیةھناك من المرجح أن ) 2011,

تعدد الأشكال ن ألى إوقد كشفت التطورات في مجال علم الوراثة الجزیئیة . مرض تصلب الشرایین

في السنوات الأخیرة قد تم تحدید عدد . التعرض لتصلب الشرایین فيالجینیة قد تؤثر بشكل كبیر 

ویجري استخدام . كبیر من الجینات المرشحة، تعدد الأشكال الجینیة ، وعددھا بتزاید سریع

 والأول یطبق التكنولوجیا الجینومیة والبروتین لدراسة التعبیر: ھذه الجیناتطریقتین لفھم دور 

ھو دراسة المجتمعات  ةنیالثا والطریقة نماذج من تصلب الشرایین وظائف وتفاعلات الجینات في 

لاختلافات الجینیة التي ترتبط مع وربما تحدید فروق في معدلات تصلب الشرایین  في البشریة ل

ة ـیـالـع) ةـلم الوراثـره عــفسـرض یـن المـجزء م(السكان، فإن التوریث من تصلب الشرایین 

   50%   اوزـجـرا ما تتــــثیـوك ات،ـدراسـم الــظـي معــف

(Tuomisto,et at,2005).  

یوجد ,ھي عائلة متعددة الجینات  paraoxinaseإلى عائلة باراأوكسینیز   PON جین ینتمي

وتقع جنبا إلى جنب على الذراع الطویل . PON3و PON1 ،PON2: ثلاثة انواع ھيب

 Ali et al., 2003and Gupta etان ـســي الانـــف (7q21.3-q22.1) 7للكروموسوم 

al,2009)(  

، مما  LDLالبروتینات الدھنیة الواطئة الكثافة   اكسدةدورا ھاما في تثبیط PON1 یلعب 

اط ــشــــادة نــــد زیـــــنـع. ةــویـة الدمـیـأمراض القلب والأوع یقلل من تصلب الشرایین و

PON1 البروتینات الدھنیة العالیة الكثافة  دةاكسات ـــویـــتــادة مســي زیــــم فــھــــسـی 

HDL)Souza, et al.,2015(.  
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  3 

من مضادات الاكسدة ویحمي البروتین  PON1)(أظھرت الدراسات ان انزیم باراأوكسینیز 

من التأكسد ،  low-density lipoprotein cholesterol(LDL-C)الدھني المنخفض الكثافة 

 HDL-C (high-density lipoprotein( فةوھویرتبط بالبروتین الدھني عالي الكثا

cholesterol  الشرایینفي  المؤكسدة خفض البروتینات الدھنیةتو حللتأن  ستطیعتوالتي                             

(Mackness et al.,1993;Aviram et al., 2005; Wang et al.,2010;Kumar.,2013 

) 

  

مراض القلبیة الوعائیة أن الأفراد المصابین في المصل عكسیا مع الأ PON1یرتبط نشاط 

تبین أن اء عضلة القلب أو الشرایین التاجیة و احتش  carotid arteryبأمراض الشرایین السباتیة

 PON1 ( Jayakumari and Thejaseebai , 2009 and نشاط انخفاض في لدیھم

Shekhanawar et al., 2013) تم تحدید باراأوكسینیز وparaoxinase 1  كجینات مرشحة

 et al.,2011)  2009 and Precourt تفسر النزوع الفردي لأمراض القلب والأوعیة الدمویة

et al.,  Soran(  

 paraoxinaseھناك علاقة بین االتغیرات الوراثیة التي تحدث في العائلة  باراأوكسینیز 

خاصة تصلب et al.,2011 (Ito et al.,2002 and Eom(وبین تطور أمراض القلب التاجیة 

 الكثافة الواطئة ةالدھنی اتالبروتینو الكثافة ةعالیال ةالدھنی اتبالبروتینالشرایین لعلاقتھما الوثیقة 

لاصابة بمرض ألى إوھذه التغیرات الوراثیة الحاصلة لدى المرضى تؤدي في نھایة المطاف 

القلبیة وغیرھا من  احتشاء العضلةوتصلب الشرایین الذي یؤدي الى حدوث الذبحة الصدریة 

  .وھذا مابینتھ العدید من الدراسات في ھذا المجال  الأمراض

  :الھدف من الدراسة 

 التقصي عن العلاقة بین ظھور أمراض القلب وبعض الجینات -1

 . وعلاقتھا ببعض المعاییر الحیویةفي محافظة كربلاء ظھور الامراض القلبیة نسبة  -2

 

  



  Literature Review                  استعراض المراجع                  ثانيالفصل ال

  
4 

 

  Literature Review                                                 المراجع ستعراضا  
  Atherosclerosis                                         تصلب الشرایین 1- 2

 الدھنیة المواد ترسب على یطلق طبي مصطلح Atherosclerosis  الشرایین تصلب

 ھیئة على الترسبات ھذه وتكون الشریان لجدار المبطنة الطبقة في أخرى ومواد والكالسیوم واللیفیة

 كثافة أكثر تصبح الوقت مرور ومع  Plaques اللویحات تدعى التجویف إلى داخل نتوءات تبرز

 الدم تدفق ضعف إلى یؤدي مما انسدادھا وربما تدریجیة بصورة تضییق الشرایین في وتسبب وقوه

  .Mallinson, 2010) ( یغذیھ العضو الذي إلى الشریان ھذا عبر

، فعند تعرض Atheromaوأن مظاھر التصلب تظھر من خلال تكون العصیدة الشریانیة 

أو جرح بسبب ترسب الدھون  (Injured)إلى تلف  (Intima Tunica)الطبقة الداخلیة للشریان 

 Macrophageفیھا فان كریات الدم البیض  (LDL)وتأكسد الجزیئات الغنیة بالكولیسترول 

) منطقة الضرر(في الدم تھاجر إلى الانسجة (Monocyte) وغیر الحبیبیة  (Nutrophil)الحبیبیة 

وبزیادة الدھون ، (Foam cells)المؤكسدة مكونة معھا خلایا رغویة  LDLإذ تھاجم جزیئات 

في الطبقة الداخلیة یزداد الالتصاق والتماسك بالخلایا الدمویة البیضاء ویزداد  LDLالمترسبة و

الضرر بالزیادة الناتجة من تكاثر أعداد خلایا العضلات الملساء ولحمیة النسیج الضام في المادة 

ین ویستمر نمو الضرر الأساس الذي یحتوي على الكولاجین والألیاف المطاطة والبروتوكلاند

ً فیھ تآكلاً في الطبقة الوسطى لجدران الشریان   Media)باتجاه تجویف وعاء دموي محدثا

Tunica)  وتنتج عن ذلك زیادة تكون العضلات الملساء باتجاه الطبقة الداخلیة محدثة زیادة في

وم خارج الخلایا تطرح مكوناتھا من الشح (Macrophage)سمكھا، وعند انفجار الخلایا البلعمیة 

(extracellular)  مؤدیة إلى تكون اللویحةPlaque (Wyngaarden and Smith, 1988) .

وتتكون اللویحة من لب مؤلف من شحوم خارج خلایا محاطة بخلایا العضلات الملساء وألیاف 

مطاطة وتنفصل اللویحة عن تجویف الشریان بواسطة غلاف من نسیج لیفي كولاجیني وعند تمزق 

للویحة أو عند تعرضھا  للانفتاق تتحرر محتویاتھا فتسمح للدم بالدخول وتمزیق جدار  الشریان ا

ویزداد ضرر التصلب بزیادة عدد  (Thrombosis)مما  یعرضھ  إلى تكوین الخثرة الدمویة 

اللویحات ودرجة نموھا وتمزقھا مع تقدم العمر إذ تعمل  اللویحة على  انسداد  الوعاء الدموي 

وتزداد نسبة عدد اللویحات بارتفاع ). ،CHD )Braunwald et al, 2001ؤدي إلى مرض الم

  .(Fuster et al, 2001)مستوى تركیز الدھون والضغط الدموي والتدخین وداء السكري 

مراض القلب ا CAD(  coronary artery disease( امراض الشرایین التاجیةتعد 

ھي السبب الرئیسي للوفیات   cardiovascular diseases ( CVD( والأوعیة الدمویة
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راض ــملأب الرئیسي ـبــین ھو الســرایــتصلب الش رضــم ھاـمنـومن ض,في العالم یةوالأمراض

  . (Lang et al.,2010 ; Go et al.,2013; Hsu et al.,2013 )ب ــلـالق

 coronary arteryتصلب الشرایین دورا رئیسیا بالاصابة بامراض الشرایین التاجیة یلعب 

 disease  أذ ,٪ من الوفیات في جمیع أنحاء العالم 30ارب ـقـاة، ما یـوفـوھو السبب الرئیسي لل

ً یة دورا مھمـئـبیـیة و الـــتلعب العوامل الوراث  الإمراضطور ــوت ةــابــالإصي ــف ـــا

  (Ahmed,2012; Moran et al., 2012; Liu et al,2014)ةـیـلبــالق

مجموعة من الحالات الحادة والمزمنة  مراض الشرایین التاجیةالمظاھر السریریة لاتشمل 

تساھم  , heart failureالشریان التاجي الحادة وفشل القلب متلازمةمثل الذبحة الصدریة المستقرة،

  CAD  (Liu and Qiu, 2013) مراض الشرایین التاجیةا العوامل الوراثیة بشكل كبیر في خطر

ھي السبب الرئیسي  )CAD( ةالتاجی ایینالأمراض القلبیة الوعائیة مرض الشركما تشمل 

 Wang, 2005)  Libby وفقا لمنظمة الصحة العالمیةلوفیات على حد سواء في البلدان المتقدمة ل

et al.,2002; (  , وبحلول عام  ,البلدان النامیة في المرتبة الاولىالشرایین التاجیة  أمراض حتلتو

 ;Murray& Lopez,1997  ي جمیع أنحاء العالمـوت فـلمتكون السبب الرئیسي ل 2020

Tunstall-Pedoe et al.,2000)(  

 Rick factor for Atherosclorosisعوامل الخطورة لمرض تصلب الشرایین 1- 2-1

تضمن عوامل ثابتة لایمكن توعوامل الخطورة لامراض الشرایین التاجیة من  ھناك العدید

العوامل الوراثیة والبیئیة والجنس والعمر وعوامل یمكن السیطرة علیھا ھي  علیھا ھيالسیطرة 

ى ـــتقار إلــالاف, یةــفســوامل النــالع, كريـــداء الس, نةـــالسم,دم ــط الــارتفاع ضغ, التدخین

 ,Schaefer)تیرولـولیســالك, ونــدھـــاع الــارتف, اةــط الحیــاضیة ورتابة نمــریــارین الــالتم

2002; Kannel, 2002; Riccioni and Sblendorio, 2012) . ومن اھم ھذه العوامل: -  

                                        Hypercholesterolemiaارتفاع الكولیسترول     1-1-1-2-

          

وراثیة وبیئیة مثل نوع وكمیة  مختلفة منھا تركیز الكولیسترول في الدم بعوامل یتأثر 

أن ھناك أدلة قویة على  السابقةالدراسات  تؤكد.الغذائي والسمنة والنشاط البدني الدھون في النظام

فرط أن  ,)CVD(وجود ارتباط بین ارتفاع الكولسترول وزیادة خطر الأمراض القلبیة الوعائیة

ھو اضطراب وراثي   FH (Familial hypercholesterolemia(كولیسترول الدم العائلي 

-LDL)(الكولسترول ذات البروتینات الدھنیة واطئة الكثافة  مستوى جسمي سائد یتمیز بأرتفاع 
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C الجین لمستقبلات تشفیر طفرات في مال حیث أن,في البلازماLDL ، تكون نتائجھ واضحة 

 Goldstein and)السابق لأوانھ زیادة خطر أمراض القلبي الوعائیة و المشوه   LDLفي

Brown, 2009) وأن من اھم  العوامل  التي تؤدي الى حصول تصلب الشرایین المبكر ھ  

وخصوصا الدھون ارتفاع مستوى الكولستیرول نتیجھ الاكثار من تناول الاطعمة الدسمة 

 Goldstein and Brown)ةوالذي یزید من خطر الاصابالحیوانیة ودھون منتجات الألبان 

,2009)  

                                                                                        Age    العمر          2-1-1-2-

       

اذ ترتفع الاصابة بتصلب  .یعد تقدم العمر من العوامل المھمة المسببة لامراض القلب      

ط ــفاع ضغــلاقة بارتــر عـللعم أن, ین ــي كلا الجنسـین  وفـــرایین التاجیة بعد سن الخمسـالش

 دىــل يـنـــھدال توىـالمح وان )  (Myres,2005مــي الجسـون فــبة الدھــدم وارتفاع نســال

  رــــالعم ادةـــبزی زدادــی انــالإنس

Bonethi and Lerman, 2003) (.  

                                                                        Gender      لجنسا3-1-1-2-

 عرضة أكثر فالذكور الشرایین، تصلب مرضللاصابة ب لخطرةا عواملال من یعد                   

ان الھرمون الذكري  أذ مقارنة بالاناث وذلك بسبب الھرمونات الجنسیة للاصابة

Testosterone) ( اللویحة ترسب وزیادة الدم في المحمولة الشحومیعمل على زیادة كمیة 

(Plagues) الشرایین لتصلب ألمسببة (Lawrence,et al., 2002 ) عند الاصابة نسبة وتزداد 

  (Gierach et  al., 2009 ) . الاستروجین  ھرمون نسبة بسبب انخفاض  50 سن   بعد النساء

estrogen  وقد أوضح ،)Fuster, 1994 ( تأثیر ھرمون الأستروجین في إنخفاض نسبة الوفیات

  لأنھ یعمل على رفع مستوى% 50بأمراض القلب إلى 

HDL-C  وخفض مستوى % 15بنسبةLDL-C  ومن دون حدوث تغییر في أیض % 15بنسبة

  . الدھون

      

                                                                         Smoking  لتدخینا4-1-1-2-

للاصابة بتصلب الشرایین عن طریق زیادة  ةامل الرئیسیوالع منالتدخین یعد                       

 الشرایین بطانةبزیادة الضرر  بدوره یؤدي الىالذي    Lipid peroxidationبیروكسید الدھون 



  Literature Review                  استعراض المراجع                  ثانيالفصل ال

  
7 

 

 Bazzano, et) ویحة لالوالحد من استقرارویحة لال تكوینخطریادة تبط التدخین مع زوبذلك یر

al.,2003 ;Valkonen and Kuusit,1998)  إن التجارب التي اجریت على الحیوانات  والبشر

أثبتت  بأن التعرض للنـیكوتین یسـھم  في تفعیـل  الألیـات التي تؤدي إلى أمراض الأوعـیة القـلبیة 

 Reactive oxygen speciesبما فیھا تصلب الشرایین وإحداث ضعف في بطانة الشریان وإنتاج 

(ROS) وحدوث التھابات  وإنخفاض  في  النشاط  الحیـوي  لاوكسید النتریك )NO    (

.(Rahman and Laher, 2007)   إن تـدخین التبغ ھـو أحدعـوامل الخطر القویة  جدا للأصابة

ویسـبب ضیق الأوعیة الدمویة لتصبح شبھ مسـدودة مما یؤدي الى   بأمراض الذبحة الصدریة  

فأنـھ       Havey smokersة  القلب وإذا كان  التـدخیـن  بشكل  مفـرط  حدوث نقص  فى  وظیـف

التدخـین    (Europen Commisson,  2004 ).یـؤدي  إلى  إحتـشاء  عضلة  القلب  

سجـائر فـي الیـوم الـواحد یسـھـم بـارتـفاع خطر الأصابة بـأمراض الأوعـیة    1 - 4وبـمسـتوى 

  ). Bjartveit and Tverdal,2005( القـلبـیة  

  Hypertension                     :                                           رتــفــاع ضغــط الــدم إ5-1-1-2 

ھو الضغط على جدران الشرایین الذي یولده دفع الدم من القلب وألیھا وھو من العوامل  

ھو وصول ضغط الدم   Benetos et al.,2002)( الماعدة في حدوث تصلب الشرایین التاجیة 

ملم زئبق  والضغط الانبساطي 140الى مایزید عن   systolic blood pressureالانقباضي 

blood pressure  diastolic  والذي یسرع تصلب الشرایین ومخاطر  , ملم زئبق 90أعلى من

 Han et al.,1999 and Blann et)( الاصابة بأمراض القلب وأمراض الاوعیة الدمویة 

al.,1997 بالامراض القلبیة الوعائیة   الاصابة من تزید والكولسیترول الدم ضغط في الزیادة ان

  المفاجئ لموتا لھم ویسبب والمتقدمة ألمتوسطة العمریة من الفئات  الأشخاص لدى

(CDC,2001 and Clarke et at., 2002 )  القلبیة العضلة وأحتشاء الصدریة ألذبحھ وخاصة 

  الشریان بطانة داخل تغیرات إلى  مما یؤدي الشریان خلال الدم تدفق انتظام عدم بیسب لأنھ

 و ) and Fadle et al,2003 Basile,2002(  الشرایینحدوث  مرض تصلب  من یزید وبالتالي

 (Ezzati et al ., 2002).في العـالم  الرئیسیة  للـوفــاة  الدم أحـد العـوامل   ضغـط یعد إرتفاع 

إضـطراب صامت  یحدث  تقـریـبا  بصـورة عـرضیـة  ویـؤدي  إلى عـواقـب  كبـیرة مسـبـبا   وھو

) MI(لأمـراض الـقلب والـشـرایین ومضاعـفات أخـرى  بما في ذلك إحتشاء عضلة القلب الحاد 

  .)Nichols , 2005  (وتـلف ألأنـسجة والموت  
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  Diabetes Mellituses                                                          السكري داء 6-1-1-2- 

في العالم بعد امراض القلب والسرطان  ةالخطر واحد من اھم الامراض یعد داء السكري           

)Betteridage ,2001( تحدث   التاجیة الشرایین بأمراض الوفا ة حالات من  50% حوالي ان اذ 

 Huang et  )    الأنسولین على المعتمد النوع الثاني غیر من السكري بداء المصابین المرضى في

al.,2001; Marino,et al.,2004 and Marieb,et al.,2005)    

                                                                            Obesity          ةالسمن7-1-1-2-

       

 وذلك   (Castro et al. ,2001 )الشرایین تصلب بمرض السمنة تربط قویھ علاقة ھناك           

 خزن زیادة الى  فتؤدي الجسم في الدھون  توزیع لنمط أیضي اضطراب یصاحبھا ةالسمن لان

-LDL -C) ( low  وكذلك ارتفاع تركیز الكولیسترول  الشرایین تصلب ةعملی من وتزید الدھون

density lipoprotein وVLDL-C ) ( 2001; Goldman and Ausiello,2004) Ko et 

al.,( .  

      Family History                                                         العائلي التاریخ8-1-1-2-

 أفراد أحد  كانفأذ  ,بالمرضدورا في الاصابة یعد من اھم العوامل الوراثیة  التي لھا              

احتمالیة حدوث امراض  فأن  سنة 45  سن قبل الشرایین بتصلب مصابا الأولى الدرجة العائلة من

تصلب الشرایین في  , (Micheal et  al, 2000 )   من درجة القرابة الثانیة  ثرالقلب تكون اك

 عائلي اونمط حیاة اوعوامل بیئیةتأریخ  التي لدیھا  حدث اكثر في العوائلیكثیر من الأحیان 

(Braunwald , et al., 2005)..تصلب الشرایین   بأمراض مھما للاصابة دورا ان للوراثة 

  (Van et al., 2011 and    Liu and Qiu, 2013)وامراض القلبیة 

ریخ العائلي لأحتشاء عضلة القلب تكون مستقلة ان نسبة المخاطر الزائدة التي یمنحھا التأ

عـن جمیع عـوامل الخطرالتقلیدیة الأخرى للمرض ومقدارالخطورة لھ علاقـة بعمر الشخص أثناء 

   (Lloyd-Jones  et al., 2004).بدایة المرض وعدد  أفـراد الأسـرة المتضرریـن   

ـانون من أمراض معینة مثل الأشخاص الـذین لدیھم أقارب یعان ) Bennett )1999بین  

أخرى وفـــي دراســـة  .  ور ھـذه الأمـراض لدیھمأمراض القلب والسكري ھـم أكثر عـرضة لتـطـ

أحتشاء عضـلة القلب  وبالاخصلمخاطـر مرض الشـریان التاجي المـرتبطة بالتأریـخ العـائلي 

ي یمثل نسبة استعداد شخص  من الرجال  والنساء كان التأریخ  العائل 19390اجریت عـلى 

لدى النسـاء بالأضافة  إلى إرتـفاع  في %    84لدى الرجال  و  %   75للأصابة بـمقدار  
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كما  إنھ  ومن خلال  الدراسة تمت ,  مســتویات الـدھـون الثلاثیة  وإنتشار  فـرط  ضغـط الدم  

ذین لدیھـم  تاریـخ  عائلي  مـن  ریخ  عائلي مع  أولئك  الاالمقارنة بین الرجال الذین لایمتلكون  ت

)  1.4(و )  1.85( الأم فقط  أو من الأب  فقط  أو من الأم و الأب معا وجد أن الخطركان بمقدار

  ) .  Andresdottir et al., 2001 (عـلى  التوالي   ) (1.71و

  Acute Myocardial Infarction  (AMI) الحاد حتشاء العضلة القلبیةأ2-2

        

ة عضل سریع لنخر ھو تطور   Acute Myocardial Infarctionأحتشاءالعضلة القلبیة 

  عضلةمن  قبل وكسجین على  الأالعرض والطلب  بین  ختلال التوازناالقلب الناجم من 

  في الوعاء  الخثرة  مع تشكیل   Plaque  اللویحةتمزق   یحصل نتیجة وھذا  , لب الق

  لبالق  لةـمن عض زءــلدم الى جامـدادات اي ـفاض حاد فـنخاى ــؤدي إلــی ما ـم, اجي تال

 ;Alpert and Thygesen, 2007( وبالتالي  انخفـاض تجھـیزھا  بالأوكسجیـــن  

Seropian et al.2014 (  و ھو احد الاسباب الرئیسیة للوفاة في العالم)WHO,2008  and  

Bethesda , 2012                                                                        (  

  

دقیقـة یسـبب تلـف او مـوت نسیج ) 40- 20(ن انسداد الشریـان وتركـھ دون عـلاج لمـدة أ

القلبیة ھناك مدى واسع من العلامات المرضیة للنوبة ). Badiman et al., 2004(العضلة القلبیة 

ممكن ان تظھر واحدة او اكثر في أي وقت ، ومع ذلك في بعض الحالات ممكن ان تمر عملیة 

 Silent Myocardialاحتشاء العضلة القلبیة من دون ان تلاحظ فتسمى النوبة القلبیة الصامتة 

infraction  ّومرضى السكري ھم الاكثر عرضة لھذا النوع مما یسبب موت الكثیر منھم، إذ ان

 Davies., 2004(وعلاجھا   العلامات المرضیة تعطي تحذیر كافٍ  لحدوث النوبة القلبیة وامكانیة

and Ant man, 2007(                                               .   

لم الصدر الذي یوصف بأنھ احساسًا عالیاً أ AMI العضلة القلبیة أحشاء العلامات لمرض أھم

 الألموانتشار  ، )القفص الصدري(في الجزء الوسطي من التجویف الصدري ) عصره( أوط غبالض

سعال، وخفقان   تعرق، قصر التنفس، تقئ، ,، والكتف، والذراع، والى الوراء والأسنانالى الفك، 

 ,.Storrow and  Gibler, 2000; Kosuge et al) مفاجئالقلب بشكل وقد یتوقف 

2006;Thygesen et al.,2007; and  Mallinson , 2010)                                                                                        
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        Angina  pectoris(AP)                              الذبحة الصدریة         3-2

ھي عبارة عن الم صدري حاد ومفاجئ یحدث بسبب وجود تضیق جزئي في الشریان التاجي 

أو بسبب حدوث تشنج في ھذا الشریان ینتج عنھ نقص في الترویة الدمویة للعضلة القلبیة 

)Ischemic heart disease(. ( Michal, 2004 and Wan,et al.,2010)    

 ,.Campbell et alمشتق من كلمة اغریقیة تعني الاختناق     Anginaمصطلح  أن 

تختلف عن احتشاء العضلة القلبیة ، فالذبحة   ومن المھم معرفة أن الـذبحة الصدریة) .   (2000

للدم أو الأوكسجین  الصدریة لا تسبب تلفاً في نسیج العضلة القلبیة وتحدث عندما تزید حاجة القلب

عن الكمیة المتاحة وھذا یحدث أثناء الحركة والنشاط أو بسبب الضغوط النفسیة أو بعد تناول وجبة 

  ) . Gundu and Thnikachalam , 2005( دسمة أو الإحساس بالحر أو البرد الشدیدین   

ً لخطورتھا واختلاف الاعراض                                وتقسم الذبحة الصدریة إلى ثلاثة أنواع  تبعا

)Kumar., 2002 and Arnold , 2001: (  

  :-                                  Stable anginaالذبحة الصدریة المستقرة . 1-3-2

إیقاف الجھد أو مع تناول  عندتحصل عند الجھد وتتوقف ,متواترة إلى حد ما الم لاتتمیز بآلا

  )Kumar., 2002 and Arnold , 2001( .دواء مناسب 

  Un Stable angina                             -:الذبحة الصدریة غیر المستقرة . 2-3-2

تحصل الآلام على العموم أثناء الجھد وفي حالة الراحة وھي تنبئ على أمد قصیر بخطر كبیر 

  ). Koulaouzidis et al.,2012(لحصول انسداد جزئي في شرایین عضلة القلب 

                                   Variant angina:الذبحة الصدریة التشنجیة . 3-3-2

تحصل في أثناء الراحة ، ولاسیما في اللیل أو في الصباح الباكر، و عندما تكون حادة فإنھا 

یحدث آلم في الجانب الأیسر من الصدر  .ترتبط غالباً باختلاجات وتستدعي الذھاب إلى المستشفى 

وخلف عظمة القص ، یكون الألم من النوع الضاغط وقد یمتد إلى الكتف الأیسر و أسفل الرقبة 

والفك الأسفل والى الـیـد الیـسـرى و أحـیـانا قــد یـمتـد إلـى الـظھـر أو أعـلـى البـطن ، وفي معظم 
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 Lawrence et al., 2005 and)ذلك مع الراحة  الحالات یحدث الألم مع الجھد ویزول بعد 

Kumor  and Cannon , 2009).  

   Liver enzymesالكبدیة                                                الانزیمات 2-4

 Aspartate amino   وھي إنزیمات تعرف بوصفھا ناقلة لمجموعة الامین ، 

transferase (AST)   و  Alanine amino transferase   (ALT) ل وتتحرر عند حص التي

 DeRitis et(كلا الانزیمین یتواجدان بتركیز عالي في الكبد . )Simon, 2003( تحطم في الكبد

al ., 1972( یوجد إنزیمAST)  (إذ یوجد بتراكیز عالیة في القلب  في أنسجة الجسم المختلفة

وبسبب وجوده  )(Kaplan,et al.,2003; Daze, 2007  والكلیة ,العضلات الھیكلیة  ,الكبد,

بتراكیز عالیة في القلب فإن أي ضرر یحصل لعضلة القلب یؤدي الى تحرر كمیة كبیرة من الأنزیم 

أن ارتفاع   لقد أكدت الدراسات (Crawford, al et.,2004)ویرتفع تركیزه في مصل الدم 

من فشل البطین الأیمن المزمن  یحصل عادةً في المرضى الذین یعانون AST مستوى فعالیة انزیم 

من غیر  ALTفي القلب و في  مرضى احتشاء العضلة القلبیة في حین بقیـت نسبة فعالیة انزیم 

 ASTانزیم  مستوىإنّ ارتفاع ) .   (Damjanove  1996 and Nanji  et al., 1986 تغییر 

بعد  مستوىساعات ویصل إلى أعلى ) 6-8( ذات صلة بعضلة القلب إذ یبدأ تركیزه بالارتفاع خلال

حیث )   Hay et al.,1989( الطبیعیة في یومین  لمستویاتساعة ویعود للانخفاض إلى ا 24

القلبیة   في المصل لدى  الاشخاص المصابین بالامراض ASTلوحظ   ارتفاع مستوى انزیم 

  .    ) ,.Lee et al.,2011 2009 and    Krishnamurthy et al(   وامراض الكبد المزمن

 إن حصول مرض إحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة تتبع بزیادة سریعة للانزیم 

AST  المنسي (مؤشرا في إثبات أعراض الذبحة الصدریة  مستواهفي مصل الدم إذ تعد زیادة

الى ان فعالیة الانزیم تكون طبیعیة (Varley, et al.,1988 )   في حین أشار ,)2000,والشریدة

 مستوىفقد أشار الى أن ) 2000,وأخرون الخطیب( أما,لدى المرضى المصابین بالذبحة الصدریة

في أنسجة )  (ALTیوجد إنزیم. رتفع عند المرضى المصابین بإحتشاء العضلة القلبیةیالإنزیم 

اصابة خلایا الكبد بأي ضرر فأن ذلك ولكن یكثر تواجده في الكبد،وعند  , مختلفة من جسم الانسان

فضلا عن الكبد فأنھ یتوزع في انسجة اخرى  ، بكثرة الى الدورة الدمویة ALTیؤدي الى افراز 

 AI- Shammaa,et) اقلمستواه ولكن  ، ،فأنھ یتواجد في الكلیة والقلب و خلایا العضلة الھیكلیة

al.,2011) یرتفع تركیز مستوى انزیم ALT في حالات اصابة الكلى،وتحطم الكبد وأحتشاء

  (Vozarova,et al.,2002)العضلة القلبیة 
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   :البایلوجیة الجزیئیة لمرض تصلب الشرایین 5-2

تصلب الشرایین ھو أحد الامراض التي تصیب الشرایین ویحدث نتیجة لتداخل العدید من 

و كشف التقدم  في التقنیات الوراثة الجزیئیة بان الاساس الوراثي یؤثر . العوامل البیئیة والوراثیة

بالاضافة الى ذلك تم اجراء العدید من . لشرایینوابشكل كبیر على الاصابة  بأمراض الأوعیة 

المرتبط بمرض  والتعدد المظھري للجین البحوث على الأمراض الوراثیة و الجینات المرشحة

 Kovacic and تصلب الشرایین في السنوات الأخیرة حیث یزداد عددھا بشكل سریع

Bakran,2012) .(  

  

  الاسس الوراثیة لاحتشاء العضلة القلبیة1-5-2 

 مع مرتبطة بصورة أیجابیة) MI( یةالقلبعضلة الاحتشاء  تعتبرالأدلة الوراثیة لحدوث

وتعد الاصابة بمرض أحتشاء .(Wang et al .,2004)للأصابة بھذا المرض عائلي التاریخ ال

العضلة القلبیة من الصفات المعقدة نسبیا ویكون متعلق بتفاعل الجینات مع بعضھا أومن خلال 

من الصفات المندلیة والتي تعتبر  الظروف الأخرى التي تؤثر في حدوث الاصابة على عكس العدید

الجسمیة المتنحیة ،الصفات المرتبطة الصفات   الاصابة بھا بسیطة أو متوارثة بطریقة بسیطة مثل 

  . (Hirschhorn and Daly, 2005) بالجنس أو المرتبطة بوراثة المایتوكوندریا

  القلب التاجیةأمراض الأصابة بمن  %80من أكثربین أن   Willett (2002) في دراسة

coronary heart disease  ة الریاضی التمارین، ،الغذاءنمط الحیاة، مثل الوزن  على أساستكون

مثل ضغط الدم ة للأصابة بأمراض القلب التاجیة روالسیطرة على عوامل الخطبالأضافة الى 

 حدید الجینات من خلال الدراسات في مجال تایضا مھم  يالوراث في حین بین أن العامل  والتدخین

 acute myocardial infarction( أحتشاء العضلة القلبیة الحادةب خطرالاصابةمرتبطة بزیادة ال

(AMI  وأمراض القلب التاجیةCoronary artery disease (CAD)  فقد تبین  من خلال ذلك

العوامل الوراثیة مرض احتشاء العضلة القلبیة یعتبر من الامراض المعقدة بسبب التداخل بین أن 

   ).Schadt  2009,() 2-1(الشكل والبیئیة 

معروفة تكون المسؤولة عن لبروتینات  تشفرالتي  الجیناتعلى الرغم من وجود العدید من 

اغلب الدراسات التي اجریت حول علاقة العامل الوراثي والعامل تشیرتصلب الشرایین و امراضیة 

الجینات ،  على مجامیع صغیرة لم تكن ذات اھمیة عند تطبیقھا على المجامیع الكبیرة المظھري

التي تسبب المرض تكون جینات متعددة والیاتھا مختلفة في احداث المرض مثل تفاعل الجینات مع 



  

Literature Review  

نین خفئة معینة مثل الرجال المد

ي منتصف العمر ویعتبر التدخین والبیئة من عوامل الخطورة التي تتداخل مع عمل 

المتغیرات الجینیة التي تؤثر على 

  التاجیة و احتشاء العضلة القلبیة

. PON3، و

ألا ان  . على مستوى الأحماض الأمینیة،

یوجد بصورة خاصة في الكبد وتجري في 

الخلایا البطانیة للإنسان وخلایا 

(Hong-Liang

Literature Review

فئة معینة مثل الرجال المد

ي منتصف العمر ویعتبر التدخین والبیئة من عوامل الخطورة التي تتداخل مع عمل 

المتغیرات الجینیة التي تؤثر على 

التاجیة و احتشاء العضلة القلبیة

  ،PON2و ،

على مستوى الأحماض الأمینیة،

یوجد بصورة خاصة في الكبد وتجري في 

الخلایا البطانیة للإنسان وخلایا 

Liang et al

             Literature Review

فئة معینة مثل الرجال المد عند الجینات

ي منتصف العمر ویعتبر التدخین والبیئة من عوامل الخطورة التي تتداخل مع عمل 

المتغیرات الجینیة التي تؤثر على  مخاطر

التاجیة و احتشاء العضلة القلبیةالقلب 

 PON1:    PON

على مستوى الأحماض الأمینیة،

یوجد بصورة خاصة في الكبد وتجري في 

الخلایا البطانیة للإنسان وخلایا (توجد فقط في الخلایا 

et al., 2003 and
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ي منتصف العمر ویعتبر التدخین والبیئة من عوامل الخطورة التي تتداخل مع عمل 

Stephens and 

عوامل التقلیدیة والبیئیة على

تسبب ا ي والتي 

PON  

الاشكال الجینیة لجین إلـ

تتشابھ  بوتمتلك خصائص مضادة للأكسدة  

 PON3وPON1

 PON2  توجد فقط في الخلایا

 Aviram and) الإنسان

استعراض المراجع                  

البیئة ، عدم تجانس السكان ویمكن ان یزداد 

ي منتصف العمر ویعتبر التدخین والبیئة من عوامل الخطورة التي تتداخل مع عمل 

and Humphries

عوامل التقلیدیة والبیئیة علىالخطر 

ي والتي وظیفالمخاطر التعبیر الجیني أو 

PONكسینیز 

الاشكال الجینیة لجین إلـیوجد ثلاثة انواع من 

تمتلك خصائص مضادة للأكسدة  

 PON3وأن ,تعبیرھا یختلف في الانسجة

HDL , بینماPON2 

الإنسانبلأبھر 
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البیئة ، عدم تجانس السكان ویمكن ان یزداد 

ي منتصف العمر ویعتبر التدخین والبیئة من عوامل الخطورة التي تتداخل مع عمل 

Humphries, 2003).

خطر  )2-1(شكل 

مخاطر التعبیر الجیني أو 

(Schadt, 

كسینیز واجینات البار

یوجد ثلاثة انواع من 

تمتلك خصائص مضادة للأكسدة  

تعبیرھا یختلف في الانسجة

 HDL ـترتبط بیالبلازما و

لأبھر لالعضلات الملساء 

Rosenblat, 2004 

الفصل ال

البیئة ، عدم تجانس السكان ویمكن ان یزداد 

ي منتصف العمر ویعتبر التدخین والبیئة من عوامل الخطورة التي تتداخل مع عمل ف

.(2003 ,الجینات

شكل 

مخاطر التعبیر الجیني أو 

,2009).

جینات البار.2-6

یوجد ثلاثة انواع من 

تمتلك خصائص مضادة للأكسدة  ا جمیعھ

تعبیرھا یختلف في الانسجة

البلازما و

العضلات الملساء 

Rosenblat, 2004)
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تعمل على الحمایة من الاصابة  PON3 و PON1، PON2 جمیع ھذه البروتینات

) LDL( ذات الكثافة الواطئة البروتینات الدھنیةوذلك بمنع اكسدة تصلب الشرایین   بمرض 

(Reddy et al., 2008) . الثدییاتوتوجد الانواع الثلاثة من الجینات في انسجة ( Rodriguez-

Sanabria et al.,2010)  

  ) PON1)  paraoxonaseجین2-6-1

. وھي عائلة متعددة الجیناتparaoxinase إلى عائلة باراأوكسینیز PON1 جین ینتمي  

وكشف أن  (7q21.3-q22.1)للانسان  7 كروموسومللجنبا إلى جنب على الذراع الطویل  وتقع

 8الإكسونات و 9كیلوبایت یتضمن kB 26مایقارب  من  یتكون  PON1ھذا الجین 

 Primo-parmo et al., 1996;   Costa et al. , 2005 and) )2-2(شكل رقم.إنترونات

Gupta et al., 2009)   

  

  

  

  

  

  ) Strachan and Read ,1999(  PONموقع جین ) 2-2(شكل رقم             

واحدة على قاعدة للموقع  +Ca2في تركیبھ على جزیئتین كالسیوم  PON1 جین یحتوي 

  الكالسیومجزیئة ویعتقد أن . وھي تشارك في آلیة تحفیزیة) المجاور إلى أیون فوسفات(النشط 

  (Harel et al., 2004, 2007)تشارك في استقرار الانزیم   ىالاخر

حماض ھو استبدال الا (Q192R) :ھمابشكل كبیرتم دراستھا  PON1شكلین لجین  یوجد

ھو استبدال )L55M(و  arginine (R) ألارجینین ألى glutamine )(Qالكلوتامین الامینیة من 

 methionine   (Humbert,et)(Mالمیثیونین  الى leucine)  (Lلایسین الاحماض الامینیة من 

PON1 
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al.,1993; Adkins et al.,1996; Davies,etal,1996; Leviev,et al.,1997; Deakin 

and James.,2004; Costa et al., 2005 and Macharia et al., 2012)  

 یرتبطبالاصابة بمرض تصلب الشرایین والأمراض المرتبطة بتقدم السن،  PON1یؤثر 

والسكتة   coronary artery diseaseبمرض الشرایین التاجیة L55Mوالشكل  Q192Rالشكل 

، مرض familial hypercholesterolemia الدماغیة وفرط كولیسترول الدم العائلي

 ,.Marchegiani et al) ، وظھور ارتفاع ضغط الدم Parkinson’s diseaseباركنسون

2008)   

في امراض القلب والشرایین سواء على مستوى  PON1اثبتت العدید من الدراسات دور 

 ;Jarvik et al., 2000) لنشاط وھومؤشر على ان المرض وراثيالنمط الجیني ومستوى ا

Mackness et al., 2001; Zhao et al., 2012; Bayrak et al., 2012a)  

  یشترك، ھو بروتین  paraoxinaseعن انزیم یسمى أیضا باراأوكسینیز  PON1 جینیعبر 

  . ) LDL )Mackness et al., 1996في منع أكسدة 

یتم تصنیعھ كیلو دالتون  45-43وزنھ الجزیئي بروتین سكري یشفر لانتاج  PON1جین 

 high-density  في الكبد و یفرز في البلازما ویرتبط بالبروتینات الدھنیة عالیة الكثافة

lipoproteins (HDL) ,  

 PON یحلل مائیا الى كل منarylesterase وparaoxonase    )Başkol & Köse, 

 یأتي من استخدامھ للمادة الاساسیة الفسفور العضوي  paraoxinaseاسم باراأوكسینیز ) .2004

organic phosphorous paraoxanes   (Gülcü and Gürsu, 2003) ,یرتبط مع غشاء  ھو

 (LDL)  وھو یمنع البروتینات الدھنیة  الواطئة  الكثافة ,من الغشاء  PON1الخلیة ویتم ازالة 

لب ـرض تصـة بمــایة من الاصابـــھ دور في الحمــول من الاكسدة ون ــوبیروكسید الدھ

 La DU,1996 ; Tomas( et al.,2004; Moren et al.,2008 ; She etن  ــــراییــالش

al.,2012)  بالاضافة الجینینPON2 وPON3. (Macharia et al., 2012)   3(الشكل رقم-

2(  

رتبط یمضاد للأكسدة  paraoxinaseإلى أنزیم باراأوكسینیز یعزى نشاط مكافحة تصلب الشرایین 

 .HDL Christiansen et al.,2004; Hofer,et alبالبروتینات الدھنیة العالیة الكثافة   

,2006) (  
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  PON1    (Costa et al., 2005)لـ  التأثیر البایلوجي ) 2-3(الشكل رقم

  

، حیث وجد إنزیم  Mazurمن قبل الباحث  1940في عام  في لاول مرة   PON1وصف 

فوسفات العضویة المتلك القدرة على تحلل ی الذيباراأوكسینیز في الأنسجة الحیوانیة و

Mazur,1946) (.  

في دماء الطیور والأسماك والزواحف، وصنف وحدد الانزیم  PON1لم یتم العثور على 

في  Norman Aldridgeفي المصل البشري  من قبل ) paraoxinase)PON1 1باراأوكسینیز 

  .(Aldridge, 1953)   1950أوائل عام   

منع یفي جدران الشرایین، و الدھون المؤكسدةلدھون وھو یحلل افي ایض  PON1 یشترك

المشتقة من اكسدة الدھون  LDLاكسدة البروتینات الدھنیة المنخفضة الكثافة، ویثبط نشاط 

 .Costa et al., 2003 and Li et al)من الدھون الفوسفاتیة   HDLلفوسفاتیة ویمنع أكسدة ا

الشكل  .(Durrington et al., 2001)حمایة من الاصابة بتصلب الشرایین وبالتالي ھو (2005

)2 -4(  
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الحمایة من تصلب الشرایین عن -2. التطور الطبیعي لتصلب الشرایین  -1) :4- 2(شكل 

 PON1  ),et al.,2002a (Mackness طریق 

مع القدرة إلى إعاقة  HDLمع  paraoxoinase (PON(باراأوكسینیز یرتبط انزیم 

تباین . عن طریق منع تولید بیروكسید الدھون LDL البرروتینات الدھنیة الواطئة الكثافةأكسدة 

 paraoxoinaseفي باراأوكسینیز  الجینیةإلى تعدد الأشكال  وذلك یعودنزیم الإالسكان في نشاط 

باراأوكسینیز المن جینات  55و  192على سبیل المثال، تعدد الأشكال في كودون و

paraoxonase  وقد اثبت انھا ترتبط بامراض القلب التاجیة ومرض السكري بین المجموعات

في البروتین تراكم الدھون المؤكسدة من یقلل  كما (lakshmy et al.,2010).  العرقیة المختلفة

  hydroperoxides من  وذلك بسبب قدرتھ على الحد) LDL(الدھني المنخفض الكثافة 

(Kinumi et al,. 2005)  

  عكسیا مع مخاطر الإصابة بأمراض القلب والأوعیة الدمویة         PON1یرتبط نشاط 

(Getz and Reardon, 2004; Mackness and Mackness., 2004 and Ng et al., 

كعامل خطر للإصابة بأمراض القلب والأوعیة  الـ PON1انخفاض نشاط  عرفوقد  (2005

 ,Aviram et al., 1998 a,b; Deakin and James) الدمویة وسمیة الفوسفات العضوي

2004 and Chait et al., 2005)  



  Literature Review                  استعراض المراجع                  ثانيالفصل ال

  
18 

 

ھو انزیم متعددة الأغراض التي اثبت لأدائھ مجموعة  paraoxinase 1باراأوكسینیز 

  اللویحةمتنوعة من الوظائف في الجسم، بما في ذلك تخلیص الشرایین من تكتلات تشكیل 

plaque البروتینات الدھنیة الواطئةمنLDL  التي تؤدي إلى تصلب الشرایین

artheriosclerosisشریة وغازات الأعصاب، والمواد الكیمیائیة السامة مثل المبیدات الح 

(Pejin Grubiša et al.,2010)  

دورا كبیرا في تقلیل الاصابة بامراض تصلب الشرایین وأمراض   PON1تلعب فعالیة   

 ;Mackness et al., 2004; Agrawal et al.,2009)  القلب والأوعیة الدمویة الأخرى

Mohamed et )al.,2013  

یكون لھ وظیفة مضادة تصلب الشرایین، وقد تبین أنھ یحمي البروتینات  PON1جین   

من الأكسدة ویدمر  HDLو البروتینات الدھنیة عالیة الكثافة ) LDL(الدھنیة منخفضة الكثافة 

 ) ,Aviram 2004( الدھون المؤكسدة النشطة بیولوجیا في البروتینات الدھنیة وخلایا الشرایین

، جنبا إلى جنب مع  PON1برومیتر لجین لوالأشكال في المناطق التشفیروالعوامل الوراثیة، 

 ,PON1 (Deakin and James,2004; Costaعوامل غیر وراثیة تؤثر على النشاط المختلف 

et al.,2005   ).  

, ھي غیر مثبتة لحد الان LDLعلى أكسدة  في التأثیر PON1المیكانیكیة التي یقوم بھا 

  oxidised fatty acidsحلل  المائي  لاحماض الدھنیة المتأكسدة المتفرعة ولكن قد تتضمن  الت

والدھون  cholesterylester استرات الكولیسترول، phospholipidمن الدھون الفسفوریة 

، الكولسترول lysophospholipidsإلى إنتاج  یؤدي triglyceride hydroperoxidesالثلاثیة 

cholesterol ثنائي الكلیسیرید ،diglyceride  والأحماض الدھنیة المؤكسدة(Mackness and 

Mackness, 2012, 2014; Tavori et al., 2011)  

وتصلب الشرایین من خلال دراسة عدد من المرضى  PON1علاقة بین وجود اكتشف 

عة السیطرة منخفضة مقارنة بمجمو PON1الذین یعانون احتشاء العضلة القلبیة حیث كانت نسبة 

في المصل تعتبر من عوامل الخطورة للأصابة بالامراض  PON1   المستویات المنخفضة من,

 ,.HDL (Mackness et alالبروتینات الدھنیة العالیة الكثافةالقلبیة المختلفة بالاعتماد على تركیز 

2003a; Bhattacharyya et al., 2008; van  Himbergen et al., 2008)   

لھ دور في الحمایة من تصلب   HDL البروتین الدھني عالي الكثافة أن Shah(2010)اشار 

في نقل الكولسترول العكسي ، فإن عملیة نقل فائض   HDLـللووضح الدور الرئیسي  ,الشرایین

  . جدار الشرایین بشكل خاص إلى الكبد للتخلص منھالالكولسترول من الأنسجة الضامة المحیطة 
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وخطر الإصابة  LDL البروتین الدھني واطئي الكثافة رة بین تركیزھناك علاقة مباش

  ).Durrington,1995(بتصلب الشرایین 

في HDL    أظھرت الدراسات الوبائیة وجود علاقة عكسیة قویة بین تركیز الكولسترول  كما

  (Gordon et al., 1989)وتطویر تصلب الشرایین  المصل

للوراثة المندلیة أیضا إلى إیجاد علاقة بین احتشاء عضلة القلب  الدراسة العشوائیة لم تتوصل

   HDL-C (Fisher et al., 2012)والمتغیرات الجینیة المشتركة المرتبطة فقط مع مستویات 

   لمنع تصلب الشرایین  LDLلھ القدرة على اعاقة أكسدة  HDLالمستوى الطبیعي من 

(Mackness et al., 1993a)  ـتینات المرتبطةبھناك بعض البرو HDL  لھا دور في اعاقة

  PON1 (Mackness and Mackness, 2012 and 2014)عملیة الاكسدة مثل 

  Paraoxonase 2 (PON2)     جین   2-6-2 

بشكل  لتون یتواجداكیلود 44البروتین داخل الخلوي یبلغ وزنھ الجزیئي تقریبا  بأنھیعرف   

والرئة والمشیمة، والخصیة،  والكلى والدماغ في الكبد اكثروبشكل مطلق في كل الأنسجة تقریبا 

-Hong)أیضا في خلایا العضلات الملساء الأبھریة  ویوجد. (Bayrak et al., 2005)والقلب

Liang et al., 2003)  خلیة ومنع أكسدة الخفض المواد المؤكسدة داخل  تعمل علىLDL في 

عندما  LDL-Cأقل قدرة على أكسدة  PON2تعبیرعن  لدیھا،كثیر من الخلایا التي الخلایا 

إن الآلیة و. وبالتالي تحمي الخلایا من الأكسدة  .الفوسفوریة المؤكسدةالدھون أو  H2O2 ـلتتعرض 

، ولھ دور مھم في  نشاط  (Ng et al., 2001) التي تنتج ھذا التأثیر لیست مفھوما بشكل واضح

بینت بعض  Bayrak et al., 2005)( البطانیة الوعائیةمضادات الأكسدة في البطانة والخلایا 

 al.,2005) Li et al.,2003 and  Ngبامراض الشرایین التاجیة      PON2الدراسات علاقة 

et(  البروتینات الدھنیة الواطئة ویمتلك خصائص مضادة للاكسدة ویكون قادر على تأخیر اكسدة

وتكون وظیفتھ بمثابة    (Ng et al., 2001)المتأكسدة المتكونة بشكل طفیف  LDLالكثافة

 al., 2005) (Ng et مضادات للاكسدة الخلویة وحمایة الخلایا من الاكسدة

3-6-2 Paraoxonase 3 (PON3)  

 PON3  بین یتوسطPON1 وPON2 یةالمجموعة الجین في PON  وھي الأقل دراسة

 .HDLكیلو دالتون المرتبطة  40 وزنھ الجزیئيھو بروتین PON2. PON3و PON1 مقارنة 

تخلق بشكل  arylesterase . PON3یقتصر على نشاط  PON3 فانPON1  على النقیض من 
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بانواعھا   PONتلعب . ) (Draganov et al., 2000; Reddy et al., 2001رئیسي في الكبد

 .)et al., Precourt  2011(الثلاثة دورا مھما في الوقایة من تصلب الشرایین 
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   Materials & methods المواد وطرائق العمل

  والاجھزة المستخدمة  المواد  1-3

  Chemical materialsالمواد الكیمیائیة   1-1-3.

 

. المواد الكیمیائیة المستخدمة في الدراسة  (1-3) جدول    

  ت  المادة الكیمیائیة  المصنعةالشركة   المنشأ    

 USA Geneaid   عدة استخلاصDNA  Genomic DNA 

Mini Kit (Blood/Cultured cell) Cat.No 

GB100/300) 

1 

 Canada BIO BASIC أكاروز Agarose  2 

 Canada BIO BASIC      10محلول بفر  منظمX TBE Buffer       

Solution  

3 

Korea Bioneer  الحجممعلمات DNA ladder Marker(100-

2000 bp)  

4 

Korea Bioneer صبغة برومو فینول الزرقاء Bromo phenol 

blue 

5 

Korea Bioneer  بوادئPrimers  6 

Korea Bioneer ماستر مكس PCR PreMix  7 

Canada BIO BASIC برومید الاثیدیوم Ethidium Bromide  8 

Canada BIO BASIC أیزوبروبانول Isopropanol 9 

Spain Scharlau كحول مثیلي مطلق Absolute Methanol  10 

USA Promega  بروتینیزproteinase k     11 

China Elabscience 

Biotechnology 

co.,Ltd  

 PON   12قیاس  عدة

Italy Giesse diagnostics  عدة الكولیسترولTotal Cholesterol 

Enzymatique PAP CAT. No.  0045.  

13 
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Germany Biomaghereb عدة فحص كلیسیریدات الثلاثیة Triglycerides 

Enzymatic Colorimetric test (Gpo-

PAP)  

14 

Italy Giesse Dianostic عدة فحص HDL-c Enzymatic 

cholorimetric method. CAT. No. 0056  

15  

United Kingdom RANDOX  عدة فحص انزیمALT  16 

United Kingdom RANDOX  عدة فحص انزیمAST 17 

Canada Aquarama  مزال الأیونماء Deionized water  18  

 

  

 :المستخدمة  الادوات 2-1-3
  المستخدمة في الدراسةالمختبریة  الادوات) 3-2( جدول

  

  

  

  

  

  

  ت  الادوات  الشركة المصنعة المنشأ

Jordan AFMA فصل المصل بأنابی  Gel and clot tube  1 

Jordan  AFMA 
 EDTA  مانع للتخثربلاستیكیة حاویةعلى أنابیب 

coated tube EDTA 
2 

Jordan AFMA محقنھ طبیة Medical Syringe   3 

China  أنابیب ابندروف Eppendrofs tubes  4 

China     Pipets tips  5  

 Germany Slamed مایكروبایبیت micropipette   6 
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 :الاجھزة المستخدمة  3-1-3
  الأجھزة المستخدمة في الدراسة) 3-3( جدول

  

   

 ت  اسم الجھاز الشركة المصنعة  المنشأ

China                                      1  حافظة مبردة لنقل العینات 

U.K  الكابینة المعقمة        Laminar      air flow Cabinet  2 

 Japan  Julabo حمام مائي Water bath  3 

USA Awareness  منظومة الالیزاELISA  4 

Germany  Hereaus جھاز النبذ المركزي Centrifuge 5 

 Germany Labtech جھاز النبذ المركزي المبرد Cooling  Centrifuge  6 

Germany  Sartorius میزان الكتروني حساس Electrical sensitive balance 7 

Korea  Labtech محراك مغناطیسي Magnetic stirrer  8 

USA  Labnet  
 Thermal cycler أنزیم البلمره المتسلسل تفاعلجھاز 

DAN incubator 
9 

USA  Labnet  
 Gel electrophoresis جھاز الترحیل الكھربائي

apparatus  
10 

USA                         Labnet 
 Photo documentation الفوتوغرافي التوثیق جھاز 

system  
11 

USA   Labnet  
 supply  مجھز الطاقة الكھربائیة المستمر

Electrophoresis constant power 
12 

USA   Labnet 
 UV light transillminator جھاز مطیاف الأشعة الفوق 

  البنفسجیة
13 

USA  Dubuque مازج Vortex  14 

Japan Shemadzu  spectrophotometer 15 

  Germany  Labtech   الموصدة Autoclave 16 
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   Methods طرائق العمل 3-2

  الدراسة عینات  1-2-3
 cronary careأجریت ھذه الدراسة على المرضى المراجعین لوحدة العنایة المركزة للقلب

unit(ccu)   بعد أخذ موافقتھم  المقدسةالتعلیمي في محافظة كربلاء) ع(في مستشفى الزھراء

مختبر الدراسات العلیا في قسم علوم وكذلك مختبر التحلیلات المرضیة التابع لنفس المستشفى و,

  .  2016 كانون الثاني   30لغایة  2015 شباط    20وللفترة من  كلیة العلوم جامعة كربلاء–الحیاة 

أخذت العینات من الاشخاص الذین ادخلوا ردھة العنایة القلبیة لأصابتھم بالالام في الصدر 

ومعرفة فیما أذ كانوا مصابین بالسكري وضغط  )انثى,ذكر( والجنس, الاشخاصوتم تسجیل عمر ,

, الدم أو غیر مصابین ولم یتعرضوا الى الاصابة بأحتشاء العضلة القلبیة أو الذبحة الصدریة سابقا

  .ھل انھم من المدخنین او غیر المدخنین ومعرفة ,والتأریخ العائلي للاصابة بأمراض القلب 

منظمة الصحة العالمیة منھا  ھماأشارت ألی علىتشخیص الحالات المرضیة للمرضى بناءا تم 

 )ECG(وجود تغیرات في تخطیط القلب الكھربائي و,دقیقة  30 استمرار ألم الصدر لأكثر من 

الطبیب وبالاعتماد على تشخیص ,قیاس التروبونین بعض الدلائل الحیاتیة القلبیة مستوى وارتفاع 

بأمراض القلب  في تشخیص الحالة المرضیة للمرضى لتحدید المجامیع التي شملتھا المختص 

وعدد الاناث  )(142فردا من كلا الجنسین بلغ عدد الذكور )(200حیث شملت الدراسة ,الدراسة 

  .سنة 71سنة الى30وتراوحت اعمارھم من ,)(58
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  Experiment Designتصمیم التجربة  3-2-2
  

  

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

  عینة 200/

السیطرة   75احتشاء 
50 

الذبحة 
 75الصدریة 

اناث 
25 

ذكور 
50 

 57ذكور  18اناث 

ذكور 
35 

اناث 
15 

 27ضغط 

 18سكر 

 33تاریخ عائلي 

 36مدخنین 

 14ضغط 

 7سكر 

  7تاریخ عائلي 

 5مدخنین 

  12ضغط  26ضغط 

 8سكر  23سكر 

 34ریخ عائلي ات 8تاریخ عائلي 

 4مدخنین  40مدخنین 

 23غیر  

  غیر32

  غیر17

 غیر 14

   غیر6

   غیر10

  غیر10

  غیر14

  غیر31

  غیر34

  غیر23

  غیر17

  غیر11

  غیر18

  غیر18

  غیر20

  

  

  

 دراسة جزیئیة

 DNAأستخلاص 

 PCRاجراء 

 دراسة الفسیولوجیة

قیاس أنزیمات 
PON1 

,AST,ALT 

قیاس 

Lipid profile 
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                  مجامیع التجربة 3-2-3
 Acute Myocardial Infarctionالمرضى المصابین بأحتشاء العضلة القلبیة :المجموعة الاولى -1

 (AMI)  (18)وعدد الاناث  )57(مریض عدد الذكور  (75)و عددھم . 

وعددھم   Angina  pectoris(AP) المجموعة الثانیة المرضى المصابین بالذبحة الصدریة  -2

 . )25 (وعدد الاناث  )(50مریض عدد الذكور  )(75

وھم من الاشخاص الاصحاء غیر مصابین بأمراض  controlمجموعة السیطرة :المجموعة الثالثة  -3

وعدد الاناث ) 35( فردا عدد الذكور (50 ) وكان عددھم والسكري والضغط وغیر مدخنین القلب 

)15.( 

  

   Collection of Blood sample جمع عینات الدم                    4-2-3
الذبحة ,  العضلة القلبیةبأحتشاء من كل شخص مصاب من الدم الوریدي ) مل 10(تم سحب 

 EDTA أنابیب مانعة  للتخثر مل منھ في  2وضع  ثم ,نبیذه قن طبیةابواسطة محالصدریة والسلیم 

نقلت بوساطة  مْ  -4  درجة حرارةوحفظت العینات تحت  تم رجھا بشكل خفیف لمنع تخثر الدم و

كلیة للعلوم في جامعة كربلاء بوقت  –قسم علوم الحیاة –صندوق مبرد إلى مختبر الدراسات العلیا

 أنابیبمل في  ) (8والجزء المتبقي من الدم ,ساعة لإجراء الفحوصات الجزیئیة لھا ) (24لایتعدى 

كمیة الكافیة  من بغیة الحصول على الGel tube تحتوي على مادة الجل لعزل المصل بلاستیكیة

دقیقة  لمدة  / دورة  3000ثم نبذت الانابیب مركزیاً بسرعة ,دقیقة15وتركت الانابیب لمدة المصل 

وحفظ في  Eppendroff tubes ابندروف أنابیبدقائق  لفصل المصل وقسم المصل في عدة  10

والتي شملت قیاس  الاختبارات الفسلجیة أجراء مْ لغرض  -20حـرارةحالة التجمید عند درجة 

ومرتسم الدھون والتي شملت مستوى الكولیسترول  PON1 Human باراأوكسینیز إنزیممستوى 

TC, مستوى الدھون الثلاثیةTG,عالیة الكثافة الدھنیة  اتمستوى البروتینHDL,اتالبروتین و 

 إنزیماتومستوى VLDLالواطئة الكثافة جداً الدھنیة  اتالبروتین و, LDLالواطئة الكثافةالدھنیة 

    .ALT و AST الكبد 
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  الفسلجیة قیاس المعاییر  2-3-5

 Determination ofفي مصل الدم  انزیم باراأوكسینیز تقدیر تركیز 1-5-2-3

serum paraoxonase level 

   عمل العدة التشخیصیةمبدأ

والمجھزة من  linked immunosorbent assay-enzyme (ELISA)استخدام عدة الالیزا 

وھذه الطریقة تسمى معقد الشطیرة  Elabscience Biotechnology co.,Ltdشركة 

Sandwich complex  ترتبط العینات مع الأجسام المضادة PON1  المغلفة لسطح الحفر 

Wellsحفرة  96تحتوي الصفیحة على إذWells مضادةالبالاجسام  كل منھا مغطى antibody  ،

المراد تحدیده بوجود الضد النوعي  Sampleھذا الاختبار یعتمد على مبدأ عمل إضافة النموذج 

  ثم یضاف pon1سیؤدي إلى التصاقھ بالجدار الداخلي ویرتبط مع الاجسام المضادة 

abiotinylated detection Ab ویحضن وبعدھا تغسل الحفر باستخدام محلول الغسل Wash 

solutionي إلى إزالة الجزء غیر المرتبط من النموذج وبعد الغسل یضاف محلول سیؤد الذي

بعد و ( Avidin-Horseradish peroxidase HRP-conjugated) نالاقتران الذي یتكون م

غیر المقترن   solution Conjugatedقترانالحفر مجددا لإزالة محلول الا فترة الحضن ،تغسل

إلى الحفر والتي تؤدي بتفاعلھا Substrate solution الأساستتبعھا خطوة إضافة محلول المادة 

یتم إیقاف التفاعل  ,إلى ظھور كاشف لوني والذي یظھر بعد الإضافة والحضن قترانمع محلول الا

إذ یؤدي ھذا المحلول إلى إیـقاف التفاعل وتغیر اللون من Stop solution بإضافة محلول التوقیف 

الطیف الضوئي بواسطة  PON 1ـتم قیـاس تركیزبعدھا ی. الازرق الى الاصفر

spectrophotometrically   على الطول الموجي(450 nm)  حیث تتناسب شدة اللون الظاھر،

  .طردیا مع كمیة العامل المراد قیاس تركیزه

  

  PON1عدة مكونات الالیزا لانزیم  یوضح ) 3-4(جدول

Storage  Specifications  Item  

4℃  8 wells ×12 strips  Micro ELISA Plate  

4℃  2 vials  Reference Standard  

4℃  1vial 20mL  Reference Standard & Sample 

Diluent  
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4℃  1vial 120μL  Concentrated Biotinylated Detection 

Ab  

4℃  1vial 10mL  Biotinylated Detection Ab Diluent  

4℃(shading light)  1vial 120μL  Concentrated HRP Conjugate  

4℃  1vial 10mL  HRP Conjugate Diluent  

4℃  1vial 30mL  Concentrated Wash Buffer (25×)  

4℃(shading light)  1vial 10mL  Substrate Reagent  

4℃  1vial 10mL  Stop Solution  

 5pieces  Plate Sealer  

 1 copy  Manual  

 1 copy Certificate of Analysis 

  

  :الكواشفتحضیر
 Reference standard andمن مل 1حضربإضافة :Standard Solutionالمحلول القیاسي  1.

sample Dluent الى الانبوب الحاوي علىHuman PON1 Standard  یصبح تركیز 

10ng\ml من  مایكرولیتر500و لعمل سلسلة التخافیف باضافة Reference standard  كالاتي

(10, 5, 2.5, 1.25, 0.63,0.31 ,0.16 , 0)ng/ml.  
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1  2  3  4  5  6  7  8  tube  

10  5  2.5  1.25  0.625  0.313  0.156  0  ng/mL  

  

خففت العینة بإضافة ما موجود في العبوة : concentrated HRP conjugateمحلول الاقتران 2.

 HRP-conjugated concentrated  120مل من 10معمایكرولیترHRP conjugate 

Diluent  1:100اي تخفیف  

3. Biotinylated Detection Ab:  خففت العینة بإضافة ما موجود في العبوةconcentrated 

Biotinylated Detection Ab  120مل من 10معمایكرولیترBiotinylated Detection 

Ab Diluent  1:100اي تخفیف  

 من الماء المنزوع الایونمل 750بإضافة حضر : Wash solutionمحلول الغسل  4.

Deionized water  عبوة واحدة ( مل 30إلىvial(  منWash Buffer Concentration 

للخلط أو التجانس ویكون استعمالھ  Magnetic stirrerباستخدام المازج ) 25x(بالتخفیف إلى 

  .آنیا

  مل ویكون حساس للضوء 10یحتوي على : substrate Reagentمحلول المادة الاساس 5.

  .Sulfuric acidمل من  10یتكون من:  Stop Solutionمحلول التوقف . 6

  :عملالطریقة    

  .قبل الاستخدام مكان نظیف تحت درجة حرارة الغرفة فيتم تحضیر كل الكواشف ووضعت 1.

  .على مكان مستوي Stripsثبتت الصفیحة 2.

 Sampleالعینة ،Standard Solutionمن كل من المحلول القیاسي  مایكرو لیتر 100أضیف 3.

  .37Cبدرجة دقیقة 90وغطیت جیدا وحضنت لمدة  Wellsإلى  كل الحفر 
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  ولا تغسل من كل حفرة السائل الزائد تم إزالة4.

وغطیت جیدا  إلى كل حفرة Biotinylated Detection Abمن مایكرو لیتر 100أضیف 5.

Wells.  

محمول على ھزاز الأطباق المناعیة  37C˚ساعة تحت درجة  1حضنت لمدة  6.

Shakergentle.  

  :ثم غسل كل الحفر ثلاث مرات من خلال7.

 مایكرو لیتر من محلول الغسل إلى كل حفرة 350ف أضی. 

 إزالة كل المكونات من الحفر بقلب الصفیحة على ورق نشاف نظیف. 

المحضر حدیثا إلى كل حفرة  HRP conjugateمن محلول الاقتران مایكرو لیتر 100أضیف 8.

  37C˚  بدرجةدقیقة  30وحضنت الصفیحة لمدة وغطیت جیدا 

  . كررت عملیة الغسل لخمس مرات بنفس الطریقة. 9

إلى كل حفرة  Standard Solutionمن محلول المادة الاساسمایكرو لیتر  90أضیف 10.

     37C˚ دقیقة بدرجة 15حضنت الصفیحة لمدة وغطیت جیدا و

ویتغیر لونھامن . إلى كل حفرة Stop solutionمن محلول التوقیف  مایكرو لیتر 50أضیف 11.

  الازرق الى الاصفر

  (nm 450) يقرأ طیف الامتصاصیة عند طول موج 12.

  

 Total في مصل الدم الكولیسترول الكلي تركیزتقدیر  2-5-2-3

Cholesterol(TC)           

وذلك باستخدام عدة التحلیل المجھزة من قبل  تم تقدیر الكولیسترول بالطریقة الإنزیمیة  

إذ تعتمد ھذه الطریقة على تحویل   (Tietz,et al., 1999) الفرنسیة ) (BIOLABOشركة

Cholesterol Esterase  بوجود الأوكسجین(O2)  وأنزیمCholesterol Oxidase  اللذین

 (Cholest-4en-3one)یعملان على أكسدة الكولیسترول الحر المتكون نتیجة التفاعل الأول إلى  

 –4)و) (phenolوھذا الأخیر یتفاعل مع الفینول  (Hydrogen Peroxid)و 

aminoantipyrinel)  وبوجود أنزیمPeroxidase  لیكون كیتون أمینquinoneimine  وردي

  :ھو موضح في المعادلات الآتیةاللون ومثلما 

FattyacidlcholesteroOHesterlcholestero esteraselcholestero   2.
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222 34 oHoneencholesOlcholestero oxidaselcholestero  
 

OHequinoneioantipyrinaphenolOH Peroxidase
222 4minmin42  

  

 

  ):(procedure طریقة العمل

الكفء , Standardالمحلول القیاسي , Sampleالعینة (تم استخدام ثلاثة أنابیب اختبار ھي 

Blank (  

    

Sample Standard  Blank Solution 

1.0  ml 1.0  ml 1.0  ml Reagent(A)  

 - 10 µl  - Standard 

10 µl  -  - Sample  

   10 µl Blank 

    

تمزج إلى العینة والمحلول القیاسي والكفئ   (Reagent A)من ) 1.0(وبعدھا أضیف 

 10)(او  (°C 37)دقائق في الحمام المائي عند درجة حرارة  (5)المحالیل بشكل جید وتترك لمدة 

 (500nm)عند درجة حرارة الغرفة وبعدھا یتم قیاس الامتصاصیة عند طول موجي مقداره  دقائق

  . اذ ان شدة اللون تبقى مستقرة لمدة ساعة .. نانومیتر مقابل محلول الكفء

  :الحسابات

  :تم حساب تركیز الكولسیترول الكلي وفقاً للقانون الآتي 

N
Standerd
SamplelcholesteroTotal   

dLmg  

  :إذ أن

N =200 و ھو تركیز ،standard   

sample  =امتصاصیة النموذج  

standard  =امتصاصیة المحلول القیاسي  
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  :Triglycerol(TG)تقدیر تركیز الكلیسیریدات الثلاثیة في مصل الدم: 3-5-2-3
 & Fassati)تѧѧѧم تقѧѧѧدیر الكلیسѧѧѧیرات الثلاثیѧѧѧة فѧѧѧي مصѧѧѧل الѧѧѧدم اعتمѧѧѧادا علѧѧѧى طریقѧѧѧة

principe,1982)  ركةѧل شѧوذلك باستخدام عدة التحلیل المجھزة من قبBIOLABO) ( یةѧالفرنس 

إذ تعتمѧѧد ھѧѧذه الطریقѧѧة علѧѧى تحویѧѧل الكلیسѧѧیرات الثلاثیѧѧة الموجѧѧودة فѧѧي مصѧѧل الѧѧدم انزیمیѧѧا الѧѧى ,

  : الكلیسیرول حسب المعادلات الاتیة

                   

.acidsFattyGlyceroldesTriglyceri LipasenLipoprotei    

ADPphosphateGlycerolATPGlycerol MgKinaseGlycerol  


3,  

22
3

23 OHphosphatecetoneDihydroxyaOphosphateGlycerol oxidasephosphateGlycerol  

O2HequinoniminolchlorophenParaazone4aminophenOH 2
Peroxydase

22  
  

  

  :طریقة العمل

, Standardالمحلول القیاسي , Sampleالعینة (استخدامت ثلاثة أنابیب اختبار ھي 

  :اذ احتوت كل منھا على المحالیل المثبتة ادناه).. Blankالكفء 

  

Sample   Standard Blank solution 

1  ml  1  ml 1  ml  WorkingReagent 

 - 10  µl   -  Standard 

10  µl   -   - Sample 

 -  -  10  µl  Blank 

  

إلى العینة والمحلѧول القیاسѧي  Working Reagentمل من محلول العمل ) 1(بعدھا أضیف 

دقѧائق فѧي الحمѧام المѧائي عنѧد درجѧة حѧرارة  (5)المحالیѧل بشѧكل جیѧد وتتѧرك لمѧدة  تمزجوالكفء 

(37 C°)  وجي  دقائق 10)(اوѧول مѧد طѧعند درجة حرارة الغرفة وبعدھا یتم قیاس الامتصاصیة عن

  .اذ ان شدة اللون تبقى مستقرة لمدة ساعة .. نانومیتر مقابل محلول الكفء (500nm)مقداره 

  :  الحسابات

  :وفقاً للقانون الآتي T Gتم حساب تركیز 
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NSampleionconcentratdesTriglyceri 
Standerd  

)/( dLmg  

  : إذ أن

N  =200 ویمثل قیمة المحلول القیاسي 

sample =امتصاص النموذج .  

Standard =امتصاصیة المحلول القیاسي  

  

  

  Very low densityتركیز البروتینات الدھنیة واطئة الكثافة جدا في المصل تقدیر 4-5-2-3:

 lipoprotein (VLDL-C)    

 Friedwald et(الموصوف من قبل    القانونبالاعتماد على   VLDLتم حساب تركیز 

al ., 1972  (  

VLDL(mg/dl) =Triglyceride /5                                                             

       

  

 High في مصل الدم  عالیة الكثافةالبروتینات الدھنیة تقدیر تركیز  5-5-2-3:

Density Lipoprotein  (HDL-C):  

 Bursten, 1970)(وفقѧѧا لطریقѧѧة بالطریقѧѧة الأنزیمیѧѧة HDL- cholesterol تѧѧم تقѧѧدیر 

والموجود فѧي ) VLDL(و) LDL(و) الكیلوسیة(على ترسیب دقائق الأستحلاب الطریقة  ھذهعتمدت

إلѧى   (Precipitating- A)مصل الدم و یتم ذلك بإضافة حامض الفوسفوتنكسѧتك معامѧل الترسѧیب  

مѧن ھѧذه العملیѧة وضѧعت العینѧات فѧي جھѧاز الطѧرد المركѧزي علمѧاً أن مصل العینات وبعد الانتھѧاء 

والѧѧذي یمكѧѧن قیѧѧاس فقѧѧط     HDLالمحلѧѧول النѧѧاتج بعѧѧد عملیѧѧة الترسѧѧیب یكѧѧون رائقѧѧاً ویحѧѧوي علѧѧى

مѧѧن العѧѧدة الخاصѧѧة بتقѧѧدیر مسѧѧتوى  Reagent Aمسѧѧتوى الكولیسѧѧترول فیѧѧھ باسѧѧتخدام الكاشѧѧف 

  .الكولیسترول 

   :طریقة العمل 

  :خطوتین ھما HDL- cholesterol تتضمن طریقة العمل في تقدیر مستوى 

  :الترسیب-1
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مل من محلول  (0.5)وذلك بإضافة ) الرائق(ولقد استخدمت ھذه الخطوة لتحضیر الراشح 

دقائق في درجة  (5)مل من مصل الدم ویمزج جیداً ویترك لمدة  (0.5)إلى  Reagent 1الترسیب 

 \دورة 3000)(دقائق وبسرعة  (10)وضع في جھاز الطرد المركزي لمدة حرارة الغرفة ومن ثم ی

  .دقیقة

النموذج، المحلول (ثلاثة أنابیب اختبار ھي  تؤخذ :)(HDL-Cتقدیر تركیز الكولیسترول لل  -2

   : اذ احتوى كل منھا على المحالیل المثبة ادناه) Blank القیاسي، الكفء

  

Standard Sample Blank المحالیل  

  0.5µl    محلول الرائق منSample 

0.5µl     Standard 

    0.5µl Blank 

2.0 ml 2.0 ml 2.0 ml Reagent  A 

   

إلى الأنابیب الثلاثة المذكورة أعلاه ومزجت  Reagent Aمل من ) 2.0(وبعدھا أضیف 

مئوي وبعدھا تقرأ  (37)دقائق في الحمام المائي عند درجة حرارة  (5)جیداً ثم تركت لمدة 

  .نانومیتر (510)الامتصاصیة بواسطة جھاز المطیاف الضوئي عند طول موجي مقداره 

  :الحسابات

  :من القانون الآتي  HDL- cholesterolتم حساب تركیز 

  

            2.
Standard

 STDCSampleionconcentratlcholesteroHDL      

dLmg  

  :إذ أن

C. STD : 50قیمة المحلول القیاسي ومقداره mg/dL   

   (Precipitating A)عامل التخفیف بالمزج مع عامل الترسیب : (2)
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  الدم في مصلحساب تركیز البروتینات الدھنیة واطئة الكثافة : 6-5-2-3

  Calculation of serum Low density  lipoprotein – cholesterol 

Concentraction(LDL-C)  :  
  القانون التاليباستخـدام  LDL –cholesterolتـم تـقـدیـر مستـوى   

 (Tietz,et al.,1999) ووھ:  
)()()()/( CVLDLCHDLsterolTotalCholedlmgCLDL   

  

         تقدیر فعالیة الانزیمین الناقلین لمجموعة الأمین في المصل7-5-2-3

  Aspartate transaminase (AST) and  Alanine transaminase 

(ALT)   
 Alanineو ،Aspartate transaminase (AST)ي إنزیم تركیز فعالیة تم قیاس

transaminase (ALT) في مصل الدم باستخدام عدة التقدیر الجاھزة Kit بالطریقة اللونیة 

)(Reitman et al., 1957 وعلى أساس التفاعلین الآتین:   

 α-oxoglutarate  + L-alanine          ALT                      L-glutamate   +  

Pyruvate  

Oxaloacetate    +aspartate           AST          L-glutamate   α-oxoglutarate    

+L-  

على الـبایـروفـیت المتحرر من التفاعـل المـحفز   ALTیـعتمد تقدیر فعالیة الإنزیم إذ

من  ASTوكذلك تم تقدیر فعالیة الإنزیم,بوساطة تفاعـل  الأنزیم مع ثـنائي فـنیل الھایدرازین 

  الاوكـزالوأسیتیت المـتحرر من التفاعـل المـحفز بوساطة الأنزیم مـع ثـنائي فـنیل الھایدرازین،

  :ناه ھو مبین أدوأجریت التجربة كما 

  

 المحلول الكفئ العینة المحالیل

)المصل(العینة   

محلول الفوسفات الدارئ   

0.1 ml 

0.5 ml 

 - 

0.5ml 

  ºم 37دقیقة بدرجة حرارة  30مزجت محتویات الأنابیب جیداً وحضنت لمدة 

 ml 0.5 ml 0.5 محلول ثنائي فنیل الھایدرازین



  Materials & methodsالمواد وطرائق العمل                            ثالثالالفصل 

36 
 

)المصل(العینة    

  ºم 25–20دقیقة بدرجة حرارة 20مزجت محتویات الأنابیب وحضنت لمدة 

 ml 5.0 ml 5.0 محلول ھیدروكسید الصودیوم

  

بعد مزج محتویات الأنابیب جیداً تترك لمدة خمس دقائق في درجة حرارة الغرفة ،وبعدھا  

  . نانومیتر 546تم قیاس الامتصاص لھا عند الطول الموجي

 :في التجربة وتشمل واستخدمت المحالیل 

  :  المحلول الفوسفات الدارئ1-

المذابین فـي ) 2.0mM(والفاكیتوكلوتاریت ) mM 200(یتكون من الالنین :ALTالإنزیم  -أ 

  ). pH 7.4(محلول الفوسفات الدارئ 

) mM 2.0(والفاكیتوكلوتاریت  ) mM 100(یتكون من حامض الاسبارتیك :ASTالإنزیم -ب

  ). pH 7.4(الفوسفات الدارئ المذابین في محلول 

 ) .  mM 2.0(ثنائي نایتروفنیلھیدرازین   4.2محلول 2 -

تم تخفیف ھذا المحلول عشر مرات بواسطة الماء ): N 0.4(محلول ھیدروكسید الصودیوم  3 -

  .        المقطر قبل استعمالھ

  ).mM 2.0(محلول البایروفیت القیاسي 4 -

  

  

  

انبوبة المحلول  Sampleانبوبةالعینة  المحلول 

 Standardالقیاسي

 Blankانبوبة الكفؤ

  - Standard - 10المحلول القیاسي 

  -  - Sample  10العینة

 Reagent R1 1.0 ml  1.0 ml  1.0  mlالدارئ المحلول

  دقائق في درجة حرارة الغرفة ثم اضیف لكل من ھذه الانابیب   5رجت الانابیب جیدا ثم تركت لمدة 

 R2 200 200 200ھایبوكلورید محلول



  Materials & methodsالمواد وطرائق العمل                            ثالثالالفصل 

37 
 

  Troponin leves   التروبونین ىتقدیر مستو 8- 3-2-5
 Asolid- phaseیعدّ ھذا الاختبار من الاختبارات المناعیة الكرموغرافیة   

chromatographic immune assay.  

تقدیرا كمیا لعینات مأخوذة من دم الإنسان أو  Troponin I,Tیستخدم في تقدیر تركیز و   

وقد استعملنا . لمرضى القلب) AMI(البلازما أو المصل لتشخیص مرض احتشاء العضلة القلبیة 

  .  Troponinالمصل في ھذه الدراسة لقیاس تركیز كل من 

  Principle of Methodأساس العمل      
بین المؤشرات الكیموحیاتیة القلبیة یعتمد ھذا الاختبار على التفاعل الذي یحدث   

)Troponin ( الموجودة في مصل العینة والأجسام المضادة لھا فيReagents  لتكون روابط

  ).Specific antibody- dye conjugates(معقــــدة تھاجر على طول مساحة شریحة الاختبار 

  Procedureطریقة العمل 
 .نجھز الشریحة المستعملة في الاختبار -1

یفضل استعمال شریحة جدیدة لكل عینة من المصل وعدم استعمالھا لعینات أخرى ولا نستعمل  -2

 .الشریحة إذا كانت فاسدة أو انتھت مدة استعمالھا

ساعات من  4بما أنّ بروتینات القلب غیر ثابتة أو مستقرة لذا یفضل استخدام عینات مأخوذة خلال  -3

لكل عینة  Pipette tipنتائج ویفضل استعمال لیعطي أفضل ال Fresh sampleالمرضى وتكون 

 .مصل

إذا كانت عینات المصل مجمدة یجب تركھا لتصل إلى درجة حرارة الغرفة ثم استعمالھا للاختبار  -4

 .ویجب أن تكون شرائح الاختبار قبل استعمالھا مباشرة محكمة الغلق

 .من مصل العینة على شریحة الاختبار µ/l 150نضیف  -5

  .ل ربع ساعة فقط  ولا نأخذ النتیجة بعد ھذه المدة لأنھا تعطي نتیجة موجبة خاطئةنقرأ النتائج خلا -6

 

 

 

 

  

  

   Troponinالـ توضح شكل الشریحة المستعملة في اختبار ) 1-3(صورة رقم 
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  Resultالنتائج   
  قریبة أو أعلى من القیمة المحددة لكل مؤشر وھي  Troponinإذا كان تركیز   

Troponin cut off (0.5 ng/ml) 

 

أما في ) ve+(سوف تظھر حزم وردیة اللون على شریحة الاختبار وتكون النتیجة موجبة 

 Troponinولا یحدث تفاعل بین ) ve-(حالة عدم ظھور ھذه الحزم الوردیة تكون النتیجة سالبة 

 Brogan et). الموجودة في شریحة الاختبار  Reagentsالموجودة في المصل والمواد الفعالة 

a.l, 1997 ; Sylven  et al., 1998).  

  

 Determination of Glucose levelتقدیر مستوى الكلوكوز  9- 3-2-5

  Principleالمبدأ الأساس 
وفقا  حسب المیكانیكیة الاتیة Sampleالموجود في العینة  Qlucoseیحدد الكلوكوز   

  )(Huggett and Nixon.,1997لطریقة 

Glucose + H2O + O2    H2O2 + Gluconate 

 

2H2O2+Phenol+4- Amine- antipyrine                    4H2O+Quinonimine 

      Procedureطریقة العمل 

، الكفيء Standardالعینة، المحلول القیاسي  Sample(تم استعمال ثلاثة أنابیب اختبار   

Blank.(  

 

  Blank Standard Sample المحالیل

Standard 
 

- 
 

10 µl 
 

- 
 

Sample 
 

- 
 

- 
 

10 µl 
 

Blank  
 

10µl 
 

- 
 

- 
 

Working reagent 1 ml 1ml 
 

1 ml 

 

Glucose 
Oxidase 

Peroxidase 
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أو یترك بدرجة حرارة الغرفة ) دقائق 10(تمزج المحالیل جیدا وتوضع في الحافظة لمدة   

)20- 25oC ( لمدة نصف ساعة ومن ثم تقرأ الامتصاصیة بواسطة المطیاف الضوئي عند طول

  .Blankنانومیتر وذلك بعد تصفیر الجھاز بواسطة الـ ) 505(موجي مقداره 

  

  Calculationالحسابات    

  :یتم حساب تركیز الكلوكوز في العینة وفقا للقانون الآتي  

 

Glucose conc.=         × N 

  :إذ إن

N =100 وھو تركیز المحلول القیاس ،)mg/L(  

N =5.56 mmol/L  

N =1 g/L  

Sample )O. D =(امتصاصیة العینة.  

Standard )O. D =(امتصاصیة المحلول القیاس.  

 g/L( ،)3.89- 5.84 mmol/L( ،)70- 105 1.05 -0.70(القیم الطبیعیة في مصل الانسان 

mg/dl  

  

                                               Blood  pressureقیاس ضغط الدم  10- 3-2-5
             

  )Macleod et al.,2009:(طریقة قیاس ضغط الدم

على مقعد مستندا الظھر الى الخلف لمدة خمس دقائق مع جعل القدمیین مسطحتین على الجلوس -1

  .العلویة على نفس مستوى القلب ووضع الاطراف الارض قبل القیاس 

یتم ربط الحزام سنتیمتر  35- 3سنتیمتر وطولھ  12.5مقیاس ضغط الدم المعتاد عرض المثانة -2

بشكل جید بحیث یكون طرف الحزام عند الخط الذي یظھر عند مفصل ) فوق المرفق(على الید 

  الكوع 

اسفل الساعد (فیھ الشریان  فوق أفضل مكان یسمع–ضع السماعة تحت الحزام وثبتھا برفق -3

أو تلمس السماعة مثانة قیاس  –یجب ان لاتضغط بشدة - ) مباشرة فوق مفصل الكوع وللداخل قلیلا

  .الضغط أو الخرطوم

  أغلق صمام الھواء-4

(O. D) Sample 
(O. D) Standard 
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الحزام حتى یتوقف الدم في ثم انفخ المثانة الخاصة بجھاز قیاس الضغط  واستمر في نفخ -5

التي تسمع عندھا صوت ) الرقم(في السماعة عندھا حدد النقطة الجریان سیتمكن سماع صوتھ 

  ھذا الضغط الانقباضي للدم,متكرر واضح على جھاز القیاس 

حتى تسمع صوت التنصت العادیة تسجل القراءة الى ) ثانیة|ملم زئبق 3- 2(تفریغ المثانة ببطء -6

  ھذا ھو الضغط الانقباضي .مم زئبق 2اقرب 

  ة ببطء حتى تختفي الاصوات مواصلة تفریغ المثان-7

  تسجیل الضغط الذي فیھ الاصوات تختفي تماما ھوو الضغط الانبساطي -8

                                DNA DNA Extractionستخلاص الـ أ 6-2-3
   

الطرد المركزي ( Geneaidلشركة ) kit(من الدم ا حسب عدة  DNA الـتم أستخلاص 

  :وكما مبین بالخطوات التالیة) دقیقة/ دورة  16000- 14000كان بسرعة 

  .مللیتر 1.5 من الدم الى انبوب بندروف مایكرولیتر200  یفاض1-

ثم یحضن . الى الدم ویمزج قلیلاً  10mg/ml (proteinase K(من  مایكرولیتر  30اضیف2-

  .c0 60دقیقة في الحمام المائي بدرجة  15الخلیط لمدة 

 .مع الرج لدقائق  مایكرولیتر  200وبكمیة   GB Buffer یفاض3-

دقیقة وخلال الحضن ترج  15في الحمام المائي لمدة  70c0حضن المزیج بدرجة حرارة 4-

 .دقائق  3الأنابیب كل 

لكل عینة في أنبوبة بندروف مایكرولیتر 100 من خلال وضع  ( Elution buffer)حضر 5-

 . 70c0نظیفة و تحضن في الحمام المائي بدرجة حرارة 

الى النموذج مع الرج المباشر لمدة  Absolute    الایثانول المطلق من مایكرولیتر  200 یفاض6-

 .ثواني 10

 .μl 2في أنبوب التجمیع  GBوضع عمود  - 7 

 . GBاذا وجدت اي ترسبات یجب التخلص منھا قبل نقلھا الى عمود  GBیوضع عمود 8-

 .دقائق  5نبذت الانابیب لمدة 9-

  . تلف السائل الموجود في أنبوب الجمع- 10
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بعدھا نبذت الانابیب لمدة دقیقة  GB tubeأنبوب  الى  Bufferمن  مایكرولیتر  400 أضیف  - 11

  .واحدة

  .الى انبوب الجمع GDفي أنبوب الجمع وترجع الیتم التخلص من السائل الموجود -12

  .تیوب ونبذت الانابیب لمدة دقیقة واحدة GDالى   Wash bufferمن  μl 600أضف -13

الى انبوب الجمع مرة ثانیة ونبذت  GDأھمل السائل الموجود في أنبوب الجمع ویرجع عمود -14

  .دقائق لتجفیف العمود 3الانابیب مرة ثانیة لمدة 

 Elution bufferمن  μl 100في أنبوبة بندروف نظیفة ومن ثم یضاف  GD الـوضع -15

  .ثانیة 30دقائق وبعدھا یطرد مركزیاً لمدة  3ویترك لمدة 

في ) -o 20(بدرجة حرارة  DNAوحفظ الانابیب التي تحتوي على  GDالانبوب تلف -16

  ).Freezer(المجمدة 

  

 Agarose Gelعلى ھلام الاكاروز   DNAالترحیل الكھربائي للـ  1- 3-2-6

Electrophoresis 

للتأكد من وجود  (Sambrook et al.,1989)اعتمدت طریقة  DNAبعد استخلاص الـ 

  المستخلص من الدم  DNAإلـ 

  

    Protocol of Gel Electrophoresisالترحیل الكھربائي *  

-Aتحضیر جل الأكاروز 

بواسطة تسخین المزیج إلى   X TBE 1من ) مل  100(من الأكاروز في ) غم0.8(تم إذابة 1-

درجة الغلیان باستخدام صفیحة حراریة إلى أن تم إذابة كل دقائق الجل إذ یبدو المزیج صافي من 

 .دون أي دقائق عالقة من المسحوق 

 إلى سائل الأكاروز   Ethidium Bromideمن برومید ألاثیدیوم    )مایكرولیتر (2 تم إضافة2-

 حرك سائل الأكاروز لكي یمتزج ولتجنب حدوث فقاعات  3-

 قرب أحدى نھایتي الصفیحة  combصب المزیج في صفیحة ألإسناد وبعد غمس المشط  4-

 ترك المزیج لیتصلب في درجة حرارة الغرفة 5-

 تم إزالة المشط بھدوء وكذلك مساند الصفیحة 6-

 1X TBEبائي ثم غطیت ببفر الترحیل وضعت الصفیحة في مسندھا في وحدة الترحیل الكھر7-

    .فوق سطح الجل ) ملم 1(وعلى ارتفاع 
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-B تحمیل إلـDNA       والترحیل الكھربائيElectrophoresis and DNA 

loading 
من صبغة  البروموفینول ) مایكرولیتر3(مع  DNAمن الـ ) مایكرولیتر10 (مزج 

تم ترحیل العینات على طاقة . إذ حملت العینات في الحفر  Bromophenol Blueالزرقاء

، ثم تم (+)إلى ألانود ) - (ولمدة ساعة، إذ تم الترحیل من الكاثود ) فولت 70(كھربائیة مقدارھا 

لغرض مشاھدة    UV light transillminatorاستخدام جھاز مطیاف الاشعة فوق البنفسجیة

ة بروماید الاثیدیوم صورت باستخدام جھاز التوثیق ، وان الحزم الملونة بصبغDNAحزم الـ 

  .Photo documentation systemالفوتوعرافي 

 

    المدروسة للجیناتالتوصیف الجزیئي 2-6-2-3

 اختیار البوادئ:أولا
لغرض أجراء الكشف ) 3-5(وكما موضح في الجدول رقم  Primersتم اختیار البوادئ 

  )( Hazar et al.,2011 and Han et al.,2013   المدروسةالجزیئي على الطفرات 

  

   المدروسة الجیناتیوضح البوادئ المستخدمة في الكشف الجزیئي عن ) 3-5(جدول رقم 

Hazar et al.,2011;Han et al.,2013 )( 

 

Tm 

 

Length 

                                   Primer sequences 

 

 

Primers 

51.9ºC 

55ºC 

 

 

22 

24 

5′- GAAGAGTGATGTATAGCCCCAG -3′ 

5′-TTTAATCCAGAGCTAATGAAAGCC -3′ 

F 

R 

 

PON1 
 

56.3ºC 

54.4 

ºC 

22 

23 

  5′-TATTGTTGCTGTGGGACCTGAG -3′ 

5′-CACGCTAAACCCAAATACATCTC -3′ 

 

F 

R 

 

PON1 
 

37.5ºC 

43.7ºC 

18 

18 

5'-AAGATTGGTAACTGCTAT-3′                       

5'-GGCTACAGAACTTCCTTG-3' 

F 

R 

 

PON2 
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 Tm = Melting Temperature                           F    =  Forward         

          R    =  Reverse                

 

  Primers Dilutionتخفیف البوادئ :ثانیا
 Bioneer Company/ Koreaجُھزت البوادئ جمیعھا من شركة 

 Stock الاصیلبتراكیز مختلفة، تم تحضیر محلول   Lyophilized productكمسحوق

solution   ومحلول العملWorking solution   بحسب تعلیمات شركةBioneer . حُضر

للحصول على التركیز  Deionized waterوذلك بإضافة الماء المزال الأیون  الاصیلمحلول 

فقد تم   Working solutionأما محلول العمل). مایكرولیتر /بیكومول 100(النھائي للعالق 

  لاصیلمحلول ا من) مایكرولیتر10(أخذتحضیره بواسطة 

من الماء المزال الأیون للحصول على ) مایكرولیتر 90(وتخفیفھ بـ  )مایكرولیتر /بیكومول 100(

   ) .مایكرولیتر /بیكومول 10(التركیز النھائي لمحلول العمل والذي ھو 

 

                      PON2و   PON1المتسلسل لجیني  هتفاعل أنزیم البلمر  3-  6-2-3

Polymerase Chain Reaction (PCR) for PON1,PON2 genes                                                                                   
وكمѧا  PCRإذ تمѧزج المѧواد فѧـي أنبѧوب ) 6- 3(تم إضافة المواد بحسب ماموضح في الجѧدول        

  : موضح في أدناه 

    Polymerase chain reaction مواد التفاعل لتقنیة)   3-6(الجدول            

  

Chemicals  

 

  Volume 

Primer Forward . 2µL 

Primer Reverse. 2µL 

                    DNA              4µL 
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D. W. 12µL 

Total volume  20 µL 

    

 بعد ذلك تم مزج المواد بواسطة المازج   Vortex إلـ ثم نقُلت ألأنابیب إلى جھاز  PCR،  وتوضح 

بحسب نوع  PCR  إلـ الجداول التالیة البرامج المستخدمة في الكشف الجزیئي باستخدام تقنیة

 المدروسة الجینات 

 PON1  جینیوضح البرنامج المستخدم للكشف عن ) 3-7(جدول رقم 

No. Steps Temperature Time No. of cycles 

1 Initial 
Denaturation  94C° 3min. 1 

2 Denaturation  94C° 30sec. 
30 
 3 Annealing 58C° 30sec. 

4 Extension 72C° 40sec 

5 Final Extension 72C° 5min. 1 

6 Final hold 4 -  

  

  PON1 الجینیوضح البرنامج المستخدم  للكشف عن ) 3-8(جدول رقم 

No. Steps Temperature Time No. of cycles 

1 
Initial 

Denaturation  
94C° 3min. 1 

2 Denaturation  94C° 30sec. 
30 

 
3 Annealing 63C°  30sec. 

4 Extension  72C° 40sec 

5 Final Extension 72C° 5 min. 1 

6 Final hold 4 -  
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  )PON2( الجینیوضح البرنامج المستخدم للكشف عن ) 3-9(جدول رقم 

No. Steps Temperature Time No. of cycles 

1 
Initial  

Denaturation  
94C° 3min. 1 

2 Denaturation 94C° 30sec. 
30 

 
3 Annealing 54C° 30sec. 

4 Extension  72C° 40sec 

5 Final Extension 72C° 5 min. 1 

6 Final hold 4 -  

 

 

 3-2-6-4تحمیل ناتج تفاعل البلمره المتسلسل والترحیل الكھربائي 

Loading PCR product & Electrophoresis 

في  PCRمن نواتج ) مایكرولیتر10(و DNA ladderمن الـ  ) مایكرولیتر3(تم تحمیل   

تم الترحیل على طاقة كھربائیة مقدارھا  إذ) 1X TBE Buffer) (%2(جل الأكاروز وبتركیز 

(70V)  تم ) مایكرولیتر2(ولمدة ساعة ونصف صُبغ الجل بصبغة برومید  ألاثیدیوم السائلة وبكمیة

، وتم تصویرھا UV transiluminaterمشاھدة الحزم بواسطة مطیاف الأشعة الفوق البنفسجیة 

  . Photo documentation systemستخدام جھاز التوثیق الفوتوغرافيبا

  التحلیل الإحصائي7-2-3

 Statistical Analysis System )SAS (2001/ Vبرنامج ال عمالاستبحصائي الإتحلیل تم ال 

لعینتین مستقلتین  t-testوأختبار ) (CRDوأستخدم تحلیل التباین بتصمیم عشوائي كامل  6.12

مستوى عند  Duncans Multiple Range Test للمدى المتعدداختبار دنكن   استعملكما ,

  .0.05 المعنویة 
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  :Resultsالنتائج  

   physiological study:الدراسة الفسلجیة  4-1

  تأثیر نوع المرض على بعض المعاییر الكیموحیویة للذكور 4-1-1

في مستوى انزیم ) P<0.05(وجود أنخفاض معنوي ) 1- 4(أوضحت نتائج الجدول

)PON1 ( لمرضى أحتشاء العضلة القلبیة)الذكور من ) 11.71( والذبحة الصدریة) 12.71

ویلاحظ من الجدول ذاتھ وجود أنخفاض في مستوى أنزیم ) 35.46(مقارنة مع مجموعة السیطرة 

)PON1 ( لمجموعة الذكور المصابین بالذبحة الصدریة مقارنة مع مجموعة الذكور المصابین

  ).P<0.05(بأحتشاء العضلة القلبیة ألا أن ھذا الانخفاض لم یصل الى مستوى المعنویة 

في ) P<0.05(وجود أرتفاع معنوي عند مستوى معنویة ) 1- 4(ائج الجدول أظھرت نت

والذبحة الصدریة ) 53.47(في مصل الدم لمرضى أحتشاء العضلة القلبیة ) AST(مستوى أنزیم 

وعلى الرغم من أرتفاع في مستوى ) 17.54(من الذكور مقارنة مع مجموعة السیطرة)54.46(

لمرضى الذبحة الصدریة مقارنة مع المرضى المصابین بأحتشاء العضلة القلبیة ألا  AST)(أنزیم 

  ).P<0.05(أن ھذا الارتفاع لم یصل الى مستوى المعنویة 

لمرضى ) ALT(بمستوى أنزیم ) P<0.05(وجود أرتفاع معنوي ) 1- 4(بین الجدول 

) 34.20(ة الصدریة من الذكور مقارنة مع مرضى الذبح) 45.07(أحتشاء العضلة القلبیة 

في مستوى أنزیم  P<0.05)(وبینت النتائج أن ھناك أرتفاعا معنویا ,) 17.54(ومجموعة السیطرة 

)ALT (لمرضى الذبحة الصدریة مقارنة مع مجموعة السیطرة.  

بمستوى الكولیسترول الكلي ) P<0.05(وجود أرتفاع معنوي ) 1-4(بینت نتائج الجدول 

)TC)(235.12 (ت الدھنیة الواطئة الكثافة والبروتینا)LDL-C) (169.44 ( في مرضى الذبحة

على التوالي ) 146.64(,)214.19(الصدریة من الذكور مقارنة مع مرضى أحتشاء العضلة القلبیة 

ویلاحظ من النتائج أن ھناك أرتفاع ,على التوالي ) 107.51(,) 176.60(ومجموعة السیطرة 

لدى المرضى المصابین بأحتشاء العضلة القلبیة ) LDL-C(و) TC(بمستوى ) >050P.(معنوي 

  .مقارنة مع مجموعة السیطرة

لدى )VLDL-C(و) TG(بمستوى ) >050P.(أرتفاع معنوي ) 1- 4(أظھرت نتائج الجدول 

مقارنة مع مجموعة المرضى ) 38.44(,)192.24(مرضى أحتشاء العضلة القلبیة من الذكور
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على التوالي ومجموعة السیطرة ) 34.16(,)172.24(المصابین بالذبحة الصدریة 

في مستوى ) P<0.05(في حین أن ھناك أرتفاعا معنویا,على التوالي ) 23.21(,)109.20(

)TG(و)VLDL-C (لدى المرضى المصابین بالذبحة الصدریة مقارنة مع مجموعة السیطرة.  

رضى لم) HDL-C(في مستوى ) P<0.05(أنخفاضا معنویا ) 1-4(بینت نتائج الجدول 

من الذكور مقارنة مع مجموعة ) 28.44(والذبحة الصدریة ) 29.14(أحتشاء العضلة القلبیة 

لدى مجموعة ) HDL-C(ویلاحظ من النتائج أن ھناك أنخفاضا في مستوى , ) 46.51(السیطرة

المرضى المصابین بالذبحة الصدریة مقارنة مع مجموعة المرضى المصابین بأحتشاء العضلة 

  ).P<0.05(أن الانخفاض لم یصل الى مستوى المعنویة القلبیة ألا 

بعض المعاییر الكیموحیویة مقارنة بین أحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة في )4-1(جدول 
 الخطأ القیاسي±المعدل  لذكورل

  

  وجود فروقات معنویةعلى الاتجاه العمودي تدل في الحروف المختلفة الصغیرة  

  

  

  

  المتغیرات
  
    

         
          الامراض

PON1 
 

(IU|L)  
  

ALT   
     

IU|L)( 

AST   
    

IU|L)(  

Triglycere
d 

 mg|dl)(  

   Total 
cholesterol
( mg|dl) 

VLDL 
–C 

mg|dl)( 

LDL   -
C 

 mg|dl)(  

HDL-C 
   

mg|dl)( 
     

  السیطرة
35  

35.46 
± 

0.75   
 a 

17.54     
±  

1.60    
a  

17.54 
± 

2.57  
   a 

109.20 
± 

6.48   
  a 

176.60 
± 

10.15 
   a  

23.21 
± 

1.52  
   a  

107.51 
± 

5.12     
a 

46.51 
± 

4.55 
  a 

أحتشاء 
العضلة 

  القلبیة
57  

12.71 
± 

0.42   
b 

45.07 
± 

3.13    
 b 

53.47 
± 

4.04  
  b 

192.24 
± 

11.75 
     b  

214.19 
± 

8.60  
  b 

38.44 
± 

2.70   
  b 

146.64 
± 

8.63    
 b 

29.14  
± 

2.63   
   b 

الذبحة 
  الصدریة

50     

11.71 
± 

0.35   
 b 

34.20 
± 

2.94    
 c 

54.46 
± 

4.27  
  b 

172.24 
± 

9.15    
   c 

235.12 
± 

13.28    
 c  

34.16 
± 

2.50 
   c  

169.44 
± 

10.56 
   c 

28.44 
± 

2.61  
   b  
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  تأثیر نوع المرض على بعض المعاییر الكیموحیویة للأناث 4-1-2

لمرضى ) PON1(في مستوى أنزیم ) P<0.05(أنخفاضا معنویا ) 2-4(نتائج الجدول  بینت

ومجموعة ) 12.91(مقارنة مع مرضى أحتشاء العضلة القلبیة ) 8.29(الذبحة الصدریة من الاناث 

في مستوى أنزیم ) P<0.05(ویلاحظ من النتائج أن ھناك أنخفاضا معنویا , )30.70(السیطرة 

)PON1 (اء العضلة القلبیة مع مجموعة السیطرة لمرضى أحتش.  

) ALT(في مستوى أنزیم ) P<0.05(وجود أرتفاع معنوي ) 2- 4(أوضحت نتائج الجدول 

) 28.44(من الاناث مقارنة مع مرضى الذبحة الصدریة ) 45.55(لمرضى أحتشاء العضلة القلبیة 

في مستوى أنزیم ) P<0.05( وبینت النتائج أن ھناك أرتفاعا معنویا, )16.26(ومجموعة السیطرة 

)ALT ( لمرضى الذبحة الصدریة مقارنة مع مجموعة السیطرة.  

في مستوى ) P<0.05(وجود زیادة معنویة ) 2-4(أظھرت النتائج الموضحة في الجدول 

) 39.68(والذبحة الصدریة ) 44.44(في مصل الدم لمرضى أحتشاء العضلة القلبیة ) AST(أنزیم 

ویلاحظ من الجدول ذاتھ وجود أرتفاع في  )16.00(مجموعة السیطرة  من الاناث مقارنة مع

لمجموعة الاناث المصابات بأحتشاء العضلة القلبیة مقارنة مع مجموعة ) AST(مستوى أنزیم 

  ).P<0.05(الاناث المصابات بالذبحة الصدریة ألا أن ھذا الارتفاع لم یصل الى مستوى المعنویة 

 LDL-CوTCبمستویات ) P<0.05(أرتفاعا معنویا ) 2- 4(یة أظھرت نتائج الدراسة الحال

على التوالي مقارنة ) 178.00(,)242.36(لدى المرضى المصابین بالذبحة الصدریة من الاناث 

على التوالي  ومجموعة ) 154.72(,)215.66(مع مرضى أحتشاء العضلة القلبیة 

( ائج ان ھناك ارتفاع معنوي ویلاحظ من النت, على التوالي ) 101.53(,)166.26(السیطرة

P<0.05 ( بمستویاتTC وLDL-C  لدى المرضى المصابین باحتشاء العضلة القلبیة مقارنة مع

  . مجموعة السیطرة 

لدى  VLDL-Cو  TGبمستویات  )P<0.05(ارتفاع معنوي ) 2- 4(بینت نتائج الجدول 

صابین بالذبحة الصدریة  من على التوالي والم) 29.35(,)146.83(مرضى احتشاء العضلة القلبیة 

على ) 17.36(,)87.06(على التوالي  مقارنة مع مجموعة السیطرة ) 26.87(,)134.16(الاناث

  .في حین كان الارتفاع أكثر لدى المصابین بأحتشاء العضلة القلبیة,التوالي 

-HDL(في مستوى ) P<0.05(الى وجود انخفاضا معنویا  ) 2- 4(اظھرت نتائج الجدول 

C (رضى احتشاء العضلة القلبیةلم)من الاناث مقارنة مع )29.28(والذبحة الصدریة ) 29.55
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لمرضى الذبحة ) HDL-C(وعلى الرغم من انخفاض في مستوى , )49.06(مجموعة السیطرة

الصدریة مقارنة مع المرضى المصابین باحتشاء العضلة القلبیة الا ان ھذا الانخفاض لم یصل الى 

  ) .P<0.05(مستوى المعنویة  

مقارنة بین أحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة في بعض المعاییر )4-2(جدول 
  الخطأ القیاسي±المعدل الكیموحیویة للاناث

  

  وجود فروقات معنویةعلى الاتجاه العمودي تدل في الحروف المختلفة الصغیرة  

  

  تاثیر نوع المرض على بعض المعایر الكیموحیویة للذكور والاناث  4-1-3

) AST(في مستوى انزیم ) P<0.05(وجود ارتفاع معنوي ) 3- 4(اوضحت نتائج الجدول 

لمرضى احتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة من الذكور والاناث مقارنة مع مجموعة السیطرة 

لمجموعة الذكور والاناث ) AST(ویلاحظ من الجدول ذاتھ وجود ارتفاع معنوي في مستوى انزیم 

الاناث المصابین بالذبحة الصدریة المصابین باحتشاء العضلة القلبیة  مقارنة مع مجموعة الذكور و

  .P<0.05)(الا ان ھذا الارتفاع لم یصل الى مستوى المعنویة 

  المتغیرات
  
  

         
  الامراض

PON1 
 
(IU|L) 

ALT 
        
(IU|L) 

AST   
     
(IU|L) 

Triglyceri
de 

( mg|dl)  

Total 
cholesterol 
(mg|dl) 

VLDL 
-C  
(mg|dl) 

LDL   -
C 

 mg|dl)(  

HDL-C 
   

mg|dl)( 
     

  السیطرة
 15  

30.70 
± 

1..09  
 a 

16.26 
± 

2.93 
a  

16.00 
± 

1.56   
   a 

87.06 
± 

5.67  
    a 

166.26 
± 

11.67   
 a  

17.36 
±  

1.14     
   a 

101.53 
± 

7.53  
 a  

49.06 
± 

3.91   
  a 

أحتشاء 
العضلة 

  القلبیة
18  

12. 91 
± 

1.57   
 b 

45.55 
± 

4.30   
  b 

44.44 
± 

3.52    
b 

146.83 
± 

9.10 
   b 

215.66 
± 

7.32  
   b 

29.35 
± 

2.62    
 b  

154.72 
± 

9.95      
 b 

29.55 
± 

1.07   
  b 

الذبحة 
  الصدریة

25  

8.29 
± 

0.80   
c 

28.44 
± 

2.07   
   c  

39.68 
± 

2.19    
b 

134.16 
± 

8.72      
c 

242.36 
± 

12.33    
  c 

26.87 
± 

3.54  
  c 

178.00 
± 

9.69  
   c 

29.28 
± 

2.89    
  b 
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في مستوى أنزیم ) P<0.05(الى وجود أرتفاع معنوي ) 3- 4(أظھرت نتائج الجدول 

)ALT ( في مصل الدم لمرضى أحتشاء العضلة القلبیة من الذكور والاناث مقارنة مع مرضى

في ) P<0.05(وبینت النتائج أن ھناك ىأرتفاعا معنویا ,موعة السیطرة الذبحة الصدریة ومج

  .لمرضى الذبحة الصدریة مقارنة مع مجموعة السیطرة) ALT(مستوى أنزیم 

لمرضى ) PON1(بمستوى أنزیم ) P<0.05(أنخفاضا معنویا ) 3- 4(یلاحظ من الجدول 

وبینت ,العضلة القلبیة ومجموعة السیطرة الذبحة الصدریة من الذكور والاناث  مقارنة مع أحتشاء 

لمرضى أحتشاء العضلة ) PON1(في مستوى أنزیم ) P<0.05(النتائج أن ھناك أنخفاضا معنویا 

  .القلبیة ومجموعة السیطرة 

لدى المرضى  LDL-CوTCالى وجود ارتفاع معنوي بمستوى ) 3- 4(یبین الجدول 

مقارنة مع مرضى أحتشاء العضلة القلبیة المصابین بالذبحة الصدریة من الذكور والاناث 

 TCبمستوى ) P<0.05( ویلاحظ من النتائج ان ھناك ارتفاع معنوي , ومجموعة السیطرة 

  .لدى المرضى المصابین باحتشاء العضلة القلبیة مقارنة مع مجموعة السیطرة  LDL-Cو

لدى  VLDL-Cو  TGبمستوى  )P<0.05(ارتفاع معنوي  )3- 4(أظھرت نتائج الجدول 

مرضى احتشاء العضلة القلبیة من الذكور و الاناث مقارنة مع مجموعة المرضى المصابین بالذحة 

 TGفي مستوى ) P<0.05(وبینت النتائج ان ھناك ارتفاعا معنویا ,الصدریة ومجموعة السیطرة 

  .لدى المرضى المصابین بالذبحة الصدریة مقارنة مع مجموعة السیطرة  VLDL-Cو 

) HDL-C(في مستوى ) P<0.05(وجود انخفاضا معنویا   )3-4(ج الجدولأوضحت نتائ

لمرضى احتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة من الذكور والاناث مقارنة مع مجموعة السیطرة 

لمجموعة الذكور والاناث ) HDL-C(ویلاحظ من الجدول ذاتھ وجود انخفاض في مستوى 

ارنة مع مجموعة الذكور والاناث  المصابین باحتشاء لمرضى المصابین  بالذبحة الصدریة مق

  ) .P<0.05(العضلة القلبیة الا ان ھذا الانخفاض لم یصل الى مستوى المعنویة  
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  للمرضىبعض المعاییر الكیموحیویة  مقارنة الذكور والاناث على)4-3(جدول 

  الخطأ القیاسي±المعدل 

  

  وجود فروقات معنویةعلى الاتجاه العمودي تدل في الحروف المختلفة الصغیرة 

  تأثیر الجنس على بعض المعاییر الكیموحیویة  4- 4-1

في ) P<0.05(الى وجود أرتفاع معنوي عند مستوى معنویة ) 4- 4(أظھرت نتائج الجدول 

  .في مصل الدم في مجموعة الذكور مقارنة مع مجموعة الاناث) ALT(و )AST(مستوى أنزیم 

في مستوى أنزیم ) P<0.05(وجود انخفاض معنوي ) 4-4(أوضحت نتائج الجدول 

)PON1 (في مجموعة الاناث مقارنة مع مجموعة الذكور.  

في مجموعة  LDL-Cو TCبمستوى )P<0.05(ارتفاعا معنویا ) 4-4(یلاحظ في الجدول 

  .الاناث مقارنة مع مجموعة الذكور

 VLDL-C  و TGفي مستوى ) P<0.05(الى وجود أرتفاع معنوي ) 4- 4(یبین الجدول 

  .مقارنة مع مجموعة الاناثفي مجموعة الذكور 

) P<0.05(الى عدم وجود فروق معنویة عند مستوى معنویة ) 4- 4(أظھرت نتائج الجدول

  .بین مجموعة الذكور والاناث HDL-Cفي مستوى 

  المتغیرات
  

         
  الامراض

PON1 
 

(IU|L)  

ALT    
    

IU|L)( 

AST    
   

IU|L)( 

Triglyceride 
 

 mg|dl)(  

Total 
cholesterol 

mg|dl)( 

VLDL 
–C 

mg|dl)( 

LDL   -
C 

mg|dl)(  

HDL-C 
   

mg|dl)(  
    

  
  السیطرة

50  

33.44 
± 

0.56 
 a 

17.16  
±     

0.50 
  a 

17.08 
± 

0.44   a 

102.56 
± 

5.80 
  a 

173.50 
± 

8.82  
  a 

21.45 
± 

2.17    
  a 

105.72 
± 

9.57    
  a  

47.28 
± 

5.23   
 a  

  
أحتشاء 
العضلة 

  القلبیة
75  

12.33 
± 

0.33 
 b 

45.18 
± 

3.01  
 b 

51.30 
± 

3.08   b  

181.34 
± 

9.71      
  b  

215.09 
± 

11.33  
 b 

36.26 
± 

3.54    
  b 

148.58 
± 

11.52    
b 

29.24 
± 

2.54  
 b 

  
الذبحة 

  الصدریة
75  

10.77 
± 

0.39  
 c 

32.28 
± 

3.78   c 

49.53 
± 

2.32     
  b 

159.54 
± 

7.68  
  c 

237.53 
± 

13.04 
   c 

31.73 
± 

3.55 
  c 

172.92 
± 

11.44  
 c  

28.72 
± 

2.50     
  b 
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  الخطأ القیاسي±المعدل  للمرضى مقارنة الجنس على بعض المعاییر الكیموحیویة)4-4(جدول 

  وجود فروقات معنویةعلى الاتجاه العمودي تدل في الحروف المختلفة الصغیرة 

  للمرضىعلى بعض المعاییر الكیموحیویة الدم الشریاني ضغط أرتفاع تأثیر الاصابة ب 5- 4-1

بمستوى ) P<0.05(الى وجود ارتفاع معنوي ) 5-4(الجدول   بینت النتائج الموضحة في

AST,TC  وLDL-C  على )163.58(و) 229.34(,)53.56(في المرضى المصابین بالضغط

) 156.94(و) 222.94(,)50.29(التوالي مقارنة مع مجموعة المرضى غیر المصابین بالضغط 

  .على التوالي 

 ALT في مستویات ) P<0.05(وق معنویة أظھرت نتائج ھذة الدراسة الى عدم وجود فر

,PON1 ,TG  ,HDL-C  وVLDL-C  11.93(بین المرضى المصابین بالضغط ( ,

) 10.98(على التوالي  والمرضى غیر المصابین بالضغط ) 34.31(و) 28.55(,) 172.39(

  .على التوالي ) 33.65(و) 29.45(,) 168.28(,

  

  

  

  المتغیرات
  
    

             
الجنس                                                             

PON1 
 

(IU|L)  

ALT 
        

IU|L)( 

AST 
       

IU|L)( 

Triglyc
eride 

mg|dl)(  

Total 
choleste

rol 
mg|dl)(  

VLDL 
–C 

mg|dl)( 

LDL   -
C 

mg|dl)(  

HDL-C 
   

mg|dl)( 
      

         
       

  الذكور
107  

12.19 
± 

0.26   
a 

  39.99 
±      
3.91     

a 

53.93   
± 

4.81      
a 

182.89 
± 

10.67    
 a    

224.35 
± 

12.42    
   a 

36.44 
± 

3.36      
a 

157.29 
 

10.60±  
  a 
 

28.81    
± 

1.44    a 

  
       
  الاناث

43  

9.71 
± 

0.57    
  b 

35.60 
± 

3.72  
  b 

41.67  
± 

3.55   
 b 

139.46 
± 

8.24  
  b 

231.18 
± 

9.37    
b 

27.91 
± 

2.44     
b 

168.25 
± 

7.65      
 b 

29.39   
± 

2.67    
  a 
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على بعض المعاییر الكیموحیویة الدم الشریاني ضغط أرتفاع الاصابة بمقارنة )5- 4(جدول 

  الخطأ القیاسي±المعدل   للمرضى

  

  وجود فروقات معنویةعلى الاتجاه العمودي تدل في الحروف المختلفة الصغیرة 

  

  للمرضىتأثیر الاصابة بداء السكري على بعض المعاییر الكیموحیویة  6- 4-1

في مستوى ) P<0.05(معنوي وجود أرتفاع ) 6-4(أظھرت نتائج الدراسة الحالیة الجدول 

) 178.05(,) 52.12(في المرضى المصابین بداء السكري VLDL  و  AST ,TGأنزیم 

) 165.91(, ) 40.57(على التوالي مقارنة مع المرضى غیر المصابین بداء السكري ) 35.60(و

  .على التوالي ) 33.04(و 

لمرضى ) PON1(أنزیم بمستوى ) P<0.05(أنخفاضا معنویا  (4-6)بینت نتائج الجدول 

  ) .11.69(مقارنة مع المرضى غیر المصابین بداء السكري ) 10.14(المصابین بداء السكري

في  P<0.05 )(أظھرت نتائج الجدول أعلاه عدم وجود فروق معنویة عند مستوى معنویة 

, ) 40.60(في المرضى المصابین بداء السكري  LDL-C  و ALT ,TC ,HDL-Cمستوى 

على التوالي مقارنة مع المرضى غیر المصابین بداء ) 163.46(و ) 28.48( ,) 228.12(

  .على التوالي ) 160.12(و ) 29.27(, ) 225.23(, ) 37.61(السكري 

  المتغیرات
  

           
الاصابة 
  بالضغط

PON1 
 

(IU|L)  

ALT  
      

IU|L)( 

AST  
     

IU|L)( 

Triglyceride 
 

 mg|dl)(  

Total 
cholesterol 

mg|dl)( 

VLDL 
–C 

mg|dl)( 

LDL   
-C 

mg|dl)(  

HDL-C 
  

mg|dl)( 
     

  
  مصاب

  
79  

11.93 
± 

0.32  
a 

40.82 
    ± 
3.06  

a 

53.56 
± 

4.92  
a 

172.39 
± 

9.57   
  a 

229.34 
± 

8.56  
 a  

34.31 
± 

2.32  
 a 

163.58 
± 

8.88 
  a 

28.55 
± 

3.52   
 a 

  
غیر 

  مصاب
71  

10.98 
± 

0.42  
a 

38.78 
± 

1.16   
a  

50.29 
± 

2.30  
b  

168.28 
± 

7.39  
 a 

222.94 
± 

10.91  
 b 

33.65 
± 

2.67  
 a 

156.94 
± 

7.10 
  b 

29.45 
± 

3.51 
  a 
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الخطأ ±المعدل  للمرضى الاصابة بالسكري على بعض المعاییر الكیموحیویة تأثیر )4-6(جدول 

  القیاسي

  

  وجود فروقات معنویةعلى الاتجاه العمودي تدل في الحروف المختلفة الصغیرة 

  للمرضىتأثیر التدخین على بعض المعاییر الكیموحیویة  7- 4-1

في مستویات ) P<0.05(وجود أرتفاع معنوي ) 7- 4(بینت النتائج الموضحة في الجدول 

AST ,TG و VLDL-C  على التوالي ) 36.10(, ) 181.37(, ) 53.35(في المرضى المدخنین

  .على التوالي ) 31.24(و) 156.15(, ) 46.58(مقارنة مع المرضى غیر المدخنین 

في ) P<0.05(أظھرت  النتائج الدراسة الحالیة للجدول أعلاه وجود انخفاض معنوي 

على التوالي مقارنة ) 27.49( و) 10.29(في المرضى المدخنین   HDL-C وPON1 مستویات 

  .على التوالي ) 29.87(و ) 12.40(مع المرضى غیر المدخنین 

 ALT,TCفي مستویات ) P<0.05(أظھرت نتائج الجدول أعلاه عدم وجود فروق معنویة 

على التوالي مقارنة مع ) 161.61(و ) 228.20(, ) 39.30(في المرضى المدخنین  LDL-Cو

  .على التوالي ) 159.41(و ) 224.87(و ) 37.98(المرضى غیر المدخنین 

  

  المتغیرات
  

           
الاصابة 
  بالسكري

PON1 
 

(IU|L)  

ALT  
      

IU|L)( 

AST  
     

(IU|L
)  

Triglyceride 
 
( mg|dl) 

Total 
cholesterol 
(mg|dl) 

VLDL –
C 

mg|dl)(  

LDL   -
C 

mg|dl)(  

HDL-C 
  

mg|dl)( 
     

  
  مصاب

  
56  

10.14 
± 

0.40   
a  

40.60 
±      
3.30   

 a 
 

52.12 
± 

4.08  
a 

178.05 
± 

7.52   
  a 

228.12 
± 

10.79 
  a 

35.60 
± 

2.70   
a 

163.46 
± 

7.95     
a 

28.48 
± 

2.59     
 a 

  
غیر 

  مصاب
94  

11.69 
± 

0.35   
b  

37.61 
± 

2.06  
a 

40.57 
± 

2.17  
 b 
 

165.91 
± 

5.51 
  b 

225.23 
± 

7.67  
 a 

33.04 
± 

2.51  
  b 

160.12 
± 

7.90   
 a 

29.27 
± 

2.47 
   a 
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  الخطأ القیاسي±المعدل  للمرضى عاییر الكیموحیویةمتأثیر التدخین على بعض ال )7- 4(جدول

  

  وجود فروقات معنویةعلى الاتجاه العمودي تدل في الحروف المختلفة الصغیرة 

  تأثیر العمر على بعض المعاییر الكیموحیویة للمرضى 8- 4-1

في مستوى  )P<0.05(وجود فروق معنویة ) 8- 4(وضحت نتائج الدراسة الحالیة جدول أ

مقارنة ) 8.32)  (70- 61(وكان اعلى أنخفاض معنوي في الفئة العمریة الرابعة  PON1أنزیم 

  .على التوالي ) 9.06(و) 10.38(و ) 11.79(بالفئات العمریة الاخرى 

في مستوى  )P<0.05(وجود فروق معنویة ) 8-4(أظھرت نتائج الموضحة في الجدول 

ALT   وAST   على التوالي مع الفئات العمریة ) 31.66(,) 28.62(في الفئة العمریة الاولى

على ) 48.22(,) 38.78(و ) 45.78(,) 34.12(و ) 41.49(,) 32.23(الاخرى على التوالي 

في الفئتین  ASTو  ALTفي مستوى  )P<0.05(بینما لم یلاحظ وجود فروق معنویة . التوالي 

  .على التوالي ) 48.22(و ) 38.34(و) 45.78(,) 34.12(العمریتین الاخیرتین 

و  TGو  TCفي مستوى  )P<0.05(بینت نتائج ھذه الدراسة عدم وجود فروق معنویة 

VLDL  بینما یوجد فرق معنوي بین الفئة العمریة الاولى مع . في الفئات العمریة الثلاثة الاخیرة

  .الفئات العمریة الثلاثة 

في  LDLفي مستوى  )P<0.05(أوضحت نتائج الدراسة الحالیة عدم وجود فرق معنوي 

الثالثة مع باقي الفئات  LDLالفئة العمریة الاولى والثانیة بینما لوحظ انخفاض معنوي في مستوى 

  المتغیرات
  

           
  التدخین

PON1 
 

(IU|L)  

ALT    
    

IU|L)( 

AST   
    

IU|L)( 

Triglyceride 
 

 mg|dl)(  

Total 
cholesterol 

mg|dl)( 

VLDL –
C 

mg|dl)( 

LDL   -C 
 

mg|dl)(  

HDL-C 
   

mg|dl)( 
     

  
  مدخن

  
85  

10.29 
± 

0.40  
 a 

39.30 
±      

2.04  
 a 

53.35 
± 

3.95  
 a 

181.37 
± 

7.14  
 a 

228.20 
± 

11.82  
  a 

36.10 
± 

2.46    
a 

161.61 
± 

10.26   
    a 

27.49 
± 

1.37 
   a 

  
غیر 
  مدخن

65  

12.40 
± 

0.31  
 b 

37.98 
± 

3.34  
 a 

46.58 
± 

2.40  
 b 

156.15 
± 

5.20   
  b 

224.87 
± 

9.69  
  a 

31.24 
± 

2.63 
   b 

159.41 
± 

8.83   
 a 

29.87 
± 

2.51   
  b 
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في الفئة العمریة الرابعة مقارنة مع  LDLفي مستوى  )P<0.05(ولوحظ ارتفاع معنوي .العمریة 

  .باقي الفئات العمریة

في  HDLفي مستوى  )P<0.05(عدم وجود فروق معنویة ) 8- 4(أظھرت نتائج الجدول 

في الفئة العمریة الاولى  )P<0.05(الفئة العمریة الاولى والرابعة بینما كان ھناك انخفاض معنوي 

  .والرابعة مقارنة بالفئتین الثانیة والثالثة

   الخطأ القیاسي±المعدل  للمرضى العمر على بعض المعاییر الكیموحیویة تأثیر)8- 4(جدول 

  

  وجود فروقات معنویةعلى الاتجاه العمودي تدل في الحروف المختلفة الصغیرة 

  

  

  

  المتغیرات
  

الفئات 
  العمریة

PON1 
 

(IU|L)  

ALT    
    

IU|L)( 

AST   
    

IU|L)( 

Triglyceride 
 

 mg|dl)(  

Total 
cholesterol 

mg|dl)( 

VLDL –
C 

mg|dl)( 

LDL   -C 
 

mg|dl)(  

HDL-C 
   

mg|dl)( 
     

31-40  
 سنة

  

11.79 
± 

0.45  
  a 

28.62 
± 

2.18  
 c 

31.66 
± 

2.84  
c 

131.80 
± 

7.08  
 b  

196.28  
± 

5.24     
  b 

27.39 
± 

2.74     
b 

161.87 
± 

12.64   
 a 

30.14 
± 

2.68  
  c 

41-50 
  سنة

 

10.38 
± 

0.54  
ab  

32.23 
± 

1.68  
 bc 

41.49 
± 

2.21  
 b 

154.18 
± 

9.10  
 a 

217.20 
± 

9.72   
 a  

30.87 
± 

2.01    
a 

156.21 
± 

13.31   
ab  

40.75 
± 

4.06   
 a 

51-60 
  سنة

9.06 
± 

0.52  
   bc 

34.12 
± 

1.38  
  ab 

45.78 
± 

2.20  
  ab 

162.26 
± 

9.82  
  a 

218.22 
± 

9.30  
 a 

32.13 
± 

2.99      
a 

119.42 
± 

7.51  
 c 

34.03 
± 

4.23 
   b 

61-70 
  سنة 

8.32 
± 

0.67 
c 

38.34 
 ± 

1.95  
      a 

48.22 
± 

1.91  
 a 

163.33 
± 

10.53  
  a 

218.67 
± 

7.12   
 a 

32.65 
± 

2.70     
a  

146.38 
± 

9.71  
 b 

29.93 
± 

2.82  
 c 
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التغیرات في التروبونین  لدى مرضى أحتشاء العضلة القلبیة والذبحѧة الصѧدریة بالمقارنѧة  9- 1- 4

  .مع مجموعة السیطرة

فѧي  Trponinارتفاع نسب النتائج التشخیصیة الموجبѧة للتروبѧونین ) 9- 4(یبن جدول رقم  

بالمقارنѧѧѧة مѧѧѧع علѧѧѧى التѧѧѧوالي   %)82(، %)92: (إذ كانѧѧѧت النسѧѧѧب كѧѧѧالاتي) MI  ،AP(المجѧѧѧامیع 

  مجموعة السیطرة 

نسѧѧب النتѧѧائج التشخیصѧѧیة السѧѧالبة لكѧѧل مѧѧن التروبѧѧونین فѧѧي  انخفѧѧاضویوضѧѧح الجѧѧدول     

بالمقارنѧѧة علѧى التѧوالي   %)17(، %)8: (إذ كانѧت النسѧب كѧالاتي) MI  ،AP(المجѧامیع المجѧامیع 

  %) .100(مع مجموعة السیطرة 

 أحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریةلدى مرضى  التروبونین التغیرات في ) 9- 4(جدول 

  .بالمقارنة مع مجموعة السیطرة

  التشخیص

  

الحالة 
  المرضیة

العدد الكلي 
 للعینات

 

 

Troponin 

 

 

 

 عدد العینة

 

 

 النسبة المئویة

Control 50 
+ 

_ 

0 

50 

 

%100 

MI 75 
+ 

_ 

69 

6 

%92 

%8 

AP 75 
+ 

_ 

62 

13 

%82 

%17 
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       Molecular study:الدراسة البایلوجیة الجزیئیة  4-2

  )bp99(حجم الناتج  Paraoxanase 1    PON1 geneجین دراسة 1- 4-2

جدول ) (99bpحجم الناتج PON1  الـ الطافرلجین ا تحدید الدراسة الحالیةنتائج أظھرت 

على %)  37.33(,%)45.33(  لدى مرضى احتشاء العضلة القلبیة  والذبحة الصدریة )10- 4(

  .التوالي 

بنسبة  )99bp(حجم الناتج   PON1بینت النتائج الموضحة في الجدول أعلاه وجود الجین 

اث في مرضى احتشاء العضلة القلبیة بینما كانت في الان%) 66.66(في الذكور  و%) 38.59(

  .الاناث   (32%) في الذكور و) 40%(بنسبة  الصدریة في مرضى الذبحة الجین  وجودنسبة 

في المرضى احتشاء العضلة  الجین وجودنسبة ) 10- 4(أظھرت نتائج الدراسة الحالیة جدول

%)  43.58(, %)47.61(بالاصابة كانت النسب ریخ عائلي ات لدیھمالقلبیة والذبحة الصدریة ممن 

لأصابة بالامراض القلبیة كانت نسبة  ریخ العائلي الایملكون ت المرضى الذینبینما . على التوالي

على %)55.30(, %)42.42(احتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة ظھور الجین في مرضى 

  .التوالي 

اص المدخنین في كل من مرضى احتشاء العضلة الاشخ بینت النتائج في الجدول أعلاه أن

بینما ,على التوالي %) 51.21(, %)56.81( كانت نسبة ظھور الجین  القلبیة والذبحة الصدریة

على %)  20.58(,  %)29.03(غیر المدخنین المرضى الاشخاص  نسبة ظھور الجین فيكانت 

  مقارنة بالمرضى غیرالمدخنین  ویلاحظ ظھور الجین بنسبة اعلى في المرضى المدخنین التوالي

  

ممن  باحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة أظھرت نتائج الدراسة الحالیة أن المرضى 

لدیھم أمراض مرافقة فالمرضى المصابین بالضغط كانت نسبة ظھور الجین 

بینما كانت نسبة ظھور الجین في مرضى أحتشاء العضلة , على التوالي%) %43.90)(57.89(

 %)32.43(النسب  فكانتلقلبیة والذبحة الصدریة الذین غیر مصابین بمرض الضغط ا

  .على التوالي%) 29.41(,

ممن لدیھم  باحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة بینت نتائج الجدول أعلاه أن المرضى 

 على%) 60(,  %)58.06(أمراض مرافقة فالمرضى المصابین بداء السكري كانت نسبة ظھور 

الجین في مرضى أحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة الذین  وجودبینما كانت نسبة  , التوالي

  .على التوالي %) 26)(36.36%(النسب  فكانتغیر مصابین بمرض السكري  
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في  لعدد من المتغیرات) 99 bp(PON1جین الیوضح النسبة المئویة  )10- 4(جدول 

  المرضى

  الذبحة الصدریة           احتشاء العضلة القلبیة       المتغیرات
  عدد ظھور الطفرة  عددالمرضى  عدد ظھور الطفرة  عدد المرضى

 %) 45.33n(34)( % 75  )37.33n(28)(        75  نسبة الكلیة للجین

          الجنس

 n(22)(38.59%) 50  n(20)(40%)     57    ذكر

 n(12)(66.66%) 25 n(8)(32%) 18     انثى

          تأریخ العائلي 

 n(20)(47.61%) 39 n(17)(43.58%)  42     نعم

 n(14)(42.42%) 36 n(11)(30.55%)    33    لا

          التدخین 

 n(25)(56.52%) 41 n(21)(51.21%) 44     مدخن 

 n(9)(29.03%) 34 n(7)(20.58%)  31     غیر مدخن

          ضغط الدم

 n(22)(57.89%) 41 n(18)(43.90%) 38    مصاب 

 n(12)(32.43%) 34 n(10)(29.41%) 37    غیر مصاب

          داء السكري

 n(18)(58.06%) 25 n(15)(60%) 31    مصاب 

 n(16)(36.36%) 50 n(13)(26%) 44    غیر مصاب
 

  )bp171(حجم الناتج  Paraoxanase 1    PON1 geneجیندراسة  2- 4-2

جدول )bp)171 حجم الناتجPON1 الـ الطافرلجین ا تحدید الدراسة الحالیةنتائج أظھرت 

على %)  41.33(,%)53.33(  لدى مرضى احتشاء العضلة القلبیة  والذبحة الصدریة )11- 4(

  .التوالي 
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في الذكور  %) 50.87(بنسبة ) bp) 171الناتج حجم PON1 الجین وجودبین الجدول أعلاه 

في  الجین في الاناث في مرضى احتشاء العضلة القلبیة بینما كانت نسبة ظھور %) 61.11(و

  .الاناث  %) 24 (في الذكور و) 50%(بنسبة  الصدریة مرضى الذبحة

في المرضى احتشاء العضلة القلبیة والذبحة  الجین وجودنسبة أظھرت نتائج الدراسة الحالیة 

. على التوالي%) 61.53(, %)69.04(بالاصابة كانت النسب ریخ عائلي االصدریة ممن یملكون ت

الجین في  وجودلأصابة بالامراض القلبیة كانت نسبة  لایملكون تأریخ العائلي  المرضى الذینبینما 

  .على التوالي %)38.88(,  %)33.33(احتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة مرضى 

اص المدخنین في كل من مرضى احتشاء العضلة الاشخ بینت النتائج الدراسة الحالیة أن

بینما ,على التوالي %) 48.78(, %)72.72( الجین  وجودكانت نسبة  القلبیة والذبحة الصدریة

على %) 32.35(,  %)25.80(غیر المدخنین المرضى الاشخاص  الجین في وجودنسبة كانت 

  مقارنة بالمرضى غیرالمدخنین الجین بنسبة اعلى في المرضى المدخنین  وجودویلاحظ  التوالي

  

حتشاء العضلة القلبیة والذبحة أبأظھرت نتائج الدراسة في الجدول اعلاه أن المرضى 

الجین  وجودممن لدیھم أمراض مرافقة فالمرضى المصابین بالضغط كانت نسبة  الصدریة 

الجین في مرضى أحتشاء العضلة  وجود بینما كانت نسبة, على التوالي%) 56.09(, %)78.94(

 %)27.02(النسب  فكانتالقلبیة والذبحة الصدریة الذین غیر مصابین بمرض الضغط 

  .على التوالي%) 23.52(,

ممن لدیھم  باحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة بینت نتائج الدراسة الحالیة أن المرضى 

على %) 72(,  %)83.87( وجودنت نسبة أمراض مرافقة فالمرضى المصابین بداء السكري كا

الجین في مرضى أحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة الذین  وجودبینما كانت نسبة  , التوالي

  .على التوالي %) 26(,)%31.81(النسب  فكانتغیر مصابین بمرض السكري  
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المتغیرات في  لعدد من)171 bp(PON1یوضح النسبة المئویة لظھور جین )11-4(جدول  

  المرضى

  الذبحة الصدریة           احتشاء العضلة القلبیة       المتغیرات
  عدد ظھور الطفرة  عددالمرضى  عدد ظھور الطفرة  عدد المرضى

 %) n(40) (  75   )41.33n(31)%53.33(   75  النسبة الكلیةللجین

          الجنس

  50  (%n(25) (  n(29) 50%)  50.87(      57    ذكر

 24   (%n(6)( n(11) 25%)  61.11 ( 18     انثى

          تأریخ العائلي 

 61.53 )  (%n(24( n(29) 39%)   69.04  (   42     نعم

 88.38   (%n(14)( n(11) 36%)    33.33(    33    لا

          التدخین 

 48.78   (%n(20)( n(32) 41%)    72.72( 44     مدخن 

 %32.35   (n(11)( n(8) 34%)    25.80(  31     غیر مدخن

          ضغط الدم

 56.09   (%n(23)( n(30) 41%)    (78.94 38    مصاب 

 23.52  (%n(8)( n(10) 34%)   27.02( 37    غیر مصاب

          داء السكري

 72  (%n(18)( n(26) 25%)  83.87( 31    مصاب 

 26)  (%13(n( n(14) 50%)  31.81( 44    غیر مصاب

  

  )  bp226(حجم الناتج ) Paraoxonase2  )PON2 دراسة جین 3- 4-2

جدول ) bp) 226حجم الناتج  PON 2 الـ الطافرلجین ا تحدید الدراسة الحالیةنتائج أظھرت 

على التوالي %)  20(,%)29.33(  لدى مرضى احتشاء العضلة القلبیة  والذبحة الصدریة )12- 4(

.  

 )bp 226(حجم الناتج   PON 2الجین  وجودبینت النتائج الموضحة في الجدول أعلاه 

في الاناث في مرضى احتشاء العضلة القلبیة بینما %) 27.77(في الذكور  و%) 29.82(بنسبة 
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  (24%) في الذكور و) % 18(بنسبة  الصدریة في مرضى الذبحة الجین  وجودكانت نسبة 

  .الاناث 

في المرضى احتشاء العضلة القلبیة والذبحة  الجین وجودنسبة لدراسة الحالیة أظھرت نتائج ا

. على التوالي%) 23.07(, %)33.33(الصدریة ممن یملكون تأریخ عائلي بالاصابة كانت النسب 

لأصابة بالامراض القلبیة كانت نسبة ظھور الجین في  لایملكون تأریخ العائلي  المرضى الذینبینما 

  .على التوالي %)16.66(,%)24.24(العضلة القلبیة والذبحة الصدریة  احتشاءمرضى 

الاشخاص المدخنین في كل من مرضى احتشاء العضلة  بینت النتائج في الجدول أعلاه أن

بینما ,على التوالي %) 24.39(, %)34.09( الجین  وجودكانت نسبة  القلبیة والذبحة الصدریة

على %) 14.70(,  %)22.58(غیر المدخنین المرضى الاشخاص  نسبة ظھور الجین فيكانت 

  الجین بنسبة اعلى في المرضى المدخنین مقارنة بالمرضى غیرالمدخنین  وجودویلاحظ  التوالي

  

باحتشاء العضلة القلبیة والذبحة أظھرت نتائج الدراسة الحالیة أن المرضى المصابین 

الجین  وجودبالضغط كانت نسبة ممن لدیھم أمراض مرافقة فالمرضى المصابین  الصدریة 

الجین في مرضى أحتشاء العضلة  وجودبینما كانت نسبة , على التوالي%) 26.83(,%)36.84(

 %)21.62(النسب  فكانتالقلبیة والذبحة الصدریة الذین غیر مصابین بمرض الضغط 

  .على التوالي%) 11.76(,

 عضلة القلبیة والذبحة الصدریة باحتشاء البینت نتائج الجدول ذاتھ أن المرضى المصابین 

,  %)51.61( وجودممن لدیھم أمراض مرافقة فالمرضى المصابین بداء السكري كانت نسبة 

الجین في مرضى أحتشاء العضلة القلبیة والذبحة  وجودبینما كانت نسبة  , على التوالي%) 36(

  .على التوالي %) 12(,)%  13.63(  النسب فكانتالصدریة الذین غیر مصابین بمرض السكري  

  

  

  

  

  

لعدد من المتغیرات في ) 226 bp( PON 2یوضح النسبة المئویة الجین) 12- 4(جدول 

  المرضى 
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  الذبحة الصدریة           احتشاء العضلة القلبیة       المتغیرات
  عدد ظھور الطفرة  عددالمرضى  عدد ظھور الطفرة  عدد المرضى

 n(22) (29.33) 75  n(15) (20)  75  النسبة الكلیة للجین

          الجنس

 n(9)%)   (n(17) 50  18%) (29.82     57    ذكر

 24   (%n(6)( n(5) 25%)    (27.77 18     انثى

          تأریخ العائلي 

 23.07  (%n(9)( n(14) 39%)   (33.33  42     نعم

 16.66   (%n(6)(  n(8) 36%)      24.24(    33    لا

          التدخین 

  24.39)  (%10(n( n(15) 41%)    34.09( 44     مدخن 

 %14.70  ()5( n( n(7) 34%)    22.58(  31     غیر مدخن

          ضغط الدم

 26.82   (%n(11)( n(14) 41%)   36.84   ( 38    مصاب 

 11.76  (%n(4)( n(8) 34%)   21.62( 37    غیر مصاب

          داء السكري

 36  (%n(9)( n(16) 25%)  51.61( 31    مصاب 

 12)  (%6(n( n(6) 50%)  13.63( 44    غیر مصاب

  

  ستخلاص الدنا الكروموسوميا4-2-4 

من عینات الدم لجمیع العینات المشمولة بالدراسة، وتم أجراء الترحیل  DNAتم استخلاص الـ 

) 0.8%( الكروموسومي على جل الاكاروز وبتركیزDNA الكھربائي للتأكد من وجود حزم الـ 

فولت ولمدة ساعة ومشاھدتھا باستخدام جھاز الاشعة فوق البنفسجیة بعد صبغھا بالاثیدیوم  70عند 

الكروموسومي في معظم العینات DNA ، وجود حزم الـ )4-1(أظھرت النتائج شكل  إذ  بروماید، 

  المستخلصة
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جل الاكاروز عند  0.8%الكروموسومي على  DNAالترحیل الكھربائي لحزم الـ ) 4-1(شكل ال

  .فولت ولمدة ساعة  70

بالدراسة وھما  للجینین مشمولین PCRتم أجراء التوصیف الجزیئي باستخدام تقنیة 

PON1,PON2 ،  4-2(یوضح الشكل إذ ( الترحیل الكھربائي لنواتجPCR للجین )PON1( ناتج

99 bp فولت ولمدة ساعة  70جل الأكاروز عند % 2باستخدام  في مرضى احتشاء العضلة القلبیة

زوج ) 2000-100(بحجم ) Size marker(الحجمي الدلیل ونصف حیث یمثل العمود الأول 

زوج قاعدة والتي تمثل  99الحزم بحجم ) 4,5,6,7,8,9,10.11(قاعدة، بینما تظھر الأعمدة 

لجین لمجموعھ السیطرة وظھور افتمثل العینات ) 2,3(، أما الأعمدة التي ظھر بھا الجینالعینات 

   ایضا
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للجین PCRیوضح الترحیل الكھربائي لنواتج 
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7       6       5

یوضح الترحیل الكھربائي لنواتج 

جل الأكاروز عند % 2على 

الترحیل الكھربائي لنواتج 

جل الأكاروز عند % 2باستخدام 
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       7        6
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      9       8       

PCRیوضح الترحیل الكھربائي لنواتج 
فولت ولمدة ساعة ونصف 70جل الأكاروز عند 
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یوضح الترحیل الكھربائي لنواتج 
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  الدراسة الفسلجیة  5-1

وان العدید من یلعب الباراأوكسینیز دورا مھما في الفسیولوجیة المرضیة لتصلب الشرایین 

للحمایة من تصلب الشرایین وذلك من خلال قدرتھ على منع اكسدة   PON1الدراسات بینت دور 

 Richter,et al.,2010; Mackness and)تطور مرض تصلب الشرایین الدھون الحد من

Mackness.,2013 ; Aviram and Vaya.,2013)    

ي ـف PON1أنخفاضا معنویا في مستوى أنزیم ) 3 ,2,1-4( نتائج الدراسة الحالیة جدول بینت

وقد ,ور والاناث ــرة لدى كل من الذكـدم للمجامیع المرضیة مقارنة بمجموعة السیطـــمصل ال

 ;Durrington et al.,2001)    ھاــي حصل علیـالتع النتائج ــفقة مـج متـذه النتائـــجاءت ھ

Tang et al.,2012 ;and  Doneva.Basheva.et al.,2013)   الى علاقة أنزیم وقد یرجع

PON1  بالبروتینات الدھنیة عالیة الكثافةHDL  وارتباطھا بسطحھا وان الدھون المؤكسدة سوف

  .PON1وبذلك ینخفض نشاط  HDLبـ PON1تؤثر على ارتباط 

حیث  PON1وفیما یخص تأثیر الجنس على مستوى أنزیم ) 4- 4(أظھرت نتائج جدول 

یلاحظ أنخفاض معنوي في مستوى الانزیم في الاناث مقارنة بالذكور وتطابقت نتائج الدراسة 

وقد یرجع السبب الى تأثیر ھرمون  )2001(واخرون   Sutherlandالحالیة مع دراسة 

  .نخفض  عند النساء عندما یبلغن سن الیأسالذي ی) Estrogen(الاستروجین 

 )Gugliucci etألیھ  توصلمع مامتفقة ) 6-4(جدول  جاءت نتائج الدراسة الحالیة 

al.,2015)  أنخفاض نشاط أنزیم  الذي وجد في دراستھ على السكان العرب Paraoxinase  لدى

نتائج الدراسة   ماأظھرت الفلسطینین وھذا  منالمرضى المصابین بالامراض القلبیة والسكري 

الدراسات مع  موافقوھذا  PON1لتأثیر مرض داء السكر على مستوى أنزیم بالنسبة  الحالیة 

حیث     (Boemi et at.,2001;Mackness et al.,2002 and Gupta. et al.,2012)أخرى

لدى الاشخاص المصابین بالامراض القلبیة وداء السكري وذلك نتیجة  PON1تنخفض فعالیة أنزیم 

وزیادة بیروكسید الدھون في  PON1لزیادة السكر في الدم ویؤدي الى تثبیط نشاط انزیم 

LDL)Ferretti et al.,2001 ( الاشخاص المصابین  نزیم لدىالاویرجع سبب انخفاض فعالیة

وھي عملیة ارتباط جزیئة السكر مع   glycationبالامراض القلبیة والسكر  الى زیادة عملیة 

الذي یكون اقل بكثیر في الاشخاص المصابین بالامراض  HDLالدھون او البروتینات الدھنیة 

   al.,2012 (Hedrick et al. 2000 and Gupta.,et( القلبیة
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في  PON1أنخفاضا معنویا في مستوى أنزیم ) 7- 4(الحالیة جدول  أظھرت نتائج الدراسة

 James et al.,2000 ;Jarvik et)مصل الدم للمرضى المدخنین وھذه النتائج تتفق مع نتائج 

al.,2002 ; Sent et al.,2003 ; Ferre  et al.,2003; Kumar and Biswas,2011) 

لدى المدخنین مقارنة بغیر المدخنین  PON1حیث ان التدخین یخفض نشاط وفعالیة انزیم 

ویعمل التدخین على ,وبالاخص الاشخاص المصابین بالامراض القلبیة واحتشاء العضلة القلبیة

تأثیر كابح یقلل نشاط وفعالیة  أنزیم  والتي لھازیادة المواد المؤكسدة  والجذور الحرة في الدم 

1PON القدرة على حمایة البروتینات الدھنیة  الذي لھ دور مضاد للاكسدة ویرجع ذلك الى خفض

  .(Kumar and Biswas, 2011)من الاكسدة 

 Seres et al.,2004 and)أن نتائج الدراسة الحالیة تتفق مع نتائج ومن الجدیر بالذكر 

Jaouad et al., 2006)  نشاط الانزیم ینخفضحیثPON1  لى ذلك إویرجع ,مع التقدم في العمر

نیة یللاكسدة ویرجع سبب ذلك الى ان الاشكال الجLDL كبار السن یتعرضون الى زیادة قابلیة  أن

  .(Senti et al.,2001)تلعب دورا في فقدان ھذا النشاط بسبب الشیخوخة  PON1مختلفة لجین 

 ASTأرتفاعا معنویا في مستوى أنزیم ) ,2,14,3- 4(ظھرت نتائج الدراسة الحالیة جدول أ

ومجموعة الذكور للمجامیع المرضیة مقارنة بمجموعة السیطرة لدى كل من الذكور والاناث 

متفقة مع نتائج التي حصل علیھا وھذه النتائج  ASTعلى مستوى أنزیم والاناث وتأثیر الجنس 

Crawford اذ اشارت ھذه الدراسات )  (2011 والنیساني, ) (2005العبیدي ,) (2004 واخرین

بینما  لدیھم القلبیة والذبحة الصدریة  یكون تركیز الانزیم مرتفع صابین باحتشاء العضلة الم أن إلى

ینطلق الى مصل الدم و تركیز الانزیم في الحالات العادیة منخفض  وان ھذا الانزیم یتحرر یكون 

عند حدوث تحطیم شدید للخلایا كما في عضلة القلب عند اصابتھا بالاحتشاء القلبي والذبحة 

  .الصدریة 

فأن نتائج الدراسة الحالیة أتفقت  ASTمستوى أنزیم  أرتفاع لتأثیر ضغط الدم على أما بالنسبة

 حیث أن) 2011(نتائج النیساني  مع في حین أختلفت) 2008(الاسدي مع النتائج التي توصل الیھا 

ارتفاع الضغط الذي یعاني منھ غالبیة مرضى القلب  ناجمة عن  ASTالزیادة في مستوى أنزیم 

والذي قد یؤثر على الكبد بحدوث تلف او انحلال او تنخر لبعض خلایاه وتسرب ھذا الانزیم بعد 

 Lemann,1991) and Varley  ذلك الى الدورة الدمویة وزیادة مستواه وفعالیتھ في مصل الدم

et al.,1984 and Choen(  
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نین وھذه خلدى المد ASTأنزیم  یاتزیادة معنویة في مستوالحالیة نتائج الدراسة  وبینت

وذلك   (Cheung et al.,2009;  Alsalhen and Abdalsalam,2014)لنتائج   موافقةنتائج 

بسبب احتوائھ على الجذور الحرة مما ,لان دخان السكائر لھ تأثیرات كبیرة على وظائف الكبد 

یؤدي الى أحداث جھدا تأكسدیا ویزید من الاكسدة الشحمیة وكذلك بسبب فرط اوكسید النتریك 

(Abaul-Razaq and Ahmed,2013).  

للمجامیع المرضیة مقارنة  ALTنتائج الدراسة الحالیة زیادة معنویة في مستوى أنزیم  بینت

ھذه النتائج مع النتائج التي حصل علیھا  تتفقأ أذبمجموعة السیطرة لدى كل من الذكور والاناث 

تكون اسباب الارتفاع غیر مباشرة ناتجة من تأثیر قد ) 2008(والاسدي ) 2001(السامرائي 

امراض القلب في الكبد اذ تعزى زیادة فعالیة الانزیم الى تغیر في الوظائف الایضیة الكبدیة حیث 

  ).(Duford et al.,2001یتم تصنیعھ في الكبد 

أرتفاع مرتسم الدھون ) 2,1- 4(نتائج الدراسة الحالیة جدول  بینت

)TC,TG,LDL,VLDL( لدى كل من الذكور مجموعة السیطرة مع مقارنة  لمجامیع المرضیة ل

في دراسة على مرضى في (Matam et al.,2014)  وجدهلما  موافقةوجاءت ھذه النتائج والاناث 

مرتسم الدھون  ىجنوب الھند بالامراض القلبیة حیث بین زیادة في مستو

)(TC,TG,LDL,VLDL  وأنخفاض في مستوىHDL  مقارنة مع مجموعة السیطرة وھذا یتفق

أذ أشاروا الى ان     (Hazar et al., 2011; Bahrami et al., 2015)ایضا لما جاء بھ كل من

المصابین بامراض القلب یكونون اكثر عرضة لتراكم الدھون في اوعیتھم الدمویة مؤدیة الى 

ن اھم العوامل في زیادة خطر یعد م HDLویرجع االى ان الانخفاض بتركیز . تصلب الشرایین

نتائج  وھذه النتیجة تتفق مع  (Chatterjea and  Shinde ,2005)الاصابة بالامراض القلبیة 

Elmadbouh. et al.,2013).(  

و TG,TC زیادة معنویة بمستوى كل من ) ,2,134,- 4(جدول  الحالیة نتائج الدراسة بینت

LDL-C  وانخفاض معنوي في مستوىHDL-C  مجموعة الذكور ومجموعة الاناث في كلا 

المصابین بأحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة  ومجموعةالجنس  ومجموعة الذكور والاناث

 )Elmadbouh et al.,2013 ( لما جاء بھ متفقةوجاءت ھذه النتائج مقارنة مع مجموعة السیطرة 

بأمراض الشرایین التاجیة في مصرحیث بین ارتفاع معنوي في في دراستھ على المرضى 

في المرضى مقارنة بمجموعة HDL-C وانخفاض في مستوى  LDL-Cو  TC,TG مستویات 

  (Dias et al.,2009 and  Dasgupta et al.,2015) وھذا یتفق مع نتائج كل من السیطرة
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رتفع مستویات تتعد التغذیة من العوامل التي تسبب ارتفاع تركیز الدھون في البلازما اذ  حیث

بسبب تناول الغذاء الحاوي على  HDL-Cالكولیسترول والكلیسریدات الثلاثیة وینخفض مستویات 

وتتفق نتائج  .(Gupta et al.,2002)نسبة عالیة من الدھون المشبعة والكاربوھیدرات  العالیة 

 Jabara et al.,2007 and Weiss)مع نتائج  HDL-Cو TGالدراسة الحالیة بالنسبة لمستوى 

et al.,2015)  ویرجع سبب انخفاض مستویات الكلیسیریدات الثلاثیة الى تأثیر ھرمون الجنسي

عن لدى النساء أذ یعمل على تقلیل مستویات الكلیسیریدات الثلاثیة ) Estrogen(الاستروجین 

دى النساء مقارنة بالذكور ــبب أنخفاض مستویاتھا لـــطریق زیادة معدل الایض الھدمي لھا مما یس

(Bishop et al.,2000) .  

متفقة مع النتائج التي حصل علیھا الشمري  VLDL-C جاءت نتائج الدراسة الحالیة لمستوى

ذكور مقارنة بالاناث في المرضى ال VLDL-Cمعنویة في مستوى الزیادة الى ان ال)  2009(

لذلك ) VLDL-C(ان المكون الرئیسي للكلیسیریدات الثلاثیة ھو الـ والمصابات بالامراض القلبیة  

كما ,) VLDL-C )Carwford et al.,2004الكلیسیریدات الثلاثیة یؤدي الى أرتفاع فأن ارتفاع 

 Lipoprotein Lipaseیكون ناتج عن خلل في عمل أنزیم  قد) VLDL-C(الـ أن أرتفاع 

)(LPL) ( الذي یعمل على تحویل  TG الى أحماض دھنیة  وفي ھذه الاثناء یتكون الـ

Intermediate Density Lipoprotein (IDL)   الذي سرعان مایتحول الىLDL-C   الذي

 (Guyton and  Hall,2006)سوف یؤدي الى أرتفاع مستواه في مصل الدم 

 TCو LDL-C زیادة معنویة في مستوى ) 5- 4(جدول  الحالیةأظھرت نتائج الدراسة لقد 

 لدیھم ضغط الدم معتدل  الذي یكونمقارنة مع المرضى  المصابین بارتفاع ضغط الدم في مرضى 

وتتفق نتائج ھذه الدراسة  )Ibrahim et al.,2013(وتتفق ھذه النتائج مع نتائج التي حصل علیھا 

في حین أختلفت النتائج  )Han et al.,2013(مع نتائج  LDL-Cبالنسبة لمستوى بالنسبة لمستوى 

مراض القلب ھو اتباع نظام وان من اھم الاسباب المؤدیة الى حدوث أ) 2011(مع نتائج النیساني 

غذائي غیر صحي وعدم ممارسة النشاط البدني الذي یؤدي الى أرتفاع ضغط الدم ونسبة الكلوكوز 

  ).2011,منظمة الصحة العالمیة (والدھون في الدم وزیادة الوزن 

في  VLDL-Cو  TGمستوى زیادة معنویة في ) 6- 4(نتائج الدراسة الحالیة جدول بینت

المرضى المصابین بداء السكري مقارنة بالمرضى غیر المصابین بداء السكري وھذه النتائج 

) 2007( وآخرین Eneو ) 2005( وآخرین Owoyeleو ) 2001(تتطابق مع نتائج السامرائي 

لدى مرضى المصابین بداء السكري ویرجع  TGأذ أشاروا الى أن أرتفاع ) 2011(والنیساني 
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في الخلایا الدھنیة مسببا زیادة   Lipaseالانسولین یؤدي الى تنشیط انزیم نقص أن سبب ذلك الى 

ى الدم تحلل الكلیسیریدات المخزونة وتحرر كمیات كبیرة من الاحماض الدھنیة والكولیسترول ال

في  اما بالنسبة لارتفاع المعنوي.والتي عند انتقالھا الى الكبد یعاد تصنیع الكلیسیریدات الثلاثیة 

بسبب انخفاض في فعالیة   في المرضى المصابین بمرض السكري ویكون ذلك  VLDL مستوى 

ي نفس ــثیة وفلاــیریدات الثـالذي یسبب زیادة في تركیز الكلیس) (LPL لایبیز  انزیم لایبو بروتین

  . VLDL-C  (Pikup and Willams, 2003)  زــركیــاع تــارتفإلــى الوقت یؤدي 

لدى المرضى  VLDL-Cو  TGبینت نتائج الدراسة الحالیة أرتفاع معنوي في مستوى 

 الدراسات السابقة المدخنین مقارنة مع المرضى غیر المدخنین وھذه النتائج تتطابق مع نتائج

Blanco  شاروا الى ان التدخین یعمل على زیادة حیث أ) 2011(والنیساني ) 2002(وجماعتھ

مع نتائج  HDL-Cو  TGوتتفق نتائج ھذه الدراسة لمستوى  VLDL-Cتراكیز الكلیسیریدات والـ 

ویعزى الى أن التدخین لھ تأثیر على التمثیل الغذائي وعلى ) Kumar,2011(التي حصل علیھا 

  ).Gepner et al.,2011(الشریانیة والتي تسرع من تصلب الشرایین وظیفة الخلایا 

وجود فروق معنویة في الفئة  VLDL-Cو  TG ,TCأوجدت الدراسة الحالیة لمستویات 

تتطابق مع سنة بینما لایوجد فرق معنوي في بقیة الفئات العمریة وھذه النتائج ) 40- 31(العمریة 

ھذه الدراسة وجود فروق معنویة بین جمیع الفئات العمریة وبینت نتائج ) 2011(نتائج النیساني 

 Ibrahim et(وتتفق نتائج ھذه الدراسة مع نتائج  VLDL-Cو  TC,TG,LDLلمستوى 

al.,2013) تباع أوتعد التغذیة من العوامل المھمة التي في أرتفاع تراكیز الدھون في البلازما و

من  الأخرىتأثیر العوامل  إلىوقد یرجع السبب ,)Ibrahim et al.,2013(نظام غذائي معین

  .أرتفاع الضغط والسكر الذي یؤثر على مستویات الدھون في الجسم مع تقدم العمر

للѧѧѧـ  ارتفѧѧѧاع النتیجѧѧѧة التشخیصѧѧѧیة الموجѧѧѧب ) 9- 4(الدراسѧѧѧة الحالیѧѧѧة جѧѧѧدول بینѧѧѧت النتѧѧѧائج          

Tropnin   في المجامیعMI  ،AP   ونین . مقارنة مع مجموعة السیطرةѧوھذا یوضح اھمیة التروب

تعѧѧدّ ھѧѧذه الانزیمѧѧات ھѧѧي الاكثѧѧر حساسѧѧیة والاكثѧѧر  CHDفѧѧي تشѧѧخیص امѧѧراض الشѧѧرایین التاجیѧѧة 

ومѧѧѧرض الذبحѧѧѧة  MIوخاصѧѧѧة مѧѧѧرض احتشѧѧѧاء العضѧѧѧلة القلبیѧѧѧة  CHDخصوصѧѧѧیة فѧѧѧي تشѧѧѧخیص 

لة القلبیة إذ  تتحرر إلى الѧدورة الدمویѧة الصدریة ، لان ھذه الانزیمات توجد بكمیات كبیرة في العض

-Muler(عند حѧدوث تلیѧف او تنخѧر او احتشѧاء فѧي خلایѧا العضѧلة القلبیѧة ، وھѧذه النتѧائج تتفѧق مѧع 

Bardoff et al. , 1997. (  
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  الدراسة الجزیئیة  5-2

من خلال  Q192Rمرتبط بحدوث طفرة  وجودهیكون ) bp 99( ناتج PON1 الطافر جین

الجینیوم  ممایدل على ضرورة الدراسة لھذا الالیل لتقصي أنتشاره في المرضى  DNAدراسة 

الذي یكون ) PON1)bp171الطافرن وبالذات في محافظة كربلاء المقدسة وكذلك جین یالعراقی

ایضا  ونتائج الدراسة الحالیة جاءت مطابقة لما جاء بھ دراسة  L55Mمرتبط بظھور طفرة  وجوده

)Chehari et al.,2014 ( حیث تم الاستقصاء عن ھذه الطفرات في المرضى الایرانیین عند

وتحدید  PON1وبعد ذلك دراسة تعدد الاشكال لانزیم  DNAالتقصي عن وجود ھذه الطفرات في 

  . L55M و Q192Rالطفرات والالیلات 

الجینات نسبة اصابة الذكور  أغلبفي  ) 12,11,10- 4(ینت نتائج الدراسة الحالیة جدول ب

رایین في النساء یتأخر زمنیا عن الرجال ـــلب الشــدایة تصــاعلى من الاناث وذلك لان ب

(Bellasi et al.,2007)  لایعرف السبب الدقیق لكون النساء محمیات من امراض القلب التاجیة

بالھرمونات التي تختفي بمجرد توقف ولكن یبدو أن الامر مرتبط على الارجح ,قبل انقطاع الطمث 

  .الطمث 

لھ دور في  PON1ان جین ) Matam et al.,2014(تتفق نتائج ھذه الدراسة مع نتائج

  .الاصابة بامراض الشرایین التاجیة 

في المرضى الطافر حیث ترتفع نسبة ظھور الجین   PON1تتفق نتائج الدراسة الحالیة لجین 

حیث تزداد نسبة الاصابة )  (Robertson et al.,2003مع نتائج المدخنین مقارنة بغیر المدخنین 

بالامراض القلبیة لدى المدخنین وذلك لان التدخین لھ اثر كبیر على تعدیل النمط الجیني ولھ دور 

ون وذلك لقدرتھ الدھواكسدة  PON1في خطر الاصابة بامراض الشرایین التاجیة ویقلل من نشاط 

ھنالك أدلة على أن الخلل في الاغشیة , (Talmud and Humphries,2002) لمنع الاكسدة

 L-arginine )Siasos etالوظیفیة لاوعیة الدمویة المتصلبة  لدى المدخنین یترافق مع نقص في 

al.,2009( , وھذا یتفق مع نتائج الدراسة التي جاء بھا(Agrawal et al.,2009)   حیث كان

في المرضى المدخنین في شمال الھند اعلى نسبة من غیر PON1(192R)  ظھور الجین 

العدید من الجذور الحرة، و یكون المدخنون  یؤدي الى ظھوران تدخین السجائر اذ المدخنین وذلك 

من المدخنین  LDLلذلك، تتأكسد جسیمات . عادة مضادات الأكسدة أقل قدرة من غیر المدخنین

 . من غیر المدخنین LDLتولد أكثر منتجات بیروكسید من 
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ان خطورة الاصابة بمرض احتشاء العضلة  PON1واظھرت نتائج الدراسة الحالیة لجین 

القلبیة والذبحة الصدریة تزداد لدى المرضى الذین یعانون من مرض السكري وتتفق مع نتائج 

Ganesan  et al.,2011) ( الى التغیرات الجینیة والایضیة حیث ان الانماط الوراثیة وذلك نتیجة

 Jarvik etتكون مرتبطة جزئیا بمرض السكري نتیجة الانشطة الانزیمیة لحمایة ضد الاكسدة  

al.,2000 ; Ranade et al.,2005 ; Fleka et al.,2008) ( ھ یلإوھذا یتطابق مع ماأشار

(Lakshmy et al.,2010)  في دراستھ الى تعدد الاشكال الجینیة مرتبطة بحدوث طفرةQ192R 

تترافق مع امراض القلب التاجیة ومرضى السكري في دراستھ   Paraoxinaseلجین  L55Mو  

على الھنود الاسیویین المصابین بأحتشاء العضلة القلبیة وھذا یتفق مع نتائج الدراسة الحالیة بالنسبة 

سبة الاصابة بمرض أحتشاء العضلة القلبیة أكثر في المرضى حیث ترتفع ن PON1لجین 

  .المصابین بداء السكري

خطراً  ینرین خطییعتبران عاملPON1, PON2  ینوتتفق نتائج الدراسة الحالیة بان الجین

 Rontu( جــع نتائــدم مــاع ضغط الــع أرتفــة مـلبیـراض القـــاص المصابین بالامــللاشخ كبیراً 

et al.,2003,2004; Han et al.,2013.(  

یكون مرتبط بالاصابة بالامراض  PON1وقد أثبتت العدید من الدراسات السابقة ان الجین 

في التمثیل الغذائي  PON1في عامة الناس وقد یرجع سبب ذلك الى دور انزیم  CADالقلبیة 

  ).Agrawal,et al.,2009( للدھون 

من خلال دراسة  ser 311cysظھوره بحدوث طفرة  یرتبط  )bp 226(ناتج  PON2جین 

DNA تقصي عن أنتشاره في المرضى العراقیین وبالذات في محافظة كربلاء المقدسة ونتائج الو

حیث تم الاستقصاء عن ھذه الطفرة ) Bayrak et al., 2012b(الدراسة الحالیة متفقة لماجاء بھ 

  .التاجیةفي المرضى الاتراك المصابین بأمراض الشرایین 

باعتباره عامل خطر للاصابة بأمراض الشرایین  PON2تتفق نتائج الدراسة الحالیة لجین 

   PON2  وأن الجین ) Han et al.,2013(التاجیة والذین لدیھم ارتفاع في ضغط الدم  مع نتائج 

التي من شأنھا أن تؤثر على  PON2یمكن أن یؤدي الى تغیرات في بنیة ووظیفة الانزیمات 

في  حیویةالكیمووتعزیز التغیرات  مضاد للاكسدة   HDLستقلاب الدھون ویسبب انخفاض في أ

  .تطور تصلب الشرایین 
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  (Guxens et al ., 2008)مع نتائج    PON1,PON2وتتفق نتائج ھذه الدراسة لكل من 

ترتفع یرتبطان بشكل مستقل مع زیادة خطر الاصابة بمرض احتشاء العضلة القلبیة حیث حیث 

  .نسبة الاصابة بالنسبة للاشخاص المرضى المصابین بالسكري والضغط والمدخنین

مع المدخنین المصابین بأحتشاء  PON2وتتفق نتائج الدراسة الحالیة بالنسبة لعلاقة جین 

وذلك ان المواد الكیمیائیة المطفرة    ) Martinelli et al.,2004 (العضلة القلبیة مع نتائج 

في الانسجة وتؤكسد البروتینات وتعمل على   DNAدخان السكائر تسبب ضرر للـ  الموجودة في

  )Yamaguchi et al.,2001(زیادة تصلب الشرایین 

 Leus et al.,2001; Iami et) لاتتفق مع نتائج كل من  PON2 ونتائج ھذه الدراسة لجین

al.,2001)  العینة والاختلافات العرقیة وان الاختلافات في ھذه النتائج قد یكون بسبب حجم

     .والعوامل البیئیة

  

  

  

  

  

  

                                                                              

  

  

  



  Decisions&  Recommendations                         ستنتاجات والتوصیات الا
 

79 
 

  الاستنتاجات

 PON1بین حدوث الامراض القلبیة التاجیة وبین انخفاض مستوى أنزیم وجود علاقة -1

وحدوث الاصابة بالامراض القلبیة  PON1وأنزیم  HDLوجود علاقة بین أنخفاض مستوى  -2

  .وتصلب الشرایین

  وحدوث تصلب الشرایین PON2و PON1وجود علاقة بین ظھور الجین -3

ن والمصابین ینیخأعلى في المرضى المد)  bp99 , bp 171(ناتج  PON1نسبة ظھور الجین -4

  .بالضغط وبداء السكري 

وعة الاناث مفي مجموعة الذكور ومج) AST(أرتفاع تركیز أنزیم ناقل أمین الاسبارتیت -5

  .وارتفاع تركیز الانزیم في الفئات العمریة الاكبرداء السكري والمدخنین ,والمصابین بالضغط 

في مجموعة الذكور ومجموعة الاناث وارتفاع ) ALT(أرتفاع تركیز أنزیم ناقل أمین الانینو

  .تركیز الانزیم في الفئات العمریة الاكبر

في مجموعة الذبحة الصدریة في مجموعة  الذكور ومجموعة  PON1أنخفاض في تركیز أنزیم -6

داء السكري والمدخنین وانخفاض تركیز الانزیم في الفئات العمریة ,الاناث والمصابین بالضغط 

  .الاكبر

  أرتفاع تركیز الكولیسترول الكلي في مجموعة الذكور ومجموعة الاناث والمصابین بالضغط  -7

ت الثلاثیة في مجموعة أحتشاء العضلة القلبیة  في مجموعة الذكور أرتفاع تركیز الكلیسیریدا و

في مجموعة  VLDLأرتفاع تركیز  و .ومجموعة الاناث والمصابین بداء السكري والمدخنین 

أحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة في مجموعة الذكور ومجموعة الاناث والمصابین بداء 

في مجموعة أحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة  LDLیز أرتفاع ترك و .السكري والمدخنین 

  .في مجموعة الذكور ومجموعة الاناث والمصابین بالضغط 

في مجموعة أحتشاء العضلة القلبیة والذبحة الصدریة في مجموعة   HDLأنخفاض في تركیز  -8

  ) .سنة فما فوق 61من (الذكور ومجموعة الاناث والمدخنین وفي الفئات العمریة الكبیرة 
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   التوصیات

انزیم  وبالذات paraoxoanaseأستمرار الدراسات حول الانواع الاخرى لأنزیم الـ -1
paraoxoanase 2  3وانزیم paraoxoanase .  

  .بالامراض القلبیة PON3دراسة علاقة الجین  -2

  Takayasus, artritisدراسة انواع اخرى من الامراض القلبیة مثل التھاب الشرایین تاكایسو-3

  .وعلاقتھ بھذا الانزیم من الناحیة الجزیئیة الوراثیة

 PON 2و  PON1في تحدید الطفرات في جین  RFLPأستخدام تقنیة  -4
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I 

Summary 
The presented study aimed to investigate and  study paraoxonase 

(PON) gene  and some physiological parameter related with 

Artherosclerosis Patients in Karbala provience. 

This study was a case-control study conducted from AL-Zahraa 

Teaching Hospital from February 2015 to January 2016. The study was 

carried out at the coronary care unit / in Kerbala province/Iraq and 

Pathological laboratory analyzes of AL-Hussein hospital Teaching by 

taking 150 patients consist of (75) Myocardium infarction patients (57 male 

and 18 female) and (75) Angnia Pectoris patients  with an average age (31-

71 year),.Also, the study included 50 apparently healthy people who were 

(35 male and 15 female).The study consist of two atis: 

1-Physiological study  

measurement paraoxinase (PON1), Aspartate Transaminase (AST), 

Alanine Transaminase (ALT), enzyme concentration ,also measurement of  

Total Cholesterol (TC) concentration in the blood and Triglycerides (TG) 

and the concentration of the High Density Lipoproteins for cholestrol 

(HDL-C) and Low Density Lipoproteins for cholestrol  (LDL-C) and Very 

Low Density Lipoproteins for cholestrol  (VLDL-C), the study showed 

significant decrease P <0.05 in PON1concentration in both 

patients(Myocardium infarction and Angnia Pectoris) for both male and 

female ,diabeties and smokers . The present  study showed significant 

increase P <0.05 in ALT, AST,TC ,TG ,HDL-C ,VLDL-C for Myocardium 

infarction and Angnia Pectoris patients  both males and females,also study 

showed significant increase in AST, TC , LDL-C for patient with high 

blood pressure while there is significant increase in  AST,TG,VLDL-C in 

smokers and diabeties patients.the present study showed non-significant 
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II 

increase in TG ,TC ,VLDL-C in patients age range from (41-61)years while 

there is asignificant increase (P <0.05) in LDL-C  level in age (31-40)years. 

2-Molecular biological study: 

In the study used polymerase chain reaction (PCR) to identification 

mutants gene in Artherosclorosis patients its: PON1,PON2 

(paraoxonase).The present study identified PON1 gene (99bp) ratio (45.33) 

in Myocardium infarction patients and (37.33) in Angnia Pectoris patients. 

While the ratio of PON1(171bp)  gene(53.33) in Myocardium infarction 

patients and (41.33) in Angnia Pectoris patients. the study showed that ratio 

of PON2 gene  occrance decrease in for all patients (29.33),(20) for 

Myocardium infarction and Angnia Pectoris patients.The present study 

showed positive relation ship between family history for both genes occure 

also showed effect of smoking ,high blood pressure  and diabetes on occure 

of PON1 ,PON2 genes in all patients. 
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