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� �� ��

@��  �� AB:�� �7���� �C� �� D,E20=#�� ا�7*#م أ ��G�  .......... ��Hأو�

  أ��                                                                                          

��نا���
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 شكر و تقد�ر

��� و��� آ�� ا������ أا���� � رب ا������� ، وا���ة وا���م ���  �&"ف ا�$�# وا��"!��� ا�"! ل ا

�� إو/ ج���- 1"/�ء أ:�9م /��78" ا�56)4 إ�� ���دة ��1- ا�0"/�- ���� م ا��".- ن أ)�"+* ا���ھ")� . 

  ��1Bل درا!0*.ر�E!- وأ!�:Dة �C? �� م ا����ة 0A�:B@? ا�<"=- �* 

 *� F��(56)4 ا�78" وأ:�9م  نأو/BاBا��90)" وا G���/ن و�H0����6 ا��Aا��01 ر ا��8"ف �� أ!�0ذي إ0A"ام  

���K+�:�  ا�Dي وRS .7"ة ا���N و !�ھ? /Q+�6زھ� /0 .�" 41 ا���5�0��ت ا���� /- ����5�A �K� ً�KM. Nة

��K إ وا.K" ا�7K8" و ا��K90)"و  /��KV? إ��KH0+* ��1 أ:�9م،  ا��T *� U+�1 *0" � ن�* /0 ج�@�:� ا���)�ة و �K�

+�1U  *������K ج�K ري !�H�Kء ةا�01�K ر -* ا��K8".:أ!�0ذ ة4�C ا�!�0ذ UTا B@.ا"K&�  و NKا ا���DKھ �K��

�<K"دات K�T- ا���NK ، ود��@� �* ط��- ��Kة /�KW* ا�راء ا���9-  �:�9)�@ �K�@A0"اCB 7"ھ��K& *K�� َّ#KA اDK�

  ود��@�� �* �9"و+�ً /���E* أن ) .9@�� الله و)��" �@�� ط")# ا���? .وإ&"ا.@�� 

[ ��1  *H��(�9)"ي ��" �� ج5)4 &7"ي وأن أ ]إ: #E�.ث ا��"ط�ن و ا� را\- إ ��� *Cا��"51 ا��"ا ��

 ّ�C ��� -ا����� ��*  ����* B دارةإ�� :�@��ت و د�? .* �$�0_ ا�=��ة  ?@. Cظ<�� ��� و �+�6ز و 

وc�D1 +�6ز ھDا ا���N إا��Fء ا���7" .*  ?���0@��1��ً وأ�C "1D��/ bT? ا���ج ا�60")�*  ھDا ا���4

�$�0" ا� را\- ا����- و/��$� ص ا��01 رة آ��ل وا��U ز)FH ������:@�� �* .* :�6ر/*وا���U ا��� ا+*  

  الله �T" ج5اء. ?.56اھا� را\�- 

 ��M>/ *+�Heوأ *H9.ي وDر.09@? � +�ً �* ، وا���� � ا� U+�1 ���وأ:�9م /���G !$" �* ج���ً �� ا�$�")� 

��   ا:��� D)�ا�و/�U ج�ي ا��5اء ا�7")�- .* ا���ء ���0�E* &7"ي  "�W7ا� *�� ، +�6ز ھDا ا���Nإج4 أ

 ���و�C0@  هAرا ���� د�? ��دي و��H ي و��� ا� UC ا���"وق  *�?  *:"���.90_ ا����7ت ، �:��م 

��"و.@? ��� ردِّ  )��HH*ن أوج�E�!  4- ا�� �� �5َّ  ?��H0ن �@و اB ?�� &7"ھ  ��ج5ة.  

 ّ�� ��.��Q ج��R أ0�A* وأ=�E�C* أ:�9م /��78" )� ا�� ن �* و�  /��7- ط���....  وأ�T"اً &7"ي )�4 إ�� 41 

 . و�ن 	 ا��و��ق...و�Dراً ��� +��U  ا�56)4
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)HCAM( ، ا ا���  ��� إذ� خ� إ-,�ء ��و. ��ا���� ا����� (�ط�ن أ)'�ث %$ #"
�ة أداةھ

ا��67)�  ا��
�5ء ا��	����� �4�3	ر ا��2
�$ا����ي  ا�	رم #. HCAMا���ط�-
�  ا�����
�
 ا���ط�-
� ا����� خ� �
	�� إ�: ا�'��
� ا��را�)ھ�%9 و. HCC ا���� ��ط�ن( إ��)� �2�84

  وا�=$ �,7@ ا?�$: #�=4"� �>�رب %$

       ..
)	�Bوا .
4�3	��7
Cا� �D�6( ا����� E
�6� Fط�� .G ���CH# �)تودرا�ا�����  أخ
2
� %$ �#,�)C ا�KLع ة#=��د �	رة�Mرع ، �73 أ �����4 ا�Nرورة ا��O @داخ 	7Pا� �Cظ

 R'"ياا��C<7� ت #=��دة ، إ��	و- ��N3�# اة	4: -G اء ا�����	=Sح و	Kاتو	ا�"> $% 

.#P'P درا(���  ، ذ�W إ�: )��KV%� .�=	)�زم�ا��
 � 	7P4ادو�GL 10,000( #�=4"� خ��� 

/�

. %$  )#@ 1خ4
�/ 100,000#@ و  1خ4
P'P7ا� ��� @Y�7=# ن	ر ا���	24و�3ن ط  ، �G�)

�7P ا�M	ر ا�4	�Zر�$7 (�7C�  اوح�=�.
( 24  �G�):وو�94 ا�����  144 إ� �G�)ادھ��G[( 


� ا��را(�.  وھ�ا(��G  240-'�ار �PG ط	ر اV إ�:ا��7=4"� O 9O	وا� �� W����Sب ز#. 3
�G�5� ي	54 �3نإذ  ا�7>=7\ ا��4  �G�)اد�GL  10,000ا����� /�
(��G  47#@ و  1خ4

  #@. 1خ4
�/ 100,000ا�����  �GLاد


� ا��را(� و[947      �	�	
4G:  �ا�^�#P �4=���7ة HCAM ا�	ر#
� ا�����خ�  �=	�
� ا�"�

�س %���
� ا�7�N-Vت ا������ O)Alanine transamminase  ،Aspartate 
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O ة�S	(ة/�=� و�Sوو�C=-ا���� )���� #�8ر 

�
�
�Mا�  �P�cان��d"وا� �Dا���� .�
�
�Mر ��و ا�	4: ا��^G �
O �
��G  ً��	P�#)P ≤ 0.05(  ة�S	(و

�س O/ة�Sا��74�7ت #. #@و �
 Alpha-fetoprotein  ،Carcinoembryonic( ا�	ر#

antigen  وCarbohydrate antigen ( ً�5خ� %$ أ�  �
 ا���� خ��� #\ #�8ر-�ا����� ا���ط�-
.�
�
�Mا�  


� �����4 ا�	ر#
� ا��7P7ة %$ [�اe2 ا�Nرع ا��P>$ ، و      G�P# �
<�-�
7
أ���9 درا(� 3
 f�( د	و� .G �,�4�7ت��N-Vا�7=7^�4 )�7 �4$ :  ا �
G�P7ا���N-Vا Glutathione S-
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>� أMG:وا�=- �
-Glutathione S و ، (�4
transferase theta 1 )GSTT1 ( ي�
>� أMG:ا�=- �

"�  إ�>�)�K .G �,ا�� .G �5%


>� وا��ي أP53  )�و�
.و�	د =- �Cإظ�'Kوا �
(�<�.  


� ا��را(� أظ�Cتو      Yرا	ا� ��	ا%�تإ ا��4�'- �

�ات #. ا����� #\ �3و#	(	#D=ا���د�� ا� 
.
4
� (،  ا���ط�-
� ا����� )�

�ات ھD� د	و� W��،  Metacentric chromosomes#^@ و3


�ات وD=ه ا��
�ت) ، وھD�64� $�
�Mا� �
Z ل	M#�ت و ا�	(	����9 %$ أذرع ا���و#MGأ 
 �
  .Marker chromosomeا���و#	(	#�ت ��7

       9P

� ����� ا�N7ر�G و)Yرا	�7لا��را(� ا��=)j( @G�"� ا�7=��4@ ا���74ة  �<
ا�=48
�ي -=
�
 �"]ريا) Glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase )GAPDH �74	رث إ�>�(
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  Introduction ������ا -1

��ط�ن أ���ً  ا����وفو Liver cancer ا���� ��ط�ن      � !�� ھ� ا	و�� ا���� 

 ()� Hepatocytes ا���!�)�)
 ا�����
 ا�'&�� !%$�رإو�(*� ا�'&�� ھ0ه إن إذ ، ا����  دا+� ا�

�
5
 وت�8� !��ھ� 5*4 ا��)�7ة 5*4 3�رت�2 ت���� 9*'� 

 �; :�)�ة :�)<�                          ، ا��ر�)
 ا	!
                  ا�'�)A ا�����
 ا�'*)
 ��ط�ن ھ� @)��5ً  ا���� ��ط�!�ت أ!�اع أ:=� نأو

Hepatocellular carcinoma )HCC (وا�0ي ��$� � ا���� ��ط�!�ت  E(�F�C 75 ٪ ;�ا�

  ).)Ahmed and Lobo, 2009 ا	و�(

� E(�F أ!�Jء ا��� ا	��اض ا�'�)=
 @)��+ ً�5���HCC ،  Gط�ن ا�'*)
 ا�����
  ���و      K�L 
)Yu, 2016 (،  E(�F ;(���M ا���ط�ن �; ��  أ!�اعوا�8�ع ا�'��*� G�K)�ت K ط�ن��ا�

�  HCCو�'%*Mubarak et al., 2009( . O(ا���اق Kا�P<ا� E3�ا�� M�Cإذ  �(QRت S� ن���

 �E ��ء  اً ��
� S���UV��+ 4*5 �@ ا���4T و5*4 ���ر ا���ض ، ��� �>�*��P*�

) U('$%ا�Venook et al.,2010( ، ط�ن أت'0و�� 
� وا�PF  ً�JTاK)�ُ  ت�ز���ً  ��ّ
ا��� ا�'*)K 
َ�^ ا�%� ا��J[ت �; % 80 �; وأ:=� ا��J[ت �; % C 50�ا�� َ�=َّ�َ  إذ ، ا�ّ�); ِّ'@ُ �K 
�(
��Kأ�)� وَ@�ق إ ^!�: Mَ��ِ��ا��)�و��  ا���ِ� ا�%�2ِب V��                            B�; ا�8�ع  ا��

)Jemal et al., 2011 ; El-Serag and Rudolph, 2007(.  

�02ا ا�8�ع �;أو       
��bc� ا���� d��%� ن  �K �2e� ط�ن�� إذ ، ا	:�� ��8ً  ا	@'�صا�
��� Sذروت �K � وأ!S أ:=� @)��5 ،  ً�5�� J� ��3 ;� 40�ث �� و!�دراً  ا���� �; �5�� C 70�ا�

� ا���Fل K 
��8�� ذوي ا��$�ة ا���داء  أ5*4��ات  4:1-2Kء و���; ا����[ت ا���V�ة �); ا�8
��ط�ن ا�'*)
  ت$')Uت�� ��ا�
 و ).Friedman and Keeffe, 2012( �; ا��)��ء أ:=�

 �2�
�ة ���; أن ت$%�ك �� 

  ��Qiاتا�����
 ��5رة �5 ;5*)(j�k<رات ا���
 ���د �; ا���*%'�
��2
 ا���7ف إ�4 ا�%J�ل ا�'�)A �*'&�� ا�����
 و ت7�ر! �K ديiو� ، 
 و:l�0 ا�%P)�ات ا�>)8)

  ).Monga, 2009ا���ض (

�و      � 
��bc� رة�ا�'7 ��ا�; 5�ا�����  �F�ط�ن ت�HCC ،  إذ���  ��(Vا�� M��ا�
� ��اء �; ا�8�ع J�وث �V��� ا����L ھ� ا�%�2ب ا���� ا��)�و�� ا��K 
أو  ��Cط�ن ا�'*)
 ا�����

B  ،و �. ) )Arzumanyan et al., 2013��C ;[ت ��ط�ن ا�'&�� ا�����
 C �ِّ�$�80%�ا�

K�Tm��
  أُ+�ى أ���ب ھ�8كذ�l ،  إ�4 و��bc��=� O(*ا���� ت E  ا��J�ل وإد��ن ا���� وت$�ُّ

 �=� داء �Kp&ت�:�); وا�%ّ��ُّض(Qرا�وف ا��eا� q��
 ا�����
 ، و��q  وP�b	ا Mت��

mا��ا�; ا���و()�ھ�  
      ن �� �
�ب �;إو ).�7T )Gomaa et al.,2008ا��ت ا	��)

 �R$8 ��28 ا���ض�; ا�� % 90-70(�*+ L2��� 4T� ;�k� ض :��ي��د �F�: :ن  أو�!���

���%�2ب ا����  أو�; ت*)O :��ي ،  
8�kا���� :����وى ا�� O(*ت ���دي �%7iت ��ا�ن 5��*%��
 S(5�8� �V��
 ، و Cو  Bا��)�و�� ا��(��Jاض ا���� ا����ا�%�2ب ا���� إو أ��  ��ھ8��Jا�� �()

)Poon et al.,2009.(  

      ��$��2
ت>���)
  أداةا���ط�!)
  ا�'&�� +7�طت��  ، �5م � �K ث�J� V�K�ة��2 و ا���ط�ن أ
��)�  	5�اد �J�ودة ()� إ��ادات ت��K �:�!2 :�)�ة! 
�ا[�8%��خ  5*4 
�درة، وا�+&�� �%>�!
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�. )Santhi et al.,2014( درا��2% �%�2)� �'%����ً  وا�E !�7ق 5*4 ت�ز���2 ���; ا�%�و ا�0ات
 '7�طھ0ه ا�!��ذج ت>���� ھ� أن R+7�ط ا�'&�� ا���ط�!)
 ا�����
 : إ�%���لأ��س  و���

 ����
���رتw�%J ت 

  ، ا�'&�� ا��7)�)(K�Tط��ات إ 
و:l�0 ت�%�M +7�ط ا�'&�� ا���ط�!)
 �<�� ا�kرع ا�8K ، 

 ا�'*��Qرا�ا� L2K ; ا���وري�ورام�0ا p�. ط أو�ط�نن +7�� ��&+ 


C d�ا�� إذ  �J�ودة F�اً  HCC ا����K ن  30ھ�8كx4 ا%C %�ح�ي �*+ d+، ن ت�=)� ھ0ه أو
 ھ�ؤإ!$�ن E(�F ا�'7�ط ا�'*��
 تL 	؛  ()� ���وف ا	و��ا�'*)
 ا�����
 ا�'7�ط ���ط�ن 

08 5
�د � 

 ا�����
��� �J�ل دون ا��
�ر!
 ا����@�ة ��رم ا�ط��*(*'  ��; K �02ا ا���M ،ا	���

 إ!$�ء +7�ط +&�� ا��F L2�اً ���: 

 �� إذا :�!^ ھ0ه  ��ط�!)Jb ;� 9
J%*� �2�bة وو���F


  ).Qiu et al.,2016( ا�'7�ط ت�=� ���ق ورم ا�'*)
 ا�����

�*d ا���ء d+ 4*5 +&�� ��ط�ن ا���� �Fءت ھ0ه ا��را�
 و      %�HCAM ،  S%(�8ت 
و:)�)
 �Jا� ;Vا��� L�F رج�+In vitro  

 +��UV ھ0ا ا�'d . وS(*5 ھ�K^ ھ0ه ا��را�K���إ�4و :  

.1  d+ O(b�%� 
(<�! 
 � 9%$�RK ��: ;ر أ�)q ���با� ��HCAMط�ن ا����  +&��درا�

(V�

 ت*��bط�ن إ���
 +��S�V ا�����
 ، ا�'&�� K���و  
��*+ 
 b�ر�
5; ط��9 درا�

� ا��'%��K 
�*'&�� و���ل ز�; ا�O5��% و:l�0 درا�
 �48J8 ا��8�  �*'&�� ا��ر�)
 ا��kرو5

ا��kرو5.  

.2 

 تQR)� ��ط�ن  درا�K���� �ا��� OV5*4  ا�'&��وظ� 

 ا�����(���Kت���k!ى و ����ا إ�%��

 ا� ا���*��تPا���� 

�ر!
 �E ا�'&�� ا�����
 ا��7)�)���� 

وا�>8)8)�ر�).  

.3 �(�(: 

 درا�(<�!
(5�8�Immunohistochemistry  
�=�  	!���kت ��2
Glutathione S-transferase Mu1 )GSTM1( ،Glutathione S-transferase 

theta1 )GSTT1و ( ;� �CواLا���وت)�8ت أھ  
J�  .p� P53وراما���

.4 .q(�
 ���و������ت ا�'&�� ا�����
 ا���ط�!)
 �*�Rر ا	��*+ 
(Qورا 
  درا�


 5; ط��9  أن إ��Qت 5.��$� ��&'� 
Q�*� �()ان و�jا�� ;� 

%$� ��&+ �ا�'&�� ا��kرو5
 ھ
�� ا�%
*)�ي*�  .Conventional polymerase chain reaction ت���5 ا��*��ة ا��%



  

  

 ا�
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�اض ا���ا�� إ 2-��Literature review 

1-2 
   Cancer cellsا����� ا���ط���

��	��� ��م ����        ���وھ� ا����/ ا��.�-� ���,�, +* ،  !)'�� &� %$# ا�"��! ا� ��� إ��ا�
! ا� ��+�ت و،  Differentiationا�����6 و،  Proliferationا����25ات ا����ا�3! +�� ا��"��2 

Cell death  ،ا�,م  +,اداتإوBlood supply )Wilt, 2011(.  

�ي�"��2 ا� �ا� نوأ       �وإABح ا?�;$!  وھ� <�وري �����ر !�>;�م ا� ��إ����! ��� و ھ
 .��A د ا�,��+ �Dة و&� ا����Fا� ��AG ��+ ��A ا� H�3 أن *+ #Iا�� �ا�ا�$�, أو  &��� ��A 

��Jع ا��� �� واL ا��"��! ��,م &� ا���%��ة ا�"�-��ت ا��O! ، &5ن  +,ة�>;�م ط�ال );��� &� ا�
� و)"�ن &�،  إ�>;�مO� Q	� �D�!  �.�&ء +��,دة ا� ��A ا�J�+'��F# ا� ��A &� ا?��� !��%! 

�ع +*ا��� )�'��  ا� ��A ا������6ة ھ� )�R وأن. )William et al., 2007( �6ة�و+��� !��G 
�"��2 ا����Jم إ�,م ، و ��D! ا�>���AGU  +�� +� 		! &� وظ�
! +O,دةو)"�ن  أ�Gى إ��
� ا� �� إ���Vدي  �يا� ��� �& ��'(! ���Fط���! ، إذ إن ا���� ��AG �إ� �.��O( وا��� !

� ��I ا�����A �� XFD  ا�;�ط�ن ھ� +�ض��ا�Zي ����U ا��,�, +* ا��'���ات ، و�YFF ا�
 5��  ). Slack, 2007( ا����� &� أ�,اد ا� ��G *+ ��A! وا%,ة �* ط��]ا� ���! ا��� )���, و)

�.� إ�� أورام %��,ةو      ��\ ا?ورام و&>� �;�	( ) !��FGوChoe et al., 2009 . (نوأ 
� XF3ء وQ )'6و ا?�;$! و�3�^� +��*  ة+O,د)"�ن  Benign tumorsا?ورام ا���O,ة ��(

 �.3 !��Oا��Qو ����(�& *��3��� ا?ورام ا� ��F! ،  &� ا�$;# أ�Gى أ+�Malignant tumors 
�3�^�  �Iز�!أورام ھ�  ,�<�( Q3;��! و ���)�YF ا� ��! ا?م أو و !و%,ود +���، و��دة +� )

�م )��ر و .)Merih and Aysegul, 2006ا��;�/ 3,ر
! أ^� +�� )
�� ا?ورام ا���O,ة (.
+
و  �F^ *+Berenblum  أوQً ^��ا%Y إ)# و ����! +��,دة ا� ��اتھ� +�ض ا�;�ط�ن 

Schubik  1948&� ��م  .!<%Q ود�# 3,را��ت  

�ن ����! ا��;�ط* و      "�(Carcinogenesis  ات ر-�;�! ھ�: ا���وع��G ثA2 *+
Initiation  ،إذ Q ���'( �2V�  .!�� إن إذ،  Promotion ا���^�!ر
�! &�Y &� ا�$���ت ا� �

 ���ا��"��2 ا�Zا)� +�� �Vدي إ�� ��� ��I ط���F وا���6, +* ا��
�ات.  ��Fا� F( ��A,أ )�
��# &	� ا� ��A +* ا��رم ا��-�;�  إذ،  Progressionھ� ا��>,م  !ا��-�;� ا?��Gةوا� ��ة 

 Metastatic growths !ا?ورام ا��>��� و)"��*،  و)>�م 3'6و ا?��Dء وا?�;$! ا?�Gى
)Oliveira et al.,2007.(  

ھ�  ا?و�� ا��$���!،  ا�;�ط�ن &� وا%,ة +* A2ث +$����ت ر-�;�! أ��اع)>� +�J# و      
 ا��$���!و  Sarcoma ا� c�Fھ� ا��رم  ا�����! ا��$���!،  Carcinomaا��رم ا�;�ط��� 

                          ��Lymphomaط�ن ا���\  أو Leukemiaھ� ��ط�ن ا�,م  ا�����!
)Gavhane et al., 2011 .(نوأ Carcinoma  ،� *+ ت  %���90 +� �>�بQ�% *+


���  ��ط��� ھ� ورم، و ا�;�ط�ن ا���Fي *�F( ر�! ا����.Jا� ��A ء���Dأ+�ا�$;#.  أ� 
Sarcoma  ، ن� Muscles، +�� ا��ADت  ���;�/ ا��Dم ورم U�Bھ� ، و &� ا���F اً ��در�"

 ا?�;$!و Fibrosarcoma ، وا?�;$! ا���
�! Cartilagesوا�'�Dر�\  Bonesوا���Jم 
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��و  Leukemia أورام )���و ��� )��5 +* ا� ��A ا�,ھ��! .ا Liposarcoma !ا�,ھ
Lymphoma ا���ا� ��A ا��"��!  Leukemia	�U � إذ+* ا?ورام ا�;�ط���! ،  %  %8

+*  أ�Gى أ��اع، وھ��ك  )��AG )Taylor, 2000 ا�$.�ز ا������  Lymphoma	����U,م و
�دةا?ورام )��5 +* ا�$.�ز ا��	�F +��  ا?ورام
�                  &� ا���* (ورم ا��F"�! ا��

Retinal tumor  !��$�  ) .Astrocytes tumor) (Perry et al., 2013وورم ا� ��A ا�


� ا������ ا����� � 2-2���� ا����Histological structure of normal liver  

       ��ا�"F, ھD�  ي��>� &� ا��3� ا����ي ا?��* +* +* +�O>�ت ا�$.�ز ا�.��D وا�Zي %�
��\ ا��g�F+ *�Fة )fO ا�O$�ب $(6
�Oا����* +* ا���,ة و�'��  ، ا� �ا���ارة.إ� �أ��F  وھ

� دا��G وأ�I �F,ة &� 
;# ا�L;�ن Dو� �ن ���                  +��O + �وط 3�� ھ�5ة�"
)Walker et al., 1990(. و ,F�%1.5�ا��  ة��دا�h��F  ا�L;�ن�6ن  #'�                  
)Cotran et al., 2005.( #;<�� ,F"د�, ���>!  ا��Gأ �F^ *+ ��O���(�ص أر�3! إ��	&  ��I

�ص إ ا�O$#:+�;�و�! 	
�ص إا�"��Fة (ا�
k ا?��* وا?�;�) و2��ن +* ا�	
2��* +* ا�
�رة( )ا�"F,ي �����3اا�"F,ي وا�
���Z�  kاا�
k ا�	'��ة (B1-2 ( (Said, 2013).  

  

�رةB )1-2 ( : �.J+�+�+أ ,F"�� �
�G �.J+و )McCarthy, Lecture Outline(  

)J.� ، إذ  F"��Liver lobules, ھ� &	�	�ت ا�"F,  وا��ظ�
�! ا��%,ة ا�.�"��! نوأ      
��ط] +��,دة ا?<Aع&� ا��>�ط� ا���<�! ا�
	�	�ت ���رة( B 2-2.( ر�, و���� ا�

�ي ��� +��A* +*  ،&� و�X ا�
	�Central vein  kا����6ي �O� �.�+ k�	& ��وأن 
!�,F"ا� ��A ا� !���"��Fا� Hepatocytes !����?ا H�?ا ��AG ه )�$��  إذ وا��� ھ�Zھ

، وا��� )�� +*  �g Liver platesا-X ط���! +* ا?�;$! ��"�ن ��%�ت ا�"F, 5�.3ة ��A ا�
k�	
� ا��ر�, ا����6ي ��O� X�Oا�� )Kiernan, 1833( . *�3 !��و)�� ا�����ات ا�,+

 ّ�"�� ,F"ت ا��%���,F"ب ا��ھZه ا�����ات )6ود ��AG ا�"F,  إنّ  إذ Liver sinusoids !ن ا�$�
 ��� *�F��
و)��O ا�
	�	�ت �* ط��] �;�/ ھKuehnel, 2003)( . ��A ا?^���3,م +* 

�ات  3�ا��!)���U ا�"F,  إ��د^�] وا�Zي ���, � !ا�,+�� �nو��! !ا��	�%F وا?�	�با�>
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3�ا3! ا�"F, +*(ا?وردة وا���ا��*)  ��;F��ن "��� ،! �
��! ��;F"3 ��,(!  ن�;��IGlisson's 
capsule ) ,F"ا� ��O( وھ� ا���Dorland's, 2012.(  


, 2A2! أ��اع +* &	�	�ت ا�"F, ھ� ا�
	�	�ت ا�"��A"�!و      �( Classical lobules ،
ا�
	�	�ت  )"�نو .Hepatic acinus، و����Fت ا�"�3�F�! Portal lobules  ,Fاا�
	�	�ت و

!�"��A"ل  ھ�5ةذات  ا���ر �,ا�� ذو ^�� وا%, +�# وط��+2 #�+  ، �F^ *+ دة,O+ ن�و)"
�ات ا��;�/ ا��Dم �3* ا�
	�	�ت ��ي &� زوا��ھ� ��� ا�>�O(�3!و�Fا� Portal triads  وا���

�3 �3��� ، ا��ر�, ا����6ي إ��)	�ف ا�,م �Fت ا��	�	
)6ود ��3,م و);��Y&6 �* ط��]  !ا�
 ا?��اع&�  �3?و�;$�* ا�
>��ةأ��� ا����ط]  وB'� أھ�  ����Fت ا�"F, إن&� %�* . ا��3�F!ا�>��ة 
2A6ف و)6ود ��3,م �* ط��] إذ !ا��� !و��q ا�>��ة ا��3�F !ا�>��ة ا��3�F !و��? !ا�
�وع ا���&� );�

 �.;
�)Slomianka, 2009( )رة�B 3-2.(  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

�رة B)2-2 : (,F"ا� k�	& ����((Marieb and Hoehn, 2012)   
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�رة B)3-2 : (اع�  )Omar, 2012( ا��Aث &	�	�ت ا�"F, أ�

���f ، و ھ� )�)�U +��6 &� ا�"�;( �+Portal triad ,F� �F3ب ا�"F,  أو ا��3�F!ا�>��ة  إن      
 #�Qا اZ.3�.(5�.� �2Aر-�;�! : ا��� و !ا�� U�32! أ��A2 *+ ن�� �ا�ا�����ن ا�"F,ي &�وع )�"

(,F"ا� ��AG �إ� /;�Vا�,م ا�� ��O إذ !�D�?ظ�-\ ا�&�وع ا��ر�, و،  )O	� ا��,�, +* ا�
ا�>��ة ا�	
�او�!  وأ��Gاإ�� ا�"F, ،  اد ا�'Zا-�! +* ا?+��ء ا�,^�>!)��O ا�,م +� ا���ا���  ��3�Fا

��$�ت ا�	
�اء ��3,اً + ��O( ا�" ا��� ��AG *ة وا���ارة���F"ات ا���2# �	�ف ا�,م ،  F, إ�� ا�>
�;/  Y+�� �$�� +* ا�"�F� ,F ا��ر�, ا�"F,يVا�� ��I ا�,م #J�+ ��Oا�� إذ�� %  Z'�75ي %

,F"�� ا�,م *+  ��� ,F"ا� �	O� ����;/ �* ط��]+* ا�,م  % �325Vيا�����ن  ا��,F"وأنّ  ا� ، 
��� ھ� ا��Oل +� +�J# ا?
.6ة  !��أ�;$! ا�"��O( Q ,F ا�,م 3�ا��! Fg"! +* ا�����ات ا�,+

�ن +* دم ��n ا�$��ب ا����A ��3 !��O ا�"F,�! ا?�Gى"�( �.�  .(Said, 2013) ، و�"

���ن ر-�;��ن +* ��AG ا�"��AG : ,F ��3"���و      � �.J�! Hepatocytes  وا������(              
80-60 % ,F"ا� /�;� *+ ،  �<F( �+��3"���و ��I ��AG 20-40 )���ا��� و !ھ� %  *+ 
/�;�
���AG  و Endothelial cellsا� ��A ا�����F!  وھ�: ا�� Kupffer cells *ن  ا�������F�

�,F"ب ا���دة Lymphocytes ا���
�و�!ا� ��A و،  !ا�$�
�دا�G ا�"�F�$�  ,Fا&� ا��$��\  ا��
ا���  Hepatic stellate cells ا�"F,�! وا� ��A ا��$��! Biliary cellsا� ��A ا�	
�او�! و، 


, &� ا�
�اغ �3* �(!�F�$ا� !���Fو ا�,F"ا� ��AG )Pocock and Richards, 2006( . ,�(و
 ��AG�
�  ,F"ا� �& ,
�( !		 �+ !����3 ��AGو�

,ران 
�U ا�"F, و)>�م �3	 *�F(! 

 !�Gم ا�,ا�+* ا� A�320 %  ��Aع ا���Oم وا�"�-��ت ا��O! ا�,^�>! و)��� %�ا�� إا�,م و +�ا�;�
���"��Fا� ��I! ,F"2002( &� ا� Mackay,(.  

�رة (Hepatocytes  ا���AG !���"��F ا�"F, نوأ      B4-2 ( ھ� ��AGF�"+!  ح�+��,دة ا�;�
�ى ��و�!ا�2��* +* إ)���R وا%, أو � �.J6يو ا����+ �^��ي ��� وا%, أو أ���  ذات +�O(و ،

!���ي ��� %�F�Fت  ، و��و+�)�* +����2 +* ا?��O� �D+�% زمA3�ا��� )���  ^��,�!وذات ����
!��+�ت  Rough endoplasmic reticulum  (RER)ا��F"! ا�L,وA3ز+�! ا� ���Fوا��ا�

!���� !"Fg ��� ي��O(و&��ة  وSmooth endoplasmic reticulum (SER) ���+*  أ
��,ر��  ،��AG �^�3 ا�$;# �� ا�$;���ت ا���O!و ، Mitochondriaو��� ���� +* ا����
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Lysosomes ، ز و�.
 َ� �$��Golgi apparture ، ت و�F�F%Lipofuscin  !��Fا�، 

�* و�"�A"َا�Glycogen ، و ,�,Oا� !'FBIron pigment ، س و�O� نوأ .Copperا�

��X ا���� اQ&��ا<��+ !�� �� � وھ� ^�درة ��� ا��$,د ، أ�G �.g;! ا�"F,�! ھ
Regeneration )Celton-Morizur et al., 2010.(  

  

  

  

  

  

  

  

�رة B)4-2!�,F") : ا� ��! ا� !���"��Fا� Hepatocytes (Dino, 2013(  

                                 D.��3# وا������ ا�'Zا-� +� �"�ن +�	Aً ؛  وظ�-\ +�.� ��"F, �,ةو      
Digestive and metabolic functions �.� �+ ��I	�D.��3 !# أ�Gى+� �"�ن �Y +.�م  و+

Non-digestive functions . إذ���� ,F"ھ�,رات ا��                            ��� أ�H ا�"�ر3
Carbohydrate metabolism  *�
�"�A"َا� *��و)"��*  �Glycogenesis* ط��] )"

��D ��� أ�H أ). و���� Gluconeogenesis )Marieb and Hoehn, 2012;"� ا�
&�از إو�>�م ��3��U و Detoxificationوإزا�! ا�;��م  Lipid metabolism ا�,ھ�ن

��� ا?+���� إ�� ��ر�� و)���U ا�"��;��ول %���ط� ��O,�, إو�>�م Bile  *�6 �3ا�	
�اء O(و
��ت�+���
��� ا��,�, +* ا�O(( و) �6* وA ،D  وK(  *+ ,�,ا�� !
و��,ل )���U ووظ�

 *�;��و ،Thyroxineا�.�+���ت (ا�����و�����*اLو ،Growth hormone ھ�+�ن ا�;� 
Insulin ن�
���ا����
! و) �6* ا�,م و)�����AG !� U ا�,م ا���Oاء ��3) وGlucagon وا�"�

�ا+� ا�� �� و�����
.�ز ا�,وران  ة���/ +�J# �3و)���ت ا�AFز+� ا�� �&Protein synthesis 
��ت (+�� ا?�+�F�Albumins  ،ت ا�;"��! و��ا��Fو)�* ا�,ھ�� و،  Glycoproteinsا��Fو)�


H ا�"��&! �+Very low-density Lipoprotein (VLDL)  ،و *�F+و�2و�Fا�
Prothrombin  *�
����F�
  .)Fibrinogen( )Rafferty et al., 2016وا�

2-3  ���  Liver cancer��ط�ن ا�

       ,F"ا�;�ط���ت إن ��ط�ن ا� ���                                 &� ا����#����را إھ� ��دس أ
)World Cancer Report, 2014 . (ن وأ�ن �;F! ا?3�B! 3;�ط�ن ا�"F, &� ا���اق )"

�&��ت ا�;UF ا� �+q  و��,،  % 6.02��!�F(ا���اق  ��3;�ط�ن ا��� �&                            
)Mubarak et al., 2009( .?ا�;�ط�ن ا ���� &� ا��
�ل ��Y &� ا��;�ء وھ�g ���
)Damjanov, 2009 .( ,F"ت ا�����! +* ��ط�ن ا�Q,ث ا���,O(و�ى +�<,�  ,F"ا��.�ب ا�
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���*  Viral hepatitisا���3-�  ا�
��و����ا+� ا� �� ا��� )�;UF  أ����C ? Yو  B+* ا��
,F"رھ� 3;�ط�ن ا���( ,��ب ا�	�Oاء ا�"�Fى &� أ&��>�� ،��
��� &� �gق آ��� و          

)Jemal et al., 2011.(  R�Z��ن +* )��\ ا�"F,و���� *�Zا� �ا���< Cirrhosis  ���ھ# ا?
c�F ا ا���ض ا�Z.3 !3�BLل ��<! � �� ا�O"إد+�ن ا� UF;3 أو Alcoholism               

(Bosetti et al., 2014).  

� و)�>;# ���O+ �O ا� ��A ا�>,��! أو ا����
! و&� ا���دة      ���,+�  ، إن ا� ��A &� ا�$;# )�& ،
�O(و !���Fا�� ��A ا� ���( Lا *� \^���� �.�x& !��,<ا� �O+ �+,��>;�م. �"* )O,ث ا?ورام �

�ن "�R��� إ��&.Zا �Vدي  +�5�GReplication  ًA &� ھZا ا����J# أي ��G &� ����! ا��;y  ھ
� ��I ا�������XFDإ��
;.�  ا���F"���! ، ��3 &� ذ���AG R ا�"F, ار ا� ��A &� ا��
)Hepatocytes(  ،وأ ,F"ا� �Gدا !��                      ��AG ا�>��ة ا�	
�او�! أو ا?و��! ا�,+
)Sakata et al., 1996(.  

�ا��� أورام#"��!  1-3-2 Classification of liver tumors   

�رة      	3 ,F"أورام ا� \���>�ط اz)�!: إ+� أن )"�ن أو��!  !��+ ��"* )	�� ً��F(Primary أو 
 !ذات ط��F! ظ.�ر�،  Malignant! أو Benign ��FGة %��,،   Metastatic!إ��>���

Epithelial  و���!أو !��Fذات ط Mesenchymal              ,F"ا� ��AG *+ !<��+ أورام ،
Derived from hepatocytes !او��
�ات ا�	�،  Derived from bile ductsأو +* ا�>

أورام + ���! و Rare tumorsا�O,وث  أو ��درة Frequent tumors أورام +�"�رة ا�O,وث
Mixed tumors  ، \�����ً  ا?وراما��5�, +*  ���ورام ا�"F, أو);��, +��&! )	�g ��� ،ا?

�ع +.# ������ً  و�3,ھ�� ����Head et al., 2003.(  R�Z( +��&! أ ,F"أورام ا� \��	( *"��
) ؛ ��� Pack and Islami, 1970وأورام + ���! ( �;$��ً إ�� أورام ظ.�ر�! وأورام و���!

:�(zا �O�  ا�

1-1-3-2 

  ا*ورام ا�()�ر�����  Epithelial liver tumorsا�

�ن و ،  Epithelial cellsا� ��A ا�J.�ر�!ھ� ا?ورام ا��� )��] +*       "( *��;^ ���
 Benign epithelialا���O,ة ا�J.�ر�! ا�"F,�! إذ إن ا?ورام ) ، ��FG! أورامو%��,ة أورام (

liver tumors � *+ [��( �+,�AG,F"ا� ��  �.�x&3 ��,( ف��,F"ة � ��! ا�,��Oورام ا�?�               
Hepatocellular adenoma )HCA(  ،دھ)و�
�3 6����  !F;�أU�I وإن  % 90&� ا��;�ء 3

�ن +* ا���� ا��	�Z.3 *�3ه ا?ورام'�F� 39-20 !�� )Kanel and Korula, 2011. (و *"��
أن )��5 ھZه ا?ورام +* )�>�ء �
;.� أو &� H�3 ا?%��ن ��"* أن )"�ن ذات �B! 53+�اض 


�* أو +�ض ا�;"�ي. و��"* �.Zه ا?ورام أن )"�ن ���Fة 
,ا أ�Gى +�� �             ) �6* ا�$��"
�ن +�Oط!  % 75 &5ن�#). و&� +�J# ا�Q�Oت  20- 5("( �.�                3'��ء ر^�] 
,ا+
)Bosman et al., 2010.( هZن ھ��F,�اورا? و)�" ��AG *+ م!  U(��(6ات  5�.3ة$��%

 ذات ���AG *�! .�53 ا�"F, ا�����F ا� ��A ا��ر+�!و��"* )���6  ،ر^�>!  Trabeculae()�ا�3]) 
�F��ويو ، %$# أ��د و ، &�ط ا�Q	�Fغ ا�
��3�رم  ��Iء، و ة����ت �3رزو X�O�، م و,�

�ات إ��3!%��ا-.� ��� ا�����ث ا��Oوي ��� ا�>�Fا� )Kanel and Korula, 2011(.  �+,�و�
 �2�"( �	O�� ر�! %��,ي�.Jا� ��A ���!�3�Fاو�! ا��
�ات ا�	��دة  >
�،  ي'��ء ا�"F,ا�)fO ا��
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 !��Oه ا�Z.3 ��,��3ورام?� ,��Oاو�! ةا��
��ة ا�	<��Bile duct adenomas  (BDA)  ،
 ً�F��Iو  �+,
�ا�( �>�
�! ا����Hا�$�ا%! أو أ2��ء )����  ��<� أ2��ء 3                      

)Johannesen et al., 2014.( ه ا?ورام وأZھ #J�+ ة ن��'B ن� و&�د�! �#)1 )أ^� +* ("
  .)Kanel and Korula, 2011(ا�"F,  )��I fOء

 Malignant epithelial liverا� ��F! ا�J.�ر�! ا�"F,�! ��"* أن )�>;# ا?ورام و      
tumors ���  *��;^ Y��ع ا��;�/ ا��� ��5ت +� U;%؛  ��A 5 +* ا���� �+,�إذ إن ا��رم �

 ,F"�� !��ا�"F,�!  ا� ��A;�ط�ن ��,�� Hepatocytes 3ا���F"���! ا��-�;�! ا��"
Hepatocellular carcinoma )HCC( ، و �أ�,� ً�D� Hepatoma  أو

Hepatocarcinoma و ، ���� ا? و��ا?  c�Fا��رم ا�ھ�g ���+*  % 80-85 ؛ إذ ��"�

! +�� ا��
�ات  �J.� )���6 ا� ��A ا�"F,�!، و ��ط���ت ا�"F, ا?و��!�� + k-�	G �+ XF(و��

Lرا�2! وا�HCC  ���� Qورم أن و). Walther and Jain, 2011( ��.��3ت ا�
��و��!ا�
ً ��ا<أ �  ً!O>إ وا�G5�+ f^و �& Q  !3�BLا *+)Kim et al.,2016 .(3! أو�BLت اQ,�+ ن

�ع +* ا?ورام ��ر أ��� +* ا��Lث&)"�ن Z.3ا ا��Zإذ ، � ا� �& ,
 3�B!اF;� L!ن أ ا���اق و
�را &��Z� 1.79  �"�100,000 k g  ا�;"�ن *+Lا �& ����ن )��ث �3"�100,000"�  1.45 

 ?�Yا�"F,�! ����! +�>,ة  ا� ����A, ��ط�ن و .)k g2009 )Mubarak et al., 2009 ���م 
&� ا�����F  وا���,�Aتا�$���!  وا��'��ات �"�ن ���$! ���ا+� 
�6}�! +��,دة +�.� ا�O�Qا&�ت

  ).Chappell et al., 2016( ا�$��� و��Iھ� +* ا���ا+�

� أ)J.� ،  ������ً و     �� ,�� !�U ا?��* +* ا��F* أو &� ا�$���HCC  #�5ورم ��اض +��
L�3 ر���ول ا����م ا���( ,��ن �H�F ا���<� )
�^# أ��اض ���ض +6+* &� و ،+�Aء �"� ,^

,F"أو )��\ ا� ,F"ا����ل ا� ��F� ��� . ,F"3! 3;�ط�ن ا��BLا [F;( �+ �F��I وا��� ،  �"��� ,^ ،
�رم و،  ز��دة )�رم ا�>,+�* وا��F*و،  ^�! ا��.�!و�H +* &>,ان ا��زن ��I ا���Fر ، ا���(


�ار ا�����* وا�$�, (ا���^�نإ، و ا�;�^�*B ()Czauderna and Perilongo,  2004( .

kO ا��رم إ�����ل�* ط��]  "* )>��# �,د و%$# ا�"�� ا��ر+�!��و� !�(�
�ت &�ق ا�	� ا��

kO
�6! ��5��, ا�G ��� [أو �* ط�� )Badea and Ioanitescu, 2012( .و #Iا�� ���
 إQ أن ، ا�$�ا%���}	�ل ھ� اHCC Lا�"F,�!  ا� A�� !������Aج ��ط�ن ا�,��+! ا? نأ+* 

�ن ا?�F�I! ا���J� +* ا���<� ����}	�ل UF;3 +,ى ا��رم أو ا� �� V+ ��Iھ��* �{�"
و)��&� ا��,�, +* ط�ق ا��Aج . )Bruix and Llovet, 2002( ا�"F, ا��ظ�
� ا?���� &�


���ث 3و ،&� ا?g �ص ا���>,+�* &� ا���� زرع ا�"F,  +�� ا?�GىLت ا�,^�>! ا�
����
�ل �* ط��] ا�$�,و%�H ا� ��R و����Lأو ، ا%��, ����<� ذوي ن ا��Aج ا�����, ا�

  ).Sorafenib )Raza and Sood, 2014ھ�  +�اض ا���>,+!ا?

       ���ط�ن ا?و��! ا�	
�او�! و+* ا?ورام ا�J.�ر�! ا� ��F! ا?و��! ا?�Gى &� ا�"F, ھ
Cholangiocarcinoma )CC (،  ع +* ا?ورام���ر و)���6 +* إذ ���5 ھZا ا�O(ا ��A �

 *�F( ر�! ا����.Jما��J� !او��
��.� وا��� دا�G ا�"F, أو �Gر
Y ا�>��ة ا�	( �& !��F+أ �(�& 
)Banales et al., 2016(.  ا���وھ� ورم ��در  +* ��ط���ت ا�"F, ا?و��!. % 15و���� %

\�ا�',د أو �
�ز ����ت ���Fة  ���Y�5 إ(أي  ��Adenocarcinomas� أ�I Y,ي  $��ً �; �	
 *+mucins( )Patel, 2002( .ا�� أو�) )J.� &� ا����>! % 70- 60ن �F��I! ھZه ا?ورام (%
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��Oا��!  ��<���3Perihilar region *�% �& 25 إن %  �.�+ 5��(�B�<ي ا��� &� ا���Jم ا�>
Distal ductal system ، ���
, &� ��Jم ا?^��! دا�G ا�"F,ا?ورام  +* % �3 10-5�( 

)Amini and Gamblin, 2014(. 
�( �+,���! ا����� , ھZه ا?ورام &� �>�! ا��>�ء ا?و�^
*�� ;�ط�ن ا?و��! ا�	
�او�! ا��>��ي3 ��;�� !ا�>��ة ا�	
�او�! ا�$�+� وا��;�ى ��"

Klatskin tumors  !F;��إ�  �.
�ر+"����،  )Gerald klatskin )Fenster,1979 ا�,
�ق �* ال(ھZه ا?ورام &� ��Fر ا�;*  و)O,ث&65 (!D
 �                             +� +�,Qت �Aج +

)Amini and Gamblin, 2014(.  


 ا*ورام  2-1-3-2�  Mesenchymal tumorsا�+��

      X���ي ��� و ، Mesoderm tissues ھ� ا?ورام ا��� )��] +* أ�;$! ا?د�# ا����O(
 !�
�ن %��,ة أو ��FG!و ، دھ��!وو��-�! و �	�F!وأورام ��"( )Morgan, 2009( .  


 ا*ورام  3-1-3-2�  Mixed tumorsا�����

إذ و),�� ھZه ا?ورام ���3 ���! ?�.� )�"�ن +* ����* +* ا?ورام و)"�ن ��درة ا�O,وث       
  .)Murakami and Tsurusaki, 2014(+* ��ط���ت ا�"F, ا?و��!  % 5)��� أ^� +* 

� ا�����ب��ط�ن  
ص�ب0+ا/. -�� ا, 2-3-2��
ا�� Risk factors of HCC  

�3
��� �,ة ��ا+� ��G �! )ا�"F,ا� ��! إن ا3�BL! 3;�ط�ن        XF(� *�3 �.ز���( ��'��
 �>�+HCC ة��F� !
و)"�ن ھZه  ، ����دا ��� ا����>! ا�$'�ا&�! أو ا�$���! ا���^�!إ 3,ر

 �O�  : اz)�ا���ا+� ��� ا�

•  ,F"ا� \��(Cirrhosis��د &�  ��+� ��G �3}� : ھ
�+*  % 90إ��  % 70+
��� ، و��,  HCC و��ا?"F, ا�;�ط�ن 3 ا��	��3*�( �& ��G �+�� �F��ع أ�ھZا ا�

         &�  !ا����\ ���$! ��,3 و�O,ث. )El-Serag and Rudolph, 2007(+* ا?ورام 
,F"ل �"*  ا��O"ل ا��6+* (إد+�ن ا��O"ط� ا���( ���� �Y ھ�g ���ا��;UF ا?

Alcoholism( )Wei, 2014(. 
• 3 !��عا���3-�  ا�
��و����.�ب ا�"x ,Fا��,وى ا��6+� Hepatitis B virus +* ا�

)HBV (ع��ا��6+�! Z.3ه  ا��,وى إن: )Hepatitis C virus  )HCVأو +* ا�

��� %�Qت  % ����50 %�ا��  HBV وإن ،)��� ��+� ��G �3}�  ا�
��و��ت *+

 ,F"ط�ن ا���، Lا ��G وإن .�Dأ� ,F"ت )��\ ا��FF;+ ,%أ �3�B! ��3;�ط�ن وھ
�ن +* ���� *�Zا� �>����HBV  *;ر ا��F��ر و�Zا� ,�أو ا�����<�* �6داد �

}�B�3!  و^�ت���3,وى? ���ا���)����HCV  \���3 XF و). Chen et al., 2009( !ط
 ,F"أ%, أا� ,F"ب %,وث ��ط�ن ا��F�،  ي ل��                                                % 8-�2>,ر ب  HCC+� %,وث �

)Bruix and Sherman, 2011(. 
: وھ� ��Fرة �* +�دة ��+! )��$.� ا�
����ت Aflatoxin B1 (AFB1) ا��;�# ب •

 �	+ �& ,
��اد ا�'Zا-�! +� ھZه ا�;��م  ، HCC +�<�و)��� �B�Oث ا��وإن ا���
 ).3�BAbdel-Wahab et al., 2008! 3;�ط�ن ا�"F, (اL إ�����ر ^, �
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�ل  •O"ك ا�A.إ��Alcohol consumptionل�O"إن إد+�ن ا� :Alcoholism  
 ،��D أو)��\ ا�"F,  �!ا�"F, ا� 3�B��A! 3;�ط�ن ��G اL إ���Vدي  !+
�ط 3	�رة

 R���
                        Y�LFolic acid ��"* أن �Vدي إ�� ا+�	�ص أ^� �H+�O ا�
)Persson et al., 2013.( 

•  hFا�� *�G,(Tobacco :و *�G,�3* ا�� !^Aا�� fدر� ,^HCC �ق وا���� ��� ،  Y�?
 .)��G ���)El-Zayadi, 2006 +;��� ودا-# 

•  H�?ز+�ت اA�+Metabolic syndromes !�داء ا�;"�ي و ، Obesity: +�� ا�;�
Diabetes mellitus ا�6ا-, و ,�,Oا�Iron overload ، إذ  f��
و
,ت درا���* أ

                            أن +�Aز+�ت  ،��� ���ق وا�� &� ا����Qت ا���O,ة ا?+��"�! 
                                                   �!ا�"F, ا� ��A ا������ ا�'Zا-� )��G *+ ,�6 ا3�BL! 3;�ط�ن

)Borena et al., 2012; Welzel et al., 2011(.  


��ط��ا����� ا�-�+ط  4-2�Tumor cell lines   

      �G !درا� U���(ط��ا&� 
���  In vitroا��O  ا�"�-* �Gرج 
;# �!;�ط��ا� ��A ا� (
 ����>;�م و ����ار L�3ا��� );��,ھ� ��� اGrowth factor Lا������Fت ا�'Zا-�! +� ��ا+� ا�

�Oا�$;# ا� �Gدا f��� �� ��� ����$�ح درا�! ن أ. وIn vivo (Nyga et al., 2011)  ا�

�,ة ،  إ�F�Gر�!ا��� )��� أ��J! ا� ��ط وھZه إ���ر  &� � ,م ����اا� ��ط ا��ر+�! ����Q  �&

 \Bل و�$+��A ا�;�ط���! +* �,ة ا� !�,F"ا�  Uا��
�ط ا� ��A ا��,رو�!  );���� ، إذ�G
��G U	�k- ا��رم  *� YF�( �.�? !���Oا� !�Fث ا���OFق وا�� &� ا���� ��� �F� ا�� �&

) �Oا�"�-* ا� #;
 �Gدا ��B?اCheung et al., 2014(.  

ا�"F,�! ا���Fي ��I  ا� ��Aھ� XG  زرا��Yول XG ور+� �F,ي )# أن وأ      
�����G�* )1975 ( Hآو �F^ *+Doi ا�Hepatoma cell line  (HLE)  c%�Fا������6

+��ز ھZا ا� X �3,م )���6 ا���ا+� إ إذ ، HCCا�"F,�!  ا� ���3����A +	�ب 3;�ط�ن 
�دة دا��AG �Gه 
�
�! ا�������Fا������6ة إو�3,ه )#  ،ا� !���Fط ا������ف ا��,�, +* ا� �

�رم و�� XG �.��� ل��+��A ا� �,F"ا�! (!��                                 ا���Fي )داء U��( ا?FB'! ا�,+
Human hemochromatotic cell line (Huh-7)  ،إ)# و c%�Fا� �F^ *+ Y&����

Nakabayashi آو�G� * (1982)[إ �* ط�� ,F"رم ��ط�ن ا��
�اء 
�ا%! �HCC  ��Z�
 6������3 X ا ا�Zا^������3 و����ز ھ�3  ��F��ع &� ا�AFز+�  15&�از إ��"�Y  إذ� ،�3و)�* +�

� &� و�X زر�� �Gلٍ �xو)���ز ��AGه 3�������-� %�وي  أو+* ا��	�  .� );���� ا� Xو� �&
�م 3,ل ا��	�  ��� ����ت�� ،,رة ���ھ� &� و�X %�وي ��� ا��	���� +* ^أ<}��! +* ا�;���

و^, )�F* أن ��Krelle et al.,2013.(  ��AG� �q" ا� ��ط ا�"F,�! ا����F! ا?�Gى (
Huh-7  ز�
 3,ء���  ا� ��A )�$� ا���و+* ا�"F,  !ا����> Mitogen ا���دة ا�"����-�!)

Qا�,م �>;�ما �	دة &� +�
�� ا�����ا+� ا�� ��� ,���( Q 53ن �.� ��;� ��+                
)Everett et al., 2011.(  

�ط ا� Aو      �G *+ !�,F"ا������6ة ا?�� ا� !���Fا� XG �و��� �GPLC/PRF/5  #�53ى ھ
Alexander hepatoma cell line  !F;��إ�  Y
��"+ c%�Fا�Alexander آو�G� *(1976) 
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�ذ +* ذ�� +��H +	�ب 3;�ط�ن ا�"F, اQو�� ذو ��� وG5+ �+24ا����] +* �;�/ ور 
!��د )��\ &� �;�/ ا�"H����� ,F +� +�6ات � X  إن إذ ،�
ا�
kO ا��;$� �.Zا ا� X �3* و

���Fا�� !���Fا� ,F"ا� ��A 3 !.�Fg !�+ر�����ف إو)#  ).Zaghloul et al. 2013( !ا� ��A ا�
* ��Gآو �F^ *+Aden ا�Human hepatoma cell line  (Hep 3B)  c%�Fا� X ا���Fي

�د &� ذ�� �* ط��] � ، (1979)
��6! ��رم �F,ي +G ة أ��,Oت ا�����Q��د +* ا��
�ات +	�ب 3;�ط�ن  8+��"�! ذو ��� ا?��HCC ، 6 أو����+ X ا ا�Zن ھ�>�3  ,�
، 

 X ا ا�Zھ ��AG ���  .+;����ة وا%,ة ���Fة 3	�رةو)

�ا��! ا����ذج )�,و      �Oط�ن درا�! &� %���! أدوات ا��� ,F"ا� ، UF;3 Y3ا���� �
����;
 ا�
��ن ��ط�ن أ. و)Llovet et al., 2003( ا��"��2 ��� وا�>,رة وا���F ا�>�ارض �3* وا�$�
��A ا�  !�,F"ا�HCC  ًث +� ��درا,O� �"�3 ي�
� �& ��Fا� ، ��� H�<��! �QAت +* ا���+ 

*+ 
أن و .)Diwan et al. 1986()�>�-� �3"�  ا��رم )�"�� +* ����! �;F! �,�.� ا��� }�انا�
�ا��! ��� ا�;QAت ا�
}�ان ھ� +* أ�Oا��� ا�� ً��-�<�( ,F"ط�ن ا��� �.�& �	O  هZھ f�>و^, و ،

�ط ا� ��A ا�"F,�! و .)Lee, 2000( ا�"F,�! ا� ��Aا����ذج ��cO ��� )�"�� ��ط�ن �G *+
�ن +��5ھ�� وا��Zان Hepa 1-6وXG Hepa 1-clc7  XG ا�;�ط���! ��
}�ان ھ��"�  /�;� *+

�F, ا�
5ر C57L  3! )�>�-�! 3;�ط�ن�Bب إ�	ا��,F"ا� Hepatoma BW7756                     
)Lacoste et al., 2017( . ط�ن�� XG R�Z�ء +* ا�
5ر ا���g� H22ا�"F,�!  ا� ��Aو

BALB/c  ً��-�<�( ب�	رم ا�����3 )Zhao et al., 2014(.  

� ا�����-3 ��ط�ن  1-4-2��
ا�� Hepatic Cancer Ahmed Majeed cell line 
(HCAM)  

�ر أ%�, +$�, ا����ي ���م ھZا ا� �F^ *+ X و زرا�! ����ف إ)#       ��ا?���ذ ا��;��, ا�,
�ث ا�;�ط�ن و&� ا����6 ا���ا^�  2014OF� !�Fرا2! ا����ذ +*  ،ا�G5ورم وا��,F��� � يZ 5ر&

 Spontaneous hepatocellularا�"F,�! ا� 3�B��A! )�>�-�! 3;�ط�ن إأH�3 +	�ب 
carcinoma ،  ً���F� + وا��6روع  �Gا�دا X�� إ��وا�Zي �	�  RPMI 10% FBS 6ر��ا�

  .)����ة 60��� +* أ

2-4-2 3-  
 Ahmed-Mohammed-Nahi-2003 cell line��ط�ن ا�5�د ا�����
(AMN3)  

(2003)����ف ھZا ا� �F^ *+ X ا�c%�F إ)#        Al-Shammary  �^6 ا���ا�&� ا���
 !�Fرا2! ا����ث ا�;�ط�ن و ا�OF�،  *+ ذ�G55رورم وا��
� !��Fأُ  ةا�',د ا�� !�;+ ���3�	+!  ً��-�<�(

 !��F3;�ط�ن ا�',د ا��Spontaneous mammary adenocarcinoma ،  ���F� + وا��6روع
 �Gا�دا X��  .)����ة 122 إ��وا�Zي �	�  6RPMI 10% FBSر�� ا�

  )Henrietta Lacks cell line  )HeLaا��78  6�0��ط�ن  -3 3-4-2

����ف ھZا ا� �F^ *+ X ا�c%�Fإ)#        George Otto Gey ر  +* ��3>�ب������3 �&!�Qو 
,�A���+ !�"��+?ذ +*  ، 1951و&� ��م  ا�G5ا��%# ورموا�� [� ?+�أة +* ا��F>! ا���+�! �
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دا�G و�X زر��  وا��6روع + �Cervical cancer  ، ً���F ا��%# ��])�>�-��ً 3;�ط�ن  +	�3!
RPMI 10% FBS )Hyman and Simons, 2011(.  

5-2  ���  Liver functionsوظ�9! ا�

1-5-2  
�+�8������ �>���ت ,ا�+ظ�9! ا��� Biochemical functions of liverا�
enzymes  

      L���6ت )ُ��ف ا� �ت أ�.� ��A��
�دة &� ا�$;# )��� ��� );��� H�3 ا��
��3و)���ت +
�ا
, U;O& ,F"��3ا�"����-�! وھ� �( Q !��D� اد�، وإ��� &� ا��ADت وا�>�U وا�.�"�  +

 إ������6ت ا�"F, )��� إر)
�ع إن أو. )Stryer et al., 2002( ا���Oاء ا����J و��AG ا�,م
 ,F"ا� ��AG �& \�( د ا��.�ب أو�
)��� ��� );��U ! أو ا��	���AG! 3 ا�"F, ا����.F إن إذ ،و

�ى &����! ر)
�ع إ+�� �Vدي إ��  ،����6ت ا�"F, &� +$�ى ا�,م أ��� +* ا�����F إ����ت +* �;+
��Bت ا�,م (إO& �& ,F"���6ت ا��Lee et al., 2012.(  د�
ر)�Fط إوأH�3 f�F2 ا�,را��ت و

                     6Iو و ، ��رما +* %�HCC ��^ cوز��دة �,وا��! ����6ت +;����ت اLإر)
�ع �3* 
                                )�,د V3ر ا��رم و+;����ت ا��Fو)���ت ا��	��! &� ا�"F, و ،��Fب ا�"F,  ا��رم

)Carr and Guerra, 2016.(  

�دة &� ا�"F, ھ� و+*       
� ، Alanine transamminase (ALT) ��6#إا?����6ت ا��
^, ، وا�$;# ?�H ا��Fو)�* �;����Y و Hepatocytes !ا�"F,� ا� ��A&�  ��# إ���
Yوا�Zي 
               +��ر�! ا����ر�* ا����<�! &� أو^�تH�3 ا?دو�! أو  ���ل��إر)
�ع �Y +� إ�O,ث 

)Hall and Cash, 2012. ( و���$+ �<� 6�
O�3 م� �����(  alaninA+�* +* أ !�>
pyruvate  (�2 إ�-Oxoglutarate  م�<�� )�����3 Glutamate (،  �& إ��6# أ���� �وھ

                              ا�"F,�! ا� ��Aو���ا
, &� A3ز+�  O��Gluconeogenesis,اث ا�;"� إ
)Qian et al., 2015( .  

 Aspartate aminotransferase ��6#إ &� ا�"F, ھ� !��-��Gى ا�ا? +* ا���6�Qتو      
)AST( ، إ�6داد و Y^Aط�ى ا�,م إ��$+ ,F"د )�\ &� �;�/ ا��
                                          &� %��! و
)Fischbach and Dunning, 2009 . (ازي +,ى  نَّ وأ�( #�6�Qا اZ.� �	ت ا������;+

 ,F"ا� /�;�� �B�Oر ا��Dا ��# ا�Zو��ط�ن إ� ,F"ل &�� ا��% �& ,F"وظ�-\ ا� !F^ره ���ا�F�G
��A ا� ) !�,F"ا�Wei et al., 2014.( و���$�� �;"� �<� 6�
O�3 م�+�* +* أ !�>

Glutamate �إ� Oxaloacetate  ،*�% �&  #إ�� *+ !�� F��Glutamate,ال +$���! أ+�
 ������ر3 !���$�3Carbonyl group )Thapa and Walia, 2007(. و ,��ALT L�6# ا�

�ن ا�>�U ھ� ا��	,ر ا?ر)�Fط�ً F"��3, &� %�إ��� ا?"� *L �6# ��س�AST. و A� ����
 *���6�QاH+ا�% ,���( ��� Pyruvic  و Oxalacetic  �ھ# &� دورة وا���  ا���������;(

R���;ا� H+�% )Huang et al., 2006، ( أ ���ن ��� ھ,م  ASTو  ALT نأي ��3����
�ل ��+���! وا�;��ح �.# 3%��ض ا?و)";�� ا?G, �إ�R���;ا� H�% ت  ، وأنّ  دورة���ا��;�

 *+ !���Fا��ALT  وAST  A��^ \�� (إ��F� ,ر ا�>�# ا��	+ �د�! !����دا ���
 ا�
)Giannini et al., 2005.(  
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 �6�Gamma glutamyl transferase (GGT)# إ ا?��6# ا����c ا���-� &� ا�"F, ھ� نوأ      

, &� أ��AG !��I ا��,�, +* ا?�;$!  إذ��"���س. و !ر-�;� 3	�رة�Fوا� �وا�"� ,F"ن أ&� ا�

 ھZا +;��ىن أو،  ��6# ا���F��� *"����F ا�"F, +	,را ����ط اL أ��� )���Y� 6 &� ا�"��
Lا ��ر وا��Lث  نأ +�J# ا�,را��ت f�F2أو ،��� و%,ة/ 0-�6�30# ھ�Zت ا�����;+ #.�,�

Lا اZ�6# (+�;�و�! +* ھ�Ghadban and Staros, 2013 .(نأو GGT  أ�2 ھ�م Y� �&
ا���)
�! &� ا�,م )Y  �.Jن +;����)أو ،�H ا?دو�! &� ا�"F, وا�;��م ا?�Gى أا��;��,ة ��� 

 ,F"ا� \�( ,�ا���3-�  ا�
���و�� ا�"F,��.�ب إ�,ى +�<�  ��HCC# ا���VF �3 �ط� ��� ، ��دة �
HBV  د�
   ).Hann et al., 2012&� ا��	� ( �6�GGT# إ��, و

 Glycolytic enzyme) ا��Oل ��;"� Lactic dehydrogenase )LDH ��6#إ��, و      
�د ا��رم
�رم و�>k ا? ��g�F+ ��I !+Aة ���".* �* و�� !$;�Tumor hypoxia ، إذ 


	� أ��"�ن +* �+ *�
3�ا��!  �
�( �.�+ !�;�� ��ن ��� إو ،ر��A� �3 +��,دة ا���FF, و
��� ا���Fو&�ت O( ����ت  PyruvateھZا ا?��6# ا��-�;� ھAا� �إ�Lactate  وف�Jا� �&

���X ����� �ا�"F,�!  ا� ��A%,وث ورم  نأو ).Scartozzi et al., 2012(ا�Aھ�ا-�! ( ��
�;$��I طk<� �+��� ���F ا?! Hypoxia inducible factor 1 )HIF-1 (، ف  و�3,ھ���

  .)�2V� LDH )Sadri and Zhang, 2013 ھZا ا���+� ��� +;����ت ال

�د ��ط�ن ا�"F, ھ�+* ا���اد ا��� �	�! ا?و      
                                 �Gى ��"�\ �* و
C-reactive protein )CRP(  ،رة �*  إذ�F� ن�ذو )�����F3 U,ي ��)XF +�  �3و)�*�"

���$+! ����+! �,F"ا� !�� �� !��Gوا�,ا !�
و���/ &>Franc, 2013 . ( X( !+* ا��واX3 ا� �ر
!�,F"ا� ��A ا� �&Hepatocytes  ت ا? إذ�{+ Y(���                       ��$�3!إ<��ف )6داد +;�

Lي ���,وى وا,F"ب ا��.���>�                                       �Gص 3�<�ا�"F,�!  ا� ����Aم و��ط�ن  3
)Pepys and Hirschfield, 2003 .( ,از إو���&CRP �6ء + إ�
 ,F"��3 X�Oم ا�,م ا���J� *


Y� ً��.+ �^�� �{�6 أ�2اً  نا�����! ا�
��ي ? X��� )Zheng et al., 2013.(  

� ا�+ر/�
 ا��
���ت 2-5-2����Liver tumor markers   


�!  ا��ر+�! ا������! ا������تن أ،  و&>� ����., ا��ط�� ��;�ط�ن      ���ھ� 
�6}�ت �3
�دة
�وا��� )"�ن ���$! �����! ط���F! أو ��I  &� ا�,م و��ا-� ا�$;# ا?�Gى أو ا?�;$! ، +

) !���FطLynn and Daniel, 2012( ، أو #J�+ رم ھ�  +����تن��3و)���ت �"��! ا�
�����-�! ^��3! ��>��س ، و��"* أن )"�ن 3���3! أداة +
�,ة ��� �k أ��اع + ��
! +* ا�;�ط�ن ��3


�A� Yج أ��� )O,�,ا (��� R�Z�و��# )� �k ��ط�ن ا�"F, ��دة  ) .Malati, 2007و
��3و)�*  �����x3ل��& �
 ا������ت) و��Iھ� +* Alpha-fetoprotein )AFPا��A+! ا��	��! ا�

��+ Carcinoembryonic antigen (CEA)  وCarbohydrate antigen (CA19-9) 
)Zhao et al., 2013.(  

      ,�� AFP  /���F, ا�$��* و��q ا�	
�ر  3�<��3و)�* �"�ي � *+ ��Oء ا��� ،ط���F أ2

� �* ط��] ، و +* 3>��� ا�"�3�ھ�,رات % 4 +* ا?%��ض ا?+���! و ��591"�ن +* ��

�م ���دة ��� ا�"�و+
�وھ� �+ !+A	��4q11-q13 )Wong et al., 2013.(  !ا�$���ت ا��
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�ظ &� +�<�  3�ا^�)6داد +;����)Y &� ا��	� O�+HCC  ، �Fور+� ^���� ذھ �gV+ ,و��
  ).Negahdary et al., 2015( ��"�\ ا�;���ي و+���3! ا���<�وأول إ�F�Gر  HCCل

�د   CEAنَّ وأ     
���* &� ا��%# أ2��ء  3�<��3و)�* +$�� ��D.أ�;$! ا�$.�ز ا� �& ���Fط
�� و�"* ���^\ ا���Lج ^�F ا��Qدة �� وأا�,م ) �
�  ن +;����ت ھZا ا��Fو)�* &�أو ،ا����ر ا�$


,ا �3, ا��Qدة  !D
 �+ �F	(، ���Fط ��I ى��ن ھ��ك +;�"� ,^ *�'��Fو&� ا�      �� 
CEAد ا��
�ن وظ�
! ھZا ا��;�Y�53 ,D أو ).Franklin et al., 2014;�ط�ن (د��� �

 !�F(�+ !��";ت ا�����! +* ا��Fو)��$+!��O3 <�2ق ا� ��!  !و�	ت و)��رك ��53����;�3 ,
�و�
D
 ��رم &� دم ا? !+�� !+A�����)Y �* ا��	��3* ��3;�ط�ن �;+ �
       �OBء �"* )�)

)Boehm and Perkins, 2000( .  

�د 3"���ت B'��ة 
,ا ��� ��� CA19-9  ��AG نَّ وأ     
���Fرة �* �3و)�* �"�ي +
) !�
, 3"���ت <}��! &� و .)��Fischbach and Dunning, 2015ط���! +���� ,^

�"���س وا�"F, وا���ارة وا��-��* &� ا���F'�* ا?�OBء و�6داد ��, ا���F'�* ا��	��3* Fا�
�د ،��3;�ط�ن 
��3;����ت  !ورام %��,ة و5��FG&� دم ا�OBQء وا��	��3* 3 اً و^, �"�ن +

 !�
(�+)Wu et al.,2013.(  


 ا�����0�را�
 ا������ا� 6-2����

  ا��������ط�ن  ���� Immunohistochemistryا�
for HCC  

       !'FB إنHematoxylin & eosin  ,F"أورام ا� k� ��� !�&���+�ت ��+ ���(Q و%,ھ�
 �;$�! ا������!<�&�! و+�.� ا�,را��ت ا�"����إ ����د درا��تإ�R�Z )#  ؛�.�-�� 

Immunohistochemistry )IHC( ،  أ�2وا��� �.� #��%  !�,F"ا�����6 �3* ا?ورام ا� �&
           Immunohistochemical markersا������!  ا��;�>AFتا�� ��
! �* ط��] درا�! 

)Chan and Yeh, 2010 .( R�Z�دا�G  * &� درا�! ا��F}! ا������!�ھ�# ا��,�, +* ا��F%�إ
��A ر+�! ا���ا أ إذ ا�"F,�! ا��F2أLا+� ا����3 !�B �.� ن�.(AF<�;+�3! و�.��                     

)Zhang et al., 2011 .(  

��!  و);����     <(IHC F"أورام ا� k� ���, رم�                                 و);.�� د^! )	��\ ا�
)Krasinskas and Goldsmith, 2014ن +* ا?ھ,اف ا�����!: ا?و���ل ھ� ) . وھ��ك �

�;Vو�! �* +���D� 5ء ا��;$! وا?��� ا?أ)5��, )� �k ا��رم �* ط��] ا����ف ��� 
Lت ا�;�ط�ن اQ�% !�-أو�3,ا Lا���<��! )Bellizzi, 2013 وا�.,ف .(                                   

��&�� ا������ �                                              دو�! ا�"����-�!+�ت ا����VF! ا�.�د&! ���Aج �3?ا�Gz ھ
)Hechtman and Polydorides, 2012نأ) . و  [��
 ا� �3��A* ��ط�ن +* ا�	�U ا��

) !�,F"ا�HCC (ا�;�ط�ن اوLي ا,'� ���<��Metastatic adenocarcinoma )MA (،  R�Z�&
��!  إ�����ل)# <( IHC �+ *���+ر�
��3 !�Fا?�;$! ا��� �& !��ط�* +;�D,ات +���� !��^ !�����

وا�$;# ا���Dد   antigen (ا��;�>�F) ا��B�O �3* ا��;�D, ����دا ��� ا��
���إ ، ا��Fرا&�*
antibody �& ��A ا� !�,F"ا�. �.(�<�F�( ���;(و  !��.� UF;3 �.إ�������.��^�2� و�3ا��.� و+

)Schachtm and Kern, 2015. (  
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                          ����6ت ��-�!إ�k +* ا�;��م ھ� �* ط��] +$���! ن ا���%�! ا��-�;�! ��� أو      
Glutathione-S-transferase )GST (، ه ا�)�, أ&�اد  إذZھ!�-��  !�+��Ogت +.�! �����ر

�ر%,اث إ&� B  رم�?�.� ��"* أن )�J# ^,رة ا�
�د ��� أ�H ا���اد ا��;�ط�! ا��F}�! و  ،ا�
ا��GST  !���Fإن &����! أو +;��ى إ����6ت و ،)��رك &� إزا�! ���م ا���اد ا��;FF! ��;�ط�ن 

�وي �;$! ا�O;��! +* ا��
�ات ا�$;��! ��H+�Oأو ا�6ا-,ة ���O ا?�ا�� �k �* ط��]  ا�
�دة ��� ��Iء 
�                    ا�"F,�! ا�;�ط���! ا� ��A+* ا���اد ا��;�ط�! ا��FO! ����ء ا��

)Li et al., 2000(  ،6�
O(و ��.;( ��� ���( R�Z��2�ن �2A2 ا���FF,إ �(� ^��ان ا�$�
Glutathione )GSH ء��I �& ء���� !FOاد ا�����! وا��! +* ا���$+ �+ (��A ا�  !�,F"ا�


, و ،) Emma and Pierre, 2014( �'�ض إزا�! ا�;��م�����6ت ھZه ا���-�! &� ا��	�رة إ)
 !����,ر�� (و ،ا� ����دة &� ا��.�! و ا���6�Lتو+*  .)Sherratt et al., 2002ا�����
�ا��

 !�,F"ا� !��و  )Glutathione S-transferase Mu 1 )GSTM1 إ����6 ھ��ا��	�رة ا� �
Glutathione S-transferase theta 1 )GSTT1 ( !�%ن دورا ھ�+� &� ا����F��� انZا��

�ل ا?%��-�Oا�����! +* ا�� )Kirk et al., 2005.(  

%��# &� إزا�!  أ�2 و�Yا�"F,�!  ا� �F���Aرة �* �3و)�* +�)XF 3'��ء  GSTM1 ��6#إ ��,      
�م ا?�� !�{�Fا� !�ن أو ،ا�"F,�!  ا� ��A&� ا�"�\ �* ��ط�ن و�Y أ�2 +.# دو�! وا���اد ا��;�ط

 ،��D +* ا�����Fت ا��;�ط�! &� ا�$;# ��D\ +* ����! ا�� �k ا?�k<� #�6 ھZا ا?
�ع3�B )Wu et al,. 2011! ��3;�ط�ن���G ,�6 اLو�3,ھ� � ا��;�>AFت�G +* اz ) . وا�
�F(3! 3;�ط�ن  !ا����BQ3 �� ا��A ا� � ا� XF(����A 3'��ء  إذ ، GSTT1 ��6#إ ا�"F,�! ھ

��أ%�+H  240ا�"F,�! و ��"�ن +* �+ )Sui et al., 2014( .  

ورام ا�"�n� �3 ا��Fو)�* ھ� ا�"F,�! ا� �G��Aى ا��� )�)XF 3;�ط�ن ا? ا��Fو)���ت+* و      
P53 ، ك &� ����! �َّ إ إذ���� Y�6}! الإ
و����  ) ،AB DNA)El Azm et al., 2013ح 

 ا� ��Aو+�ت  ، ا� ���A>�ف دورة إ��� ^�� ا��رم ا�;�ط��� �* ط��] ��D أ P53 �3و)�*
 /+�Fو ،ا�� !G� �g��A ا� �,F"ا�! )Muller and Vousden, 2013( .و ����R�Z�  ���

 #J�ً ا�Zي �"�ن +���Cytochrome C oxidase 2 3 �$��3 �� ��] �3و)�*إ+ �  U����6# إ���

�ة ;
ً ���6إوا�Zي ��,  �6�Phosphoglycerate mutase# إ� ���F�� #Jا��5�;,�! وا� ً ر-�;� � � 

 ًQ�% �";�� )Kondoh et al., 2005.(  

7-2  
  Cytogenetic studyا��را�
 ا�+را=�
 ا���+�

�وي       ��+�! أو ا���X ا���ا��A+! ا?����! ��,د و+Karyotype  �.J)�, ا� ���! ا�"�و+
 !�Oت ا����اة ، و) ��\ %;U أ��اع ا�"�-��+�ت &� ��اة ا� ��! %>�>�! ا���ا�"�و+

)O'Connor, 2008(. X���وي إذ إن ا���م 40 ��"�ن +* ا�� ��Fي ا���دي�
5ر � ا�����و+  ،
�+�ت ا�
}�ان ����و+ ���
�ن +* ��ع ا��D�Fء وأن "( !��F� ا��Acrocentric  ي��O(و ،

              ) Yو  Xا�$�;�! ( ا�	F'��تا�$;��! و��� زوج +*  ا�	F'��تزوج +*  ��19� 
)Guénet et al., 2015( �& ����رة  B)5-2(.  
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�رة B)5-2: (!��� ا� �� !�+���
5ر ا?H�3 (ا�"�و+Rambau and Robinson, 2003(  

��Oا&�ت وھZه ا�O�، Lا&�ت ا�$���! ا����,دة )�ا�# اLن )��ر ا�;�ط�ن �5)� +* ���5>, 3و      
�+�ت و�3* ا���,�Aت ا�.�"��! �3* ط
�ات ��و�! +
�دة ? !��+3	�رة )��اوح ���,اد ا�"�و+

�+�ت (���ن  HCCا�"F,�!  ا� ��Aن )��ر و)>,م ��ط�ن أو). ��Soili et al., 2000"�و+"�
�F(�+ ً� ا��� !��وا�$���ت  Oncogenes)��رك 3.� ا�$���ت ا��;�ط�!  +� )�ا�# ا��'���ات ا�$�

                     وا��,�, +* ا�$���ت ا?�Gى  Tumor suppressor genesا�"��3! ���رم 
)Imbeaud et al., 2010.(  

  



  

  

 ا�	�� ا�����

�
  ا�
�اد وط�ا
� ا��

  

Chapter Three  

Materials & Methods 
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اد و ط	ا�� ا���� 3-� Materials and methods  

  Materialsا��
اد  1-3

  Apparatus and equipment ا�������� ا�دواتو ا����ة  1-1-3

� ا����ة) : 3-��1ول (�	�  و ا�دوات ا�� �

�� ا�دواتو ا����ة أ��   ا�	��	�  ا����!  ا�� ��� ا�
1 "�
# 	�$�                Light microscope  Micros   �%�&ا� Austria 


ب  2()� 	�$�            Inverted microscope Olympus   ا�,�+�ن Japan  


ا.� إ  3/0�  Germany  ���.,�ا  Graduated cylinder Silber brand          ��ر�

�  Magnetic stir bar Science lab            �4&�ط,%"�3	ك   4,5�6��ت ا����3ة ا��	
  ا�
USA 

�  Distilled water  Running waters                         �(/	��ء  5,5�6��ت ا����3ة ا��	
  ا�
USA  

6��ت ا����3ة  Double distilled water  Running waters      ��ء �(/	 ث9ث"  6
� ا�,5�  ا��	
USA 

�>&�." زرع .% 7,,5�09+ "$  
Plastic tissue culture flasks (50 cm²) 

Bio basic Canada  ا�&= Canada   

� ا0����ل �	ة وا<�ة   8�)�� ?)> 
Disposable sterile syringes (5 ml)  

Changzhou 
kangfulai  

  China ا��,?

� ا0����ل �	ة وا<�ة  9�)�� ?)>  
Disposable sterile syringes (1 ml) 

Cellotoron 
corporation  

���,���  Malaysia 

  Germany  ���.,�ا  Water bath Memmert                               <��م ���" 10

11  �&#�>                          Cooledincubator  Gallenkamp  ا	�إ.5) England   

ر��  Shaker Cyan                                            ھ�از  12=  Korea 

ر��   Magnetic stirrer Cyan            �3	ض �4&�ط,%"  13= Korea 
�%	ا  Sensitive balance  OHAUS                <%�س�,�ان   14
0 Switzerland   

15   �  Chinaا��,?   Micropipette (2-20 ϻl)   Dragon lab          د>,(���ص

16  �  Chinaا��,?   Micropipette (10-100 ϻl)  Dragon lab       ��ص� د>,(
17  �  Chinaا��,?   Micropipette (100-1000 ϻl)   Dragon lab   ��ص� د>,(
18  F,اط	G ��)��                 Disposable tips  Lypress  �5,$(+  Belgium  
19  H,)��(� ".��� ء�Iو                     Autoclave  GSL  �,=	J  Turkey  
� ا��رع ا�&%$"  20&,+�=  

                       Laminar airflow cabinet  
Nüve   �,=	J Turkey  

  Chinaا��,?   Aluminum foil  Science lab                   ر>��� ا���&,
م  21
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22            H(,Kرا�+                            Para film  Bemis  �,5�6��ت ا����3ة ا��	
  ا�
USA  

23  �  Iraq  ا��	اق  Refrigerator  Eshtar                                   ث�9

24  M,+�.د                                أ	�  Canada  =&�ا  Cryotube  Simport ا�
  $"ا�&%أ.�+,M ا��رع   25

Tissue culture tubes (50 ml)  
Olympus  ا�,�+�ن  Japan  

  $"أ.�+,M ا��رع ا�&%  26
Tissue culture tubes(15 ml)  

Olympus  ا�,�+�ن  Japan  

      Dropper>/�رة                                         27
  Germany � ���.,ا  Cooled centrifuge  Hettich     ���ز ا�/	د ا��	=�ي  28
   UK ا���)5� ا����3ة  pH meter  Gallenkamp               (,�س ا�	>H ا��,�رو�,&"�  29
   Germany ���.,�ا  Beaker  Ilmabor                                    (+,5	) إ.�ء  30
  $"�)�رع ا�&% ا�����,�أط��ق +�	ي   31

 Glass tissue culture Petri dishes  
Santa Cruze  �,5�6��ت ا����3ة ا��	
  ا�

USA  
��ق +�	ي ا��09�,5,أط  32�  $"�)�رع ا�&% 

  Plastic tissue culture Petri dishes  
Nunc  ا��.��رك Denmark   


ر��   K                     Electrical oven  K&K	ن =�	+��"  33=�,+
  S. Korea  ا�$&
34  �  China  ا��,?  Cover slips (22*22 mm)  Apel >��ص�ت �4/,
�R	ا�Q �$�	 ز���,  35   

 Microscope glass slides  
Afco  ?,ا�� China   

36  �,�I �,�$J              Deep freeze (80-°C)  Nuve  �,=	J Turkey   
37  "�
Sا� 	�$�(� �  =��,	ا ر>�,

Light microscope digital camera  
Micros   �%�&ا� Austria  

38   �,(G �/T5���)��  
Disposable sterile cell scraper  

Geriner bio one  ا��,.�� Germany   

� ا���  39K	U                   Counting chamber  Assistent  ا�,.��� Germany   
40  ��  China �,? ا�  Maglumi - Snibe  SnibeCo.,Ltd ���ز <%�ب وظ��V ا�5

  J	Q,R أوراق  41
 What man filter papers No.1  

What man  �,5�6��ت ا����3ة ا��	
  ا�
USA  

� ا�&�	و�,? ا�%���  42�  <�و
 Liquid nitrogen container  

Union carbide  �,5�6��ت ا����3ة ا��	
  ا�
USA  

43  "�
Sا� V,/ز �(,�س ا����  
 Spectrophotometer  

UNICO  ا� ?,� China  
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  Chemicals Materials ا�������� ا��
اد ا�$"�"#�"� 2-1-3

  ) : ا��
اد ا�5,�,��,�3-��2ول (

��  ا��
اد ا�$"�"#�"�  ا�	��	�  ا����!  ا�

 Italy  ا�/��,�  �S�                        Streptomycin Megentalد <,
ي  1

  K France	�S�                            Ampicillin PAN  �%.د <,
ي 2


ل=3
ل  3.���Yا         Ethanol alcohol 70% Ameyafze  �,5�6��ت ا����3ة ا��	
  ا�
USA  

4  ���?,&� 	)�  Fetal bovine Serum         ا�
  

Capricornscientific  ا �,.��� Germany 

5 ?,%+	J-              ?,0	,K Trypsin-Versene  US Biological  �,5�6��ت ا����3ة ا��	
  ا�
USA  

6 ?,%+	J                                        Trypsin  US Biological  �,5�6��ت ا����3ة ا��	
  ا�
USA 


م 7�
ر�� ا��
د(=  
)Nacl(Sodium chloride  

Thomas baker  �&ا�� India  


م 8,0�J
�
ر�� ا�(=  
)KCl(potassium chloride  

BDH  �3ة�ا�� �  UK  ا���)5


م 9,0�J
�
��0ت  ا�K ) �  )KH2PO4ا��,�رو�,&,
Potassium dihydrogen phosphate  

BDH  �3ة�ا�� �  UK ا���)5


م  10�
.�ت ا��
د+	5,+  
)NaHCO3( Sodium bicarbonate  

VWR international  �,5�6��ت ا����3ة ا��	
  ا�
USA 

11  �
م ا��,�رو�,&,�
��0ت ا��
دK(Na2HPO4) 
Disodium hydrogen phosphate 

Qualikems  �&ا��  India 

12  �����
ر����K                      Formaldehyde Santa Cruze �,5�6��ت ا����3ة ا��	
  ا�
USA 

13 ?,(%=
J��,ھ                         Hematoxylin BDH �3ة�ا�� �  UK ا���)5
14 ?,0
�  UK ا���)5� ا����3ة  Eosin BDH                                           ا
  UK ا���)5� ا����3ة  Giemsa  BDHَ=��ا                                            15

16 ?,(�  Spain أ0��.,� Xylene Scharlau                                          زا
  Spain  أ0��.,� Glacial acetic acid Scharlau      <�\ ا� ),] ا��)$" 17
  +,	و=%,� ا��,�رو�,? 18

  Hydrogen peroxide (H₂O₂)  
Locally market  اق	ا��  Iraq 

19 Hل ا��� ا��ا�
(3� (DPX)  
Distyrene plasticizer xylene solution  

CDH   �&ا�� India  
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ل                                     � 20.��,Methanol  Ameyafze  �,5�6��ت ا����3ة ا��	
  ا�
USA  

21                                   ����,%�
=Colcemid  Scharlau  �,.��  Spain  أ0

  

  Tissue Culture Media ا��������ا��ر'"� ا�&%ا�"�  ا�و�#ط 3-1-3

  ) : ا�و�0ط ا�4[ا�,�3-��3ول (

�� ا�� ��� و   إ����#�-ا�&	ض �+    ا�&%ا�*ا�
�(   ا�	��	�  ا����!ا�
1  Rosswell Park Memorial Institute, 

(RPMI- 1640) Media with               
L-glutamine and HEPES buffer 

without sodium bicarbonate  

9�� 0	ط�ن G ^G �,�&��
��  HCAM ا�5

_�����0Yو  
�. 	��)J "K
 ��  ھ[ه ا� 9

 
Capricorn scientific  

 Germany) ���.,� ا(

  Kits ا�0َ�ِد 4-1-3

  K" ھ[ه ا��را0� ا��%���)�) : ا�ِ�َ�د 3-4(��ول 

�� ا�� ��� و  ا����!  ا�� ا��0َّة   ا�	��	�  ا�
1 

  
CYANsmart semi-automated 
biochemistry analyzer (ALT)  

Cypress Diagnostics  
(Belgium) 

2 
  

CYANsmart semi-automated 
biochemistry analyzer (AST)  

Cypress Diagnostics  
(Belgium)  

3 
  

CYANsmart semi-automated 
biochemistry analyzer (GGT)  

Cypress Diagnostics  
(Belgium)  

4  CYANsmart semi-automated 
biochemistry analyzer (LDH)  

Cypress Diagnostics  
(Belgium)  

5 Maglumi 800, CRP  SnibeCo.,Ltd, (China)  

6  
  

Maglumi 800, AFP  SnibeCo.,Ltd, (China)  

7  Maglumi 800, CEA  SnibeCo.,Ltd, (China)  

8  Maglumi 800, CA19-9  SnibeCo.,Ltd, (China) 

9 Immunohistochemistry kit  US Biological (USA) 

10  ImmunoCruz mouse ABC staining 
system  

Santa Cruz  
(USA) 

11 ImmunoTekTᴹ DAB  buffer (10X)  US Biological (USA) 

12 KAPA2G Fast HotStart ReadyMix (2X)  Kapabiosystems  
(USA)  
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13 KAPA Express Ladder Kits  Kapabiosystems  
(USA) 

14  104 MagCore Genomic DNA Large 
Volume Whole Blood Kit  

RBC Bioscience Corp  
(Taiwan) 

15  GSTM1 Primary antibody US Biological  
(USA) 

16 GSTT1 Primary antibody  US Biological  
(USA) 

17 P53 Primary antibody  US Biological  
(USA) 

  

  Primersا�3#د�#ت  5-1-3

       �)Kد��ت و��
ا0/�  إ�S3J HJd,	 ھ[ه ا�+ H�� �� ا���&�=	Tل ا�
=
Jو	+�K�#إ  H$3ا�
 �=	Tا� ��< ?� e�و>� ϻM،  HJ 100ر+H$> f �? ا���ء ا��(/	 �)�3
ل J d(I	=,�  إ�dا���

 �,�$Jدئ�+ Mouse GAPDH  �=	R ��< ?�Bio Corp �,5� ا���دئ$�,� وJ HJ ، ا��	
	Giا Human GAPDH �=	R ��< ?� Integrated DNA technologies )IDT( 

�,5�  .)K ��=)5-3" ��ول  ا��	

 Human GAPDHو  )Mohammad, 2015( Mouse GAPDH ا��.d) : +�د��ت 3-��5ول (
)Ahmed, 2016 ( دھ��Iو �
ا�Iھ� ا�&�	و�,&,< �%(%Jو�  j3K "KConventional PCR  ا��%���)

  
 H0دئأ��  ا�

Primer  

  
 �  J%)%� ا�(
ا�I ا�&�	و�,&,

DNA Sequences (5' → 3')  

 H$>
 lJا
.
 H, SJ 
PCR  
(pb )  

 �در�
<	ارة 
ا��)�ن 
��دئ(�  

Tm (°C)  

 ��
mا�� ��ا�&%
 �Iا
)(�

� ا�&�	و�,&,
GC (%)  

Mouse 
GAPDH  

F  GGA GAG TGT TTC CTC GTC CC  20  59.14  60.00 

R  TTT GCC GTG AGT GGA GTC AT  20  58.81  50.00 

Human 
GAPDH  

F  ATC ACT GCC ACC CAG AAG ACT G  22  59.10  54.50 

R  AGG TTT TTC TAG ACG GCA GGT CAG  24  58.70  50.00 
F: دئ��  Forwardا����"  ا�

R: دئ��  Reverseا� )�"  ا�
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  78Conventional PCR#'� ا���3	ة ا�������  ا��
اد ا�$"�"#�"� ا��5#6 ���4 6-1-3

  ا��%���)�) : ا��
اد ا�5,�,��,� 3-��6ول (

��  ا�� ا��#دة ا�$"�"#�"�   ا�	��	�  ا����!  ا�� ��� ا�
 Master mix        ��دة �I��J ا��)�	ة ا���%)%� 1

(2X)  
KAPA biosystems    

  
  
  

6��ت ا����3ة 
ا�
�,5� ا��	
USA 
  
  
  


رث                           2� Mouse GAPDH  Bio corp   


رث  3�                          Human GAPDH Integrated DNA 
Technologies (IDT)  

  TBE buffer   US Biologicalا��3)
ل ا���زل                       4

4� ا���3,�              5�  Loading dye  KAPA biosystems          ص


م   6�4� +	و�,� ا6ث,��  Ethidium bromide  US Biological ص

  Agarose gel US Biological       ھ9م ا�َ=�روز                  7

  H(0DNA Ladder KAPA biosystems ا���3\ ا�&
وي               8
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  8Study design �"� ا�0را��  7-1-3

  

  

 

 

  

  

 

  

  

  

  

 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 

  

^/ � )1-3�� ا��را0+	$J H,��J : (  

 �	ط#ن ا�$03 خ;:#خ( 
HCAM   

ALT  

LDH  

GSTM1  

GSTT1  

P53  

CA19-9  

AFP  

CEA  AST  

GGT  

CRP  

8��"� ا�6( 
  ا��6
ي

  

درا�� 
  وظ#�< ا�03$

ا�0را�� 
 �"@�A#"�"$ا�

  �ا���#'"

ا�0را�� 
�"Bرا
 ا�
�:
  ا��6

  

 CD7ا�
  ا��@�	ي

 E�D��

و  ا���

��0ل ز�+ 
>'#Hا��  

   �@�	 ا�

�*ا�H  

  

�03  خ;:#
 �ط3"�"

       �I7	ان �#4&�
6-3 	�Jأ  

 خ;:#خ( 
�	ط#ن 

 ا�03$
HCAM  

�03  خ;:#
����  �ط3"�"

 I7�4-3	ان ا
  أ:#م

�"�Dا�� 
*�# LMا  

 �'#78
ا���3	ة 
 ا�������
  ا���N"0ي

  خ;:#

HCAM  

  خ;:#

AMN3  

ا�
ظ#�< 
 �:
"L#"�"$ا�

�AM:�#ت 
  ا�03$

وظ#�< 
 ا�����#ت
ا�
ر�"� 

03$��  

  خ;:#

HeLa  

 �O	�� ات	ا��&"
ا��0د:� وا��"$�"� 


�#ت �
خ( �$	و�
  HCAMخ;:# 

ا�0را�� 
�"Bرا
  ا�
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  Methodsط	ا�� ا����  2-3

1-2-3 �"�#Dا�������� ا�� Solutions  

1-1-2-3  �"�#D� #:;6زرع ا�Solutions for cells cultures  

1-1-1-2-3  �"8#"Dدات ا�#Hا��Antibiotics  

       HJ�
ة �? ا��&%),?  إذا+�IBenzyl penicillin  ��%+1000 ���  IU(  "K5( و<�ة دو�,
�Gp[ �&_ �? ا���ء ا��(/	  H0.5ث "K q�3Jو "I0^ ا��ر
 �SJ �� -20ف إ�d ��	 وا<� �? ا�

��
m� ��%,? 1 إذا+�HJ و  ، در���
 ،�� �? ا���ء ا��(/	 HUStreptomycin  "K5 �? ا�%�	+�
 _&� ]Gp� H0.5ث  "K ن� J "I0ـ^ ا��ر
� -�SJ ��20ف إ�d ��	 وا<� �? ا��
m� � در�

  ).2003 ، ا��T	ي(

  Sodium bicarbonate 4"$#ر4
A#ت ا� 
د:
م 2-1-1-2-3

      HJ�3%
ق ا��,�5ر+
.�ت  4.4 إذا+� ?� HU3NaHCO "K100   ا���ء ?� ��

ص�ة و�Gن Double distilled water )D.D.W (،  "Kا��(/	���+ H)I4و ��
m� � در�

  ).2003 ، ا��T	ي(


ل  3-1-1-2-3�D7#ت دارئ��
  Phosphate Buffer Saline (pH 7.2) PBS ا�7

 �3%
ق  e�J10 إذا+� ?� HUPBS ) ?� ن
 HUNaCl ، 0.2  ?� HU KCl، 0.2 �?  8وا��5
 ?� HUKH2PO4  0.15و  ?� HUNa2HPO4 ( "K1000  ?� ��D.D.W ،  e=	>و

� d(IShaker �3	ك ھ�از  +0t��	ارK	4ارة ا�	> �و  ،+���
ص�ة ث�J HJ H(,H ا��3)
ل  +�ر�
"K _u�> HJ ارة	> �� در�K	4ي( ا�	�T2003 ، ا�.(  

4-1-1-2-3  � �+"�� 	N3ا� Fetal bovine Serum )FBS(  

�  -u+20	وف ��(�� K" در�� <	ارة  و0w�  ،_u�> HJ����لا���� ��ھ�  إنَّ       �
m� �در�
  ).Al-shami, 2014( �3,? ا06����ل

  Trypsinا��	�4"+  5-1-1-2-3

       �xx+ذاt+ ه	,xxS3J HxxJ1 HxxU  "xxK ?,xx%+	�ق ا�
3xx%� ?xx�100  ?xx� �xx�PBS  Q,xxR	���+ Hxx)Iو
+t H,)�J 	�(K ل����0)0.22 �و �	5���	( &I _u�> HJ20-� و ��
m� �  ).2003 ، ا��T	ي( در�

   OTrypsin-Versene"	�"+- ا��	�4"+ 6-1-1-2-3

      	,S3J HJه �3%
ق  t+ 1ذا+� ?� HU+%,?ا	�0,?- �	,K  "K100  ?� ��D.D.W  Hاً ث�,�
+ Q,R	���+ H)It H,)�J 	�(K ل����0)0.22 �و �	5���	f#���24ة  )، وو  �� K" ا�#�3&I�0
�  37+�ر�� <	ارة �
m� �� 4 وK _u�> HJ"در��
m� �  ).Al-shami, 2014( در�
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 Rosswell Park Memorial Institute, (RPMI-1640)ا�
�( ا��ر'*  7-1-1-2-3
 R�%10  � �+"�� 	N3ا�  

 "I0^ ا��ر
�	 S3J HJ,	 ا�I اد
�G)^ ا��,Jiا:  

-10.4  ?� HU "I0^ ا��ر
3%
ق ا��RPMI-1640  d(I ا��3ويHepes buffer               و
L-glutamine .  

-4.4  ?� HUم
�3%
ق +,5	+
.�ت ا��
د�  Sodium Bicarbonate ل

ص(�dا�س  إ�
  .)pH )7.2ا��,�رو�,&" 

-0.5 ?,(%&�  .Benzyl Penicillin �� �? ا�

-0.5  ?� ��?,%���
  .Streptomycin ا�%�	+�

-10 %  ?� ���?,&� 	)�  .)�? ا�
0^ ا��رI" ��  1000/�? ا���� �� 100 أي( FBS ا�

 H$3و=�� ا�d1( �� 1000 إ� ?� (	�� D.D.W ، و  HJH,)�J  "I0^ ا��ر
+���	Q,R ا�
 37وو#K f" ا�#�3&� +�ر�� <	ارة  ،) 	���5	و �� 0.22(+
ا0/� K)�	 ا��	Q,R ا��>,� 

� ���ة �
m� �� ثHJ H  24در�I�0_u�>  �� 4+�ر��
m� �  ).2003 ، ا��T	ي( در�

  Maintenance mediaا�SO#D  ا�
�( ا��ر'* 8-1-1-2-3

       ^0
�S3J HJ,	 ھ[ا ا�K�#t+  "I0^ ا��ر
5
.�ت ا�� f,��RPMI-1640  �&,�
 ا���&(�
 "K7-1-1-2-3 ي	)�  ).2003 ، ا��T	ي( �� �Iا ا���� ا�

9-1-1-2-3 T
�L در�� E�' �UO#Dا�� �"�#D� )�
  �pH maintenance solutions ا�

  )Sodium hydroxide )NaOH ھ"0رو��"0 ا� 
د:
م 1-9-1-1-2-3

      J ه	,S3J H�
م t+ 4  "Kذا+�3%
ق ھ,�رو=%,� ا��
د� ?� HU100  	/)ا���ء ا�� ?� ��، 
4��K _u�> H" در��  أوثHJ H ا0�����_ ���R	ة  �� �3,? ا0�����_ و>e ا���3� در��
m� 

)Mohammad, 2015(.  

2-9-1-1-2-3  W:ر
��  )X�#LHydrochloric acid )Hcl ا��"0رو

�S3J HJ,	ه       K�#t+ 8.3  ?� ��Hcl  "K100  	/)_  ،�� �? ا���ء ا�������ا0 HJ Hث
4��K _u�> H" در��  أو���R	ة  �� �3,? ا0�����_ و>e ا���3� در��
m�                   

)Mohammad, 2015(.  

   D�Solution for dyes#�"� ا� 3&#ت 2-1-2-3

1-2-1-2-3 +"���
   35Hematoxylin&� ا��"�8#

4� =�ن ��ھ�  إن�  .�0w����ل�3)
ل ا��
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2-2-1-2-3  �&35+"�
   Eosinا�:

       V,� J HJ?,0
��  ا��%&+1:1  fل�
.���Yذ�]  ا ��+ e�Jو�K�#ات �? <�\  2-3 إ	/<
  .)Al-shami, 2014( Glacial acetic acid ا��)$"ا� ),] 

  ا���#'"� ا�$"�"#�A@"� ا�6#�5 4#�0را��ا��$
A#ت  3-1-2-3
Solution for Immunohistochemistry preparations   

  Blocking serum albumin ا��#زلا�� �  1-3-1-2-3

       HJ75 ��ج 	�و�	5�
د K" ا���ة ���Blocking Serum ا���زل  �? � �ون ا� ���
 ا��
 f�5  ?� ��PBS.  

  Primary antibody ا�و�"�ا���#م ا��H#دة  2-3-1-2-3

�5	و��	 1+
ا0/� ��ج  P53و  GSTM1 ،GSTT1 ا�و�"S3J HJ,	 ا�$%H ا���Sد       �� 
 f� د�Sا�� H%$�999? ا� 	�و�	5�-1-3-1(ا�[ي S3J HJ,	ه �BSA  "K? ا���� ا���زل  ��

��R	ة ��ثHJ H ا0����� ،) 2-3�  "K�,I�&ا�� �  .ا��$	+

3-3-1-2-3  �:
A#Yدة ا�#H8"+ا���#م ا��
:#3�#4 �Z38	ا�� Biotinylated secondary 
antibody  

       HJ75 ��ج 	�و�	5� 25و  ���BSA  f�5  ?� ��PBS ا���زل �? � �ون ا� ��
ا���3د ��S� H%� �5د =��  �Biotinylated secondary antibody? � �ون  ���5	و��	
��R	ةأو ، )K)7-3" ��ول � ����0.  

4-3-1-2-3 �:�Aا�  >J#$ا�AB Enzyme reagent  

�5	و��	 HJ50 ��ج       ��  ?�Reagent A )avidin (، 50 	�و�	5���  ?�Reagent B 
 
��  2.5) و Biotinylated horseradish peroxidase )Biotinylated HRPوا�[ي ھ

 ?�PBS .إذ e���  ���,ةأو��	R��� e(���0.  

5-3-1-2-3  0"��  �Peroxidase substrate#دة ا�3"	و

، >/	ة  10x substrate buffer>/	ات �?  5 ، �� �? ا���ء ا��(/	 HJ1.6 ��ج       
?�50x Peroxidase substrate ل  إنَّ  إذ �,K�= ن
5J � =�ن ھ[او 90�� 15-20ھ[ه ا��5,

 �  .اY#�ءةا��,S3	 R ?�#	وط ����


ل�ا 6-3-1-2-3�D�  ا�0ارئDAB buffer  

�50? ���5	و��	 ��10x DAB buffer، 100 �? ��دة  HJ5 ��ج       x DAB substrate 
�5	و��	 100و ��  ?�Hydrogen Peroxide. 
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A#ت ا� 4-1-2-3$� �"Bرا
  N�4�"� 78#'� ا���3	ة ا�������ا�6#�5 4#�0را�� ا�
Solutions for PCR preparations   

  �Master mix (2X)#دة  1-4-1-2-3

�. -K20" در�� <	ارة  <�euو ،���ل ا���دة ��ھ�ة �09� إن      �
m� �  در�

  Mouse and human GAPDH primersا��
رB#ت  2-4-1-2-3

J "&�Glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase antagonists ،  HJو      
 V,� Jرث�ت
+��ء �(/	 �J 10 ϻM  ?� �5	=,� إ�J ?�100 ϻMd	=,�  ا��%���)� ا��

� ا� �ص� +�Hوا� )�, ا����,� ا��
رث�ت Forward & reverse primer  ��= "K 3-5(��ول( 
،  HJو������ا0H أو �u�>H  ارة	> �� -K20" در��
m� �  .ا0Y����ل�3,?  در�


ل  3-4-1-2-3�Dا�0ارئ ا��TBE buffer  

 HUEDTA �?  0.74و  HJ5.5  ?� HUBoric acid ، 10.78  ?� HUTris base ��ج       
 e�Jو��.�و<�f,��D.D.W + eu ا��5
.�ت K" ��	 �?  إذا+K	4ارة ا�	> �  ر�

4-4-1-2-3  �"�D35&� ا��Loading Dye (6X)  

       	,S3��1X  ج�� HJ �4��5	و��	 �100? �3)
ل ا����  �4��5	و��	 f�500 �? ا���� 
��R	ة  إ0�������وHJ  ،) 3-2-1-4-3(ا�[ي S3J HJ,	ه �TBE buffer  "K? ا��3)
ل ا���زل �

� �K q�3J4  ?,3"  أو�
m� �  .إ0�������در�


م35&� 4	و�"0  5-4-1-2-3:0"Bا� Ethidium bromide dye  

4� ��ھ�ة  إن      ��. K4" در�� <	ارة  و ��3
ظ� ، �0w����لا���
m� �  در�

  Agarose gel ھ;م ا]َ�#روز 6-4-1-2-3

� ا��9م  إن      �HU �? ھ9م  t+ 1ذا+�وS3J HJ,	ه  ، % K1" ھ[ا ا�����I ھ
  ا��%����.%
 ،) 3-2-1-4-3(ا�[ي S3J HJ,	ه ��TBE buffer  "K �? ا��3)
ل ا���زل  �100روز K" ا6=َ 

وHJ و#f ا��3)
ل K" ا����5	وو�V ��ر�� ا�4),�ن و���ة د>,(� و.�V �4	ض ذو+�ن ا��9م 
�� ا��9م  ،�,�ا 	�J HJ [ذ� ��+ Hثdارة  إ�	> �� وe�J  60در��
m� ��در�K�#و�,�  إ	+ �4�ص


م�  .ا��9م ��ھ� ���),� ا��M أص�Q و+��ھ� ،�_ و����� �f ا��3)
ل  ا�ث,�

  ���DNA Ladder ا�X�#D ا��
وي 7-4-1-2-3

      f�0 d(I H(%ي ھ[ا ا�
�3� f/<DNA  :100 ، 200 ، 400 ، 800 �? ا���3\ ا�&
وي  

ل ��ھ� 8000و  4000 ، 1600 ،(3� 
در��  -�20 �ون +�ر�� <	ارة  ، �0w����ل. وھ

.��
m�  
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 Solutions for cytogenetic ا��6
:� ا�6#�5 4#�0را�� ا�
راB"�ا��$
A#ت  5-1-2-3
study   

1-5-1-2-3  \"3Yل ا��
�D� 	"HD8Fixation solution   

�  f�Methanol ��دة ا��,��.
ل  HJGlacial acetic acid ��ج ��دة       �� أي( 3:1+&%K�#إ 
��� ، وI&�  40 إ�dا�Y  H$3=��ل�� �? ا��,��.
ل  30 إ���d �? ا���3\  10K�#20 إ  ��

  ).Yaseen, 1990( �� وھ5[ا) 80 إ�dا�Y  H$3=��ل�� �? ا��,��.
ل  60 إ��d? ا���3\ 

���ا  2-5-1-2-3َ �&35 	"HD8Giemsa stain   

       HJ ��2ج  �4�3%
ق ا��� ?� HUGiemsa powder   f�100  ل
�� �? ا��,��.
Methanol  ز��� d(I ل

ع���ة Stirrer ، و+d) ا��(3�ثK HJ H)�	ة ا��3)
ل +
ا0/� ورق  أ0

 Q,R	�ا�What man filter papers  ��+أن، و  ���,� J HJ �4��f ا���	 S3J HJ,	 ا��
Buffer  ��  ).Yaseen, 1990وا0���K e(" ا��3ل ( 4:1+&%

  Cell cultureا��رع ا��6
ي  2-2-3

  �68In-Vitro cell line storage:+ خ( ا�O #:;6* ا��3�6	  1-2-2-3

       ���HJ ا���3ظ d(I ا� 9Iا���رو  �
ا0/+M,��0و�,? ا�%����)3 أ	�ا� �ن +��& ��&� q� HJ .
 ��� �?  0.9و��KTrypsinization  "K e)(I ا� 9�� K" >�رورة ا��رع ا�&%$" +
ا0/

 "I0^ ا��ر
�ث�FBS ،  e�J H?  % 40<�وي RPMI  d(Iا�K�#0.1 إ                  ?� ��
Dimethyl sulphoxid )DMSO.���e�J و ) �) 9K�#إ DMSO  ة	ة +�� >/	/< HJو

��
ل ا� 9(3� f� V/(+ ����� "K ��
ل ا� 9(3� f#و HJ Hب. ث
��	د ��(H. وُ<Sَِ?  أ.�

ب�
ي ا�.< �,�$J "K د	�� ���24ة  Deep freeze ا��I�0 ،  �َِ)ُ. Hثd6ذ  إ�
ا0/
ا.� �? ا��

 (�� ا0/
ا.,�(I)،  q�3J "�وا� �
ى .�	و�,&" �J M%> ���0ر�l ا06/
ا.�3�+ _I
#
�
� . -196ا� 9�� +�ر�� <	ارة �
m� �
ب�IY،  �). HJدة زرع ا� 9�� ا��$��ة و در�� ا�.

>�رورة  إ�dثHJ H .(� ا��3)
ل  ،ا���3م ا����" <�d ذو+�ن ا�$),� ��3)
ل ا� 9��  إ�dا��$�� 
 HJا��رع ا�&%$" و�K�#و0 إ ���� "Iزر ^dارة  إ�	> �در��  37ا� 9�� و<S&�� +�ر�

) ��
m�Al-Shammari, 2003(.  

   �Primary culture of normal liver cellsا�3Z"�" �6;:# ا�$03 ا�و�*ا��رع  2-2-2-3

� =�.e �? ���ر إن      Iا���رو ��) أ��م 4-3( �ا�/�,�, m	انا�� ��&� ا�5��أ.%$�  ا� 9
��ط�,�,��m	ان +��4�  ا�5�� وأ.%$ )6-3  	�Rأ.(  �,>e�J � أدوات ط	�� I? ا�5�� أ.%$� إزا�
Q�	TJ e3J وف	ظ ��)�� ��(%Uو ?,J	�  ل
(3�+PBS ، ?و� Hث �). �
ار�	 إ�d ا�5�� أ.%$< 
��)��. HJ f,/)J �),��� ، ا��,�5.,5" ا��(/,f ط	�� I? ص4,	ة >/f إ�d ا�.%$ f,/(J إ"���. 
� <	ارة در�� K" د>,(� 10-15 ���ةو  Trypsinا��	+%,? +��دةK	4ا� ، Hث  �,��J e�J�� ا� 9

 ��/)+ �� >�رورة �R "Kشا���55�)�� f� 3-2 �� ?�  ^0
 و.()�� ��RPMI 10%رI" اا�
dإ� M,+�.د أ	=�ي ا�/	ا�� �&I 37 �� در��
m� دورة  1000و/� ��	M0 د>���  ���5ة د>,(

��� ا� 9���� e�J أن +�� .ا�5K�#ل3)� إ
 PBS �%4� ��5
ن ا� 9�� �,��G ?� ا�3/�م ، HJ 
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��رات K"+�� ذ�]  ا0� �ا����Gا Vوظ�� ��
�" ا��$�	 e3J ا� 9�� �I +�� ا�5Sام ا�� �0�+ 
�3�	R ا��� neubauer chamber slide )Al-Shammari, 2015.(  


ي 3-2-2-3A#Yط#ن ا�$03 ا��رع ا�	6;:# ��Secondary culture of HCAM cells    
)Sub culture(  

      ���&I e3��أ<�د�ا�%	ط�.,�  ا� 9�� أص �)�HJ ا�(,�م +���رع ا���.
ي  ،و=�,�� K" ا�&�
  ا�/
 وRPMI  �%U ��رI"ا�
0^ ا �5T+H,(0. M50 HJ  ا� 9�� d(I ���3ظا K" #	وري �._

��� ثPBS( ، H( ا���زل ا��
��0ت �3)
ل �? �� � f� 2	J,? ا� 9K�#+%,? �? �� 1 إ	�ا�- 
?,0	,KTrypsin-Viersen  dا��رع >�رورة إ� e&S>د>��� 1-2 ���ة و �&I 37 � در�

��
m�. ��+  HJ 5]أن�J �� HJ ���,� J f� 10-7 �� ?� RPMI  f� 10% ،��	دة  ��9G إ�d ا� 9
�(	�&,? ا� ����?  )FBS (��().و dاث&,? إ� ?� �,Iة زرع أو����  ،e&S>و �&I 37 � در�

��
m� �,> ��.ف أ
0 �(�J و 
�&J ة	ى �	Gأ )Al-Shammari, 2015.(  

  HCAM Cell line culture �	ط#ن ا�$�03 8��"� ا�6( ا��6
ي 3-2-3

���"+ وا�1-3-2-3 

�"+ 8 3"[ ا��"�8#:Hematoxylin and eosin staining 
)H&E(  

9�� 0	ط�ن ا�5�� ذات ا���	�	ة      G �Iزرا e�J ��دا�G ث9ثd(I  Cover slips ا����& 
)�� ( �و>�تط��ق +�	ي و<e&S ا� أط��ق�24 - 48 - �72   (�I�0،  ^0
وHJ ا�� )j �? ا�

"Iأ��ر H��وا�(,�م +�� /
ات ��5 ط��  RPMI ا�(�,Jiا:  

-  ���,e ا� 9�J HJ�Iر���,? ا���رو
���+4  % PBS  ���24ة �I�0.  

  ث9ث �	ات �)� )j �? ا��
ر���,?. e(%UPBS ا� 9�� +�ل -

-  HJاء	ا���ء  إ� M30 �,(�I"J6�= �(/� ل
 % 90،د>,(�  �1	J,? ��5 �	ة  % 3= :100
  �	ة وا<�ة ���ة د>,(� وا<�ة . % 70 ،د>,(�  �1	ة وا<�ة ���ة 

  e(%U +����ء ا��(/	 ���ة د>,(� وا<�ة . -

-  e�J�K�#ة  إ��� ?,(%=
J��,ا�� �4�  د>,(� . 10-15ص

-  �Gدا �4��,e ا����� �  ا��ا�� �&�� . وإزا�� ا� 9���I e(%Uة �	ات +��ء ا�3&�,

- �3Ke 9 ا� ?� �=��(� "�
Sا� 	ا��$� e3J ��  ا��&�%$" . ا�زرقG[ ا�&
اة ا�)
ن أ

-  e�J�K�#إ  �4�
0,?ص�  .د>��� وe(%U +����ء ا��(/	 5-���10ة  ا�

-  HJ�K�#إ  Hل ا��� ا��ا�
90�� وو#DPX  _,(I f>/	ة �? �3) d(ICover slip f#
+ 
 d(I �uK�3�(� ب

�"ا� 9��  ھ,�ة�()Sا� 	ا��$� e3J ��                    و j3K HJ ا� 9

)Al-shami, 2014( .  
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2-3-2-3 
 Growth curve and Population و��0ل ز�+ ا��� >'#H�D�E ا���
doubling time (PDT)  

- ��9�� 0	ط�ن ا�5G ^ � 
�. ?,,&3&� �<,� HJ  ،�? ا��رع ا�&%$"  K26" ا���	�	ة  HJ درا0
	TI ق ةزرع��� d(I ا���د  ا�ط��قو=�  ا�ول��) K" ا��&d&3  3+�	ي ( أط��? .�%_ <�و

) ��� /  10000ا� 9,(G2 �� (،  "K e&S>37و  ��
m� �ا���." ��I HJ  "وK" ا��&3& ،در�
� /  100000أ��I ?5� ً�Sد ا� 9�� K" =� �&�� =�ن ( أط��ق ةTI	 eوزرI.�%�� ا� /
ات ,(G

2 .( ��  

-  �
د d(I ا� 9�� ا���)(�
�HJ ا�� )j �? ا�
0^ ا��رI" ا��Iي  ا���رو	�+ ��=� دا�G ط
24  �I�0،  �
ا0/+ ��
ل ا� 9��  إ=��لثK  HJ H,	0,?-�� �? ا��	+%,? 0.5و ��K HJ ا� 9(3�

 �
ا0/+ ��(�K ��+2  "Iو0^ زر ?� ��RPMI  .����  

-  �). HJ10 �
�5	ون �? ا� 9�� ا������� dا��م إ� ��9G �I �3�	R                            
Neubauer haemocytometer  �
ا0/+ d/4J "�وا�Cover slip .  

� 24ا� 9�� ��5  أ�Iاد+,?  TI	ة أ��ما�&�
 ���ة  "HJ <%�ب �&3& -I�0.  

-  VI�S�ب ���ل ز�? ا��%> HJPopulation doubling time )PDT (، +t ل����0
 ��ا����د�,Jiا  :  

Population doubling time (h) = 0.693 (t-t0) ⁄ ln (Nt⁄N0)  

��أ K,_ ا�/
ر ا�)
�Uرt0  ، "�J إنَّ  إذ�K" ا�/
ر  �&��"ھ
 ا�
>e ا�[ي  tھ
 ا�
>e ا�[ي 
 ، "�Jر�U
             t ھ
 �Iد ا� 9�� K" ا�
>Nt  eو  t0ھ
 �Iد ا� 9�� K" ا�
>N0  eا�)

)Doyle and Griffiths, 2000. (  

  Liver function analysisوظ#�< ا�$03  �"#س ���
:#ت4-2-3 

       HJل����100000 إ0 �,(G ?� 9 ا����ا�%	ط�.,� و  ,�,���ا�� ا�/((3  �و�)��	�	ة ا����&
� إ.����ت ا�5�� =�Rp	 ���ى V(J ا� 9�� �(,�س,���K ت��
 G ?,+ ^G��K9تاY درا0�و  �%�
��� وا� 9�� ا�$��� ا�%	ط�.,� ا� 9���� ا�5,�,�4� ا�$&,&,� ا�/�����راتاY و=�.e .وا��G:alanine 

aminotransferase )ALT( ، aspartate aminotransferase )AST( ،                           
γ-glutamyltransferase )GGT( ، Lactate dehydrogenase )LDH (وC-reactive 

protein )CRP(  ،إذ HJ ��0�,< "K ��� ا� 9�����ا�� ا�5((3 � �ICYANsmartة  +
ا0/
semi-automated biochemistry analyzer )Cypress diagnostics, Langdorp, 

Belgium.(  
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1-4-2-3 Mخ�3#راتا  �:
"L#"�"$ت اا�#�:�A�03$� Liver biochemical enzymes tests  

  ALT, AST and GGT tests #تإ�O�:�A#�"�  اتخ�3#رإ 1-1-4-2-3

      HJ ت  >,�س���� إ.�,���K��� ا� 9,�,���ا�� ,�%	ط�.ا�و ا�/((3 "K ر ھ[ا���G6ا +t�0ة  ���ل�I
CYANsmart semi-automated biochemistry analyzer                             

)Cypress diagnostics, Langdorp, Belgium.( ج و�� HJ1 �� ?� VR�= ا���� 
working reagent f� 0.1 �� ?� ا��,&�ت �GداCuvette  )ء �%�ر
Sا� _,K 1 H0 HJو ، (

�HJ إ�Iاد  ثH ،ا.6��uر ���ة د>,(� وا<�ة I�0 e,<
J ا6 �3%�ب� 3 ���ةو د>,(� ��5 ����ص,

�"�(,�س ���ز  إذ HJ ا�(,�س +0t����ل د>���Sا� V,/ا� Spectrophotometer الو
 �ط

�,�
� ��(� � )340 	��
���ت .�.�.Y ALT و AST 405 و 	��
.�. �H��. GGT (�&I 37 
�� در��
m� ، و+��ھ�  HJق <%�ب	ا�� ?,+ Yا� K" ����صاG Y��K9تإ و��
0^ ����ص,
�� �)���د6ت وabs./min(، �)K∆( ا�
ا<�ة ا��>,(,Jiا:  

ALT or AST (IU⁄l) = ∆abs.⁄min x 1750  

GGT (IU⁄l) = ∆abs.⁄min x 1190  

  LDH test إ�O �:�A#�"� خ�3#رإ 2-1-4-2-3

      HJ س�,< � H��.Yا �,���K��& ا�����ا��  9((3 +t�0ا���ة ���ل �             K" ا��%���)� .�%�� ا�%�+(
  Cuvetteدا�G ا��,&�ت �? 	���5	و�� f� 20 ا���� =�HJ 1 �� ?� VR ��ج إذ ،1-1-4-2-3


ء �%�ر(Sا� _,K 1 H0ة) و��� e&S> 25 � K" ����ص,�ا,,4J Y	 HJ >,�س و+��ھ�،  ث�.,
�و  ISpectrophotometer? ط	�� ���ز  د>��� 9G 3ل) abs./min∆( ا�
ا<�ة ا��>,(


ل �/("�

��	 340 ا��.�. "K 37 ��، در��
m� �)Kو �� �)���د�,Jiا:  

Activity (IU ⁄l) = ∆abs.⁄min x 8095  


:#ت  خ�3#رإ 3-1-4-2-3���CRP  

       HJ ل����0t+ ر���G6ة  ا�(,�م +�[ا ا�Iautomatic electrochemical immuno-
analyzer )Maglumi 800, SnibeCo.,Ltd, Shenzhen, China .(إذ  HJV,� J �� ا� 9

������ا�� ا�5((3 f� لا�
�TRIS buffer  ا���زل �3)��5	و�  10أ#,V إي،( 20:1 +&%�� 	�?� 
�&,I ���ا� �? 	���5	و�� ��10ج  HJو ).ا���زلا��3)
ل  �?�	 ���5	و�  190إ�d ا� 9&,� 

�ا�� �� f�100  �و�	5���	 ?� Fluorescein isothiocyanate Label )FITC Label (
 ��G ���ة <e&S و+��ھ� ، Nano magnetic microbeads ��دة �? 	���5	و��  20و

 ،)�? ا��3)
ل 	���5	و��  0t+400� �امدورة U%� ( ا���زل+���3)
ل  e(%Uو د>���
�5	و��  V200,أ#و��	 ?� N-(4-aminobutyl)-N-ethylisoluminol )ABEI (

e&S>���10ة و  � وأG,	اا���زل  �? ا��3)
ل 	���5	و��  e f�400 +�ورة U�%U%)و ، د>,(
��راI Y,&�تHJ >,�س �G ?I ����ر +
<�ة  Maglumi-Snibe ���ز ط	�GYس ھ[ا ا�,< HJو ،

IU>,�س  ⁄l.  
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   ��Liver tumor marker proteins tests$03ا�
ر�"�  ا�����#ت خ�3#راتإ 2-4-2-3

      HJل����ا� 9 إ0��و  ,� ،ا�
ر� ا���)��ت +�\ �(,�س K 4-2-3" �0+(�ا���3))� ا��" أ�Iت  
�� ��را0�,�� وا� 9��  HCAMا�%	ط�.,� ا� 9�� G^ +,? ا��3
ل ط����  ا�5,�,� ا�$&,&,�ا�/
�4�����راتاY و=�.e .وا��G:Alpha-fetal protein  )AFP(،carcino-embryonic 

antigen  )CEA (و Carbohydrate Antigen 19-9 )CA19-9 ( ،إذ HJ ��0�,< "K 
��� ا� 9�����ا�� ا�5((3 �             �I automatic electrochemical immuno-analyzerة +
ا0/

)Maglumi 800, SnibeCo.,Ltd, Shenzhen, China.(  

  4AFP and CEA tests	و8"�#ت ���
:#ت  اتخ�3#رإ 1-2-4-2-3

      HJ ت  >,�س�&,Jو	ت +��
�%����Iة  ���لا0� ط	�� S3J HJ "K 4-2-3 ?I,	ھ� ا��" ا� 9
automatic electrochemical immuno-analyzer )Maglumi 800, 

SnibeCo.,Ltd, Shenzhen, China.( إذ  HJ?  100 ��ج� 	�و�	5��� FITC label 
f�20  ?� 	�و�	5���nano magnetic microbeads  40و   	�و�	5� ا���3))� �,&�تا� �?��

e&S>د>  ���10ة و ���، Hا�(,�م ث HJ ل����0t+ �%U 400 +�ورة �و�	5���	  ?�0.9٪ ��
ر(= 

م��5	و��  V,200وأ#،  ا��
د��	  ?� ABEI>وe&S و+��ھ� ،د>���   ���10ة (%Ue 

f�400  �و�	5�وإن ،  ���Maglumi-Snibeز  +0t����ل و>,%e ا��,&�ت �NaCl? ��دة  	��
� ھ" ,I�&رات ا�����GYه ا]�� �IUا�
<�ة ا�(,�0,� ا��%���) ⁄ml.  

   4CA19-9 test	و8"+ ���
ى خ�3#ر إ 2-2-4-2-3

      e(���0ت أ�&,I ����رھ� وHJ إ .K4-2-3"  ا��S3	ةا���3))�  ا� 9�G ة��+automatic 
electrochemical immuno-analyzer )Maglumi 800, SnibeCo.,Ltd, 

Shenzhen, China.( ?  20جَ �ِ �ُ و� 	�و�	5��� nano magnetic microbeads f�100  
  ���10ة و<e&S ا� 9�� I,&�ت �?���5	و��	   50و  buffer ا��3)
ل ا���زل ���5	و��	 �?


م =)
ر�� ��دة �? 	���5	و�� 0t+ 400����ل e(%Uو ،��� د>��  ا��
د�%&+ �،  ٪0.9ا�� ��
�e�J وK�#200إ  �و�	5�+0t����ل  U HJ%)��و ،د>���   ���10ة و<ABEIe&S ��دة  �? 	��

�5	و�� 400��	  ?�NaCl  e%,<تو�&,I ر���G6ل ا����0t+ ز��� Maglumi-Snibe  ، وإن
� ھ" ,I�&ر ا�����GYا ا]�� �IUا�
<�ة ا�(,�0,� ا��%���) ⁄ml.  

  Immunohistochemistry study ا�0را�� ا�$"�"#�A@"� ا���#'"� 5-2-3

       HJا�(,�م ��ا��&�I, +���را0  ^ � ��9G �� ا���	�	ةا��" .�0HCAM  "K e	ط�ن ا�5
��  ا� ��%,I�&9ت ا���
دة K" ا� 9��  P53و  I VT5(�GSTM1 ،GSTT1? ا��%�(�
ا��

 �
ل J	+%,?$" +ة ا��رع ا�&%��K HJ ا� 9�� I? >�رور إذ ،ا�
ر�,(3� �
ا0/- ?,0	,K
�K�#0^  وإ
�(	يا�? ا����  % RPMI-1640  f�10 ��رI"اا��  e�Jدة��� و�Iإ  �Iزرا

 d(I ���داCover slips  �Gھ[ه ا� 9%�G ق��5
ن <$H =� ط�� ھ
 (+�	ي  أط�3 (�� ، 
 e�Jو�K�#ارة  إ	> ��� ��� و<e&S +�ر��� "Iة  37و0^ زر��� ��
m� ��  24در�I�0، 

 e�J ���0����ل ا���د إوHJ  ��رI"اا�
0^  إزا��و+�� .�
 ا� 9,Jiا ��,(I:  
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      e(���0ُة  أ�IImmunoCruz mouse ABC staining system  ?I VT5(�
 �,I�&9ت ا���� +���5T و  ، GSTT1و GSTM1 ا��%�()�  :اe�J"Ji ا�/	

-  �
ا0/+ ���,e ا� 9�J HJ4 PBS %  ر���,? ���ة

ل ا��(3� ?� 	TI�<د��.  

  . �	ات) 2-���3ة د>,(�,? ( U HJPBS%� ا� 9�� +�ل  -

-  e&S>ا��,&�ت ا��9ث f,��  "K �I�0 ا���� ا���زل �? % ���1.5ة Blocking serum 
) "K ه	,S3J HJ 3-2-1-3-1)ا�[ي،  "K e(%U HثPBS .  

-  HJ �K�#1إ  e�Jة ، و	ا�%,/ �&,I d(I ا���� ا���زل ?� ���K�#ا��%�م�� �?  1 إ 
) d(I ا��,&�,? 3-2-1-3-2ا��" S3J HJ,	ھ� GSTM1 & GSTT1 ) "K ا�و�,�ا���Sدة 
 ?,�,)��  24ة ���و<e&S ا��,&�ت  ،ا���I�0 ارة	> �� 4+�ر��
m� � �	J,? +�ل e(%UثH  ،در�

PBS ?,�),<ة د���.  

 Biotinylated secondary antibody>/	ات �?  1-3د>,(� S> HJ30  "K? ا� 9�� ���ة  -
 "K ه	,S3J HJ 3-2-1-3-3(ا�[ي "K e(%Uو (PBS  . ?,�),<ة د��� ?,J	�  

                    (ا�[ي S3J HJ,	ه AB enzyme reagent "Kد>,(� �e&S>30  f ا��,&�ت ���ة  -
  . �	J,? ���ة د>,(�,? PBSوU%)e +�ل  ،) 4-3-1-2-3

-  "K ا��,&�ت e&S>3-1  ?� ات	/<Peroxidase substrate "K ه	,S3J HJ ا�[ي)                    
  . د>,(� 10-���20ة  ، )5-3-1-2-3

�وPBS،  e�J +�� ذ�] U HJ%� ا��,&�ت +�ل -K�#إ  �4�ث
ا."  5-���10ة  Hematoxylinص
  .PBSوe(%U +�ل 

-  e�J �I	%+و�K�#ات �?   1-2 إ	/<DPX  �� ، Cover slipب و,/4J e�J�d(I_ ا�9%
 �u>9و� j3K HJا��,&�تو 
Sا� 	ا��$� �
ا0/+"� .  

e(���0ُة  وأ�IImmunohistochemistry kit � VT5("I�&ا�� ��� و+  IP53? ا��%�(,&)���
  أ9Iه..�%�� 

6-2-3  �:
  Cytogenetic studyا�0را�� ا�
راB"� ا��6

� 0	ط�ن ا�5��  إنَّ       ��> "K ت��
0
9�� 0	ط�ن  +0t����ل =�.HCC eدرا0� ا�5	و�G ^G
 ��
ا�" I&� =�ن ��[ا ا� ^j3K  أ�SKن أو ، �12)��	�	ة  HCAMا�5�0Yر ا
 ا�/

Metaphase  ، �)�� ��I ا��3),� ا�
راث" ا� )
ي <%M ط	)�) Yaseen )1990و=�.e ط	
�	 ا�
راث� K" ا��	=� ا��	ا>"� � ��< ?� ��(���J HJو = �,�3
ث ا�%	ط�ن وا�
راث� ا�/��:"Ji�  

   LCells Harvesting #د ا�6;:#  1-6-2-3

-  HJ j3K� "$%. زرع 	�9�� ث9ث >
ارG ^ HCAM  �K	��� ب
=�.e  �� إذا+���$�	 ا��()
) ��
� وا<�ة  إ�� أيا� 9�� ��ھ�ة �)�$	+� ا�
راث,� ا� ))�5
ن ذات طJMonolayer أو 	أ=� 
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ا �.Over growth ، ( ���4,,	 ا�
0^ ا��رCells refreshment + "IوT&J HJ,^ ا� 9
Change media 	�
ار)�  �Gاءا��رع ا�&%$" دا
  .�I�0ت 4-6 ���ة��(��  أ�

�HJ HJ ا�� )j �? ا�
0^ ا��رI" وو -K�#ا� إ ����,%�
5Colcemid 	�=�ن  إذاا��رع ( �(
ار
 "I0^ ا��ر
��� ,K�H$>5  H ا�K�#و  0.1 إ ����,%�
=�ن <$H ا�
0^ ا��رI"  إذا�� �? ا�5

10  H�,K ���K�#وھ5[ا)  0.2 إ ����,%�
د>,(�  45د>,(� و  30ث9ث أو>�ت (و���ة �� �? ا�5
�وI�0 ا��&�) وا<�ة e<
� ا�K	و��� ����,%�
5��+ ��� ا� 9(����� M0 HJإر��ع 	�ا��رع  >
ار

dإ� .���	)J V�.و �  ا�#�3&� ���ة د>,(

�� HJ و+�� إ -��,%�
-أُِ#,J Vَ	+%,?و �ز���, أ.�+,Mا�
0^ ا��رM50  "K "I.���ء و>e ا�5
 "K ه	,S3J HJ 0,? ا�[ي	,K6-1-1-2-3  �� V�. ار�)�+dإ� 	�ا�#�3&�  إ�d وأر��e ا�(
ار

 V�.و �  د>,(�,?. إ����dة د>,(

، ا� 9�� إ�RPMI dا�
0^ ا��رI"  إر��ع���� ا� 9�� �&�� ث+  HJ H	�K ا�(
ار�	 e+َ 	ِ #ُ و -
�l  إذ�� f#رورة و�< �= "Kوأ �(��&� M,+�.أ(Gدe d=�ي ���ة  إ�	د ا��	د>���  ���10ز ا�/
�ا�	اM0  وإ+(�ءدورة/د>,(� و+��ھ� HJ ا�� )j �? ا�	ا��  1500و K�#وإ KCl  ���45ة  �د>,(

e(Gذ�]  وأد ��+d=�ي  إ�	د ا��	ز ا�/���+e<
  ..�%�� �Iد ا��ورات.�%_ و ��

2-6-2-3  \"3Yا��Fixation  

       �K�#إ ��+KCl  ، =�ي	د ا��	ا�� و+�� ا�/	ا� ?� j( �ا� HJء�)+وإ  M0ا	ا�V,#وأ 
 e�
ل : <��\ ا� ),] ا��)$")  Fixا���.��,�) "K ه	,S3J HJ ة  +�,�ة 3-2-1-5-1ا�[ي	/<

د>��� K"  ��10 ، و+��ھ� و#�e ���ة  5 إ�dا�H$3  ���أ=<�d  ا�.�+,M>/	ة d(I ��ار 
� و+��ه K" ���ز ا�/	د ا��	=�ي و+&�� ا���),��ت  -20 در�� <	ارة�
m� �، ثHJ H  أ9Iهدر�

�ا�� )j �? ا�	ا�� K�#وإ  e��5 ���R	 d(I ا�	اM0 ا����(" Fix  "Kا���T+ M,+�.و�,� ا�
 HJ d�> ات	�5 >/T+=إ�ل��  H$3ا�dارة  5 إ�	> ��  -��20 و+��ه و#f +�ر��
m� �در�

� ا����,� e	J,?  إ�Iدةوھ5[ا e�J و+��ه K" ���ز ا�/	د ا��	=�ي ,(�I?,�,K�#ع  إ
5
ن �$�,�
  .�	ات أر+fا����,e ھ
  إ�Iدة

  HD8 Slide preparation"	 ا��;:0ات 3-6-2-3

+�� ا��	ة ا�	ا+�� �? ا����,e وا�/	د ا��	=�ي ، HJ ا�� )j �? ا�	ا�� وإ+(�ء >),9 �&_       
 �� ا��(/,	 ، و+0t����ل ا���ص)�>/	ات �?  ,/)J HJ4-3	 d(I ا�	ا� M0�S3,	 ا�9%��ات +/	

 ��� +�,�ة I? ا�9%K�%� ?� ��(=)�� أ+��� ا�9%�� I? ا�(/�رة =)�� =�ن ا��(/,	 ��)� ا� 9
 (�SKات أ��� ، وو#�e ا�9%K	4ارة ا�	> �4� <�e�� d ، +��ھ� +�ر���+ ��4,��J HJ

���ة د>,(�,? و.�V و+��ھ� U HJ%�  3-2-1-5-2ا��" S3J HJ,	ھ� Giemsa stain   "Kَ=��ا
��
ل +
ا0/�  اتا�9%(3� 	�+Buffer  d�>e�� ��3K HJو�  �K	��� ب
 أ�Iاد+���$�	 ا��()

u>9ت و���
0

ا�"ا�/
ر  �ا�5	و��0Yا Metaphase.  
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7-2-3 �"Bرا
 Polymerase chain reaction ��7#'� ا���3	ة ا������� ا�0را�� ا�
study  

       HJاء	(),�ي إ��%)%� ا��ة ا��	�(�و=[�]  ��$��,f ا��$	+� ��DNA,&�ت ال j3K PCR ا�
�  �I KAPA2Gᵀᴹ Fast Hot Start Ready Mix (2X)ة +0t����ل=	R ��ا��$��ة �? >

Kapabiosystems �,5�
رث�ت                        ا����,	 ا�$,&" �و�
د �)��6� d(I  ، ا��	� 
Mouse Glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase و                               

Human Glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase  ت�m��� f� �I���J "�ا�
  :ا��%���)� d(I ا�&3
 اJi"ا���3\ ا�&
وي �)�,&�ت 

  DNA extraction) ا�6��EA0;ص ��:�I ا�X�#D ا��
وي (إ 1-7-2-3

       HJأ ]G اعث9ث
9�� 0	ط�ن ا�5�� ����? ا� /
ط ا� أ.G ^G : ��
 HCAM+,\ أر  )
�	ة ا� ��%� و 	����+��9G ^G ط�ن	ر 0��� �,&�� أ.�d ةا��4د ا�)&%� Amn3  ة	�	����+37 ، 

 H>	ا� �&I ط�ن	0 ��9G ^Gأة �? أو	�Y ص�")�	Kأ HeLa  ة	�	����+30  ، e�Jو�K�#1 إ 
 ?� ��PBS  �/T5� �
ع �? ا� 9�� وI _(�K? >�رورة ا��رع ا�&%$" +
ا0/. �= d(I

Scraper ، ال f� ��
ع �? ا� 9. �= f#و HJ Hث PBS "K�+
��. وe�J ةص4,	 أ.K�#إ 
Proteinase K dار  إ��)�+ �&,I �=1 % e(Gا��,&�ت وأد d9ص ال إ� �ز ا0���DNA 

)104 MagCore Genomic DNA Large Volume Whole Blood Kit ( ة�I f�
 -20+�� ذ�] K" در�� <	ارة  ا��,&�تDNA ،  e.�Gا06� 9ص �)�3
ل I d(I,&�ت ال

 �� �4	ضدر��
m� إ�  .0������� و>e ا���3

2-7-2-3  �'#78 b:�� 	"HD8PCR رث
  Mouse GAPDHا��0ف  ���

       l��� 	,S3J HJ ت�&,Id.ا��  fرث�
� Mouse Glyceraldehyde 3-phosphate 
dehydrogenase ) ول�� "K ��=7-3. (  

5
.�ت ����I��J l 3-��7ول (� : (PCR رث
�(� Mouse GAPDH  

PCR  Volume  
DNA template  1.5     ϻ  

Mouse GAPDH gene forward primer 1        ϻ  
Mouse GAPDH gene reverse primer  1        ϻ  

2X KAPA2Gᵀᴹ Fast Hot Start Ready mix  12.5    ϻ  
Distilled water  9        ϻ  

Total  25      ϻ  
  

3-7-2-3  �'#78 b:�� 	"HD8PCR رث
  Human GAPDHا��0ف  ���

�I l,&�ت       �� 	,S3J HJd.ا��  fرث�
� Human Glyceraldehyde 3-phosphate 
dehydrogenase ) ول�� "K ��=8-3. (  
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5
.�ت ����I��J l 3-��8ول (� : (PCR رث
�(� Human GAPDH  

PCR  Volume  
DNA template  1.5      ϻ  

Human GAPDH gene forward primer 1        ϻ  
Human GAPDH gene reverse primer  1        ϻ  

2X KAPA2Gᵀᴹ Fast Hot Start Ready Mix  12.5    ϻ  
Distilled water  9        ϻ  

Total  25      ϻ  
  

       "K ت	" ذ=�ت ا��.
�I��J ا��)�	ة  أ.�+,M إ�d) 3-8) و (3-7(��اول أ#,�e ا��5
 ��  ا�.�+,Mو�? ثH و#�f,�� e  ،ا���%)%� ا� �صI	%+ =�ي	د ا��	ز ا�/��� "K3000 

 ,���PCR Thermal Cyclerز ا�����I  إ�dو+��ھ� .()e  ،دورة/د>,(� ���ة ث9ث د>��� 
USA  ���,� ا�u	وف ا�3	ار/J HJرث�تو
� ��I ا���ة =�� K" ا�$�ول �)�)�        <%M ط	

)9-3(.  

� ا���)d ��	ا<�  3-��9ول (�
رث�ت PCR) : ا�u	وف ا�3	ار�(� Mouse GAPDH و                       
Human GAPDH  

PCR step  Temperature  Time  Repeat cycle 
Initial Denaturation 95        °C 2   Min   

 
40 cycle 

Denaturation 95        °C  15   Sec  

Annealing  (55-60)  °C 15   Sec  

Extension 72        °C  10   Sec  

Final extension 72        °C 1   Min  

  

  Gel electrophoresis#روز �َ ��	L"� ا�$�	4#�* �4;م اeا 4-7-2-3

�  Agarose وز�ر=َ اiھ9م S3J HJ,	  ،=���ل �I��J ا��)�	ة إ+��       �%&+1/HU100?� �� 
TBE buffer  "K ه	,S3J HJ 3-2-1-4-3(ا�[ي (،  Mص HJ H<,�  ا��9مث	�ز ا���� "K f�

�,e ا���Tط �,�ا �J M(��,� ك	J30و  ���	)J �وHJ  ا���TطHJ رM(�J fK ا��9م و+��  ،د>,(
 f#10و 	�و�	5���  ?�DNA Ladder  "K ه	,S3J HJ ة 3-2-1-4-7(ا�[ي	�> "K (

 d<,� ا�و�	�ا� Hث e�#ت و�&,I � أن إذ ،ا�G	ى K" <�	 ا��	<,� ا���3\ ا�&
وي ا���5)
H$> �&,I وي
�5	و��	 25 ھ" ا���3\ ا�&��  f�2.5 	�و�	5�4� ا���3,�  ����? ص

Loading dye ،  Mص HJ HثTBE buffer  ��I وا��,&�ت (+�(�ار M(��ا��9م ا�� d(I1 
� K" <�	 ا��9مJ HJ DNA	I �,>,&�ت ال�)H) و I
#
ا�(/M  إ��d? ا�(/M ا�%��M  ا��

 M�

�e  100 +$�� =�	+��" �(�ارها��K �I�0 V�. و+�� ذ�] ،���ة  �4�HJ وص
ل ص
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>V ���ز ا��	<,� إ�dا���3,� Jو ���	 و ا�&��
و#�e ا��,&�ت +�� J	K ��(,>" ���ز ا���
��R��+ ,$%�&�
ق ا�K�  .j3��DNA <�م ال 


اA#ت ا��3�6	:�  8-2-3"Dا�Laboratory animals  

  e(���0أ  �x0ھ[ه ا��را "K 	x��+ �x&3-4أ� 	x��+ ر
x=ذ fx� م�x�ا��xm	ان أ�xR	 �x?  3-6 أ
xS,��  �ءا��	x%�

ا."  White swiss albino male miceا�%x,3ا� ex,���x ا�< ?x� ة�x�$ا��

��)�	=� ا��	ا>,�3
ث ا�%	ط�ن وا�
راث� ا�/�� ".  
  
  

  

  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

� +,�Sء mK	ان ) :2-6(ص
رة 	%�
0� �,�3
ث ا�%	ط�ن وا�
راث� ا�/�  K" ا��,e ا�3,
ا." �)�	=� ا��	ا>" �

  

9-2-3  �"�Dا��*�# LMا Statistical analysis   

�? (+0t����ل <))e +,�.�ت وظ��V ا�5�� إ<���,�       ��� 3J),� ا��)�+�J$�ه  ،) ANOVAط	
�? 3J),� ) وStd. Errorو>
ر.e ا���
0/�ت و ا� /� ا�(,�0" ( ،وا<� ����ر +0t����ل ا���Gا


ى ا<���لLeast significant difference )LSDأ>� K	ق ��&
ي �%� �&I ( )P ≤ 0.05.(  



  

  

 ا�	�� ا��ا��


��
  ا���
��  و ا���
  

Chapter Four 

Results & Discussion 
 



 ا���� ا��ا��                                                           ا��
��� وا�������

 

 39 

  Result and discussionا��
��� وا�������  -4

  �����HCAM Cell line development ا��� ا����ي  1-4

�� �����ياا����  1-1-4� Microscopic examination of ��� #"!�  �ط�ن ا�
HCAM  

� ���� 24ا��
��� ���  أظ��ت      ���0�1ر ا/�.- �,+ *()� ��ط�ن ا�%$�  #" ا�!رع ا��
HCAM ة ا��2#���و�(��
ا�,()� ا���ط�7.� ا�%$�)� ا��!رو�� �� ا�
�65 ��5رورة ا�!رع  نأ؛  1

� و1%9ّ ��� A=رة (ھ� 6 *()� #��دة #� و<=ح ;�ودا��B ��CB1 , A1 1-4 (، ظ��ت و

��د ا��E=ح #� ا�=ا�%$� *()� # �1F# �%�� �.#ا��=�� ذات أر �(!C�# و) ھ.0ة7=)� ��رزة�C� 

Iإ� (=F.��  I1� �(�2;�وCأ  �(=د#" 7=Kزم ، وو)�=
(�� �B ات=�B ),ظ�=ر ��- و )�ا�
Mا�,(ا�$�وزات وا NE� "# ادات�
� A=رة ( )�#B ��CB2 , A2 1-4( �O;)# 6�P ھ���� .

����ت RA.�ةأن ا�,()� ا���ط�7.� �� P "(=%
 6�7 إ��7 إذ؛ ���� #" ا�FS"  ���48  ��أت �
�>=�  ��F�� �# �5رب
# ً �F�� 67=ّCرة ( و=A �B ��C ات #��دة���
�#B1 , A1 2-4 (، 

� A=رة ( �
���E ��- ا�,()� و ا����P�7=%# I1� �OB�S ا��ا*1.�إ#� B ��CB2 , A2 2-4 (، 
� ����  72 ���زداد ��دھ� إ���
%��W و��� ذ�V ا�,()�  وإ�
��ت�� P=��6 إذ ،#" ا�!رع ا��

����ت ا�,1ا�
�X و =)�Sا� �B (ات���
�ً #" ���5P6  ��Fر�(ا�� �F��  61Aو I
;I�5  إ�$Eا�
� A=رة �1,()� ا���ط�7.�  �7= إذ ;�� ا/;�د)�B ��C �#�%��� رورة ا�!رع�� NE� I1�  

)B2 , A2 , B1 , A1 3-4(.  

 إذ ، HCCا����ت ا��E,� �(��O=ط *()� ��ط�ن ا�%$�  ا/��Sثدر�6 ا���)� #" و      

����� إ أظ��ت�K.� ا�,E=ط  أن�.�6 درا�� �E* �.7��2=ط ��ط�C I>��� �(�$C �.7=ر)." �

� وو61A  ا/���.������دة ��� إ�1�I!رع ا��B ����F
     P%=)" ط$�5 وا;�ة #" ا�,()� ا��
72-34 FSا���)� #" ا�,���]  أنو ،" ���� #" ا� I1� 6OB�; ا�,()� ا��!رو�� XO�#

 ���# 65
� ا9
ن ھ^ه ا�,E=ط ا�,�2�P �(=1 أدوات #�.�ة أو ،ا����O)� �\ورام ا/1A.� ا�
�51 ���ط�ن ا�%$� (�
 وآ*�ون Ejiri ا�$�;_�." و ).�1�Park et al.,1995را��ت ا��,
$�)� ا��


$�)� وA=ل ا�,()� ا���ط�7.� ا��!رو��  أن) 2011(,# ���� �S.�A زرع 7BIط$�5  إ�
� ا�.=م ا���2_  أ;�د)�B ��.2CIإ�  "FSا� "# b#�,ا�,()� ، ا�.=م ا� ��O.ت��c.��  �(��O#

 �R�� �Sا�%��" ا� X�K �*دة دا=K=ا�,()� ا�=ر#.� ا�� b%� I1� �.��51P �����5 وظ��P دة و��
#
��;� �W�%Pھ� #،  �

��د  �=<�" .ھefء ا�$�;2 إ�
����1وظ��ت *()� ا�%$� ا���ط�7.� ا�#

� #� 7=اة #�C!)� و��ة 7=)�ت و��وزات NE� "# �.#�O7 �.g  إ�Iا��E=ح �!R# ظ��ري
� درا�� �,+ *()�  .ا�,()�BوHCC21 ا� "# i
��I27أ �$C  ����# �.�.A ط�ن�� ا�,()��

� ا���;�1 ا�7�2.� #" ا�=رم ا�%$�)� Bھ.0ةھ^ا )��= ا�,()� ا�=ر#.� �." ا�$�;2=ن أن *+  ؛ I1� 
�  ���Oظ��ر)� ا� أ;�د)�ط�5$ ��� ا�!رع ا��B �(),وأن ا� ، I1� �OB�S#��Pر=A  ةط=ل�# 

) �$
� ا��,B ��Pا�(��PCheung et al., 2014.(  
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���� #" ا�FS" دا*�  ���24  ذات ا�
��)�ة ا�HCAM ��#�2) : *+ *()� ��ط�ن ا�%$� A1-4=رة ( 
 �� ا�=�+ ا�!ر�B �$
) ا�,()� ا�%$�)� ���Sub culture ، )A1 إ�Kاء ��RPMI 10% FBS  �.1ا��,

� ا�=ر#.� 6SP ا����� ا�=F�9       إذ�f100 ة#��د ��=رة�7= ا�,()�      �." ا��x، )A2 �(�$%ا�,()� ا� (
�9fا�� ".� _.; ��=Fا� ���       و�." ا���9f     ا����1F  ا�,()�و<=ح ;�ود             ا�=ر#.� 6SP ا��


=�(زم       �9     و�." ا��f ،��وز ا��=اة #�C!)� ا��=�� (��� ا�B ات=�) ا�,()� 400x، )B1وK=د ا��
 �R$�� �.#ا�%$�)� ا�=رH&E �9        إذfة#��د ��=رة�7= ا�,()�       �." ا��  ��� ،100xدا*� ا�!رع ا��

)B2�R$�� �.#ا�,()� ا�%$�)� ا�=ر (H&E  �9   وf��1  ا�,()�و<=ح ;�ود         �." ا��Fو�."  ،ا��
         �9fا��     �(!C�# �9    ،ا��=�� ��وز ا��=اةfد ا��=)�ت          و�." ا����P �9            ،و<=حfو�." ا��  


=�(زم (��� ا�B ات=�  400xوK=د ا��

  

  

  

A2  

B2  B1  

A1  

B2  

A2  
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���� #" ا�FS" دا*�  ���48  ذات ا�
��)�ة ا�HCAM ��#�2) : *+ *()� ��ط�ن ا�%$� A2-4=رة ( 
 �� ا�=�+ ا�!ر�B �$
�."  إذ=�� ) ا�,()� ا�%$�)� ا�=ر#.� 6SP ا����� ا�RPMI 10% FBS ، )A1Fا��,

    �9fت *1=)�         ا������P "(=%P�7= ا�,()� و �(100 ��اx، )A2 ���) ا�,()� ا�%$�)� ا�=ر#.� 6SP ا��
 ��=F�9  وا�fود ا�,()�           �." ا���; ���E
����ت ا�,()� #� ��ا)� ا�P "(=%P ��400ا)�x ، (B1 (

 �R$�� �.#ا�,()� ا�%$�)� ا�=رH&E �9   وfت *1=)�         �." ا������P "(=%P �(��100اx ، )B2 �(),ا� (
�R$�� �.#ا�%$�)� ا�=رH&E  �9 وfت ا�,()� #� ��ا)� ا           �." ا������P "(=%P �(ود ا�,()� ��ا�; ���E
�

  400xوا����P�7=%# I1� �OB�S ا��ا*1.� 

  

  

  

  

A1  A2  

B1  B2  
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���� #" ا�FS" دا*�  72ذات ا�
��)�ة ا�HCAM  ��� ��#�2) : *+ *()� ��ط�ن ا�%$� A3-4=رة ( 
 �� ا�=�+ ا�!ر�B �$
� RPMI 10% FBS ، )A1ا��,�=Fا� ����." و) ا�,()� ا�%$�)� ا�=ر#.� 6SP ا��

����ت ا�,1=)� 
#"  أ;�د)�P%=)" ط�5$ 
���ات #
�5ر�� #" ����F ا�$�- و#� ��=رةا���9f           ا�
� 100x ، )A2ا�,()� �=Fا� ����." ا���9f           �7= ا�,()� ا�m.2% و) ا�,()� ا�%$�)� ا�=ر#.� 6SP ا��

Eا� "(=%
����ت و H&E) ا�,()� ا�%$�)� ا�=ر#.� ��$400x ، )B1 �R ا/;�د�5$�( �
�." ا���9f           ا�

���ات #
�5ر�� #" ����F  ��.0ةا�,1=)� �# ً�F�� ط$�5 و "(=%P�(100#" ا�,()�  أ;�دx ، )B2 �(),ا� (

�R$�� �.#ا�%$�)� ا�=رH&E  و=%
� m.2%�9          �7= ا�,()� ا�f�5 �." ا��$E400 ا/;�د)�)" ا�x  

� �A=P إ�.�� ا�$�;_       
��� #� ا��
��� ا���
7 65�PوأNakabayashi "(�*وآ )إذ ) 1982

���#=ا A=.+* m �()* �$%ط�ن ا��� Human hemochromatotic cell line        

(Huh-7)  ، وا�Kأنوو  n.$9 �(),1� o.P�
 ����I1 �7=ه EC$�5  ��/ر��Aھ^ا ا�,+ )�
�ز �
� و�� إذ ،��رC �K$.�ة  Hepatocyte*()�ه n$�P *()� ا�%$� ا�E$.�.�  أن��رورة ا�!رع ا��


V1 ;$.$�ت د�.�5 و ا/<(عP$�و #��SE و#
��دة �Pزم و)�=
(��� ا�B ات=�B،  �# د=K7=اة و
 �S>ا�,+ او��� زرع ھ^، وا  ً�(�$
,# B0 نnP0.ھ P�.$9 رم  �%=ن=����1A/أُ ي ^ا� ا َ̂ *ِ  n�#

)Ghanekar et al.,2013.( و�O�1 ���1.!ات ا��W��# ا�,()� ا�%$�)� �.�6 درا�� +,� �(�
Hepatoma cell line (HLE) ن ظ��ر)� ا� أن=%P ه�()*��O�  X�; �B ع=�P �#

A1  A2  

B2  B1  
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 �(=F.� د 7=اة ��رزة=Kزم و و)�=
(�� ،7=)� #" ا/ أ�2C أو#� وا;�ة  ��C��Oو)� ا� إ�Iا�
���.0ة ا�,()�  ن%=PوP�.$9 رم ا�%$�ي  ����ت=����1A/ا                     ً�(�$
��� زر��� #,
)Doi et al.,1975.(   

�درا��  و���      Kا�,�ر ��Oط�7.� ا���� �(�$C �()* +,�  ب��# o1C �C^����A�51�.�  إP
��ط�ن��� Canine hepatocellular carcinoma (cHCC) �()* رة  هظ��ت=�� ����#
 �(=.Sھ.0ةو��� I1�  b.ا�!رع و� �B �.#��ً #�1Fذات #��Oاً و ، ة#��د ��=رة# � !.�
#�  اً #


=�(زم و7=اة C$.�ة #�C!)� ا��=�� #� 7=)�ت وK=د إ(��� ا�B ات=�Bو ��E.S# �B ادات�
#

�ز  ).��Boomkens et al.,2004رزة C$.�ة و #
��دة (�( V�^C(�$%ا�$��ي  �*+ ا�,()� ا�

Alexander hepatoma cell line (PLC/PRF/5)  ت�,()� ذات�c.د ھ��
#�  ا/<(ع ة#

�ز )و ،;�ود *()� وا<�K �Sا � ً�F(وا���)� #"  أ ".P�#ة *��.� #" ا�%�و�.$C د 7=اة=K=�

� � ه*()�o و)%=ن P�P. ،ا��=)�ت ������ت �
%=ّ  �=رةدا*� ا�!رع ا��Pات و���
�ن ��� #
 Vط$�5 وا;�ة #" ا�,()� (ذ�Alexander et al.,1976.(  

��ط�7.� ا�,()� ا�درا�� #��O)� �,+  وأظ��ت      Metastatic HCC )MHCC97 �# (

إ7�%#.� M��5.� ا
�  ��P)�ة 90#"  أ�2C إ�I)�� إذ %$.�ة ا�7B18  ��9، ھ^ا ا�,+  أن �()*
 =��Pات ��=رة���
�#  ّ=%Pا�,()� ظ��ر)�  أ;�د)�ن ط$�5 و "#��Oو�� #�  ا���E
# �.�!R#

 �(),1� �S>ة #" ، 7=اة ��رزة #� ;�ود وا�.$C �$�7 I1� �(ا�,()� ا���د XO�# 6��Cا/7=)�و 
6�P V�^C درا�� *+ ا�,()� ا�%$�)�      ).gTian et al., 1999.� ا���O#.� ا�$�رزة (

Human hepatoma cell line (Hep 3B)  _;�$ا� �$� "#Hay ) "(�*إذ أن 2013و آ ، (
  . Hepatocytesا�$�7%.�.��,()� ا�%$�  �ا�,���] ا����O)� �,()� ھ^ا ا�,+ $9.�

*+ ا�,()� ا���ط�ن ا�%$�ي ا��0ري                )2017(وآ*�ون  Lacosteودرس ا�$�;_       
Hepa 1-6  ز�
�P رة، و�.�=ا أن *()�ه=���� $
�)�ً ؛ ���B�>M إ�I ا���Oر)� ��� زر��� #,


�.!  ��=رة)%=ن  ذ�V أن �7= *()� ھ^ا ا�,+( V�^Cو .ً�F�� ��F�� "� �5ر��
����ت #P
وھ^ا  �0ن *()�ه P%=ن 9$.�� ���,()� ا�%$�)� ا�$�7%.�.� ا�H22 �.�.$Eا�,+ ا���ط�7� ا��0ري 

� ��1A=P إ�.�� 

�i #� ا��
��� ا�( �#)Zhao et al., 2014(.  

 Growth curve and Population ا���� وم,�ل زم( ا�
)�'& م���$ 2-1-4
doubling time  

) �I1 *+ *()� ��ط�ن ا�%$� E,# 2-4+و �S�# i.$EP XP+E,# 1-4.�ت ا���= (      
HCAM  ة و� ا/�.-�0�1ر�(��
#� وذ�V 1 *1.�/ 100000و  10000ا�,()�  /��اد 126

[���* X..5
� ��OP #$��9ة ��� ا�!رع �
� ،  �7=ھ� وا���ا�,()� ا���ط���P �.7  إذ إنَّ ا��
�  ھ��7= �$�#,
��1  �0ط=ارBورة ا�,1.�  ،ا�,1=)�  ا��!ر���� I��P �# � أو Cell cycleوھ

Mم دورة ا��57Division cycle ،  �B ا����� �(=.Sدورة ا�,1.� وا;�ة #" ا��=ا#� ا� ��Pو
ا���ط�ن �I1 �.�  ^ه ا��ورة m�> ��1C ��5ء #�ض، و��1C ���ت ھ #��ل أ��Sث ا���ط�ن

أظ��ت ا��
��� وK=د أط=ار #,
��1 ���= *()� ا�,+ . و)Daukste et al., 2012ا�S.�ة (
 ����� ا�,()� �1
R.�ات  أط=ار وأنَّ  HCAMا�=ر#
#��S.�ت ا���= �2�P ط�)�B���� �5 #�ى ا�
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��� �E.Sوف ا���Oا� �B )Mohammad et al., 2015 ( XP V�^C ، ".� وق�B د=Kو �O;)#
e��#ا�,()�  ت m��FP "#زPopulation Doubling Time (PDT) "..�S��1�.  

  

+E,# )1-4 �$%ا���= �,+ *()� ��ط�ن ا� I�S�# : (10000 HCAM /�.1*1�#  

  

+E,# )2-4�$%ا���= �,+ *()� ��ط�ن ا� I�S�# : ( HCAM 100000 /�.1*1�#   

       ���
� ��1A=P إ�.�� و�.�6 ا��
 �KLag phase.� ا�,()� #
���1W ��� ط=ر ا��%=ن  أنا�
� ا��,E+ #�1 *1.�/ 10000أ��اد ����) ���  24(B )1-4(  �(),1.�/ 100000وأ��اد ا�* 
1�# +E,ا�� �B )2-4( ، ز)�دة و ��SP eھ^ ا�,()� /��اد �Bر ا=Eھ^ه  وإ��7 ا� i1�
P

 ��$1E
P �
ھ=  إذ57��م �c.�P ا�,()� �z و���ھ�ا���;�1 ���
��.� ا�,1=ي ��=ا#� �7= ا�,()� ا�
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� ا�,()� #" ��1.�B��
� o1E
�." ا�=�6 ا����
���ء  وإ��دة ، Trypsinization ا�
��ض �1
ط=ل ھ^ا ) أن 2012وآ*�ون ( �Rolfe." ا�$�;_ .  و(Freshney, 2010) ��� ا��.%� ا�,1=ي


�� ا�E=ر �( !.Cا�
��.�ة  ا���ةھ^ه  أنو ، ا��!رو���1,()�  ا/و�.��I1 ا�=�+ ا�R^ا�� وا�

%.m و .���� 24 إ���Iأت #" �E57 ا���� ��� C( ا����S.."  إذ ا/ط=ار�����5ر�7 #� �5.� P
� ط=ر  ا�,()� ا���ط�7.�B ن=%�7
��رھ� و�K +(�9 "(=%P)� #" إ�
����� وإ#" ;._ ا�
 أ�(هوXP �# �C ذ�Cه ؛ � ا���)� #" ا�$�وP.��ت ا�
�P .$.C%=)"وDNA  V�^Cا��S#- ا��=وي 

) (2003و�� �A=P ا����ي . (Iloki et al., 2013)#" ا��*=ل ��ورة �K)�ة  ا�,()��.�%" 
Iداد #� �=ة  أن إ�!P �(),ق ا���
و  إ��Pلو  إ7
��را�^ي )%=ن ��ا)� C�P.! ا���� و إزد)�دا�
=�7 Mن ا�C ��1%B ھ��W�%P ق �1.(ً ا�,()� و��

.��Kت *()� إP%=ن  إذ ، �1.(ً  #��ل ا���=�Cن  �;

 �ا�,()� o1g أا���� I5$P  إ�
���لو��� ��م  % ��10ط�ن ا�%$� ا����2.� #" ا���� ھ
  ط�i���C �.B *1=ي.

      ��O;eة  أن و�# ��Pر�g=1ر ا�=Eا�Log phase  �.5$� �7اوح  إذ ا/ط=ارط=)�1 #�5ر�
(
 "# "..�Sا��� �B n�=24ط ���� I144 إ� ���� +E,# )1-4د*�و ، )4-2( ) و +*  �()*

HCAM  ا/���;�1 ا�!)�دة �B �.�/أ ��ادا�$P م ا�,()� ا����دة  ا�,1=)� ، إذ��57M�� ل=A=1�
Iإ� I1أ� M ل��#m��F
) 57��م ا�,()� وھ= #� )��I ����ل ز#" ا�PDTو���ھ� (  X
;�=ل )

� �PاC.! ا�,()� B )ز)�دةFreshney, 2005و ، ( ��SP V�^C ا�,1=)� ��=رة �B�2%ا� �B ز)�دة

���o ط�د)�ً P ) =��1� oور ا�=�6 ا������# �#Ding et al., 2016 (، أھ�.�ن أو Eر ا�=

 I1� ف��
� ا�B =ھ ��Pر�g=1ة ���1= إا�!�Sوف ا���Oت وا��E$2ا�� m1
���� ا�,()� ��,
�
 إذ��ور ا�=�6 � ا��!رو����(;�O ا�,()�  اً K.� اً #�9f و)�� ،وا����5.� وا��=اد ا�%.�.��.� 

��ت ا�,()� ا���)�ة  ��M#%�ن
��ب #�;�B  ر=Eھ^ا ا�، ���
�� �.�س #��ل  أ)�F و)Bم إ��57
  . (Iloki et al., 2013) ا�,()�


�SP X)�و�$� درا�
�� /ط=ار �7= *+ *()� ��ط�ن ا�%$� ؛      ( X�  �5ارط=ر
�Mا 
Stationary phase  o$� وآ*�ون �Mohammad." ا�$�;_ و ا�=ر#.�.�7= ا�,()� ���� �

� ا�,E=ط ا�,1=)� ا���ط�7.� 2015) (B وط=ر ا�2$�ت ��Pر�g=1ر ا�=Eا*� �." ا��P ا ;�=ل^�
� #�I�S ا���=.B ه�(�SP oا�,()و #" ا��� !.Cا�P �B ز)�دة ��SP ر=Eھ^ا ا� �B ا��!رو�� �

M ��.

�(ك ا�7� ���ت ا/ أو=�+ ا�!ر�
� ا�,()�.  أ;�د)�P%=ن ط$�5  أو)�P �.FاXC ا���ERP  


�إو      # Mار ط=ر ا�S7Decline phase  ��
� درا�B "#144 ����  �(�R� "..�Sا��� �B
�) �2-4 I1( #,E+) وE,# )1-4+ �وھ= ا�=�6 �.� ا��را� ���� 240��

و�." ا�$�;_  .ا�

Nyström )2007(  ً��.
�  إذ ؛ ��=ت ا�,()�أن وK=د ھ^ا ا�E=ر )%=ن 7B ث ز)�دة�SPأ��اد 
�
�� #" اM ا�,()� ا��.Pب ا�,()� ا�����; I1� م ا�,1=ي���P �5PاC.! ا�,()� و�P*�  و���ھ�57

  .#�;�1 ا��.,=*�


m��F ا����ل ز#" �درا�
�� و�$�       PDT �B "..�S��1� ��Pر�g=1ر ا�=E6 ؛  ا��P
 �O;)# د=Kو�و�B m��F
�Cن  إذ ، �HCAM,+ ا�,()� ا�=ر#.� �ت �." #��eت ز#" ا�

 100000ا�,()�  /��اد �Cن���� �.���  54#� ھ= 1*1.�/ 10000ا�,()�  /��اد PDT#��ل 
ا�!#�.� ا�(ز#� ��S1=ل �I1  ا���ة. و)�� #��ل ز#" ا�
m��F ھ= ���� 47#� ھ= 1*1.�/
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�X أو Sا� �B m��F
P �.7ط���)�� ا��5.�س و ،) Chu et al., 2011( ا�%
�C�1.� #" ا�,()� ا�
�2C/ا  ً�(�$
 ).Stacey and Davis, 2007( د�� �!#" m��FP ا�,()� ا�=ر#.� ا��!رو�� #,


m1 و,(PDT � o�S1.� �7=ھ�  أ7=اع��� o�                        ،*E=ط ا�,()� ا���ط�7.� و;
                                            در�6 ا���)� #" ا��را��ت ھ^ا ا����ل �,E=ط *()� #,
��1إذ 

); Hay et al., 2013 Cheung et al., 2014 .(��1 �1.�� #� درا�� إو�; �
65�P ا��
��� ا�
#��ل  إن إذ ، �Huh7,+ ا�,()� ا�%$�)� ا���ط�7.�  (1982) وآ*�)" Nakabayashiا�$�;_ 

���.�.C �� و�+ زر�B ھ^ا ا�,+ ��� �7=ه �()* m��FP =دت ا���)� ���� 44-56 ھ�Bوأ .
 �c.$ا� �.W0P ث�S�/ا "#P ط�ن أ#" �� وا;�اً ا�^ي��� I1� �WfP ط$.�� ا�
 ،*�E ا��=ا#� ا�

�B�>M�� Iإ� ) �.�.�  .)Roger, 2000وK=د ا���Eات ا�

��  وظ��& 2-4�  Liver functionsا�

��/ا������.��!�  ا��ظ��& 1-2-4�   Liver biochemical tests 12!��ت ا�

      ���

=)�ت ���B.� ا7M!)��ت ا�%$�)� ( ))P≤0.05إر�(=��# ����P  أظ��ت ا���# �BALT  ،
AST  ،GGT  ،LDH  وCRP ( �
� �Kول (و;�ة/�B ��C1-4(  ت ھ^ه�(=
�، إذ �=;{ إن #

� *+ *()� ��ط�ن ا�%$�B 6��P7!)��ت أرMا HCAM ��#�2ة ا��(��
 ا�,()� #� �����5ر�7 و�1
  ا���.�.� و*()� ا���cان ا�E$.�.� ا�$���R. ا�E$.�.� ا�%$�)�

  �%$�7!)��ت اا�%.�.�;.=)� / ا�=ظ���K1-4 : (mول (

  ا�,0E ا�5.���  ±ا����ل 

  
  إ7!)��ت

  ا�%$�

  ا�,0E ا�5.��� ±ا����ل 
  ,()� C$� ط$.�.��

 ��K/ان�ا��c )4-3 أ)�م(  
  IU∕l �=;�ة �.�س 

  ا�,0E ا�5.��� ±ا����ل 
  ,()� C$� ط$.�.��

  ��9)أ R��$� )6-3ا� ��cان�1
  IU∕l �=;�ة �.�س 

  ا�,0E ا�5.��� ±ا����ل 
 ��ط�ن ا�%$� *()�,+ �

HCAM )��#�2ة ا��(��
  )ا�
  IU∕l �=;�ة �.�س 

 
ALT  

a 
07.35 (± 0.50) 

 

b 
18.90 (± 0.64) 

  

c 
52.94 (± 0.76)  

  
 

AST  
a 

16.27 (± 0.37)  
  

b 
26.23 (± 0.72)  

  

c 
53.06 (± 0.47) 

 
 

GGT 
a 

09.07 (± 0.69) 
 

b 
37.67 (± 0.97)  

  

c 
63.63 (± 0.48) 

  
 

LDH  
a 

133.33 (± 1.86)  
  

a 
136.77 (± 1.22)  

  

b 
390.67 (± 1.46)  

 
 

CRP 
a 

00.25 (± 0.02)  
 

b 
01.93 (± 0.40)  

  

c 
10.50 (± 1.47)  
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  P≤0.05ا��Sوف ا��
����� �Pل �I1 ��م وK=د �Bو��ت #��=)� 

  P≤0.05ا��Sوف ا��,
�P ��1ل �I1 وK=د �Bو��ت #��=)� 

       �.��Sا���� ا� ���
7 6��CMوا;�ة #" إن ا �
=)�ت إ7!)��ت ا�%$� ھ�# �B ع��P�9اترfا�� 
� ا����ر�� ا���)�)� ���<I ��ط�ن ا�%$� (B ��=.9 �2C/اGiannini et al., 2005.(  ���

� *()� ا�%$� ا��
�11S ، و5��K.�س ���B.� ا7M!)��ت �.�#�� B�7  ع إأن ھ��ك��Pير=��#  �B� إ7!)�
ALT  وAST  "# وا��0*=ذة �.�.$E�11 ا�S
 ا/��K#�5رb�7 �# �7 ا���د #" *()� ا�%$� ا��

 .�.�.$Eا� �R��$ان ا��cإذوا��  X
�%�.�ت C$.�ة #" *()� ا�%$�  ASTو  ALT إ7!)�� إط)ق(
 ����
0دوات m�%1� ����B �" ��ط�ن ��PC  ا7M!)��تھ^ه  أ�E�7 أنا��م ، و�O;)# XP  إ�Iا�

=)�ت ھ^ه و). �E7 I1�Prati et al., 2002ق وا�� ( )�ا�%$� ا�,()��# ��P�P7!)��تMا  o$��
أن 7�$�  ).vitamin B6) (Rossouw et al., 1978( pyridoxal-5’-phosphateز)�دة 

 �� *+ *()�  ALT/ASTإ7!)�BHCAM  67�C �2�P �;ا�,()� ا���د)� وا �B 67�C ���.�
 ، أن 7�$� (2007) وآ*�)" Liuو�K و، �,()� ا�%$� ا�$����K\�1.3 (�R و  2.2أ�I1 #" وا;� (

ALT/AST  �%�� -�,�Pا�^)" )��7=ن #" ��ط�ن  #��=ي I>ا�%$�)�  ا�,()���� ا���
HCC  ��1A=P �

�Cf ا��
��� ا�� ���
أ�2C #" ا�^)" e )��7=ن #" ھ^ا ا���ض ، و�Kءت ھ^ه ا��

 �,!ا�7ت ال ا����K~ اMط(ق ) أنHyde )2003و  �C  "#Limdi وأ�9ر إ�.��.
aminotransferases  �(),ا�=ر#.� دا*� ا� ��P�.; و ��� دورةshort half life  �
ا�


�اوحP 2-1 ت  أ)�م�(=
�# ����.ALT  oو  ASTھ�� ا��$o ا�^ي )
�Pإ ����
���(�� 
���� ��� ��Pض� ��P�Pا�%$�)� ا�,()� و .���Az�  


=ى       �# �B ة�.$C 6 ز)�دةO;=� و�� �.���B �$%ا� X(!7إ GGT +* �B�(),ا�  �(��ا�
(HCAM) .ا  إن إذ^�� �� ا/ورام)  اX(!7Mا�
�$.� ا����B �Kا=
( �# �$��g وا�^ي)n� �S>ا وا�Wأ 

� EP=ر وg!و ا�=رم و#�5و#� B�(ا�=رم �\دو  ��C ،أن X(!7إ  NE��(),ا� GGT  �B رك��(
                          Pcellular glutathione homeostasis=ازن ا��W�P=1.=ن ا�,1=ي 

)Pompella et al., 2006 .(65 إو�Pا� ��.
� ��1A=P �
� درا�
�� #� درا�� إ�.��ا�B               
Van Hemelrijck "(�*وآ )ا أ إذ ،) 2011=
$Wع ھ^ا إ أن��PرX(!7Mا  ا�E* �9اf# ��(

���Az�  ط�ن��� #" ا���Rء ا�$(ز#� �,()�  GGT)�5 . وا�%$�)� ا�,()��Kا�,�ر o7���I1 ا�
��ى ا��م ��� وK=د ا/ورام ا�%$�)� # �B �.��� ت�(=
��� i1E( �# �$��g ا�%$� وا�^ي              

)Whitfield, 2001.( "# �C ".و� Miermans  وVan Oyen )2002( ىإ أن=
� ر��Pع #
�.���B GGT  iS1ر ا���F1� ��.
� ا�%$� )%=ن 7B�.�g0�  �$%ز)�دة �7=  أو*()� ا� �Eو �=ا�
 �(��P ��.
7!)���O�1م �ا�,()� 7Mي. ا=.Sا�  


=ى       �# �B ظ�=S1# ز)�دة �����
� *+ ا�,()� ا���ط�LDH  �.7إ���B X(!7.� وأظ��ت 7B
 .�.�.$Eأن�." ا�$�;2." وا�%$�)� #�5ر�7 #� *()� ا�%$� ا�  ��(�� �.�.$Eا�%$�)� ا� ���
=ى ا/7�#

 N>��7ط واX(!7z�  "%� ، n

=اه!داد )ا�
��دا �I1 وظ.���� ا�%$�)� إ #����� ���AM ا/7
�
��ط�ن (���Kubackova et al., 2015 o$� ��( ھ^ا  إط(ق). وX(!7Mأن�%�.�ت ���.� ھ=  ا 


S=)� ا�C=1%=ز� �
�� �I1 ا�
��b ا�(ھ=ا��P �.7ط���إ�glucose   Iا�,()� ا�

�تC)ا�lactate   "# �.B�C ظ� ظ�وف �B I
;".��Cا/و )Augoff et al., 2015 وإن ، (
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LDH n� ا�W�1  أS
� �1SP X.O�P ا��%� �" ط�)�SP i.! ا�,E=ة ا�����.� #" ا�B �.�ر�.
 ���� #" ��Cءة ا�
�1S ا�(ھ=ا�� Bن زوأ، ا��%�ي ا�(ھ=ا�P ف=� nPط�7.� )�د��� ا�,()� ا�

 "# �15Pا/إو I1� دھ���
�." (و��CMiao et al., 2013 6 ا��را��ت��Cإن). و b�* ھ��ك 
�  X(!7M LDH أ7=اعB���
5(ب ر���� إ إX(!7ا�%����ت ا�S.� ، و�C #��� �$�رة �"  أ7�


." ھ�� .�)
%=ن #" و;�P." ر�.M  وH  �.(ر��A  وB ��)� ن=%P �#و��� ، (A  "# �2Cأ
 ��)�B  X(!7ن إ�B ،LDH  �B ت�
C)ا� Iت إ��Bا�$.�و �(=SP !.�SP �B ءة��C �2Cأ N$�(

� ا�,()� ا���ط�7.�. و)��  اX(!7M)!داد ھ^ا ا��=ع #"  و���ھ�،  LDHAا��=ع BLDHA  ا��=ع
�2C/دا  ا=K2.� #" ا/وراو%� �.K=�=.� �#)�C ط�ن�� Vذ� �B ��� �2.$,ا�%$� ا�,()�م ا��(  ،

 6$W V�^Cإ I1� �.7ط���
��د ا�,()� ا��LDHA ان�c��7ذج ا�� �B                          
)Augoff et al., 2004 ; Sola-Penna, 2008 .(  

��� و      ��

=ىإوK=د  إ�XPI ا�
=�A #" *(ل 7�# �B ت�B)
* �.���B CRP  �()* +* ".�

=ى)��د إ$� و*()� ا�%$� ا�E$.�.� ، وXP ��ط�ن ا�%�� ا�,()� ا����� #" ھ^ا اM ا��B X(!7


=)�تن وأا���ط�7.� ا�%$�)�. �# �.���B CRP �C ت ا/<��ف�c# داد!P ��1وى� ����
�

����ت ، �eوا�A�*و �B ط�ن��
=)��P �#)� nP,.�.� وا<K=� �S=د و��P  .;�ل وK=د ا��#


=ى ا���لِ  )�P$+و. )HCC )Dufour, 2013ورم �K=د #� و C$.�اً  رP$�ط�ً إ X(!7/ CRP ا��
� #�<I ��ط�ن ا�%$� g!و ا�=رم �\و�.� ا��#=)� وB ا�=رم X�; �$C �#                       

)Lim et al., 2011 .(ن وأ�

��1 أ;� ا�Sات ا���.� N.>=
ا ر��Pع ھ^ا��!)M �.c ا��.��
ا����وزة #" ا����ز  Interleukin-6  (IL-6)#�دة أن ھ=، ا�$�وI>�# ��� ".P ��ط�ن ا�%$�

�� /X(!7 ا������� ��P ا���XO ا���.
زداد وK=دھ� ;=ل ا�=رم ا���ط�7� #�.�ة إCRP  وا�
Iب و إ���
�eإ��ا)� ;�وث ا �B ".Pع ا�$�و��Pر ا�=رم  ا�,()�ر=EP ���
              ا�%$�)� و���

)Park et al., 2010.(  

�� ا��,���ت ا��رم��م4
�!�ت �3و����ت  2-2-4��� Liver tumor marker proteins 
levels  


=)�تو�1
��)�ة ا�HCAM  ��#�2 ا���ط�7.� ا�,()�أظ��ت       �#��=)�  ���.���وP.��ت  #
)P≤0.05( �.#��1��1ت ا�=ر� )AFP ، CEA  وCA19-9(  �#/و;�ة) ول�K �B ��C2-4( ، 

  ا���.�.� وا�$���c�1� �Rان ا�E$.�.�. ا�,()� #� �����5ر�7
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  �1%$�ا�����1ت ا�=ر#.�  وظ���K2-4 : (mول (

  ا�,0E ا�5.���  ±ا����ل 

  P≤0.05ا��Sوف ا��
����� �Pل �I1 ��م وK=د �Bو��ت #��=)� 

  P≤0.05ا��Sوف ا��,
�P ��1ل �I1 وK=د �Bو��ت #��=)� 

        [S�� ��#�.� ��� �.$�P ى=
�
= ��وP." أ��� ا��(#� ا�=ر#.�#.B AFP  �O;)# 6�P ،
� *()� ا�,+ ا���ط�7�  ��� ��لِ �P$.� وK=د BHCAM  �# �77,��<�إ#�5ر�  �B��K/ا 

 .�.�.$Eا� �R��$ان ا��cووا��"# ���Pت ا����(=
� �P AFP$.� أظ��ت ا���)� #" ا��را��ت أن ا��
* �#�� ��5 �
E=)� ھ
�# �Eط�ن ا�%$� ، و�� XPت�$Wإ  �� ".Pت ھ^ا ا�$�و�(=
�6F�,7 أأن #

 ، "..�.$Eا� ".R��$ا� �B �F�,�# ت�(=
�# I61 إ�Aدة ، ووe=ا� ��� �.� وھ^ا #� )
��P�# iر)
� ��1A=P إ�.�� (
�I1 ا��Xg #" أن ��وP." و). Rodríguez-Díaz et al., 2007ا��
��� ا�

AFP ".� ���ط�ن ا�,()� ا�%$�)� ،  e )!ال ا���.�ر ا�^ھ$� �.�.,�

n  إe إنا��(#�ت ا��.�
Vوذ� ، ��� �C=%�# ن=%( �.�.,�
���.� و*�=A.� ا��S] ا�; m�> o$��                

)Jirun et al., 2011 أن ). و�� Iعإأ�9ر ا���)� #" ا�$�;2." إ���Pر �.$�P ى=
�# AFP  e

�� و S# �9اf# ا)%=ن�.Cد أ=K=�  �$%إ)%=ن  وإ����7ط�ن ا�����P5+ ، رB �.;=#  o��^ا )

Mھ^ا ا ��.� ".�SP �.�.,�P ب �(#�ت��; i(ر �" ط��$
                                 أ*�ى*
)Kim et al., 2007 ; Zhou et al., 2006 .(تو�(=
�# +$P�P �# �$��g �.$�P AFP  �#

� ��ط�ن ا�,()� ا�%$�)� ، B ا�=رم X�               ن ز)�دة ھ^ه ا��(#� �P.� إ�� �7= ا�=رموإ;
)Ertle et al., 2013.(  


=ى و      �# �B دة�(ز ��O;e �.$�P �#)ا��CEA  �Bط�7.� ا�%$�)�. و��ن ھ^ا أ*+ ا�,()� ا�
Mط�ن ا�%$� ، ا�� I>��� ة�.Sا� �.� I1� ا�$�5ء �# +$P�( ع��Pىإ )��ور=
� �P$.� ر��Pع #

CEA C ط�ن��� �5
�# ��.,�P �#���(),ا�%$�)� ( ا�Zhao et al., 2014 .(و ��=��# ".�

=)�ت إن#" ا�$�;2." �# CEA  �$%ا�^)" )��7=ن #" ��ط�ن ا� I>ا��� �BI12.� #"  أ�%�

  
ا�����1ت 
  ا�=ر#.�

  ا�,0E ا�5.��� ±ا����ل 
  ,()� C$� ط$.�.��

 ��K/ان �ا��c)4-3 أ)�م(  
  IU∕ml �=;�ة �.�س 

  ا�,0E ا�5.��� ±ا����ل 
  ,()� C$� ط$.�.��

  ��9)أ R��$ �)6-3ا� ��c�1ان
  IU∕ml �=;�ة �.�س 

  ا�,0E ا�5.��� ±ا����ل 
 *()� ��ط�ن ا�%$�,+ �

HCAM )��#�2ة ا��(��
  )ا�
  IU∕ml �=;�ة �.�س 

 
AFP 

a 
00.65 (± 0.07) 

 

a 
00.71 (± 0.02)  

  

b 
24.23 (± 0.77)  

  
 

CEA 
a 

01.06 (± 0.11) 
 

a 
01.25 (± 0.03) 

  

b 
15.26 (± 0.61) 

  

 
CA19-9 

a 
02.78 (± 0.27) 

 

a 
01.14 (± 0.07)  

  

b 
15.54 (± 0.94) 
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7� #" ھ^ا ا���ض��P e �
� إو ).Attallah et al., 2006( ا����=�� ا�
�� ا�.
65�P ا��
 ��1A=P��.درا�� إ� �# Kakar "(�*وآ )ي إن�.�=ا إذ ،  )2007�%� )=CEA �K ا�$�وP." ا�

�.��� ا�,()� ا���Oر)� ا�%$�)� ا�B �. �1.1� ت�.�%� �.�.$Eا� �R��$ض ا�,()� �1=رم و ،ا���P ���

=�(زم ���$� ���.�.ا�$�وP." �.!داد (��� ا�B ��

=ى ر��Pعإ وأن و)��# CEA  ��Kن را=%(

Iإ� n�)ا/و�.� ا��#=)� ا�=ر#.� ا�,()�#"  إط Iوأ،  إ� �.�.$Eن ا�,()� ا�%$�)� ا�$�7%.�.� ا�

5P  �.1S=م�CEA  ،ضو��P ��� ا�,()�  ھ^هI��1 �ا�=رم  إ��� �B ھ=ر�P ��S.و���ھ�  e

 ".P�1 ��^ا ا�$�وSP ��S(ا�,()� و �B ط�7.� )!داد��� ؛ ا�B ز)�دة n� ��SP V�^� ��.
و7
��ى ا��م (#Thomas et al., 1990 .(�5 أو
�Carpelan-Holmstrom (2002) وآ*�ون 


=)�ت  آن�#CEA .��1 �\ورام

n ا��,.���; o$�  ا���P ���P%=ن �

� درا�
��#��=)� XP V�^C ���P�# X.� i.5SP و      B  "# �.$�P ى=
�                  ا��(#� ا�=ر#.�#
CA 19-9  �� ا�,+ ا�%$�ي ا�=ر#BHCAM  �F�,ا��� nP�(=
��� ��
O;)# Iإ� �B�>M�� ،

 .�.�.$Eا�%$� ا� �()* �Bىإ إذ=
�# �B 6 ا�!)�دةE$Pر �.$�P CA19-9  ت�.B=ز)�دة #��ل ا� �#
� ا���<I ا�^)" )��7=ن #" ��ط�ن ا�%$� (BKim et al., 2009 �B o$� ر��Pعإ). و)�� ا�


=ى�# CA19-9  =اد ا���5ة ا����او)� (إھ��7Strom et al., 1989 ، ( إذ�.��P X
ھ^ا  )
".Pا�,( ا�$�و �Eا�=��.�.$Eر)� ا����او)� ا���Oا� �( )Yuan et al., 2011 .(ن و=%P ���

� ا�%$� ، B ة ا����او)ا�=رم��7��اد إ� #" �$� ا�%
�1 ا�=ر#.� و )�$I1� +R> 0��( o ا��

= و���ھ�ا��5=ات ا����او)� ا��R.�ة ، �# �B ز)�دة �
�P اه�B ا���� )Lu et al., 2011.(  

�� #"!�ا��را � ا���������42 ا����'�� ���  3-4� Immunohistochemistry �ط�ن ا�
study for HCAM cell line  


�W0 ھ^ه  إذا�����.� دا*� *()� ا�%$�  ا7M!)��ت)=�K ا���)� #"       P7!)��تMض  ا��P ���
� ��1A=P  ،ا���ط�ن  إ�Iا�%$�)�  ا�,()�
دا*� *+  ا7M!)��تRP.� ��-  إ�.��و�.�6 ا��را�� ا�

) ا�
�$.� �B 4-4=;{ #" ا��=رة (و ،و�1
��)�ة ا�,�#��  HCAM*()� ��ط�ن ا�%$� 
o���ر�7 #� �.�� ا��.�Eة �HCAM �5#,+ *()� ��ط�ن ا�%$�  GSTM1ا������  �X(!7z ا�
$����7�n 1,+ � �ا� �B ��Cرة=A )A 4-4( ، أظ�� ��C +*  �$%ط�ن ا��� �()*HCAM 

 �.$�

=�(زم  GSTT1ا������  �X(!7zا��=oK ا�m.�F ا�(�� �B�(),ا�=ر#.� ا�%$�)�  ا� ��C
 �B) رة=AB 5-4 �# �7ة ) #�5ر�E.��  ا��X(!7M^ا  �ا����$�.�� ا�B ��C) رة=AA 5-4 (،  و

� A=رةB };=� )B 6-4 oK=ا�� �.$�
�  P53ا������  �1$�وP.") ا�Bط�ن *+  7=)�أ�� �()*
� �n  �ا����$ا��.�Eة  ��.��#�5ر�7 ا�%$� B ��C) رة=AA 6-4 ( �$K=ة ا���E.�، و#�5ر�7 ��.�� ا�

".Pال �$�و P53  �B(زم  7=)�أ�=
130
��)�ة � i�� HeLa ا��;X*()� ��ط�ن و ��)          
)C 6-4(.  
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=ى ���B.� � �ا��.�Eة ا����$) A )4-4) : (A=رة��X(!7إ GSTM1            �B  �$%ط�ن ا��� �()*
HCAM  ة�(��
1���
=ى ا�����.�) 400x ) ،B �5=ى P%$.� ا�,�#�# $����             X(!7M GSTM1 �ا�B +*

1
��)�ة  HCAM*()� ��ط�ن ا�%$� �����7 �.$%P 400 �5=ىx  

  

  


=ى ���B.�  �ا��.�Eة ا����$) A )5-4) : (A=رة���X(!7إ GSTT1             �B  �$%ط�ن ا��� �()*
HCAM  ة�(��
1���
=ى) 400x  ،)B �5=ى P%$.� ا�,�#��             X(!7M GSTT1ا��=oK ا�m.�F  ا��B


=�(زم *+ *()� ��ط�ن ا�%$� (��HCAM  ة�(��
1�����7 �.$%P 400 �5=ىx  

  

Control  GSTT1  A  B  A  

A  B  

B  
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�$.�  �ا����$ ) ا��.�EةA )6-4) : (A=رة�".Pو�� P53           �(=7/  �$%ط�ن ا��� �()* +*HCAM 
1
��)�ة ���*()� ��ط�ن *+  /P53           �(=7 �1$�وP.") ا�
�$.� ا��=400x ) ،B oK �5=ى P%$.� ا�,�#

1
��)�ة  HCAMا�%$� �����7 �.$%P 400 �5=ىx  ،)C (ة�E.�
�$.� ا��=K$�  ا��".Pو�� P53           �(=7/ 
30 �1
��)�ة i�� HeLa ا��;X*()� ��ط�ن *+  �.$%P 400 �5=ىx  


=)�ت ���B.� ا7M!)��ت��را�� ��� �.�#��       �ا��!رو��  ا�����.� دا*� *()� ا�%$� #

=ى ���B.�أن ھ��ك  �7وHCAM  ،�Kوا��0*=ذة #" *+ *()� ��ط�ن ا�%$� �# .$1�� z�X(!7 

 �
=ى GSTM1 �.���Bا���������.إ و#(� �.�>� z�X(!7 � �ت#�5رGSTT1�.� �# �7  ا�����

=)�ت إ7!)��ت#ز)�دة  أن��- ا��را��ت  وأظ��ت. ���� ا��.�Eة� GSTM1 وGSTT1 
�." أ)- إ�fPIدي C=P)Beدة ا�# Aflatoxin B1-epoxide )AFB1-epoxide �1ا���� (

�X  إ�Bازھ�)�%" إذ #��ط�� ����1 �1^و��ن ��%� C$.� #�دة g.�  إ�Iا����ط�� �#�� )�15  ،#" ا�
�." ، Kirk et al., 2005(  ��Cوا��%HCC ) N.SA b#" #,�ط� ��ط�ن ا�%$� 

Bhattacharjee ت  ��1 أن) 2013( وآ*�ون�(=
�ي )fد ��HCCى #�<I  ا7M!)��تھ^ه #
7!)��إ�g I.�ب �C#� ����1ط Mأو ، ا o$� 7,��<إن �� �B�(),ا�  o$�ا�%$�)� ا�=ر#.� )%=ن �

��ة وا���Fدة  7!)��تا���PM ھ^ه  إذا�
�iB ا�,1=ي Cfازن ا��=ا#� ا��=P م�� I1ة���C\� 
 NE� I1� دة=K=ا�,()�ا��  I>�# ت درا�� و ��ط�ن ا�%$�.ا�%$�)� ��ى�K7,��ض إ أنو

B  A  

C  



 ا���� ا��ا��                                                           ا��
��� وا�������

 

 53 

X(!7إ �.���B ى=
�# GSTM1  ط�ن�� �B �A�*ط��7ت و��
m1 أ7=اع ا�,# �B�(),ا�%$�)�  ا�
 ً�S>�9اً واf# IEأ�Iم  ا�,()���م ��رة  إ�=�� إ�f(Iدي  و���ھ�I1��>=�  �.K إزا�� ا�

� ��1A=P  ا�,()���Pض 
                            إ�.��ا�%$�)� �1��ط�ن ، وھ^ا #� )
�i #� ا��
��� ا�
)Li et al., 2012 ، Vذ� Iإ� �B�>M�� .(دي  إنf( 7,��ض )�%" أنeھ^ا اIى  إ�=
�وK=د #

) ".�C=P)B/ل #" ا��Zhang et al., 2005(.  

       ��O;e�F(إ أ �.���(".Pا�$�و �.$�P  N��%وراما�\� P53 +,� ),ط�7.� )�ا��� ا�%$�)� ا�
� ا����  ا�$�وP."ن ا�
�$.� ا����� ��^ا وأ،  ا��.�Eة #�5ر�7 ��.��Bأو  I>��� ا�%$�ي �.�ا��

HCC E$P�# ن=%( ً                          ���أ /و��تا���)- �I1 �.� ا�S.�ة  ��5ء#� �P,.] ا�=رم و �
)Liu et al., 2012.( داد ��7ط و!(".Pو�� P53 د ورم=Kو ���; �B / �$%ا� �B وا;�ة #" ن

Xط�ن  أھ��و ;�=ل  ا/)-<�Eاب ��1.� إھ�  HCCا�%$�)�  ا�,()�ا����ت ا���.!ة �
 �(=.Sا� ���Eا� �B ظ�=S1# ات�.RP، ھ^ا ن وأ".Pا�$�و  ًeوf��" ا�
R.�ات ا/)F.�  )%=ن #

 �B 0��P �
��رة �X.O�P I1 ��1.� ا�
�2.� ا�R^ا�� و)��رك  )�
V1 أيا�%$�)� ا�=ر#.�  ا�,()�ا�
�F(ا��=وي  أ -�Sح ا�)Aإ �BDNA  �*ا�%$�)� ( ا�,()�داKim et al., 2016(. ن أو

 X.O�P".Pو�� P53  �$� "# �P0( ان�cا�� �BMurine Double Minute 2 )MDM2 (إن إذ 
MDM2  ً)�� ���( E$2# ً � ".Pو�$� P53  i(ه �" ط��(��P !(!�Pو �,� إ�I#�� ��7طn ا��

� *()� ا�%$�  #=K=د)%=ن  P53و  MDM2 ا�
=ازن �."ن أو، ) Manfredi, 2010ا��=اة (B
 �.�.$Eط�ن �%"  ،ا���#��  إ�Iوھ^ا �.fدي  �.
��E ھ^ا ا�
=ازن��� ��Pض *()� ا�%$� �1

وز)�دnP دا*� ا�,()�  P53 ��و�P".P$.� ��7ط  إ��دة إ�I)5=د ، و  MDM2–p53رP$�ط إ
�.� و )�%"  ).Brown et al., 2011( ا���ط�7.� ا�%$�)��P د=Kو".Pو�� �.$�P ى=
�# P53 


!ا)�  ��%�# o$��.C ت)���P د ;�وث=Kط�� ، وو��
(�Bت وراW.� دا*� إ�.��.� ��1=اد ا��*

P53  V1 ��وP." أن إ�XPI ا�
=�A #" *(ل درا�
��  و�� .)Zhang, 2010( ا�,()� ا�=ر#.��(

���.�P$.�اً إ( ً ن ھ^ا (ا��.�Eة ا��=K$�) ، وأ i�� �()* +,�HeLa cell line ا��;X ا���ط�7.�  �
 �.$�
ً �K�7 %=ن)ا� 
=)�ت �" ��# �.$�P p53 ا)�ة!
� ا��B �����  ا/7�ا�=ر#.� #�5ر7/�� �7

 X;ا�� i��� �(��$ا� �.�.$Eا�)Kong et al., 2015( . _;�$1� درا�� �BوArtanti آ*�)و "
)2017 XP ( ��.B�.$�P X..5P  ".Pو��p53  �()* +* I1� �.ا����� �.���=ا��E ا��را�� ا�%.�.�7

HeLa  ، �(��$ھ^ا ظ�� إذ ا�".Pا�1=ن ا�=ر#.� ��%� وا�� دا*� ا�,()�  ا�$�و ��� �.$�
و�

=�(زم(���� � ��1=اة وا�.
  .1=رم7

�� ا����!�ا��را � ا��را��6  4-4� Cytogenetic study for ��� #"!�  �ط�ن ا�
HCAM cell line  

� ;���1 �1.�� #" *(ل درا�
�� أظ��      
��E(�,1 ت 7
��� ا��را�� ا�=راW.� ا�
و�������  12و�1
��)�ة  HCAM �1,+ ا��0ري ا���ط�7.�ا�%$�)�  1,()�� ا�%�و#=�=#.�

 �(��.�� اوK=د ا�=ا;�ة �=�6 ا�%=�B �(ات ��د�.RP، إذ  �%�و#=�=#�ت ".�Shahrour 

=ي �I1  ا�,()�أن  )2016(وآ*�ون SP -.�/ي ا��(=� 40ا�%$�)� ا�E$.�.� �0�1ر ا�

� ا���cان ا��,
$�)� �Cو#=�=م B ت�.R$�1� �1A/رة وھ= ا���د ا=A �B ��C)4-7(  ���.� ،

�اوح �." P ا�%�و#=�=#�ت "# ����F# أ��اد Iھ^ه ا��را�� إ� �B ��1A=P155-83 

� A=رB ��C و#=�=م�C 4(ة-B , A 8( . �.$.C�P ات�.RP د=Kو ��O;e Vذ� Iإ� �B�>M��
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 ��1
,#Multi structural changes  د=Kت ، #�2 و�.R$ا���)� #" ا�� �BMetacentric 
chromosome  �B ��%P ا�%�و#=�=#.�  ا/ذرعوظ�=ر �;=
إذ )��O ا�%�و#=�=م ��.0ة #�

� A=رةا/ط�اف B ��C )4-9(  أن ا���)� #" ا�%�و#=�=#�ت �O;(# 6�P ��C ، ذات ط=ل
�� A=رة  g.� ط$.�B ��C �.1A/و#=�=#�ت ا�%��� ��
وأن ھ^ه ا�
R.�ات  .)10-4(��� #�5ر7

� g.� ا�E$.�.�  ا��.1%.�E�P وف��# �.g �Aا�%�و#=�=#�ت و#" أ�.��P                     
Marker chromosomes.  

  

  

  

  

  

  

  

  

� () : A )4-7=رة�.$Eي         40ا���د ا���(=�) �%�و#=�=#�ت ا�,()� ا�%$�)� �0�1ر ا/�.- ا�
)2016 et al.,Shahrour (  

� *C �.1$�)� ور#.� �,+ *()�  155إ�I  تا�%�و#=�=#�ز)�دة أ��اد ) A )4-8) : (A=رةB و#=�=م�C
� *1.�  83إ�I  تز)�دة أ��اد ا�%�و#=�=#�) 100x  ،)B و�5=ى ��HCAM �.$%Pط�ن ا�%$� B و#=�=م�C

 �  400x و�5=ى CHCAM �.$%P$�)� ور#.� �,+ ا�,()� ا�=ر#

  

  

A  B  
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� ا�
R.�ات ا�
�A )4-9 : ($.C=رةB �.و#=�=#�ت�C  +,� �.#1.� ور*HCAM  �9fد         ، إذ )$." ا��=Kو
�� �Cو#�P.�ي وظ�=ر ا�%�و#=�=م و)$." ا���CMetacentric ،          �9fو#=�=#�ت #" 7=ع %P د=Kو

  400x و�5=ى P%$.���.0ة #�
=;� ا/ط�اف 

  

  

  

  

  

  

  

� �Cو#=�=#�ت *1.� ور#.� �,+ ) : A )4-10=رةB �.$.C�
        إذ )$." ا��HCAM ، �9fا�
R.�ات ا�
�%�و#=�=#�ت ا���)� #" ا�وK=د �.$Eا� �.g ل=Eذات ا�  

       6��Cا� ���
� درا�
�� /��اد ا�%�و�B ��
O;)# 6�P �
� *+ *()� ا�B ت�#=�=#
 ا�S.� ا�%����تإذ أن أن ھ��ك أ��اد #����F وC$.�ة #" ا��$R.�ت ،  HCAM ��ط�ن ا�%$�


=ي #� ��دة ا��=اة;�5.5 SP I1� ".
�=��# 1#�C".

���1Wا� ا�%�و#=�=#�ت #" �  I��P �
وا�
Haploid )1n                            I1� ��S7 ً�.��K ".
�=��
%��W ھ^ه ا��P �#و��� ، (

 X��� I��P �
� وا�Sا�%��" ا� �B 1%�و#=�=#�ت� �#�%
)                                ��Diploid )2nد #
)Gentric and Desdouets, 2014( ،  ل)* �(),1� ��%" ���#� )�Sث إ57��م g.� ط$.�

��=�� أط=ا# �B دي�� �.RP Iإ� Vدي ذ�f.� �
=ا��Mر ا=Eا� �A�*��1 و
57��م ا��,Mر ا
 ، ا���2ل �$.� �Polyploidy )I1 ا��$R.�ت 
��دو)I1� i1E ھ^ه ا��C� ���S#�1 #" ا��$R.�ت 

4n 8 أوn( )Shier, 2017(.  
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� ;��� ��ط�ن       Bا�%$�)�  ا�,()�وHCC  �.R$ا�� �R.(ل ا��
 �S(Aneuploidyث إ*
ً )%=ن �9��و �  �B إذ ا�=ر#.� ، ا�,()� ھ^هI1� �(),ي ا�=
SP و#=�=#.� دا��أ�C .�.$ط �.g� 

 �B ز)�دة أو ��57ن Iإ� �$�وأ65�P ا���)� #" ا�$S=ث .  etal.,(Zimonjic (2001 أ��ادھ�7
� ��1A=P إ�.�� ، إذ ��م 
ا�
R.�ات ) ���%�m �" 1999وآ*�ون ( Ogawa#� ا��
��� ا�

� *E=ط ا�,()� B ارا�%P �2C/67 ا�C ا�,1=ي إذ �W1.� ا�=راS
1� X�
ا�%�و#=�=#.� �" درا�
 "# m��F# د�� I1� ي=
S( ي�$C �ا���ط�7.� ، وO;e=ا أن ھ��ك أ�2C #" *+ ��ط�7


." أو أ�C �C "# �2Cو#=�=م).,�#"  A=رةن ا��S=ل �I1 أو ا�%�و#=�=#�ت (أي وK=د 7

إ��م  A=ر� ً�W�; أن )%=ن NKا�=رم ، و)�5م  #���ً  �5ار ا�%�و#=�=#�ت #" ا��� �.��P �B

Mا ���1)� #" ا�.��P �B ت�Bا�S7ا/ورام ا�,$.�2  ا/��7ط �B ��O;)7 �# �$��g �
ا��=و)� ا�
)2011 et al.,Aleksic .(  ��C أ�9رTeoh  وآ*�ون)ن ا�,()� ا�=ر#.� ا�%$�)� أ )2008

 I1� ي=
SPز)�دات �B Mتا�Bا�S7 �(ت 9^وذ، وأن  �1%�و#=�=#�ت وا��.%1.� ا���د�.R$ا�� 
���
� ا��%B ا�%$�)� �)ا�,( ��ط�ن �B ان�cا��� 1,]) ا��(� "# R
� ا��=�B=A �ات..ا�B 
   .) et al.,Lee 2004( ا�$��ي ا�%$�)� �)ا�,( ��ط�ن

V�^C ��O;e ا���)� #" ا�
R.�ات ا�
�C.$.� ا��,
��1 �1%�و#=�=#�ت ��� ��Pض ا�,()� و      
� ا�%�و#=�=#�ت ووK=د B ��%P ا�%$�)� �1=رم #�2 ظ�=رsMetacentric chromosome  و

أن ھ^ه ا�
R.�ات 1987(  �.g( Ishakو  Okudaو�." ا�$�;2." ط=ل ا��$R.�ت ، إزد)�د 
 ��
.��P Iوط=ل ا�%�و#=�=#�ت أدت إ� o.C�P �B �.�.$Eا�Marker chromosomes  ،

 Parkerو  Rothfelsإذ �." ا�$�;2."  " ا��را��ت �
��1A=P �# �Cf إ�.nو�Kءت ا�2%.� #
7�� g.�) إن ا�%�و#=�=#�ت ��دة #� ��OP ��.0ة 1959(��
# ��=�
� و#B ط=E* �(),ا� 


m1و ا�=ر#.�,P إ�B)
6�P درا�� ��C  ا�E$.�.� �0�1ر ا/�.-. ا�%�و#=�=#�ت �" S1#=ظ� *
�51�.�ً ���ط�ن P ����# ان�c�� ا�,1=ي ��.�) ، إذ 2002وآ*�)" ( HCC  �$� "#Wuا�
1S.� ا�


�ك ��� �Cو#=�=#�ت #�Sدة و#=ا�� �Cو#=�=#.� �P �
�SP XP)� ا�
R.�ات ا�%�و#=�=#.� وا�
ا�%$�)� )�.o ا��.��ت  ا�,()���ط�ن  أن) 2010( آ*�ونو �Beroukhim." ا�$�;_ و#�.��. 
1��ط�ن و)fدي  �ا�=ا��� n>��P ��� -.�/و#=�=#�ت ا��0ر ا�C I1�Iات  إ��.RP وث�;

   K.�.� دا*� ا�%�و#=�=#�ت.

� ا�%�و#=�=#.� ا�
R.�ات �
1S.�و��#6 إ;�ى ا��را��ت       B ان�)� %$�ا� ,()�ا� ��ط�ن�c�1 

���ل ط�)�5 ���G-banding  ت، إذ در�=ا)(��
 67�Cو ا�=رم 
E=ر� ا����E$P ا�,1=)� ا�

�.�K إ ا/ورام I1� ي=
SPل)
* �R.ا�� �.R$د ا��=Kت #� و)(��P �.1%.و��د)� ھ 
�� �Cو#�P.�ي �$�- ا�%�و#=�=#�ت �2# %P د=Kا و=O;e ��C ، �(),و  �4%�و#=�=#�ت ا�

� Translocation �57وK=د  ��P ��(�SPض ا�,()� ا�%$�)� �1=رم ، وX �� XPو  14و  9B 
� ا��.=ب، وأن  )Sargent et al., 1999( ا�,()� ا���ط�7.� ا�%$�)�B ر�� ا��S- إA(ح #

�� أK!اء ا�%�و#=�=م #2(ً)  ا��=وي%P)رك��P �B �.E�P دي #�� ا�,()� دورةf( Iم إ��� 
��رع ا�%�و#=�=#�ت �
�5ارإPر و=EP ا�%$� ��ط�ن )Teoh et al., 2008(.  

� ط=ل و      B �.$.C�P ات�.RP د=Kو �O;)# XP-�� #=�=#ن أط=ل �ت إذ إ��7 ا�%�و=%P
 �$���40 % ���,�  #" ا���
�� ا��E5 ا��B د ز)�دة=Kو Iا/*�ى #�� )�.� إ� �B o$�، وا�

�RA ��E5.�ة #" �Cو#=�=م #�." إ��C Iو#=�=م  TranslocationوK=د ��1.� �57  ذ�V ھ=
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� SP=ل ��- ا�%�و#=�=#�ت وأن ا�� .)Ogawa et al., 1999(آ*� B o$
Iإ�Metacentric chromosome  ي!Cا��=�� ا��� "# �$(�� �Bو^S# �#!; د=Kو Iد إ�=�(

� ا�,()� ا��0ر 1�Centromere%�و#=�=م B ا�%�و#=�=#�ت -�� �B �57و ��%P د=Kوو ، �(
   .)Sargent et al., 1999(ا������ ���ط�ن ا�%$� 

� ا�
R.�ات ا��را��ت و�.�6 إ;�ى      B o$�
=ى ا��.�=ما�%�و#=�=#.�  أن ا��# I1�  =ھ
7
��را ھ� ا��.��ت ا�%��
� إ أ�2Cھ� إن إذ ،) Lau and Guan, 2005وK=د K.��ت #��ط�� (

 ".K �2# 1=رم�TP53  و#=�=م ا�^ي�C I1� �5(17p  ، =أ;�وھ  �B را=SP �2C/ت ا��.�ا�
 Vذ� �B ��� ط�ن��K �K=P.��ت ور#.� 2CHCC )Thuy et al., 2011.(  V�^C.� #" أ7=اع ا�

Oncogenes  ا�%�و#=�=م I1�1q Iدي إ�fP  ھ^ا ا�%�و#=�=م �B ت ، ;�=ل ز)�دة��.Kو

� �1=رم �I1 ا�%�و#=�=م ا�^�Cي ��CYq Iدي إ�fP 5P �
� �I1 ا�%�و#=�=م �5Bان ا��.��ت ا�

� EP=ر ا�=رم ( ��� أX�# �Wوھ^ه ا�
R.�ات ، ا�^�Cي BPark et al., 2002( .6 وأ$WPark 
�  Y %�و#=�=ما� �5Bان أن) 2006( وآ*�ونB XO�# �(),ط ا�=E* �.#ا�=ر ًeوf� �� )%=ن #

  �" �2Cة ا�^C=ر ا�����." ���=رم.

 Genetic study by using ا��
4�4:���': ا�����ة  83 
��اما��را � ا��را��6  5-4
PCR   

� �Pرس  ا��.�تھ��ك ا�2%.� #"       
� *E=ط ا�,()� ا���ط�7.�ا�ا�B دة=K=ت ا���Wر=�  ���#
1�� ا�
 Mouse #=رث )���.�إ�.�6 7
��� ا�
����  إذ�
15.�ي ����P ا�$��1ة ا��

Glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase ط=E,�  �.#�1ا�,()� ا�=ر��
� ا��
 ا�,�#�� و *+ *()� ��ط�ن ا��Rد ا��$1.� ���
��)�ةHCAM ا�%$� (*+ *()� ��ط�ن 

AMN3 ة�(��
��� 37 ��
 ��Human Glyceraldehyde 3-phosphate=رث) و�$1.
dehydrogenase ) ا��=رة �B ��C11-4 X;ا�� i�� أظ�� *+ *()� ��ط�ن V�^C .(


n ��=رث  ���30
��)�ة Hela ا�$��ي .��� Mouse ��=رثو�$1.
Human GAPDH  nإ)
GAPDH ) ا��=رة �B ��C12-4.(  
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1�� ا�
15.�ي �,+ *()� ��ط�ن ا�%$� A )11-4=رة�
XP �.�ن �X1 ا�����P : (HCAM ،  -#�S ا�$��1ة ا��
�$� ،) 8000و  �E�  DNA )100 ، 200 ، 400 ، 800 ، 1600 ، 4000 #" ا��S#- ا��=وي ا��=وي �

زوج ����ي �.��� ;�X  200إذ )%=ن ;���E� X ا���7 �1,()� ا��0ر)� ھ= أ�� #" و�E� V�^C ا��S#- ا��=وي 
  HCAM )��2 *+ *()� ��ط�ن ا�%$� (1): زوج ����ي ، و��E�213  V�^C ا���7 �1,()� ا�$��)� ھ= 

o���
��)�ة   Human GAPDH ،  (2) �()* �2�( HCAM ��=رث ���
��)�ة ا�,�#�� ا��������7 oK=ا�� 
���37
��)�ة  AMN3 )��2 *+ *()� ��ط�ن ا��Rد ا�Mouse GAPDH ، (3) �.�$1  ��=رث o��� ا�


��)�ة  Human GAPDH، (4) �()* �2�( AMN3  ��=رث��� ����7oK=رث ا��=�� Mouse GAPDH  

� ��1A=P  ا��
���65�P إو      
�5P.�  أن إ�I) )2002 وآ*�Ikeguchi "(#� ا�$�;_  إ�.��ا�
� و�" �.�1�� #�.�ة �Kا �m�%1 �" ا�
�$.� ا��
ا��S#- ا��=وي  �����P�E ا�$��1ة ا��

� ا�,()� ا�=ر#.�B دة=K=ا��  �B ��.1� د��
�eا "%�( �
و�.�6 درا�� ا�,()� ا���ط�7.�. وا�
� ا� GAPDH #=رث إ�
���لھ�.� أدرا�� #�.�� B �B ا��=وي -#�Sا� �.$�P "� m�%

� ا���cان  ا�,()���ط�ن B �(�$%إذ ،ا�  XPت�$Wا��=رثھ^ا  أن إ �.$�
 أوا��S=ر  )%�m �" ا�
7�.� ا�%$� �=ا�����P �E ا�$��1ة ��C I1 ا��S#- ا��=وي  �B �.R
                               DNAا��

)Tannapfel et al., 2008.(  
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1�� ا�
15.�ي �,+ *()� ��ط�ن ا�%$� A12-4=رة (�
XP �.�ن �X1 ا�����P : (HCAM ،  -#�S ا�$��1ة ا��
�$� ،) 8000و  �E�  DNA )100  ،200  ،400  ،800  ،1600  ،4000 #" ا��S#- ا��=وي ا��=وي �

�X زوج ����ي  200إذ )%=ن ;���E� X ا���7 �1,()� ا��0ر)� ھ= أ�� #" و�E� V�^C ا��S#- ا��=وي ; ���.�
 ��ط�ن ��i ا��;X ا�$��ي )��2 *+ *()� (1): زوج ����ي ، و��E�213  V�^C ا���7 �1,()� ا�$��)� ھ= 

HeLa   ة�(��
���30 oK=رث ا��=�� Human GAPDH  ، (2) �()* +* �2�(  X;ا�� i�� ط�ن��

��)�ة   HeLa ا�$��ي��� ����7o���  ا�%$�)��2 *+ *()� ��ط�ن  Mouse GAPDH  ،(3) ��=رث ا�
HCAM  ة�(��
���oK=ا�� ��
��)�ة Mouse GAPDH ،(4) �()* �2�(  HCAM  ��=رث ا�,�#�������7 

o���  Human GAPDH  ��=رث ا�



  

  

  


����ت و ا	�����تا��� 

Conclusions and 
Recommendations  

 



 و ا���
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  : Conclusions �������تا�

��ط�ن ا���� ����ر  إ���ج 1-� ��  .HCAMوأ�%$  ا#"	!�  ���ي ��

�� ��ط�ن ا����  2-'�  (� )	*�����- ,+ ا��را�( ا���HCAM  �%�.  (�ھ/ا ا �� "2	�ةأن �'
ذات ��اة  ، .��ن ,�?�دة ا#<'ع أ=����2ن أا�>��; ,+ ا�:رع ا���*6 وا�	�م  67 أ�5د�(ط�3( 

���"'زم. ���( �Fو�( وا�?��� ,+ ا�����ت ,E و<�ح ا��*�ات 67 ا�:F�,  

-3  G�	" �� 144 إ�K 24,+ أ,�� ا�J�ر ا����Iر.%6  أن �H�,HCAM	�ت ا��%� �)  �'
)L��،  E,ر�ظ2  NL�O��اد,?�ل ز,+ ا�L#  �� و#�Lاد ��L( 54ھ� ,R 2 ��	)/10000ا�('

 ��47���ن  ,2R ��	)/100000ا�(' )L��.  

-4  G�	" ����ا NSإوظ� ً�L��.ر ً����?, E	%� 67ت�%�67 �  ا�)'��  وا�%?�%�ت ا�%��L	( ا��:
�6F�H ا��J	?( ا��ر,	( ���ط�ن ا����. ا�����( ا��ر,	( 6��L ط�U� K�إ �	U� �%, ،  

�6�*	( ا�%��L	( �	%	�ا��را�( ا� أظ�2ت 5-L��%�ا V�:�W� 6���،  GSTM1 ا�%���ى ا�
 6L��%�ا V�:�W� N	?O�6 ا"�*�67 �����"'زم ا�)'�� ا��ر,	(  GSTT1وا�%���ى ا�،  �%�	"

67 ا���( ا�)'�� ا��ر,	( ,�3ر�( ,P53  Eا�%��6L  ����و.	+ا��ا<Y  ا��?�	� ا��*�"6ظ2�ر 
  ا�����(.L	��ت ا��	�Jة 

-6 G��Zأ )	Zرا�( "]��?%�ل ا��را�( ا�	�3.  R����� ��ط�ن ا���� أنا���%�ة ا�%�'�  � 
HCAM   � �! ,+ ا ��=\ھ	إ���ر ا#" ]��" $�	"�*�                                      %�رث�

Mouse Glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase $ �و�	رث����%             
Human Glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase.  

 و��د HCAM ) � ا�����( ا�)'�� ���و,���,�ت ا�)���( ا��راZ	( ا��را�( أظ�2ت 7-
 ا�`�_	�ت 67 ا�)'�� ا��ر,	( ,+ ,�L�O( أ�Lاد، أي و��د  ا���و,���,�ت �L 67د�( ._	�ات
 ا�?��� F�. )���(, 67	�	( ._	�ات و��د،  ذ�a إ��F  ،)7�>��" Kو,���م 83-155 "	+ .��اوح

 ا�H:م 67 .��� وظ2�ر،  Metacentric chromosome و��د ,>R ا���و,���,�ت ,+
 I ��L	� ط�	?	�ً  bً ط� ذات ا���و,���,�ت ,+ ا�?���وظ2�ر  ، وا���و,�.	�ات ا���و,���,	(

  .ا#
�	( "����و,���,�ت ,�3ر���2


�ت ���
  : Recommendationsا

  ا����. #وراما�%�Oدة  ا#دو�(��?%�ل ھ/ا ا�)  67 درا��ت إ 1-

  ا�)'�� ا���ط��	( ا�����(.���ك درا�( ط�	?(  2-

  درا�( �%� و.J�ر ا�)'�� ��)  ا��H�6 67 ا���dان. 3-
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Summary 

      A new liver cancer cell line Hepatic Cancer Ahmed Majeed (HCAM) 

has been characterized; it is considered as a useful tool in liver cancer 

research. The HCAM cell line was established from the primary tumor of 

a white swiss albino male mouse with spontaneous diffuse hepatocellular 

carcinoma. The current study in different experiments aimed to 

characterize our cancer cell line, which are:   

      A morphological study was carried out by staining the cells with 

hematoxylin and eosin dyes. They were polygonal epithelial like cells 

with central nucleus and multi-nuclei, further to the clear vacuoles in 

cytoplasm. In addition, Studying two growth curves for different cells 

numbers of HCAM cell line (10,000 cells/1ml and 100,000 cells/1ml), 

The lag phase was identical for the curves (24 hour), while log phase 

ranging from 24 hour to 144 hour and the decline phase was 240 hour. 

We also calculated the population doubling time that has been 54 hour for 

10,000 cells/1ml and 47 hour for 100,000 cells/1ml.  

      The physiological study aimed to characterize HCAM tumor cells in 

eighth passage by studying the high activity of liver enzymes (Alanine 

transamminase, Aspartate aminotransferase, Gamma glutamyl 

transferase, Lactic dehydrogenase and C-reactive protein) U/L (P ≤ 0.05) 

in tumor cell line comparing to normal liver cells from embryo and adult 

mice. High values of tumor marker proteins (Alpha-fetoprotein, 

Carcinoembryonic antigen and Carbohydrate antigen) U/L (P ≤ 0.05) 

were also found in HCAM cell line compared with normal hepatocytes. 

      Immunohistochemistry examination was done for the tumor cells 

grown in tissue culture slides to detect the presence of some immune 

enzymes: Glutathione S-transferase Mu 1 (GSTM1) gives negative result, 
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Glutathione S-transferase theta 1 (GSTT1) gives week positive result and 

to test P53 protein that gives clear positive result.  

      The Cytogenetic study showed chromosomal aberrations with many 

numerical changes among the tumor cells and abnormal structures 

(Metacentric chromosomes, Breakpoints in the arms of chromosomes and 

abnormal chromosomal length) gives chromosomes with unknown origin 

called marker chromosome. 

      The Genetic study of HCAM cell line by using traditional polymerase 

chain reaction showed positive result for Mouse Glyceraldehyde 3-

phosphate dehydrogenase gene and negative result for Human 

Glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase gene. Conclusion: the 

hepatic cancer cell line showing high morphological, physiological, 

Immunohistochemical and genetically activities and this make it useful as 

liver cancer model. 
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