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  كلمةىذكر 

المستوى المطموب وتكوف خطوة  إلىواتمنى أف ترقى  ،ضمو تمكنت مف إتماـ ىذه الرسالةالحمد لله الذي بف
 موفقة في مسيرتي العممية.

لرعايتو ودعمو المستمريف لي  بادئ ذي بدء أتقدـ بالشكر الجزيؿ لأستاذي المشرؼ الدكتور نبيؿ قوشجي
 شرع لي أبوابو ولـ يبخؿ عميَ بالمساعدة  ،فكاف خير أستاذ و خير معمـ ،طواؿ مرحمة الدراسات العميا

  ساعياً في مسيرة تطويره. ،وىذا ما عيده منو كؿ طلابو محباً لمعمـ  ،النصحو 

 الدكتور أحمد مناديمي نقيب المعمميف في جامعة دمشؽ للأستاذف أتقدـ بفائض الشكر و الامتناف كما أود أ

ـ ىذه الرسالة و إغنائيا لتفضمو مشكوراً بتحكي لتشريح المرضي بكمية طب الأسنافوالأستاذ في قسـ النسج وا 
 مشورتو.بنصحو و 

و طب الدكتور رشاد مراد الاستاذ المساعد في عمـ الأدوية في كميتي الصيدلة  للأستاذر كما أتقدـ بالشك
 الأسناف بجامعة دمشؽ، رئيس فرع دمشؽ لنقابة أطباء الأسناف . 

ستاذي الدكتور شريؼ بركات رئيس قسـ النسج و التشريح المرضي في كمية طب كما أتوجو بجزيؿ الشكر لأ
 .الأسناف بجامعة دمشؽ عمى دعمو و لتشجيعو

وكيؿ الكمية  عمار مشمحالأستاذ الدكتور و  ،الكمية  عميد الدكتور محمد سالـ ركاب أشكر الأستاذكما أود أف 
وكيؿ الكمية لمشؤوف الإدارية و ذلؾ لمجيود الكبيرة التي  محمد إياد الحفارالأستاذ الدكتور و  ،لمشؤوف العممية 

 يبذلونيا لتسييؿ إنجاز البحث العممي.

ب الدراسات العميا كما أشكر جميع الأساتذة في قسـ النسج و التشريح المرضي و كؿ الشكر لأصدقائي طلا
 و السيد ناصر كتابي .

 مف البحث . عمميّةكؿ الشكر و الامتناف للأخ الدكتور خالد زيد عمى جيده معي في انجاز المراحؿ ال
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ىالاهداء:

 و انشأني عمى فطرة الإيماف ،مف رباني عمى حب العمـ ،معممي الأوؿ و مثمي الأعمى  إلى

 أبي....

 مف عممتني حروؼ اليجاء الأولى ،مف جعؿ الله الجنة تحت قدمييا  ،نبع الحب و الحناف  إلى

 أمي....

 شريكة الروح و الجسد.،مف وىبت حياتيا رخيصة مف أجمي  ، والساعات مف قاسمتني مرارة الأياـ إلى

 زوجتي...

الخَمؽ إلى أغمى ىدية مف الخالؽ...... مف ينتظره القمب قبؿ العيف .....أسأؿ الله العمي القدير حسف 
 والخُمؽ....

 ابني رواد.....

 مف شجعوني و دعموني بانتظار ىذا اليوـ ،مف يشتد بيـ أزري و تقوى بيـ عزيمتي إلى

 أخوتي...

مف تزداد الحياة بوجودىـ بيجة  ،مف قضيت معيـ أحمى الأياـ و حممت مخيمتي عنيـ أجمؿ الذكريات  إلى
 و سعادة 

 زملائي و أصدقائي...

 كؿ ىؤلاء أىدي ىذا الجيد المتواضع إلى
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 قائمة بالجداول التوضيحية  
 رقم الجدول  الصفحة 

 ( : النمط الأوؿ مف السكّري1جدوؿ رقـ ) =6

 (Alberti et al., 2004) ( مقارنة بيف النمطيف الأوؿ والثاني مف السكّري2جدوؿ رقـ ) 75-76
 ( يبيّف توزّع الأرانب في عيِّنة البحث وفقاً للإصابة بالسكّري 3جدوؿ رقـ ) <;

 ة البحث وفقاً للإصابة بالسكّري.( يبيّف توزّع الغدد في عيِّن4جدوؿ رقـ ) 5>

 ( يبيّف توزّع عيِّنة البحث وفقاً لنوع الغدّة المدروسة والإصابة بالسكّري5جدوؿ رقـ ) 6>

 VEGFيوضح أىـ الإحصاءات الوصفية المتعمقة بتعبيريَّة المموف (  6جدوؿ رقـ ) 9>
 VEGF( نتائج اختبار ستيودنت في مجموعة 7جدوؿ رقـ ) :>

 VEGF( نتائج اختبار ستيودنت بيف العينات المستقمة و في كامؿ العينة لؿ 8جدوؿ رقـ ) ;>
 VEGFأىـ الإحصاءات الوصفية المتعمقة بنسبة الأوعية الدمويّة المستحدثة ( يبيف 9جدوؿ رقـ ) >>

 ثةلدراسة الفروؽ في نسبة الأوعية الدمويّة المستحد( نتائج اختبار ستيودنت 10جدوؿ رقـ ) =>
بيف  لدراسة الفروؽ في نسبة الأوعية الدمويّة المستحدثة( نتائج اختبار ستيودنت 11جدوؿ رقـ ) <>

 الغدّتيف النكفيّة وتحت الفكية

 Ki67أىـ الإحصاءات الوصفية المتعمقة بتعبيريَّة المموف ( يبيف 12جدوؿ رقـ) 6=
 بيف المجموعة الشاىدة و المجموعة المصابة Ki67الفروؽ في تعبيريَّة ( يظير 13جدوؿ رقـ ) 7=
في كؿ مف المجموعتيف الشاىدة  Ki67( نتائج اختبار ستيودنت لتعبيرية 14جدوؿ رقـ ) 8=

  والمصابة وفي كامؿ العيِّنة
 Ki67لدراسة الارتباط بيف تعبيريَّة الممونيف  معامؿ ارتباط بيرسوف( يظير حساب 15جدوؿ رقـ ) 9=

 VEGFو
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 قائمة المخططات التوضيحية 
 الصفحة   رقم المخطط 

 <; ( يمثؿ النسبة المئوية لتوزع الأرانب في عيِّنة البحث وفقاً للإصابة بالسكّري.1مخطط رقـ )

 5> البحث وفقاً للإصابة بالسكّري( يمثؿ النسبة المئوية لتوزع الغدد في عيِّنة 2مخطط رقـ )

( يمثؿ النسبة المئوية لتوزع عيِّنة البحث وفقاً لنوع الغدّة المدروسة والإصابة 3مخطط رقـ )
 بالسكّري

<6 

 :> في كؿ مف الغدتيف في عينة التجربة VEGF( يظير متوسطات تعبيرية 4مخطط رقـ )

لمستحدثة في كؿ مف الغدة النكفية و تحت متوسط نسبة الأوعية الدموية ا( يظير 5مخطط رقـ )
 الفكية في مجموعتي الدراسة

<< 

في كؿ مف الغدة النكفية و تحت الفكية في  KI67متوسط تعبيرية ( يظير 6مخطط رقـ )
 مجموعتي الدراسة

=7 

 := VEGFو  Ki67العلاقة بيف تعبيرية الممونيف ( يظير 7مخطط رقـ )

 

  



12 
 

 المقدمة 9

وارتفاع شاذ في  الاستقلابتصؼ باضطراب ي رضىو م Diabetes mellitus :يسكّر الأو الداء  يسكّر ال

، أو انخفاض حساسية الأنسجة للأنسوليف، أو كلا الأنسوليف ىرموفعف عوز  وينجـ الدـ سكّرتركيز 

يعاني مف   المبكرة.مضاعفات خطيرة أو حتى الوفاة  إلى يسكّر اليؤدي   (L M Tierney, 2002).الأمريف

 Danaei).2011مميوف شخص حوؿ العالـ طبقاً لمنظمة الصحة العالمية عاـ  347حوالي  يسكّر المرض 

G, 2011)  يسكّر الفإنو مف المرجح أف يكوف مرض  2030والمرض في تزايد مستمر وسريع، وبحموؿ عاـ 

  .السبب السابع لموفاة في العالـ

وتشمؿ ىذه الاختلاطات  ،غير المضبوط متعددة و مخربة  يسكّر الالناجمة عف   فمويّةختلاطات التعد الا

نتانات البكتيرية و الفيروسية و الفطرية اضافة صابة بالإقابمية الإ و زيادة النكفيّة الغدّةجفاؼ الفـ وضخامة 

  زيادة احتماؿ الاصابة بالنخور السنية و بطء شفاء الجروح و التياب المثة و آفات الانسجة الداعمة . إلى

ثرات المتبادلة بينيا أالت إلىشارت العديد مف الدراسات بشكؿ مباشر باليرمونات فقد ا المعابيّةترتبط الغدد 

 يسبب تغيرات وظيفية  يسكّر ال فّ أ عاماً  25كما بينت الدراسات التجريبية في آخر  ،وبيف البنكرياس 

 الكبيرة  . المعابيّةاستقلابية في الغدد و 

مراض و الوفاة المبكرة لدى لعدد مف الأ الرئيسيّة سبابمف الأ يسكّر الفي  المجيريَّة وعائيّةختلاطات الالا تعدّ 

متعدد الوظائؼ يمعب  خموياً  وسيطاً  VEGFالوعائي البطاني  التنشّؤعامؿ  و يعدّ  ،المرضى المصابيف بو 

 . يسكّر الفي  المجيريَّة وعائيّةمراضيات الناجمة عف الاختلاطات الحداث الإإفي  رئيساً  دوراً 

http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%84%D8%A7%D8%B3%D8%AA%D9%82%D9%84%D8%A7%D8%A8
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1_%D8%A7%D9%84%D8%AF%D9%85
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%87%D8%B1%D9%85%D9%88%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/2011
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 يسكّر المرض 9  0

ي النمط سكّر و  ي النمط الأوؿسكّر  : ثلاثة أنماط رئيسية وىي إلى يسكّر ال منظمة الصحة العالميةـ تقسّ 

 في أفّ  يسكّر الأنماط  ولكف تتشابو كؿّ  .العالـوأماكف انتشار في  وأسباب كؿ نمط لو   .ي الحوامؿسكّر و  الثاني

عجز ىذه  أسبابولكف  لمعثكمةافي  خلايا بيتامف قبؿ  الأنسوليف ىرموفسببيا ىو عدـ إنتاج كمية كافية مف 

النمط الكافي في  الأنسوليف إفرازعف  خلايا بيتافسبب عجز   .عف ذلؾ، تختمؼ باختلاؼ النمط الخلايا

 النمط الثانيبينما يرجع ىذا السبب في ، البنكرياسليذه الخلايا في (  مناعي ذاتيير)تدم إلىيرجع  الأوؿ

 الأنسوليفف ىذه الأنسجة لا تستجيب لمفعوؿ أالتي يؤثر فييا، أي  الأنسجةوجود مقاومة الأنسوليف في  إلى

عندما تعجز  يسكّر ال أعراضالحاجة لكميات مرتفعة فوؽ المستوى الطبيعي للأنسوليف فتظير  إلىؤدي مما ي

فيو مماثؿ لمنمط الثاني مف حيث أف سببو أيضاً  ي الحوامؿسكّر خلايا بيتا عف تمبية ىذه الحاجة. أما 

يمكف أف تسبب مقاومة الأنسوليف عند  الحمؿالتي تفُرز أثناء  اليرموناتالأنسوليف لأف  مقاومةيتضمف 

 .المؤىلات وراثياً  النساء

 –و طويمة المدى أوىي مضاعفات قصيرة  – المضاعفاتأف يسبب العديد مف  يسكّر اليمكف لمرض 

 غيبوبة فرط الأسمولية اللاكيتونيةأو  الحماض الكيتوني، الدـ سكّرنقص فالمضاعفات قصيرة المدى ىي 

لمدـ. وتحدث ىذه المضاعفات إذا كاف المريض لا يمقى العناية الكافية. أما  الضغط الاسموزيبسبب ارتفاع 

، ويصبح احتماؿ وعائيّةكالأمراض القمبية ال افجياز الدور  خطيرة طويمة المدى فتشمؿ أمراضالمضاعفات ال

الذي  الشبكيةمزمف، تمؼ  قصور كموي، كما تشمؿ المضاعفات حدوث  يسكّر الالإصابة بيا مُضاعفاً بوجود 

 لمعقـالذي يمكف أف يؤدي  دمويّةالالشعيرات ولو أنواع كثيرة، تمؼ  الأعصاب التياب، لمعمىيمكنو أف يؤدي 

http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%86%D8%B8%D9%85%D8%A9_%D8%A7%D9%84%D8%B5%D8%AD%D8%A9_%D8%A7%D9%84%D8%B9%D8%A7%D9%84%D9%85%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D9%86%D9%85%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%A3%D9%88%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D9%86%D9%85%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%A3%D9%88%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D9%86%D9%85%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%AB%D8%A7%D9%86%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D9%86%D9%85%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%AB%D8%A7%D9%86%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D9%86%D9%85%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%AB%D8%A7%D9%86%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D8%AD%D9%88%D8%A7%D9%85%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D8%AD%D9%88%D8%A7%D9%85%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D8%A7%D9%84%D9%8E%D9%85
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%87%D8%B1%D9%85%D9%88%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AE%D9%84%D9%8A%D8%A9_%D8%A8%D9%8A%D8%AA%D8%A7
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AE%D9%84%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AE%D9%84%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AE%D9%84%D9%8A%D8%A9_%D8%A8%D9%8A%D8%AA%D8%A7
http://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%A5%D9%81%D8%B1%D8%A7%D8%B2&action=edit&redlink=1
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D9%86%D9%85%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%A3%D9%88%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D9%86%D9%85%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%A3%D9%88%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D9%86%D9%85%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%A3%D9%88%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%86%D8%A7%D8%B9%D8%A9_%D8%B0%D8%A7%D8%AA%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B9%D8%AB%D9%83%D9%84%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D9%86%D9%85%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%AB%D8%A7%D9%86%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%86%D8%B3%D9%8A%D8%AC_%D8%AD%D9%8A%D9%88%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D8%B1%D8%B6_%28%D8%B7%D8%A8%29
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D8%AD%D9%88%D8%A7%D9%85%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%82%D8%A7%D9%88%D9%85%D8%A9_%28%D8%AA%D9%88%D8%B6%D9%8A%D8%AD%29
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%87%D8%B1%D9%85%D9%88%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AD%D9%85%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%85%D8%B1%D8%A3%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%85%D8%B1%D8%A3%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D9%85%D8%B6%D8%A7%D8%B9%D9%81%D8%A7%D8%AA&action=edit&redlink=1
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%86%D9%82%D8%B5_%D8%B3%D9%83%D8%B1_%D8%A7%D9%84%D8%AF%D9%85
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%84%D8%AD%D9%85%D8%A7%D8%B6_%D8%A7%D9%84%D9%83%D9%8A%D8%AA%D9%88%D9%86%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%BA%D9%8A%D8%A8%D9%88%D8%A8%D8%A9_%D9%81%D8%B1%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%A3%D8%B3%D9%85%D9%88%D9%84%D9%8A%D8%A9_%D8%A7%D9%84%D9%84%D8%A7%D9%83%D9%8A%D8%AA%D9%88%D9%86%D9%8A%D8%A9&action=edit&redlink=1
http://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%B6%D8%BA%D8%B7_%D8%A5%D8%B3%D9%85%D9%88%D8%B2%D9%8A&action=edit&redlink=1
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B1%D8%B6_%D9%82%D9%84%D8%A8%D9%8A_%D9%88%D8%B9%D8%A7%D8%A6%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D8%B5%D9%88%D8%B1_%D9%83%D9%84%D9%88%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B4%D8%A8%D9%83%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D9%85%D9%89
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D8%B5%D8%A8
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B4%D8%B9%D9%8A%D8%B1%D8%A9_%D8%AF%D9%85%D9%88%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D9%82%D9%85


16 
 

التي  الغنغرينة إلى –خصوصاً جروح القدميف  –وبطء التئاـ الجروح. ويمكف أف يؤدي بطء التئاـ الجروح 

 .البتر إلىيمكف أف تؤدي 

وكذلؾ العوامؿ التي تؤثر في  ضغط الدـكد مف التحكـ في التأ إلىفيمكف لمرعاية الكافية لممرض بالإضافة 

الوزف والحفاظ عمى قواـ رشيؽ أف تقمؿ مف مخاطر  خفضو  التدخيفأسموب الحياة بالإيجاب مثؿ التوقؼ عف 

بالنسبة لمبالغيف غير المسنيف في  لمعمىأىـ مسبب  يسكّر الالمضاعفات التي سبؽ ذكرىا. ويُعتبر مرض 

بدوف وجود إصابة فييا بالنسبة لمبالغيف أيضاً وكذلؾ فإف  الأطراؼ لبتروىو السبب الأوؿ  العالـ المتقدـ

 (Mailloux, 2007) الولايات المتحدةفي تنقيت الدم ىو السبب الرئيسي الذي يتطمب  يسكّر ال القصور الكموي

. 

 التصنيف 0-0

بالنمط الأوؿ والنمط الثاني. وقد حؿ مصطمح النمط  يسكّر الويُعرؼ النمطاف الرئيسياف المسبباف لمرض 

المعتمد عمى  يسكّر الأو  ي الأطفاؿسكّر محؿ العديد مف المصطمحات السابقة مثؿ  يسكّر الالأوؿ مف 

المرتبط  يسكّر الأو  ي البالغيفسكّر وبالمثؿ حؿ مصطمح النمط الثاني محؿ مصطمحات مثؿ  الأنسوليف

وبخلاؼ ىذيف النمطيف لا يوجد نظاـ تسمية قياسية متفؽ  الأنسوليفمعتمد عمى الغير  يسكّر الأو  بالبدانة

وكذلؾ يوجد نمط  ،ي الحوامؿسكّر ب يسكّر العميو لبقية الأنواع فمثلًا تسمي بعض الجيات النمط الثالث مف 

المُضاعؼ، وىو في الواقع تطور لمنمط  يسكّر الالمقاوـ للأنسوليف، أو  يسكّر الالنمط الأوؿ مف آخر يُسمى 

ي البالغيف الذي تسببو سكّر ويوجد نمط يُسمى  .الأنسوليففأصبح المريض بحاجة لحقف  يسكّر الالثاني مف 

الذي يصيب المريض قبؿ بموغو  النضوجي سكّر ويوجد أيضاً   كامنة، أو النمط واحد ونصؼ مناعة ذاتية

http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%BA%D9%86%D8%BA%D8%B1%D9%8A%D9%86%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A8%D8%AA%D8%B1
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B6%D8%BA%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%AF%D9%85
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%AF%D8%AE%D9%8A%D9%86_%D8%A7%D9%84%D8%AA%D8%A8%D8%BA
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D9%85%D9%89
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%88%D9%84%D8%A9_%D9%85%D8%AA%D9%82%D8%AF%D9%85%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%88%D9%84%D8%A9_%D9%85%D8%AA%D9%82%D8%AF%D9%85%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A8%D8%AA%D8%B1
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B7%D8%B1%D9%81_%28%D8%AA%D8%B4%D8%B1%D9%8A%D8%AD%29
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B7%D8%B1%D9%81_%28%D8%AA%D8%B4%D8%B1%D9%8A%D8%AD%29
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D8%B5%D9%88%D8%B1_%D9%83%D9%84%D9%88%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D8%B5%D9%88%D8%B1_%D9%83%D9%84%D9%88%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%84%D9%88%D9%84%D8%A7%D9%8A%D8%A7%D8%AA_%D8%A7%D9%84%D9%85%D8%AA%D8%AD%D8%AF%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D8%A3%D8%B7%D9%81%D8%A7%D9%84&action=edit&redlink=1
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D8%A8%D8%A7%D9%84%D8%BA%D9%8A%D9%86&action=edit&redlink=1
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%85%D9%86%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%85%D9%86%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D8%AD%D9%88%D8%A7%D9%85%D9%84
http://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%A7%D9%84%D9%86%D9%85%D8%B7_%D8%A7%D9%84%D8%A3%D9%88%D9%84_%D9%85%D9%86_%D8%A7%D9%84%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A&action=edit&redlink=1
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%86%D8%A7%D8%B9%D8%A9_%D8%B0%D8%A7%D8%AA%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%86%D8%A7%D8%B9%D8%A9_%D8%B0%D8%A7%D8%AA%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A8%D9%84%D9%88%D8%BA
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سف الثلاثيف وىو عبارة عف مجموعة مف الاضطرابات الجينية الفردية مصحوبة بسوابؽ عائمية قوية في 

 (2010).يسكّر الالإصابة بمرض النمط الثاني مف 

 ي النمط الأولسكّر  0-0-0

مما  بالبنكرياس لانغرىانس خلاياالمنتجة للأنسوليف في  الخلايا بيتابخسارة  يسكّر الالنمط الأوؿ مف  صؼيت

الخلايا التائية  تتميز بيجوـ  مناعة ذاتيةالسبب الرئيسي ليذه الخسارة ىو  .الأنسوليفنقص  إلىيؤدي 

 يسكّر الالمناعية عمى خلايا بيتا المنتجة للأنسوليف. ولا توجد وسيمة لموقاية مف الإصابة بالنمط الأوؿ مف 

، مع اختلاؼ التوزيع الجغرافي، وأوروبا أمريكا الشماليةفي  يسكّر ال% مف حالات مرضى 10الذي يمثؿ 

 أعراض المرضا بصحة جيدة أو ذوي أوزاف مثالية عندما بدأت ومعظـ المصابيف بالمرض كانوا إمّ 

الأنسوليف عادية )لا توجد مقاومة( خصوصاً في المراحؿ الأولى. يمكف بالظيور. وتكوف استجابتيـ لمفعوؿ 

معظـ المصابيف بو  ي الأطفاؿ لأفّ سكّر و معروؼ تقميدياً بأو البالغيف ولكنّ  الأطفاؿلمنمط الأوؿ أف يصيب 

 .مف الأطفاؿ

بحقف الأنسوليف مع المراقبة المستمرة  –حتى أثناء المراحؿ الأولى  –النمط الأوؿ بصورة أساسية ويُعالج 

 يسكّر البالحماض الكيتوني الدـ. ويمكف أف يصاب المريض الذي لا يتعاطى الأنسوليف  غموكوزلمستويات 

ويجب التأكيد عمى المريض بأف يضبط أسموب حياتو خصوصاً فيما  .الوفاةغيبوبة أو ال إلىالذي يؤدي 

أف كؿ ذلؾ لا يمكنو أف يعوض خسارة الخلايا بيتا. وبعيداً عف  مع وتمرينات رياضية بالقوتيتعمؽ 

يمكنيا  – مضخةدـ عف طريؽ الاستخداـ التقميدي لحقف الأنسوليف تحت الجمد، يمكف توصيؿ الأنسوليف لم

http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AE%D9%84%D9%8A%D8%A9_%D8%A8%D9%8A%D8%AA%D8%A7
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AE%D9%84%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AC%D8%B2%D8%B1_%D9%84%D8%A7%D9%86%D8%BA%D8%B1%D9%87%D8%A7%D9%86%D8%B3
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AC%D8%B2%D8%B1_%D9%84%D8%A7%D9%86%D8%BA%D8%B1%D9%87%D8%A7%D9%86%D8%B3
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B9%D8%AB%D9%83%D9%84%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B9%D8%AB%D9%83%D9%84%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AC%D9%87%D8%A7%D8%B2_%D9%85%D9%86%D8%A7%D8%B9%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A3%D9%85%D8%B1%D9%8A%D9%83%D8%A7_%D8%A7%D9%84%D8%B4%D9%85%D8%A7%D9%84%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A3%D9%88%D8%B1%D9%88%D8%A8%D8%A7
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A3%D9%88%D8%B1%D9%88%D8%A8%D8%A7
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D8%B1%D8%B6_%28%D8%B7%D8%A8%29
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B7%D9%81%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%BA%D9%84%D9%88%D9%83%D9%88%D8%B2
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%84%D8%AD%D9%85%D8%A7%D8%B6_%D8%A7%D9%84%D9%83%D9%8A%D8%AA%D9%88%D9%86%D9%8A_%D8%A7%D9%84%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%88%D8%AA
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D9%88%D8%AA
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D9%85%D8%B1%D9%8A%D9%86%D8%A7%D8%AA_%D8%B1%D9%8A%D8%A7%D8%B6%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D9%85%D8%B1%D9%8A%D9%86%D8%A7%D8%AA_%D8%B1%D9%8A%D8%A7%D8%B6%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B6%D8%AE%D8%A9
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كما يمكف التحكـ في الجرعات )مثؿ إعطاء جرعة  – عيِّنةتسريب الأنسوليف عمى مدار اليوـ وبمستويات م

 في أوقات الوجبات.  –حسب الحاجة  –كبيرة( 

بلا نياية. ولا يؤثر العلاج بصورة كبيرة عمى الأنشطة الحياتية  يسكّر الالنمط الأوؿ مف  علاجويستمر 

رعات وقياس مستوى غموكوز لممريض إذا كاف ىناؾ تعود ووعي ورعاية سميمة وكذلؾ انتظاـ في أخذ الج

 (van Belle et al., 2011)الدـ. 

  يسكّر الالنمط الأول من ( 9 0جدول رقم )

 انخفاض واضح في الوزف إلىيؤدي  عاماً بشكؿ عاـ 30يصيب الأعمار فوؽ 

 الحماض الكيتوني  إلىيؤدي  شديدة إلىاعراض متوسطة 

 (anti-GAD،ICA،IA-2واسماتو المناعية ) يسبب اليزاؿ

 الصيامي  C-peptideينخفض مستوى  سريع البدء

 

 ي النمط الثانيسكّر  0-0-1

باختلافو عف النمط الأوؿ مف حيث وجود مقاومة مضادة لمفعوؿ الأنسوليف  يسكّر الالنمط الثاني مف  صؼيت

قمة إفراز الأنسوليف. ولا تستجيب مستقبلات الأنسوليف الموجودة في الأغمفة الخموية لمختمؼ  إلىبالإضافة 

ي في بصورة صحيحة للأنسوليف. بالمراحؿ الأولى تكوف مقاومة الأنسوليف ىي الشذوذ الطاغ الجسـ أنسجة

وفي ىذه المرحمة يمكف  .الدـاستجابة الأنسجة للأنسوليف وتكوف مصحوبة بارتفاع مستويات أنسوليف في 

تزيد مف فاعمية الأنسوليف وتقمؿ إنتاج الغموكوز مف  وأدويةتقميؿ مستوى غموكوز الدـ عف طريؽ وسائؿ 

http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D9%84%D8%A7%D8%AC_%28%D8%B7%D8%A8%29
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%86%D8%B3%D9%8A%D8%AC_%D8%AD%D9%8A%D9%88%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%86%D8%B3%D9%8A%D8%AC_%D8%AD%D9%8A%D9%88%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A3%D8%AC%D9%87%D8%B2%D8%A9_%D8%A7%D9%84%D8%AC%D8%B3%D9%85
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A3%D8%AC%D9%87%D8%B2%D8%A9_%D8%A7%D9%84%D8%AC%D8%B3%D9%85
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%85
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%88%D8%A7%D8%A1
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وتصبح ىناؾ حاجة لحقف  البنكرياستقؿ كفاءة إفراز الأنسوليف مف  المرضوكمما تطور  .الكبد

 (Biswas, 2015).الأنسوليف

. ومف المعروؼ يسكّر الوتوجد العديد مف النظريات التي تحاوؿ تحديد سبب وآلية الإصابة بالنمط الثاني مف 

، تؤدي الجمدوليس الدىوف تحت  البطفالتي تتركز حوؿ الوسط عمى الأعضاء داخؿ  الدىوف، أي الكرشأف 

مقاومة الأنسوليف. وتنشط الدىوف ىرمونياً وتفرز مجموعة مف اليرمونات التي تقمؿ مف فاعمية  إلى

وتوجد عوامؿ أخرى  .يسكّر المف المرضى المصابيف بالنمط الثاني مف  %55 السمنةالأنسوليف. ويعاني مف 

، حيث العائمةفي أمريكا الشمالية، وتاريخ  يسكّر ال% مف المسنيف يعانوف مف 20مثؿ التقدـ بالعمر، فحوالي 

 الأطفاؿيشيع النمط الثاني أكثر في الأفراد الذيف لدييـ أقارب عانوا منو سابقاً، وقد بدأ النمط الثاني بإصابة 

 العالـفي بعض الأماكف في  الأطفاؿ سمنةانتشار  إلىباضطراد في العقد السابؽ وربما يرجع ذلؾ  والمراىقيف

.(Ding et al., 2015) 

أو بسبب  الأعراضويمكف أف يستمر النمط الثاني بدوف ملاحظة المريض لفترة طويمة بسبب ضعؼ ظيور 

وعادة لا يعاني المريض مف  .مرضاعتبارىا مجرد حالات فردية عابرة لا توحي بوجود عدـ وضوحيا أو 

 القصور الكمويالحماض الكيتوني. ولكف يمكف أف تنتج مضاعفات خطيرة مف عدـ ملاحظة المرض مثؿ 

ناتج  العيف، أو مرض في الشرياف التاجيأو مرض وعائي، مثؿ مرض في  يسكّر الاعتلاؿ الكمى الناتج عف 

، أو تمؼ كبد ناتج يسكّر الاعتلاؿ الأعصاب ، أو فقد الإحساس بالألـ بسبب يسكّر ال الشبكيةعف اعتلاؿ 

 .، كما يحدث في العادةمشروبات كحولية، أي أف سببو ليس يلا كحول التياب كبدي دىنيعف 

http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%83%D8%A8%D8%AF
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%83%D8%A8%D8%AF
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B1%D8%B6
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B9%D8%AB%D9%83%D9%84%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%83%D8%B1%D8%B4
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%87%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A8%D8%B7%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AC%D9%84%D8%AF
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%85%D9%86%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A3%D8%B3%D8%B1%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B7%D9%81%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B1%D8%A7%D9%87%D9%82%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B1%D8%A7%D9%87%D9%82%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D9%85%D9%86%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B7%D9%81%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B7%D9%81%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D8%A7%D9%84%D9%8E%D9%85
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D8%B1%D8%B6_%28%D8%B7%D8%A8%29
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B1%D8%B6
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D8%B5%D9%88%D8%B1_%D9%83%D9%84%D9%88%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D8%B9%D8%AA%D9%84%D8%A7%D9%84_%D8%A7%D9%84%D9%83%D9%84%D9%89_%D8%A7%D9%84%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%84%D8%B4%D8%B1%D9%8A%D8%A7%D9%86_%D8%A7%D9%84%D8%AA%D8%A7%D8%AC%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B4%D8%A8%D9%83%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D8%B9%D8%AA%D9%84%D8%A7%D9%84_%D8%A7%D9%84%D8%A3%D8%B9%D8%B5%D8%A7%D8%A8_%D8%A7%D9%84%D8%B3%D9%83%D8%B1%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%A7%D9%84%D8%AA%D9%87%D8%A7%D8%A8_%D9%83%D8%A8%D8%AF%D9%8A_%D8%AF%D9%87%D9%86%D9%8A&action=edit&redlink=1
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%83%D8%AD%D9%88%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%83%D8%AD%D9%88%D9%84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B4%D8%B1%D9%88%D8%A8%D8%A7%D8%AA_%D9%83%D8%AD%D9%88%D9%84%D9%8A%D8%A9
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 Koga).الوزفوتقميؿ  النشوياتالنمط الثاني عادة عف طريؽ زيادة النشاط البدني وتقميؿ تناوؿ  علاجويبدأ 

et al., 2015) ( 5ويمكف ليذه الإجراءات أف تستعيد فاعمية الأنسوليف حتى لو كاف فقد الوزف قميلًا 

 Vetter et al., 2014, Davis et)كيموغرامات عمى سبيؿ المثاؿ( خصوصاً لو كاف مف منطقة الكرش

al., 2009).  ويمكف في بعض الحالات التحكـ في مستوى غموكوز الدـ بصورة جيدة بواسطة ىذه

مواصمة  إلىلمقاومة الأنسوليف لا ينتيي ولذلؾ يجب الانتباه  الجسـكف ميؿ الإجراءات فقط ولفترة طويمة ول

عادة  العلاجمناسب لممرض. وتكوف الخطوة التالية مف  نظاـ غذائيالنشاط البدني وفقد الوزف والحفاظ عمى 

حد ما في بداية النمط الثاني مف  إلى. ويضعؼ إنتاج الأنسوليف سكّرفضة لمىي تناوؿ الأقراص المخ

ستعمؿ في العديد مف الوصفات الطبية التي تحتوي عمى ي  ف طريؽ الفـولذلؾ يمكف تعاطي دواء ع يسكّر ال

لتحسيف إنتاج الأنسوليف )عائمة السمفونيؿ يوريا( أو لتنظيـ الإفراز غير المناسب  دويةالأمجموعة مف 

أو لإضعاؼ مقاومة الأنسوليف  (الميتفورميف) حد ما إلىلمغموكوز مف الكبد ولإضعاؼ مقاومة الأنسوليف 

 (Poole, 1986)بصورة كبيرة )مثؿ الثيازوليدينديونات(. 

 (Alberti et al., 2004) يسكّر ال( مقارنة بين النمطين الأول والثاني من 1جدول رقم )
 ي النمط الثانيسكّر  الأولي النمط سكّر  

 غالبا لاعرضي –بطيء  لو اعراض –حاد  onsetالبدء 
 فقداف لموزف الصورة السريرية

 بواؿ
 عطاش

 

 بدانة
 قصة عائمية

 عرقي
 

 غائب غالباً  موجود غالبا kitosisفرط كيتون الجسم 
 طبيعي / مرتفع منخفض/ غيرموجود Cالببتيد 

http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D9%84%D8%A7%D8%AC_%28%D8%B7%D8%A8%29
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%86%D8%B4%D8%A7
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%88%D8%B2%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A3%D8%AC%D9%87%D8%B2%D8%A9_%D8%A7%D9%84%D8%AC%D8%B3%D9%85
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D9%88%D8%AA
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D9%84%D8%A7%D8%AC_%28%D8%B7%D8%A8%29
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%88%D8%A7%D8%A1
http://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%A7%D9%84%D9%85%D9%8A%D8%AA%D9%81%D9%88%D8%B1%D9%85%D9%8A%D9%86&action=edit&redlink=1


21 
 

 ايجابي Antibodies ICAالأضداد 

Anti GAD ايجابي 

ICA 512  ايجابي 

ICA سمبي 

Anti GAD سمبي 

ICA 512  سمبي 
 معتمد عمى الانسوليف غير معتمد عمى الانسوليف المعالجة

 لا نعـ يترافق مع امراض مناعة ذاتية

 يسكّر الالأنماط الأخرى من  0-0-2

ي سكّر التي لا يمكف تصنيفيا كنمط أوؿ أو ثاف أو  يسكّر التوجد العديد مف المسببات النادرة لمرض 

بسبب عدـ استجابة  يسكّر الالحوامؿ. وتثير محاولات تصنيفيا الكثير مف الجدؿ. توجد بعض الحالات مف 

طبيعية، وىذا يجعؿ ىذه الحالة  الأنسوليفتى لو كانت مستويات ، حالجسـ أنسجةعمى  ليفالأنسو مستقبلات 

 .مختمفة عف النمط الثاني، وىذا النمط نادر جداً 

 .خلايا بيتافي وظيفة  تشوىات إلى، يمكف أف تؤدي الميتوكوندرياأو في  الصبغةفي  الطفرات الجينيةكما أف 

أف يؤدي  البنكرياسيصيب  مرضويمكف لأي  .الأنسوليفويُعتقد أنو قد تـ تحديد السبب الجيني لتشوه مفعوؿ 

التي تصاحبيا  الأمراضوكذلؾ  (التميؼ الخمويأو ) التياب البنكرياس المزمفي، عمى سبيؿ المثاؿ، سكّر لم

  .اليرموناتإفراز زائد ليرمونات مضادة للأنسوليف والتي يمكف علاجيا عندما تختفي الزيادة في ىذا 

 العلامات والأعراض 1-2

وبالتالي زيادة تناوؿ السوائؿ  العطشوزيادة  وؿالتبىي زيادة  يسكّر الالمتعارؼ عمييا تقميدياً لمرض  الأعراض

ويمكف ليذه الأعراض أف تتطور سريعاً، خلاؿ أسابيع أو شيور، في النمط   .  الطعاـلتناوؿ  الشييةوزيادة 

http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%86%D8%B3%D9%8A%D8%AC_%D8%AD%D9%8A%D9%88%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A3%D8%AC%D9%87%D8%B2%D8%A9_%D8%A7%D9%84%D8%AC%D8%B3%D9%85
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A3%D8%AC%D9%87%D8%B2%D8%A9_%D8%A7%D9%84%D8%AC%D8%B3%D9%85
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%A7%D9%84%D8%B7%D9%81%D8%B1%D8%A7%D8%AA_%D8%A7%D9%84%D8%AC%D9%8A%D9%86%D9%8A%D8%A9&action=edit&redlink=1
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B5%D8%A8%D8%BA%D9%8A
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%AA%D9%82%D8%AF%D8%B1%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%B4%D9%88%D9%87
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AE%D9%84%D9%8A%D8%A9_%D8%A8%D9%8A%D8%AA%D8%A7
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B1%D8%B6
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B9%D8%AB%D9%83%D9%84%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%84%D8%AA%D9%87%D8%A7%D8%A8_%D8%A7%D9%84%D8%A8%D9%86%D9%83%D8%B1%D9%8A%D8%A7%D8%B3_%D8%A7%D9%84%D9%85%D8%B2%D9%85%D9%86
http://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%A7%D9%84%D8%AA%D9%84%D9%8A%D9%81_%D8%A7%D9%84%D8%AE%D9%84%D9%88%D9%8A&action=edit&redlink=1
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B1%D8%B6
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%87%D8%B1%D9%85%D9%88%D9%86
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D8%B1%D8%B6_%28%D8%B7%D8%A8%29
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D8%B1%D8%B6_%28%D8%B7%D8%A8%29
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A8%D9%88%D9%84#.D8.AA.D8.A8.D9.88.D9.84
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B9%D8%B7%D8%B4
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B4%D9%87%D9%8A%D8%A9
http://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%BA%D8%B0%D8%A7%D8%A1
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لأعراض في النمط الثاني أكثر الأوؿ خصوصاً إذا كاف المريض طفلًا. وعمى العكس مف ذلؾ فإف تطور ا

ا لموزف . ويمكف أف يسبب النمط الأوؿ فقدانا سريعوصعب الملاحظة بؿ ويمكف أف تكوف غائبة تماماً  ئاً بط

وتعبا  تناوؿ المرضى لمطعاـ يكوف طبيعياً أو حتى زائداً، كما يمكنو أف يسبب خمولاً  أفّ  معولكنو كبير، 

الذيف لا يولوف المرض  مستمرا. وتظير كؿ ىذه الأعراض ماعدا فقداف الوزف في مرضى النمط الثاني

 .(Cooke DW, 2008) الرعاية الكافية

وعندما يرتفع تركيز غموكوز الدـ أعمى مف الحد الأقصى لقدرة الكمى، لا تكتمؿ إعادة امتصاص الغموكوز 

في الأنبوب الممتؼ الداني ويبقى جزء مف الغموكوز في البوؿ ويزيد الضغط الاسموزي لمبوؿ ويمنع إعادة 

ويحؿ الماء  .فقداف سوائؿ الجسـ زيادة إنتاج البوؿ وبالتالي إلىامتصاص الماء بواسطة الكمية مما يؤدي 

 .الموجود في خلايا الجسـ محؿ الماء المفقود مف الدـ إسموزياً وينتج عف ذلؾ جفاؼ وعطش

تغيرات في شكؿ  إلىامتصاص الغموكوز مما يؤدي  إلىويسبب ارتفاع تركيز غموكوز الدـ لفترات طويمة 

عموماً مف الرؤية المشوشة  يسكّر المرضى العدسات في العيف وينتج عنو تغيرات في الإبصار، ويشكو 

في  يسكّر الويمكف تشخيصو عف طريقيا. ويجب الافتراض دائماً أف المريض مصاب بالنمط الأوؿ مف 

حالات تغير الإبصار السريع بينما يكوف النمط الثاني عادة متدرج في سرعتو. ولكف يجب افتراض الإصابة 

 (Battelino et al., 2015, Huang et al., 2015).بو أيضاً 

)عادة مرضى النمط الأوؿ( مف تحمض الدـ الكيتوني، وىي حالة متدىورة نتيجة  يسكّر الاني مرضى ويع

زيادة  و سرعة وعمؽ التنفس و ود رائحة الأسيتوف في نفس المريضعدـ انتظاـ التمثيؿ الغذائي تتميز بوج

الوعي أو الاستثارة مثؿ وكذلؾ تتميز بوجود حالة متغيرة مف حالات فقداف  غثياف، استفراغ ومغص و التبوؿ
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العدوانية أو الجنوف ويمكف أف تكوف العكس، أي اضطراب وخموؿ. وعندما تكوف الحالة شديدة، يتبعيا 

الموت. ولذلؾ فإف تحمض الدـ الكيتوني ىو حالة طبية خطيرة تتطمب إرساؿ المريض  إلىغيبوبة تؤدي 

 (Rosival, 2015)لممستشفى

 يسكّر الالجينات و  0-2

ويُعتقد بأف النمط  (Radder, 1979).في إصابة المريض بالنمطيف الأوؿ والثاني تمعب الوراثة دوراً جزئياً 

العدوى )فيروسية بالأساس( أو أنواع أخرى مف المحفزات عمى نطاؽ تحفزه نوع ما مف  يسكّر الالأوؿ مف 

ضيؽ مثؿ الضغط النفسي أو الإجياد والتعرض لممؤثرات البيئية المحيطة، مثؿ التعرض لبعض المواد 

تتبع ىذه  الكيمائية أو الأدوية. وتمعب بعض العناصر الجينية دوراً في استجابة الفرد ليذه المحفزات. وقد ت ّـ

أضداد موجودة في الجسـ،  الدـ البيضاء لأيّ  ياتا أنواع جينات متعمقة بتوجيو كرااصر الجينية فوجد أنيالعن

يا جينات يعتمد عمييا الجياز المناعي لتحديد خلايا الجسـ التي لا يجب مياجمتيا مف الأجساـ التي أي إنّ 

حتى بالنسبة لأولئؾ الذيف ورثوا ىذه القابمية للإصابة بالمرض  و ويجب مياجمتيا. وعمى الرغـ مف ذلؾ فإنّ 

يجب التعرض لمحفز مف البيئة المحيطة للإصابة بو. ويحمؿ قمة مف الناس المصابيف بالنمط الأوؿ مف 

 .(Hivert et al., 2014)ي النضوج الذي يصيب اليافعيفسكّر رة تسبب متحو  مورثة يسكّر ال

خصوصاً أولئؾ الذيف لدييـ أقارب يعانوف  يسكّر الوتمعب الوراثة دوراً أكبر في الإصابة بالنمط الثاني مف 

بة بو بيف مف الدرجة الأولى. ويزداد احتماؿ إصابتيـ بالمرض بازدياد عدد الأقارب المصابيف. فنسبة الإصا

% لأولئؾ الذيف لدييـ تاريخ عائمي 25 إلى%، وتصؿ 100 إلى( تصؿ نفسيا البويضة التوائـ المتماثمة )مف

 . (Condon et al., 2008)في الإصابة بالمرض

http://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%88%D8%B1%D8%AB%D8%A9
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مثؿ الحثؿ العضمي، رنح فريدريؾ، وكذلؾ  يسكّر الوتمعب العديد مف الحالات الوراثية دوراً كبيراً في الإصابة ب

متلازمة ولفراـ، وىي اختلاؿ صبغي مرتد يسبب ضمور الأعصاب تظير أثناء مرحمة الطفولة وىي تتكوف 

  (Manaviat et al., 2009). ، ضمور العيف والصمـيسكّر المف البوؿ الماسخ، البوؿ 

 التشخيص 0-3

ناء عمى الأعراض الأولية التي تظير في ب يسكّر اليُشخص النمط الأوؿ والعديد مف حالات النمط الثاني مف 

بداية المرض مثؿ كثرة التبوؿ والعطش الزائد وقد يصاحبيا فقد لموزف، وتتطور ىذه الأعراض عادة عمى 

مف تحمض الدـ الكيتوني  يسكّر المدار الأياـ والأسابيع. ويعاني حوالي ربع الناس المرضى بالنمط الأوؿ مف 

بطرؽ أخرى مثؿ الفحص الطبي  يسكّر الصابتيـ بالمرض. ويتـ عادة تشخيص بقية أنماط إعندما يتـ إدراؾ 

جراء أحد التحاليؿ؛ أو عف طريؽ وجود عرض ثانوي مثؿ إالدوري، اكتشاؼ ارتفاع مستوى غموكوز الدـ أثناء 

يسببيا  ومرض عندما يعاني المريض مف مشكمتغيرات الرؤية أو التعب غير المبرر. ويتـ عادة اكتشاؼ ال

في  عيِّنةمشكمة م أو التئاـ الجروح أو تقيح القدـ ءبط أو اعتلاؿ الكمىأو  بكثرة مثؿ السكتات القمبية يسكّر ال

 .الدـ سكّرأو ولادة طفؿ ضخـ الجثة أو يعاني مف انخفاض مستوى  عيِّنةإصابة فطرية م أو العيف

 : بارتفاع متقطع أو مستمر في غموكوز الدـ ويمكف الاستدلاؿ عميو بواحد مف القيـ التالية يسكّر الويتميز 

  مميموؿ / لتر( أو أعمى 7مميغراـ / ديسيمتر ) 110مستوى غموكوز الدـ أثناء الصياـ قياس. 

  مميموؿ / لتر( أو أعمى وذلؾ بعد  11.1مميغراـ / ديسيمتر ) 200قياس مستوى غموكوز الدـ

 .جراـ غموكوز كما يُتبع في اختبار تحمؿ الغموكوز 75ف مف تناوؿ ساعتي

  مميموؿ / لتر( أو أعمى 11.1مميغراـ / ديسيمتر ) 200قياس عشوائي لمستوى غموكوز الدـ. 
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  يجب تأكيدىا بطريقة أخرى مف يسكّر العندما تكوف النتيجة إيجابية، ولكف في غياب أعراض ،

طر أو عشوائي(. ويفضؿ معظـ الأطباء قياس مستوى مف)قياس صائـ، الطرؽ السابؽ ذكرىا 

الغموكوز أثناء الصياـ بسبب سيولة القياس وتوفير الوقت )ساعتاف( لإجراء اختبار تحمؿ الغموكوز 

إذ إنو يجب الانتظار لمدة ساعتيف بيف تناوؿ الغموكوز وقياس مستواه في الدـ وطبقاً لمتعريؼ الحالي 

مميموؿ  7ديسيمتر ) / مميغراـ 126ستوى غموكوز الدـ عند الصياـ نتيجتيما أعمى مف فإف قياسيف لم

 .يسكّر ال/ لتر(، يتـ اعتبارىما دلالة عمى الإصابة ب

  مميغراـ /  126و 110يُعتبر المرضى الذيف يتراوح مستوى غموكوز دميـ أثناء الصياـ ما بيف

ب في مستوى غموكوز الدـ أثناء الصياـ. أما مميموؿ / لتر( بأف لدييـ اضطرا 7و 6.1ديسيمتر )

مميموؿ / لتر( أو أعمى بعد ساعتيف مف تعاطي  7.8)مميغراـ / ديسيمتر  140عندما يكوف المستوى 

غراـ غموكوز بالفـ فيكوف ىناؾ ضعؼ تحمؿ لمغموكوز. ويُعتبر ضعؼ تحمؿ الغموكوز  75

قمبي وعائي )مرض في الجياز مرض  ي شديد معسكّر  إلىخصوصاً بأنو يزيد مف احتماؿ تطوره 

 ي.الدور 

 المستوى المرتفع لمغموكوز الذي يرتبط بييموغموبيف الدـ بصورة   أفّ و لا يستخدـ لمتشخيص، إلاّ نّ أ مع

% أو أعمى، بحسب المعيار المتخذ بو في 6( بنسبة لا رجعية )يُسمى الييموغموبيف الغميكوزيلاتي

، يُعتبر غير طبيعي بالنسبة لمعظـ معامؿ التحاليؿ. 2003الولايات المتحدة الذي تمت مراجعتو عاـ 

متوسط غموكوز الدـ عمى مدار ويُستخدـ ىذا القياس أساساً كاختبار لمدى فاعمية العلاج يعكس 

التسعيف يوماً السابقة تقريباً. ولكف يمكف لبعض الأطباء أف يطمبوا إجراء ىذا الاختبار وقت 

التشخيص لتتبع التغيرات التي حدثت مف قبؿ. والنسبة الموصى بيا لمييموغموبيف الغميكوزيلاتي 

http://ar.wikipedia.org/wiki/2003
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ـ الجيد في غموكوز الدـ ولكف % والتي تُعتبر دلالة عمى التحك7ىي أقؿ مف  يسكّر اللمرضى 

ويقؿ احتماؿ حدوث مضاعفات مثؿ  .%6.5ء بنسب أكثر صرامة، كأقؿ مف يوصي بعض الأطبا

الذيف يحافظوف عمى مستوى  يسكّر العند المرضى ب يسكّر الاعتلاؿ الشبكية أو اعتلاؿ الكمى 

 .  (Kalluri and Zeisberg, 2006)% 7و 6.5الييموغموبيف الغميكوزيلاتي بيف 

 ي سكّر لم فمويّةالمظاهر ال 0-4

لمثالية المجتمع مف ا فمويّةوتقي الصحة ال ،في الحالة الصحية العامة  رئيسيّاً  دوراً  فمويّةتمعب الصحة ال

ومف الشائع اف  ،بؿ عمى المستوى الجيازي لمجسـ  فمويّةمراض ليس فقط عمى مستوى الحفرة الالعديد مف الأ

 سوأ مف غيرىـ .أ فمويّةيعانوف مف صحة  يسكّر المرضى الداء 

وتشمؿ ىذه الاختلاطات جفاؼ الفـ  ،خربة غير المضبوط متعددة و م يسكّر الالاختلاطات الناجمة عف  تعدّ 

صابة بالنخور فطرية اضافة إلى زيادة احتماؿ الإالالاصابة بالانتانات البكتيرية والفيروسية و  و زيادة قابمية

اعتلاؿ حاسة والخراجات حوؿ الذروية و  آفات الانسجة الداعمةالمثة و  التيابالسنية وبطء شفاء الجروح و 

 والحزاز المنبسط . النكفيّة الغدّةمتلازمة الفـ الحارؽ وضخامة  إلىالذوؽ اضافة 

وىي تنجـ عف  فمويّةنتيازية الشائعة عمى مستوى الحفرة النتانات الإمف الإ فمويّةتعتبر المبيضات البيض ال

عوامؿ مؤىبة محددة مثؿ فة حسب العمر و يختمؼ معدؿ حدوث ىذه الآالبيض و  فرط نمو فطور المبيضات

حالات الكبت المناعي ومتلازمة كوشينغ والخباثات و  فالتدخيدوية والتعويضات و الأو  المعابيّةسوء وظيفة الغدد 

   . 2في النمط وجودىامف بشكؿ أكبر  يسكّر المف  1المبيضات في النمط توجد ، يسكّر ال إلىلاضافة با

 



27 
 

 

 9 المعابيّةو اعتلال وظائف الغدد  يسكّر الداء 

كما لوحظ  2درجة عالية مف جفاؼ الفـ لدى المرضى المصابيف بالنمط  (Sandberg GE, 2000)وجد 

نقص في وظائؼ الغدد  إلىغير المشخصيف مع دلائؿ تشير  يسكّر الحالة مف جفاؼ الفـ لدى مرضى 

 فمويّةال وجود الخيوط الكاذبة لممبيضات والمظاىر فّ أ إلى (Gosiewski et al., 2014)أشار  ، المعابيّة

التياب الفـ الزاوي تياب الفـ الناجـ عف التعويضات و الكالتياب المساف المعيني و بة بيا المصا فمويّةلمنسج ال

 . يسكّر المف  1في النمط كانت اكثر انتشاراً 

شخاص الأو  يسكّر الفي افراز المعاب بيف مرضى  اضحاً و  اختلافاً  (Jawed et al., 2011)اظير 

نقص  فّ أمف المعروؼ بو مف الحالات . %  30.8في  وجدفراز المعابي قد ف نقص الإأإلى شار أيف و يالطبيع

 الكبيرة  المعابيّةربطو مع سوء وظيفة برانشيـ الغدد  ي و قد ت ّـسكّر عراض الشائعة لمفراز المعابي يعد مف الأالإ

% مف حالات بخر الفـ 90 ،بب الرئيسي ىو التحمؿ البكتيري وتشكؿ مركبات الكبريت الطيارةبخر الفـ : الس

 الكموي جيازية مثؿ الفشؿ الكبدي و  أسباب% الباقية ناجمة عف 10موضعية و  فمويّة أسبابتنجـ عف 

 . يسكّر ال إلىالسرطانات اضافة و 

 ،تخريبيا  إلىقد تؤدي نسجة الداعمة لمسف و فات تؤثر عمى الأآو  جرثوميةنسجة الداعمة : انتانات آفات الأ

 ، (CA, 2005)ي سكّر مف الاختلاطات عمى المستوى الوعائي المجيري لم فات تعدّ ىذه الآ فّ أإلى شير أ

فراز المزمف لموسائط الإ حرّضف تأنسجة الداعمة و يمكف لأمراض اأو  يسكّر وىناؾ علاقة مزدوجة بيف ال



28 
 

يممكوف  يسكّر الف مرضى أإلى شير أوقد  .نسجة الداعمةعمى الأ ابية التي ليا تأثير مؤذٍ الخموية قبيؿ الالتي

 .يفيسكّر العمى مف غير أقؿ و مشعر لويحة أصحة لثوية 

 9 يسكّر الالوعائي و  التنشّؤ 0-5

 دموياً  موجودة مسبقا تقدـ تدفقاً  أوعيةجديدة مف  دمويّة أوعيةاستحداث  عمميّةو : نّ أالوعائي ب التنشّؤيعرؼ 

 عمميّةالمشاركة في ىذه ال الرئيسيّةالخلايا  البطانيّةللأنسجة النامية . تعد الخلايا  و اكسجيناً  كافياً 

(Elbjeirami and West, 2006, Rafiee et al., 2004) . 

ا اضطرابات امّ  ،الطمث وشفاء الجروح و  التطورت مثؿ الحمؿ و الوعائي فيزيولوجيا في حالا التنشّؤيحدث 

ختلاطات الناجمة عف الإو  وعائيّةمراض القمبية الالأرطف و مراض مثؿ التسّ فتشارؾ في العديد مف الأ التنشّؤ

. (Hawinkels et al., 2008, Wang et al., 2000)و الامراض العينية و الالتيابات المزمنة  يسكّر ال

او  دمويّةال وعيةالأاضطرابات في بنية شكاؿ التالية : حد الأأ يسكّر اللدى مرضى  وعائيّةال تأخد الاعتلالات

و كبح لمتنشؤ الوعائي كما في حالات رفض الطعوـ أالنفرونات الكموية و  قرنيّةفي التنشؤ وعائي شديد كما 

 .(Oviedo-Socarras et al., 2014) (Kim et al., 2013) يسكّر اللدى مرضى 

نظمة الحالة الخموي عبر الأتينات القالب خارج أوليا انحلاؿ برو  :الوعائي مف خطوات متتالية  التنشّؤيتألؼ 

مف الخلايا  كافياً  تكاثر ىذه الخلايا لتقدـ عدداً  ث ّـ حرّضباتجاه العامؿ الم البطانيّةىجرة الخلايا  ث ّـ ،لمبروتيف 

الوعائي الطبيعي عمى التوازف  التنشّؤتنضج وتعطي الممعة . يعتمد  ث ّـنبوب ثلاثي الابعاد التي تعطي الأ

و العوامؿ المضادة لمتنشؤ الوعائي مثؿ  VEGF،FGF2،TGF-βمثؿ  وعيةالمعقد بيف العوامؿ المنشئة للأ

angiostatin،endostatin،thrombospodin .(Zheng et al., 2001, Vailhe and Tranqui, 

1996, Matsumoto et al., 2014) 
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المبكرة لدى  الوفاةمراض و لعدد مف الأ الرئيسيّة سبابمف الأ يسكّر الفي  المجيريَّة وعائيّةتعد الاختلاطات ال

 متعدد الوظائؼ يمعب دوراً  خموياً  وسيطاً  VEGFالوعائي البطاني  التنشّؤيعد عامؿ و  ،المرضى المصابيف بو

وقد لوحظ سوء  ، يسكّر الفي  المجيريَّة وعائيّةفي احداث الامراضيات الناجمة عف الاختلاطات ال رئيسيّاً 

نابيب وذلؾ في شبكية العيف والأ يسكّر العند مرضى  دمويّةال وعيةالأو زيادة نفوذية  البطانيّةوظيفة الخلايا 

و وسيط كامف نّ أكما  ،الوعائي  التنشّؤمصاف يعزز  مثنوياً  ميكوبروتيناً غ VEGFالبولية في الكمى . يعد 

نسجة بما فييا الكبب نماط مف الأأفي عدة  البطانيّةـ ىذا العامؿ تكاثر الخلايا ية . ينظّ ئلمنفوذية الوعا

 ىذا العامؿ . تعبيريَّةعمى سويات  VEGFوتؤثر التغيرات المورثية في مورثة  ،الشعرية 

 عامل النمو الوعائي البطاني  -1

انترونات ترمز ىذه  7اكسونات مفصولة ب  8و تحتوي  6p12.3عمى الصبغي  VEGFثة ع مورّ تتوضّ 

 ،VEGF-121، VEGF-145، VEGF-165 ، VEGF-183 المورثة ستة صيغ مختمفة ىي

VEGF-189، and VEGF-206  مينية في الحمقة الببتيدية . الحموض الأ والتي تتسمى وفقا لعدد

 45kDaساسي ىو عبارة عف غميكوبروتيف مثنوي يرتبط بالييباريف وزنو الجزيئي الأ VEGFبروتيف 

(Ferrara N, 2003)  

 VEGF9الوعائي وأهمية عامل النمو الوعائي البطاني  التنشّؤ 1-0

وتنشػؤىا  Vasculogenesis وعيػةالأف بآليتيف : تكوّ  Neovascularizationالجديدة  وعيةالأيحدث تشكؿ 

Angiogenesis ّمػف خلايػا  دمويّػة أوعيػةالتػي يحػدث بيػا تشػكؿ  عمميّػةالجنينػي بأنّػو ال وعيػةالأف . يعرّؼ تكػو

. (Dvorak, 2005)خلايا دـ وخلايا بطانيػة ناضػجة  إلىالتي تتمايز  hemangioblasts وعائيّةالأرومة ال
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فػػػي شػػػبكة بدئيػػػة مػػػف الأنابيػػػب  وعائيّػػػةالمبكػػػرة عنػػػد الجنػػػيف بتجمػػػع خلايػػػا الأرومػػػة ال دمويّػػػةال وعيػػػةالأتتطػػػور 

النظػاـ الناقػؿ الػوظيفي،  إلػىالبدئيػة  وعيػةالأ.  وحالمػا تتقولػب (Coultas et al., 2005)البسػيطة  البطانيّػة

 وعيػػػةالأالتفػػػرع واليجػػػرة. و بالمقابػػػؿ فػػػإفّ تنشػػػؤ  إلػػػىع، إضػػػافة موضّػػػ regressionتخضػػػع لتكػػػاثر وتقيقػػػر 

Angiogenesis  الموجػػػػودة مسػػػػبقاً بواسػػػػطة انتشػػػػار  وعائيّػػػػةجديػػػػدة مػػػػف الشػػػػبكة ال أوعيػػػػةتشػػػػكؿ  عمميّػػػػةىػػػػو

sprouting  جديدة. أوعيةوتساىـ في تشكيؿ  -عمميّةأثناء ىذه ال-البطانيّة. تنقسـ الخلايا دمويّةالالشعيرات 

. وعيػػةالأوتوالػػد  وعيػػةالأضػػرورية مػػف أجػػؿ تنفيػػذ تكػػوف  VEGFتعػػد إشػػارات عامػػؿ النمػػو الوعػػائي البطػػاني  

وتشػػكؿ الأوراـ مػػع مبػػدأ تكػػوف  ischemia دمويّػػةالتتفػػؽ الكثيػػر مػػف المشػػاىدات المترافقػػة مػػع نقػػص الترويػػة 

 Aghi and)مػػا بعػػد الػػولادة  وعيػػةالأكمػػا يحػػدث أيضػػاً أثنػػاء تطػػور  vasculogenesis دمويّػػةال وعيػػةالأ

Chiocca, 2005) يعد .Asahara   فػي دـ  البطانيّػةوؿ مف وصػؼ وجػود الخلايػا سػميفة الخلايػا وزملاؤه أ

. تبقػى ىػذه الخلايػا السػميفة فػي  (Asahara et al., 1997)خلايػا بطانيػة  إلػىالإنسػاف البػالغ والتػي تتمػايز 

شػػارات عوامػػؿ النمػػو ال  وعائيّػػةنقػػي العظػػاـ ولكػػف يمكػػف أف تصػػبح متحركػػة فػػي الػػدوراف بتػػأثير السػػيتوكينات وال

(Zammaretti and Zisch, 2005) السػػميفة  البطانيّػػةعنػػد البػػالغ تقػػوـ الخلايػػا  وعيػػةالأ. أثنػػاء تكػػوف

وتزويدىا بعوامؿ النمػو.  تتمػايز الخلايػا السػميفة  وعيةالأبواسطة الاندماج مع  وعيةالأالمتحركة بتحفيز تشكؿ 

خلايػا بطانيػة ناضػجة وتشػترؾ مػع خلايػا  إلػىفي مواقع الاحتشاء ونقص التروية ورض الأنسجة حيث تتمايز 

وتنشػػؤىا قػػد يتكػػوف مػػف آليػػات  دمويّػػةال وعيػػةالأجديػػدة. تقتػػرح ىػػذه الموجػػودات أفّ تكػػوّف  أوعيػػةأخػػرى لتشػػكؿ 

الجديدة مابعد الولادة. عمى أي حاؿ لا تدعـ كؿ الدراسات مبدأ تشػكؿ  دمويّةال وعيةالأتكاممية مف أجؿ تشكؿ 

 ، ولابد مف دراسات إضافية لتفنيد كؿ التناقضات.(Ziegelhoeffer et al., 2004)عند البالغ  وعيةالأ

 



31 
 

Activators and inhibitors of angiogenesis  9الوعائي  التنشّؤمنشّطات ومثبّطات   1-1

 Hanahan)الوعائي والذي ينظَّـ بواسطة منشّطات ومثبّطات داخمية المنشأ لضبط شديد  التنشّؤيخضع 

and Folkman, 1996)  الوعائي.  التنشّؤيساىـ في  اً داخمي المنشأ معروف عاملاً  30جد حوالي . إذ يو

 Eklund and)تمعب ثلاثة عائلات مف مستقبلات التيروزيف كيناز دوراً ىاماً في التولد والتشكؿ الوعائي 

Olsen, 2006)ائي البطاني . يعد عامؿ النمو الوعVEGF   .أكثرىا دراسةً وىو جزء مف دراستنا الحالية

، بينما تعمب عوامؿ نمو مصورات الميؼ وعيةالأفي التحكـ بنضج  angiopoietin يقوـ الأنجيوبيوتيف

 .   (Relf et al., 1997)الوعائي  التنشّؤالأساسية والحمضية دوراً ىاماً مدروساً في 

 مراجعة تاريخية لاكتشاف عامل النمو الوعائي البطاني 9  1-2

فػي ورـ عنػد الخنزيػر الغينػي قػادر عمػى تحػريض التسػرب الوعػائي  اً بروتينػ  Sengerوصؼ  1983في عاـ 

. وافتػرض أفً (Senger et al., 1983)( VPFالػورمي )  وعائيّػةة الفػي الجمػد، والػذي سػميّ بعامػؿ النفوذيّػ

. ولأفّ ىػذا العامػؿ لػـ يعػزؿ  دمويّةال وعيةالأىذا العامؿ يمكف أف يكوف وسيطاً لمنفوذية العالية في  و أفي الورـ

نفسػو تسمسػؿ   Sengerلاحقػا حػدّد  ثػ ّـعمى المستوى الجزيئي في ذلؾ الوقػت.  ينسخ، فإنّو بقي غير معروؼ

و قػاـ  Sengerعمػؿ    Connolly. لاحقػاً تػابع (Senger et al., 1990)  1990الحمػوض الأمينيػة فػي

 VEGFالخػػاص بالإنسػػاف، والػػذي أطمػػؽ عميػػو فيمػػا بعػػد عامػػؿ النمػػو الوعػػائي البطػػاني   VPFبعػػزؿ ونسػػخ 

(Connolly et al., 1989) إفّ الموجودات القائمة بػأفّ عامػؿ النمػو الوعػائي البطػاني ىػو عامػؿ قػوي قابػؿ .

ظػيـ النمػو افتػراض أفّ ىػذا الجػزيء قػد يمعػب دوراً فػي تن إلػىأدت  وعائيّػةال البطانيّػةللانتشار وخػاص بالخلايػا 

  . (Ferrara et al., 1991) دمويّةال وعيةوالمرضي للأ وظيفيال
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 Salivary Glands9 المعابيّةالغدد -  2

 9المعابيّةأنواع الغدد  2-0 

كلا النوعيف مف يتكوف غدد لعابية كبيرة وصغيرة و  إلىحسب حجميا وكميّة إفرازىا  المعابيّةتصنّؼ الغدد 

 و كمييما (أ مخاطيّة ، مصميّة)نفسيا مف نفس أنواع الخلايا  الغدد

وىي النّكفة  Major Salivary Glandsالكبيرة  المعابيّةيوجد في جسـ الإنساف ثلاثة أزواج مف الغدد 

Parotid  وتحت الفؾ Submandibular وتحت المساف Sublingual وتتوضّع ىذه الغدد خارج الحفرة ،

 .وتتصؿ بيا مف خلاؿ أقنيتيا المفرغة فمويّةال

 فمويّةتتوضّع في مناطؽ مختمفة مف الحفرة ال Minor Salivary Glandsغدد لعابية صغيرة  إلىإضافة 

، وليذه الغدد الصغيرة أقنية قصيرة تفتح مباشرة عمى  Submucosal Layer مخاطيّةفي الطبقة تحت ال

 (Hellquist and Skalova, 2014) (Nanci, 2013). مخاطيّةسطح ال

 Histology 9 المعابيّةلمحة نسيجية عامة عن الغدد  2-1

 spherical or tubularمف عنبات أو وحدات نيائية مفرزة أنبوبية أو كرويّة  المعابيّة الغدّةؼ تتألّ 

secretory endpieces   تتصؿ بسلاسؿ مف الأقنية المتفرعةBranched ducts  مشابية بذلؾ عنقود

 (Beale and Madani, 2006)العنب وتفرّعاتو حيث تشبو الفروع بالأقنية وحبّات العنب بالعنبات.

 Intercalatedعة العنبات مع الجزء الأولي مف الجياز القنيوي المسمى بالأقنية المقحمة  تتمادى لم 

ducts   التي تتجمّع لتشكّؿ أقنية أكبر تسمّى الأقنية المخطّطةStriated ducts  والتّي تشكّؿ معظـ الجياز
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في تعديؿ المعاب الأولي المفرز مف العنبات،  رئيسيّاً وتمعب دوراً  Intralobuleالقنيوي ضمف الفصيصي 

والتي تتحد بدورىا أيضاً  Interlobuleوتتجمّع ىذه الأقنية بدورىا لتشكّؿ الأقنية المفرغة بيف الفصيصية 

لمغدة والتي تفتح عمى  الرئيسيّة، وتنتيي الأخيرة بالقناة المفرغة Interlobeلتشكّؿ الأقنية المفرغة بيف الفصيّة 

 (Berkovitz et al., 2002) (.1، الشكؿ)فمويّةال الحفرة

وىي عبارة عف امتدادات صغيرة مف  Intercellular Canaliculiوتوجد في بعض الغدد قنيّات بيف خموية 

قاعدة الخلايا المفرزة وتعمؿ عمى  إلىالممعة توجد بيف الخلايا المتجاورة ومف المحتمؿ أفّ ىذه القنيات تصؿ 

  (Nanci, 2013)لمخلايا.  زيادة حجـ السطح الإفرازي

  

 (Berkovitz et al., 2002) المعابيّة الغدّة في الوظيفية الوحدة توضح ترسيمية (صورة0الشكل)
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 Secretory Cells9الخلايا المفرزة  2-1-0

  Mucous cellsمخاطيّةوىما:  الخلايا ال المعابيّةيوجد نوعاف رئيسيّاف مف الخلايا المفرزة في الغدد 

وتوجد بينيما فروقات في البنية والمظير النسيجي وفي نوع (. 2الشكؿ ) ،Serous cells مصميّةوالخلايا ال

 (Hellquist and Skalova, 2014)   (Nanci, 2013)المفرزات الناتجة عنيا. 

 Serous cells 9 مصميّةالخلايا ال  2-1-0-0

ىي خلايا ذات شكؿ ىرمي تجاور قاعدتيا العريضة المحمة الضامة بينما تطؿّ قمتيا الضّيقة عمى الممعة 

كروية الشكّؿ ولممعة امتدادات أصبعية  مصميّةؿ العنبات الخمية حوؿ لمعة لتشكّ  12-8حيث تجتمع كؿ 

، تتوضّع أنوية Intercellular canaliculiتسمّى  ضيقة تمتد بيف الخلايا المتجاورة لزيادة السطح الإفرازي

 في الجزء القاعدي مف الخمية أمّا الحبيبات الإفرازية فتوجد في القسـ العموي مف ىيولى مصميّةالخلايا ال

 (Nanci, 2013)الخمية حيث يفرز المصؿ مف ىذه الخلايا. 

 Mucous cells9 مخاطيّةالخلايا ال  2-1-0-1

الكبيرة وبعض الغدد  المعابيّةوتترافؽ في الغدد  Tubularالشكؿ الأنبوبي  مخاطيّةتأخذ العنبات المفرزة ال

عند نياية  مخاطيّةيحيط بالخلايا ال   Demiluneعمى شكؿ ىلاؿ مصميّةالصغيرة مع خلايا  المعابيّة

محيطة  مخاطيّةالأنبوب، وتأخذ ىذه الوحدات الأنبوبية بالمقطع العرضي شكؿ دائري حيث تظير الخلايا ال

 .مصميّةبممعة مركزية مشكّمة عنبة حجميا أكبر مف حجـ العنبة ال

ميات كبيرة مف المخاط في القسـ العموي مف ىيولاىا إذ تضغط ىو تجمّع ك مخاطيّةوأىّـ ما يميز الخلايا ال 

عمى النواة والشبكة الييولية باتجاه قاعدة الخمية وتظير ىذه المفرزات عديمة الموف في التمويف التقميدي، 
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وتتميّز ىذه الخلايا بجياز كولجي ضخـ يتوضّع قاعدياً بالنسبة لمحبيبات الإفرازية ولا تحتوي الخلايا 

 (Nanci, 2013)عمى قنيات بيف خموية باستثناء الخلايا المحاطة باليلاؿ المصمي.  اطيّةمخال

 

 

 (Nanci, 2013) الفك تحت الغدّة في مصميّةوال مخاطيّةال الخلايا تبيّن نسيجية ( صورة1الشكل)

 

 Ductal System9الجهاز القنيوي  2-1-1

وىناؾ ثلاثة  فمويّةإفّ الأقنية ىي شبكة مف الأنابيب يزداد قطرىا بدءاً مف العنبات المفرزة وانتياءً بالحفرة ال

والمفرغة  Striated ductوالمخطّطة  Intercalated ductأنواع مف الأقنية: الأقنية المخصورة 

Excretory duct( 3، الشكؿ .)(Nanci, 2013) 
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 المعابيّة لمغدد المكونة الخلايا أشكال و ( أنواع2الشكل )

 Myoepithelial cell9الخمية العضمية البشروية  2-1-2

تتوضّع بيف الصفيحة القاعديّة  المعابيّةىي خمية تترافؽ مع الأجزاء المفرزة والأقنية المخصورة في الغدد 

أو الأقنية وتتصؿ بيا عف طريؽ جسيمات الوصؿ وتمتمؾ الخلايا الموجودة حوؿ العنبات  وخلايا العنبات

شكلًا نجمياً إذ تمتد تفرعات كثيرة مف جسـ الخمية لتحيط وتعانؽ الجزء المفرز وتمتمئ ىذه التفّرعات بمييفات 

بدء التقمص ويوجد العديد  ليا دور فييعتقد أف الأكتيف والميوزبف ويحتوي الغشاء الخموي عمى فجوات كثيرة 
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مف المتعضّيات الخموية في الييولى حوؿ النواة، أمّا الخلايا حوؿ الأقنية المخصورة فإنّيا أكثر مغزلية وأقؿّ 

 تفرعاً وتمتد متطاولة مع القناة.

ب الأولي ويعتقد أفّ التقمّص يؤمّف دعماً  للأجزاء المفرزة خلاؿ إفراز المعاب ويساعد الخلايا في إطراح المعا

الجياز القنيوي، وربّما تعمؿ الخلايا المحيطة بالأقنية المخصورة عمى تقصيرىا  إلىمف الجزء المفرز 

وتوسيعيا لتؤمّف انفتاحيا. إلا أفّ ىناؾ أبحاث متعددة تبيّف أفّ ليذه الخمية وظائؼ أخرى أىـ مف التقمص إذ 

شكميا المتفرع  الغدّةيساىـ في إعطاء  المعابيّةمغدة تمعب ىذه الخمية دوراً  ىاماً أثناء التطور الجنيني ل

Branching morphogensis كما تعزّز تمايز الخلايا البشروية وتحافظ عمى استقطابيا ولذا فيي تحافظ ،

 (FM, 2010) (Hellquist and Skalova, 2014) (Nanci, 2013)عمى اليندسة النسيجية لمعنبات. 

 Connective Tissue 9النسيج الضام 2-1-3

مف الخارج وتفصميا عف النسج المجاورة وتمتد  المعابيّة الغدّةيتألؼ النسيج الضاـ مف المحفظة التي تحيط ب

فصوص وفصيصات، تحتوي ىذه الحواجز عمى الأعصاب  إلى الغدّةمف ىذه المحفظة حواجز ضامة تقسـ 

 (Nanci, 2013)الأقنية المفرغة.  إلىالتي تغذّي البرانشيـ إضافة  دمويّةال وعيةالأو 
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 ونسيجية لكلّ غدة لعابية9لمحة تشريحيّة  2-2

 Parotid Gland9 النكفيّة الغدّة 2-2-0    

  مف مجمؿ المعاب فقط.25وتعطي  المعابيّةالأكبر بيف الغدد  الغدّةىي % 

   في الناحية الجانبية  سطحي تحت الجمد وعميؽ خمؼ رأد الفؾ السفمي تتوضّعف يئتتألؼ مف جز

عند  الغدّة% مف البشر عمى مسار قناة 10لموجو أماـ الأذف وىناؾ جزء ثالث )لاحؽ( يظير عند 

 العظـ الوجني.

  تمتد قناتيا )قناة ستنسوف غ وتحاط بمحفظة ليفية ضامّة كما28 -14حوالي  الغدّةتزفStensen s 

duct ند حافتيا الأمامية مارّة مف العضمة المبوقة ( عمى السطح الخارجي لمعضمة الماضغة لتمتؼ ع

 وتفتح عمى التجويؼ الفموي في حميمة مقابؿ الرحى الثانية العموية.

   مصمي صرؼ ويحتوي القميؿ مف المخاط عند حديثي الولادة حيث تلاحظ العنبات  الغدّةمفرز ىذه

 .الغدّةالشحمي في فقط في بنيتيا النسيجية، وغالباً ما نشاىد النسيج  مصميّةالغدية ال

  .وىي المسؤولة عف الحصيؿ المعابي الأعمى أثناء تناوؿ الطعاـ(Nanci, 2013) (Hellquist 

and Skalova, 2014) 

 Submandibular Gland9تحت الفك السفمي  الغدّة 2-2-1

 ي وتمتؼ خمؼ الحافة متتوضع في القسـ الخمفي مف أرضية الفـ عمى السطح الأنسي لمفؾ السف

 الخمفية لمعضمة الضرسية اللامية.
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  غ.  15-10   %مف المعاب تزف حوالي60وتكوف بحجـ متوسط وتعطى 

 مصمي 80مف الإفراز المصمى المخاطي غالبيتو مصمي أي أفّ مفرزىا مختمط  اً تعطى مزيج%

 %مخاطي. 20و

  الغدّةمحاطة بمحفظة لكنيا سيمة الانفصاؿ عف . 

  والمسماة بقناة وارتوف تمر قناتيا المفرغةWhartons duct نفتح أمامياً عمى الضرسية اللامية وت

 .عمى حميمة داخؿ الفـ عمى جانبي لجاـ المساف

  .وىي المسؤولة عف الحصيؿ المعابي الأعمى اليومي وخارج أوقات تناوؿ الطعاـ(Nanci, 2013)  

(Hellquist and Skalova, 2014) 

 Sublingual Gland9تحت المسان  الغدّة  2-2-2

  مف المعاب، إفرازىا 5غ وتساىـ  بػ 2تزف حوالي  الرئيسيّة المعابيّةالأصغر بيف الغدد  الغدّةىي %

 مخاطي صافي تقريبا.

  .تتوضع في القسـ الأمامي مف أرضية الفـ بيف الغشاء المخاطي والضرسية اللامية 

  مف خلاؿ سمسمة مف القنوات الصغيرة )قنوات رفينوس  فمويّةفي الحفرة ال الغدّةوتصبّ مفرزات

Ducts of Rivinus ) مفتوحة عمى طوؿ الطية تحت المسانية وغالباّ مف خلاؿ أقنية  10_8مف

تحت الفؾ في الميزاب  الغدّةالتي تفتح مع قناة  Bartholins ductقناة أكبر تسمى قناة بارتوليف 

 (Nanci, 2013).(Hellquist and Skalova, 2014)تحت المساني. 



40 
 

 Minor Salivary Glands 9 الثانوية المعابيّةالغدد  2-2-3

  منفصمة مف النسج المفرزة تحت الغشاء توجد بشكؿ مجموعات  1000_600يقدّر عددىا بػ

الحنؾ الصمب  -2المثة الممتصقة  -1المخاطي متوزّعة في معظـ أنسجة التجويؼ الفموي عدا:

 % مف المعاب.10، تفرز )الثمث الأمامي(

  شفوية إلىوىي تصنّؼ حسب موقعيا :Labial وخديةBuccal   ولسانيةLingual  لسانية وحنكية

Glosspalatine  وخمؼ رحويةRetromolar. 

  ومختمطة حسب إفرازىا، تعطي كميّة مشابية لمغدة تحت المسانية  مصميّةو  مخاطيّة إلىكما تصنّؼ

 Von Ebners، أغمبيا مف النوع المخاطي مع بعض استثناءات كغدد فوف ايبنرمف المعاب

Glands  سية. وتفتح عمى الغؤورات حوؿ الحميمات الكأ مصميّةفي المساف فإنّيا(Nanci, 2013)  

(Hellquist and Skalova, 2014) 

 9رانبعند الأ  المعابيّةالبنية التشريحية لمغدد  2-3

 (10)شكؿ رقـ  وتحت الفؾ وتحت المساف والوجنيّة النكفيّة: المعابيّةأربعة أزواج مف الغدد  رانبيوجد عند الأ

حيث تكوف الأماـ و الأسفؿ مف قاعدة الأذف بيف الجمد والعضمة الماضغة  إلىوىي الأكبر  النكفيّة الغدّةتقع 

وتمتد قناتيا المفرغة عمى طوؿ السطح مغروسة في النسيج الشحمي تحت الجمد في المنطقة الوحشية لمعنؽ 

الجانبي لمعضمة الماضغة بالقرب مف تفرعات العصب الوجيي وتفتح في جوؼ الفـ مقابؿ الرحى العموية 
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مكانية الوصوؿ لقناتيا المفرغة يجعميا نموذج النكفيّةالأخيرة، إفّ الحجـ الكبير لمغدة  وشائع  اً جيد اً وال

 الاستخداـ في الأبحاث العممية.

 محفظة وتقع عند زاوية الفؾ السفمي.تتحت الفؾ ليا شكؿ بيضوي م الغدّة

رى الوجنية غير موجودة عند العديد مف الحيوانات الأخ المعابيّة الغدّةتحت المساف صغيرة عند الأرنب.  الغدّة

الدّمعية مباشرة في الزاوية الأمامية البطنية لمحجاج.  الغدّةوىي غير موجودة عند البشر وتمتد تحت 

(Suckow et al., 2012) 

بنية فصيصية تفصؿ بينيا حجباً ضامّة وتتألؼ بشكؿ  رانبمجيرياً عند الأ النكفيّة الغدّةتظير : نسيجياً 

صرفة ذات لمعة ضيقة ومبطّنة بخلايا ىرمية الشكؿ ليا نواة مدورة قاعدية  مصميّةأساسي مف عنبات 

فصيصات متعددة  إلىتحت الفؾ محاطة بمحفظة ضامة كثيفة ترسؿ حجباً تقسميا  الغدّةالتوضّع، وتظير 

لمنكفة، تتألّؼ الفصيصات مف عنبات  اً مميز  اً الأشكاؿ والحجـ ولا يشاىد النسيج الشحمي الذي يعتبر مظير 

 فؾتحت ال الغدّة، أما مصميّةمحاطة بأىمة  مخاطيّةونادراً  ما يشاىد عنبات  مخاطيّةو  مصميّةمختمطة 

-AL). مصميّةبشكؿ أساسي مع قميؿ مف الأىمة ال يّةمخاطفتتألّؼ مف عنبات مختمطة تغمب عمييا العنبات ال

SAFFAR and SIMAWY, 2014)    

وبعض القوارض الأخرى وغير موجود عند  الوجنية الغدّةفي  رانبيوجد نوع مف الأقنية موجود فقط عند الأ

 ,.granular ducts .(Amano et al., 2012a) (Gargiulo et alالبشر يدعى يدعى الأقنية الحبيبيّة 

1996). 
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  Extracellular Matrix of Connective Tissue خموي لمنسيج الضامالقالب خارج ال  2-4

 الوظيفية الناحية ومف عميو. والمحافظة الجسـ شكؿ تأميف عف مسؤولة الضاـ لمنسيج المختمفة الأنواع تعدّ 

 لمجسـ. الدّعـ ويعطي والأعضاء الخلايا يربط الذي القالب الضاـ النسيج الميكانيكية يؤمّف

 والمادة   Fibersوالألياؼ Cells الخلايا :ثلاثة مكونات مف الضاـ النسيج يشكّؿ بنيويا9ً 

 والتي تتألؼ والعصبي والعضمي البشروي لمنسيج مشابو غير وبشكؿ ، Ground Substanceالأساسية

 Extracellularالخموي  خارج القالب ىو لمنسيج الضاـ   الأساسي فإف المكوّف الخلايا مف أساسي بشكؿ

matrix المختمفة البروتينية بمكوّنيو الألياؼProtein Fibers   الأساسيّة. والمادة  (Mescher, 2013)  

 Extracellular Matrix Components9الخموي  أهم مكونات القالب خارج 2-5

 مكوّنات تركيب عف مسؤولة تكوف و الضاـ النسيج في الأشيع ىي Fibroblastsلميؼ  المصورة الخلايا تعدّ 

 والبروتينات الكولاجيف والمرنيف والغميكوأزمينوغميكانات لمّيؼ المصورة الخلايا حيث تركّب الخموي خارج القالب

 الّمصوقة. المتعددة ةيسكّر ال

 تمارس التي الخلايا شكؿ يتميّز حيث ىدوء. مرحمة و نشاط مرحمة مرحمتيف الخلايا ىذه فعّالية في يلاحظ

 ,Mescher)لمتو.  رُكّب الذي القالب ضمف مبعثرة تكوف والتي الساكنة الخلايا عف بوضوح نشاطاً تركيبياً 

2013) 

 . أساسيّة مادة و  )ومرنة شبكية، غرائية، ( مختمفة بروتينية ألياؼ مف الخموي القالب خارج يتألّؼ
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ات الأعضاء، : تتألؼ بشكؿ أساسي مف الكولاجيف، تؤلّؼ الأوتار والصفاؽ ومحفظFibersالألياؼ 

والأغشية التي تضّـ الجياز العصبي المركزي )أغشية الدماغ(. تؤلّؼ أيضاً الحواجز والجّدراف داخؿ العديد 

 أو النسيج الداعـ للأعضاء.  Stromaمف الأعضاء، مشكّمة المكوف الأكثر مقاومة لمحَمة الضامة 

: ىي معقّد لزج محب لمماء بشدّة يتألؼ مف جزئيات شاردية كبيرة Ground Substanceالمادة الأساسية 

  ،ية متعدّدة لصوقة )اللامينيف والفيبرينوكتيف وأخرى(سكّر يات بروتينية( وبروتينات سكّر )غميكوزأمينوغميكانات و 

 ( عمى سطح الخلاياIntegrinsتمنح القوة والصلابة لمقالب بواسطة الارتباط بمستقبلات بروتينية )و 

وظيفتيا البنيوية، فإفّ جزيئات النسيج الضاـ تفيد في وظائؼ حيوية  إلىوبالمكونات الأخرى لمقالب. إضافةً 

 أخرى ىامة كاحتياطي ليرمونات توجيو نمو الخلايا وتمايزىا. 

يا يعمؿ القالب خارج الخموي لمنسيج الضاـ أيضاً كوسيط يتّـ عبره تبادؿ المواد الغذائية والفضلات بيف الخلا

 . دمويّةالوترويتيا 

يا )الخلا الرئيسيّةيعكس تنوّع أنماط النسيج الضاـ في الجسـ اختلافات في المكونات وكميّات العناصر 

 ,Mescher)التي تكوف مسؤولة عف البنية الاستثنائية والوظيفية لمنسيج الضاـ.  ،والألياؼ والمادة الأساسية( 

2013) 

 

 المعابيّةو الغدد  يسكّر ال  -3

ثرات المتبادلة بينيا أالت إلىشارت العديد مف الدراسات أبشكؿ مباشر باليرمونات فقد  المعابيّةترتبط الغدد 

 يسبب تغيرات وظيفية  يسكّر ال فّ أعاما  25راسات التجريبية في آخر كما بينت الد ،وبيف البنكرياس 
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 الكبيرة  . المعابيّةاستقلابية في الغدد و 

ولي عف نقص التدفؽ المعابي الذي  أوىو ناجـ بشكؿ  يسكّر العراض الشائعة لمداء حد الأأيعد جفاؼ الفـ  

يرت الدراسات النسيجية ظأ ، (Anderson, 1987) لمعابيّةايرتبط بدوره مع التغيرات التنكسية في الغدد 

 إلىفي دراستو  (High AS, 1985)شار أكما   ، يسكّر الالخلايا العنبية تتأثر بشكؿ واضح ب فّ أالحديثة ب

لمغدة تحت الفؾ  مخاطيّةال مصميّةوجود العديد مف القطيرات الشحمية صغيرة الحجـ المتراكمة في الخلايا ال

 يسكّر اللدى فئراف استحدث لدييا  المعابيّةالتغيرات في الغدد  (LS, 1979). و درس  يسكّر اللدى مرضى 

ف أوقد وجدوا ب يسكّر المراحؿ  في الخلايا العنبية في كؿّ  واضحاً  بواسطة المجير الالكتروني و لاحظ تنكساً 

 الخلايا العنبية .  ىيولىفرازات تتراكـ في الإ

تحت الفؾ يتناقض  الغدّةاستبداؿ النسيج الضاـ بالبرانشيـ الغدي في  فّ أ إلى (Yasuda H, 1982)شار أ

 فّ أوجد ب STZلدى الفئراف بواسطة  يسكّر الستجابة الفيزيولوجية لمغدة و في دراستو التي استحدث فييا مع الإ

ظير الفحص بالمجير أمقارنتو بالعينات الشاىدة . وقد % لدى 48عند معدؿ  حجـ العنبات بقي ثابتاً 

فجوات البمعمة الذاتية التي يزيد في سيتوبلاسما الخلايا العنبية و القطيرات الشحمية تتشكؿ  فّ أالالكتروني ب

 .  يسكّر العددىا بازدياد مدة الاصابة ب

 يسكّر العف طريؽ الفحص بالمجير الضوئي لدى فئراف استحدث لدييا  (Reuterving, 1987)وجد

قد تناقص بوضوح بعد مرور شير عمى الاصابة و لـ يتغير ىذا  المعابيّةوزف الغدد  فّ ألوكساف ببواسطة الأ

العنبية منذ المراحؿ  قطيرات الشحـ تبدا بالتشكؿ في الخلايا فّ أشيرا التالية و قد اكد ب 12خلاؿ النقص 

 كمية ىذه القطرات ترتبط بمستويات غموكوز الدـ . فّ أالمبكرة و 
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نابيب الشبكة الاندوبلاسمية الخشنة و تضخما في المتقدرات الحيوية مقارنة أفي  توسعاً  يسكّر اليسبب 

 صغر مف حيث الحجـ بشكؿ عاـ .أقد كانت  بالخلايا الطبيعية و لوحظ باف الحبيبات الافرازية

بعلاقة مباشرة مع استقلاب الكربوىيدرات و ىذه العلاقة تتواسطيا انزيـ الفا اميلاز الذي  المعابيّةترتبط الغدد 

في تخفيض نشاط الاميلاز الذي تفرزه  يسكّر الدور  إلىتفرزه ىذه الغدد و قد اشارت العديد مف الدراسات 

 و البنكرياس .  النكفيّة الغدّة

 لوكسان بالأ  يسكّر الحداث إ  -4

ي سكّر كعامؿ مولد لم ي. وىو معروؼ جيداً سكّر الألوكساف ثاني أشيع المركبات الكيميائية المحدثة لم يعدّ 

 ,.Lino Cde et al)لدى حيوانات التجارب  يسكّر الوؿ مف حداث النمط الأإيستخدـ عمى نطاؽ واسع في 

2004) . 

 Lucchesi) لجزر الخلايا بيتا في البنكرياس. انتقائياً  اً د مشتقات اليوريا التي تسبب تموتلوكساف أحيعتبر الأ

et al., 2015) 

باستخدامو يمكف و  ،و الفئراف والكلاب رانبلدى الحيوانات كالأ تجريبياً  يسكّر اللوكساف لاحداث يستخدـ الأ

حداث درجات مختمفة مف شدات المرض عبر التحكـ بالجرعة المقدمة: وىذا يمكف تصنيفو عف طريؽ قياس إ

 يسكّر ال(ممغ/دؿ و 250-180المتوسط عند مستويات ) يسكّر الحدد  رانبلدى الأ الدـ الصيامي. مثلاً  سكّر

في الدـ  سكّرالشديد المحدث بالالوكساف يسبب مستويات  يسكّر الف أكما  ،(ممغ/دؿ 250الشديد فوؽ )

 (Kikumoto et al., 2010)تعادؿ تمؾ الناجمة عف الاستئصاؿ الكمي لمبنكرياس.
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ممغ/كغ تعطى عبر الوريد الاذني المحيطي.  150المعتدؿ يعطى الارنب جرعة تعادؿ  يسكّر الحداث لإ

 ياـ تعطى خلاليا حرية الوصوؿ لمطعاـ أفترة استراحة تعادؿ سبعة  إلىبعدىا  رانبوتحتاج الأ

 (Bienert et al., 2012, Mir and Darzi, 2009, Yegen et al., 1995)و الماء.

 Ki67مشعر الانقسام الخموي  -5

  Ki67مشعر الانقساـ الخموي: بروتيف نووي يظير في الخلايا أثناء نموىا خلاؿ دورة حياة الخمية . يعد 

ا ىذ تعبيريَّةمف دورة حياة الخمية. ويحدد مستوى   G1، S، G2 مستضداً نووياً يعبر عنو خلاؿ الطور 

 .( Kumar،2007)المستضد حالة الانقساـ الخموي 

تترافؽ تعبيريَّة ىذا المشعر بشكؿ وثيؽ مع التكاثر الخموي ، فخلاؿ الطور البيني يعبر مستضدُّه ضمف النواة 

في حيف يعيد تموضعو في طور الانقساـ عمى سطوح الصبغيات . وكونو يعبر خلاؿ الأطوار النشطة مف 

يجعمو الواسـ الأفضؿ درجة النمو  G0وفي طور الانقساـ و يغيب في طور الراحة  G1،S،G2دورة الخمية 

   (Scholzen and Gerdes, 2000)و التكاثر لأي نسيج 
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 Materials and Methodsالباب الثاني : المواد و الطرئؽ 

 

 

 

 

 الباب الثاني

 المواد والطرق

Materials and Methods 
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 مواد البحث - 0

 حيوانات التجربة 0-0

وذلؾ بسبب التشابو  المعابيّةعمى الغدد  عمى نطاؽ واسع في الأبحاث التجريبية المجراة رانبتستخدـ الأ

 (Amano et al., 2012b).مقارنة مع الإنساف رانبالنسيجي الذي تبديو الغدد عند الأ

ّـ تقسيميا  2( متوسط وزنيا اً أرنب 40الذكور )عددىا  رانبأجريت ىذه الدراسة عمى مجموعة مف الأ  إلىكمغ ت

 تألّفتعندىا المجموعة الشاىدة:  يسكّر ال( تّـ استحداث اً أرنب 20مف ) تألّفتمجموعتيف: مجموعة التجربة : 

ووضعت المجموعتيف وفؽ نظاميا  يسكّر الخضعت لشروط المعيشة نفسيا دوف استحداث (  اً أرنب 20مف )

 الغذائي لمدّة أسبوع كفترة تكيّؼ قبؿ إجراء التجارب.

 مرافق الدراسة  0-1

لممجموعتيف الشاىدة والتجربة خلاؿ مدة الدراسة في حاضنة حيوانات التجارب في كمية  رانبتّـ وضع الأ

ّـ تأميف الوضع المناسب ليا مف درجة الحرارة والغذاء، وتّـ أخذ الغدد   المعابيّةالصيدلة بجامعة دمشؽ حيث ت

جراء الدراسة  ث ّـلحيوانات التجربة ومف  النسج والتشريح المرضي في في قسـ  المجيريَّةتقطيعيا وتموينيا وال

 كمية طب الاسناف بجامعة دمشؽ.
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 ( حيوانات التجربة في الحواضن   3الشكل )

 

 ( تأمين الغذاء والماء لحيوانات التجربة في الحواضن 4الشكل )
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 البحث  عيِّنة 0-2

)النكفة وتحت الفؾ( مأخوذة مف مجموعة التجربة التي استحدث  المعابيّةالبحث مف أزواج الغدد  عيِّنة تألّفت

تحت  يسكّر العندىا عف طريؽ حقف مادة الألوكساف وفؽ البروتوكوؿ المحدّد وأبقيت بعد استحداث  يسكّر ال

 أسابيع مع إجراء معايرة لمستوى غموكوز الدـ كؿ أسبوع. 6المراقبة لفترة 

)النكفة وتحت الفؾ( مأخوذة مف المجموعة الشاىدة التي لـ  المعابيّةواج الغدد مف أز  تألّفتالشاىدة ف عيِّنةأمّا ال

 عندىا. يسكّر اليستحدث 

 عند حيوانات التجربة يسكّر الالمواد والأدوات المستخدمة في إحداث   0-3

 المواد9 0-3-0

ذات القواـ  ((sigma-aldrich.comمف شركة سيغما   Alloxan tetrahydrateمادة الألوكساف  -

 (.9، الشكؿ)C4H2N2O4 ·4H2Oالصمب المتماسؾ  صيغتيا الكيميائية 

 الماء المقطر لحؿ مادة الألوكساف والمحموؿ المائي لمغموكوز. -

 غموكوز. -

 الأدوات9  0-3-1

 .رانبميزاف لوزف الأ -

 (. 10ميزاف حساس لوزف الألوكساف، الشكؿ) -

 أطباؽ زرع لحؿ الألوكساف.  -

 د.سيرنغات لحقف الموا -
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 (.11مع الشرائح الخاصة بو، الشكؿ) يسكّر الجياز معايرة  -

 قطف وشاش وكحوؿ -

                         

 الميزان الحساس (6)الشكل         ( مادة الألوكسان               5الشكل )

 

 سكّر( جهاز معايرة ال7الشكل )
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 مواد التموين النسيجي التقميدي والمناعي  0-3-2

 .البارافيف مقطر وشمع وكزيموؿ وكحوؿ وماء فورموؿ  

 .المناعي لمتمويف زجاجيّة عادية وشرائح زجاجيّة شرائح 

 الدارئ. السائؿ المستضد ومسحوؽ استرجاع سائؿ 

 .والأيوزيف الييماتوكسميف :التقميدية النسيجية الممونات 

 VEGFالوعائي  التنشّؤواسـ عامؿ  -1 المناعي : الواسـ 

 Ki67واسـ مشعر التكاثر الخموي  -2           

 

    الأجهزة والأدوات المستخدمة 0-3-3

 وعبوات والقطف والممقط النسيجي والمشرط المشرط حامؿ: الخزعات وأخذ التجربة بحيوانات لمتضحية أدوات

 .الفورماليف

وفرف  المقاطع النسيجيّة لفرش مائي ومح ّـ Microtome النسيجيّة والإدماج والمبشرة الشمع صير مح ّـ

 . الضوئي التجفيؼ ومايكروويؼ والمجير

  pipet  التحديد والممص قمـ
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 طرائؽ البحث: -2

 عند حيوانات التجربة يسكّر البروتوكول إحداث  1-0

 ساعة(. 12ليمة كاممة دوف طعاـ ) رانبتبقى الأ -

وذلؾ بأخذ قطرة دـ مف  يسكّر القبؿ إحداث  رانبالأالدـ الصيامي البدئي عند  سكّرنقوـ بمعايرة  -

)الوريد الأذني اليامشي( ووضعيا عمى الشريحة الخاصة بجياز المعايرة التي تدخؿ عمى الفور في 

 ثواف تسجؿ تراكيز الغموكوز المقروءة.  5حجرة التحميؿ لمجياز وبعد مرور 

 ممغ/كغ. 180ث يعطى بمقدار يتّـ تحضير جرعة الألوكساف الخاصة بكؿّ أرنب وذلؾ حسب وزنو حي -

 غ/ؿ.  50يحؿّ الألوكساف بالماء المقطر قبؿ الحقف مباشرة بنسبة  -

 ، أو في الوريد الأذني المحيطي. تّـ حقف الألوكساف في البيرتوافي -

% المحضر مسبقاً تحت الجمد وذلؾ 20مؿ مف محموؿ الغموكوز  10بعد حقف الألوكساف يتّـ حقف  -

 لمنع حدوث الصدمة.  

 مرات بفارؽ زمني مدّتو أسبوع. 3الحقف السابقة  عمميّةتكرر  -

: إذا كاف مستوى رانبالدـ الصيامي عند الأ سكّرساعة يتّـ معايرة  48الحقف الثالثة بػ  عمميّةبعد  -

 250المحدث متوسط الشدّة، أمّا إذا كاف أكثر مف  يسكّر الف mg/dL 250-180ضمف  سكّرال

mg/dL .فيو شديد وىو المناسب لمدراسة 
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ّـ التّضحية بالأ - وىي فترة كافية لظيور اختلاطات المرض  يسكّر الأسابيع مف إحداث  6بعد فترة  رانبيت

الدـ مرّة كؿّ أسبوع.   سكّرتحت المراقبة مع معايرة  رانبوخلاؿ ىذه الفترة تبقى الأ

       

          

          

 ( يوضّح مراحل تحضير وحقن الألوكسان والغموكوز8الشكل )
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 أخذ العينات 2-2

 مع الشديد يسكّر ال استحداث بعد أسابيع 6فترة المراقبة ) انتياء بعد التجربة بحيوانات التضحية تمتّ 

 الفترة ( ىذه خلاؿ الدـ سكّرل الأسبوعية المعايرة طريؽ عف شدّتو ثبات مف التأكّد

 : وىي المعابيّة الغدد واستئصاؿ رانبالأ لتشريح التقميدية والأدوات المواد واستخدمت 

 وسائؿ الفورماليف. بالفورماليف خاصة والقطف. وعبوات النسيجي والممقط والمشرط المشرط حامؿ 

 بعد العينات حفظ كؿّ أرنب، وت ّـ مفاليميف واليسار الفؾ(  النكفة وتحت (المعابيّة الغدد استؤصمت أزواج 

 . الأقؿ عمى ساعة 48 مدة الفورماليف اسئصاليا بمحموؿ

 

              
 

              

 المعابيّة( مجموعة من الصور تبين مواقع الغدد 01الشكل )
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 يوزين(والإهيماتوكسيمين التحضير العينات والتموين النسيجي التقميدي ) 1-2

 . شمعيّة بموكات لتصبح المعروفة بالمراحؿ تمريرىا يت ّـ العينات تثبيت بعد -1

الإدماج ث ّـ الكزيموؿ، ث ّـالكحوؿ،  حمّامات: المراحؿ ىذه تتضمف                                                                                                                                       ّ ث ّـ المنصير، بالبارفيف ّّ

 . شمعيّة بموكات عمى لنحصؿ  خاصة بقوالب تُصبّ 

 ومف المبشرة النسيجيّة باستخداـ وذلؾ ميكروف 4 بسماكة مقاطع 3 ىمع والحصوؿ العينات تقطيع ت ّـ -2

 وذلؾ لإزالة مئوية، درجة 45 - 40 حرارة بدرجة مقطراً، ماءً  يحوي محّـ مائي في المقاطع تفرش ث ّـ

 لا بدرجة فرف في الزجاجية الشرائح عمى توضع ث ّـالزجاجيةٌ،  الشرائح عمى وتحميمٌيا تجاعيدٌىا،

   ( دقيقة لتجفيفيا مف الماء. 60-30لمدة ) مئوية درجة50 - 45 تتجاوز

 ث ّـدقائؽ في كؿّ منيا لمتخمص مف البارافيف  3-2تمرر الشرائح ضمف أحواض تحوي الكزيموؿ لمدة  -3

 بالماء الشرائح تغسؿ ث ّـحمّامات متتالية مف الكحوؿ المتدرج لمتخمص مف آثار الكزيموؿ،  إلىتنقؿ 

 .المقطر

تغسؿ  ث ّـدقائؽ  5-3تغمس الشرائح النسيجية في المحموؿ المائي لمييماتوكسيميف مدة تتراوح بيف  -4

وزيف لمدة يؿ المائي للإوعاء يحوي المحمو  إلىبالماء الجاري لإزالة الييماتوكسيميف الزائد وتنقؿ بعدىا 

 تغسؿ بالماء مرة أخرى لإزالة الإيوزيف الزائد. ث ّـتتراوح بيف الدقيقة والثلاث دقائؽ 

الكزيموؿ لطرد  ث ّـتمرّر الشرائح بعدىا ضمف حمّامات متتالية مف الكحوؿ لإزالة الماء مف النسيج ومف  -5

 الكحوؿ. 

 بالمجير تفحص ث ّـكندا  بمسـ باستخداـ الزجاجية بالسواتر الزجاجية الشرائح ستر عمميّة ذلؾ يتبع و -6

 الضوئي.
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 ( يبيّن المبشرة النسيجيّة01الشكل )                  يبيّن فرن صهر الشمع والإدماج( 00الشكل)

 

    

 ( يبيّن فرن التجفيف03الشكل ) لفرش المقاطع النسيجية       ( يبيّن المحم المائي 02الشكل ) 
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 ( يبيّن حمّامات الكزيمول والكحول04الشكل )                             

 

    

( يبين المقاطع النسيجية 06الشكل )        H&E( يبيّن حمامات الهيماتوكسيمين والأيوزين 05الشكل )
 H&Eبعد تموينها بالـ 
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 ( يبيّن المجهر الضوئي المستخدم بالدراسة07الشكل )

 

 العينات بالكاشف المناعيتموين  1-3
  ميكروف.  4تحضّر المقاطع النسيجية بالمبشرة النسيجية بسماكة 

  .توضع المقاطع النسيجية عمى الشرائح الزجاجية المناعية 

  دقيقة. 30توضع الشرائح في فرف التجفيؼ مدة 

  في حمامات  توضع ث ّـتوضع المحضّرات في حماميف مف الاكزيموؿ النقي لمدّة خمس دقائؽ لكؿ حماـ

% ( مدّة خمس دقائؽ لكؿ حماـ وبعدىا تغسؿ 50ث ّـ% 75ث ّـمتتالية مف الكحوؿ ) كحوؿ مطمؽ 

 بالماء الجاري. 
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  تغمس الشرائح الزجاجية ضمف سلات في المحموؿ المظير لممستضد وتوضع ضمف المايكروويؼ

ثواف بدرجة  10مدة  ث ّـدرجة مئوية  125ثانية بدرجة الحرارة  30حيث يبرمج المايكروويؼ مدة 

 درجة مئوية.  90الحرارة 

  دقيقة.  20-10تترؾ الشرائح الزجاجية لتبرد بدرجة حرارة الغرفة مف 

  .تغسؿ الشرائح بالماء الجاري خمس دقائؽ 

  تغمر الشرائح ضمف المحموؿ الدارئPBS  دقائؽ حيث يتـ تحضيره وفؽ تعميمات الشركة  3مدة

 الماء المقطر.مؿ مف  100بإضافة قرص منو لكؿ 

 النسيجية بقمـ تحديد لمنع تسرب المواد المطبقة عمى النسيج.  عيِّنةإحاطة ال 

  يغمر النسيج بعد ذلؾ فيperoxidase/AP Blocker   .لمدّة خمس دقائؽ 

  تغسؿ السلايدات ثلاث مرات في المحموؿ الدارئPBS  .مدة ثلاث دقائؽ لكؿّ مرة 

 لػ الخاص  يغطى النسيج بالكاشؼ المناعي باستخداـ الممص حيث طبؽ الضدki67  وVEGF    عمى

 دقيقة.  45مدة  الشرائح

  تغسؿ الشرائح بالمحموؿ الدارئPBS  .ثلاث مرات 

  تغطية النسيج بػPoly Detector HRP label   دقيقة. 45مدة 

  .غسؿ الشرائح ثلاث مرات بالمحموؿ الدارئ 

  تحضيرDAB substrate chromogen solution   حيث يضاؼ قطرة واحدة مف

PolyDetector DAB Chromogen  لكؿ مؿ مفPolyDetector DAB Buffer   ويخمط 

  تغطية النسيج بػ DAB substrate chromogen solution   دقائؽ.  10لمدة 
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 .تغسؿ الشرائح بالماء المقطر خمس مرّات 

  تغسؿ بالماء. ث ّـبالييماتوكسيمف تموف الشرائح 

  يتبع بحمامات الاكزيموؿ.  ث ّـيسحب الماء مف النسج بحمامات الكحوؿ 

 .ّـ الستر بالسواتر الزجاجية وبمسـ كندا  وأخيرا يت

 

( شريحة ممونة 160يوزيف التقميدي و)والإ( شريحة ممونة بالييماتوكسيميف 80وبذلؾ نكوف قد حصمنا عمى )

 التجربة(. عيِّنةالشاىدة و  عيِّنة)لمجموع ال بالتمويف المناعي

وخموّىا  عيِّنةيوزيف بالمجير الضوئي لمتأكّد مف نوعية الوالإحيث تّـ فحص الشرائح الممونة بالييماتوكسيميف 

 مف أي علامات التيابية أو تنكسية.

 

                         
 

  ( الممص المستخدـ لتطبيؽ المواد عمى الشرائح20الشكؿ )                ( قمـ لتحديد 19الشكؿ )      
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 ( الكيت المناعي المستخدـ في التمويف 21الشكؿ )

 

    

 النسيجية بقمـ التحديد عيِّنة( إحاطة ال23الشكؿ )      PBSمحموؿ غمر الشرائح ضمف ( 22الشكؿ ) 
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 Beroxidase /AP Blocker( تطبيؽ 24الشكؿ)

  

           

  Ki67بػ ( يبيّف تطبيؽ الضد الخاص 26الشكؿ)        VEGFبالػ ( الضد الخاص 25الشكؿ )   
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 Poly Detector/HRP labelتطبيؽ  ( 27الشكؿ )

    

       

 DAB substrate chromogen solution( تحضير وتطبيؽ المحموؿ 28الشكؿ )                
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 بالييماتوكسيميف( تمويف الشرائح 29الشكؿ )

 

  معايير قياس الدراسة النسيجية المناعية9 1-4   

  ّالتمويف  عمميّةف باف المستيدفامشعر التكاثر الخموي ىما الواسم الوعائي و التنشّؤمف عامؿ  كلاً بما أف

 :فقد تمّت المقارنةالمناعي ، 

  في واسـVEGF  الكمية و  دمويّةال وعيةالأعدد نسبة الخلايا المتمونة في النسيج الضاـ و : بيف

 .التجربة  عيِّنةالدراسة و  عيِّنةالمستحدثة في 

  في واسـKi67  نسبة تعداد الخلايا الكمي  إلى: بيف نسبة الخلايا المتمونة في الساحات المدروسة 

 .وتمّت دراسة العينات مف قبؿ مختصيف اثنيف بأوقات مختمفة مع التعمية 

مناعياً تحت المجير الضوئي حيث درست أربع ساحات مجيرية تّـ فحص المحضرات الممونة  -

 لكامؿ المحضر. تعبيريَّةعشوائية وأعطيت قيمة وسطيّة لدرجة ال
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 الدراسة الاحصائية 9  5 -1

، كما تمت الاستعانة ببرنامج احصائياً لتحميؿ البيانات التي حصمنا عمييا  SPSS v.19 تـ استخداـ برنامج 

 ( MS Excel 2013  . لإنجاز الرسوـ البيانية ) 

 استخداميا في تحميؿ البيانات ىي: الطرائؽ الإحصائية التي ت ّـ إفّ 

 9 (Two Independent Samples Student Test) اختبار ستيودنت لعينتين مستقمتين 1-5-0
صمتيف، اختبار يستخدـ لدراسة الفروؽ بيف عينتيف مستقمتيف، أي مقارنة معيار معيف بيف مجموعتيف منف

(، فإذا كانت α=0.05( مف إحصاء الاختبار ونقارنيا بالقيمة )P.value)حيث تحسب قيمة المعنوية 

(P.value < 0.05 فإننا نقبؿ الفرضية البديمة )H1  95بثقة .% 

 ويمكف صياغة الفرضيات التي يختبرىا بالشكؿ التالي:

أي لا يوجد فرؽ معنوي بيف العينتيف  ،المجتمع نفسو  إلى: العينتاف المدروستاف تعوداف  H0فرضية العدـ 

 أو لا توجد فروؽ معنوية بيف متوسطي المجموعتيف .

مجتمعيف مختمفيف، أي يوجد فرؽ معنوي بيف العينتيف  إلى: العينتاف المدروستاف تعوداف H1الفرضية البديمة 

 أو توجد فروؽ معنوية بيف متوسطي المجموعتيف.

 ار قبؿ إجرائو كوف القياسات خاضعة لمتوزيع الطبيعي وتجانس التباينات بيف العينات.ويشترط ىذا الاختب

 معامل ارتباط بيرسون 9: 2-6-2
مف أجؿ معرفة إذا ما كاف ( Pearson Correlation Coefficient ) يستخدـ معمؿ ارتباط بيرسوف 

 وصؼ ىذا التأثير في حاؿ وجود علاقة ارتباط .  ث ّـىناؾ تأثير مشترؾ المتغيرات المدروسة ومف 
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حيث تكوف قيمتو محدودة  ،ومف أجؿ معرفة شكؿ علاقة الارتباط إف وجدت يحسب معامؿ الارتباط  

حيث تدؿ القيـ الموجبة عمى علاقة طردية ) إيجابية ( بيف المتغيريف المدروسيف  (1-,1+ ),بالمجاؿ 

ضعؼ  إلىكما يدؿ اقتراب قيمة معامؿ الارتباط مف الصفر  ،علاقة عكسية بينيما  إلىوالقيـ السالبة تشير 

 قوة ىذه العلاقة . إلىالعلاقة ويدؿ اقتراب القيمة مف الواحد 

فإذا  ،(   a=0.05( مف معامؿ الارتباط  ونقارنيا بالقيمة )  P-value)نقوـ بحساب مستوى المعنوية 

% . حيث نختبر الفرضيات التالية  95بثقة  H1( فإننا نقبؿ الفرضية البديمة  P-value < 0.05كانت ) 

: 

 : لا يوجد ارتباط .  H0فرضية العدـ 

 : يوجد ارتباط . H1الفرضية البديمة 
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 Resultsالباب الثالث 9 النتائج 
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 9 عيِّنةوصف ال - 1 

مجمػػوعتيف متسػػاويتيف  إلػػى رانػػبأرنبػػاً، قُسّػػمت الأ 40لعابيػػة لػػدى   مقطعػػاً لغػػددّ  160البحػػث مػػف  عيِّنػػة تألّفػت

 يسػػػكّر الغيػػػر المصػػػابيف ب رانػػػب، مجموعػػػة الأيسػػػكّر الالمصػػػابيف ب رانػػػب)مجموعػػػة الأ يسػػػكّر الوفقػػػاً للإصػػػابة ب

، مجموعػة النكفيّػةمجمػوعتيف )مجموعػة الغػدد  إلػىالمستأصػمة  المعابيّػة)مجموعة شاىدة((. كما قُسّػمت  الغػدد 

 البحث كما يمي: عيِّنةتوزّعت حيث  الغدد تحت الفكية( 

 9يسكّر الالبحث وفقاً للإصابة ب عيِّنةفي  رانبتوزع الأ   0-1

.يسكّر الالبحث وفقاً للإصابة ب عيِّنةفي  رانب( يبيّن توزّع الأ  2جدول رقم )  

يسكّر الالإصابة ب رانبعدد الأ    النسبة المئوية 

يسكّر المصاب ب  20 50.0 

يسكّر الغير مصاب ب  20 50.0 

 100 40 المجموع

  

 .يسكّر الالبحث وفقاً للإصابة ب عيِّنةفي  رانب( يمثل النسبة المئوية لتوزع الأ 0مخطط رقم )

50% 50% 

 تقسٌم العٌنة حسب الإصابة بالسكري

 المجموعة المصابة

 المجموعة الشاهدة
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 9يسكّر الالبحث وفقاً للإصابة ب عيِّنةتوزّع الغدد في 9  0-1

 .يسكّر الالبحث وفقاً للإصابة ب عيِّنة( يبيّن توزّع الغدد في 3جدول رقم )                               

يسكّر الالإصابة ب  النسبة المئوية عدد الغدد 

يسكّر المصاب ب  80 50.0 

يسكّر الغير مصاب ب  80 50.0 

 100 160 المجموع

 

 

 .يسكّر الالبحث وفقاً للإصابة ب عيِّنة( يمثل النسبة المئوية لتوزع الغدد في 1مخطط رقم )    

 

النسبت المئويت لتوزع الغدد اللعببيت في عينت البحث وفقبً 

للإصببت ببلسكري

50.0

50.0

مصاب بالسكري غير مصاب بالسكري
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 9يسكّر الالمدروسة والإصابة ب الغدّةالبحث وفقاً لنوع  عيِّنةتوزّع   0-2

.يسكّر الالمدروسة والإصابة ب الغدّةالبحث وفقاً لنوع  عيِّنة( يبيّن توزّع 4جدول رقم )  

يسكّر الالإصابة ب  
 النسبة المئوية عدد الغدد

 المجموع غدّة تحت فكّية غدّة نكفية المجموع غدّة تحت فكّية غدّة نكفية

يسكّر المصاب ب  40 40 80 50.0 50.0 100 

يسكّر الغير مصاب ب  40 40 80 50.0 50.0 100 

البحث كاممةً  عيِّنة  80 80 160 50.0 50.0 100 

 

 

 

 

 

 

 

.يسكّر الالمدروسة والإصابة ب الغدّةالبحث وفقاً لنوع  عيِّنة( يمثل النسبة المئوية لتوزع 2مخطط رقم )  

50.0

50.0

50.0

50.0

50.0

50.0

0

50

100

يت
ئو

لم
ت ا

سب
لن

ا

مصاب بالسكري غير مصاب بالسكري عينت البحث كاملتً

الإصببت ببلسكري

النسبت المئويت لتوزع الغدد اللعببيت في عينت البحث وفقبً لنوع الغدّة المدروست والإصببت 

ببلسكري

غدّة نكفيت غدّة تحت فكيّت



72 
 

 VEGF  9 لممون9 نتائج الدراسة النسيجية المناعية  2

الموجػودة فػي المحمػة الضػامة التػي  دمويّػةال وعيػةالأفػي جػدراف  VEGFالوعػائي  التنشّؤتركزّت إيجايبة عامؿ 

الممػوف بػدرجات وقد كانت جميع العينات ايجابية تجاه   .النكفيّةا الغدّتيفوذلؾ في كؿ مف  تفصؿ بيف العنبات

فػػي  تعبيريَّػػةكمػػا لوحظػػت ال ،التجربػػة  عيِّنػػةارتفػػاع ىػػذه الايجابيػػة بشػػكؿ طفيػػؼ نسػػبياً فػػي  ولػػوحظ ،متفاوتػػة 

 (33و32و31و30). كما في الأشكاؿ  التنشّؤحديثة  دمويّةال وعيةللأ البطانيّةالخلايا 

 

 

 (30شكؿ) 

 VEGFمموف  تعبيريَّة

 ،الشاىدة  عيِّنةفي ال

 ،تحت فؾ ةغد، تكبير

100x 
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 (31شكؿ) 

 VEGFمموف  تعبيريَّة

التجربة و غدة  عيِّنةفي 

تكبير  ،تحت الفؾ 

100x 

 

 (32شكؿ) 

 VEGFمموف  تعبيريَّة

 دمويّةال وعيةالأفي 

 عيِّنةالمستحدثة في ال

 ،غدة نكفية ،الشاىدة 

 400xتكبير 
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 (33شكؿ) 

 VEGFمموف  تعبيريَّة

 دمويّةال وعيةالأفي 

 عيِّنةالمستحدثة في 

 ،غدة نكفية ،التجربة 

 400xتكبير 

 

 VEGFالدراسة الاحصائية لممون 9  0- 1
 :VEGFالمموف  تعبيريَّةيوضح الجدوؿ التالي أىـ الإحصاءات الوصفية المتعمقة ب

 VEGFالمموف  تعبيريَّةيوضح أىـ الإحصاءات الوصفية المتعمقة ب(  6جدوؿ رقـ )

 المتوسط الغدّة المجموعة
الانحراف 
 المعياري

 أعمى قيمة أدنى قيمة

 الشاهدة
 % 18.547 % 6.136 % 3.926 % 10.840 النكفيّة

 % 43.103 % 7.146 % 9.750 % 17.477 تحت الفكية

 المصابة
 % 38.724 % 13.447 % 7.359 % 26.523 النكفيّة

 % 26.197 % 16.455 % 3.734 % 22.057 تحت الفكية
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 في كؿ مف الغدتيف في عينة التجربة VEGF( يظير متوسطات تعبيرية 4مخطط رقـ )

 النكفيّة الغدّتيفبيف المجموعة الشاىدة والمجموعة المصابة في كؿ مف  VEGF تعبيريَّةلدراسة الفروؽ في 

 وتحت الفكية، نجري اختبار ستيودنت لعينتيف مستقمتيف، ونحصؿ عمى النتائج التالية:

 VEGF( نتائج اختبار ستيودنت في مجموعة 7جدوؿ رقـ )

 متوسط الفرق الغدّة
 إحصاء الاختبار

t 
 مستوى الدلالة

P.value 
 الاستنتاج

 توجد فروؽ دالة * 0.000 5.946 % 15.683 النكفيّة
 لا توجد فروؽ دالة 0.182 1.387 % 4.580 تحت الفكية
 توجد فروؽ دالة * 0.000 4.499 % 10.131 جميع الغدد

 

10.84% 

17.48% 

26.52% 

22.06% 

0%

5%

10%

15%

20%

25%

30%

 الغدة تحت الفكية الغدة النكفية

 فً كل من الغدة النكفٌة و تحت الفكٌة فً مجموعتً الدراسة VEGFمتوسط تعبٌرٌة 

 المجموعة المصابة المجموعة الشاهدة
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بيف المجموعة الشاىدة  VEGF تعبيريَّة%، وجود فروؽ ذات دلالة إحصائية في 95نجد مف النتائج وبثقة 

أعمى، بينما  تعبيريَّة، حيث سجمت المجموعة المصابة عيِّنةوفي كامؿ ال النكفيّة الغدّةوالمجموعة المصابة في 

 ذات دلالة إحصائية. -بشكؿ منفصؿ-تحت الفكية  الغدّةلـ تكف الفروؽ في 

لعينتيف  وتحت الفكية، نجري اختبار ستيودنت النكفيّة الغدّتيفبيف  VEGF تعبيريَّةلدراسة الفروؽ في 

 ، ونحصؿ عمى النتائج التالية:عيِّنةمستقمتيف وذلؾ في كؿ مف المجموعتيف الشاىدة والمصابة وفي كامؿ ال

 VEGF( نتائج اختبار ستيودنت بيف العينات المستقمة و في كامؿ العينة لؿ 8جدوؿ رقـ )

 

 متوسط الفرق المجموعة
 إحصاء الاختبار

t 
 مستوى الدلالة

P.value 
 الاستنتاج

 لا توجد فروؽ دالة 0.061 1.997 % 6.637 الشاهدة
 لا توجد فروؽ دالة 0.104 1.712 % 4.466 المصابة
 لا توجد فروؽ دالة 0.699 0.390 % 1.085 عيِّنةكامل ال

 

 النكفيّة الغدّتيفبيف  VEGF تعبيريَّة%، عدـ وجود فروؽ ذات دلالة إحصائية في 95نجد مف النتائج وبثقة 

 .عيِّنةوتحت الفكية في المجموعة الشاىدة ولمجموعة المصابة وفي كامؿ ال
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 المستحدثة9 دمويّةال وعيةالأ 9 دراسة نسبة 1- 1
 :VEGFالمستحدثة  دمويّةال وعيةالأيوضح الجدوؿ التالي أىـ الإحصاءات الوصفية المتعمقة بنسبة 

 VEGFالمستحدثة  الدمويّة الأوعيةأىـ الإحصاءات الوصفية المتعمقة بنسبة ( يبيف 9جدوؿ رقـ )

 

 المتوسط الغدّة المجموعة
الانحراف 
 المعياري

 أعمى قيمة أدنى قيمة

 الشاهدة
 % 26.316 % 0.000 % 8.272 % 12.905 النكفيّة

 % 22.222 % 0.000 % 6.359 % 15.056 تحت الفكية

 المصابة
 % 55.556 % 15.385 % 11.380 % 34.511 النكفيّة

 % 57.143 % 30.000 % 10.700 % 42.205 تحت الفكية
 

 

متوسط نسبة الأوعية الدموية المستحدثة في كؿ مف الغدة النكفية و تحت الفكية في يظير ( 5مخطط رقـ )
 مجموعتي الدراسة

12.91% 
15.06% 

34.51% 

42.21% 

0%

5%

10%

15%

20%

25%

30%

35%

40%

45%

 الغدة تحت الفكية الغدة النكفية

فً كل من الغدة النكفٌة و تحت الفكٌة فً نسبة الأوعية الدموية المستحدثة متوسط 

 مجموعتً الدراسة

 المجموعة المصابة المجموعة الشاهدة
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المستحدثة بيف المجموعة الشاىدة والمجموعة المصابة في كؿ مف  دمويّةال وعيةالألدراسة الفروؽ في نسبة 

 وتحت الفكية، نجري اختبار ستيودنت لعينتيف مستقمتيف، ونحصؿ عمى النتائج التالية: النكفيّة الغدّتيف

 المستحدثة الدمويّة الأوعيةلدراسة الفروؽ في نسبة ( نتائج اختبار ستيودنت 10جدوؿ رقـ )

 

 الفرقمتوسط  الغدّة
 إحصاء الاختبار

t 

 مستوى الدلالة

P.value 
 الاستنتاج

 توجد فروؽ دالة * 0.000 4.856 % 21.606 النكفيّة

 توجد فروؽ دالة * 0.000 6.897 % 27.149 تحت الفكية

 توجد فروؽ دالة * 0.000 8.038 % 24.377 جميع الغدد

 

 VEGFالمستحدثة  دمويّةال وعيةالأ%، وجود فروؽ ذات دلالة إحصائية في نسبة 95نجد مف النتائج وبثقة 

، حيث عيِّنةتحت الفكية وفي كامؿ ال الغدّة وفي النكفيّة الغدّةبيف المجموعة الشاىدة والمجموعة المصابة في 

 مستحدثة أعمى. دمويّة أوعيةسجمت المجموعة المصابة نسبة 

وتحت الفكية، نجري اختبار ستيودنت  النكفيّة الغدّتيفالمستحدثة بيف  دمويّةال وعيةالألدراسة الفروؽ في نسبة 

، ونحصؿ عمى النتائج عيِّنةلعينتيف مستقمتيف وذلؾ في كؿ مف المجموعتيف الشاىدة والمصابة وفي كامؿ ال

 التالية:
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 الغدّتيفبيف  المستحدثة الدمويّة الأوعيةلدراسة الفروؽ في نسبة ( نتائج اختبار ستيودنت 11جدوؿ رقـ )
 وتحت الفكية النكفيّة

 

 متوسط الفرق المجموعة
 إحصاء الاختبار

t 

 مستوى الدلالة

P.value 
 الاستنتاج

 لا توجد فروؽ دالة 0.523 0.652 % 2.150 الشاهدة

 لا توجد فروؽ دالة 0.137 1.557 % 7.693 المصابة

 لا توجد فروؽ دالة 0.323 1.001 % 4.922 عيِّنةالكامل 

 

المستحدثة  دمويّةال وعيةالأ%، عدـ وجود فروؽ ذات دلالة إحصائية في نسبة 95نجد مف النتائج وبثقة 

VEGF  عيِّنةوتحت الفكية في المجموعة الشاىدة والمجموعة المصابة وفي كامؿ ال النكفيّة الغدّتيفبيف. 

 Ki67  9  النسيجية المناعية لممون9 نتائج الدراسة  2

الشػاىدة  عيِّنػةلكػؿ مػف عينتػي الدراسػة و ال المعابيّػةفي الغػدد   Ki76مشعر الانقساـ الخموي  تعبيريَّةتـ تحري  

كمػا فػػي  ،لكػػف جميػع العينػات ابػدت ايجابيػػة تجػاه الممػوف  ،وقػد لػوحظ تفػاوت تعبيريتػػو فػي الحجػب الضػامة  ،

  التالية :الأشكاؿ 
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 (34شكؿ) 

في  Ki67مموف  تعبيريَّة

 ،الشاىدة  عيِّنةالنسيج الضاـ لم

 400xتكبير  ،غدة نكفية

 

 (35شكؿ)

في  Ki67مموف  تعبيريَّة

 ،التجربة  عيِّنةالنسيج الضاـ ل

 400xتكبير  ،غدة نكفية

 

 (36شكؿ) 

في  Ki67مموف  تعبيريَّة

 ،الشاىدة  عيِّنةالنسيج الضاـ لم

 400xتكبير  ،غدة تحت فؾ
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 (37شكؿ) 

في  Ki67مموف  تعبيريَّة

 ،التجربة  عيِّنةالنسيج الضاـ ل

 400xتكبير  ،غدة تحت فؾ

 

 : Ki67الدراسة الاحصائية لمموف :  1- 3
 :Ki67المموف  تعبيريَّةيوضح الجدوؿ التالي أىـ الإحصاءات الوصفية المتعمقة ب

 Ki67المموف  تعبيريَّةالمتعمقة بأىـ الإحصاءات الوصفية ( يبيف 12جدوؿ رقـ)

 

 المتوسط الغدّة المجموعة
الانحراف 
 المعياري

 أعمى قيمة أدنى قيمة

 الشاهدة
 % 25.034 % 9.858 % 5.389 % 17.070 النكفيّة

 % 43.103 % 15.641 % 10.189 % 26.067 تحت الفكية

 المصابة
 % 47.293 % 21.780 % 8.994 % 35.896 النكفيّة
 % 53.497 % 16.281 % 10.327 % 36.061 الفكيةتحت 
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 في كل من الغدة النكفية و تحت الفكية في مجموعتي الدراسة KI67متوسط تعبيرية ( يظهر 5مخطط رقم )

 

و  النكفيّة الغدّتيفبيف المجموعة الشاىدة و المجموعة المصابة في كؿ مف  Ki67 تعبيريَّةلدراسة الفروؽ في 

 و نحصؿ عمى النتائج التالية: ،نجري اختبار ستيودنت لعينتيف مستقمتيف ،تحت الفكية

 بيف المجموعة الشاىدة و المجموعة المصابة Ki67 تعبيريَّةالفروؽ في ( يظير 13جدوؿ رقـ )

 

 إحصاء الاختبار متوسط الفرق الغدّة
t 

 مستوى الدلالة
P.value 

 الاستنتاج

 توجد فروؽ دالة * 0.000 5.678 % 18.826 النكفيّة
 توجد فروؽ دالة * 0.043 1.179 % 9.994 تحت الفكية
 توجد فروؽ دالة * 0.000 4.899 % 14.410 جميع الغدد

17.07% 

26.07% 

35.90% 36.06% 

0%

5%

10%

15%

20%

25%

30%

35%

40%

 الغدة تحت الفكية الغدة النكفية
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بيف المجموعة الشاىدة  Ki67 تعبيريَّة%، وجود فروؽ ذات دلالة إحصائية في 95نجد مف النتائج وبثقة 

، حيث سجمت المجموعة عيِّنةوتحت الفكية وفي كامؿ ال النكفيّة الغدّتيفوالمجموعة المصابة في كؿ مف 

 أعمى. تعبيريَّةالمصابة 

وتحت الفكية، نجري اختبار ستيودنت لعينتيف مستقمتيف  النكفيّة الغدّتيفبيف  Ki67 تعبيريَّةلدراسة الفروؽ في 

 التالية: ، ونحصؿ عمى النتائجعيِّنةوذلؾ في كؿ مف المجموعتيف الشاىدة والمصابة وفي كامؿ ال

في كؿ مف المجموعتيف الشاىدة والمصابة وفي كامؿ  Ki67( نتائج اختبار ستيودنت لتعبيرية 14جدوؿ رقـ )
  عيِّنةال
 

 متوسط الفرق المجموعة
 إحصاء الاختبار

t 

 مستوى الدلالة

P.value 
 الاستنتاج

 توجد فروؽ دالة * 0.024 2.468 % 8.997 الشاهدة

 لا توجد فروؽ دالة 0.970 0.038 % 0.165 المصابة

 لا توجد فروؽ دالة 0.221 1.244 % 3.683 عيِّنةكامل ال

 

وتحت  النكفيّة الغدّتيفبيف  Ki67 تعبيريَّة%، وجود فروؽ ذات دلالة إحصائية في 95نجد مف النتائج وبثقة 

بينما لـ  ،تحت الفكية الغدّةأقؿ منيا في  تعبيريَّة النكفيّة الغدّةحيث سجمت  ،الفكية في المجموعة الشاىدة

 .عيِّنةفي المجموعة المصابة و في كامؿ ال احصائياً تسجؿ فروؽ دالة 
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 VEGF9و Ki67الممونين  تعبيريَّةالعلاقة بين  9 2

ويمخص الجدوؿ  ،نحسب معامؿ ارتباط بيرسوف ،VEGFو Ki67الممونيف  تعبيريَّةلدراسة الارتباط بيف 

 التالي النتائج:

 VEGFو Ki67الممونيف  تعبيريَّةلدراسة الارتباط بيف  معامؿ ارتباط بيرسوف( يظير حساب 15جدوؿ رقـ )

 

 المجموعة
 معامل الارتباط

r 
 مستوى الدلالة

P.value 
 الاستنتاج

 * 0.001 0.665 الشاهدة
توجد علاقة ارتباط إيجابية متوسطة 

 الشدة
 ارتباطلا توجد علاقة  0.797 0.061 المصابة

 * 0.000 0.616 عيِّنةكامل ال
توجد علاقة ارتباط إيجابية متوسطة 

 الشدة
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 VEGFو  Ki67العلاقة بيف تعبيرية الممونيف ( يظير 7مخطط رقـ )

 

، بحيث اف VEGFو Ki67الممونيف  تعبيريَّةتبيف النتائج وجود علاقة ارتباط إيجابية متوسطة الشدة بيف 

 مع ارتفاع الاخر والعكس بالعكس.ارتفاع أحدىما يترافؽ 
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 Discussionالمناقشة  الرابع9الباب 
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ىـ مسببات ارتفاع معدؿ الامراضية و أمف  دمويّةالو الشعيرات  وعيةالأتعد الاختلاطات التي تصيب 

امؿ النمو و الوسائط نواع عو أوؿ و الثاني . وتشترؾ العديد مف بنمطيو الأ يسكّر الالوفيات عند مرضى 

و أكثر ىذه العوامؿ أىمية ىي  ، Hyperglycemiaت السمبية لفرط غموكوز الدـ تأثيراً حداث الإالخموية في 

الذي كاف  VEGFالوعائي البطاني  التنشّؤعامؿ  إلىاضافة  TGF-β: ىرموف النمو الشبيو بالأنسوليف و 

 (Vilskersts et al., 2013, de Vriese et al., 2001a)محور دراستنا 

 عتلالات الشبكية المصاحبة لا وعائيّةالاختلاطات الحداث إالوعائي البطاني في  التنشّؤيشترؾ عامؿ 

حيث انو يمعب دوراً مركزياً في تواسط  ، يسكّر العند مرضى  المعابيّةالكمى و بعض اختلاطات الغدد و 

 ,De Vriese et al., 2001b, Flyvbjerg) وعائيّةو الاعتلالات ال البطانيّةحدوث سوء وظيفة الخلايا 

2000). 

يساعدنا عمى  مراضياتحداث تمؾ الإإفي  VEGFزيادة فيـ الآليات الجزيئية التي تكمف خمؼ أدوار  فّ إ

لو دور و  دمويّةالتطوير مقاربات علاجية جديدة وواعدة. حيث أنو مف العوامؿ التي تساىـ في تشكيؿ التوعية 

الحديثة  وعائيّةات الالتنشّؤ وزيادة تعبيريتو مف  VEGF. وتعزز زيادة انتاج عامؿ وعائيّةرئيسي في النفوذية ال

  . 

الوعائي البطاني  ومحاولة ربطيا مع  التنشّؤعامؿ  تعبيريَّةاصمة في قمنا في ىذا البحث بتحري التغيرات الح

حداث التغيرات التي تطرأ عمى مستوى إدور ىذا العامؿ في  إلىعف أدلة تشير  مشعر التكاثر الخموي بحثاً 

 . يسكّر البداء  ا الاصابةيالتي استحدثت لدي رانبعند الأ المعابيّةالغدد 
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 VEGF 9 الوعائي البطاني التنشّؤعامل  - 0

 رانبعند الأ المعابيّةالوعائي البطاني في النسيج الضاـ لمغدد  التنشّؤعامؿ  تعبيريَّةلاحظنا في دراستنا ارتفاع 

 الغدّةوقد ظيرت ىذه الزيادة بشكؿ خاص في السميمة  رانبلدييا مقارنة بالأ يسكّر الالتي استحدث الداء 

ف يكوف ىناؾ فرؽ أدوف  ، الغدّتيفالمستحدثة في كلا  دمويّةال وعيةالأفي نسبة  كما وجدنا ارتفاعاً  ، النكفيّة

. وىذا يتوافؽ مع الدور  VEGFالواسـ المناعي لمػ  إلىوتحت الفؾ بالنسبة  النكفيّة الغدّةبيف  احصائياً داؿ 

 يسكّر الاعتلاؿ الشبكية  يرافؽالذي  و الخمط المائي لمعيفالذي يمعبو فرط غموكوز الدـ في الجسـ الزجاجي 

كما  ، (Aiello et al., 1994, Adamis et al., 1994) بشكؿ ممحوظ VEGFحيث ترتفع مستويات  ،

ثر السبب الأىـ و الاك يشكّؿالذي  يسكّر اليحدث في اعتلاؿ الكمى  مع ما تعبيريَّةالزيادة في التتوافؽ ىذه 

 VEGFحيث يشارؾ  (Held et al., 1991) ،نتيائية مف الفشؿ الكموي المرحمة الإ إلىشيوعاً لموصوؿ 

 ,de Vriese et al., 2001a) وعائيّةالنفوذية ال عمىبشكؿ ممحوظ  مؤثراً  anti-VEGFفي تحييد أضداد 

Flyvbjerg et al., 2002) 

ناجمة عف  يسكّر الالمصابة ب رانبعند الأ المعابيّةحظناىا في الغدد التي لا VEGF تعبيريَّةقد تكوف زيادة 

فراز ىذا العامؿ في محاولة لممعاوضة عف نقص الأكسجة و نقص الوارد الغذائي الذي يزود النسيج إزيادة 

 وعيةالأتعزيز تشكؿ  في الوعائي البطاني دوره التنشّؤحيث يؤدي عامؿ  ، فراز المعابفي إ الغدي النشيط

 Ferrara and Gerber, 2001, Ferrara and) المجيريَّة وعائيّةالرديفة ويزيد مف نفوذية الجممة ال

Davis-Smyth, 1997)حيث يعد  يسكّر الالعامؿ في حالات اعتلالات الشبكية  ىذا وىذا يتوافؽ مع دور
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الحديثة المرافقة لاعتلاؿ الشبكية التكاثري وفي احداث التغيرات في  وعائيّةمسؤولًا عف حدوث التشكلات ال

 (Witmer et al., 2003)الشبكية  وعيةللأصؼ بفرط النفوذية الحاجز الشبكي الدموي الذي يتّ 

بأف ىذا العامؿ يقوـ بدور ىاـ كوسيط خموي  VEGFالواسـ المناعي لمػ  تعبيريَّةيمكف أف نستنتج مف ارتفاع 

وىذا يفسر ارتفاع نسبتو بشكؿ أكبر  - مخاطيّةظ عمى استقرار النسيج الضاـ و الأغشية القاعدية الفي الحفا

 إلىالمستحدثة الناجمة عف زيادة افراز ىذا العامؿ اضافة  وعائيّةحيث أف التشكلات ال،  النكفيّة الغدّةفي 

لدى مريض  فمويّةحات الحاصمة في الحفرة الطرحو في المعاب يساىـ في تسريع عمميات شفاء الجروح والتقرُّ 

ية وبذلؾ ؿ الغدّ الشعرية داخ وعيةالأفي زيادة نفوذية  VEGFو أكثر مف ذلؾ فقد يساىـ عامؿ  ، يسكّر ال

 (Pammer et al., 1998)يشارؾ في تنظيـ الافراز المعابي 

 

 Ki67مشعر الانقسام الخموي  - 1

ضمف النواة  هفخلاؿ الطور البيني يعبر مستضدُّ  ،ىذا المشعر بشكؿ وثيؽ مع التكاثر الخموي  تعبيريَّةتترافؽ 

في حيف يعيد تموضعو في طور الانقساـ عمى سطوح الصبغيات . وكونو يعبر خلاؿ الأطوار النشطة مف 

و ميجعمو الواسـ الأفضؿ درجة الن G0وفي طور الانقساـ و يغيب في طور الراحة  G1،S،G2دورة الخمية 

   (Scholzen and Gerdes, 2000)نسيج  لأيو التكاثر 

عند الارانب  المعابيّةدد في خلايا النسيج الضاـ لمغىذا المشعر  تعبيريَّةارتفاع  إلىاشارت الدراسة الاحصائية 

ذلؾ و زيادة قدرة ىذه الخلايا عمى التضاعؼ و الانقساـ بعد الاصابة  إلىو ىذا يشير  يسكّر الالمصابة ب

 Martin-Pagola et)شارت اليو بعض الدراسات التي اجريت عمى خلايا البنكرياس ما أ يعاكسالتأثير 
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al., 2008) ف والتي مف النادر اف والتي ركزت عمى خلايا الأقنية المفرغة و خلايا بيتا المفرزة للأنسولي

 ,.Acikgoz et al)وايضاً يخالؼ ما وجده  .(Gregg et al., 2012)سنوات  10بعد عمر اؿ تنقسـ 

عند مقارنتيا بيف مرضى  فمويّةظاً في النشاط الانقسامي لمظيارة المثوية الالذيف لـ يجدو فرقاً ممحو  (2004

 و مرضى معافيف . سكّرمصابيف بال

الذيف  (Li et al., 2014)تتوافؽ مع  يسكّر الذه الزيادة في معدؿ التكاثر الخموي عند الاصابة بلكف ى

وقد  ، يسكّر المف  2لاحظوا ارتفاع معدؿ التكاثر الخموي في ظيارة القولوف و المستقيـ عند مرضى النمط 

و تغيرات الفسفرة الذي يفعؿ عوامؿ الانتساخ داخؿ النواة  كاتينيف-ىذا الارتفاع مع تراكـ بروتيف البيتا ربطوا

 داخؿ الخموية . 

حيث يرتفع مشعر التكاثر الخموي  -يترافؽ مع زيادة خطر تطور الأوراـ  ير سكّ المف المعروؼ بأف الداء 

 AMPK ( adenosine monophosphate-activated proteinنتيجة كبت أنزيـ  -بشكؿ ممحوظ 

kinase)  َّو زيادة نشاط أنزيـ  ،عة و معدؿ التكاثر الخموي الذي يقوـ بتقميؿ كمية البروتينات المصن

تنجـ تمؾ التغيرات في الأنشطة قد  و  ،كما في الخلايا المحمية لمغدد الثدية  aromataseالأروماتاز 

عوامؿ أخرى  إلى بالإضافةالدـ أو فرط الانسولينية أو مقاومة الانسوليف  سكّرعف فرط الأنزيمية 

(Gallagher and LeRoith, 2011) . 

 VEGFو  Ki67العلاقة بين تعبيريّة الواسمين  - 2

في مراجعتنا للأدب الطبي أي دراسة ربطت بيف تعبيرية كلا الواسميف في الغدد المعابية عند الحيوانات  تردلـ 

، بحيث VEGFو Ki67الممونيف  تعبيريَّةعلاقة ارتباط إيجابية متوسطة الشدة بيف  جدناالمصابة بالسكري . و 
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ذه العلاقة متوسطة الشدة في العينة كانت ى،  اف ارتفاع أحدىما يترافؽ مع ارتفاع الاخر والعكس بالعكس

الشاىدة ، في حيف لـ نجد أي ارتباط بيف الواسميف في الغدد المعابية عند الأرانب المصابة بالسكري . وىذا 

 مف المفترض أف يدؿ عمى اف كؿ مف العامميف يقوـ بدوره بشكؿ مستقؿ عف الآخر . 
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 Conclusionsالباب الخامس : الاستنتاجات  

 

الخامسالبابى  

  الادتنتاجات 

conclusions 
  



93 
 

 

 نستنتج ضمف حدود ىذا البحث 

في الغدد المعابية عند الأرانب التي  VEGFكانت تعبيرية عامؿ التنشؤ الوعائي  -1

استحدث السكري لدييا أعمى بشكؿ ممحوظ مف تعبيريتيا في الغدد المعابية عند 

 الأرانب السميمة .

في الغدد المعابية عند الأرانب التي استحدث  Ki67كانت تعبيرية مشعر التكاثر  -2

السكري لدييا أعمى بشكؿ ممحوظ مف تعبيريتيا في الغدد المعابية عند الأرانب 

 السميمة .

عند الارانب المصابة بالسكري  مف الواسميف مع تعبيرية الآخر أيرتبط تعبيرية لـ ت -3

 . في حيف ارتبط في العينة الشاىدة 
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 مقترحات و التوصيات  الباب السابع : ال
ى

ىالبابىالدابع

ىالمقترحاتىوىالتوصوات

Suggestions & 

Recommendationsى

ى  
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عمى فترات زمنية  VEGF نقترح دراسة التغيرات الحاصمة عمى عامؿ التنشؤ الوعائي .1

 أطوؿ . 

عمى فترات زمنية أطوؿ  Ki67نقترح دراسة التغيرات الحاصمة عمى مشعر التكاثر الخموي  .2

. 

مضاعؼ لكؿ مف الواسميف وذلؾ في الخلايا اجراء دراسة بالتمويف المناعي النقترح  .3

 في الغدد المعابية عند الحيوانات المصابة بالسكري .  البطانية للأوعية الدموية

في المعاب المفرز عند مرضى السكري و  VEGFنقترح اجراء دراسة لتحري وجود عامؿ  .4

 مقارنتو مع المعاب الطبيعي .

 اجراء مقارنة لتعبيرية كؿ مف الواسميف بيف النمطيف الأوؿ و الثاني لمسكري .نقترح  .5

دراسة السكّري الحممي بشكؿ خاص وتحرّي فيما إذا كاف تأثيره عمى الغدد المعابيّة عابر أو  .6

 نسيجي غير ردود.
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 الممخص 
مضاعفات  إلىمف الامراض الخطيرة واسعة الانتشار في مختمؼ المجتمعات ، وىو يؤدي  يسكّر اليعد الداء 

، ويبدو اف  فمويّةالعديد مف التغيرات عمى المستوى الفيزيولوجي و النسيجي في الحفرة ال إلىخطيرة اضافة 

 .قد يكوف ليا تأثير واضح عمى بنية ووظيفة ىذه الغدد  المجيريَّة وعائيّةاختلاطاتو ال

 الهدف من البحث 9

في  VEGFالوعائي  التنشّؤو عامؿ  Ki67دراسة التغيرات الحاصمة في كؿ مف مشعر الانقساـ الخموي 

 و مقارنتيا بالحالة الطبيعية . رانبعند الأ يسكّر الحالات الاصابة ب

 مواد وطرائق البحث 

منيا بواسطة الألوكساف ، تمت التضحية  20لدى  يسكّر الأرنبا تـ احداث  40البحث مف  عيِّنة تألّفت

و تحت الفؾ مف كلا المجموعتيف  النكفيّة الغدّةمت صِ ؤ و استُ  يسكّر الاسابيع مف اصابتيا ب 6بالحيوانات بعد 

 دمويّةال وعيةالأحيث تـ احصاء ، Ki67و  VEGF، بعد تقطيع الغدد مخبريا تـ تموينيا بواسمات 

التجربة ودور كلا الواسميف باستخداـ اختبار  عيِّنةالشاىدة مع  عيِّنةومقارنة ال ،تكاثرة ستحدثة و الخلايا المُ المُ 

 ستيودنت و عامؿ ارتباط بيرسوف .

 النتائج 

حيث ارتفعت نسبتو بما  VEGFتعبيرية عمى زيادة  يسكّر اللمرض  واضحاً  تأثيراً اظيرت النتائج اف ىناؾ 

 .  ,P<0.05% 24المستحدثة بنسبة تقارب  دمويّةال وعية، كما ارتفعت نسبة الأ ,P<0.05% 10يقارب 

 في مجمؿ الغدتيف المدروستيف. ,P<0.05% 14فقد ارتفعت تعبيريتو بنسبة مشعر التكاثر الخموي أما 
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 الخلاصة 9

عند  المعابيّةفي الغدد  دمويّةال وعيةالأرفع مستوى التكاثر الخموي وزيادة احداث  إلى يسكّر اليؤدي الداء 

الخلايا العنبية  إلىمعاوضة نقص التغذية الواصمة  إلىوقد يكوف ذلؾ نتيجة لحاجة النسيج الغدي  رانبالأ

 .النشيطة في افراز المعاب 
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Abstract : 

Diabetes mellitus is one of the serious , wide disturbance diseases in various 

societies. It leads to a serious complications , in addition to many physiological 

and histological changes in the oral cavity . it seems that its micro-vascular 

complications may have a clear effects on the functions and structure of salivary 

glands. 

Aims 

Investigating the alterations occurred with both : proliferation index Ki67 and 

vascular endothelial growth factor VEGF in the salivary glands of diabetic rabbits , 

and compare it with normal status . 

Materials and methods  

The study sample was composed of 40 rabbit , diabetes was induced in 20 of 

them using Alloxan . animals were sacrificed 6 weeks later. Parotid and sub-

mandibular glands were then extracted in both groups. The glands have been 

sectioned then stained with VEGF and Ki67 markers . the new vasculature and 

the proliferative cells were counted , then a compation between the control and 

test groups was held using Student test and Person correlation coefficient . 
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Results : 

The results revealed a clear affection of diabetes mellitus in increasing the 

expression of VEGF , by about 10% P<0.05 , the newvasclature was increased 

about 24% , P<0.05 . Proliferation Index Ki67 expression was increased 14% , 

P<0.05. in both investigated glands . 

Summery 

Diabetes mellitus leads to increasing cellular proliferation ratio and inducing a new 

vasculature in the salivary glands of diabetic rabbits . that is may be due to the 

needs of glandular tissue to compensate the lake nutrition and hypoxia for the 

active, saliva produce salivary glands cells .  
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