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 Introduction Theالمقدمة     

السك مستـــه  DM)  )Diabetes Mellitusريــداء  ارتفاع  السك ــو  فـــوى  الدم ــر  ي 

Hyperglycemia)  )( الذي ينتج عن خلل في انتاج الأنسولينZia et al.,2012;Shaikh et, 

al, 2012  توازن على  والتأثير  والكربوهيدرات  والدهون  البروتينات  ايض  على  يؤثر  والذي   )

الجسم وخاصة الأوعية   تغيرات وظيفية في خلايا  الى  المستمرة  تؤدي الاضطرابات  الماء, وقد 

الدموية مسببة ظهور مضاعفات داء السكري التي تؤثر على العينين والكليتين والجهاز العصبي 

 (. Frier, et al.,1999وقد تؤدي هذه الاضطرابات الى الوفاة)

أعراض    عن  فضلا هنالك  الدم  في  السكر  مستوى  وزيادة    سريريهارتفاع  العطش,  مثل  أخرى 

ارتفاع  نسبة الكولسترول في الدم وزيادة نسبة الدهون الثلاثية  والتبول , والحامض الكيتوني ,  

( العام  مرض   Smith &Beckett,2000والضعف  نوعين,  الى  السكري  مرض  ويصنف   .)

    IDDMالسكري من النوع الأول كان يعرف سابقا باسم مرض السكري المعتمد على الأنسولين  

( ( Dahan & Mcafee ,2009  بواسطة   بيتا في البنكرياس  خلايا.  ويحدث عن طريق تدمير  

الأنس  T- cellخلايا  في  نقص  الى  وعــمما   مـــولين  يحـــادة  الطفولة  ــا  بداية  في  دث 

(Daneman;2009  من الأول  النوع  حوالي  ويشكل  السكري 10  –  5(.  مرضى  من   %

(Taplin & Barker.,2008  .) 

الثاني    إماو يعرف بداء السكري غير المعتمد على الأنسولين او داء فمرض السكري من النوع 

% من  90  -85يشكل حوالي   و NIDDM   (Moore, et al,. 2003   .)السكري لدى البالغين   

السكري وانخفاض Adeghat, et al .,2006) مرضى  الثلاثية,  الدهون  بزيادة  ويتميز   )

)  لدهنيا  الكولسترول الكثافة  وكذ HDL-Cعالي  الدهنية  (  البروتينات  في  جدا  عالية  زيادة  لك 

الكثافة   وقد    VLDL- s (Elnasri & Ahmed,. 2008 ;Thernod,. 2009  )منخفضة 



, وهو مرض استقلابي غير    21وباء في القرن    T2DM)صبح داء السكري من النوع الثاني )وأ

ويتميز  و  بيئية  وعوامل  ومسارات  متعددة  جينات  بين  معقد  تفاعل  على  ينطوي  الذاتية  مناعي 

 Gupta, etلوكوز) ـجظم للــوازن غير المنتــن انتاج الأنسولين والتـــة مـيير كاف ــات غـــبمستوي

al.,2008  الجيني المشهد  ووصف  تحديد  .واصبح   )T2DM     "العلاجات   مهما"امرا لتطوير 

( الوقائية  والتدابير  ان  Jamilet al .,2014المستهدفة   .)DiabetessMellitus    عند ينتج 

الذي تم تحديده من قبل عوامل بيئية وعدة جينات مختلفة  م الجسم غير الفعال للأنسولين ,  استخدا

سواء ومن هذه الأسباب هو الأكسدة التي تنشأ    السكري هي مختلفة ومعقدة على حد    ان اسباب داء

(. وقد ذكر  West,. 2000نتيجة عدم التوازن بين الدفاعات المضادة للأكسدة والجذور الحرة )

في شمال الهند    T2Dمرتبطة مع خطر تطوير    GSTT1و    nullGSTM1الأنماط الجينية     إن

  (Bid , et al ,. 2010  . ) اعات الأكسدة الناتجة عن عدم التوازن بين الجذور الحرة والدف  إن  إذ

حماض النووية  لأا التي ترتبط مع الأضرار التي لحقت بالدهون والبروتينات والمضادة للأكسدة  

يمكن   تؤدي    الاختلافات في    همتس  أن والتي  والتي  لمختلف  الفيزيولوجيا    إلىالخلوية  المرضية 

 ( West , 2000لك تصلب الشرايين والسرطان وداء السكري)  الأمراض بما في ذ 

عام        اكتشاف    1960sوفي  الاعتراف    GSTsتم  وتم  الحيوانية  الدراسات  في  مره  لأول 

( والمخدرات   السموم  وإزالة  الغذائي  التمثيل  في  .   Wilce and Parker, 1994 )بأهميتها 

( في كلا   Reactive  Oxygen Species) أنتاج مركبات     زيادة  إن  أثبتت تجريبية    أدلةوهنالك  

 ,Rosen)    ألتأكسدي النوعين من داء السكري وان بداية المرض ترتبط ارتباطا" وثيقا بالإجهاد  

et al ,. 2001 ; Johansen, et al ,. 2005  إن( . وتشير البيانات  GSTs  فر الحماية ضد اتو

وان   السكري  يعبر عن    ألجينمرض  الممكن    GST  إنزيمات الذي  ومن  الأشكال  متعدد    إن هو 

السمية من الحمض النووي والتي يمكن    إزالة   إنزيمالاختلافات الفردية في الأنشطة الأيضية لكل  

 . ( ., Yildirim, et al 2005) نتيجة الأكسدة    التلف خلايا بيت "فرديا  مسئولةتكون  أن

الثاني     Glutathione- S-Transferees  إن الطور  لأنزيمات  تشفر  الجينات  من  عائلة   هي 

Phase II   السموم     المسئولة إزالة  الإجـهاد  و عن  ونواتـج  التـبغ  دخان  في     ألتأكسدي لاسيما 

Oxidative Stress الحلقات متعددة  العطرية   PAHs)  )Polycyclicوالهيدروكربونات 

Aromatic Hydrocarbons   رطان مثل سـببة للـوالمواد المسBenzopyrene (Li et al ., 

عن إزالة السموم وذلك   المسئولةذلك دورها في إنتاج أنزيمات الطور الثاني  فضلا"عن(   2000

خرى للوظائف الخلوية مثل  في تنظيم تحفيز الأنزيمات الأ  مهما"تلعب دورا    GSTsلأن جينات  

على    GSTM1  نألجييقع    إذ .  DNA     (Hayes and pulford., 1995  )إصــلاح



حي  1P 13.3وم  ـــالكروموس موـــفي  الكـــيق  GSTT1قع  ـــن  على    22q11.2وم  ــروموســـع 

(Guengerich ,.1992   ). 

  ةوقد تم وصف ثمانيSuper Geneعائلة    glutathione –S-transfereesد يع  الإنسانوفي      

والتي  (  ( alpha, pi, kappa , omega, mu, sigma, zeta and thetaمنفصلة    أصناف

)    يشفر الجينات   قبل  من   GSTA ,GSTM ,GSTK ,GSTO  ,GSTP ,GSTSلها 

,GSTT and GSTZ  (  على التوالي )Hayes and Strange, 2000. . ) 

موجود في عامة   GSTM1 ,GSTT1 , GSTP1تعدد الأشكال الوظيفية للجينات الثلاثة    إن    

حسب نوع  ب( في البنكرياس يختلف  GST alpha and mu , pi ,thetaالسكان وان التعبير عن  

تعدد الأشكال   إمافي البنكرياس    الإنسانفي  GST alphaو    GST muالخلية وقد تم التعبير عن  

)    GSTM1الجيني ل   المزمن  البنكرياس  التهاب  اقترن مع  ( وقد  et al ,. 2005  Berkisفقد 

الجيني ل    إنوجد   عامل خطر وراثي    GSTT1 , GSTM1كل من    أو  GSTT1 nullالنمط 

التــنتي التدخيــجة  مع  وتطـــفاعل   ــن  )  ـــويـ والمضاعف  T2DMر  الوعائية      ــ(  القلبية        ات 

 (Doney et al., 2005; Hori, et al., 2007 . ) 

عندما يتجاوز أنتاج الجذور الحرة لهذا النظام القدرة    ألتأكسديفي النظام الخلوي يحدث الإجهاد  و

عدم   حالة  وفي   . للأكسدة  على    إمكانيةالمضادة  الخلوية  للأكسدة  المضادة  الجذور   إزالةالمواد 

يؤدي    الحرة مما   , النووية  والأحماض  والدهون   , بالبروتينات  تضر  الهجمات  هذه         إلىفأن 

.    اض إعر السرطان   , الشرايين  تصلب   , ومضاعفاته  السكري  مثل  التغيرات     إنمختلفة  هذه 

تراكم هذه الإصابات يؤدي    إنالنقل للخلية .    إشارات فقدان الطاقة الأيضية , وخفض    إلىتؤدي  

النهاية   )   إلىفي  المبرمج   الخلايا  نسبة  (.   pitocco , et al ,.2013موت   الإصابات ولزيادة 

دور جينات   الأخيرة ومعرفة  السنوات  في  السكري  الدراسة    GSTsبداء  اجراء  تم  المرض  في 

 :  ما يليالحالية والتي تهدف الى 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 أهداف الدراسة  

بداء السكري من   خطرو  (GSTM1,GSTT1)جينات ال    فقدان  دراسة العلاقة بين1- الإصابة 

 النوع الثاني . 

حدوث الإصابة ب  مع فقدان الجينات و   عوامل الخطورة الأخرى وتداخلها   أشهرالكشف عن  2-

T2DM ( والسمنة  ) كالجنس والتدخين والتاريخ العائلي ومنطقة السكن والعمر والضغط 

 

 

 Diabetes mellitus  يالســـكرداء  نبذة تاريخية عن 1.2

اضطراب        والبرو أ  فـــيهو  والدهون  الكربوهيدرات  الأنسولين  يض  لنقص  نتيجة    او تينات 

(.     Holt , et al .,2010الدم )  يف  كرالسافرازه وهذا يؤدي الى ارتفاع مستوى    ـيفحدوث خلل  

ا  داً"( واح  DM)  يالســـكرداء  ويعد   ذكر    تـــم  وقـــد لمعروفة لدى الرجال  من اقدم الأمراض 

حوالي    فـــيلك  ذ  قبل  المصرية  )    3000المخطوطات  وأكتسب    Ahmed.,2002عام   )

 إذ   Siphon القرن الأول الميلادي وتعني هذه الكلمة الرومانية    فـــي  Diabetesاسم    المـــرض 

(  Honey- Sweetتعني عسل )  Mellitus)كلمة )  اـمبينتدل على طرح كميات كبيرة من البول  

الـــوت وجــدل  الحـــى  التـــود  تعـــلاوة  الــي  تواجد  ـــود    فـــي  الســـكرى 

 (. Ganong,.1993البول) 

وتـــمال  تـــم  وقـــد      الأول  النوع  بين  الثــانييز  النــوع  ووصف    1936عام    فـــي   النــوع 

(.    Patlak , et al .,2002)  1988ثيل الغذائي عام متمتلازمة ال  يفعنصر  ك  ةلأول مر  الثــاني

النساء من    فـــييكون اعلى    كما  الفتيات من الأولاد   فـــييكون اعلى نسبيا      المـــرض   ان انتشار

ي هو مرض كر الس( . وهنالك نوع اخر من مرض    Rosenbloom , et al.,1999)ل  الرجا

) كرالسـ البالغين  لدى  الكامن  الذاتي  المناعي  المناعة    LADAي  مع  المتلازمة  هذه  وترتبط   )



 ., Tuomi , et al)    انيالنوع الثمن    يكرالسداء  ك  ـرض المتشخيص    مت الذاتية , وغالبا" ما ي

وهي   يالســـكرداء ل ين الأول والثاني الشكلين الرئيسينمن النوع  يالســـكرداء  ويعد ( .   1993

وعوامل    , الحياة  ونمط   , البيئية  العوامل  من  مزيج  عن  وناتجة  العوامل  متعددة  معقدة  امراض 

هي احادية المنشأ وناجمة عن عيب    يالســـكرداء  الوراثية ,وبعض الأشكال النادرة من    الخطـــر

ويش  فـــي واحد  حـــجين  مـــوالـــكل  جمـــم  1-3%ن  ــــي  حـــن  مـــيع  ى  ـــرضــالات 

                           (  Eide , et al,.2008   , Ledermann;1995ي )الســـكر

الثاني  ويمـــثل     النوع  من  السكري  ) داء  من  حالات  90-95حوالي  من  وان   المـــرض %( 

نسبة    فـــييعانون من السمنة المفرطة وزيادة   داء السكري ى الذين يعانون من  المـــرضمعظم  

  (International Diabetes Federation)يالدولي للسكر  لاتحاد ا الجسم. ويقدر    فـــيالدهون  

  فـــي % من مجموع السكان البالغين  8.3  ويمـــثل  T2DMمليون شخص لديهم    382ن حوالي  إ

 Ludvigsson)   2035مليون شخص بحلول عام    592العالم ومن المتوقع ان يصل العدد الى  

,et al .,2011و  . نسب  تـــم (  اعلى  ب  ةتسجيل  المصابين  الثــاني من    يالســـكرداء  من    النــوع 

T2DMالتالية    فـــي عام    فـــيمليون    79.4و  :2000عام    فـــيمليون    31.7الهند)  البلدان 

و  2000عام    فـــيمليون    20.8(والصين)2030 والولايات  2030عام    فـــيمليون    42.3:   )

( و    2000عام    فـــيمليون    17.7المتحدة   Gupta ,et al() 2003عام    فـــيمليون    30.3: 

مستـــمو   .(  2008,. تكون  التي  الوراثية  العوامل  من  عدد  تحديد  من  الباحثون  عن  كن  ؤولة 

لإجهاد التأكسدي تلعب الدفاعات المضادة للأكسدة ضد ا  ان الخلل في  .  تبينيـكرالداء  الإصابة ب

بمرض    يف  مهمادورا"   ومضاعفاته  ـكرالسالتسبب   &Opara ,.2002: Friedly)    ي 

Philipson .,2005  ) 

سبب  عد وي      التأكسدي  الوظيلخلل  "لاتـــممح   ا"الإجهاد  صلة    فـــيل  ذات  يكون   فـــي الذي 

تصلب الشرايين  وذألك السرطانات ,    فـــيالأمراض بما    مختلف  فـــيية  المـــرضالفسيولوجيا  

تؤدي    يالســـكرداء    فـــيو(.  West ,.2000)  يالســـكرداء  و   اليـــات   فـــيالتعديلات  قد 

مما   الذاتية الى افراز غير فعال لأنواع الأوكسجين التفاعلية  كي للجذور الحرة  فـــيالدفاع الجرا

التأكسدي حاليا كألية كامنة وراء  يؤدي الى الأكسدة والضرر واصابة الأنسجة ويقترح الإجهاد 

 . ( Halliwell &Gutteridge  2007) ي ومضاعفاتهالســـكرمرض 

 ( :  Anjali, et al .,2008الى اربعة اصناف)  يالســـكرداء ويصنف  

د على الأنسولين  تـــمالمع  يالســـكرداء  ويعرف ب (  Type 1من النوع الأول)  يالســـكرداء    1-

(IDDM  )Insulin Dependent Diabetes Mellitus   العدوى بسبب  يحدث  الذي 



ويفـــيال ذاتي  مناعي  هجوم  نتيجة  او   , وراثية  لأسباب  او   , جدا"  تـــمروسية  عالي  بنقص  يز 

بيتا   تحطم خلايا  نتيجة   ;Harvey and Champe , 2009    )البنكرياس    فـــيللأنسولين 

Pugliese and Eisenbarth , 2007  ). 

الثــانيمن    يالســـكرداء    2- ب(  Type 2)  النــوع  د على تـــمغير المع  يالســـكرداء  ويسمى 

( يحدث    NIDDM  )Non-Insulin Dependent Diabetes Mellitusالأنسولين  والذي 

 Atkinson and Maclaren )(  Insulin resistanceمقاومة الأنسولين )  فـــينتيجة ضعف  

, 1990 ) . 

-3  ( الحمل  مستوى    GDM  )Gestational Diabetes Mellitusداء سكري  ارتفاع  هو 

 (.   Vander,2000الدم خلال مدة الحمل نتيجة عدم تحمل الكربوهيدرات ) فـــي الســـكر

ي الســـكري حديثي الولادة والســـكرمثل مرض    رة ناد   يالســـكرداء  من  اخرى    نادرة  انواع  4-

 .( .(Malecki., 2005 الستيرويد ي وسكري  الســـكرالخلقي, والتليف الكيسي ذات الصلة ب
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تشخيص           الثــانيمن    يالســـكرداء  يستند  التقليدية  النــوع  الأعراض  عرض  التي    على 

البول والتعب والعطاش وفقدان الوزن والأعراض والعلامات الأخرى التي توضح ارتفاع    تشمل

والتهاب  الدم  فـــي  الســـكرنسبة   الرؤية  وضوح  عدم  تشمل  الرجال    ات التي  لدى 

(Freeman,.2006)    ويمكن ان يرافق .T2DM    المـــرضولتشخيص  ضغط الدم    فـــيارتفاع  

البايوكيميائية    تـــمي الاختبارات  وان    تطبيق  قياس    الاختبارات والتشخيصية  هي  حاليا  المتاحة 

قياس    فـــي  الجــلوكوز او  والبول    فـــي  الجــلوكوزالدم   قياسات  (HbA1cالدم  او   ) 

(Fructosamine)  تشمل الاختبارات التشخيصية ما يأتيحين  فـــيالدم (WHO,2003)  . 

   Fasting Blood Glucose(  FBGبعد الصيام )  الجــلوكوزاختبار 1.2.2 

الص    بعد  المصاب  الشخص  دم  الطعـــتؤخذ عينة من  تناول  )  ـــيام عن  (    12-8ام من  ساعة 

مستوى   يس  الجــلوكوز ويقاس  او  أكثر  كان  )ــــفاذا  غرام  126اوي  ما    /ملي  اي  لتر(  دسي 

. اما اذا كان   يالســـكرداء  لتر( فهذا يدل على ان الشخص مصاب ب  /ملي مول    7)     عادل  ــــي

  /ملي مول 6.4 -5.6ادل ) ـــا يعـــدسي لتر ( أي م /ملي غرام  125-100)  الجــلوكوزمستوى 

 ( . ADA, 2012)  المـــرض لتر ( فهذا يدل على ان الشخص لدية بداية اصابة ب



 Random Glucose Test(  RGT)                   العشوائي  الجــلوكوزاختبار 2.2.2 

أكثر او   الجــلوكوزت , فاذا كان مستوى  ــ ـاي وق  فـــيعينة من دم الشخص المصاب  تؤخذ       

)  ــيس لتر ( اي ما    /ملي غرام    200اوي  ان   /ملي مول  11.1)اوي  ــيسدسي  يثبت  لتر( فهذا 

 (.ADA, 2012)    يالســـكرداء اب بـــالشخص مص

 Oral Glucose Tolerance(    OGTTعن طريق الفم )  الجــلوكوزاختبار تحمل  3.2.2 

Test                                                                                                        

مستوى         يقاس  الصيام  مستوى    الجــلوكوزبعد  ويقاس  سكرية  مادة  الشخص  يعطى   ,

ساعت  الجــلوكوز مســـخلال  وجد  فاذا   . ساعة  نصف  كل  او  او   الجــلوكوزتوى  ـــين  أكثر 

)ـــيس غرام200 اوي  )    /ملي  يعادل  ما  اي   ) لتر  مول  11.1دسي  ان  /ملي  يثبت  فهذا   ) لتر 

 .( ADA, 2012أيام مختلفة )   فـــيعلى ان يجرى الاختبار  يالســـكرداء الشخص مصاب ب
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الأنسولين تـــمالمع  يالســـكرداء  وهو         على   Insulin Dependent Diabetes د 

Mellitus    نتيجة ويحدث  الذاتية  المناعة  امراض  احد  وهو  الصغار  او  المراهقين  سكري  او 

بيتا   فتكون سريعة    فـــيتدمير خلايا  التدمير  بعض الأشخاص    فـــيالبنكرياس وتختلف سرعة 

.Gulary , et al ., 2007)  اخرين  فـــيوبطيئة   % من حالات 5-10حوالي من    ويمـــثل  ( 

الصغار  الســـكر تلازم    وجد   وقـــد (. (Vinay , et al . , 2003الغالب     فـــيي وهو يصيب 

الأولالســـكرمرض   النوع  مــالو  ي  امــعديد  الدرقية ــن  امراض  مثل  الذاتية  المناعة  راض 

 (. Karavanaki , et al.,2009) وغيرها الروماتويد و

الطفولة وهو ثالث    مرحلة  فـــيمن أكثر أمراض الغدد الصماء شيوعا    ا"واحد T1DM ويعد      

(    Mark , 2000)    شمال أوربا وأمريكا  فـــيأكثر الأمراض شيوعا بعد الشلل الدماغي والربو  

دون  متـى يعالمـــرضمن العمر حيث ان    12السنه    فـــيبداية مبكرة مع ذروته    المـــرض . ولهذا  

 (.  (Jones &Gill, 1997 عن طريق الحقنيؤخذ بشكل كامل على الأنسولين الخارجي التي 

الأول هو  إ     النوع  الطفولة    فـــيكثر شيوعا"  الأ  الأيض   المـــرض ن  ان    كذلـــكمرحلة  وجد 

ازدادت    وقـــدبين مختلف الأعراق ,    كذلـــكبة يختلف اختلافا كبيرا بين البلدان, ومعدل الإصا

بالنوع الأول من   العشرين    فـــي  يالســـكرداء  حالات الإصابة  القرن    فـــي العقود الأخيرة من 



العالم   انحاء  مؤخرا   تـــم  وقـــد جميع  حادة    "تسجيل  العم  فـــيزيادات  من  ـــالفئة  الأقل   5رية 

بلدان شرق  فـــيي  ـكرسال( .  وجد ان انتشار    Gale ,et al.,2002)    سنوات .  البحر  بعض 

مصر ,الكويت ,لبنان    فـــيالعالم . واعلى المعدلات وجدت    فـــيالمتوسط من بين اعلى معدلات  

ان   تبين  حيث  وقطر  كل    يالســـكرداء  ,عمان  بين  يوجد  الأول  النوع   ل  ـــلك   8-10من 

سنويا  100000 السكان  عن    فـــيمن  اعمارهم  تقل  الذين                       سنة 15الأطفال 

(Dayem ,. 1990  &Ghali    . التقويض    ويمنع (  الرئيسية    فـــيالأنسولين عمليات  الأجهزة 

ي هو البنكرياس ,والكبد , العضلات  الســـكرالهدف الرئيسي لمرض    وان  ويعزز عمليات البناء

والأمعاء الدهنية  الأنسجة   , العظمي  مست ,الهيكل  يرتفع  الحد   فـــي  الســـكروى  عندما  عن  الدم 

  يالســـكرداء  ويرتبط     (  (m Mole) )  Thorens,.2001; Nolan , et al,.2008 5~الأدنى

  فـــييحدث    الجــلوكوز الجهاز الهضمي وبما ان امتصاص الدهون و  فـــي  فـــيخلل وظيمع اي  

الدقيقة   زيادة    وقـــد الأمعاء  هنالك  ان  الدقي  فـــيي  الســـكرمستوى    فـــيوجد  ة قالأمعاء 

  فـــي منظم لمستوى الكوليسترول  ان الأمعاء تعمل كاذ  . (  ( Olsen , et al,. 1970    للحيوانات 

 (. ,Tomkin  2008 ,) دم ال

أكثر حساسية للإجهاد السام من عدة خلايا أخرى لأنها تحتوي على   Beta-cellان خلايا  و     

 Eizirik, et al,. 1996: Kajimotoمستويات منخفضة جدا من الأنزيمات المضادة للأكسدة )

& Kaneto ,. 2004)    .    ويقسمT1DM    ألي قسمين , الأول هو احد امراض المناعة الذاتية

( حيث تعمل المناعة الذاتية على تدمير    T - Lymphocyte)      ه الخلايا التائية  فـــيوتتوسط  

نسبة   فـــيانخفاض    الكعن أفرزا الأنسولين وينتج عن ذ المسؤولة  والبنكرياس    فـــيخلايا بيتا  

 (.  Notkins &Learnmark , 2001)   الأنسولين او عدم افرازه

ال  د وتع    أو  البيئية والكيميائية  الرئيس  هي  روسيةفـــيالمحفزات  بيتا    المسؤول  تدمير خلايا  عن 

تس  البنكرياس  فـــي ما  عادة  التدمير  عملية  لكن  الأعراض تـــم,  قبل ظهور  او سنوات  اشهر  ر 

فهو مجهول    النــوع الثــاني( .  أما Skyler , et al,. 2005;Verge, et al,. 1996) السريرية

ويتشابه مع النوع الأول بعدم انتاج الأنسولين  وهو يصيب  (    (Idiopathic diabetesالأسباب  

بالعوامل الوراثية ولم ي   تـــم بعض الأفراد واغلبهم من اصول افريقية واسيوية وله ارتباط قوي 

 ( . Pinero &Raskin, 2001تشخيص اسبابه بصورة كاملة   )
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 Droumaguet etمن الأنسولين )   فـــيهو اضطراب ناتج عن عجز الجسم عن تقديم ما يك      

al , 2006تحدث الاصا . أكثر شيوعا بعد سن    كنهل  مختلف الأعمار  فـــي  المـــرض بة بهذا  ( 

( وهو النوع الأكثر شيوعا أذ  Adult- Onset diabetes)  ربعين ويدعى بسكري البالغين  الأ

بكابوس   ةطويل  مدة كان يشار اليه منذ    وقـــد (.  Walter, et al . 1996% )90-95يشكل من   

 ( الوراثة  ان     Neel, 1976علم    ) DMT2  العوامل العوامل المـــرضمتعدد  اكثر  ومن  ية 

 ( .  Ho &Bray,. 1999ي )الســـكرنشأة  فـــيخطورة تأثير الأكسدة التي يمكن المشاركة 

تعويض النقص الحاصل    لىقادرة ع  رالبنكرياس غي  فـــيوهو يتطور عندما تكون خلايا بيتا       

  (   Lyssenko , et al ,. 2008افراز الأنسولين نتيجة المقاومة التي تفرضها زيادة السمية )   يف

)    وقـــد  من  كل  الإجهاد Tiedge , et al ,.1997 ;Doney , et al ,. 2005اكد   ان   )

البنكرياس    فـــي  Beta-Cellخلايا    فـــيي وان الاختلال  الســـكرحالات    فـــيالتأكسدي يزداد  

جنبا الى جنب مع المضاعفات ذات الصلة . ويزداد خطر الإصابة    T2DM  فـــيالتي وجدت  

الثــانيمن    يالســـكرداء  ب الدم   النــوع  ضغط  وارتفاع  البدني  النشاط  وقلة  العمر  تقدم     مع 

(Zimmet, et al ,1995 ; Harris, et al ,. 1995.) وجد تأثير الإجهاد التأكسدي على    وقـــد

الأدلة المتراكمة  وبينت    (.   Halliwell &Gutteridge , 2007مرض وأكثر )  100اكثر من  

الأشــمت   GSTM1, GSTT1ارتباط   مــعدد  زيــكال  مخــع  الإصــادة  ب  ــاطر    T2Dابة 

((Tang , et al., 2013  .أنGlutathione- S- Transferees      متعددة   وهي فصيلة 

من مجموعة واسعة من المواد السامة التي تنشط على ازالتها    من انزيمات ازالة السموم  الجينات  

وجد ان    إذ ( .    Pemble , et al,. 1994)  والمسرطنة عن طريق الاقتران مع  الجلوتوثايون

مستوى   زيادة    فـــي  الجــلوكوز ارتفاع  الى  يؤدي  الحرة  فـــيالدم  الجذور    ومركبات   توليد 

التأكسدي    ROS)    الفعالة  الأوكسجين الإجهاد  زيادة  الى  يؤدي  مما        يالســـكرمرضى    فـــي( 

  (Fowler, 2008    .)  الأكسدة نتيجة لعدم التوازن بين كمية أنواع الأوكسجين التفاعلية وتحدث   

  (Reaction Oxygen Species  ) للأكسدة وقـــد المضادة  الدفاع  انظمة                    رة 

(Allen & Tresini 2000 ).   

زيادة الأكسدة بدورها تؤثر على الأحماض النووية والدهون  والبروتينات , مما يسبب خلل     

المنتجة  Beta-Cell عن طريق تدمير خلايا    يـكرسالداء  التسبب ب  فـــيالخلية والذي يساهم    يفـ

مكافحة الإجهاد المتزايد بسبب انخفاض مستويات التعبير    للأنسولين والتي تكون غير قادرة على  

 Eizirik et al, 1996; Tiedge et al, 1997; Delaney et)للأنزيمات المضادة للأكسدة )

al., 1997; Wang et al, 2006.)  . 



عامة   فـــيمتعددة الأشكال موجودة     GSTM1, GSTT1 and GSTP1ان الجينات الثلاثة و   

قوي ب   ارتباط  ذات  تكون  التي  بعض T2DM    (Amer et al,.2011السكان  واشارات   .  )

 فـــيالكلوي    الفشل  مرض   هي المرتبطة بتطور  GSTT1ل     ةالدراسات ان الاختلافات الوراثي

الاضطرابات   فـــيلشيخوخة ارتباط قوي  و  T2DM))     (Yang, et al,. 2004)نهاية مرحلة  

 GST ( Liu , et al 2004   :2008 Rebrin & Sohal , . )الأيضية 

   ( انزيمات  الموجودة  GSTان  السموم  ازالة  عن  المسؤولة  هي  المايتوكوندريا     فـــي( 

دورا"   تلعب  التي  المركبات    يفوالسايتوسول   Xenobiotic and)الألكتروليتيه  الاقتران 

endogenously   التي تنتج من الإجهاد التأكسدي )   (  Li et al ,. 2000 ; Hayes et al, 

وزيادة  هذه الأنزيمات   ان التعرض الزائد للإجهاد يمكن ان يؤدي الى انخفاض نشاط    إذ (.  2005

 ; Dony et al ,. 2005 ;Bonomini et al ,. 2008)    الالتهابية  مراض بالأ  القابلية للإصابة

Turkanoglu et al ,. 2010   . ) 

انزيم      الحلقات    GSTM1ان  متعددة  العطرية  والهيدروكربونات  الأكسدة  منتجات  يزيل 

يتكون من مزيج    T2DMان    ( .  Seidegard, et al ., 1988)    والمركبات التفاعلية الأخرى

القصور   الأنسولين  Beta-Cellخلايا    يفـمن   ; Robertson et al ,. 2004)    ومقاومة 

Andreassi ,2009     خلايا بيتا البنكرياس يكون لأسباب وراثية او    فـــي( ويعتقد ان الضعف

اخرى كثيرة  اسباب  او  جيني  .  Khan , 2000)    اضطراب  الخلل    إذ (  بيتا    فـــيان  خلايا 

لمرضى   الأساسية  الأمراض  الية  هو  وان  الســـكر البنكرياس  يكون    T2DMي  عندما  يتطور 

)    فـــيهنالك ضعف   الخلايا   .   Defronzo, et al ., 2013وظائف  كتلة    وقـــد  (  ان  وجد 

بنسبة   انخفضت  بيتا  تحمل  المـــرض  فـــي%  80خلايا  من ضعف  يعانون  الذين   الجــلوكوز ى 

(IGT  السمة بيتا هي  انخفاض كتلة خلايا  النوع الأول والثاني  المـــرض( وان  بين  المشتركة  ية 

 ( .   Defronzo , et al 2009) يالســـكرداء من 
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الذي يظهر لأول مره اثناء مدة الحمل وتشير التقديرات ان نسبة  ارتفاع كلوكوز الدم    هو      

بين   هو  الحمل  سكري  بداء  الحوامل  فـــي  (% 22.3  -%   2.4)الإصابة  النساء  بين                          العالم 

  (Schmidt, et al ,. 2001  Metzger, et al., 2007 ; ولم ي )ت  التعرف على المسببا  تـــم

من العوامل البيئية المعقدة مثل نمط الحياة وزيادة الوزن قبل    كثيربشكل جيد وهو يحدث نتيجة ال

والحمل    , )  فـــيالحمل  الجسم  كتلة  ومؤشر   , متأخر  ) BMIسن   )Kühl, 1991; Damm, 

1998; Kopp, 2005; Anna, et al, 2008; Savitz, et al, 2008; Sella, et al, 



2013; Moon, et al, 2015  ان الهرمونات المنتجة اثناء فترة الحمل تقلل من حساسية المرأة.)

 (  Seshiah , et al,. 2009الدم )  فـــي الســـكرللأنسولين , مما يسبب ارتفاع مستويات 

ليس كل حالات الحمل من شأنها ان تطور سكري الحمل حتى عندما تتعرض   أنه  ويعتقد         

تطويره    فـــي  همأن العوامل الوراثية تسيشير  لنفس عوامل الخطورة من داء سكري الحمل , مما  

تطوير مرض    فـــيللعوامل الوراثية     مهما"من الدراسات ان هنالك دور"    كثيرذكرت ال  وقـــد 

            KCNQ1, MTHFR , FVL, G22A Calpain 10 and TCF7L2سكري الحملي مثل  

(Shi X, et al,. 2014  .) 

مع عدم    A1الصنف    إذ A1 & A2  (Am J Med. 1949  )( الى فئتين   GDMويصنف )      

تحمل   اختبار  اثناء  الكربوهيدرات  )   الجــلوكوزتحمل  الفم  طريق  مستويات    OGTTعن  اما   )

المحافظة عليها ضمن النطاق الفسيولوجي باستخدام النظام الغذائي   تـــم يوبعد الأكل    الجــلوكوز

الصنف   الاتي  فـــي  A2اما  النساء  بللأنس  يحتجنشمل  المصابات  الحملي  الســـكرولين  هذا    إذ ي 

لاتي يمكن السيطرة على  لخطر اكبر من النساء ا  فـــيايز مهم جدا" لأن النساء المصابات  تـــمال

 . (  Sendag, et al,. 2001)  ي من قبل النظام الغذائي وحدهالســـكر

  وقـــدالحمل    مدةتؤثر على الأم والجنين خلال    ( واحد من المشاكل الرئيسية التي(GDMان      

من   1-14  ان  تبين من  %  حالة  الحمل  كل  ا  فـــيحالات  الولادة حين  قبل  ما  الإصابة  نسبة       ن 

  24( بعد الأسبوع ال  GDM( وعادة ما يواجه مرضى )  Vargas, 2010)     0.5%  كريبالس

هرمونات   تأثير  نتيجة  الحمل  استقلاب  من  على  الخ  إذ   الجــلوكوزالمشيمة  التشخيص    طأ ان 

تشخيص   من  زيادة    المـــرض والتقليل  يسبب  الحمل  الو  فـــياثناء  والاعتلال  فـــيمعدلات  ات 

 ( . Carr &Gabbe , 1998الحمل )  مدة فـــي

الحفاظ على القدرة   لكي يتم  (GDMالمعرضين لخطر تطوير)    نساءومن المهم جدا تحديد ال     

 فـــي   يساهم  الإجهاد الـتأكسدي  لأنرارية الاستقرار الخلوي وحيويته .تـــمالمضادة للأكسدة لاس

الفسيولوجية   مثل  لالعمليات  الأمراض  من  والعديد  الشرايين   يالســـكرداء  لشيخوخة       وتصلب 

 (Cullen, et al,. 2011; Sotgia , et al ,. 2011    . ) 

المصابات بداء سكري الحمل يحدث تطوير في وقت لاحق الى داء   ان ما يقارب نصف النساء    

الثاني النوع  من  حدوث    السكري  معدل  اعلى  الحمل    فـــيمع  بعد  الأولى  الخمسة  السنوات 

Bellamy, et al ,. 2009)     .)الجنين لارتفاع  الســـكران مرض    إذ الحمل يعرض  اثناء  ي 

التي تعزز خزن   فـــي  الســـكرنسبة   الجنين  لدى  الى زيادة مستويات الأنسولين  يؤدي  الدم مما 

ويؤدي سكري الحمل في وقت مبكر الى   الطاقة الزائدة والدهون التي تكون بمثابة عامل النمو .



التعرض  عيوب خلقية اما  الولادة, وزيادة مخاطر فـــيوقت لاحق    فـــي,  رتبط مع ارتفاع وزن 

(.  ; et al,1998  Pettitt,.  Freinkel, et al ,. 1980)    الســـكرمن    النــوع الثــانيالإصابة ب

من خلال النظام الغذائي ونمط الحياة والتدخلات  T2Dو يمكن السيطرة على خطر الإصابة بداء 

 (  Knowler , et al ,. 2002)  العلاجية مثل الميتوفورمين 

المعرضون      الأطفال  للإصابة   الرحم  فـــي  ان  عرضة  اكثر  هم  الأمهات  سكري  لمرض 

المتزايد على النسل ليس جنينيا   الخطـــري والسمنة مقارنة بأشقائهم مما يشير الى ان  الســـكرب

(  قد   GDM( . ان لتشخيص )  ; Pettitt, et al 1988   Hanson, et al ,.1995)  حصريا  

الأول للإصابة   اعتراف  سابقا    ( T2DMيكون  الموجود  متناظرةو(  تكون غير  الأسباب   التي 

( والمرتبط معه نتائج سلبية    GDM)    من  الثلث الثالث   فـــيدم    فـــي  الســـكرارتفاع نسبة    مثل

 الســـكر ذألك الضائقة المحيطة بالولادة وارتفاع نسبة    فـــيللأمهات والجنين وحديثي الولادة بما  

الخلقية    فـــي التشوهات  بعض  مخاطر  من  يزيد  الأم  الفعال   كذلـــك دم  والعلاج  التشخيص  فأن 

 ( . , et al ,. 2008  Metzger) ضروريان

    Newborn diabetes حديثي الولادة يالســـكرداء 6-2  

( ويظهر  (T1Dمن   ا"فرعي  ا"نوع   د  ( مولود جديد ويع  100000 /1وهو نادر جدا" يصيب)      

يكون  فـــي ان  المولود ويمكن  الأولى من حياة  الستة   Transient Neonatal)   مؤقتا  الأشهر 

Diabetes Mellitus  ا( أو دائم  (Permanent Neonatal Diabetes Mellitus ( )2004  

Polak &Shield .) 

  Signs and symptomsالعلامات ولأعراض   7-2

للطاقة    الجــلوكوز       الرئيسي  المصدر  الأمداد   فـــيهو  وان  للحياة.  ضروري  وهو  الخلية 

فأن    الجــلوكوزمن    فـــيالكا وبالتالي   . الطبيعية  الدماغ  لوظائف  المثال  سبيل  على  ضروري 

مستوى   و  (hypoglycemia)الدم    فـــي  الســـكرانخفاض   , الوعي  فقدان  مع    فـــييرتبط 

, الموت  الشديدة  يع  فـــيالمزمن    الســـكرتفاع  ار  بينمـــاالحالات  الرئيس  د  الدم   داء  ل  العنصر 

الأجهزة مثل نظام القلب والأوعية الدموية والعينين والكليتين ,   فـــي  " .مما يسبب خللا  يالســـكر

يختلف   )   فـــيويكون    الجــلوكوز  تركـــيزوعادة  ضيق  فسيولوجي  .   mmol/l 8-4نطاق   )

ثل البنكرياس والغدد تـــم اثل المنسق التي  تـــمال  اليـــات الثابت من قبل    تركـــيزركز هذا التـــموي 

الطر  الجــلوكوزالصماء ) الأنسولين والجلوكاجون( والكبد )مخازن   ة )مخازن  فـــي( والأنسجة 

الأخرى    الجــلوكوز الهرمونية  التأثيرات  من  متوازن  افراز  عن  فضلا   ) الطاقة  ونفقات 

(Matschinsky, et al ,. 1972      وتشمل الأعراض الكلاسيكية كثرة التبول , عطاش . )   (



 Cooke &PIotnick, 2008 ; David, etزيادة العطش ( جفاف الفم , زيادة الجوع والتعب )

al  ,. 2008   . ) 
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و  فـــي  يالســـكرداء    سهمي      القلب  أمراض  )اتسارع  الدموية   Tryggestad لأوعية 

&Willi ,.2015 ; paneni et al ,. 2014   ومن أكثر المضاعفات تشخيصا" ترتبط بدوران )

  ( القدم    تقرحات  مثل  الدقيقة  ا  Yazdanpanah, et al ,. 2015الأوعية  أكثر  وأن  جزاء ( 

الناتجة عن    يالســـكرداء  ب  تأثرا"  الجسم الدموية  الأوعية  التاجي   يالســـكرداء  هي  كالشريان 

الطراو الفـــيلأوعية  ومع  الدم  ضغط  ارتفاع  مع  الأمراض  هذه  وترتبط  الدماغية  و  تغيرات ة 

الدهون    فـــيالحاصلة   المصابينالمـــرضان    إذ أيض  ملحوظة    ى  زيادة  لديهم    فـــيتكون 

و القلب  الأ امضاعفات  مقاومة  وان  الدموية  الأسباب  لأوعية  احد  هي  لهذا   الرئيسيةنسولين 

 (.   Jayagopal, et al ., 2003)  الخطـــر

مضاعفات       الثاني  وتعزى  النوع  من  السكري  الاعتلال    فـــيللزيادة    داء   عاقه لأاومعدلات 

ويعد   (     ,Naslafkih &Sestier  2003)  البلدان النامية    ات وتشكل تهديد لاقتصادات فـــيوالو

وهي    يالســـكرداء  اعتلال الشبكية من أكثر المضاعفات الأوعية الدموية الدقيقة المشتركة مع  

عن   العمى    10000مسؤولة  من  جديدة  عام    فـــيحالة  وحدها   فـــيكل  المتحدة           الولايات 

(,. 2004  Fong ,et al . ) 

ي الســـكرمرضى    فـــياعفات الأوعية الدموية الدقيقة  ان خطر تطوير اعتلال الشبكية او مض   

تبين أن تطور اعتلال الشبكية    وقـــد الدم .  فـــي  الســـكرد على كل من مدة وشدة ارتفاع  تـــميع

من  المـــرض  فـــيي  الســـكر يعانون  الذين  بكل(T2DMى  مرتبط  ارتفاع    (   الســـكر من شدة 

الدموالدم    فـــي ضغط  المحالدراسات    فـــيو  .  ارتفاع                  لسكري ا  لداء  لةتـــمالبريطانية 

  (UKPDS    )  ى الذين يعانون من  المـــرضمعظم    تبين انT1DM)  سنة   20  فـــي( يطورون  

 ( .   ( Keenan, et al ,.2007 التشخيص ادلة على اعتلال الشبكية بعد 

لسـيطرة للازمـة  لالتكـاليف ا  فـــيات يؤدي الى ارتفاع  فـــيوالو  المـــرض ان ارتفاع معدلات       

ــى  ـــكرداء عل ــلاج ال يالســ ــادة ويضــر وع ــة والح ـــكمضــاعفات المزمن ــاة                                                                              كذلــ ــة الحي بنوعي

Bertoldi, et al, 2013) ) . من الأفراد المصابين ب 50-80ما يقارب و %T2DM  يموتون



ات ـيفـمن امراض الأوعية الدموية والقلب ولأمراض الوعائية الدماغية ومن الأسباب الرائـدة للو

( . ,International Diabetes Federation, 2003)  : Linda, et al, 1995الكلويالفشل  ب

ما يخــص المضــاعفات المزمنــة الحــادة فـــــيي الســـــكرمــرض  فـــــييجــب التحقيــق  كذلـــــكو

 الســــكرالدم , وحالة فرط    فـــي  الســـكروارتباطها بالتشخيص وتشمل المضاعفات الحادة نقص  

الدم والحامض الكيتـوني ومـن ناحيـة اخـرى تشـمل المضـاعفات المزمنـة اعـتلال الكليـة ,   فـــي

مـراض الدماغيـة الوعائيـة الا, والاعـتلال العصـبي    اعتلال الشبكية , وأمراض القلب الدماغيةو

ة اما الأمـراض التنكسـية الأكثـر شـيوعا" هـي احتشـاء عضـلة القلـب فـــيوالأوعية الدموية الطر

 Americanالحـاد , اعـتلال الشـرايين والسـكتة الدماغيـة واعـتلال الأوعيـة الدمويـة الدقيقـة ) 

Diabetes Association , 2013 :Ginter & Simko, 2012 . ) 

ى الذين يحتاجون للغسيل الكلـوي المـــرض  فـــيالسبب الأكثر شيوعا"    يالســـكرداء    د ويع       

ــة  ــة الدقيق ـــي, لأن أمــراض الأوعي ــوي  فــ ــات , والفشــل الكل ــين مرتبطــة بطــرح البروتين الكليت

ريجيـة التد  لإصابةاالبول مرتبط مع خطر زيادة  فـــيالتدريجي والسبب وجود كميات من الزلال 

وجد ان الهـدف المهـم للإصـابة الناتجـة عـن فـرط  وقـــد ( . Osterby, 1993)  بأمراض الكلى

التي تكمن وراء هذه الإصابات   ليـــات الدم , هي الخلايا البطانية الوعائية ولكن الا فـــي  الســـكر

 فــــي  مهمـا"لعـب الإجهـاد التأكسـدي دورا"  ي يالســــكرمرض    فـــياما" و  تـــمليست مفهومة  

 يفـ  كرالسـي حيث ان ارتفاع  كرالسمرضى    فـــيمضاعفات الأوعية الدموية الدقيقة    يفالتسبب  

 ( . Ceriello , 2003 ; Stirban , 2014)  الأنسجة  يفالدم المزمن يسبب الأكسدة 

سـبب ي الخلايا المبرمج ممـا موت  ي معالســـكرمرض  فـــيلك الإجهاد التأكسدي ويرتبط كذ      

الأليـاف  فـــي ةالتجديد وخاص  ىفقدان الخلايا العصبية القدرة عل  كذلـــكتلف الجهاز العصبي , و

ــغير  ــا صــ ــي قطرهــ ـــيالتــ ـــرض فــــ ــاب المــــ ــتلال الأعصــ ــن اعــ ــانون مــ ــذين يعــ                                 ى الــ

(et al,. 2004 Vincent, . ) الناتج عـن من الدراسات ان الإجهاد التأكسدي  كثيراثبتت ال وقـــد

ت الصـلة لـذألك ي والمضـاعفات ذاالســــكرتطـور مـرض    فــــي  همالدم يسـ  فـــي  الســـكرفرط  

تحسـين الأكسـدة مـن خـلال العلاجـات مـع مضـادات الأكسـدة  قـد تكـون   اصبح من الضروري  

 Giugliano, et al , 1996 ; Ceriello)  يكرالسـاسـتراتيجية فعالـة للحـد مـن مضـاعفات 

&Motz ,. 2004 ) 
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داء       الأ  T2Dان  الشكل  ويهو  العوامل  ومتعدد  شيوعا"  عوامل   حدث كثر  بين  تفاعل  نتيجة 

و  الخطـــر )  انمالأ البيئية  المهيأة  الوراثي  (  ط  الوراثية  المتغيرات  من  مقاومة   إذ مزيج  ان 



الطر  فـــيالأنسولين   افـــيالأنسجة  وانخفاض  الشيخوخة  اثار  الى جانب  العضلات  مثل  لنشاط  ة 

والسمن لثلاثو  .(  Saltiel &Kahn, 2001)      ةالبدني  الأفراد  رئيسي  ةيتعرض  من    هأنواع 

المادية   البيئة  وتشمل  الغذائية  والبيئة  المبنية  البيئة   , المادية  البيئة  هي  البيئية  التعرض  العوامل 

ي اما الســـكرتنظيم الهرمونات وتطوير السمنة ومع  زيائية والتي ترتبط  فـــيللمواد الكيميائية وال

الحضري   التصميم   , الأراضي  استخدام   ( مثل  المبنية  البيئة  الى  فتشير  البشري  السلوك  انماط 

 ( .   Ershow , 2009)   ونظم النقل ( 

يع     الى داء    د و  يؤدي  القوية مما  الاقتصادية  للقوى  بيولوجية غير مقصودة  نتيجة  هو  السمنة 

عالية  نسبة  لهما  والوقت  فالعمل  الطاقة  واستهلاك  الطاقة  على  الأنفاق  بين  الانتشار  واسع  خلل 

عام   منذ  مطردا"  انخفاضا"  البدني  النشاط  انخفاض  ان  حيث  تراجع    1960نسبيا"  يعكس  مما 

الوقت الذي يقضيه باستخدام    فـــيالنشاط  المتصل بالعمل , وزيادة النشاط المستقر ) مثل زيادة  

العام  النقل  أو  المشي  مقابل  السيارات  استخدام  وزيادة   ) التلفزيون  مشاهدة  أو  الكمبيوتر      اجهزة 

 (Brownson, et al ,. 2005 ) 

اهمية        البدني  الزائد   إذ   كبيرةوللنشاط  النشاط  الدهون    يقلل  البطن و   يفمن  عامل    هيمنطقة 

الأنسولين    يفمعروف    رخط البدني    يفوجد    ـد وقمقاومة  النشاط  ان  الدراسات  يرتبط  بعض 

و  الدهون  توزيع  مع  من  ككذلعكسيا  يقلل  ان  )    الدهون  يمكن  الجسم   ., Cole , et alداخل 

يؤدي الى استقلاب غير طبيعي للمغذيات   لطاقة أو انخفاض الأنفاق( ان ارتفاع استهلاك ا1998

السمية الشحمية وهي ذات    فـــيالذي يؤدي الى تراكم الدهون داخل وخارج الخلايا والمساهمة  

بي   وT2D   (Volcik , et al ,.2006علاقة  الحياة  ا  أن(  ونمط  البيئية  الأسباب   هيلعوامل 

 . T2D   (Danaei , et al ,. 2011 )حدوث  فـــيالزيادة القصوى  فـــي

ا     يسوتشير  التدخين  ان  الحالية  اصاب  فـــي  هملدراسات  تساعد    ةتطوير  التي   فـــي التأكسد 

د بأن هنالك علاقة  فـــي( . وهنالك تقارير تMorrow , et al,. 1995) ارتفاع بيروكسيد الدهون 

 عام    فـــيالمواد و  لتلك   رتـــمالبيئية اثناء التعرض المس  ي والكيمياويات الســـكرلة بين  تـــممح

1970sالمس التعرض  ان  الباحثون  انخفاض  متـلاحظ  بنسبة  مرتبط  الكاربون  كبريتيد  لثاني  ر 

 .   (  Kujalovl, et al, 1979)  ي الكامن ( بين العاملينكرالس) مرض لوكوز الجتحمل 

لك التاريخ  ذ   يف, بما    النــوع الثــانيلسكري من  لالأخرى    رالخطـوهنالك الكثير من العوامل       

ي الحملي , والسمنة , وانخفاض النشاط  كرالس, و  رض المالعائلي , والعمر , والجنس , وتاريخ  

  , الدم  واضطراب شحوم   , الدم  وارتفاع ضغط   , والعرق  الغذائي  والنظام   , والتدخين   , البدني 

و  , وكذ والمخدرات   , والإجهاد   , العلاجات  دورا    لكمختلف  تلعب  الوراثية   ي ف  مهما"العوامل 



من    رتطو  T2D      (Waterfield &Gloyn 2008; McCarthy &Hattersleyجزء 

,2008   . ) 

مناقشتها مؤخرا" هو التلوث وتشير البيانات الوبائية ان التعرض المزمن   تـــمومن العوامل التي  

ثيل الغذائي  تـــم عملية ال  فـــيللملوثات العضوية ) مبيدات الأعشاب والمبيدات العضوية ( يؤثر  

الأنسولين   مقاومة  على  ويحث   , مصل    وقـــد للجلوكوز  تراكيز  بين  قوية  علاقة  وجود  اثبت 

 ( .Lee, et al ,. 2006)  يالســـكريدات العضوية وانتشار مرض المب

,  تـــميع  T2Dوان خطر تطوير         البيئية والوراثية  العوامل  تقديرات   وقـــد د على  تراوحت 

بين   خطر    25% -80%التوريث  وان  المتابعة  فترات  اطول  خلال  من  التقديرات  هذه  وان 

تقريبا" اذا كان كلا الوالدين   70%للأفراد الذين لديهم احد الآباء مصاب و    40%الإصابة هو  

تكون نسبة خطر الإصابة    T1D( وعلى العكس من  kobberling ,& Tillil 1982مصاب )  

 .(Groop, et al ,. 1996اعلى اذا كانت الأم مصابة بدلا" من الأب  )  T2Dب 

بما  تـــممحعدة  اسباب    توافروت       لهذا  الرحم  ذ   فـــيلة  داخل  البيئة  دور  احداث    فـــيلك 

  التوائم ثنائية الزايجوت   يفـT2D  يفـان معدل التوافق    ـكلكذ الحياة و  يف  وقت لاحق  يفرمجة  الب

 . (     Kaprio, et al ,. 1992)  70%التوائم احادية الزايكوت هو    يفاما    20-30%  من  توجد 

  يالســـكرداء  من    النــوع الثــانيتطوير السمنة و  فـــيالعوامل البيئية ذات اهمية حاسمة    د  وتع

استهلاك الطاقة , الخمول البدني , الاكتئاب   فـــيالهامة للبدانة هي الأفراط    الخطـــروان عوامل  

  يالســـكرداء  الرئيسية ل  الخطـــراعي اما عوامل  تـــمالوضع الاقتصادي والاج   فـــي,وانخفاض  

الثمن   ,     انيالنوع  السمنة  الدهونتشمل  والتدخينال  ,وترسب  البدني  لنوم السن واوتقدم  ,  خمول 

,والعرق,  والحرمان .   ((Speakman & Rahilly , 2012;Park, et al,. 2003والتحضر 

خل على  البدني  النشاط  انخفاض  تشمل  اهمية  الأكثر  البيئية  العوامل  الفـــيوان  الاستعداد  جيني ة 

الطاقة  فـــيلأفراط  او الشكل  (   (Lieberman ,. 2003استهلاك  يوضح  كما  عوامل    (1.2). 

ب  فـــي  التي تسهم  ـرالخط  ,Jin,Patti ,2009; Lazar  )اني النوع الثمن    يـكرالسداء  التسبب 

2005; Manson, 1991  ) 

البنكرياس هي    فـــيان مقاومة الأنسولين المركزية والمحيطية وضعف وظائف خلايا بيتا        

 ( .  Kahn ,2003) النــوع الثــانيمن  كر الســية لداء المـــرضزيولوجيا فـــيالسمات الرئيسية لل

الى    T2Dو    T1Dان وباء   الواضح    50يعود  فقط  الفترة تـــمعاما" ومن  اما" ان خلال هذه 

البيئة وليس الجينات قد تغيرت  ومن الأمثلة على التفاعل بين الجينات    فـــيالتغيرات الحاصلة  

ان   كذلـــكاثبت    وقـــد LCT   (Enattah, et al ,. 2008  . )جين اللأكتاز  فـــيوالبيئة الطفرة  



T2D  وقت مبكر قبل   فـــيذرية الأمهات المصابات  فـــيكان اكبر   الجــلوكوزاو ضعف تحمل

( Meigs, et al ,. 2000مما يشير الى ان هنالك دور للبيئية الجنينية داخل الرحم )  50سن ال  

تو المباوان  الحياة  خلال  المغذيات  محدد  فر  هو  الجنينية  والحياة  الكبار    مهمكرة  لصحة 

(Saenger, et al ,. 2007  ان   .  )Glutathione – S- transferees (GSTs )  د تع 

الأكسدة   التفاعلية   الرئيسيةمضادات  الأوكسجين  انواع  وكذألك   , البيئية  السموم  من  تحمي     التي 

 (ROS  ( )Bekris , et al ,. 2005 ) . 

 

               T2DMالتسبب ب    فـــيالمتعددة التي تشارك    الخطـــريوضح عوامل    (1.2)شكل  

Jin and patti 2009; Lazar, 2005; Manson, et al,. 1991))  . 
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تحديدها من قبل عدة   تـــم التي يوراثية متعددة العوامل المشتركة  متلازمة    يالســـكرداء    د يع      

( .  Bene,r et al ,. 2004 ; Poulton, et al ,. 2002مختلفة والعوامل البيئية )    عدة  جينات 

الهوات و وملوثات  والآفات  الأعشاب  ومبيدات  السامة  المواد  من  للكثير  الحية  الكائنات  ء  تعرض 

وال الصيدلانية  تأثير ضار على    كثير والمستحضرات  لها  يكون  ان  يمكن  التي  الطبية  المواد  من 

تغيرات   تحدث  ان  يمكن  البيئية  المتعرضات  هذه  الأنسان  ال  فـــيصحة  المرتبطة  تنظيم  جينات 

 .( Sturchio , et al ,.2008)   بالأمراض البشرية



و       الحياة  نمط  ان  تع  فـــياط  لأفرا بما  والسمنة  الطعام  العوامل   د  تناول  ل  من  داء  المسببة 

وان    النــوع الثــانيمن    يالســـكرداء    فـــيالتسبب    فـــيالعناصر الوراثية  . تشارك    يالســـكر

يمنح   الإيجابي  العائلي  زيادة    2-4التاريخ  من    الخطـــراضعاف  وكذألك   15-25%للمرض 

الأولى  ـــللأق الدرجة  من  تحمل    إذ ارب  ضعف                        ي الســـكرداء  او    الجــلوكوزيسببون 

( ( Pierce ,et al,. 1995  

تس      التي  العوامل  من    فـــي  همومن  النوع  هذا  العوامل   المـــرض تطوير  بين  التفاعل  هو 

بيتا   المحيطية وعلى وظائف خلايا  الأنسولين  تؤثر على حساسية  , لأنها  والبيئية   فـــي الوراثية 

هنالك علاقة   (  الى ان     Keku ,et al ,. 2003شار )أ( . وAmpudia ,. 2003البنكرياس ) 

والقابليبين   العائلي  الوراثيةالتاريخ  بالمرض   ة  يع  .للإصابة  م  د ولهذا  اداة  العائلي  دة  فـــيالتاريخ 

الذين   الأفراد  ب  فـــيلتحديد  للإصابة  متزايد  من    يالســـكرداء  خطر  التي  التعديلات  واجراء 

ت تـــمالمح ان  ظهور  ل  الخلقية  اان    تبينو  المـــرض ؤخر  الوراثية  الاضطرابات  من  لعديد 

 ( . Bittles , et al . 1991زواج الأقارب )  فـــياكثر تكرارا تكون والتشوهات 

على اجراء   الجــلوكوز على سبيل المثال يمكن تشجيع الأفراد الذين يعانون من ضعف تحمل       

النشاط   فـــيتغيرات   نتائج التجارب التي تشير الى فقدان الوزن وزيادة  بالنظر الى  نمط الحياة 

بنسبة   انخفاض  الى  تؤدي  ان  يمكن  الدهون   تناول  من  والحد  ب58 %  البدني  داء للإصابة 

( بأن     Ramprasath ,et al ,. 2011  ) اشار  و  (  Tuomilehto ,et al ,. 2001)    يالســـكر

ارتباطات   من    مهمةهنالك  لكل  الجينية  الأنماط  داء ومخاطر     GSTM1,GSTT1null بين 

 .  يالســـكر
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 فـــيينظم  ا"اميني  ا"حامض 51ويتكون من  5800KDوهو بروتين كروي ذو وزن جزيئي        

حامض اميني    21من    A( مرتبطتان بأواصر ثنائية الكبريت وتتكون السلسلة    A,B)    سلسلتين  

من      Bوالسلسلة   و   30تتكون  اميني   الأنسولين    تـــمحامض  بين جزئي  كاملة  توليف  تحقيق 

عام   وي Katsoyannis ,. 1964)  1966البشري  بيتا    تـــم(.  داخل خلايا  الهرمون  هذا  تصنيع 

مون من اثنان من السلاسل جزر لانجرهانز ويكون الشكل النشط لهذا الهر  فـــيالبنكرياس    فـــي

جسم   فـــياحد الهرمونات ذات التأثير الكبير  الأنسولين هو( Dunning,et al,. 2006)   الببتيد 

نسبة   ارتفاع  الى  نقصه  يؤدي  اذ  )    فـــي  الســـكرالأنسان  (     Guyton &Hall , 1996الدم  

الأنسولين لأول مرها  تـــمو الأبقار    كتشاف    1920s  (Teuscher,. 2007   .)كمنتج مشتق من 



 1.0يفرزون من الأنسولين ما يقدر من     الســـكرويقدر ان الأشخاص الأصحاء غير المصابين ب

  د ويع  (.Polonsky , et al ,. 1988كجم من وزن الجسم يوميا )/دة من الأنسولين  وح  0.4 –

, والتخزين   للنمو  الرئيسي  الهرمون  المواد  الأنسجة الأخرى    فـــيالأنسولين  ويسهل امتصاص 

تجنب   فـــي, وللأنسولين دور رئيسي    الجــلوكوزيساعد الخلايا على امتصاص    كذلـــكالغذائية  

غي انخفاض  و  ,  الجــلوكوز   تركـــيز  فـــيبيعية  الط  رالارتفاعات  الأنسولين   تركـــيزيمنع 

 ( .  Unger , et al ,. 1963الخلايا )  فـــيالكلوكوز 

ب   تـــم  وقـــد       من  مره  لأول  الأنسولين  على  الخنازير  الحصول  او  البقر    أ بد   وقـــد نكرياس 

لين  وبما انه من المستحيل الحصول على الأنسو  1982الإنتاج التجاري للأنسولين البشري عام  

ا  تـــممن الجثث   تقنيات    استبدال على    التربسين    يعمل انزيم  حيث   عليه  نزيمية للحصولتطوير 

الحامض الأميني   ويتحد مع من الأنسولين للخنازير ,  B30موقف  فـــيالحامض الأميني الألنين 

(      Morihara, et al,.1979)  الأنسان  فـــي الثريونين مما ينتج نفس تسلسل الأحماض الأمينية  

الاضطرابات    T2DMيز  تـــموي  من  بيتا    فـــيبمزيج  خلايا  قبل  من  الأنسولين    فـــي افراز 

 Boden)                         ة والتي غالبا ما ترتبط بالبدانةفـــيالبنكرياس ومقاومة الأنسولين الطر

, 1996  . ) 

)    وقـــد        اStraub &Sharp ,. 2002وضح كل من  ان تنظيم  ي(  من    تـــم فراز الأنسولين 

اثن داخل    ينخلال  الصلة  ذات  الجزيئية   المسارات  تنشط  التي  المختلفة  الخليطة  المحفزات  من 

هو   اهمهما  وان  البنكرياس  عن    الجــلوكوزلان    الجــلوكوزخلايا  الأنسولين  اطلاق  الى  يؤدي 

خلايا   ان   . الخلوية  الأحداث  من  معقدة  سلسلة  الأيضية    Beta- cellطريق  الأنسجة  اكثر  هي 

تع التي  اعتـــمالنشطة  لتوليد  تـــمد  التأكسدية  الفسفرة  على  كبيرا  ارتفاع  لذ    ATPادا  يعتبر  لك 

  فـــي  الســـكراستهلاك الأوكسجين عامل رئيسي لإفراز الأنسولين للاستجابة للارتفاع مستويات  

( ROS)    نتاجللإخطرا    ىاعلا بيتا  خلاي  من  ( . مما يجعلGerber &Rutter , 2017)    الدم

التأكسدي لأنها لا تحتوي على الأنزيمات المضادة للأكسدة مما يزيد من ضعف قدرة  او لإجهاد 

 ضد الإجهاد التأكسدي .  Beta-Cell خلايا 
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(  Moller &Flier, 1991معين من الأنسولين )    يزـكترغير طبيعية ل   وجيه ليباهي استجابة       

الحاسم   العامل  هي  الأنسولين  مقاومة  العوامل   T2D  فـــيالتسبب    فـــيوان  مع  وترتبط 

شحوم   اضطراب وثيل الغذائي ) ارتفاع ضغط الدم ,  تـــمية  لمتلازمة الالمـــرضزيولوجية  فـــيال

 .(Reaven, 1995)  البدانة المركزية (والدم , 

الثــانيمن    يالســـكرداء  ان       للأنسولين ومقاومة    غير المنتظمهو مزيج بين الإنتاج    النــوع 

الطر  فـــيالأنسولين   داء   فـــي. ان مقاومة الأنسولين  Wang e t al ,.2015))ة  فـــيالأنسجة 

اخذت    يالســـكر الأول  النوع  ب  زدياد بالامن  تقليديا  ترتبط  كانت  انها  من  الرغم  داء على 

 (  Cleland  et al,. 2013; Ndisang & Jadhav, 2009) النــوع الثــانيمن  يالســـكر

طفرات       مع  الأنسولين  مقاومة  )    فـــيوترتبط  الأنسولين  (   Insulin Rceptorمستقبلات 

والتي فوق البنفسجية    نتيجة التعرض للأشعة    لأليلات من ا  ينواحد او اثن  فـــي فرات  وتحدث الط

من   الأحادي  الشكل  عن  مسؤولة  مستويات   T2Dتكون  عدة  على  الطفرات  تحدث  ما  ونادرا 

ضعف  فـــيوظي  مثل  قدرة   فـــية  انخفاض  او  الخلية  سطح  على  الحمراء  تحت  الأشعة  نقل 

 Phosphataseاو انخفاض نشاط  مستقبلات الأنسولين  فـــيالارتباط مع الأنسولين او تشوهات  

 ( Freeman, 2006)  وزين الفوسفاتيز التير   

ثيل  تـــموهناك علاقة قوية بين مقاومة الأنسولين والإجهاد التأكسدي مثل  السمنة ومتلازمة ال     

  ( ويعSchaffer, et al ,.2012 ; Stadler , 2012الغذائي  مقاومة    فـــي  هام العامل    د (  

  ي الســـكرداء  ( وتطوير    ROSانتاج انواع الأوكسجين التفاعلية )    فـــيالأنسولين هو الأفراط  

 فـــي ان العيوب  كذلـــك( . Houstis et al,.2006)  ((2,2 الشكل فـــيكما  النــوع الثــانيمن 

وجود اجسام مضادة  و جينات مستقبلات الأنسولين  فـــيت  مسار اشارات الأنسولين بسبب الطفرا

الأنسولين  لمقاومة  النادرة  الأسباب  من  تعتبر  نفسه  الأنسولين  او  الأنسولين                لمستقبلات 

 (Kahn, et al , 1976 . ) 

( ان السمنة والعوامل & Chisholm,.1999 ; Unger,.1995  Biden)    اشار كل منو      

وضح    وقـــد , واستخدام المخدرات .  لأنسولين  و كذألك الالتهابات مقاومة ا  فـــيالوراثية تساهم  

للالتهابات , وعامل نخر  المحفزة  الحركيات الخلوية    ( ان  Kroder, et al ,. 1997كل من )  

ان   يمكن  التي  الدهنية  الأنسجة  من  تنتج  الفا  تثبيط  تـــم الورم  عن طريق  الأنسولين  اشارات  نع 

.الفسف الأنسولين  مستقبلات  من  الأثار  و  رة  تكون  عندما  موجودة  تكون  الأنسولين  مقاومة  ان 

من   للتخلص  المتوقع  من  اقل  و  فـــي  الجــلوكوزالبيولوجية  الهيكلية  انتاج  العضلات  قمع 

 .( Dinneen, et al ,. 1992الكبد )   فـــي  ةالداخلي وخاص الجــلوكوز



 

 

فـــي مرضى الســـكري   ي( الاليـــات المقترحة التي من خلالها زيادة الإجهاد التأكسد2.2شكل )

ويشير الى  ↓ويشير الى مستويات متزايدة  ↑قد يؤدي الى مقاومة الأنسولين وتصلب الشرايين 

 ( Houstis et al,.2006 ) مستويات منخفضة
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ة لهذه الجزيئات مثل لأنواع  فـــيلتفاعل او ازالة غير كااتكوين جزيئات عالية    فـــيهو زيادة       

 اعلية ـين التفـــتروجـــواع الن ـوان  (Reactive Oxygen Species)لية  ـــفاعـــالت  ن ـجيـــالأوكس



(Reactive Nitrogen Species  )  (Turko, et al,.2001;Maritim , et al,.2003   )

الكي الجزيئات  هذه  ال وتتولد  نتيجة  المستقرة  غير  البشر  كثيرميائية  الفسيولوجية  العمليات  ية  من 

ال نتيجة  الشوائب  هذه  المتكافئ  جزيئات وتتكون  يتشكل    إذ المايتوكوندريا    فـــيللأوكسجين    غير 

(    OH)الحر  ( وتشكيل الهيدروكسيد  H2O2)   ( يليه بيروكسيد الهيدروجينO -2الجذر الفائق )

مؤكسدة تحتوي على خصائص  التي  التفاعلية  الأخرى  الأنواع  النتريك    اما  اوكسيد      الحرتشمل 

  (NO  النتريك وبيروكسيد   )    (ONOO-    الدهون وببروكسيل  ي  LOO)  الحر(  عندما   تـــم ( 

يح المؤكسدة  الخصائص  ذات  الجزيئات  هذه  التأكــانتاج  الإجهاد  الـسدث  الـــدي  يؤدي   ــذي   ى ـ

الأنسجةــتل تشمل (    Sinha &Dabla, 2015)  ف  التي  للأكسدة  المضادة  المركبات  تصنف   .

د من مصادر  ـمتتسالأكسدة التي تنتج اما داخليا اوومضادات    (ROS)انواع الأوكسجين التفاعلية  

 . (  Esteghamati et al,. 2008غذائية وتصنف الى مجموعتين انزيمية وغير انزيمية ) 

ي على الدراسات التي تركز الســـكرمرض    فـــيوتستند الأدلة المباشرة للإجهاد التـأكسدي      

ال البولية وكذألك مستويات  البلازما  التأكسدي مثل  بلازما والأنسجة  على قياس علامات الإجهاد 

تيروسين    من   O2-  (Oberg ,et al,.2004; Ceriello , et al,.2001  ).لأوكسجيناونتر 

انواع   الأمثلة على  والبيروكسيد    (ROSوتشمل  الهيد ر وكسيلية  الجذور  مثل  انواع مشحونة   )

المح المصادر  وان  الهيدروجين  بيروكسيد  مثل  المشحونة  غير  ل تـــموالأنواع    ي الســـكرداء  لة 

التحولات   لمضادات    تركـــيز  فـــيوتشمل  الجزيئي  الوزن  وانخفاض  مثل الأكسدة  الأكسدة 

الدفاع المضادة للأكسدة     انزيمات   وضعف انشطة  Eتامين  فـــي( و  GSH)  الكلوتوثايونانخفاض  

الكاتالاز الأكسدة    CAT)    مثل  كذلك  ارصدة    فـــيوالتحولات    الجــلوكوزصناعة  و (  وتشمل 

 ( Haskins, et al ,.2003الأنسجة )   تركـــيز فـــي لانخفاض واالأكسدة 

لتفعيل عدد من المسارات الحساسة للإجهاد كذ    ROSو يمكن ان تعمل      لك كجزيئات اشارة 

المسؤولة   وهي  الخلايا  لتلف  المسبب  المتأخرة   فـــيالخلوي  المضاعفات  عن  المطاف  النهاية 

الأنسولين الســـكرلمرض   افراز  وانخفاض  الأنسولين  بمقاومة  المسارات  هذه  نفس  وترتبط        ي 

  (Wolff , et al,. 1991  المح الضارة  الأثار  وتشمل  الأوكسجين  تـــم(  انواع  لزيادة  لة 

  اليـــاتوالدهون بواسطة    والحامض النووي الرايبوزي  والنتروجين التفاعلية الضرر للبروتينات 

  ( من  كل  يؤثر  وبالتالي  والبيروكسيد  الكربونات  وكذألك  )    ROSالنترجة  و   )RNS  على  )

ذألك    فـــيبما    ليـــات الوظيفة والبقاء على قيد الحياة لخلايا بيتا من خلال مجموعة واسعة من الا

نشـــالتغ الأنـــيرات   والتع ـــاط  الجي ـــبزيم  ومـــير  الخـــني  المبـــوت                                       رمج ــلايا 

 ( Keane, et al ,. 2015;Newsholme, et al,.2012) . 



بيتا        خلايا  المضادة   فـــيان  الأنزيمات  من  جدا  منخفضة  نسبة  على  تحتوي  البنكرياس 

يؤ الذي  للخلايا  السام  للإجهاد  جدا  حساسة  تكون  لذألك  الأكسدة للأكسدة  خطر  ارتفاع  الى  دي 

لتوليد    عدة  اليـــات (  وهنالك  Tiedge, ,.et al1997;Robertson , et al ,.2003)    روالضر

ROS  ارتفاع    فـــي منها  وإجهاد   فـــي  الســـكرالخلايا   , الدم  شحميات  وفرط   الشبكة   الدم 

نسبة  ER)    بلازميه الأندو  ارتفاع  وان   . الأكسدة  ونقص  مرض   فـــي  الســـكر(   وتحديد  الدم 

توليد  الســـكر مع  ترتبط  ان  يمكن  الا  ROSي  من  متنوعة  مجموعة  خلال                   ليـــات من 

  (Robertson , et al,. 2003     هي التفاعلية  الأوكسجين  لأنواع  الرئيسي  المصدر  وان   )

مس بشكل  تنتجها  التي  للطاقة  تـــمالمايتوكوندريا  كمنتج  اساسا  تعمل  حيث  بتخور  ض  فـــيتقوم 

 .  (. Pollack &Leeuwenburgh   1999) الماء وانتاج عدة الأكسجين من خلال خطوات 

 

 GST   (Glutathione – S - Transferase   )جينات  14-2  

هي فصيلة متعددة الجينات من الأنزيمات ازالة السموم الضرورية لحماية الخلايا من الأكسدة     

التي تعمل على مجموعة واسعة من  (    Xenobioticوالضرر فضلا عن التحول الأحيائي من ) 

تؤدي   والتي  انخالركائز  المــالى  السامــفاض  تــواد  و  متعددة   د عــة  جينية                                عائلة 

  (Multigenes family    ( تضم عدة عوائل ثانوية منها )Zeta, Kappa ,Sigma  Theta 

,Alpha ,Pi ,Mu , Omega  )    (Hayes & Strange 2000; Wang ,et al ,. 2006  )

تحديد مالا يقل  تـــم وقـــد ( Liu , et al ,. 2005الكبد والخلايا العظمية ) فـــيويعبر عنها بشدة 

نشاط الأنزيم    فـــي  التي تظهر التقلب وراثيا  GST( من جينات  Iso enzymatic  (شكل من    20

 GSTT1,GSTM1(Pemble,et al . 1994   Seidegard , et al ,. 1988;  )  والجينات 

      

 

   Aاو     GST Alphaالبشرية الى اربعة فصائل فرعية رئيسية وتسمى    GSTوتنقسم جينات   

GST Mu    اوM    ,GST Theta    اوT    ,GST Pi    اوP  (Mannervick, et al , 1992 )    )

مثلا   فتضم  عدة  جينات  العوائل  هذه  من  عائلة  كل  جينات    GSTAوتضم   , GSTA1اربعة 

GSTA2 , GSTA3 , GSTA4    اماGSTM1    فتضم خمس جينات هيGSTM1,GSTM2, 

GSTM3,GSTM4,GSTM5    اماGSTT    فأنها تضم جينينGSTT1,GSTT2     اماGSTP  

 . ( Nacol , et al ,.1999ضم جين واحدا ) فـــي



الأخرى   صنافحين ان الأ فـــيواحد  فـــيالبشر كجين وظي  يفـموجود  GST Piان الجين       

( Alpha, Mu, Theta )  من 50و    65,  55من    يزة وتقاسم تعلى جينات متعددة وم  تحتوي %

( وتشفر  Hayes & Pulford , 1995; Ali – Osman et al ,.1997)    اثل على التواليمتال

والتي تؤدي دورا"    Glutathione-S- Transferaseهذه الجينات الى انزيمات المرحلة الثانية  

الأحيائي    فـــيمهما   التحول  الأيضية  فـــيعمليات   Metabolism or)    العمليات 

Biotransformation  ( )Nan et al.,2001  وان هذه الأنزيمات متعددة الوظائف وموجودة  )

الممال  فـــي تتو  (Deponte , 2013;Xie , et al, 2015  )كيجميع  جميع   فـــي  افر وهي 

ذائبة   وتكون  الثدييات  الى  النواة  بدائية  من  الحية  عليها    فـــيالكائنات  ويطلق  الخلوية  العصارة 

(Cytosolic Enzyme)    وتحث هذه الأنزيمات الGlutathione   المتكون من ثلاث احماض

بالمركبات    Glutamic , Cysteine , Glycine)    امينية هي بالارتباط  ة وتجعلها  الخطـــر( 

الأسا المادة  من  ذوبانا"  أكثر  منها  مواد  نشأت  التي  منها ا  على  يسهل  مماسية  التخلص  لخلية 

(Bababbitt,2000     العثور عليها كذلك . ويجري  بما    يفـ(  المختلفة  الحية  ذلك   يف الكائنات 

والثدييات)   والطيور  والنباتات  الدقيقة  الحية  والكائنات   , Hayes & McLellanالحشرات 

1999 ). 

انزيمات   انو    من  من     GSTs اثنان  كلا  هاما    GSTM1,GSTT1وهما  دورا   فـــيتلعب 

مع الاقتران  الخلوية من خلال  الدهون    المواد   الحماية  مثل  الذاتية  والمركبات  للسرطان  المسببة 

التأكسدي الإجهاد  اثناء  تشكلت  التي  النشطة  غير  والمركبات  ز لإفرا  لتسهيل  والبيروكسيديز 

(Mcllwain et al , 2006 ;Nakajima & Aoyama ,. 2000)   موقع    تـــم و تعين 

GSTM1    الكروموسوم موقع    فـــي  1p13.3على  ان  الكروموسوم    GSTT1حين  على  يقع 

22q11.2  (,1992   Guengerich).  ان النمطين الجينين لكل من  وGSTM1,GSTT1 null  

داء تتفاعل مع التدخين ويعتبر عامل خطر وراثي لتطوير مضاعفات القلب والأوعية الدموية و  

الثمن    يكرالس   ي ف   توافر(  وت   Doney, et al . 2005; Hori , et al . 2007)    اني النوع 

 (   GSTA , GSTP , GSTM , GSTTة هي ) ـي فالأنسان اربعة عوائل اضا

هما انزيمان متعددان   GSTT1 ( GST- theta)و    GSTM1 ( GST- mu )ان كل من        

ويشاركان   السامة   فـــيالوظائف  والمركبات  المسرطنة  المواد  من  السموم                                   ازالة 

  (Armstrong, 1997; Jakoby& Ziegler, 1990  ويشارك  )Glutathione     وGSTs  

الدفاع المضادة للأكسدة ضد مجموعة واسعة من الجذور الحرة التي تشكلت اثناء    اليـــات   فـــي

 ( . Kowluru & chan , 2007ي ) الســـكرمرض  فـــيالإجهاد التأكسدي 
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الكروموسوم    توافروي      من    1p13.3على  بطول    (  8) ويتكون  واربعة    (kb 4.2) اكسونات 

هي   أليلية  ا  GSTM1-0  د ويع  A,B,C ,0 (Zero)متغيرات  لتعدد هو  شيوعا  الأكثر  لشكل 

(    Hayes, et al ,. 2005 ; Bolt & Their,.2006; Oliveira, et al,.2010)     الأشكال

التي تضم خمسة جينات تكون مرتبطة على الذراع    Muي هذا الجين إلى العائلة الثانوية  تـــموين

الأول   للكروموسوم  مقداره    فـــيالقصير  حجم  تشغل  وهي  ال  (    (20kbالأنسان   DNAمن 

(Rossin, et al , 2007) . 

الأ      الأ  GSTM1-0  ليلويعتبر  اما  فعال  فعالان وان    GSTM1-B, GSTM1-A  ليلان غير 

( محل القاعدة    Cيتكون عن احلال القاعدة النيتروجينية )السايتوسين    Bعن    A  ليلاختلاف الأ

الكوانين    النيتروجينية  (G  ا بسبب  اللا(  الأميني  الحامض  منتجة  بدل Lysيسين)  لطفرات   )

الأمينــالحام سبــض  )ــجياراــي  عAspن  مـــ(  الحــوقــند  الأمــامــع                      172))ني  ــي ـــض 

(Roman, et al.,1997.)  

 GSTM2 , GSTM3هي    GSTM1لجين    Polymorphismاربعة اشكال متعددة    تتوافرو     

, GSTM4 ,GSTM5    (Pearson, et al 1993    ) المفصلة    وقـــد المادية  الخريطة  وصفت 

الجين   تبين  التي  تقع    GSTM1للكتلة  للجين   اتجاه   فـــيالتي  التركيبية  و    GSTM2  الخريطة 

GSTM4    ومنبع الجينGSTM5     ومن المتوقع ان يكون حذفGSTM1*0    ناجم عن عبور

المتو بين  متكافئ  يقارب    اليـــات غير  المصب    Kb5ما                     GSTM2و    GSTM1من 

(& pearson, 1996  Xu, ). 

 

 

   GSTT1الجين 2-14  

         ( الثانوية  العائلة  الى  للكروموسوم  Thetaويعود  الطويل  الذراع  على  ويوجد   فـــي  22( 

 ., Rossini , et al( ويشفر هذا الأنزيم لأزاله السمية )    22q11.2)    11الأنسان عند الحزمة  

الجين نوعين هما  2007 ان   GSTT2Pو    GSTT2و    GSTT1( ويمتلك هذا  الكاذبة  الجينات 

الذي يؤدي الى غياب   null genotypeالأنسان ونتيجة التركيب    فـــيهذا الجين متعدد الأشكال  

  ( لتعديلات  والتي تؤثر على الاستجابة  بأن هنالك   Xenobioticوظيفة الأنزيم  الذي يوضح   )

 Afarnd , et)      النــوع الثــانيمن    يالســـكر داء  ارتباط قوي بين تعدد الأشكال لهذا الجين و

al ,. 2015 ) . 



  Cytokinesالحركيات الخلوية   17-2    

بر      الهي  تنتجها  ,  كثيروتينات سكرية صغيره  الخلايا  انواع  الدم    فـــيو  من  كريات  الغالب 

ال  إذ البيض   و  كثيرتنظم  الفسيولوجية  الوظائف  بما  المـــرضمن  ا  فـــيية  الفطرية ذألك    لمناعة 

الخلية   على  متعددة  اثار  لها  يكون  ما  وغالبا  الالتهابية  الاستجابات  من  كبير  وعدد  المكتسبة 

االمس ويمكن  نفسها  او    نتهدفة  وتـــمتحفز  تخليق  الأخرى   زفـــيتح نع  الخلوية              الحركيات 

(Khan , 2008ا عندما  الماضي  القرن  الى  اكتشافها  ويرجع  الأنتر(  مره  يفكتشف  لأول  رون 

 , kDa30   (Deverman &Pattersoبروتينات متعددة النوى ذات وزن جزيئي اقل من   د وتع

تنظيم الدفاع ضد   فـــيتنظيم نضج الجهاز المناعي الطبيعي و  فـــي( وتلعب دورا اساسيا    2009

 . (Fresno , et al , 1997الأمراض المعدية ) 

ن لديهم درجة عالية من  لآمن الحركيات الخلوية حتى ا  200التعرف على حوالي    تـــم  وقـــد     

 ,Th1انتاجها منها الى  خلايا   تـــمتصنيفها على اساس الخلايا التي ي  تـــمهيكل الفا الحلزوني وي 

Th2  الأخيرة    فـــيو فرعي  تـــمالآونة  مجموعة  هي خلايا    هتصنيف  والخلايا   (Th17ثالثة   )

خلايا  Terg)    التنظيمية من  مختلفة  الخلوية  الحركيات  شخصية  تظهر  التي   )Th1 , Th2                     

  (Zidek  , et al ,2009   السايتوكينيتك الإغريقية  الكلمة  اختصار  من  اسمها  واخذت   )             

  (Cytokinetic    الخلوي الحراك  تعني  والتي   )      (TO set Cells in Motion    وهي  )

للمناعة   قوية  كيميائية  الإصابة    إذ مرشدات  موقع  الى  تصل  لكي  المناعي  الجهاز  خلايا               تتبعها 

 (Fields , 2009 .) 

من    عد  وت       اقل  تكون  ما  وعادة  الخلية  خارج  توجد  صغيرة                الحجم   فـــي  kd80بروتينات 

  (Chung &Barnes , 1999  ما وغالبا  با تـــم(  انشطة  متداخلة  يتلك  اثار  تـــملوجيه  ارس 

تتركـــيز  فـــية  مختلف ان  يمكن  مختلفة  الأخرى    ساند ات  الخلوية  الحركيات  اثار  تخالف             او 

(Kunkel, et al ,. 2000     ( الخلوية  الحركيات  معظم  وتسمى   )Interleukin   وي   تـــم ( 

هي   انواع  عدة  الى   , Lymphokines , Interferons , Chemokines)    تصنيفها 

interleukin etc  اع العمل  تـــم(  من  الهدف  او  تفرزها  التي  والخلية  وظيفتها  على              ادا 

 (Paul ,.et al ,.1992 ) . 

وتنظم الاستجابة    T-cell   كيات الخلوية التي تفرزها خلايا) الحر  Lymphokines  د وتع      

) فهي التي تضخم وتديم العملية الالتهابية  cytokines    Pro-inflammatoryالمناعية ( اما   

الاستجابة  cytokines   anti- inflammatoryاما   سلبا  تعدل  التي  الخلوية  الحركيات  فهي   (

 Pro-inflammatory and    )والحركيات الخلوية نوعان    .(  ,Barnes  2008الالتهابية ( ) 



anti- inflammatory)   التغذية   اليـــات   تسيطر الحركيات الخلوية المضادة للالتهابات على  إذ

 .  (et al,. 1996 ;Taniguchi , et al ,. 1999  Zimmer ,)المعقدة  راجعةال

الدفاع الفعال ضد   يفالمقام الأول عن البدء    يفـفهي المسؤولة    Pro-inflammatoryاما        

 د وقـانتاج هؤلاء الوسطاء قد يكون ضارا    يفمسببات الأمراض الخارجية ومع ذألك فأن الأفراط  

 ; Pinsky , et al ,.1993النهاية الى الصدمة وفشل الأجهزة المتعددة والوفاة  )    يفـيؤدي  

Marty, et al ,.1994    ) وجد ان الأكسدة تزيد من انتاج الحركيات الخلوية عبر عدد من     إذ

المختلفة حيث تعمل مشتقات الأوكسجين كمرسلين ثاني على تنشيط عامل النسخ العامل   ليـــات الا

( مما يؤدي الى نسخ الجينات التي    AP-1والبروتين المنشط  )    Kappa B ( NF kB)النووي  

 .(   Nath , et al 1998   Meyer et al ,.2005 ;)  ترمز الحركيات الخلوية وعوامل النمو

يحفز على الالتهاب بسبب زيادة الإجهاد التأكسدي   الجــلوكوزوجد ان تناول الدهون و  وقـــد     

الأنسولين   مقاومة  وتحفز  الالتهابية  الاستجابة  الى  تؤدي  التي  النسخ  عوامل  كل   فـــيوتنشيط 

من الدراسات    كثير ال  فـــيتبين    وقـــد (  Mohamed, et al ., 1998الجسم او بعض اجزائه )  

من   مرتفعة  مستويات  هنالك  )    IL-6ان  الورم  نخر  لديهم    --TNFوعامل  الذين  الأفراد  مع   )

 Pickup, et al ,.2000)    النــوع الثــانيمن    يالســـكرداء  مقاومة للأنسولين او المصابين ب

;Shikano , et al ,.2000  ) 

 

 

  Materials and Methodsالمواد وطرائق العمل  1-3

 Used Instrument الأجهزة المستخدمة  1.1. 3

 ( الأجهزة المستخدمة والشركة المصنعة لها والمنشأ  1  – 3جدول )

 الجهاز الشركة المنشأ 

Japan Hirayama  Autoclave 

USA Lab net  Cooling Centrifuge  



USA Sony  Digital Camera            

Germany GFL Distillation apparatus 

USA Lab net  Electrophoresis system      

Germany Kern  Mettler Balance      

USA Fisher Scientific Micropipette (Automatic)  

Germany Memmert Oven                 

England Biocote Stirrer Hot plate 

Taiwan Esco Thermal Cycler Automated 

France Vilber Lourmat  UV Light         

England Grant- Bio Vortex 

Germany GFL Water Bath 

 

  Materials and Methodsالمواد وطرائق العمل   2-3

  Chemical Materialsالمواد الكيميائية  2.1.3

 المواد الكيميائية والشركة المجهزة لها: ( يبين 2-3جدول )

 

 المنشأ 

 

 الشركة

 

 المواد الكيميائية 

USA Tedia –USA Absolute Ethanol 

USA Promega Agarose 



 

 

 طرائق العمل   3-3

    Samples Collectionجمع العينات  3.3-1

جمع   بواقع  146تم  دم  قار   96عينة  ذي  محافظة  في  الصم  والغدد  السكري  مركز  من  عينة 

عينة دم   50لأشخاص مصابين بداء السكري من النوع الثاني  وهي تمثل مجموعة التجربة . و  

 -2)   لأشخاص أصحاء )تدريسين, وطلاب, واشخاص ذو اعمال حرة ( حيث تم اخذ مقدار من 

الأ  ( مل من3 الوريدي من مجموعتي  انابيب    صحاءالدم  في  الدم  وتم وضع عينات  والمرضى 

 ( مادة  على  بدرجة حرارة  EDTAحاوية  وحفظت  للتخثر  المانعة  استمارة -20(  اعتماد  وتم  م. 

و المرضى  مجموعتي  عن  وامعلومات  )العمر  تضمنت  , لأصحاء   السكن  منطقة   , التدخين 

 , والتاريخ العائلي (.   والإصابة بالضغط

    DNA  Extraction  دنااستخلاص ال 3.3-2 

Germany Fisher Scientific  Bromophenol Blue 

Korea Geneaid DNA Extraction Kit Cat 

.No. GS100 

Korea Bioneer  DNA Ladder Marker 

USA Promega  Ethidium Bromide 

Korea Bioneer Green Master Mix  

Korea Bioneer GSTM1  

Korea Bioneer  GSTT1 

Korea Bioneer Albumin 



ة خطوات اعتمادا على  د  لأصحاء عا من عينات المرضى و  DNAتضمنت عملية استخلاص ال  

 وهي :   Geneaidوالمصنع من قبل شركة  Kit  DNA Extractionالنشرة المرفقة مع 

   Materials Preparationتحضير المواد  -أ

مل( من محلول    25إلى )   Absolute ethanolالايثانول المطلق  مل ( من    100)   تم اضافة  1-

Wash Buffer    "القنينة التي تحتوي على  بأغلاق  ثم مزج الخليط عن طريق الرج لبضع ثوان

  الخليط بأحكام لتجنب تبخر الإيثانول .

ملغم( من أنزيم    11إلى )     double distilled water(  ddH2Oمل( من )1.10)  تم اضافة  2-

Proteinase K   ثم مزج الخليط بواسطة جهازVortex   لضمان إذابته بصورة كاملة ثم أجريت

 لبضع ثوان لتدوير الخليط الموجود أسفل الأنبوبة.  Centrifugeعملية الطرد المركزي 

   Sample Preparationتحضير العينة   -ب

 مل  1.5سعة  Eppendorf tubeمايكرو ليتر( من عينة الدم إلى أنابيب خاصة  200نقل ) 1-

 مع مزج الخليط بواسطة    Proteinase Kمن أنزيم    مايكرو ليتر (20أضيف لكل عينة )  -2

MicroPipette . 

مل في الحمام  1.5سعة   MicroCentrifuge tube الطرد المركزي الدقيقة    حضنت أنابيب   -3

 دقائق.  5م ولمدة  60 في Waterbathالمائي 

  Cell Lysis تحلل الخلايا -ج   

أنابيب    1- أخرجت  الحضن  فترة  انتهاء  )   وأضيف   MicroCentrifuge tubeبعد    200إليها 

مع مزج الخليط عن طريق الرج   Gateway Signaling Buffer   (GSB)مايكرو ليتر( من  

 بقوة.

 دقائق  5  م ولمدة    60الى الحمام المائي في    Micro Centrifuge tubeيتم ارجاع أنابيب    -2

 على أن تقلب كل دقيقتين .  

المطلوب من    مدةخلال    -3 الحجم  نقل  يتم  لكل    Elution Buffer   (50الحضن  ليتر(  مايكرو 

مل تحضن في الحمام المائي في   1.5جديدة سعة    Micro Centrifuge tubeعينة الى أنبوبة  

 . م )لحين الوصول إلى خطوة إضافتها (  60



     DNA Bindingالربط  -د

مع   Absolute ethanolالايثانول المطلق    مايكرو ليتر( من  200اضيف لكل عينة محللة )  1-

 ثوان .  10مزج الخليط مباشرة عن طريق الرج بقوة ولمدة 

)بما   مل ويتم نقل كل الخليط  2سعة  Collectionفي انابيب  GS Columan توضع أعمدة -2

 .  GSغير قابل للذوبان ( ألي أعمدة   في ذلك أي راسب 

العينات   -3 المركزي    ألى  تنقل  الطرد  دورة في   16000-14000بسرعة    Centrifugeجهاز 

الخليط من حشوة الأعمدة   ,  وفي حالة عدم ترسب  دقيقة واحدة  نزيد وقت   GSالدقيقة  ولمدة 

  الجمع عملية الطرد المركزي حتى تمر عملية الترسيب بشكل كامل . بعد ذلك نتخلص من أنابيب 

 مل .  2جديدة سعة   الجمع إلى أنابيب  GSعمدة أالتي تحتوي على الراسب وتنقل 

 

 

 

 Washالغسل   -ه

ثم أجريت عملية الطرد    GSإلى أعمدة    Washing Bufferمايكرو ليتر( من    400  (أضيف    1-

ولمدة    16000-14000   بسرعة  Centrifugeالمركزي   الدقيقة  في  ذلك   30دورة  بعد  ثانية, 

مرة أخرى في أنابيب   GSونضع أعمدة    Collectionنتخلص من الراسب المتكون في أنابيب  

Collection   مل .  2سعة 

) المخفف بالإيثانول المطلق ( إلى أعمدة  Wash Bufferمايكرو ليتر( من  600أضيف )  2-

GS  . 

دورة في الدقيقة ولمدة  16000  -14000بسرعة    Centrifugeعملية الطرد المركزي  إجراء -3

  DNAتماما ولتجنب أي ايثانول متبقي ولضمان عزل  GSدقائق لتجفيف حشوة أعمدة  5

 بصورة أكثر فعالية .  

   Elutionالعزل  -و

 مل .   1.5جديدة سعة  Eppendorfالمجففة إلى أنابيب   GSتنقل أعمدة   1-



ثم    GSالمسخن في مركز حشوة أعمدة    Elution Bufferمايكرو ليتر( من  100أضيف )  2-

 دقائق على الأقل ليتم امتصاصه  بشكل تام .   3تترك 

المركزي    3- الطرد  عملية  الدقيقة   16000-14000بسرعة    Centrifugeإجراء  في  دورة 

 المتبقي .   DNAثانية لعزل   30ولمدة 

 DNA الكشف عن الحامض النووي منقوص الأوكسجين3-3-3 

 Sambrook et)( طبقا لطريقة  Electrophoresisاستخدمت طريقة الترحيل الكهربائي )       

al. 1989)  ( باستخدام هلام الAgarose  للكشف عن الحامض النووي منقوص الأوكسجين )

 وكانت المحاليل المستخدمة هي:  

-1 DNA 

-2 Agarose   

-3 1X-TBE Buffer   

4- Bromophenol blue  

5- Ethidium bromide(10mg ml   

 

      Molecular genetics studyدراسة الوراثة الجزيئية    

الذي     ((DNAتم الكشف عن وجود حزم الحامض النووي الرايبوزي منقوص الأوكسجين      

هلام   على  الكهربائي  الترحيل  طريق  عن  والمرضى  السيطرة  مجموعة  من  استخلاصه  تم 

بتركيز   )    ( (0.8%الأكاروز  في  كما    (    Sambrook, et al ., 1989بأتباع طريقة  موضح 

 ( 4-1الشكل ) 

 
1        2        3      4      5      6      7      8       9 



 

على هلام  DNAللحامض النووي  Electrophoresisالترحيل الكهربائي  (4-1)الشكل 

 ( لعينات المرضى فقط.0.8%)الأكاروز بتركيز 

 

 

 

 

 

 وقد أجريت طريقة الترحيل الكهربائي وتتكون من ثلاث مراحل هي : 

 Preparation of Agarose gelمرحلة تحضير الأكاروز  1-

-a  مل من دارئ  60وأضيف   الأكار وزغم من   0.48وزنTBE   ليصبح التركيز النهائي

ليصبح التركيز   TBEمل من دارئ  100واضيف ألي  الأكاروزغم من  2كذلك وزن   %0.8

 . 2%النهائي 

-b سخن المحلول باستخدام الصفيحة الساخنة  Oven  بشكل كامل   الأكار وزلحين ذوبان 

-c ( درجة مئوية . 40-50ترك المحلول بدرجة حرارة الغرفة ليبرد إلى ) 

-d  مايكرو ليتر من صبغة  0.5اضافةEthedium bromide . الى المحلول 



 :  Casting of Agarose gelمرحلة صب الأكاروز  2-

في احدى نهايتيه ثم صب  Combووضع المشط  الكاروزحضر القالب الخاص بصب -1

الاكاروز المذاب والمبرد في القالب بعد غلق نهايتيه وترك ليبرد في درجة حرارة الغرفة ولمدة 

 دقيقة.  30

بعد اكتمال صب الاكاروز, رفع المشط بدقة عالية وأعيد القالب إلى مكانه في جهاز الترحيل   -2

 إلى تجويف جهاز الترحيل . TBEوأضيف محلول 

           Loading and running DNA in مرحلة الإضافات والترحيل3-     

Agarose gel                                                                                                               

 وكالاتي:    para filmأجريت الاضافات على قطعة من الورق           

أي   Bromophenol blue مايكرو ليتر من صبغة3إلى  DNAمايكرو ليتر من  9أضيف  -1

 ( على التوالي, ثم وضع المزيج في حفر الاكاروز.   1: 3 بنسبة )

   قريبا من القطب السالب وشغل   DNA أوصلت أقطاب الجهاز بالتيار الكهربائي بحيث يكون -2

غة  ـــلان صب ــلاحظة رحــم مـــى ان تـــإل دقـــيقة (15)لمـــدة  ت ـــفول 80اقة على ــهز الطــمج

Bromophenol blue   . الى نهاية هلام الاكاروز 

وهنا تم    DNAأخيرا فحص هلام الاكاروز تحت الأشعة فوق البنفسجية لملاحظة وجود  -3

  النتيجة بكاميرا رقمية .  ت وصور  لكشف عن الدنا  0.8%الأكاروز بتركيز استخدام هلام 

 Polymerase Chainطريقة عمل تفاعل البلمرة المتسلسل  3-3-4

Reaction (PCR) 

بحسب طريقة العمل المسجلة  GSTT1و  GSTM1( لتضخيم جينات  (PCRاستخدمت تقنية     

 .لآتي( . وتم استخدام المواد ا  Arand, et al.,1996ل )

1-DNA Template 

2-Green Master mix  

3-free nuclears water  

 . لآتيالبادئ كما موضح في الجدول اثلاث أزواج من -4



 ( البادئات المستخدمة   3-3جدول رقم ) 

 

Tm : Melting temperature             Ta: Annealing Temperature 

F: Forward                                                    R: Reverse           

  

مايكرو ليتر وبحسب ما موضح في الجدول  20أجريت طريقة العمل بخليط تفاعل بحجم        

 الآتي : 

 يمثل المواد الكيميائية لخليط التفاعل واحجامها 3 – 4 )جدول )

  

Volume Chemicals  

 

5 uL Master Mix 

 1uL     Primer Forward               لكل جين

 1uL Primer Reverse              لكل جين

5uL DNA Template 

4uL D.W 

Refers TA Tm Length Primer Sequences  Primers 

 

 

 

 

Arand, 

et 

al.,1996 

59C 

 

59C 

 

64C 

 

64C 

22 

 

22 

5-GAA CTC CCT GAA 

AAG CTA AAG C -3 

5-GTT GGG CTC AAA 

TAT ACG GTG G- 3 

F 

 

R 

GSTM1  

 

 

59C 

 

59C 

64C 

 

64C 

23 

 

20 

5-TTC CTT ACT GGT 

CCT CAC ATC TC-3  

TCA CCG GAT CAT 

GGC CAG CA -3 

F  

 

R 

GSTT1  

 

 

59C 

 

59C 

64C 

 

64C 

22 

 

24 

5-GCC CTC TGC TAA 

CAA GTC CTA C-3  

5-GCC CTA AAA AGA 

AAA TCG CCA ATC -3 

F  

 

R 

Albumin  

 

 



20uL Total 

 

لمدة نصف دقيقة ثم وضعت العينات   Vortexبعد اتمام جميع الإضافات مزجت العينات بجهاز  

 :   لآتيحسب البرنامج اب( وتم تشغيل الجهاز Thermal Cyclerبجهاز ) 

 (  PCR( برنامج تقنية )   5- 3 جدول )

No . of 

Cycle 

Time Temperature Stage  No . of 

Steps  

1 Cycle 3 min 94 C Denaturation 1 1 

 

30 

1 min 94 C Denaturation 2 2 

1 min 59 C Annealing  3 

1 min 72 C Extension 1 4 

1 Cycle 5 min 72 C Final Extension 2 5 

 

 

 ( PCRالكشف عن نواتج تقنية ) 3-4-5

    ( للكشف  نفسها  الكهربائي  الترحيل  طريقة  )DNAاتبعت  استخدام  مع  لكن   )DNA 

Marker  بتركيز في  (1.2%) ( ولاكاروز  دارئ    60.وذابته  التركيز   TBE   مل من  ليصبح 

 %( . وبعد الكشف عن الحزم بجهاز الأشعة فوق البنفسجية تم تسجيل النتائج كالآتي: 2النهائي ) 

وظهور الحزمة عند    GSTM1تعني وجود الجين     b p   215ظهور الحزمة عند الزوج القاعدي 

القاعدي  الجين  b p  350الزوج  وجود  بينما    Albuminتعني   . داخلية  كسيطرة  يستخدم  الذي 

القاعدي   الزوج  الجين    b p  480وجود حزمة عند  تعني وجود  بعد المقارنة مع   GSTT1فهي 

DNA Marker (Arand, et al ., 1996 ) 

  

    Statistical Analysisالتحليل الإحصائي   4-3

كاي          مربع  اختبار  باستخدام  المدروسة  العينات  لجميع  الإحصائي  التحليل   Chiاجري 

square     معنوي مستوى  )   P<0.05تحت  اختبار  استخدم  الطرز ORكما  تردد  لدراسة   )

 SPSS   (Schefler, 1980. )باستخدام برنامج    GSTM1, GSTT1الوراثية لجيني 

 



 

 

 

 توزيع مجموعتي السيطرة والمرضى حسب المناطق السكنية لكلا الجنسين:  1.1.4

)   اظهــرت      وبنسبة  الحضرية  المناطق  سكنة  من  هم  المرضى  اكثر  ان             و(  58.33%النتائج 

% ( 41.66اما المرضى من المناطق الريفية فكانت النسبة )  الأصحاء  ( من مجموعة  %54)  

  .  والتي بينت بأن ليس هنالك فروقا معنوية لآتي( كما مبين في الجدول ا  46%) الأصحاءو

 حسب المناطق السكنية.ب( توزيع مجموعتي السيطرة والمرضى لكلا الجنسين 1.4جدول ) 

 السكن 
 مجموعة المرضى  مجموعة المقارنة 

P.value 
N      % N % 

    58.33% 56    54% 27 سكنة الحضر 
0.616 

     41.66% 40    46% 23 سكنة الريف 

    100% 96    100% 50 المجموع 

P.value ≤ 0.05 Significant 

 

 

 

 

 

 

العلاقة بين داء السكري من النوع الثاني وعوامل الخطورة  1.4

 المساهمة في حدوث المرض



 

 

 توزيع لمجموعتي السيطرة والمرضى بحسب الجنس :  2.1.4

سبة مئوية للإصابة  وبفروق  وجد من خلال النتائج ان المرضى من الإناث يمتلكن اعلى  ن     

من الإناث الأصحاء  ( هي نسبة المرضى من الإناث أما نسبة  59.37%إذ كانت )   معنوي كبير

(    60%( و )40.62%( اما نسبة المرضى من الذكور فكانت النسبة المئوية )   40%فبلغت )  

 ( . 4-2كما في جدول  ) الأصحاء من مجموعة

 ( التوزيع لمجموعتي السيطرة والمرضى بحسب الجنس. 4. 2جدول ) 

 الجنس
 مجموعة المرضى  مجموعة المقارنة 

P.value 
N % N % 

      40.62% 39 60% 30 الذكور
0.026* 

      59.37% 57 40% 20 الإناث 

        100% 96 100% 50 المجموع 

P.value ≤ 0.05   *Significant            

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 :  توزيع مجموعتي السيطرة والمرضى حسب العمر  3.1.4

الدراسة        نتائج  خلال  من  تتجاوز    لوحظ  الذين  المرضى  لدى  تزداد  الإصابة  خطورة  ان 

)   50اعمارهم   بلغت  فأكثر حيث  نسبة   56.25%)سنة  بلغت  بينما  مقارنتا بمجموعة الأصحاء 

عن   اعمارهم  تقل  الذين  المرضى  لدى  بمجموعة    (43.75%)سنة    50الإصابة  مقارنتا" 

 (  ادناه :   4-3كما في الجدول  ) الأصحاء . 

 ( التوزيع لمجموعتي السيطرة والمرضى بحسب الفئات العمرية لكلا الجنسين : 4-3جدول ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 الفئة العمرية )سنة( 
 مجموعة المرضى  مجموعة المقارنة 

P.value 
N % N                    % 

     %    43.75       42 % 56 28 سنة أقل 50
0.160 

 % 56.25         54      % 44 22 سنة فأكثر  50

          100%           96 100% 50 المجموع 

P.value ≤ 0.05 Significant 



 توزيع مجموعتي المرضى والسيطرة حسب حالة التدخين ولكلا الجنسين :  4.1.4

مجموعتي        توزيع  عدم  الأصحاء    تم  او  التدخين  لعادة  ممارستهم  اساس  على  والمرضى 

 ( كانت  المدخنين  انسبة  تبين  حيث  لها  مجموعة %   28.12ممارستهم  في  المدخنين  نسبة  اما   )  

( من المرضى  اما في 71.87%اما غير المدخنين فقد بلغت نسبتهم )  (38%)  فكانت الأصحاء 

 (.(4-4موضح في جدول مثلما  62%)مجموعة المقارنة فقد بلغت نسبتهم )

  .( التوزيع لمجموعتي السيطرة والمرضى بحسب حالة التدخين لكلا الجنسين4-4جدول )

 التدخين
 مجموعة المرضى  مجموعة المقارنة 

P.value 
N % N     % 

 5  71.87% 69 62% 31 غير مدخنين 
0.223 

 5   28.12% 27 38% 19 مدخنين 

     100% 96 100% 50 المجموع 

P.value ≤ 0.05 Significant 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



حسب التاريخ العائلي للإصابة ولكلا  بتوزيع مجموعتي السيطرة والمرضى    5.1.4

 الجنسين : 

( 77.08%( ان المرضى لديهم تاريخ عائلي للإصابة  وبنسبة مئوية )4-5يوضح الجدول )      

نسبتهم)  فكانت  عائلي  تاريخ  يمتلكون  لا  الذين  الأشخاص  الذين 22.91%اما  الأشخاص  اما   )

( اما الذين لا يمتلكون  46%فكانت نسبتهم المئوية ) الأصحاء    يمتلكون تاريخ عائلي من مجموعة  

 ( وكما موضحة في الجدول ادناه : %  54تاريخ عائلي فبلغت نسبتهم  )

 التاريخ العائلي لكلا الجنسين . حسبب(  توزيع مجموعتي السيطرة والمرضى 4-5جدول )

P.value ≤ 0.05   *Significant 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 توزيع مجموعتي السيطرة والمرضى على اساس الإصابة بالضغط :  6.1.4

التاريخ العائلي  

 للإصابة

 المرضى  المقارنة 
P.value 

N % N  % 

 77.08% 74 46% 23 يوجد 
0.001* 

 22.91% 22 54% 27 لا يوجد 

  100% 96 100% 50 المجموع 



اساس الإصابة بالضغط  والمرضى على  الأصحاء    ( توزيع مجموعتي  4-6يوضح الجدول )     

( اما الأشخاص الأصحاء 30.20%وجد عدد المرضى المصابين بالضغط ذات نسبة مئوية )  إذ 

 :   لآتيالجدول ا ( كما موضح في69.79%تبلغ نسبتهم ) ف

 الإصابة بالضغط . بحسبطرة والمرضى ( توزيع مجموعتي السي4-6جدول ) 

P.value ≤ 0.05   *Significant 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 الإصابة بالضغط 
 المرضى المقارنة 

P.value 
N % N  % 

 39.58% 38 24% 12 مصاب 
0.041* 

 60.41% 58 76% 38 غير مصاب 

  100% 96 100% 50 المجموع 



 

على هلام  PCR( لنواتج تقنية ال (Electrophoresisالترحيل الكهربائي  (4-2)الشكل 

 .2%بتركيز  الأكاروز

M:ــال DNA  ( 3000-100القياسيbp ) 

Lane 3,2  فاقدين للجينGSTM1  

Lane 4   فاقد للجينينGSTM1,GSTT1 

Lane7  فاقد للجينGSTT1 

Lane9,8,5,6 )طبيعي ) يحتوي على الجينات الثلاثة 

 

 

 

 

 

 وداء السكري من النوع الثاني .     GSTM1 , GSTT1العلاقة بين جينات   2-4

( في عينات المرضى بينما كان بنسبة  46.86%كان بنسبة )   GSTM1لجين  اوجد ان فقدان      

بين حذف   الإحصائي وجد ان هنالك ارتباط  ومن خلال التحليل    الأصحاء  ( في عينات   %28)

 

 

500 

400 

300 

200 

100 

M         1      2     3      4       5      6      7       8       9        



بمقدار   GSTM1جين   الثاني  النوع  من  السكري  بداء  الإصابة  تقريبا    ((2.27ومخاطر  ونصف 

بمجموعة مقارنة  المرضى  الجين  الحاملينالأصحاء    لدى   ;OR=2.27   1.08-4.73)  لهذا 

95%CI=.  جين فقدان  عند  الخطورة  نسبة  بلغت  بينما   )GSTT1    المرضى   ((1.51و لدى 

بينما    (.OR=1.51; 95%CI =3.36-0.68  (بمجموعة السيطرة وبفرق معنوي واضح    مقارنة

ي فقدان    توافرلا  عند  الثاني  النوع  من  السكري  بداء  بالإصابة  معا    GSTM1,GSTT1خطر 

المقارنة   بمجموعة  معنوي    (12%)بلغت    إذ  مقارنة  -OR=1.10;95%CI=3.43)وبفرق 

 .  لآتي:كما موضح في الجدول ا (0.35

  السيطرة والمرضى ولكلا الجنسين  ( يوضح الطرز الجينية لمجموعتي 4-7جدول ) 

 

 *)+(وجود الجين  

 OR Odds  Ration*   ( فقدان الجين-*)

    *95% CI  Confidence Interval  

  

 الطرز الجينية 
 مجموعة المقارنة  

%N.50 

 مجموعة المرضى  

%N.96 
OR CI*    95%       

GSTM1(+)* (%72) 36 (%53.125) 51 1.0       ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-)* (%28) 14 (%46.87) 45 2.27        1.08 – 4.73 

GSTT1(+)* (%78) 39 (%70.83) 68 1.0       ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-)* (%22) 11 (%29.16) 29 1.51       0.68 – 3.36 

GSTM1,GSTT1(+) (%62) 31 (%43.75) 42 1.0        ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%12) 6 (%9.37) 9 1.10       0.35 – 3.43 

وتأثيرها في    GSTM1,GSTT1ال العلاقة بين عوامل الخطورة وجينات  3.4



ولإصابة بداء   GSTM1, GSTT1تأثير مناطق السكن في حذف جينات  1.3.4

 السكري من النوع الثاني.

-A  : المناطق الحضرية 

تأثير  اظهــرت         هنالك  أن  الحالية  الدراسة  الح  ا"نتائج  السكن  الجين  لمناطق  وفقدان  ضرية 

GSTM1    ( 2.81  )تزداد الخطورة بمقدار  إذ السكري من النوع الثاني  في حدوث الإصابة بداء  

المناطق  الأصحاء    بمجموعة    ةمقارن  ( OR=2.81 ; 95%CI =7.30-1.08)تقريبا   لسكنة 

ت    نفسها الخطـــبينما  بمقـــزداد  فقــــعن  (1.80)دار  ــــورة  الجــــ ـد  ة  مقارن  GSTT1ين  ــــدان 

بينما  ( OR=1.80 ; 95%=CI 5.20-0.62)الأصحاء   بمجموعة ا  .  خطورة  صابة  لتزداد 

معا   الجينين  فقدان  عند  تقريبا  ونصف  واحد  المرضى   بمقدار   ; OR=1.35)لدى 

95%CI=5.56-3.28)كما موضح في  (14.81%)حيث بلغت    الأصحاء  . بالمقارنة بمجموعة .

 . لآتيالجدول ا

  ( لجيني    4-8جدول  الجينية  الطرز   )GSTM1, GSTT1   والسيطرة المرض  عينات  في 

 .كلا الجنسين ) المناطق الحضرية (بحسب مناطق السكن ول

 

 

-B  : المناطق الريفية 

 الإصابة بداء السكري من النوع الثاني. 

 الطرز الجينية 
 مجموعة المقارنة  

%N=27 

 مجموعة المرضى  

N=56 % 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%70.37) 19 (%42.85) 24 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%33.33) 9 (%57.14) 32 2.81 1.08 – 7.30 

GSTT1(+) (%77.77) 21 (%66.07) 37 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%22.22) 6 (%33.92) 19 1.80 0.62 – 5.20 

GSTM1,GSTT1(+) (%66.66) 18 (%35.71) 20 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%14.81) 4 (%10.71) 6 1.35 3.28 – 5.56 



بالنسبة للمرضى من سكان المناطق الريفية فقد وجد ان فقدان الجين       فقد كان    GSTM1اما 

معنوي تأثير  اي  له  يكن  ولم  قليلة  بداء   بنسبة  الإصابة  وخطر  الريفية  المناطق  مرضى  على 

الثاني   النوع  الجين  . كذ ( OR=1.36 ; 95%CI=4.27-0.43)السكري من  لفقدان  بالنسبة  لك 

GSTT1  .او فقدان الجينين معا 

لجيني     (4-9جدول  الجنينية  الطرز  يوضح   )GSTM1,GSTT1    عينات في  الجنسين  لكلا 

 السيطرة والمرضى بحسب ) المناطق الريفية ( 

 

     OR=  Odds Ration                                        وجـود الجـين                             

(+) 

     95 % CI=  Confidence Interval                                                فقد الجين (-) 

 

 

 

 

 

 

-C  حسب السكن .  بمقارنة الطرز الجينية لمجموعتي المرضى فقط 

 الطرز الجينية 
 مجموعة المقارنة  

%N=23 

 مجموعة المرضى  

N=40 % 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%73.91) 17 (%67.5) 27 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%26.08) 6 (%32.5) 13 1.36 0.43    – 4.27 

GSTT1(+) (%78.26) 18 (%77.5) 31 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%21.73) 5 (%22.5) 9 1.04 0.30    – 3.60 

GSTM1,GSTT1(+) (%56.52) (%55) 22 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%8.6) 2 (%7.5) 3 0.75 0.11   – 5.16 



الحاليةـــنتائ  بيـــنت      الدراسة  بيــعن  ج  المقارنة  المرضى من  ــد  لمجموعتي  الجينية  الطرز  ن 

فروق وجود  عدم  والريفية  الحضرية  المناطق  إذ     ةمعنوي  سكان  المنطقتين  بين  الجينات  لفقدان 

ع  اظهــرت  وجـــالنتائج  معنويــدم  فروق  الجين  ــعن  ةود  فقدان  مرضى    GSTM1د  بين 

 او فقدان الجينين معا .  GSTT1او فقدان الجين  .المنطقتين

حسب السكن  ب في عينات المرضى و   GSTM1,GSTT1( الطرز الجينية لجيني  4-10جدول )  

 ولكلا الجنسين . 

 

        OR=  Odds Ration                                                                   وجـود الجـين

(+) 

       95 % CI=  Confidence Interval                                              فقد الجين (-) 

 

                                                  

 

 

 

 الطرز الجينية 
مجموعة مرضى  

 المناطق الحضرية 

مجموعة مرضى  

 المناطق الريفية 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%42.85) 24 (%67.5) 27 1.0  ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%57.14) 32 (%32.5) 13 0.36 0.15    – 0.84 

GSTT1(+) (%66.07) 37 (%77.5) 31 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%33.92) 19 (%22.5) 9 0.56 0.22    – 1.42 

GSTM1,GSTT1(+) (%35.71) 20 (%55) 22 1.0  ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%10.71) 6 (%7.5) 3 0.45 0.10    – 2.06 



في حدوث داء السكري   GSTM1,GSTT1تأثير اختلاف الجنس وجينات  2.3.4

 من النوع الثاني . 

-A  ور : ـــذكــال 

السكري  اظهــرت      بداء  الإصابة  مخاطر  ان  الحالية  الدراسة  تزداد    نتائج  الثاني  النوع  من 

الجين    3.20بمقدار   فقدان  مقارنتا    GSTM1عند  كبير  معنوي  وبفرق  الذكور  المرضى  لدى 

لا (OR.3.20; 95%CI= 8.94- 1.15)  حاءــالأص  بمجموعة بينما  معنوي  ــف  يتوافر  .  رق 

ى الذكور . كما موضح في الجدول  او الجينين معا لدى المرض  GSTT1ير عند فقدان الجين  ــكب

 . الآتي

لمرضى  في عينات السيطرة وا  GSTM1, GSTT1( الطرز الجينية لجيني  11.4جدول )

 ) الذكور(. بحسب الجنس

        

        

                                                                 OR=Odds Ration )+( وجود الجين 

    

 Confidence Interval                                                    95% ( فقدان الجين-)

CI=   

 

 الطرز الجينية 
مجموعة المقارنة  

N= 30 % 

مجموعة المرضى 

N=39 % 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%73.33) 22 (%46.15) 18 1.0 ــ      ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%26.66) 8 (%53.84) 21 3.20  1.15–  8.94 

GSTT1(+) (%76.66) 23 (%71.79) 28 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%23.33) 7 (%28.20) 11 1.29 0.43 – 3.86 

GSTM1,GSTT1(+) (%56.66) 17 (%33.33) 13 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%13.3) 4 (%7.69) 3 0.98 0.18  - 5.16 



 

 

-B  ــالإن   اث : ـ

  ( (1.70  تزداد بمقدار  نتائج الدراسة الحالية ان الإصابة لدى المرضى من الإناث   اظهــرت       

الأصحاء بمجموعة    مقارنة   GSTT1  (OR=170; 95%CI= 5.84-0.49)عند فقدان الجين  

الخط نسبة  بمق ـــوتكون  فقــع  ((1.69دارـــورة  الجيـــند  وعة  ــبمجم  مقارنة    GSTM1ن  ـــدان 

واحد    بينما    (OR=1.69 ; 95%CI =5.05-0.57)الأصحاء   بمقدار  الإصابة  تزداد خطورة 

الأصحاء  بمجموعة  مقارنتا  معا  الجينين  فقدان  عند  تقريبا   ;1.49  =  (0.62 -8.11ونصف 

95%CI  = (OR فرق كما موضح في الجدول الآتيب .  

مرضى  في عينات السيطرة وال  GSTM1, GSTT1( الطرز الجينية لجيني  12.4جدول )

 ) الإناث (.  بحسب الجنس

 

       OR=  Odds Ration                                                                    وجـود الجـين

(+) 

       95 % CI=  Confidence Interval                                              فقد الجين (-) 

 

 

 الطرز الجينية 
مجموعة المقارنة  

N=20 % 

مجموعة المرضى 

N=57 % 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%70) 14 (%57.89) 33 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%30) 6 (%42.10) 24 1.69 0.57 – 5.05 

GSTT1(+) (%80) 16 (%70.17) 40 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%20) 4 (%29.82) 17 1.70 0.49 – 5.84 

GSTM1,GSTT1(+) (%70) 14 (%50.87) 29 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%10) 2 (%10.52) 6 1.49 0.62 – 8.11 



 

 

-C مجموعتي المرضى فقط بحسب الجنس . مقارنة الطرز الجينية ل 

نتائج الدراسة الحالية عدم وجود فرق معنوي بين مجموعتي المرضى من الذكور    اظهــرت     

 او فقدان الجينين معا .  GSTT1او الجين   GSTM1والإناث عند فقدان الجين  

في عينات المرضى بحسب    GSTM1, GSTT1( يوضح الطرز الجينية لجيني   4-13جدول ) 

 الجنس . 

 

        OR=  Odds Ratios                                                                   وجود الجين (+) 

       95 % CI=  Confidence Interval                                             فقد الجين (-) 

 

 

 

 

 

 

 الطرز الجينية 
مجموع المرضى  

 من الذكور

مجموعة المرضى 

 من الإناث
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%46.15) 18 (%57.89) 33 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%53.84) 21 (%42.10) 24 0.89 0.38 – 2.09 

GSTT1(+) (%71.79) 28 (%70.17) 40 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%28.20) 11 (%29.82) 17 1.08 0.44 – 2.66 

GSTM1,GSTT1(+) (%33.33) 13 (%50.87) 29 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%7.69) 3 (%10.52) 6 0.89 0.19 – 4.15 



 

في حدوث داء السكري من   GSTM1, GSTT1تأثير العمر وجينات ال   3.3.4

 النوع الثاني لكلا الجنسين .  

-A  سنة :  50الأعمار الأقل من 

ان خطورة الإصابة بداء السكري من النوع الثاني في     (14.4)وجد من خلال نتائج الجدول      

  لدى المرض مقارنة    GSTT1عند فقدان الجين  2.06))سنة تزداد بمقدار    50الأعمار الأقل من  

عند    (1.84). بينما تزداد بمقدار  ( OR=2.06 ;95%CI=6.62-0.64 )  الأصحاء    بمجموعة

الجين   . ( OR=1.84; 95%C=I 5.31-0.64)  الأصحاء  بمجموعة  مقارنة  GSTM1فقدان 

 كما موضح ادناه.الأصحاء  فرق معنوي عند فقدان الجينين معا مقارنتا بمجموعة  لا يتوافربينما 

في عينات السيطرة والمرضى لكلا    GSTM1, GSTT1( الطرز الجينية لجيني  14.4جدول )

 سنة (.  50الجنسين بحسب الفئات العمرية ) الأقل من  

 

       OR=  Odds Ration                                                                  وجود الجين(+) 

       95 % CI=  Confidence Interval                                             فقد الجين (-) 

 

 

 

 الطرز الجينية 
مجموعة المقارنة  

N=28 % 

مجموعة المرضى 

N=42 % 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%75) 21 (%61.90) 26 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%25) 7 (%38.09) 16 1.84 0.64 – 5.31 

GSTT1(+) (%82.14) 23 (%69.04) 29 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%17.85) 5 (%30.95) 13 2.06 0.64 – 6.62 

GSTM1,GSTT1(+) (%64.28) 18 (%52.38) 22 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%7.14) 2 (%7.14) 3 1.22 0.18 – 8.18 



-B  سنة :  50الأعمار الأكبر من 

اثر  اظهــرت      العمر  للتقدم في  ان  الحالية  الدراسة  الجين    ا"كبير  ا"نتائج  فقدان    GSTM1في 

الثاني  وحدو النوع  من  السكري  داء  بمقدار    إذ ث  تزداد  الخطورة  نسبة  ان  في    (2.48)وجد 

 OR=2.48 ; 95%CI=7.06-0.87) الأصحاء سنة مقارنتا بمجموعة  50الأعمار الأكبر من  

الأصحاء    بمجموعة    ةمقارن  GSTT1بينما لا يكون هنالك فرق معنوي كبير  عند فقدان الجين  .  (

 . كما موضح في الجدول الآتيلك عند فقدان الجينين معا وكذ 

في عينات السيطرة والمرضى لكلا    GSTM1, GSTT1( الطرز الجينية لجيني  ( 15.4جدول

  سنة (.  50الجنسين بحسب الفئات العمرية ) الأكثر من  

 

       OR=  Odds Ration                                                                 وجود الجين (+) 

       95 % CI=  Confidence Interval                                           فقد الجين (-) 

 

 

 

 

 

-C ب الفئات العمرية: المقارنة بين الطرز الجينية لمجموعتي المرضى فقط حس 

 الطرز الجينية 
مجموعة المقارنة  

N=22 % 

مجموعة المرضى 

N=54 % 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%68.18) 15 (%46.29) 25 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%31.81) 7 (%53.70) 29 2.48 0.87 – 7.06 

GSTT1(+) (%72.72) 16 (%72.22) 39 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%27.27) 6 (%27.77) 15 1.02 0.33 – 3.11 

GSTM1,GSTT1(+) (%59.09) 13 (%37.03) 20 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%18.18) 4 (%11.11)6 0.97 0.23 – 4.13 



للمرضى    بيـــنت       الجينية  الطرز  مقارنة  عند  الدراسة  لا بنتائج  بأنه  العمرية   الفئات    حسب 

معنوية    تتوافر فروق  من  اي  اكبر  او  اقل  اعمارهم  الذين  الجين    50للمرضى  فقدان  عند  سنة 

GSTT1  (OR=0.85 ; 95%CI=2.07-0.35)  فقدان عند  كبير  معنوي  فرق  يوجد  بينما   .

    (بين مجموعتي المرضى الأصغر والأكبر من خمسين سنة  مقارنتا  (2.20)الجينين معا يقدر  

OR=2.20 ; 95%CI= 9.98-0.48)  ين ــقدان الجــد فــح عنــوي واضـــبينما يوجد فرق معن

GSTM1  بين مجموعتي المرضى  مقارنة  ((1.88قدر ب  ــي  (OR=1.88 ; 95%CI= 4.28-

 . . كما في الجدول الآتي(0.82

في عينات  GSTM1, GSTT1( يوضح المقارنة بين الطرز الجينية لجيني 16.4جدول ) 

   سنة. 50المرضى بحسب الفئات العمرية الأقل والأكبر من  

 

       OR=  Odds Ration                                                                   وجود الجين (+) 

       95 % CI=  Confidence Interval                                            فقد الجين (-) 

 

 

 

 

في حدوث داء السكري من   GSTM1, GSTT1تأثير التدخين وجينات ال  4.3.4

 النوع الثاني لكلا الجنسين .  

 الطرز الجينية 
مجموعة المرضى 

   50الأصغر من 

مجموعة المرضى 

   50الأكبر من  
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%61.90) 26 (%46.29) 25 1.0 ـــــــــــــــ ـ 

GSTM1(-) (%38.09) 16 (%53.70) 29 1.88 0.82 –  4.28 

GSTT1(+) (%69.04) 29 (%72.22) 39 1.0 ـــــــــــــــ ـ 

GSTT1(-) (%30.95) 13 (%27.77) 15 0.85 0.35 –  2.07 

GSTM1,GSTT1(+) (%52.38) 22 (%37.03) 20 1.0 ـــــــــــــــ ـ 

GSTM1,GSTT1(-) (%7.14) 3 (%11.11) 6 2.20 0.48 –  9.98 



-A  : المدخنين 

ان        الحالية  الدراسة  نتائج  يوجد اوضحت  الجين   لا  فقدان  عند  كبير  معنوي  فرق  هنالك 

GSTM1 بمجموعة الأصحاء مقارنة (OR=1.27 ; 95%=CI4.42-0.36 ) بينما يوجد فرق .

بفترة  و(1.92)ب  بمجموعة الأصحاء ويقدر    مقارنة     GSTT1معنوي واضح عند فقدان الجين  

يوجد فرق معنوي  لك  كذ   .  ( OR=1.92 ;95%CI=6.90-0.53)  ثقه                          

معا   الجينين  فقدان  عند  الأص ــبمجم  مقــارنة    GSTM1,GSTT1واضح  ب  ــيحاء   ـوعة  قدر 

. كما مبين في  (OR.1.77 ; 95%CI.10 – 0.31)                                 وبفترة ثقه (1.77)

 .  لآتيالجدول ا

في عينات السيطرة والمرضى   GSTM1, GSTT1الطرز الجينية لجيني ال   (17.4)جدول 

 .خين ولكلا الجنسين ) المدخنين( بحسب حالة التد

 

        OR=  Odds Ration                                                                   وجـود الجـين

(+) 

        95 % CI=  Confidence Interval                                            فقد الجين (-) 

 

 

-B نين : ــدخــغير الم 

 الطرز الجينية 
مجموعة المقارنة  

N=19 % 

مجموعة المرضى 

N=27 % 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%68.42) 13 (%62.96) 17 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%31.57) 6 (%37.03) 10 1.27 0.36 – 4.42 

GSTT1(+) (%73.68) 14 (%59.25) 16 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%26.31) 5 (%40.74) 11 1.92 0.53 – 6.90 

GSTM1,GSTT1(+) (%63.15) 12 (%33.33) 9 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%15.78) 3 (%14.81) 4 1.77 0.31 – 10  



معنوي            فرق  يوجد  انه  الحالية  الدراسة  نتائج  خلال  من  عند    لوحظ  الجين  كبير  فقدان 

GSTM1    وبفترة ثقه    (2.96)  ويقدر ب(OR=2.96 ; 95%=CI 7.52- 1.16 )    بينما لا .

 OR=1.36 ; 95=%CI))وبفترة ثقه    ( 1.36)ويقدر ب    GSTT1عند فقدان الجين    يوجد فرق

 . كذلك لا يوجد فرق معنوي عند فقدان الجينين معا كما موضح في الجدول ادناه .  0.47 -3.87

في عينات السيطرة والمرضى    GSTM1, GSTT1الطرز الجينية لجيني ال   (18.4)جدول 

 ولكلا الجنسين الغير المدخنين . بحسب التدخين

 

        OR=  Odds Ration                                                                   وجـود الجـين

(+) 

        95 % CI=  Confidence Interval                                            فقد الجين (-) 

 

 

 

 

 

 

 -C  .المقارنة بين الطرز الجينية لمجموعتي المرضى فقط بحسب حالة التدخين 

 الطرز الجينية 
مجموعة المقارنة  

N=31 % 

مجموعة المرضى 

N=69 % 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%74.19) 23 (%49.27) 34 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%25.80) 8 (%50.72) 35 2.96 1.16– 7.52 

GSTT1(+) (%80.64) 25 (%75.36) 52 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%19.35) 6 (%24.63) 17 1.36 0.47 – 3.87 

GSTM1,GSTT1(+) (%61.29) 19 (%47.82) 33 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%9.67) 3 (%7.24) 5 0.96 0.96 – 4.47 



النتائج عند المقارنة بين الطرز الجينية لمجموعتي المرضى المدخنين وغير المدخنين    بيـــنت      

الجين   فقدان  عند  التدخين  حالة  بحسب  المرضى  مجموعتي  بين  معنوية  فروق  وجود  عدم 

GSTM1    وبفترة ثقة    ((0.57وبمقدار(OR.0.57 ; 95%CI. 1.42-0.22 )  بينما يوجد فرق .

 O=R2.10 ; 95%CI))وبفترة ثقة    ((2.10وبمقدار    GSTT1عند فقدان الجين    واضح  معنوي

معا    (.5.4-0.82= الجينين  فقدان  عند  تقريبا  مرات  ثلاث  بمقدر  معنوي  فرق  هنالك  كان  بينما 

GSTM1, GSTT1    وبفترة ثقه(OR = 2.93 ; 95%CI = 13.24-0.65) كما موضح في .

 الجدول ادناه.

في عينات المرضى فقط بحسب  GSTM1,GSTT1الطرز الجينية لجيني ال   (19.4)جدول 

 حالة التدخين. 

 

OR=  Odds Ration                                                                   وجـود الجـين

(+) 

        95 % CI=  Confidence Interval                                               فقد الجين (-) 

 

 

 

في    GSTM1,GSTT1تأثير التاريخ العائلي للإصابة وجينات ال   5.3.4

 حدوث داء السكري من النوع الثاني. 

 الطرز الجينية 
المرضى مجموعة 

 الغير مدخنين 

مجموعة المرضى 

 المدخنين
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%49.27) 34 (%62.96) 17 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%50.72) 35 (%37.03) 10 0.57 0.22 – 1.42 

GSTT1(+) (%75.36) 52 (%59.25) 16 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%24.63) 17 (%40.74) 11 2.10 0.82 – 5.40 

GSTM1,GSTT1(+) (%47.82) 33 (%33.33) 9 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%7.24) 5 (%14.81) 4 2.93 0.65 – 13.24 



-A بة بداء السكري من النوع الثاني. امتلاك تاريخ عائلي للإصا 

  GSTM1اوضحت الدراسة الحالية بان هنالك علاقة بين التاريخ العائلي للإصابة وجين ال     

إذ   الإصابةفي حدوث   الثاني  النوع  السكري من  تزداد   بداء  الخطورة  ان  النتائج  وجد من خلال 

  ( OR =2.54 ; 95%CI=7.18- 0.90)وب    GSTM1مرة عند فقدان الجين    (2.54)بمقدار  

بينما   خطورة    .  الجين  (1.52)  بمقدار    الإصابةتزداد  فقدان  عند    مقارنة  GSTT1تقريبا 

ثقه وبفترة  الأصحاء  يتوافر  =CI=  (OR%95 ;1.46  (0.48-4.44  بمجموعة  لا  فرق   بينما 

 .   كما موضح في الجدول الآتي GSTM1, GSTT1 فقدان الجينين معا  معنوي واضح عند 

في عينات السيطرة والمرضى   GSTM1, GSTT1الطرز الجينية لجيني ال   (20.4)جدول 

 .نسين. ) امتلاك تاريخ عائلي(بحسب التاريخ العائلي ولكلا الج

 

        OR=  Odds Ration                                                               وجود الجين (+) 

         95 % CI=  Confidence Interval                                          فقد الجين (-) 

 

 

 

-B ة بداء السكري من النوع الثاني عدم امتلاك تاريخ عائلي للإصاب : 

 الطرز الجينية 
المقارنة   مجموعة

N=23 % 

مجموعة المرضى 

N=76 % 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%73.91) 17 (%52.70) 39 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%26.08) 6 (%47.29) 35 2.54 0.90 – 7.18 

GSTT1(+) (%78.26) 18 (%70.27) 52 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%21.73) 5 (%29.72) 22 1.52 0.50 – 4.61 

GSTM1,GSTT1(+) (%65.21) 15 (%44.59) 33 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%13.04) 3 (%8.10) 6 0.90 0.20  –  4.13  



بداء السكري من النوع الثاني تزداد   لإصابةخطورة ا  ان    (21.4)نتائج الجدول رقم    بيـــنت      

للإصابة  لدى المرضى الذين لا يمتلكون تاريخ عائلي    GSTM1عند فقدان الجين   ((1.97بمقدار  

. بينما تزداد الخطورة ( OR=1.97 ; 95%=CI 6.42-0.61)   الأصحاء     مقارنتا بمجموعة

فــعن  (2.00)  قدارــبم الجــقــد  الم  GSTT1ين  ــدان  بمجموعةــلدى  مقارنتا     الأصحاء   رضى 

(OR=2.00;95%C=I7.02-0.57 ) عند فقدان الجينين   (1.77)لك تزداد الخطورة بمقدار  . كذ

. كما موضح في  ( OR=1.77 ; 95%CI =10.71- 0.29)   ة الأصحاءبمجموع   ةمعا مقارن

 .  لآتيالجدول ا

في عينات السيطرة   GSTM1,GSTT1يوضح الطرز الجينية لجيني ال  (21.4)جدول 

 والمرضى بحسب تاريخ الإصابة ولكلا الجنسين ) عدم امتلاك تاريخ للإصابة (.

 

       OR=  Odds Ration                                                                    وجـود الجـين

(+) 

       95 % CI=  Confidence Interval                                              فقد الجين (-) 

 

 

 

-C ط حسب التاريخ العائلي  المقارنة بين الطرز الجينية لمجموعة المرضى فق

 للإصابة : 

 الطرز الجينية 
مجموعة المقارنة  

N=27 % 

مجموعة المرضى 

N=22 % 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%70.37) 19 (%54.54) 12 1.0 ـــــــــــــــ ـ 

GSTM1(-) (%29.62) 8 (%45.45) 10 1.97 0.61 –  6.42 

GSTT1(+) (%77.77) 21 (%63.63) 14 1.0 ـــــــــــــــ ـ 

GSTT1(-) (%22.22) 6 (%36.36) 8 2.00 0.57 –  7.02 

GSTM1,GSTT1(+) (%59.25) 16 (%40.90) 9 1.0 ـــــــــــــــ ـ 

GSTM1,GSTT1(-) (%11.11) 3 (%13.63) 3 1.77 0.29 –  10.71 



لوحظ من خلال  النتائج عند المقارنة بين الطرز الجينية للمرضى الذين يمتلكون تاريخ عائلي      

او فقدان الجين   GSTM1والذين لا يمتلكون  عدم وجود فرق معنوي واضح عند فقدان الجين  

GSTT1  لآتيين معا كما موضح في الجدول ااو فقدان الجين  . 

في عينات    GSTM1,GSTT1( يوضح المقارنة بين الطرز الجينية لجيني ال 22.4جدول )

 حسب التاريخ العائلي للإصابة.بالمرضى 

 

        OR=  Odds Ration                                                                      وجـود الجـين

(+) 

        95 % CI=  Confidence Interval                                              فقد الجين (-) 

 

 

 

 

 

في حدوث   GSTM1,GSTT1تأثير الإصابة بالضغط وجينات ال    6.3.4

 داء السكري من النوع الثاني. 

 الطرز الجينية 
مجموعة المرضى 

 لا يوجد 

مجموعة المرضى 

 يوجد 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%54.54) 12 (%52.70) 39 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%45.45) 10 (%47.29) 35 1.07 0.41 – 2.79 

GSTT1(+) (%63.63) 14 (%70.27) 52 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%36.36) 8 (%29.72) 22 0.74 0.27 – 2.01 

GSTM1,GSTT1(+) (%40.90) 9 (%44.59) 33 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%13.63) 3 (%8.10) 6 0.54 0.11 – 2.62 



-A  : المصابين بالضغط 

وجد من خلال نتائج الدراسة الحالي عدم وجود فرق معنوي بين المرضى المصابين بالضغط      

ين معا  او فقدان الجين  GSTT1او فقدان الجين    GSTM1عند فقدان الجين    الأصحاء  ومجموعة

 . كما موضح في الجدول الآتي

في عينات  GSTM1,GSTT1( يوضح المقارنة بين الطرز الجينية لجيني 23.4جدول )

 السيطرة والمرضى  المصابين بالضغط. 

 

        OR=  Odds Ratios                                                                    وجـود الجـين

(+) 

        95 % CI=  Confidence Interval                                            فقد الجين (-) 

 

 

 

-B  : غير المصابين بالضغط 

في المرضى    ( (2.80اشارت النتائج من خلال الدراسة الحالية ان نسبة الخطورة تزداد بمقدار     

    حاءــالأص   موعةــبمج  مــقارنة  GSTM1الذين غير مصابين في الضغط عند فقدان الجين  

(OR=2.80  ; 95%CI= 6.96- 1.13)  بينما لا يوجد فرق معنوي واضح عند فقدان الجين .

 الطرز الجينية 
المقارنة   مجموعة

N=12 % 

مجموعة المرضى 

N=38 % 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%58.33) 7 (%52.63) 20 1.0 ـــــــــــــــ ـ 

GSTM1(-) (%41.66) 5 (%47.36) 18 1.26 0.34 –  4.64 

GSTT1(+) (%66.66) 8 (%60.52) 23 1.0 ـــــــــــــــ ـ 

GSTT1(-) (%33.33) 4 (%39.47) 15 1.30 0.33 –  5.10 

GSTM1,GSTT1(+) (%50) 6 (%44.73) 17 1.0 ـــــــــــــــ ـ 

GSTM1,GSTT1(-) (%25) 3 (%13.15) 5 0.90 0.20 –  4.13  



GSTT1  مقارنة المرضى  كذ   بمجموعة  لدى  عند الأصحاء.  واضح  معنوي  فرق  يوجد  لا  لك  

 فقدان الجينين معا مقارنتا بمجموعة السيطرة كما موضح في الجدول التالي .

في عينات  GSTM1,GSTT1يوضح المقارنة بين الطرز الجينية لجيني  (24.4)جدول 

 السيطرة والمرضى غير المصابين بالضغط. 

 

        OR=  Odds Ration                                                                    وجـود الجـين

(+) 

        95 % CI=  Confidence Interval                                              فقد الجين (-) 

 

 

 

 

 

-C  المرضى فقط حسب الإصابة بالضغط : المقارنة بين الطرز الجينية لمجموعتي 

الجينية      الطرز  بين  المقارنة  عند  النتائج  بالضغط    اوضحت  المصابين  المرضى  لمجموعتي 

المص عــوغير  وجـــابين  فــدم  اي  معنـــود  بيـــروق   ــوية  المرضـ وفقـــن  جين ـــى  دان 

GSTM1  (O=R1.03;95%C1=2.34-0.03)    بينما  . الجين  فقدان  عند  الإصابة  ومخاطر 

 الطرز الجينية 
المقارنة   مجموعة

= 38  % 

مجموعة المرضى 

= 58  % 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%76.31) 29 (%53.44) 31 1.0 ـــــــــــــــ ـ 

GSTM1(-) (%23.68) 9 (%46.55) 27 2.80 1.13 –  6.96 

GSTT1(+) (%81.57) 31 (%77.58) 45 1.0 ـــــــــــــــ ـ 

GSTT1(-) (%18.42) 7 (%22.41) 13 1.27 0.45 –  3.57 

GSTM1,GSTT1(+) (%65.78) 25 (%43.10) 25 1.0 ـــــــــــــــ ـ 

GSTM1,GSTT1(-) (%7.89) 3 (%6.89) 4 1.33 0.27 –  6.58 



بمقدار   الخطورة  نسبة  الجين    (2.25)تزداد  فقدان  المرضى    GSTT1عند  مجموعتي  بين 

لك . كذ (OR2=.25 ; 95=%CI 5.53- 0.92)المصابين وغير المصابين بالضغط وبفترة ثقة  

بمقدار   الخطورة  نسبة  مجم ــبي  ((1.83تزداد  الــن  عنــمرضــوعتي  فقــى  الجينــد  معا  ــدان  ين 

 كما موضح في الجدول الآتي.  (OR=1.83;95%CI=7.85-0.43)وبفترة ثقة 

يوضح المقارنة بين الطرز الجينية لمجموعتي المرضى فقط حسب الإصابة  (25.4)جدول 

 بالضغط. 

 

        OR=  Odds Ratios                                                                   وجود الجين (+) 

        95 % CI=  Confidence Interval                                            فقد الجين (-) 

 

 

 

 

النو  1.5 من  السكري  داء  بين  الالعلاقة  الخطورة  وعوامل  الثاني  تسهمع  في    تي 

 .  حدوث المرض 

. وان اعداد       تقريبا  البلدان  السكري هو واحد من الأمراض الأكثر شيوعا في جميع  مرض 

وانخفاض   والبدانة  والشيخوخة  والتحضر  السكاني  النمو  بسبب  بتزايد  السكري  بداء  المصابين 

في التسبب بداء السكري من النوع الثاني    بين ان الأكسدة تلعب دورا رئيسيالنشاط البدني . وقد ت

 الطرز الجينية 
المرضى  مجموعة

 المصابين بالضغط 

مجموعة المرضى 

 غير المصابين 
OR 95%CI` 

GSTM1(+) (%52.63) 20 (%53.44) 31 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1(-) (%47.36) 18 (%46.55) 27 1.03 0.45 – 2.34 

GSTT1(+) (%60.52) 23 (%77.58) 45 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTT1(-) (%39.47) 15 (%22.41) 13 2.25 0.92 – 5.53 

GSTM1,GSTT1(+) (%44.73) 17 (%43.10) 25 1.0 ــ   ــــــــــــــ

GSTM1,GSTT1(-) (%13.15) 5 (%6.89) 4 1.83 0.43 – 7.85 



 glutathioneخلايا منخفضة في العوامل المضادة للأكسدة مثل     B- Cellسبب ان خلايا  ال.و

peroxide's and catalase  Amer ,. 2011)  انزيمات وان   .)GSTs   متعددة اشكال  لديها 

بين انسجة الجسم المختلفة والتي تلعب دورا رئيسيا في ازالة السموم والوقاية من تلف   موزعة 

من الأليات المعقدة في جسم الأنسان    كثيروتوجد ال   Sheehan D ,. et al . 2001 ) الأنسجة )

في  بما  البيئية  العوامل  ضد  الجسم  فوق    لكذ   لحماية  والأشعة  والتدخين  المناسب  غير  الغذاء 

ويختلف الناس فيما بينهم قليلا في غير المنتظمة   البنفسجية والجذور الحرة التي تنتج من الأكسدة  

انتاج الماد المضادة للسموم الذين هم معرضين للإصابة بمختلف الأمراض بما فيها داء السكري 

الحرة   الجذور  يحيد  باعتباره  مهم  الجلوتوثايون   ; Grant et al ,. 2006)ويعتبر 

Guengerich . 1992 . ) 

. ان نسبة المرضى في المناطق الحضرية بلغت ((1.4)وبينت نتائج الدراسة الحالية جدول       

بين   (41.66%)اما سكنة المناطق الريفية فقد بلغت    (%58.33) . حيث لا يوجد فرق معنوي 

نسبة   بلغت  وقد  والريفية  الحضرية  المناطق  اقل   .(P.0.616)سكنة  المدن  سكنة  لكون  وذلك 

مر اقل  الريفية  المناطق  سكنة  ان  كما  الريفية  المناطق  سكنة  من  وحركة  للمراكز  ا نشاطا  جعة 

 ( . 2008المتخصصة واقل تناول للوجبات السريعة ) الراجحي وجماعته , 

بأن هنالك فروقا معنوية بالنسبة للجنس إذ كانت   (2.4)بينت نتائج الدراسة الحالية جدول  و      

  (40.62%)بينما بلغت نسبة الذكور    (59.37%)بلغت    إذ اث اعلى نسبة اصابة من الذكور  الإن

( من  كل  بينه  ما  الإناث    إذ (.  Amer ,. et al 2011.وهذا  اصابة  نسبة  ان     (55%)وجد 

وجد    إذ (  AI-Badran & AI-Mayah,) 2014 لك الدراسة التي قام بها. وكذ (45%)والذكور  

هي   الثاني  النوع  من  السكري  بداء  المصابات  للإناث  المئوية  النسبة  الذكور    (62.4%)ان  اما 

  (   (Nowier,. et al , 2009 . وهذا ايضا ما بينه كل من  (37.6%)فكانت نسبة الإصابة هي  

 . (34.48%)اما الذكور فبلغت نسبة الإصابة  (65.52%)وجد ان نسبة الإناث هي  إذ 

قبل   و       دراسة اجريت من  الدراسة عن  هذه  بينت    (Mosser,. et al,2012)اختلفت  التي 

كما    .  (P=0.88)بلغت قيمة    إذ ة الإصابة بين الذكور والإناث  بأنه لا يوجد فرق معنوي بين نسب

من   كل  بها  قام  التي  الدراسة  عن  لا   (Porojan, et al ,. 2015)اختلفت  بأنه  اوضحت    التي 

.كما اختلفت على الدراسة التي قام بها    (P=1.2)كانت قيمة    إذ يوجد فرق معنوي بين الجنسين  

من   بين   (Pinheiro,. et al ,. 2013)كل  الجنس  لاختلاف  تأثير  يوجد  لا  ان  بينت  التي 

 المرضى المصابين بداء السكري حيث كنت  



وي بين الفئات العمرية  عدم وجود فرق معن   (3.4)وأيضا بينت نتائج الدراسة الحالية جدول       

الذي    (Khalilzadeh, et al,. 2014). وهذا ما أشار اليه  (P=0.160)بلغت قيمة    إذ للمرضى  

حسب الفئات العمرية . وقد اختلفت نتائج الدراسة عن ب بين عدم وجود فرق معنوي بين المرضى  

  ( قبل  من  اجريت  التي  ان  إذ (  AI-Badran & Mayah,2014الدراسة  الإصابة   وجد  نسبة 

مر بمقدار  من    تينتزداد  الاقل  الأعمار  في  بمقدر    50ونصف  وتزداد  الأعمار    1.8))سنة  في 

( التي بينت (Bid,. et al , 2010سنة. كما اتفقت مع الدراسة التي قام بها كل من  50الأكبر من  

 . (P=0.997)كانت قيمة  إذ حسب الفئات العمرية بعدم وجود فرق معنوي بين المصابين 

جدول    ذلك ك      الحالية  الدراسة  نتائج  بين    (4.4)وضحت  واضح  معنوي  فرق  وجود  عدم 

. واتفقت مع نتائج الدراسة التي قام (P=0.233)بلغت قيمة  إذ لمرضى المدخنين وغير المدخنين ا

من   كل  قيمة    إذ   (Pinheiro., et al, 2013)بها  نتائج  (P.0.1904)كانت  مع  اتفقت  كما   .

. واختلفت هذه  (P=0.13)وجد ان قيمة  إذ (. Amer ,. et al 2011الدراسة التي قام بها كل من)

بها كل من   قام  التي  الدراسة  المدخنين    (Sliwinska,.et al. 2012)عن  ان  الى  اشارت  التي 

غ  من  السكري  داء  لتطوير  اعلى  خطورة  المدخنين  ذات  بمق  إذ ير  الخطورة  ثلاثة تزداد  دار 

ان في دراستهم دور الإجهاد التأكسدي في تحريض التهاب البنكرياس    إذ اضعاف في المدخنين.  

السكائر   دخان  باستنشاق  جدول    )يرتبط  الحالية  الدراسة  نتائج  خلال  من  تبين  بأن   (5.4)وقد 

فقد كان هنالك  العائلي  والتاريخ  الثاني  النوع  السكري من  بداء  بين خطر الإصابة  هنالك علاقة 

 . (*P=0.001)فرق معنوي واضح حيث بلغت قيمة 

 

وحدوث داء السكري من النوع    GSTM1و    GSTT1العلاقة بين جينات ال      2.5

 الثاني. 

من المركبات السامة المختلفة في دخان    كثيرفي ازالة السموم من ال  GSTsتشارك جينات ال       

والأيض    ,( epoxy butane, oxide ethylene monohalomethane)السجائر بما في ذلك

مثل   الحلقات  متعددة  العطرية  الهيدروكربونات  في              .  (benzo [a] pyrene)التفاعلي 

et al,. 1991)  Myere,  :Kettere,. et al ,.1992  وتشفر جينات .)GSTs    لأنزيمات الطور

تحفز الكلوتوثايون للاقتران    إذ واجد بصورة حرة في السايتوسول  الثاني في نظام ازالة السمية وتت

التي يتم التعامل معها من قبل انزيمات الطور الأول من   (Xenobiotic)بالمركبات الخطرة مثل  

مثل   السمية  ازالة  ال  إذ   (Cytochrome P450)نظام  انزيمات  هذه   GSTsتقوم  بتحويل 

الجسم  خارج  طرحها  يتم  لكي  للذوبان  قابلية  واكثر  استقرارا  اكثر  مواد  الى  المركبات 



Frova,2006)  وجينات ال .)GSTs    ذات كتلة جزيئية(28 -17 kD)    في ازالة   مهمولها دور

 . (Amer  , et al ,. 2011 )السموم من المسببات في تطوير الأمراض 

الحالية جدول         الدراسة  نتائج  لجين    (7.4)بينت  الفاقدين  الأشخاص  اكثر    GSTM1ان  هم 

الس بداء  للإصابة  مرتعرضة  بمقدار  الثاني  النوع  من  مقارنته    ينكري  عند  تقريبا  ونصف 

وه(OR=2.27; 95%CI=4.73-1.08)اءــالأصح  بمجموعة مـــ.  اشـــذا  اليـــــا                            هـــار 

(  (Bid, et al,. 2010    . يزداد فقدان الجين    إذGSTM1  ينبمقدار مرت  (OR =2.042)   في

المصابين   الجين    T2DMالمرضى  ان  الباحثون  اقترح  مفيدة   GSTM1كما  علامة  يكون  قد 

 ,Yalin ,. et al, 2007; Bid )  اشارت دراسة اخرى قام بها كل منو  .  T2DMللتنبؤ بقابلية 

et al,. 2010   الجين حذف  ان   .)GSTM1    دورا ب  مهما"يلعب  التسبب  من في  السكري  داء 

  . الثاني  لجين  و   النوع  الفاقدين  المرضى  في  تقريبا  ونصف  واحد  بمقدار  الإصابة  خطر  يزداد 

GSTT1    الأصحاء    عند مقارنة مع مجموعة  ((OR=1.51.95%CI=3.36-0.68 وهذا ما .

يعد عامل   GSTT1اوضح ان فقدان الجين    إذ   (Khalilzadeh,. et al 2014)شار اليه كل من  

لتطوير   مر  حيث   T2DMخطورة  بمقدار  الخطورة  نسبة  الجين    تينتزداد  فقدان  عند  تقريبا 

تأثير عند   توافر. بينما لا ي(OR =1.97 ; 95%CI=0.51- 7.52)بمجموعة السيطرة    ةمقارن

.  OR=1.10 ;  95%CI=3.34-0.35))الأصحاء  فقدان الجينين معا عند مقارنتهما بمجموعة  

( التي بينت AI-Badran & Mayah,2014وتناقضت مع نتائج  الدراسة التي قام بها كل من)  

الجينين معا مقارنتا بمجموعة فقدان   -OR=2.0 ; 95%CI=0.7)  السيطرة  وجود خطر عند 

التي اوضحت   (Pinheiro,. et al ,. 2013). كما اختلفت مع نتائج الدراسة التي قام بها  (5.6

 -OR=2.51 ; 95%CI=0.82  )الأصحاء  بمجموعة  ةطر عند فقدان الجينين معا مقارنوجود خ

7.75) . 

ان         الأخيرة  كيميائية  البيو  الدراسات  اقترحت  ضد    مهمةانزيمات    GSTsوقد  الدفاع  في 

كذالك وتلعب  تسبب   الأكسدة  قد  التي  السامة  المنتجات  الى  تؤدي  التي  الفعل  ردود  في  أدوار 

(. والإجهاد التأكسدي هو الألية التي    Juronen E,. et al,. 2000تغيرات هيكلية للبروتينات  )

الى   المؤكسدات   T2DMتؤدي  بين  التوازن  ويمثل حالة من عدم  الدموية  الأوعية  ومضاعفات 

انواع   انتاج  وزيادة  الدم  في  السكر  ارتفاع  وتسبب   . الدفاع  انظمة  من  الأكسدة  ومضادات 

التفاعلية   التفاعلية    (ROS)الأوكسجين  النتروجين  وانواع  وغيرها  الهيدروجين  بيروكسيد  مثل 

(RNS)    النووي الحامض  اكسدة  الى  يؤدي  مما  النيتريك  اوكسيد  والبروتينات    (DNA)مثل 

 .,Pereira, et al,. 2008 ; Pitocco, et al)والمكونات الأخرى للخلية مما يسبب الأضرار  

2010) . 



والقابلية       البيئية  الخطر  لعوامل  التعرض  خلال  من  يتطور  الثاني  النوع  من  السكري  وداء 

القوى هي غير   المرضى هذه  بيتا في جميع  تمارس على خلايا  وهنالك قوى مختلفة   . الوراثية 

(. لأن الفسفرة التأكسدية اثناء عملية (Yalin , et al ,. 2007طبيعية في الدهون والإجهاد السام 

وان الخلايا في البنكرياس معرضة لخطر الأضرار    (ROS)التحلل اللاهوائي تؤدي الى تطوير  

لها    GSTsالمؤيدة للأكسدة لأن لديها مستويات منخفضة من النظام المضاد للأكسدة وان عائلة  

ا اكسدة  عن  الناشئة  المنتجات  من  السموم  وازالة  الخلايا  حماية  في  فعال  النووي دور    لحامض 

Yalin , et al ,. 2007) (. 

 

 

 

 

 

 

  GSTM1,GSTT1ورة وجينات ال  ـــل الخطـــن عوامــــلاقة بيـالع  3.5

 وتأثيرها في حدوث داء السكري من النوع الثاني . 

ال    1.3.5 وجينات  السكن  مناطق  الإصابة    GSTM1, GSTT1تأثير  حدوث  في 

 بداء السكري من النوع الثاني ولكلا الجنسين . 

جدول        الدراسة  نتائج  من  جينات    (8.4)تبين  فقدان  بين  واضح  ارتباط  هنالك    GSTsان 

ب   ان    T2DMوالإصابة  اجريت  لدراسة  ووفقا  الحضرية.  المناطق  السكان    12%في  من 

. وان  T2DM  ( Ramachandran, et al. 2001)البالغين في المناطق الحضرية مصابين ب  

الجينات ومتغيراتها  أصناف    من    كثيرنة والخمول البدني, كما ان الالسم  ة"للعوامل البيئية خاص

السكري بداء  المرتبطة  البايوكيميائية  المسارات  مختلف  في   .Florez, et al   )  تشارك 

2003;Bid, et al,2009 .) 

الأمريكية       السكر  جمعية  لمعايير   ويقدر   (American  Diabetes Association)ووفقا 

السكري   انتشار  و  (4.6%)معدل  الحضرية,  المناطق  على    (1.9%  )في  الريفية  المناطق  في 



تغير واسع في نمط الحياة مثل استيراد الأغذية    في العراق  حصل  2003وان بعد عام    .التوالي  

المعدلة وراثيا , واستخدام مولدات الديزل وازدياد عدد السيارات ودخول التكنلوجيا الحديثة مثل 

لبرنامج الأمم  المتحدة  الولايات  الخ. وقد قدر خبراء من  المحمولة  الخلوية والحواسيب  الهواتف 

 -AL- Saad, et al ,. 2010; AL)  ع الملوثة ببقايا الحرب هي بآلاف  المتحدة للبيئة ان المواق

Hassen, 2011)  بشكل كبير    همت الناتجة عن احتراق الوقود تسوقد يعزى السبب ان الجزيئا

في تلوث الهواء في المناطق الحضرية. وتتكون هذه الجزيئات من مركبات عضوية ولا عضوية  

ومركبات   الأكسدة  ومشتقات  الحلقات  متعددة  الأروماتية  الهيدروكربونات  مركبات   ( مثل 

الأليفاتية (.  وغازات    -الكاربون  خطيرة  هذه   إذ اخرى  استنشاق  بأن  التجريبية  الدراسات  بينت 

التنفسي الجهاز  اصابات  نسبة  ارتفاع  في  سببا  كان    (et al,.2008;Ris,2007الجزيئات 

Gowdy,  .) 

الريفية وجينات        المناطق  بيئة  تأثير  بين  العلاقة  دراسة  عند  الإصابة    GSTsأما  في حدوث 

T2DM    في جدول عامل خطورة   (9.4)كما موضح  يمثل  لا  الجينات  هذه  فقدان  ان  تبين  فقد 

 .  T2DMللإصابة ب 

 

أما عند مقارنة الطرز الجينية لمجموعتي المرضى من سكنة المناطق الريفية والحضرية          

فلم تظهر اي فروق معنوية واضحة في نسب فقدان الجينين كلا على حده  كما    (10.4)جدول  

مع فروق  وجود  عدم  النتائج  المنطقتــبينت  مرضى  بين  عـــنوية  فقــين  جـــند             ن ـــيــدان 

معا . لقد اثبتت النتائج عدم وجود فروق معنوية بين المرضى من سكان  GSTM1,GSTT1 ــال

موجود لدى سكان المنطقتين وله تأثير   GSTsالمناطق الحضرية والريفية لأن فقدان جينات ال  

 واضح في حدوث الإصابة بداء السكري من النوع الثاني .

وحذف    2.3.5 الجنس  اختلاف  ال  التأثير  حدوث    GSTM1,GSTT1جينات  في 

 الإصابة بداء السكري من النوع الثاني . 

جدول       الحالية  الدراسة  نتائج  جينات    (11.4)بينت  حذف  بين  علاقة  وحدوث   GSTsوجود 

نتائ وجاءت  الذكور.  لدى  لدراسةالمرض  مطابقة  الحالية  الدراسة   & AI-Badran)ج 

Mayah,2014   ) فقدا  إذ مقدار  يقارب    GSTM1الجين    نكان  الدراسة   (2.6)ما  في  بينما 

وكان له تأثير    (3.20)لدى المرضى من الذكور كان بمقدار    GSTM1الحالية كان فقدان الجين  

ب   الإصابة  حدوث  في  لا  T2DM  (OR=3.20 ; 95%CI=8.94- 1.15 )معنوي  بينما   .

 او عند فقدان الجينين معا .   GSTT1يوجد تأثير عند فقدان الجين  



فقد اوضح ان خطورة الإصابة لدى المرضى من الإناث تزداد عند فقدان    (12.4)اما جدول       

. كما (OR=1.69 ; 95%CI=5.05 – 0.57)وبفرق معنوي    (1.69)بمقدار    GSTM1الجين  

بمقدار   الإصابة  خطورة  الجين    (1.70)تزداد  فقدان  معنوي    GSTT1عند  وبفرق  الإناث  عند 

(OR=1.70;95%CI=5.84- 0.49)  بينما لا يوجد تأثير عند فقدان الجينين معا . واتفقت مع .

بها   قام  التي  الدراسة  عن   إذ  (AL-Youzbaki.2008)نتائج  تزداد  الإصابة  خطورة  ان  بين 

. GSTM1بينما الذكور تزداد عند فقدان الجين    GSTT1و    GSTM1الإناث عند فقدان الجين  

نتائج الدراسة   الثاني. واتفقت مع  وبالتي تزيد الإناث من مخاطر تطوير داء السكري من النوع 

  GSTT1التي اوضحت ازدياد وتيرة حذف الجين  Garte, et al. 2001 ) التي قام بها كل من )

ليس موجودا   GSTT1بين الإناث ولم يكن قادرا على شرح ذألك للأسباب البيولوجية لأن الجين  

 على الكروموسوم الجنسي .  

 

 

بأنه لا يوجد فرق بين المرضى عند  (13.4)اما عند مقارنة المرضى من الذكور والإناث جدول  

الجين   الجين    وكذالك  GSTM1فقدان  فقدان  واتفقت مع   GSTT1عند  معا.  الجينين  فقدان  او   ,

التي بينت انه لا يوجد اي فروق ( (Pinheiro, et al ,. 2013نتائج الدراسة التي قام بها كل من 

ذات دلالة احصائية والتي بينت بوجد تجانس بين المجموعات . واختلفت عن نتائج الدراسة التي  

التي اوضحت ان النساء تكون اعلى نسبة في حذف   (Porojan, et al ,. 2015)قام بها كل من  

 مقارنتا بالذكور. GSTsجينات  

ال    3.3.5 وجينات  العمر  من    GSTM1, GSTT1تأثير  السكري  داء  حدوث  في 

 النوع الثاني لكلا الجنسين . 

جدول        الحالية  الدراسة  نتائج  ب    (14.4)بينت  الإصابة   الأعمار   T2DMان خطورة  في 

تزداد نسبة الخطورة للإصابة بالمرض    إذ   GSTsسنة  تزداد عند فقدان جينات ال     50الأقل من

تزداد نسبة الخطورة    GSTT1اما عند فقدان الجين    GSTM1( عند فقدان الجين  (1.84بمقدار  

الذين   (2.06)بمقدار   للمرضى  بالنسبة  اما  معا.  الجينين  فقدان  عند  معنوي  فرق  يوجد  لا  بينما 

   GSTM1فقد تبين ان التقدم في العمر وفقدان الجين    (15.4)سنة جدول    50اعمارهم أكبر من  

الجين  له   فقدان  عند  معنوي  فرق  يوجد  لا  بينما  المرض.  حدوث  في  فقدان   GSTT1تأثير  او 

 AI-Barden & Mayah,2014)الجينين معا .واتفقت مع نتائج الدراسة التي قان بها كل من  

الذي يؤدي في وقت لاحق الى  تأكسدي يزداد مع التقدم في السن  لك ان الإجهاد ال(. والسبب في ذ 



مـــزي خـــادة  بي ـــوت  المـــلايا  والـــبرمــــتا  ف ـــتسبـــج  تطـــب  مـــي  السكري ــور                                  رض 

(Law ,. et al .2010) . 

    ( انزيمات  Wu, et al ,. 2007وقد اشار كل من  ان  إلى   )GSTs    المواد تعمل على ازالة 

لك ان الأشخاص  للاقتران معها. وتبين كذ   Glutathioneالخطرة والسموم من خلال تحفيز ال  

ال   لجينات  الأول    GSTsالفاقدين   الطور  الناتجة من  الوسطية  المركبات  تأييض  يستطيعون  لا 

وعدم إفرازها الى خارج الجسم وبالتالي تعمل هذه المركبات الوسطية على تلف الخلايا وحدوث 

(. أما عند المقارنة بين المرضى الأصغر ولأكبر (Imboden, et al . 2007الإجهاد التأكسدي  

تبين انه لا توجد اي فروق معنوية بين مجموعتي بين المرضى عند   (16.4)سنة جدول    50من  

وان خطر الإصابة بداء السكري ارتبط بفقدان الجين بجميع الفئات العمرية   GSTT1فقدان الجين 

بين فقدان هذا الجين وحدوث   50الأكبر والأصغر من   انه  لا توجد اي علاقة  تبين  سنة . وقد 

 .   ) (OR=0.85;95%CI=2.07- 0.35 الإصابة بداء السكري من النوع الثاني

في حدوث داء السكري من    GSTM1, GSTT1تأثير التدخين وجينات ال    4.3.5

 النوع الثاني لكلا الجنسين . 

  GSTsان هنالك تأثير للتدخين على فقدان جينات    (17.4)بينت نتائج الدراسة الحالية جدول        

بينما لا يوجد فرق    GSTT1عند فقدان الجين    (1.92)تبين ان خطورة الإصابة تزداد بمقدار    إذ 

عند فقدان الجينين     (1.77)بينما تزداد نسبة الخطورة بمقدار    GSTM1معنوي عند فقدان الجين  

بها   قام  التي  الدراسة  نتائج  مع  اتفقت  وقد  ان    إذ .   (AI-Barden & Mayah,2014)معا. 

 ( المبرمج  بيتا  خلايا  موت  من  يسرع  للتبغ  الجين  (   Lynch ,. et al .2009التعرض  ويقوم 

GSTT1  المحتملة المسرطنات  مختلف  والجزيئات    (  monohalomethanes  ) باستقلاب 

وجد ازدياد حذف هذا الجين بين  مختلف الأعراق وكان    إذ خرى والمتواجدة في دخان التبغ  الأ

 ., Oke et al ,. 1998; Saadat et al)   (16-52)اعلى نسبة بين  السكان الأسيويين ويقدر  

اهمية عالية لأزاله السمية لأنه يحفز    اذ   د ويع  (Isoenzyme)هو    GSTT1ان الجين    (  2001

المثيل   مثل  الجزيئي  الوزن  منخفضة  الصناعية  الكيميائية  المواد  من  العديد  مع  الاقتران  على 

اتفقت مع نتائج الدراسة التي قام  و  (.  (Their,et al,. 1999والأثيل والبر وبيل وأوكسيد الأثلين  

سرطا ,et al ,.1999)  Stücker  ابه مرضى  على  الفرنسيين  (  الذكور  لدى  الرئة  تبين    إذ ن 

 وفقا للنوع النسيجي.  GSTM1احصائيا" بين فئة التدخين وغياب الجين   مهمالاعتماد غير ال

  GSTsجينات  تزداد عند فقدان    الإصابةبأن خطورة      (18.4)نلاحظ من خلال النتائج جدول      

المدخنين   غير  المرضى  ان خطورة  على  تبين  بمقدار    الإصابةحيث  فقدان   (2.96)تزداد  عند 



او فقدان الجينين معا وقد اختلفت    GSTT1بينما لا يوجد تأثير عند فقدان الجين    GSTM1جين  

من    كل  بها  قام  التي  الدراسة  نتائج  ان  AI-Barden & Mayah,2014)عن  بين  حيث   )

ان الجينين معا  او فقد   GSTT1عند فقدان الجين    (OR=3)المدخنين تزداد نسبة الخطورة بمقدار  

يع التدخين  مشترــالي  دهلأن  لتة  الالتــكة  والأك ــوليد  من و  سدة.  ــهاب  كل         اشار 

(Alexandrov, et al,.2002; Sheehan, et al,.2001  انزيمات ان   )GSTs    بتقليل تقوم 

متعددة   الاستجابة لتفاعلات الأكسدة التي تحدث لأزاله السمية من مركبات الكاربون الأروماتية

 الحلقات والمواد المسرطنة الموجودة في التبغ . 

 

 

 

المدخنين  و      وغير  المدخنين  المرضى  لمجموعتي  الجينية  الطرز  بين  المقارنة  نتائج  بينت 

ب    (19.4)جدول   الإصابة  خطر  جينات    T2DMان  بفقدان  المرضى   GSTsارتبط  لدى 

من كل  اليها  اشار  التي  نتائج  مع  اتفقت  وقد  المدخنين.  وغير   (Doney etالمدخنين 

al,.2005;Hori, et al,.2007  جينات حذف  ان  اوضحت  التي   )GSTs    يكون التدخين  ان 

وجاءت نتائج الدراسة الحالية مطابقة لنتائج الدراسة التي قام T2DM. لتطوير   بيئي عامل خطر

  ( السكري AI-Barden & Mayah,2014بها كل من   بداء  ان خطر الإصابة  بين  الذي   .  )

تزداد عند فقدان الجينات لدى المرضى المدخنين وغير المدخنين اذ وجد ان خطر الإصابة يزداد 

الجين    (2.3)بمقدار   فقدان  الجين    GSTT1عند  فقدان  تأثير عند  يوجد  بينما    GSTM1بينما لا 

عند فقدان الجينين معا. وقد اختلفت عن نتائج الدراسة   (2.9)تزداد نسبة خطورة الإصابة بمقدار  

( والتي اظهر التحليل الإحصائي عدم وجود اي  (Pinheiro, et al ,. 2013التي قام بها كل من  

مجموعت بين  المر فروق  المدخضي  المد ى  وغير  .خ نين   Abdel-Rahman, et  )نـيب  إذ   نين 

al,.1998, ( ان الجينGSTT1   يستخدم الدهون المؤكسدة والحمض النووي المؤكسد بينما الجين

GSTM1  .يحفز ازالة السموم من الجينات السامة 

الد         نتائج  تفسر  التدخين  وقد  تأثير  الحالية حول  سامة  راسة  مواد  من  يتكون  التبغ  دخان  أن 

مادة كيميائية           3000مادة مسرطنة و    50مادة تعد من السموم و   200يحتوي على  إذ    للإنسان  

( IARC,2004)  ثر على البنكرياس الذي يلعب دورا هاما في  ؤ بأكمله ي الجين  . ويعتقد ان حذف

السكائر دخان  الموجودة في  المسرطنة  المواد  في  يتأثر  الذي  الدم  في  الجلوكوز   السيطرة على 

(Hani, et al,.2010)    و اوضح كل من(Salama, et al ,.2002;Masetti et al ,.2003)  



الجين   الى جانب غيابه في    GSTT1دور  السكائر  المتواجدة في دخان  ابطال الأيبوكسيدات  في 

  . بالتدخين  المرتبطة  ان  والسرطانات  والبشر  الحيوانات  على  اجريت  التي  التجارب  بينت 

ي للنيوكتين  الــ    سهمالتعرض  وانتاج  القلبية  الأمراض  الى  تؤدي  التي  الأليات  تفعيل   ROSفي 

 NO .(Rahman and Laher et al ., 2007)وانخفاض في النشاط الحيوي لــ 

 

 

 

ال    5.3.5 وجينات  للإصابة  العائلي  التاريخ  حدوث    GSTM1,GSTT1تأثير  في 

 داء السكري من النوع الثاني. 

جينات        بين  علاقة  وجود  الحالية  الدراسة  نتائج  ب    GSTsبينت  للإصابة  العائلي  والتاريخ 

T2DM    الجدول في  بمقدار    إذ   (20.4)وكما موضح  تزداد  الإصابة  ان خطورة    (2.54)تبين 

فقـنـــع الجــد  المرضــل  GSTM1ن  ــيــدان  مقــدى    الأصحاء   جموعةــبم  ةارنــى 

(OR=2.54;95%CI=7.18- 0.90)   ي   GSTT1تأثير واضح عند فقدان الجين    توافربينما لا 

بها    الأصحاء   بمجموعة  ةمقارن قام  التي  الدراسة  نتائج  مع  اتفقت  وقد  معا.  الجينين  فقدان  او   .

Soto-Quintana, et al ,.2015)     )بمقدار   إذ تزداد  الإصابة  خطورة  ان                تبين 

(OR= 1.8, 95%CI = 1.3-2.6,   عند فقدان الجين )GSTM1    الأصحاء  مقارنتا بمجموعة  .

( لل   )   Sadi, et al., 2013واشار كل من  التعبير  في  كبير  انخفاض  يسبب  السكري  داء  ان 

mRNA     عن الجينGSTM1  وبما ان عمليات التمثيل الغذائي مثل اكسدة الجلوكوز والتدهور 

ينتج    والإجهاد  ان  يمكن  البروتينات  من  اللاحق  وهذه     ROSالتأكسدي  السكري  مرضى  في 

الجين   فقدان  لان  للأكسدة.  المضادة  الدفاعات  من  الحد  الى  لاحق  وقت  في  تؤدي  التغيرات 

GSTM1    الأخرى التفاعلية  والمركبات  الأكسدة  منتجات  يزيل  لان  المرضى  على  يؤثر 

(Seidegård, et al., 1988))  واشار .(Harrison, et al,.2003)    ان وجود واحد او اكثر

من   الإصابة  من خطورة  يزيد  الأولى  الدرجة  من  الأقارب  الأشخاص   (2 - 6)من  مع  مقارنتا 

 الذين لا يمتلكون تاريخا عائليا. 

جدول  و         النتائج  جينات    (21.4)بينت  فقدان  ب    GSTsان  للإصابة  الخطورة  وزيادة 

T2DM   تزداد عند المرضى الذين لا يمتلكون تاريخا" عائليا. وان نتائج الدراسة الحالية تفسر

بأنه ليس فقط الذين يمتلكون تاريخ عائلي معرضين للإصابة وانما هنالك عوامل خطورة متعددة 



  . الثاني  النوع  من  السكري  داء  حدوث  في  بمقدارإذ    تساهم  تزداد  الإصابة  ان خطورة   وجد 

عند فقدان    (2.00)وتزداد بمقدار    GSTM1بمجموعة السيطرة عند فقدان الجين    ة مقارن(1.97)

عند فقدان الجينين معا. واتفقت مع نتائج الدراسة التي     (1.77)وتزداد بمقدار    GSTT1الجين  

. اما عند المقارنة بين الطرز الجينية لمجموعتي  Ramprasath, et al,.2011)  )قام بها كل من

المرضى  بين  يمتلكون عدم وجود فرق معنوي  تاريخ عائلي والذين لا  يمتلكون  الذين  المرضى 

 .  GSTsعند فقدان جينات 

 

ال  6.3.5  وجينات  بالضغط  الإصابة  داء    GSTM1,GSTT1تأثير  حدوث  في 

   السكري من النوع الثاني.

عدم وجود فرق معنوي عند المقارنة بين   (23.4)وجد من خلال نتائج الدراسة الحالية جدول      

او فقدان الجين   GSTM1مجموعتي المرضى  المصابين بالضغط والسيطرة . عند فقدان الجين  

GSTT1    فقدان بها  GSTM1,GSTT1 او  قام  التي  الدراسة  نتائج  مع  اتفقت  وقد  معا.  الجينين 

(Cilensek, et al,. 2012)    بالنسبة احصائية  دلالة  ذات  فروق  توجد  لا  انه  بينت  والتي 

. واتفقت مع نتائج الدراسة التي قام بها كل    GSTsللمرضى المصابين بالضغط وحذف جينات  

ت  (Saadat & Dadbine-Pour ,.2005)من   لا  بأنه  اشارت  بين    توافرالتي  علاقة  اي 

لجين   الجينية  ض  GSTM1المتغيرات  ي وارتفاع  لا  بأنه  اوضحت  والتي  الدم  تفسير    توافرغط 

جدول   في  النتائج  أوضحت  بينما  العلاقة.  لهذه  في    (24.4)واضح  الإصابة  خطورة  تزداد  انه 

الجين   فقدان  عند  بالضغط  المصابين  غير  بمقدار   GSTM1المرضى 

(OR=2.80;95%CI=6.96-1.13)   الدراسة   ةمقارن نتائج  اتفقت مع  السيطرة. وقد  بمجموعة 

  GSTM1التي اثبتت ان ارتباط حذف الجين     Moasser, et al,.2012)التي قام بها كل من )

 يرتبط ارتباط كبير مع الإصابة بداء السكري من النوع الثاني.

  (25.4)اما عند المقارنة بين مجموعتي المرضى المصابين وغير المصابين بالضغط جدول      

بينما    GSTM1نلاحظ بأنه لا توجد اي فروق معنوية بين مجموعتي المرضى عند فقدان الجين  ف

 GSTT1عند فقدان الجين    (OR=2.25; 95%CI=5.53-0.93)تزداد نسبة الخطورة بمقدار  

 عند فقدان الجينين معا.    (O=R1.83;95%CI=7.85-0.43)وتزداد بمقدار 

 

 



 

 

 

 

 

 التوصيات  

والتعرض للإجهاد التأكسدي وجينات اخرى لها علاقة   GSTsدراسة العلاقة بين جينات  1-

 بمسارات منع الأكسدة.

 ومرض السكري. Cytochrome P 450دراسة العلاقة بين جينات الطور الأول  2-

 التحقق من دور الهرمونات الأنثوية في رفع نسب الإصابة بين الإناث. 3-

 ة ــــــالخلاص

جينات     دور  من  للتحقق  الحالية  الدراسة  هذه  صممت   .Glutathione-S-Transferees 

(Mu-1) وTheta-1) )Glutathione-S-Transferees  ومدى مساهمتها بخطر الإصابة بداء

قار. وقد شملت  الثاني في محافظة ذي  النوع  الذكور و    (39)السكري من  من الإناث    (57)من 

من  عدادا"  شملت  التي  الإصابة  نسبة  من  تزيد  التي  الخطورة  عوامل  بعض  دراسة  .وتمت 

,والارتفاع   العائلي  والتاريخ   , والجنس   , والعمر   , والتدخين   , السكن  مناطق   ( مثل    العوامل 

. جمع  و  بالضغط(  قار  96تم  ذي  محافظة  في  الصم  والغدد  السكري  مركز  من  دم  الذين    عينة 

ين  ي عينة دم أخرى من اشخاص أصحاء شملت ) تدريس  50تم جمع  و ,  يمثلون مجموعة التجربة

 (20-65)وطلبة الجامعة واشخاص اخرون ( علما ان جميع العينات كانت اعمارهم تتراوح بين  

للتخثر  سنة.   انابيب حاوية على مادة مانعة  الدم في  بدرجة حرارة   (EDTA)تم حفظ  وحفظت 

الــ  -20 استخلاص  في  استخدامها  لحين  جينــات   (DNAم   وضخمت  المجموعتين  من   )

GSTM1, GSTT1    و    والمسؤولة عن إزالة السميةAlbumin     كسيطرة داخلية باستخدام تقنية

  . PCRتفاعل البلمرة التسلسلي الــ 

انه   تبين  النتائج  تحليل  يوجد وبعد  حيث   لا  والحضرية  الريفية  المناطق  سكنة  بين  معنوي  فرق 

بينا كانت نسبة الإصابة لدى الإناث اعلى من الذكور حيث    .P.Value)  =  (0.616كانت قيمة  

الذكـــور    (59.37)بلغت   لـــدى  الإصــابة  نسبــة  بلغت  قيـــمة    (40.62)بينما  وكانت 



(P.Value=0.026*)   . عائلي تاريخ  يمتلكون  الذين  بالمرضى  الإصابة  خطورة  تزداد  بينما 

كلون تاريخ عائلي  ت بينما كانت بلغت نسبة الإصابة لدى المرضى الذين لايم  (77.08%)وبنسبة  

قيمة    (22.91) كانت  حيث  كبير  معنوي  "بمجموعة    (*P.Value =0.001)وبفرق  مقارنتا 

بينما بلغت نسبة المرضى    (39.58%)بينما بلغت نسبة المرضى المصابين بالضغط  .  الأصحاء

المصابين قيمة      (60.41)بالضغط    غير  بلغت  حيث  معنوي    (*P.Value= 0.041)وبفرق 

. الأصحاء  بمجموعة  المدخنين      مقارنتا  المرضى  مجموعة  بلغت  بلغت    (28.12%)وقد  بينما 

فرق معنوي بين المرضى المدخنين   لا يوجد وتبين بأنه    (71.87)نسبة المرضى غير المدخنين  

بينما بلغت    مقارنتا بمجموعة الأصحاء .    (P.Value=0.223)وغير المدخنين حيث كانت قيمة  

بينما نسبة   ((56.25%سنة وقد بلغت   (50)المرضى الذين اعمارهم اكثر من  نسبة الإصابة لدى  

الأصغر  الإصابة المرضى  فرق    (43.75)بلغت    سنة( (50من    لدى  يوجد  لا  انه  تبين  حيث 

من   والأصغر  الأكبر  المرضى  بين  قيمة    سنة(   (50معنوي  بلغت    (P.Value=0.160)حيث 

 بمجموعة الأصحاء. 

الإحصائو     التحليل  نتائج  الجل  يبينت  الجين    وتوثايونلجينات  فقدان  تزداد   GSTM1أن 

الثاني   (OR=2.27)   قدارــبم النوع  من  السكري  بداء  المصابين  المرضى   مقارنة" لدى 

لدى    GSTT1عند فقدان الجين   (OR=1.51)خطورة بمقدار    . بينما تـــزداد بمجموعة الأصحاء

ضح عند فقدان الجينين معا  بمجموعة الأصحاء. بينما لا يوجد فرق معنوي وا  مقارنتا"المرضى  

 بمجموعة الأصحاء. مقارنة"
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