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لمرضى داء السكري النمط الثاني  العراق – محافظة ديالى/  مدينة بعقوبةأجريت هذه الدراسة في       

 دور الدراسة إلى تقييمهدفت هذه ، 9191 تموزإلى شهر  9102و استمرت لممدة من شهر تشرين الأول 

 للالتهاب والموت الخموي المبرمج في امراضية داء السكري النمط الثاني المنشئةالحركيات الخموية  بعض

(، والبين الابيضاضي الثالث IL-22ن )يالبين الأبيضاضي الثاني و العشر  مستوى قياس بوساطة

 جما المبر ـمية موت الخلايـقييم عمـلت Fas Ligandو Fasتم قياس مستوى ً (، و أيضاIL-23)ن يوالعشر 

Apoptosis  تقنية الامتصاص  باستخدامديدها ـتم تح اذداء السكري النمط الثاني، ـى المصابين بضلممر

  Sandwich Enzyme‐Linked Immunosorbent Assay (ELISA) مرتبط بالأنزيمـالمناعي ال

كريات  اء و، تعداد كريات الدم البيض)الهيموغموبين تشمل التي الدموية المؤشرات اضافة الى قياس، 

)سكر الدم الصائم،  التي تشمل المؤشرات الكيموحيوية قياس الصفيحات الدمية( وكذلك و اءالدم الحمـر 

 السكر التراكمي، الكرياتينين و تحاليل الدهون(.

بعد التشخيص من قبل الطبيب عينة دم لمرضى السكري النمط الثاني  (01) جمع شممت الدراسة       

، وبحسب المعايير المعتمدة من قبل شارية في مستشفى بعقوبة التعميميالاختصاصي في العيادة الإست

 01وعينة من الذكور  01(الى  عينات الدراسة قسمتمنظمة الصحة العالمية لتشخيص مرض السكري و 

عينة من الأشخاص الأصحاء  28)كما تم جمع ) ،(92-01تتراوح أعمارهم بين ) )عينة من الاناث

 ( من الإناث.  01من الذكور و) (14)كمجموعة ضابطة وتضم  ظاهرياً 

( T2DMالمتوسط العمري لمرضى داء السكري النمط الثاني ) إن   أظهرت نتائج الدراسة الحالية      

المتوسط العمري لأفراد  ( سنة، اما92-01( سنة لممدى )1.08±56.01الذين شممتهم الدراسة هو )

 اختلاف، كما اظهرت نتائج الدراسة  ( سنة09-00( سنة لممدى )1.76±45.39مجموعة السيطرة هو )

 الخلاصـــة



 

 

 ب

 

 أعمى نسبة لممرضى في الفئتين العمريتينسجمت  اذالفئات العمرية  باختلافبداء السكري  الإصابةنسبة 

وكانت أقل نسبة من ، ( لكلِ منهما%00.00)نة إذ كانت نسبة الإصـابة ـس (02-01) ( سنـة و01-02)

 و، عمى التوالي (%0.00و%91.11)سنة(92-91)( سنة و 04-00المرضى ضمن الفئة العمرية )

 (. (P≤0.01 عند معنويةكانت الفروق 

 (ng/L175.85±23.72)ة المرضى عمجمو  يفFasوIL-22تويات سارتفاع مالدراسة نتائج  تبين    

( التواليـعل(nmol/L1.71±0.58و  ( وng/L 108.31±15.49)وعة السيطرة ـــقارنة بمجمــ، مى

(nmol/L ±0.270.81عمى التوالي )، الفروق معنوية عند مستوى وكانت (0.05≤P). 

( ng/L 66.28±13.26في مجموعة المرضى ) IL-23مستوى  انخفاض واظهرت النتائج ايضاً     

سجمت النتائج  كما ،(P > 0.05) ولم تكن الفروق معنوية (ng/L 73.04±19.63مقارنة بمجموعة السيطرة )

قارنة بمجموعة السيطرة ـ( مng/ml 8.07±1.01في مجموعة المرضى ) FasL انخفاضاً في مستوى

(ng/ml ±1.8110.41)  وكانت الفروق المعنوية عند مستوى)P≤0.05(، وجود الدراسة أظهرت هذه كما 

 .ةالمؤشرات المناعي بين معنوية دلالة ذي إحصائي ارتباط

و  الهيموغموبين نت الدراسة انخفاض مستويات كل من، فقد بي  الدمويةا فيما يخص المؤشرات أم        

مع وجود فرق معنوي ذي دلالة الضابطة  مقارنة مع المجموعة عند المرضى الحمراء الدم كريات

وسجمت  ،(P=0.06) لممعنوية بالنسبة لكريات الدم الحمراء جداً  فرق قريبو  )P<0.05( عند احصائية

عنوي ذي ـــرق مــــف ودــدم وجــع عــمات الدمية( ـــوالصفيح اءبيضـــدم الـــتوى )كريات الـــارتفاع مسالدراسة 

بين الهيموغموبين و كريات الدم الحمراء  موجب ارتباطوجود  تبين، كما (p > 0.05) ائيةــــة احصــدلال

 .ب بين كريات الدم البيضاء والعمروارتباط موج
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سكر الدم الصائم و  ننت الدراسة ارتفاع مستويات كل مفقد بي  ممؤشرات الكيموحيوية بالنسبة لاما       

HbA1c  وبوجود فرق إحصائي عالي المعنوية   مرضى مقارنة مع المجموعة الضابطةفي مجموعة ال

 بالمجموعة مقارنة المرضى لدى الكرياتينين مستويات انخفضت بينما، (p<0.001)بين المجموعتين 

 .(P> 0.05) معنوية الفروق تكن ولم الضابطة

 مجموعة في  LDL-cholesterol و ،الثلاثية الدهون مستويات زيادة الدراسة نتائج أظهرت كما      

 وسجمت، (P≥0.01) فرق معنوي ذي دلالة احصائية مع وجود الضابطة المجموعة مع مقارنة المرضى

 وكانت الضابطة مع مقارنة المرضى مجموعة في HDL- cholesterol مستوى في انخفاضاً  النتائج

 و HbA1c بين علاقة وجود الدراسة هذه أظهرت كما، (P≤0.05) عند إحصائية دلالة ذات الفروق

 السكري مرض تطور في اثر فاعل اله الدهون معممات أن إلى يشير مما المختمفة، الدهون معاييربعض 

 .النمط الثاني من

 المؤشرات وبعض المناعية المؤشرات بين احصائي موجب ارتباط وجود الدراسة كما اظهرت هذه     

 . ويةيحو الكيم و الدموية
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  Introduction  المقدمة  -1

يتــميز بالنقص أو الفشل فــــي مزمـــــن  مرض استقلابي Diabetes mellitus (DM)داء السكري    

 فوق الحد الطبيعي و  ومستويات ارتفاع مما يؤدي الى  في الدم الحفاظ عمى المستـــوى الطبيعي لمكمـــوكـــوز

، تكررالتبول الم، في الدم الكموكوز(، تشمل أعراض ارتفاع نسبة ,WHO 2014عمى مدى فترة طويمة )

مرض السكري العديد من  يمكن أن يسبب كما زيادة الجوع، التعب الشديد والعام وفقدان الوزن ،زيادة العطش

ة ـوتشمل ىذه المضاعفات الخطيرة أمراض القمب والأوعي ،(,WHO 2013إذا تُرك دون علاج ) المضاعفات

 (.Shi and Hu, 2014، قرحة القدم وتمف العيون )الدموية، السكتة الدماغية، الفشل الكموي

مميونًا، ويقدر أنو في  151وصل عدد مرضى السكري بالفعل إلى   7112تشير التقديرات أنو في عام       

 .) et alCho,. 2018( مميون شخص بمرض السكري 996سيصاب  5478عام 

 عمى الأنسولين المعتمد كريــالس داء أو الأول النمط ىما السكري داء من رئيسان نوعان ىناك     

(IDDM) Type 1 of  Diabetes or Insulin-dependent diabetes mellitus، أو الثاني طـالنم 

 Noninsulin-dependent diabetes mellitus  (NIDDM)الأنسولين ىعم المعتمد غير السكري داء

Type 2 of  Diabetes or الحمل سكري يعد كما Gestational diabetes الذي الثالث النمط ىو 

 .(WHO, 2019) الولادة بعد يختفي لا أو يختفي، وقد الحمل أثناءفي   فقط يتطور

مرض معقد ينتج من الاتحاد بين العوامل  Type 2 of  Diabetesمرض السكري النمط الثاني      

يتميز بمقاومة الأنسولين المتمثمة في عدم قدرة ، (Miyawaki et al., 2016)السموكية والجينية والبيئية 

وعدم كفاية إفراز الأنسولين من البنكرياس مما يؤدي إلى ارتفاع  ،الجسم عمى استخدام الأنسولين بشكل فعال
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يرتبط مرض  ،Hyperglycemia (; ADA, 20172013 ,KC and Rao)في الدم  وزمستويات الجموك

تقــدم العمر و ، بالسمنة الناتجة عن اضطراب مستويات الدىون في الدم اساسبشكل  النمط الثانيالسكري 

 حواليىذا النمط من داء السكري  يشكل و ،)et al., Rawshani 2020وتاريخ العائــمة مع الـمرض )

داء السكري ــل ًًثر شيوعـــاــد النمط الأكــلذا يععالم ــكـري فــــي الـــرضى الســــــجموع مــمــــــن م (%95-90)

)8201 ,Henning.)  

 تفاقم أو تسبب في اعلٌ ف اثرٌ  Proinflammatory cytokinesللالتياب  المنشئة الخموية لمحركيات      

 المنتجة البنكرياسية بيتا خلايا تحطم إلى تؤدي مباشرة غير أو مباشرة طريق آليات عن السكري، داء

الإصابة بداء  وترتبـط مستويات بعض الحركيات الخموية مع خطر ،(20et al Sari ,.19( للؤنسولين

 T2DMدين في ــــح يل كسيف ذــيعم IL-22أن  بــعض الدراســـات اثبتتاذ  ،انيــنمط الثــالسكري ال

(2016 .,et alGong )،  22فعمى الرغم من أن ‐IL   بسبب خصائصو الالتيابية يمكن أن يكون ممرضًا

ببة ـــات الأخرى المســـوكينع السيتـم IL ‐ 22ندما يتم إطلاق ــالتي يتم تعزيزىا بشكل أكبر ع و المتأصمة

لممضيف في العديد من الاضطرابات  اً مفيدفانو يمكن ان يكون   ،IL ‐ 17 خصوصــــو الــى وجـعماب ـللالتي

مشارك رئيس في التنظيم المركزي للآليات  IL-23 يعتبر، ( et alRutz,. 2013) المعدية والالتيابية

بالنمط دورًا في الالتياب المرتبط   يؤدي لذا فيو،  ( 2012et alTang ,.) الخموية التي تشارك في الالتياب

في سياق مؤيد  Th17عمى تمايز خلايا  IL-23يعمل  اذ(  alet Vieira,. 2011من داء السكري ) الثاني

  IL (2006 .,et alMcKenzie .)-17للالتيابات ويعزز الالتياب المزمن الذي يييمن عميو 

 Programmed cell deathالمبرمج  الخلايا موت أشكال من شكل  Apoptosisالموت الخموي     

يدف الى إزالة عممية منظمة ت ىوو  الحيوية العمميات في الخموي الموت غالبية يمثل الذي وعميو  المسيطر
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كما يؤدي دوراً مركزياً في تحديد العمر  ،(Mantalaris and Grilo, 9201) الخلايا التي لا حاجة ليا

إن مستقبلات  ،في التطور الطبيعي لمجنين اثرهن فضلًا ع ،ا في العديد من الأنسجة الطبيعيةالوسطي لمخلاي

التي  و Fas ،FasL ثلـــخموي المبرمج مـــموت الــعممية الــبدء بـــلم إشاراترسل ــطح الخلايا تــى أســالموت عم

 بوساطة تتم الفعالية و Cellsβ- بيتاسائدة عمى سطح خلايا تكون  ،ىي عبارة عن مواضع خاصة للارتباط

يرتفع ، ( et alSchumann,. 2007) ــبرمجملتحفيز المــوت ال  Fas Ligandمع مستقبلات  Fas اندماج

 Fasو Fasوليذا استعمل تركيز  داء السكري النمط الثانيب ي المرضى المصابينـعنوياً فـم Fasتركيز 

Ligand  ًلممرضفـــي المــــصل بوصفو مــــؤشرا (2018 Hamid and Shani,) . 

لممرضى الذين يعانون من داء السكري لمنع  توصي العديد من الدراسات عمى الفحص الدموي الروتيني     

من اضطرابات  غالباً  الثاني النمطيعاني مرضى السكري من  كما ،(Uko et al., 2013) المضاعفات

الكولسترول الكمي  مثل ةالكيميوحيوي تغير في مختمف المعممات ؤدي الىوالتي تالتمثيل الغذائي لمدىون 

Total cholesterol، (LDL )Density Lipoprotein-Low ،Density Lipoproteins-High 

(HDL ) و الدىون الثلاثيةTriglycerides  (., 2014et alTajima ).  

 :Aims of study)أهداف البحث )

دور الحركيات الخموية الموالية للالتياب والموت الخموي المبرمج في  معرفةالى تيدف الدراسة الحالية      

 : بوساطةداء السكري النمط الثاني  إمراضيو

ىما وتحديد (IL-22 , IL-23) نين والثالث والعشر يالبين الابيضاضي الثاني والعشر  ييمستو قياس  .1

 .  ssayAmmunosorbent Iinked L-nzymeE( ELISA( باستخدام تقنية
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 بوساطةلممرضى المصابين بداء السكري النمط الثاني Apoptosis   عممية موت الخلايا المبرمج تقييم .5

 . ELISA بوساطة استخدام تقنية   Fas Ligandو  Fasقياس مستوى 

ومدى تأثير داء السكري  النمط الثاني لمرضى السكري الكيموحيويةو  دراسة بعض المؤشرات الدموية .6

 عمييا.
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 Literature Review: استعراض المراجع  2

   Diabetes Mellitus داء السكري: 2-1

ىرموف  أحد أكثر الامراض المزمنة شيوعاً، وىو ناتج عف نقص في افراز( DMداء السكري )       

عدـ استجابة الجسـ لميرموف بشكؿ صحيح،  أو عدـ افرازه كمياً بسبب خمؿ في عمؿ البنكرياس، أو الأنسوليف

 ةر طويماضر االسكر في الدـ الى  يؤدي ارتفاعف ،مستويات السكر في الدـ ا يؤدي الى عدـ السيطرة عمىمم

القمب والأوعية و  ،لأعصاباو  ،الكمىو ، مختمؼ الأعضاء خاصة العينيف فشؿ في واختلاؿ وظيفي  والمدى 

مرة مع استراتيجيات لمحد مف مخاطر ارتفاع فالسكري مرض مزمف معقد يتطمب رعاية طبية مست ،الدموية

 .(ADA, 2013) والسيطرة عميو في الدـ السكر

ىو ة المرتبطة بيذه الأمراض ، والأعراض الرئيسكري مع فئة مف الأمراض الأيضيةيرتبط مرض الس       

يكوف ارتفاع السكر في الدـ بدوف قد  ،(Okur et al., 2017)ارتفاع مستويات السكر في الدـ لفترة طويمة 

تظير الأعراض المميزة مثؿ  موكوز في الدـكارتفاع نسبة ال استمرار أعراض لسنوات عديدة ولكف مع

 (.Jansson, 2014)فقداف الوزف  كثرة التبوؿ وو العطش، 

و  ،نةػػػزيادة السم، النمو الكمي في عدد السكاف منيا عديدةبسبب عوامؿ  السكري بداء تحدث الاصابة       

 Whiting et) مستقرةػػػحياة الػػػاط الػػنما و عمرػي الػػػػدـ فػػالتقو  ،وراثةػػال و ،حيةػػالوجبات الػػػغذائية غػػػير الص

al., 2011) . وبالتالي حدوث تمؼ في، المناعة الذاتية تحفيزػرى تؤدي لػلعوامؿ اخ ةػيحدث السكري نتيجكما 

 .(ADA, 2017)ي إفراز الأنسوليف ػػػصور فػػػى قػػػا يؤدي إلػػػالبنكرياس ممي ػػف خلايا بيتا

nsulinI ػػػػػػػوليفى الانسػػػػمعتمد عمػػػال كريػػػػداء الس ،سكريػف داء الػػاف رئيساف مػػناؾ نوعػػػػى      

Dependent Diabetes Mellitus  ويحدث بسبب تدمير خلايا المناعة الذاتية لخلايا بيتا في البنكرياس

https://www.webteb.com/diabetes/tests/%D9%81%D8%AD%D8%B5-%D8%A7%D9%84%D8%A7%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
https://www.webteb.com/diabetes/tests/%D9%81%D8%AD%D8%B5-%D8%A7%D9%84%D8%A7%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
https://www.webteb.com/diabetes/tests/%D9%81%D8%AD%D8%B5-%D8%A7%D9%84%D8%A7%D9%86%D8%B3%D9%88%D9%84%D9%8A%D9%86
https://www.webteb.com/multimedia/slideshows/%D8%B9%D8%B1%D8%B6-%D8%B4%D8%B1%D8%A7%D8%A6%D8%AD-%D9%81%D8%AD%D8%B5-%D9%85%D8%B3%D8%AA%D9%88%D9%89-%D8%A7%D9%84%D8%B3%D9%83%D8%B1-%D9%81%D9%8A-%D8%A7%D9%84%D8%AF%D9%85
https://www.webteb.com/multimedia/slideshows/%D8%B9%D8%B1%D8%B6-%D8%B4%D8%B1%D8%A7%D8%A6%D8%AD-%D9%81%D8%AD%D8%B5-%D9%85%D8%B3%D8%AA%D9%88%D9%89-%D8%A7%D9%84%D8%B3%D9%83%D8%B1-%D9%81%D9%8A-%D8%A7%D9%84%D8%AF%D9%85
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معتمػػػػػد عػػػمى ال، و داء السكري غير (20Miceli and Conaldi ,20مما يؤدي إلى نقص الأنسوليف )

يو لا يستطيع جسـ المريض إنتاج ف و Insulin-Independent Diabetes Mellitus الانسػػػػوليف

 (.Lizcano and  Guzman, 2014استخداـ الأنسوليف الفعاؿ )الأنسوليف أو 

   Classification of Diabetes Mellitus تصنيف داء السكري:  2-2

( والرابطة الأمريكية WHOتقوـ منظمة الصحة العالمية )و  ،السكري داءمف عدة ىناؾ أنواع        

الى اربعة انواع ذه الأنواع وفقًا لمسببات المرض وليس وفقًا لشكؿ العلاج ػػػػيؼ ىػػ( بتصنADAلمسكري )

(ADA, 2015). 

-Type 1 of Diabetes  or Insulin المعتمد عمى الانسولين  داء السكريالنمط الاول او  : 2-2-1

Dependent Diabetes Mellitus   

اعتماد المريض عمى مما يؤدي إلى  الانسوليفانخفاض او عدـ افراز بسبب وىو مرض مزمف يحدث        

 عامًا 35، غالبًا ما يتـ تشخيصو لدى الأطفاؿ و المراىقيف أو الشباب الذيف تقؿ أعمارىـ عف حقف الأنسوليف

(Diabetes Atlas, 2019). أحػػػػد أمراض المناعة الذاتيةنمط مػػػػف داء السكري ػػا الذػػعد ىػي 

Autoimmun diseases  ةفاويػػػػطة بالخلايػا التائية الممة الذاتػية المػػتوسػػتعمػؿ المناعإذT-cell mediated 

lymphocytes  عمى قػػػتؿ وتحػطيـ خلايا بيػػتاβ-cells  المػػسػػؤولة عػػف إفراز ىرموف الانسوليف مما يسػبب

 يؾػػػػػػػلمحامض الكموتام مضادة يػةذاتً انخػػفاض أو عدـ إفراز الانسوليف وتكػػػوف الخلايا المناعية اجسػػاما

 . (Rother, 2007) لخػلايا بيتا في جزر لانكرىانز( GAD antibody) الكاربوكسيمي

مف التفاعؿ بيف العوامؿ الوراثية والجينية  ينتجيمكف اف  (T1DMالنمط الاوؿ مف داء السكري ) كما اف            

 .(Groop and Pociot, 2014والبيئية )
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 Type 2 of Diabetes  orالنمط الثاني او داء السكري غير المعتمد عمى الانسولين  :  2-2-2

Insulin-Independent Diabetes Mellitus 

 دعيىو مرض متعدد العوامؿ وىذا النمط  او داء السكري غير المعتمد عمى الانسوليفالنمط الثاني         

 عالـػػ( مػػػػػػف مجموع مرضى السكػري فػػػػي ال(90-95%ؿ حوالي ػداء السكري إذ يشكػل  شيوعاً الأكثر 

(ADA, 2016). ما  ًًًًًداء السػػكري نادرامف ىػػذا النمط  مرضى وعمػػى العػكػػس مف مرضى النمط الأوؿ فاف

ى الأعراض السريرية شخػػص المرض إلا بعد مدة طويمة وحتوغالبا لا ي   ،الانسوليف كعلاج يحتاجوف إلى

طاً بصػػورة قويػػػػػة مع و يكػػوف المرض مرتب ف إرتفاع السكر في الدـ يكوف بصورة تدريجية، تكوف طفيفة لأ

صور ػػبار قػػيمكف اعت  .(Abdullah et al., 2012تقػػدـ العمر وتاريخ العائػػمة مع الػمرض )و ، السمنة

ة التي أحد الاسباب الرئيس Insulin Resistance إلى جانب مقاومة الأنسوليففي البنكرياس  بيتاػػلايا خ

ي ػػىوليف " ػػاومة الانسػػأف "مق . (al., et Leahy 2010كري )ػػف داء السػػي مػانػػنمط الثػػطور الػػػتؤدي إلى ت

 حيحػػكؿ صػػػػبش ػمياً ػػمفرز داخػػػأو ال ًاًًػػارجيػػػطى خػػالمعيف ػػولػػػػخداـ الأنسػػاست فػػملايا ػػخػػا الػشؿ فييػػتف الة ػػػػػح

(2019et al., Yaribeygi).  السكري يعانوف مف معظـ المرضى الذيف يعانوف مف ىذا النوع مف داء

 .(et al., Pagidipati 2020مقاومة الأنسوليف )السمنة بحد ذاتيا تسبب أو تزيد مف ف، السمنة المفرطة

، يمكف تقميؿ ارتفاع السكر في الدـ عف طريؽ مجموعة متنوعة مف النمطىذا المبكرة مف  احؿفي المر         

التدابير والأدوية التي مف شأنيا اف تحسف مف حساسية الأنسوليف أو تقمؿ مف إنتاج الجموكوز عف طريؽ 

 .(Ripsin et al., 2009الكبد )

 

 

http://joe.endocrinology-journals.org/content/216/1/T37.long#ref-38
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 Gestational diabetes  الحمل سكر : 2-2-3

يظير أو   Glucose tolerance موكوزكاضطراب في تحمّؿ العمى أنو  الحمؿيتـ تعريؼ سكري        

مف جميع حالات  (%5-2) يحدث في حوالي  .(Kim et al., 2002) الحَمْؿ اثناءي شخّص لممرة الأولى 

إشراؼ طبي دقيؽ  لكنو يتطمب سكري الحمؿ قابؿ لمعلاج بالكامؿ قد يتحسف أو يختفي بعد الولادة، والحمؿ 

يصبف بمرض السكري مف  بسكري الحمؿ مف النساء المصابات (%50-20) ، حواليطواؿ فترة الحمؿ

 (.Boussageon et al., 2011) في وقت لاحؽ مف الحياة الثاني النمط

 Other specific types of diabetesالانماط الأخرى من داء السكري  :4-2-2   

لمسػػػببات مرضػػية و عوامؿ وراثية مخػتمفة تؤثر بدورىا عمى إفراز   تحدث الإصابة بيذه الأنماط نتيجةً       

ضػػػػادة في عمػميػا مف اليػػرمونػػات تكػػوف م اً الانسوليف، أو عمػػى مػػستقػػبؿ الانسوليف كما أف ىنػػاؾ أنػػواع

مثػػاؿ الكػػػورتيػػػزوؿ  وأف أيَ زيػػػػادة في ىػػػػذه اليػرمونػػات تقػود إلى خطر الإصابة بداء السػكري للؤنسوليف

Cortisol  والأبػػنػفيػػػػريػػػفEpinephrineالنػمو ، ىرمػػػػوف Growth hormone،   الكػموكاكػػوفGlucagon 

(ADA, 2008)التياب رة لمبنكرياس إلى مرض السكري مثؿأي مرض يسبب أضرارًا كبي ، كما قد يؤدي ،

 .(Gale, 2010التميؼ الكيسي ) البنكرياس المزمف و

   Etiology of diseasesمسببات المرض  : 3-2

 Etiology of Type Π diabetes        مسببات داء السكري النمط الثاني  : 2-3-1

متلازمة ايضية غػير متجانسة يحصؿ بػػػسبب تفاعؿ   (T2DM)النمط الثانيداء السػػكري  يعتبر      

ومف الواضح أف ىذه العوامؿ قػػػد تخػػتمؼ  إلى نمػػػط الػحيػػاةاضافة البيػػئية مع العوامؿ  الوراثية العػػػوامؿ

 .(Warehamand  Forouhi2011 ;  .,et al Zhao, 9201 (اخػػتلافاً كبػػػيراً بيف الإفراد



                                                                     Literature Review استعراض المراجعالفصل الثاني :  

 

9 

 

، في حيف أف في البنكرياستؤثر في المقاـ الأوؿ عمى وظيفة خلايا بيتا  ي عتقد أف العوامؿ الوراثية              

السمنة، عدـ النشاط البدني، الأمراض القمبية الوعائية و استخداـ كورتيكوستيرويد  مثؿ العوامؿ البيئية

corticosteroid عف مقاومة الأنسوليف ىي المسؤولة بشكؿ أساس بشكؿ شبو دائـ (Reinehr, 2013; 

Alsahli and Gerich, 2010). في خلايا العضلات والكبد والأنسجة  يتحدث ىذه المقاومة بشكؿ رئيس

 ,.Lars et al) عف طريؽ زيادة إنتاج الأنسوليف مف خلايا بيتا مع ىذه المقاومة البنكرياس الدىنية، ويتعامؿ

  T2DMمع مرور الوقت ينخفض إنتاج الأنسوليف وعند تشخيص داء السكري النمط الثاني لكف .(2013

مما يؤدي الى ارتفاع مستوى الكموكوز في الدـ يكوف البنكرياس قد فقد نصؼ قدرتو عمى إنتاج الأنسوليف 

(Johnston et al., 2017). ( 1-2كما في الشكؿ)،  لارتفاع المستمر لمكموكوز في الدـ يؤدي إلى تمؼ ااف

 macrovascular الأوعية الدموية الكبيرة و microvascularكؿ مف الأوعية الدموية الصغيرة 

(Valencia and Florez, 2017). 

 

 

 

 

 

 .T2DM (., 2013et alOzougwu )لفيزيولوجيا المرضية لداء السكري النمط الثاني ا (:1-2شكل  )ال

 

Impaired insulin 

secretion in pancreas  

Leads to receptor and 

post receptor defects 
Increased glucose Increased glucose 

production in liver 

Type 2 Diabetes 

mellitus 

Insulin resistance in 

peripheral tissue  
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    Epidemiology     ةالوبائي : 2-4

داء السكري مف الأمراض واسعة الانتشار في جميع أنحاء العالـ و وفقاً لمنظمة الصحة العالمية،  يعد      

مميوناً في  (422)إلى  1980مميوف شخص في عاـ  108إرتفاع عدد الأشخاص المصابيف بالسكري مف 

إلى   1980في عاـ ( %4.7) مف عاماً  18وقد أرتفع معدؿ انتشار السكري بيف البالغيف فوؽ   ،2014عاـ 

ف مرض السكري سيكوف السبب السابع أفحسب تقديرات منظمة الصحة العالمية و ، 2014في عاـ  (8.5%)

 .(2020٫WHO ) 2030الرئيسي لموفاة في عاـ 

للؤشخاص الذيف   2011مميوف حالة وفاة في عاـ ( 4.6)وفيات النمط الثاني مف داء السكري بمغت       

يع الأشخاص في ىذه مف الوفيات العالمية لجم (%8.2)وىو ما يمثؿ نسبة  79)و 30تتراوح أعمارىـ بيف )

 ,International Diabetes Federationاي بمعدؿ يقدر بموت واحد كؿ سبع ثواف ) الفئة العمرية

ؤثر بنسبة معينة عمى دخؿ ت و( حالة خطيرة DMإف الانتشار العالمي المتزايد لمرض السكري ) (.2011

ففي دوؿ العالـ العربي لوحظ أف أعمى نسبة لانتشار داء السكري النمط الثاني في المممكة ، وصحة المجتمع

والبحريف %( 25.4) والكويت بنسبة%( 22) تمييا ع ماف بنسبة%( 31.6) العربية السعودية و بمغت

 ولوحظ أقؿ انتشار في موريتانيا بنسبة%(  25.2)نسبةػػػػػػػػارات العربية المتحدة بػػػػػػالإم و%(  25.2)نسبةػػػب

في حيف قدرت نسبة الاصابة بداء السكري النمط الثاني في العراؽ %( 3.2) والصوماؿ بنسبة%(  4.7)

 . )2017et al Meo ,.(%( 7.43) بنسبة

بينت دراسة أجريت في محافظة البصرة أف داء  اذ، ي مف الأمراض الشائعة فػي العراؽيعد داء السػػػكر       

 منػػػػػػطػقة الشػػػػػرؽ الأوسط رئػيػسية إذ يعتبر العػػراؽ مػػػػف ضػمف سػػتة دوؿ فػػػػػي  الس ػػػكري يػمثؿ م شكمة صػػحية
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 و ،و خاصة النمط الثاني يػػزداد عػدد المصػابيف فػي العػراؽيتػوقع أف  و از بأعمى نسبة اصابة بوالتي تمت

ىذا المرض ر والوظائػؼ الاجتػماعػػية واعتبا داء السكري النمط الثاني بالصػػحة النفسػية والبدنػػػية لارتباطذلؾ 

و بحسػب تػػقرير منظمة الصػحػػة العالمية  .(AL-Tukmagi and Moussa, 2014مشػكمة صػػحة عامة )

ف ػػم (%13.2) حوالي في العراؽ فقد بمغت نسػػبة الإصابة بداء الػػسكري بنمطيو الأوؿ والثاني 2016لعاـ 

الػػوفػػػػػػػػػاة ف حػالات ػمػ (%4)رض السكػػري ػػػاة نتػػػػػػػػػػيجة مػػػالات الػوفػػػػػػػدد حػػػاف عػػي حػػػيف كػػجموع السػػكاف فػػػم

(2016٫WHO). بمغ الانتشار سجؿ معدؿ أف داء الس ػػػكري الموصؿبينت دراسة أجريت في  كما 

(12.4%( )., 2018et alMahjoob .)    ريع ػَ الس طورتالإلى  الس كري داءػذه الوبائية العالية لىا ت عود بمر

لى الػػػػي نمف  (.International Diabetes Federation, 2015) ػتمفةخية الم  ئػؿ البيمواعط الحيَاة وا 

  Diagnosisالتشخيص  : 2-5

 ,WHO) يةػػػػؽ المعايػػير التي وضعتيػػػا منظػمػػػة الصػحة العالمػػرض السػػػػكر وفػػيتػػـ تشػػخيص م        

 : يتـ  اذ، (2011

 ي لتر) ديس \غراـمؿ  126ػاس مػػستوى كموكوز الدـ أثناء الصياـ لمدة ثماني ساعات عمى الأقؿ قيػ

  .(,.Magliano et al  (2008لتر( \مميموؿ7

  لتر( وىذا يكوف بعد ساعتيف \مميموؿ 11.1ديسي لتر )\ميمغراـ  222قػػػػػػياس مػػػػػستوى كػػػػػموكوز الدـ

  .(et al., 2002 Barr)غـ كموكوز( 75) تناوؿمف 

  لتر( إذ يجرى ىذا  \مميمػػوؿ  11.1ديػػسيمتر ) \ميػػمغراـ 222القػػياس العشػوائي لمستوى كػػموكػػوز الدـ

 .(Saudek et al., 2008القيػاس دوف النظر إلى وقػػػػت آخػر وجػبة تـ تناوليا )
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  قػػياس نسبة الييموغموبيف السكريHbA1c  (6.5≥ )رػػيص السكؽ لتشخائر الط احد يعد اأيض 

2010) ٫ADA) ، الصحة منظمة حسب السكري مرض تشخيص معايير يوضح (1-2) الجدوؿ و 

                              . العالمية

   حسب منظمة الصحة العالميةبمعايير تشخيص مرض السكري  :(2-1)الجدول 

ساعة 2الكموكوز  الحالة  HbA1C سكر الصائم 

دل(\لتر)ممغم \مولممي  وحدة القياس (دل\لتر)ممغم \ممي مول    % 

 <6.0 <6.1(<110)  <7.8(<140)  طبيعي

 and (116≤) ≤ 6.1 6.4-6.0 7.0 (<126) <7.8(<140)  ضعف نسبة السكر في دم الصائم

 6.0-6.4 <7.0 (<126) 7.8 (≥140) ضعف تحمل الكموكوز

 ≥6.5 7.0 (≥126) ≥11.1 (≥200) داء السكري

 

 ي                           المناعية لمرضى السكري النمط الثان لإمراضيها :2-6

Immunopathogenesis in type ΙΙ Diabetes   

  Autoinflammatory  diseaseي ػػػتيابي ذاتػػمرض الو ػػى T2DM انيػػػػكري النمط الثػػداء السػ               

 .(Keating,  2015) ػاةػػػػى نمػػػط الػحيػػػػإلافة ػػوراثية اضػػال العوامؿع ػػبيػػئية مػػحصؿ بػػػسبب تفاعؿ العػػػوامؿ الػػي

السمنة، فالسمنة التي  واىميا، T2DMمف عوامؿ نمط الحياة ميمة في تطويػر  مف المعروؼ أف عدداً  و

دوراً رئيسياً في  تؤديالأنسجة الدىنية اذ اف ، T2DM فيميـ  يسببيا النظاـ الغذائي ىي عامؿ خطر

الى  جة مما يؤديػػخموي ليذه الانسػػؤدي الى تغيرات في التركيب الػػتغذية يػػػفي ال فالإفراطتياب ػػتحريض الال
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  chemokines  و  proinflammatory cytokinesللالتياب  المنشئة مويةػػػاج الحركيات الخػػانت

(., 2014et al Esser). 

( عمى الخلايا MHC class II) معقد التوافؽ النسيجي النوع الثاني تحرض تعبيرالسمنة كما اف        

تقسـ  وىي، دورًا ميمًا في مقاومة الأنسوليف تؤدي، وىذه الخلايا CD4 + Tالشحمية، وبالتالي تنشط خلايا 

et Denge ; 6., 201et al Xiao) ( المضادة للالتيابات) Th2و  (البادئة للالتياب)   Th17و  Th1 إلى

., 2013al).  تنتجTh17  22انترلوكين (22-IL) 6ىو المنتج الثاني بعد  ، و-IL  23و-IL،  وقد تبيف أف

راز ػػلإف IL-22( وتستجيب لػ IL-22R) IL-22 البلاعـ مف الانسجة الدىنية يمكف أف تعبر عف مستقبؿ

دورًا  يؤديقد  Th17 لذلؾ .( 2014et alZhao ,.)، مما يعزز التياب الانسجة الدىنية 1β-ILف ػػالمزيد م

 .T2DM  (., 2015et alIp ) " في تطويرالتدميربديلًا لكؿ مف "الحماية" و "

للالتياب، مثؿ إطلاؽ كمية  الميمةظير بمجرد تنشيطيا العديد مف العلامات ت   Th2و  Th1خلايا       

، مما يؤدي (δ-TNF)و ( IL- 2) و( δ-IFN)كؿ مف  Th1يتوكينات، ويمكف أف تنتج خلايا اكبيرة مف الس

 Macrophages (., et alRaphaelالبلاعـ المناعة الخموية والالتيابات المعتمدة عمى تنشيط إلى 

( %12-5) فػػػزداد مػػػة في الأنسجة الدىنية، وتىي خلايا التيابية رئيس Macrophages البلاعـف  .(2015

 Boutens and)فرطة ػػػف السمنة المػػػػػانوف مػػػذيف يعػػػػالأشخاص الي ػػػػف %52ى ػػحيفيف إلػػفي الأشخاص الن

Stienstra, 2016). 

،  IL-1𝛽و  IL-6و  TNF-𝛼بمػػػػػػا في ذلؾ  السايتوكينات الالتيابية Macrophagesتطمؽ البلاعـ         

كوسيط التيابي موضعي ىذه الحركيات الخموية تعمؿ  اذيـ في الالتيابات المحمية والجيازية والتي تس

Local Inflammation ناعي المتأصؿ ػػتنشط الجياز الم تؤدي الىInnate immune system 
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زيادة موت الخلايا  و. T2DM (Donath and Shoelson, 2011)دى مرضى ػػتيابية لػػعمميات الالػػػوال

في  اً مسبباً ضعف فييا اختلاؿ وظيفيحدوث  و يؤدي إلى انخفاض كتمة خلايا بيتامما  Apoptosisالمبرمج 

 ;Maedler et al., 2002داء السكري النمط الثاني )اعراض افراز الانسوليف والذي يؤدي بدوره الى ظيور 

Dinarello, 2011.) 

   Cytokinesالحركيات الخموية   :2-7

(، وتعدُّ اداة kD 25ىي وسائط حركية بروتينية ذات سلاسؿ منخفضة الوزف الجزيئي ما يقارب )      

وصؿ ميمة بيف الخلايا المناعية وخلايا الجسـ، وتنتشر في كؿ مظاىر الاستجابة المناعية المتكيفة و 

 Rajeswari and) ده لحث المضيؼ عمى التفاعؿ بشكؿ دائـ مع الممرضاتػػػتياب وبعػػػبؿ الالػػػتأصمة قػػالم

, 2016Swaminathan)صفات ىي: ، تمتاز الحركيات الخموية بعدة 

: حركي خموي واحد يعمؿ عمى أنواع مختمفة مف الخلايا  Pleiotropyمتعددة النمط المظيري   .1

 ويحفز استجابات مختمفة

 : نوعيف أو أكثر مف الحركيات الخموية تنتج استجابات مناعية متشابية Redundancyالتكرار .2

 : يكوف تأثير الحركيات الخموية مشترؾ  synergyالتأزر  .3

: يكػػػػػوف تػػػػػأثير الحركيػػػػػات الخمويػػػػػة مضػػػػػادة لحركيػػػػػات خمويػػػػػة أخػػػػػرى  Antagonismالتضػػػػػاد  .4

(17, 20.et alAudarya ). 

وغير  Leukocytesالحركيات الخموية مف قػبؿ مجموعة واسعة مػػػػف الخلايا البيػػػػض يتػػػـ انتاج       

عمى لػػػػتكوف بمثابة اتصالات مػػػػػػػػف خمية واحػػػػػدة إلى أخػػػرى وكذلػػؾ تعػػمػػػؿ  Non leukocytesالبػػػػيض 
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تتوسط الحركيات الخموية الالتيابات التي تحدث في مواقع  ، كماىاتكاثر  و لمػػػػػػناعة المػػػػػؤثػػػػػػرةخلايا ا تمايز

أو تفرز مف خلايا  Autocrineتكوف ذاتية الافراز مف الخلايا المناعية  اذمختمفة والالتيابات الجيازية 

جسـ الاخرى ػػمى خلايا الػػػػػػتؤثر عػػػفرز لػػػأو ت Paracrine  لتؤثر عمى الخلايا المجاورة ليا مناعية

Endocrine (., 2019et alO'Shea .) 

عف مستقبلات عالية التقارب في الغشاء الخموي بعد ربط  تعبر الخلايا المستيدفة بالسايتوكيف     

السايتوكيف، تؤدي المستقبلات إلى إشارات داخؿ الخلايا مما يؤدي إلى تعديلات في النسخ الجيني وبالتالي 

 (. 2019et alBerraondo ,.تعدؿ السايتوكينات التكاثر والتمايز وتحفز أو تعدؿ وظائؼ ىذه الخلايا )

 متعددة منيا : اً الحػػػركيات الخموية أنواعتشمؿ   

  الحركيات الممفيةLymphokines  التي تنتج مف الخلايا الممفيةLymphocytes 

  الحركيات الوحيدةMonokines  التي تنتج مف الخلايا الوحيدةMonocytes  

  الأنترفيروناتInterferons الفيروسية التي تنتج في حالة الأصابات وكاما بيتا، ألفا  

  عوامؿ تحفيز النموColony stimulating factors وتكاثرىا والتي تدعـ نمو الخلايا  

 لكيموكينات اChemokines وىي وسائط خموية و عامؿ جذب كيميائي  

  لأنترلوكيناتا Interleukines (Silk and Margolin, 2019).    

يعتمد الجياز المناعي وظيفياً وبشكؿ كبير عمى الحركيات الخموية، إذ تشكؿ دوراً فعالًا في الدفاع عف       

تنشأ  و، و نقص المناعةبعض منيا دوراً ميماً في أمراض المناعة الذاتية أ و يؤديالجسـ ضد المكروبات، 
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ائية ػػػمفاوية التػػلايا المػػف الخػػم و Endothelial cellانية ػػلايا البطػػوية مف الخػػحركيات الخمػأغمب ال

ة ػػػػبائيػػفاوية الػػػخلايا الممػػػايز الػػػتم فيز وػػتـ تحػػػيما ػػػك ، T Helper lymphocyte +(CD4)اعدة ػػالمس

اطة الحركيات ػبوس Hematopiotic  cellsالخلايا المكونة لمدـ  و  B and T lymphocyteة ػػػوالتائي

 .(Menachem – zidon et al., 2011)الخموية 

 Interleukinsالأنترلوكينات  : 2-7-1

عدد  لوصؼ 1979لأوؿ مرة عاـ   Interleukinالأنترلوكيف البيف الابيضاضي او  أطمؽ مصطمح      

، و يشار ليا أحياناً بأسـ الممفوكينات leukocyteمف الجزيئات التي تنتجيا الخلايا البيضاء 

lymphokines  ف الخلايا الممفاوية ػلأنيا تنشأ أيضاً م ؛lymphocytes (Aarden et al., 1979). 

تعمؿ ىذه  Cytokines الخمويةىي أحد أفراد عائمة الحركيات  Interleukins الانترلوكينات      

 و ،بيف الجياز المناعي مف جية وخلايا الجياز المناعي المختمفة  ربط بيف بوصفيا اداةالأنترلوكينات 

عرؼ ػػػت ،أضافة إلى مساعدة الجياز المناعي في أداء وظيفتو المناعيةخلايا الجسـ الأخرى مف جية أخرى 

العديد مف الخلايا المناعية  بإنتاجياتقوـ  ،الخ.... IL-3 , IL-2 , IL-1ثؿ ػػتسمسمة مػػأرقاـ مػػبنترلوكينات الأ

و  IL-1التي تنتج  B-lymphocyteالبائية الخلايا الممفاوية و  Macrophagesمثؿ الخلايا الممتيمة 

 تنتجكما ، IL-2 , IL-3 , IL-4 , IL-6التػػػي تنتػػػػػج كػؿ مف  T-lymphocyteالتائية الخلايا الممفاوية 

تدخؿ ر البكتريا والمواد الضارة التي يطرد أو تدمتقوـ بوىذه الخلايا  خلايا الدـ البيضاء مفالأنترلوكينات 

 . (Brocker et al., 2010) الجسـ
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تعمؿ الأنترلوكينات معاً و تحدث سمسمة مف ردود الأفعاؿ التي مف شأنيا أف تسمح الخلايا البيضاء       

leukocyte   تقوـ الخلايا البيضاء بالكشؼ عف توافر  اذفي الجسـ ضد المرض والجروح ودخوؿ البكتريا

بدوره يعطي أشارة لخلايا دـ بيضاء  الذيو  IL-2وبعدىا تقوـ ىذه الخلايا بأطلاؽ  البكتريا في موقع الأصابة

قوـ ػػت تيػػالو  IL-6والكيميائيات المشابية مثؿ  IL-2تقوـ بأطلاؽ  اذ T- cellsرى تدعى الخلايا التائية ػأخ

  .) Commins et al.,2010ي )ػػجياز المناعػػػختمؼ خلايا الػػز ميحفػػت ف طريؽػػػجسـ عػف الػػدفاع عػػػبال

 (Interleukines – 22 ( البين الابيضاضي الثاني والعشرون : 2-7-1-1

طة خلايا الجياز المناعي التكيفي ايتـ تحريره بوس IL-10ىو عضو في عائمة  22البيف الابيضاضي       

 ،Th22خلايا  ،CD4+ , CD8+ T lymphocytesمف الخلايا  عدة والفطري، بما في ذلؾ عدة أنواع

Th1، Th17 ،خلايا NK، (NK-22)، قاتمةػتائية الػال خلاياال NKT لؤنسجة الممفاوية ػمحفزة لػالخلايا ػال، و

(3201 .,et al Rutz).  22عمى الرغـ مف أف-IL  10مف التماثؿ مع   22%يحتوي عمى-IL،   غير اف

22-IL 10 لمػالمضادة للالتيابات  التأثيرات بخلاؼي الالتياب ػػلو أدوار متناقضة ف-IL (  Sonnenberg

 2010 .,et al ) ( 2-2كما في الشكؿ). 

مؤيد للالتيابات قادر عمى إنتاج المواد المتفاعمة في  انترلوكيففي البداية عمى أنو  IL-22تـ تعريؼ       

يتوسط في  اذدوراً وقائياً  يؤدييمكف أف  IL-22المرحمة الحادة بوساطة خلايا الكبد، لكف مف ناحية أخرى 

اثناء الالتياب، كما   في يحمي خلايا الكبد اذحماية وتجديد الانسجة الظيارية كما في التياب الكبد الحاد 

Cobleigh and et al Zhao ;2017 ,.دورًا وقائيًا في نماذج مختمفة مف مرض التياب الأمعاء ) يؤدي

., 2016et alRobek, 2013; Huan .) 
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  ( 2010et alWolk ,.والخلايا المستيدفة وتأثيراتو ) IL-22المصادر الخموية لؿ  (:2-2) الشكل

mDC; myeloid dendritic cell             pDC; plasmacytoid dendritic cell 

 

ىما عضواف  ، وIL-10R2 وسلاسؿ مستقبلات IL-22R  وجود سلاسؿ مستقبلات IL-22يتطمب        

مسار تحويؿ إشارة  IL-22، يستخدـ Class II Family Cytokine Receptor(CRF2مف عائمة )

Jak-STAT مما يؤدي إلى فسفرة الكينازات ،Jak1   وTyk2  وعوامؿ النسخ Stat1 وStat3   وStat5.. 

مضادة للاستماتة، بالإضافة إلى  يتوكيف مسارات تكاثرية وايحفز الس Stat3تنشيط شلالات إشارات  وعند

 Agha Seyedمضادة لمميكروبات، تساعد عمى منع تمؼ الأنسجة وتساعد في إصلاحيا )جزيئات 

2015 .,et alHosseini ). 

 يتوكيناتامعظـ الس بخلاؼ، و 2000 في عاـ اكتشافوبسرعة منذ  IL-22تطورت معرفة بيولوجيا        

ىو عمى الخلايا الظيارية والأوراـ الميفية  IL-22خلايا المكونة لمدـ، فإف التأثير الرئيسي لػ الالتي تستيدؼ 
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الأمعاء  و ،الثديو ، البنكرياسو  ،الغدة الصعتريةو  الكمى،و ، الكبدو ، في الأنسجة المتنوعة مثؿ الرئة

 .(et al Dudakov,. 2015والجمد )

والحماية مف  Innate immunityزيادة المناعة الفطرية  IL-22يشمؿ الدور البيولوجي الرئيسي لػ        

دورًا وقائيًا أو ممرضًا في الأمراض الالتيابية المزمنة اعتمادًا  IL-22 يؤدييمكف أف  و التمؼ وتعزيز التجدد

التعبير عف البروتينات  تحفيز IL-22يمكف لػ   .(et al Eyerich,. 7201عمى طبيعة الأنسجة المصابة )

حمي ضد تمؼ ػػالتي يمكف أف ت follistatinو  IL-11، مثؿ في مواقع الالتيابالمضادة للالتيابات 

ف ػػلتعبير عا أيضًا تحفيز IL-22و يمكف لػ ػػوفي الوقت نفس ،اب والمناعة الذاتيةػػالأنسجة وتنظيـ الالتي

 و IL-1،  IL-6 ،IL-8مثؿ  Pro-inflammatory cytokines للالتيابات المنشئةيتوكينات االس

وقد  .(2006tWolk and Saba ,د تؤدي إلى تفاقـ عممية الالتياب )ػػالتي ق  Chemokines وكيناتالكيم

للؤنسجة أو مؤيد للالتيابات، عمى  حاميىو  IL-22أدى ذلؾ إلى استنتاجات متضاربة حوؿ ما إذا كاف 

نتاج  اذ اف الرغـ مف أف ىذيف الخياريف لا يستبعد أحدىما الآخر تحفيز بقاء الخلايا الظيارية وانتشار وا 

أثناء تمؼ الأنسجة الحاد يمكف أف يكوف وقائيًا، في حيف أف الإفراط في  في مضادات الميكروبات الفطرية

نتاج  IL-22التعبير المزمف لػ   chemokinesفي أنسجة صحية أخرى يمكف أف يؤدي إلى فرط التكاثر وا 

شارات التيابية أخرى  IL-22، وعميو فاف لأنسجة الممتيبةالمرضي في اخلايا المستجيب لجنيد اللاحؽ والت وا 

ى حػدوث الأمراض ػط إلػؤدي فقػػو لا يػػإن كما ادئة للالتياباتػادة وبػع ميزات مضػحديف، م يعمؿ كسيؼ ذػػي

,T2DM (Zheng and ; 2013 Mühlراض الالتيابية الػػمزمنة مػػثؿ ػفي عػػلاج الأم سيـولكػنو أيضًػا ي

Li, 2018).  22يمكف أف تكوف التأثيرات المرضية المحتممة لػ-IL  الأخرى التي يتـ  بالانترلوكيناتمرتبطة

في الحث عمى إنتاج  IL-22ليما تأثيرات مضافة مع  IL-19و  IL-17فكؿ مف  طتوابوسالتعبير عنيا 
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التياب  الكبد المزمف و داء و  الصدفية،و  الغشاء المخاطي لمفـ، اتفي التيابكما  ،جزيئات التيابية أخرى

 .( et alSonnenberg,. 2010السكري )

ف ػػػػػمزمنة مػػػتياب الأنسجة الدىنية الػيمكف اف  يعزز ال اذ T2DMامؿ خطر في ػػػع IL-22 دعػػي       

تراكـ الخلايا التائية المنتجة ت اذعف عرض المستضد  للالتيابات المستقمة المؤيدة  حميةػػػخلاؿ التداخلات الم

قاومة للؤنسوليف ػػػف السمنة المػػػذيف يعانوف مػػػخاص الػػػسجة الدىنية في الأشػػػفي الأن IL-22و  IL-17لػ 

(2013 .,et alFabbrini ). التائية مية الخلايا الميمفاويةػػاد كػػػازدي cells T المؤيدة للالتيابات التي تنتج 

γ -IFN ،17 -IL 22و-IL  ( 2012,.يمكف اف تؤدي الى احداث نمط  بادئ للالتياب et alBertola ). 

السايتوكينات المؤيدة للالتياب بشكؿ حاسـ في تغيير الانسجة الدىنية مما يؤدي الى تدىور ىذه تشارؾ 

طة ابوس IL-17و  IL-22ز، كما اف تراكـ البلاعـ في الانسجة الدىنية يعزز مف انتاج استتباب الكموكو 

 IL-17و  IL-22 مما يجعميا حساسة لػ IL-17و  IL-22اذ تعبر البلاعـ عف مستقبلات  CD4+Tخلايا 

(., 2014et alDalmas .) 

       IL-22  يـ في تغيير بيولوجيا الأنسجة الدىنية في مرضى السكري النمط الثاني عف طريؽ بدوره يس

في البلاعـ  C-Junمف خلاؿ مسارات  -IL-1β pro حث نسخ ، مف خلاؿIL-1βزيادة الإنتاج المحمي لػ 

و  IL-22والذي يعزز بدوره مف انتاج طة بلاعـ الانسجة الدىنية ابوس IL-1βمما يؤدي الى تحسيف انتاج 

IL-17  بشكؿ متبادؿ في الانسجة الدىنية لوجود مستقبلاتIL-22  وIL-17  وعميو  يةنالدىالخلايا عمى

ليف في الخلايا يعزز الاستجابات المضادة لمدىوف ومقاومة الأنسو  IL-22و  IL-17و  IL-1βكؿ مف 

يـ في تطوير مرض السكري النمط الثاني وخاصة في الأشخاص الذيف يعانوف مف السمنة سالتي ت   الدىنية

 . ( Zenewicz and Flavell, 2011., 2010et alWitte ;) المفرطة
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ي الدفاع ػػيـ فػػػتس ويةػػػموية قػػػاع خػػػػخلايا الأخرى ليا اليات دفػػثؿ الػػػنكرياس مػػالبفي ا أف خلايا بيت كما      

 ي وىذا الالتياب يؤدي إلى مقاومةموضع يابػػػػؤدي إلى التتالتي و عدوى )في الغالب الفيروسية( ػػػال دػػػض

 البادئة الانترلوكينات نتائج الدراسات إلى أف ارتػػػػػػػػػأشإذ الانسوليف وخػػمؿ فػػػػػػي خلايا بيتا البنكرياس، 

تسػػػػػبب ي فػػػػػ فاعؿ اثر في عمػػػمية الػػػتياب داء السػكري النمط الثاني وليػػػػا شارؾت (IL-17A) للالتياب ومنيا

 ,.Guo et alير) ػػػأظي حيف ػػػػف  .(  Randow  et al., 2013 ;  Chen et al., 2016)ىػػػػػذا النمط 

مى التوالي تزداد في ػػػػع ،(Th22) ةػػػػخلايا الميمفاويػػػػػػالوأعداد  و IL ‐ 22صؿ ػػػػأف مستويات الم ( 2016

أدوارًا رئيسية في الحماية مف  يؤديقد  IL ‐ 22فقد افترض أف  ،T2DMديدة لمرضى ػػػالات الإصابة الجػػػػػح

T2DM وف استجابة مناعية طبيعية لتجنب حدوث ػػكػزيادة تعبيره في بداية المرض قد ي وT2DM . 

 (Interleukins – 23 (والعشرون   الثالثالبين الابيضاضي  : 2-7-1-2

للالتيابات يتـ إنتاجو بشكؿ  منشئةذو خصائص  IL-12عضو في عائمة  23البيف الابيضاضي       

يتـ التعبير عف مستقبؿ  ،Antigen presenting cells (APCs) رئيسي مف قبؿ الخلايا المقدمة لممستضد

IL-23 بما في ذلؾ الخلايا الممفاوية الفطرية مف لايا المناعية الفطرية والمتكيفةالعديد مف الخ بوساطة ،

والخلايا القاتمة  Th17، والخلايا  T γδ، وخلايا Neutrophils العدلات ،(ILC3) الثالثةالمجموعة 

ـ الوظائؼ المختمفة لمخلايا المستجيبة ينظعمى ت IL-23 يعمؿ (،3-2)كما في الشكؿ  (NKTالطبيعية )

الحاسمة للاستجابات الوقائية لممضيؼ ولكنو متورط أيضًا في العديد مف الأمراض الالتيابية المزمنة 

(; Lupardus and Garcia, 2008., 2016et alHasegawa ). 
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 IL (2015 .,et alTeng )-23: مصادر ( 3-2)الشكل 

ت ظير الوحدة الفرعية  ،IL-12p40ترتبط مع الوحدة الفرعية  p19فرعية الوحدة ال، مف IL-23يتألؼ        

IL-23p19 اطًا وثيقًا بالييكؿ مع ػ، وترتبط ارتباف الفأرػػبيف الإنس% 72 سًا بنسبةانػػتجIL-12p35 

(., 2000et al., 2018; Oppmann et alBloch .) 

 (Statالنسخ ) امنشطو  ،Janus kinase (Jak) محولات الإشارة ) مف ونفس الطيؼ IL-23نشط ي        

، فإف ومع ذلؾ  IL-12للـ (  Stat5 و  Stat4و  Stat3و  Stat1و  Tyk2و   :Jak2 جزيئات الإشارة مثؿ

IL-23  يحث عمى فسفرة قوية لػStat3  وتنشيط ضعيؼ نسبيًا لػStat4 في حيف أف العكس صحيح بالنسبة ،

عمى تنشيط نسخ  IL-23تعمؿ إشارة  .IL (2002 .,et alParham  2000; .,et alOppmann )-12لػ 

 γ-IFN (et Flossو  IL-22و  17F-ILو  17A-ILبما في ذلؾ  ةالمستجيب اتيتوكينامختمؼ جينات الس

2013 .,al)  (4-2)كما في الشكؿ. 
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 (Iwakura and Ishigame,2006ومستقبلاتيا ومسارات الإشارات النيائية ) ، IL-23و  IL-12 :(4-2)الشكل 

حيث  ،DCsطة اضد بوسػولد الػتحفيز عرض م وف مفػتتك IL-23 ػلػ رئيسيةػية الػبيولوجػتأثيرات الػال       

، IL-6و  TGF- ILفي سياؽ مؤيد للالتيابات وخاصة في وجود  Th17خلايا  عمى تمايز IL-23 يعمؿ

تعبر ، GM-CSFو  TNF- αو  IL-22و  IL-6و  IL-17Fو  IL-17Aالمنشط  Th17نتج خلايا ت

 ،نفسيا IL-23و  TNF- αو  IL-1اج ــلإنت IL-23طة اوسػويتـ تنشيطيا ب IL-23Rالبلاعـ الالتيابية عف 

واعد لمغاية  ييتوكيف مركزي في المناعة الذاتية وىدؼ علاجاعمى أنو س IL-23تحدد ىذه التأثيرات 

 .( et alDuvallet,. 2011للؤمراض الالتيابية )

مف داء السكري  بالنمط الثانيفيفة مف الالتياب المرتبط ػات خػي درجػػأيضًا دورًا ف IL-23 يمعب       

(2011 .,et alVieira ). 23بينت الدراسات أف  اذ-IL  ىو مشارؾ رئيسي في التنظيـ المركزي للآليات

 ةػػخلايا التغصنيػػدات الػػػالمستض فزػػػتح، اباتػػػي حالة الالتيػػػاب ففػػػفي الالتيارؾ ػػتي تشػػموية الػالخ

Dendritic cells والبلاعـ إنتاج ،IL-23 الذي يحفز إنتاج IL-1 يورمػػػنخر الالامؿ ػػوع (TNF –α) ي ػػف
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الذي  IL-6كما يزيد مف انتاج  .paracrine/ autocrine  ( 2006 Iwakura and shigame,)مسار 

 (.Rotter et al., 2003يحث عمى مقاومة الانسوليف في الجسـ الحي )

، IL-17المنتجة لػ  Th17عف طريؽ تحويميا إلى خلايا  CD4 + Tعمى خلايا  IL-23يعمؿ كما       

عػػػػف طػػػػريؽ حػػث انتاج الحركيات الخموية  ليا دور ميػػـ في تػػػػػطور داء السكػػػػري Th17))خػػػلايا 

Cytokines ـسميةلالاؿ فػػػػػػػعػػالية الخلايا التػػػائية ف خمتمثؿ ت ػرةشمبا ميكانيكياتطة ابوس T-cytotoxic، 

 للالتياب الأخرى نشئةػػالمغير المباشر فيكوف مػػػػف خلاؿ الفعالية والوظػػيفة المؤثػػرة لمخلايا  ىااما دور 

Proinflammatory  cells  للؤنسوليفيػؤدي إلى تحطػػـ خػػػلايا بيػػتا المنػتجة  مما (Eberl, 2016; 

., 2013et alCosta ). 23ي ذلؾ ػػا فػػػمتعددة بمػػػابية الػػػخموية الالتيػػحركيات الػػاليذه ػف -IL الإجياد  تحفز

علاوة  .T2DM (.,2012 et alAbbasi )في جزر البنكرياس لمرضى  sCell -βبيتا  ايالتأكسدي في خلا

بشكؿ ممحوظ في  T2DMفي الدـ الكامؿ لمرضى  IL-23لـ  mRNAعمى ذلؾ  تـ العثور عمى تعبير 

أف يتـ تنظيميا فقط في مرضى السكري  مف المحتمؿ Th17الفئة العمرية الأعمى مما قد يشير إلى أف خلايا 

 (.  2014et alHasnain ,.) الاعمى سناً في 

 Apoptosis  : الموت الخموي المبرمج 2-8

لكائنات الحية متعددة الخلايا لنمو اضرورية و عممية منظمة لمغاية  Apoptosis موت الخلايا المبرمج       

والتي لدييا طفرات  ائدة أو التي يحتمؿ أف تكوف ضارةتساعد الجسـ في التخمص مف الخلايا الز  اذوبقائيا 

يؤدي موت الخلايا المبرمج الى  .(,Redza and Averill 2016 متراكمة أو تصاب بمسببات الأمراض )

 او الأجساـ الاستماتية سمى أجساـ الموت المبرمج لمخلاياانشطار الخمية ذاتيا إلى عدد مف القطع ت
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Apoptotic Bodies مجاورة مف المواد الضارة ػػتكوف محاطة تماماً بالغشاء النووي مما يحمي الخلايا ال اذ

 Macrophagesبابتلاع الخلايا البالعة الكبيرة  ةالمتقن العمميةكتمؿ ىذا تالتي تحتوييا ىذه الخمية الميتة، و 

 .(5-2)كما في الشكؿ )Ghali and Stiban, 2015-Abou( ليذه الخمية الميتة

 

 

 (Ghali and Stiban,-Abou 2015) موت الخلايا المبرمج : (5-2الشكل )

 

تـ وصؼ نوعيف مف المسارات الاستماتية وىي و إف مسارات موت الخلايا المبرمج معقدة لمغاية،        

كما تـ التعرؼ عمى  ،المسار الداخمي والخارجي )مستقبؿ الموت( والتي تشتمؿ عمى عدد مف البروتينات

الذي يتـ انتاجو بواسطة الخلايا ) perforin / granzyme-A or B مسار آخر للاستماتة والذي يتضمف

ىو Granzyme  لقد وجد أف موت الخلايا المبرمج الناجـ عف ،(NKخلايا  السامة و التائيةالميمفاوية 

 .Caspase ((Martinvalet et al., 2005مسار مستقؿ عف 
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تتحد في نفس النقطة مما يؤدي إلى موت الخمية مف خلاؿ تنشيط كؿ مف  جميع المسارات الثلاثة      

caspase-3/7 وتكثيؼ الكروماتيف وتفتت متبوعًا بانكماش الخمية ،DNA وتدىور الكروموسومي ،

مي لمبروتيف وبالتالي البروتينات النووية وكذلؾ البروتينات الييكمية يتبعيا موت الخمية بسبب نشاطيا التحمي

 .(Elmore, 2007يؤدي إلى الموت السريع لمخلايا )

  Intrinsic pathway  الداخمي المسار  : 2-8-1

استجابةً الى  إذ ينشط ىذا المسار Mitochondrial pathwayيعرؼ أيضا بمسار المايتوكوندريا        

 حيثأو فقداف الخمية قابميتيا عمى البقاء أو الضغط عمى الخمية  DNAالإشارات المرسمة نتيجة لتحطيـ 

مف المايتوكوندريا لتنشيط البروتينات  pro-apoptotic proteinsتتحرر في البداية بروتينات أولية لمموت 

تؤثر يبدأ ىذا المسار عندما  .apoptosis  (Lessene et al., 2008)ثـ يحدث caspaseالمحممة 

يتوكندريا مف اقد تؤدي إلى تضخـ الم ،يتوكندريا بطرؽ متعددةاالبروتينات المرتبطة بيذه العممية عمى الم

توكندريا والتسبب بتسرب بروتينات ياخلاؿ تكويف مسامات في غشائيا، أو قد تزيد مف نفاذية غشاء الم

  SMACs( aspasesC  ctivator ofAderived -itochondriaMSecond( الميتوكندريا المعروفة بػ

( مما Bcl-2بروتيف بالبروتينات التي تمنع موت الخمية ) البروتينات ، ترتبط تمؾلمخميةالعصارة الخموية  إلى

 ررػػػثؿ تحػموت مػػلم ةػػرى المستحثػػػعوامؿ الأخػػع الػػم c cytochromeوتحرير يؤدي إلى تثبيطيا،

 رجي لممايتوكوندريا و، مف الغشاء الخا Apototic proteins activating factor 1(Apaf-1)بروتيف

 caspases-3بالإضافة الى تنشيط  caspase-9الذي بدوره ينشط   و  apoptosomesتكوف  ىذه العوامؿ

يؤدي الى فعالية تحمؿ عالية   caspasesإف تنشيط  ،التي تعمؿ عمى تكسر البروتيفcaspase -7 و
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مما  DNA، وتحطيـ كروموسوـ بروتينية الأخرى في السايتوبلازـلمبروتيف وبالنياية إلى ىضـ التراكيب ال

 ,.phagocytosis (Hassen et al بمعمةػممية الػحدوث ع عممية الاستماتة بالحدوث ومف ثـػسمح بالتالي لػػي

 (.6-2) كما في الشكؿ (2012

 

 (Tomita, 6201لمموت المبرمج ) المسار الداخمي ( :6-2الشكل )
2 homologous antagonist/killer          -Bak; Bcl    extra large-cell lymphoma-xL; B-Bcl

                

        

  Extrinsic pathway  مسار الخارجيال  :2-8-2

ويتـ تنشيط ىذا المسار مف Death receptor pathway  مسار مستقبلات الموتبيعرؼ أيضا       

 بنقؿ تقوـ  سطحية خموية مستقبلات وىي  eceptorsRDeath الموت بمستقبلات يدعى ما تنشيطخلاؿ 

http://www.biooncology.com/research-education/apoptosis/images/intrinsic-pathway_lg.jpg
http://www.biooncology.com/research-education/apoptosis/images/intrinsic-pathway_lg.jpg
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 ترتبط  حيث TNFو Fas المستقبلات ىذه مف و Ligandsالخاصة  بربيطاتيا ارتباطيا بعد الموت اشارات

  .(Elmore, 2007) (α - TNF و Fas ligand)  Death Activatorsموت ـالات ػػمع منشط

 اشارة مما يؤدي الى تشكيؿ معقد TNFو FasL   مف خلاؿ ارتباطيا مع TNFR و Fas يتـ تنشيط      

 يتكوف مف جزيء محوؿوالذي ،  Death Induction Signaling Complex(DISCالموت ) حث

(FADD) Associated Death Domain Fas  10و/pro-caspase-8   فمع تشكيؿDISC يتـ ،

، فمثلًا عندما تميز وتكويف عممية البمعمة DNAتحطيـ مف ثـ  و caspase-10  و    caspase-8تنشيط 

بكميات أكثر  FasLالخلايا المصابة المستيدفة فإنيا تودي الى أنتاج  T-cytotoxic الخلايا التائية السمية

الموجود عمى  Fasالارتباط مع  عف طريؽالذي بدوره يرتبط مع الخمية المصابة المستيدفة و عمى سطحيا 

تضررة ػػػػػػػػموت الخمية المصابة أو الم و Apoptosisموت الػػػػػػخلايا المبرمج  الى تنشيط ؤديػػػػػػػػػػمما ي ياسطح

(., 2013et alAlberts ). 

  Apoptosis-Inducing Factor  مسار العوامل المحفزة لموت الخلايا المبرمج:  2-8-3

لداخمي بيف أغشية في الفراغ ا متوافراً  اً طبيعي اً بروتين Apoptosis-Inducing Factor (AIF) عدي     

في المسار الأوؿ( ثـ يياجر الى  cytochrome c)كما في تحرر  ، يتحرر مف المايتوكوندرياالمايتوكوندريا

 AIF، كما اف  Apoptosisيؤدي الى حدوث عممية موت الخمية وبالتالي DNAالنواة وبعدىا يرتبط بػ 

مما يزيد مف نفاذيتيا ويعزز زيادة إطلاؽ  المنطمؽ في السيتوبلازـ يمكف أف يعمؿ عمى ميتوكوندريا أخرى

AIF (., 2019alet Liang ) معينة فقط مثؿ  خلايا.  ىذا المسار ليس ميماً لمخلايا جميعيا ولكنو ميـ في

 .(7-2)وكما في الشكؿ (  Norberg et al., 2008الورـ ) بعض خلايا الخلايا العصبية و
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 (,Natarajan and Becker 2012مسار العوامؿ المحفزة لموت الخلايا المبرمج ) ( :7-2الشكل )

mAIF ; mitochondria AIF     HSP70; Heat Shock Protein 70 

 

 Fas and Fas Ligand    Death receptors  مستقبلات الموت الخموي : 2-8-4 

 Fasتـ تحديد  TNF التنخر الورميىو مستضد سطحي ينتمي إلى عائمة مستقبلات عامؿ  Fasفاس       

المتولدة عف طريؽ  Monoclonal Antibodyاـ المضادة وحيدة النسيمة ػػرة باستخداـ الأجسػػلأوؿ م

 FS-7سطحي الضد ػػمستالف ػػمشتؽ م Fasفإف اسـ  ىكذا و FS-7تحصيف الفئراف مع خط الخمية 

(2004 Nagata,). 
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ىو بروتيف غشائي مف النوع و   Fas ligand (FasLبػ ) إشارة استماتة عندما يرتبط  Fasيحرض        

تفاعؿ مستقبلات كما اف ، إلى موت الخلايا المبرمج لمخميةمما يؤدي الى  TNFينتمي إلى عائمة  الثاني

FasL  وFas دورًا ميمًا في السيطرة عمى توازف الخلايا المناعية  يؤدياف(., 2017et alYamada ).     

ومسارات الإشارات التنظيمية في الأنسجة  مع مسارات الاستماتة FasLو  Fas مستقبلات ترتبط       

ىي واحدة مف الآليات  FasLو  Fasبوساطة  الإشارات الاستماتيةف ،الجياز المناعي لمدـ الحشوية و

 ،الرئيسية السامة لمخلايا التي تستخدميا الخلايا المناعية لقتؿ الخلايا الداخمية ومسببات الأمراض الخارجية

 perforin / granzymeإلى جانب  المستجيب المنتشر في كؿ مكاف لموت الخميةآليات وبيذه الصفة فإف 

 و بيتاآلية تأثير شائعة لاستماتة خلايا  Fas / FasL  تفاعؿ ديع ، كماىي وسيطات مباشرة لإصابة خلايا

 alet Yolcu,. ) مناعيػػػلمتوازف الفسيولوجي ػػالتشكيؿ ال ت الظروؼ الالتيابية وػػابات الجزر تحػػإص

2017). 

 اضافة الىكيز عالية مف الجموكوز والأحماض الدىنية الحرة اإلى أف تر  الدراساتتشير العديد مف       

 . (2018al et Oh ,.)استماتة الخلايا ووظيفتيا  وبيتا تكاثر خلايا  في رػػتؤثوامؿ أخرى ػػع

 النمطالأنسوليف وداء السكري مف  بمقاومة مرتبط Fas / FasL، تبيف أف مسار في الآونة الأخيرة     

وضعؼ  يـ في ضعؼ حساسية الأنسوليفيس  Fasف زيادة إفراز ا اذ .T2DM (2016 Tomita,)الثاني 

فإف حذؼ الخلايا  ذلؾاضافة الى  ،ف يقمؿ مف تعبيره، في حيف أف فقداف الوز الأنسجة الدىنية في السمنة

أدى إلى تحسيف حساسية الأنسوليف وتخفيؼ التياب الأنسجة الدىنية في الفئراف  Fasالشحمية الخاصة بػ 

 .( et al2010; Blüher  .,et alWueest,. 2014) عالي الدىوف التي تتغذى عمى نظاـ غذائي
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الخلايا وىي في جوىرىا مقاومة لاستماتة  Fasعبر الجزر الساذجة عف مستويات منخفضة مف ت         

تياب بسبب زيادة لأثناء دورة الا في تصبح الجزر حساسة تدريجيًا لاستماتة الخلايا ،ىذا المستقبؿالناتجة عف 

أحد الميزات العديدة لمملامح النسبية  Fasيعد التعبير المنظـ عف مستقبلات  ،بيتا  في خلايا  Fasتعبير

 .(,2011et alKaminitz ; 2004 Aspord and Thivolet ,.لمجزر الممتيبة )

 للالتيابات المنشئةيتوكينات اعف طريؽ الس عمى سطح خلايا بيتا Fasيمكف تنظيـ مستقبلات الموت        

Inflammatory Cytokine-Pro (2019 .,et al Trivedi). ادة نسخ ػػزي اف اذFas عديؿ ػالمستحث وت

أكسيد النيتريؾ  و  IFNγو  IL-1βو  IL-1αذلؾ   بما في السايتوكينات ىذهدد مف ػػف عػتعبير ينتج عػال

(NO و )α-TNF  التي تتآزر معFas بيتا كآليات فعالة لتدمير الخلايا (2003 .,et alKay ). كما اف 

صػػاقض الػػػػؿ متنػعزز بشكػيتوكينات التي تفرزىا الجزر نفسيا تاالس ي ػػجزيرة فػػال ابةػػػتنشيط المناعي وا 

بوساطة مسار  Apoptosis يتطمب موت الخلايا المبرمج  .( et alKornete,. 2013تيابية )ػظروؼ الالػػػال

Fas/FasL    ًأف تعبر الخلايا بيتا عف أولا  Fasعف إما أف الخلايا بيتا تشارؾ في التعبير ، ثانيًا FasL  

في  ةموجودالالمعبر عنو عمى سطح الخلايا الأخرى  FasLأو بدلًا مف ذلؾ  تكوف قادرة عمى التفاعؿ مع 

 .( et alItoh 1997,.الجزيرة )

ىذا يسمح لجزيء المحوؿ  و( DISC) الموت حث اشارة معقد FasLعند ربطو بػ  Fasشكؿ ي        

FADD  لربط مجاؿ موتFas (DD) Death Domain  يحتوي  ، كمامف خلاؿ مجاؿ موتو الخاص

FADD ( أيضًا عمى مجاؿ مستجيب لموفاةDED) Death Effector Domain  بالقرب مف نيايتو

 (DISC)مف  النشط caspase-8ثـ يتـ إطلاؽ  Pro-caspase-8لمػ  DEDمما يسيؿ الارتباط بػ ، الأمينية
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، النياية إلى تدىور الحمض النووي مما يؤدي في ةنشؽ الكاسبات الأخرى المستجيبت، حيث إلى السيتوسوؿ

 . (8-2)كما في الشكؿ  ( et alChen,. 2010) سمات أخرى للاستماتة الغشاء و تبرعـ

 

 (Gupta et al., 2018)لية الاستماتة اَ  :(8-2)الشكل 

 obese -Non( NOD) سلالات البنكرياسية مف scell-αخلايا يمكف لومف المثير للاىتماـ      

diabetic mice تعبر بشكؿ أساسي عف  اف وسلالات الفأر الأخرىFasL  اً وقد تكوف ىذه الخلايا مصدر 

 .( et alSignore 1997,.) عمى الخلايا بيتا مما يؤدي إلى موتيا Fasعمى التفاعؿ مع  اً قادر  FasLمف 

 The apoptosis in type 2 diabetesداء السكري النمط الثاني في  الموت الخموي : 9 -2

 Islets ofسػػانػػػلانغرىف ػػغيرة مػػزيرة صػػميوف جػػف مػػقرب مػػا يػػى مػػعي عمػػطبيػػرياس الػحتوي البنكػػي      

Langerhansبيتا  لاياػزيرة خػكؿ ج مف، وتتػػضsCell -β (60-%80)ا ػػلايا ألفػخ ، وsCell -α (20-

تا ػػػبي اية خلاػيتـ تنظيـ كتم، و خلايا ببتيد البنكرياس ،δ- (%15- 5) خلايا إفراز السوماتوستاتيف ، و(30%

β-cells تضخـ خلايا بيتاو ، ، ونقص التنسج مف جيةة ديناميكية تعتمد عمى الاستماتةعممي بوساطة 
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يطور  اذ T2DMتتعطؿ ىذه العممية في  .(Da Silva Xavier, 2018)وتكاثرىا وتوليدىا مف جية اخرى 

عف طريؽ خفض مستقبلات محددة عمى سطح الكبد والدىوف وخلايا العضلات  للؤنسوليفالجسـ مقاومة 

في محاولة لإفراز كمية كافية مف الأنسوليف ، التي تفقد قدرتيا عمى الاستجابة للؤنسوليف الذي يدور في الدـ

 دة إفرازتؤدي زيا ،زيد خلايا بيتا مف وظائفيا وحجميا وعددىاػ، تعمى مقاومة الأنسوليف المتزايدة لمتغمب

، ولكف تبقى مستويات الجموكوز في الدـ مرتفعة بسبب انخفاض فعالية الأنسوليف إلى فرط أنسوليف الدـ

 ة مف الإفراط في التحفيز،مرىق يمكف أف تصبح خلايا بيتا لذلؾ(  et alBoland,. 2017) إشارات الأنسوليف

 (% 40)لايا بيتا بنسبةػػـ خػػاض حجػػإلى جانب انخف (% 50)مما يؤدي إلى انخفاض في الوظيفة بنسبة 

(2013 .,et alFu ). ف ػػدد مػػػعتاج ػػتا الى انػاـ خلايا بيػػى قيػمفرط لمجموكوز الػػيؤدي التحفيز الػس

)بروتيف  roteinP nhibitoryIlike -FLICE (FLIP)تقميؿ  و ، 1β-IL ثؿػػابية مػايتوكينات الالتيػالس

 .( et alLaybutt,. 2003)باتجاه الموت المبرمج  FAS( مما يؤدي الى تنظيـ مسار caspase-8مثبط لمػ 

أف زيادة تركيز الجموكوز بحد ذاتو يحفز الاستماتة في خلايا بيتا في البنكرياس، وتشمؿ الآلية كما       

التي يمكف أف تتفاعؿ  ، و Fasالكامنة وراء موت الخلايا بيتا التي يسببيا الجموكوز زيادة تنظيـ مستقبلات 

إلى انقساـ  Fas-FasLيؤدي تفاعؿ  اذعنو اساساً عمى الخلايا بيتا المجاورة  المعبر FasLمع 

procaspase-8  إلىcaspase-8 تفعيل ،caspase-8  يعزز مف تنشيطcaspase-3  وتجزئة الحمض

 (. 2018et alMargaryan ,.) ومف ثـ موت خلايا بيتا النووي

مسارات عمى الأقؿ تؤدي إلى تدمير  اربعةيمكف أف يحدث موت الخلايا المبرمج لمخلايا بيتا مف خلاؿ       

 كروموسومات الخمية وبالتالي موتيا تتضمف ىذه المسارات: 
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بوساطة مستقبلات موت سطح الخمية   Cytokinesالخلويةالحركيات موت الخلايا الناتج عف  .1

receptors Fas، الخلايا المناعية بواسطة الذي يتميز بتسمؿ  يمكف أف يؤدي التياب الجزر

 و ،Chemokines الكيماوكينات و Cytokines يتوكيناتالمس موضعيإلى إطلاؽ  البلاعـ

ىو عامؿ نسخ رئيسي ينظـ الجينات المسؤولة  و( NF-κBىذا بدوره يمكف أف ينشط العامؿ )

يـ في ػػػ، يسمسببة للالتيابػػخي لمجينات الػػالنسالتنظيـ جابة المناعية الفطرية والتكيفية عف الاست

الموت المبرمج لمخلايا  مما يؤدي الى تفعيؿ مسار (β-Cell) اختلاؿ وظيفي لخلايا بيتا

(2017 .,et alNordmann .) 

يفعؿ المسار  والذي:   species  Reactive oxygen(ROS)يتوكوندريا بسبب ااضطراب الم .2

،  Bcl Pro-apoptotic،Bad  ،Bid  ،Bik) الداخمي لمموت المبرمج وعميو تصبح بروتينات

Bim) بربط أو تعطيؿ بروتينات  ىذه البروتينات ، تقوـنشطة وتنقؿ إلى الميتوكوندرياBcl  أو

 cytosolإلى  cytochrome c، مما يسيؿ إطلاؽ يؿ المساـ في غشاء الميتوكوندرياتشك

والذي  "apoptosomeلتكويف "  Apaf-1و apocaspase-9فإنو يتجمع مع  وبمجرد تراكمو

( والذي ROSالإجياد التأكسدي المبالغ فيو والمستمر بواسطة ) ، وعميوcaspase-3 بدوره ينشط

يات بآلوموتيا  طة مضادات الأكسدة يمكف أف يؤدي إلى تمؼ خلايا الجزرالا يتـ تخفيفو بوس

 (.Gerber and Rutter, 2017) الاستماتة

يمكف أف :   ER stress) )Endoplasmic Reticulum Stressمسار الإجياد الإندوبلازمي  .3

حرة ػػدىنية الػػماض الػػدـ، زيادة الأحػػػكر الػػتؤدي المؤثرات المختمفة بما في ذلؾ فرط س

(FFAs) Free Fatty Acids، (IAPP )olypeptidePmyloid Aslet I  الالتياب  و
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الإجياد التأكسدي إلى تغيير تعديؿ الأنسوليف في الشبكة الاندوبلازمية لخلايا  المزمف المستمر و

تراكـ البروتيف المعطؿ يؤدي الى الإجياد في الشبكة الاندوبلازمية  فاف بيتا، وفي نياية المطاؼ

ا اف تنتج ػػيمكف لخلايا الجزر الصغيرة نفسيا أيضً  كما ،( 2016et alDemirtas ,.لمجزر)

و  IFNγو  IL-1βثؿ ػػم Chemokinesيميوكينات ػػوالك Cytokinesالحركيات الخموية 

TNFα وIL-6، شبكة ػػياد الػػإجدورىا أف تنشط ػػتيابية بػػالال سايتوكيناتػػالليذه  يمكف

ىي حالة تتولد فييا جزيئات الأكسجيف التفاعمية  و  في خلايا بيتا  (ER stressة )ػػلازميػدوبػالان

، يتداخؿ الإجياد التأكسدي مع التمثيؿ الغذائي الخموي ويقمؿ مف إنتاج الأنسوليف، الخميةداخؿ 

ىو  ، وعميو فإف  فائض الاستماتةتنشيط آليات الاستماتة في الجزر وينشط الجياز المناعي ثـ

 T2DM (Parkر البنكرياس مما يؤدي الى ظيور لفقداف خلايا بيتا في جز  الرئيسيالسبب 

2019 and Woo,.)  

الناجـ عف ارتفاع مستويات الجموكوز والأحماض  الايضيالإجياد  موت الخلايا الناتج عف .4

مستويات عالية مف الأحماض الدىنية المشبعة تنشط موت ال ،( 201et alMoullé ,.7) الدىنية

يحمي  HDLمف المعروؼ أف  ،الخلايا المبرمج عف طريؽ زيادة ضغط الشبكة الإندوبلازمية

في ذلؾ  خلايا بيتا مف موت الخلايا المبرمج الناجـ عف مجموعة متنوعة مف العوامؿ بما

وغيرىا مف  TNF-αالمؤكسد وكذلؾ  LDL، الأحماض الدىنية المشبعة، وفرط سكر الدـ

ضد  cells-βخلايا  HDL يحمي الآلية التي مف خلاليا ،السيتوكينات المؤيدة للالتيابات

مما يوحي بأنو  البنكرياسفي جزر  Fasؿ مف تنظيـ التعبير عف يقمت تكوف عف طريؽ، الاستماتة

الأيضي الناجـ عف فرط الشحوـ أف الإجياد ف وعميو، التنشيط مف خلاؿ المسار الخارجي يمنع
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لموت ا يرتبط بزيادة معدؿ موت الخلايا المبرمج المنشط لمستقبلات HDLالثلاثية وانخفاض 

 Mattissonالنمػػط الثػاني ) كريػف خطر الإصابة بمرض السػزيد مممػا يالبنكرياسية  بيتاخلايا 

., 2017et al ،) (9-2)كما في الشكؿ. 

 

  T2DM  (2019 Woo,Park and )اليات فشؿ خلايا بيتا وتطور  : (9-2)الشكل 
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 النمط الثاني ية في مرضى داء السكريو التغيرات الدم : 11 -2

 Type 2 Diabetes  changes in  Hematological 

ية تترافؽ مع داء السكري وىذه التغيرات تحدث في المرضى و لوحظ أف عدة تغيرات في المعممات الدم      

ية و لعديد مف المؤشرات الدمتشمؿ تغير مستوى ا الثاني و الذيف يعانوف مف مرض السكري بنوعيو الأوؿ و

 اءػالدـ البيض كريات، لييموغموبيفا ،Red blood cells (RBC) دـ الحمراءػال ياتثؿ كر ػػم

(WBC)White blood cells   الصفائح الدمية و(Mbata et al., 2015). الدراسات  عػػػػػدد مف أيدت

الطبيعية ىي فػػػػػػػقر الدـ ىو  الانسوليف ومف ىذه التغيرات الغير ف ىذه المؤشرات الدمية مع مقاومةالعلاقة بي

. تحفيز جياز (,.Rathod et al  (2014الأكثر شيوعا في المرضى الذيػػػػػػف يعانػػػػػػوف مػػػػػف داء السكري

الدـ  كرياتقد يتـ اكتشافو مف خلاؿ زيادة في عدد مف المؤشرات، بما في ذلؾ  المناعة والعممية الإلتيابية

فراز الانسوليف ومرض  WBCالبيضاء  بسبب العلاقة الوثيقة بيف الالتياب ومقاومة الانسوليف، وظيفة وا 

السكر في الدـ لػػو علاقة مباشرة مع حالة تنمية العممية  إرتفاع .(Vozarova et al., 2002) السكري

الالتيابية التي  تظير مف خلاؿ زيادة التعبير عف الحركيات الخموية البادئة للالتياب، وىذه الزيادة تمعب دور 

أساسي في مقاومة الانسوليف اضافة إلى زيادة مضاعفات القمب والأوعية الدمية الدمية وأمراض الكمى وفقر 

 Erythropoietinإذ أف ىذا الحركي الخموي يغير مف حساسية الأشخاص إلى  IL-6خصوصا بزيادة  ،الدـ

عدد كريات  انخفاض الى يؤديكريات الدـ الحمراء غير الناضجة مما لويعزز أيضا مػػػوت الخلايا المبرمج 

 (.,Angelousi and Larger (2015بالتالي انخفاض في الييموغموبيف  الدـ الحمراء و
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 التغيرات الكيموحيوية في مرضى داء السكري النمط الثاني : 11 -2

  Biochemical changes in Type 2 Diabetes 

مع داء السكري عدة تغيرات في المعممات الكيموحيوية وىذه التغيرات تحدث في المرضى الذيف  تترافؽ      

 مستوىو  Creatinineتشمؿ تغيير مستوى ) الكرياتينيف  يعانوف مف مرض السكري النمط الثاني خاصة، و

 (.Lipid profile( )Meikle et al., 2011  الدىوف

 Creatinineالكرياتينين  :1 -11 -2

مرض السكري النمط  لمذيف يعانوف مف لوظيفة الكمية اً ميم اً مؤشر في مصؿ الدـ  يفالكرياتين مستوى يعدُّ       

 وينتج مف عبر النبيبات، وعادة امتصاصإف يتـ أنو يترشح بواسطة الكبيبات الكموية دوف وذلؾ لأ الثاني،

ّـُ ، تحاد كرياتيف الفوسفات في النسيج العضميإ يحصؿ  وعندما ؛درارعف طريؽ الإ خارجاً  يفطرح الكرياتين يت

مستواه في المصؿ يعتمد عمى عدة  ف  أالرغـ مف عمى  ،مستواه يرتفع في المصؿ ف  إة الكميتيف ففخمؿ في وظي

 Liverوظائؼ الكبد والكمية  و الحرارة  ،الممارسة الرياضية ،الجنس ،الكتمة العضمية ،عوامؿ منيا: العمر

and renal function (Dalrymple et al., 2009.)  

 Lipid profile مستوى الدهون  :2 1-1 -2

 Total cholesterol  الكوليسترول الكمي :1 -11-2 -2

 Gawيتـ تصنيعو بشكؿ رئيسي في الأمعاء الدقيقة والكبد ) ،جزيء دىني موجود في النظاـ الغذائي        

et al., 1999اميف ػػصفراوية وفيتػػماض الػػيرمونات والأحػاج الػػجسـ الكوليستروؿ لإنتػخدـ الػ(. يستD  ومواد

ف ػػاف مػاف رئيسيػػناؾ نوعػػى ،مفردهػب اف يدورستطيع ػػلا يدـ ولكنو ػيدور الكوليستروؿ في مجرى ال ،أخرى
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 Low Densityكثافة ػة الػػدىنية منخفضػػبروتينات الػ: ال دـػي الػػوليستروؿ فػلاف الكػات الدىنية يحمػالبروتين

Lipoproteins (LDL)   والبروتينات الدىنية عالية الكثافةHigh Density Lipoproteins (HDL)، 

إذا كاف ىناؾ الكثير مف الكوليستروؿ في الدـ يمكف أف ينحصر بعض الفائض في جدراف الشراييف بمرور 

، وىي الدموية وتجعميا أقؿ مرونةيمكف أف تضيؽ المويحة الأوعية  ،plaque سمى المويحاتويتراكـ ي الوقت

  (.NIH, 2005تسمى تصمب الشراييف أو تصمب الشراييف ) حالة

 Triglycerides (TG)  الدهون الثلاثية :2 -11-2 -2

 اض الدىنية ػػا في الأمعاء الدقيقة إلى الأحمػيتـ تقسيمي اـ الغذائي وػػدىوف الرئيسية في النظػىي ال         

fatty acids  وأحادي الجمسريدmonoglyceride  والجمسريفglycerol يتـ امتصاص ىذه ، حيث

الداخمي في الكبد  TG، بينما يتـ تصنيع  chylomicronsإلى البلازما عمى شكؿ  TGالمنتجات، يمرر 

(، اقترحت بعض VLDLالجميسروؿ ونقميا كبروتينات دىنية منخفضة الكثافة ) مف الأحماض الدىنية و

 الثانيو داء السكري النمط  أمراض القمب والأوعية الدموية و TG  لمدىوف الثلاثية اً ميم اً ارتباطالدراسات 

T2DM (Sarwar et al., 2007.)  

 High density lipoproteins (HDL)  البروتين الدهني عالي الكثافة :3 -11-2 -2

المعروؼ أيضًا باسـ الكوليستروؿ "الجيد" ، يمنع مرض الشرياف التاجي مف خلاؿ العمؿ كجزيئات نقؿ       

فرازه )لمكوليستروؿ الزائد إلى الكبد، حيث يتـ تحويمو إلى   و .(Stamler et al., 2000أحماض صفراوية وا 

في المصؿ مصحوبة  HDLبالمستويات المنخفضة مف  اً غالب اً مرتبط T2DMداء السكري النمط الثاني 
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وقد ارتبط ىذا المزيج باستمرار بزيادة مخاطر الإصابة بأمراض القمب التاجية  TGبمستويات عالية مف 

(Bitzur et al., 2009.)  

 Low density lipoproteins (LDL)  البروتين الدهني منخفض الكثافة :4 -11-2 -2

البروتيف الدىني منخفض الكثافة ىو أحد المجموعات الأربع الرئيسية لمبروتينات الدىنية، تتمثؿ         

في نقؿ الكوليستروؿ مف الكبد إلى الأنسجة التي تدمجيا في أغشية الخلايا  LDLالوظيفة الرئيسية لػ 

(Colpo, 2005 .)LDL  المعروؼ أيضًا باسـ الكوليستروؿ "الضار" يترسب في جدراف الشراييف ويسبب

 (.WHO, 2007المنخفضة أفضؿ لصحة الأوعية الدموية ) LDLتصمب الشراييف، بشكؿ عاـ  تعد أعداد 
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 : Materials and Methods  طرائق العمل المواد و - 3

 :   Materialsالمواد  1-3

  Instruments  ةالمستخدم ةالأجهز  : 1-1-3

 (.3-1) فيُالجدولُةالمبينُةالاجيزُُةفيُىذهُالدراسُتستخدماُ    

 ةخدمتالمس ةقائمة بالأجهز  :(3-1) جدول

 الشركة المصنعة المنشأ الاجهزة

 Human المانيا COmBI wash Incubator  الحاضنة

 Hettichُالمانيا Centrifuge  جيازُالطردُالمركزي

 Human المانيا COmBI wash  جيازُالغسل

 Human المانيا HS Elisa Human Reader    جيازُالقراءة

 Beco تركيا Deep f ee e- 20 c  مجمدة

Cobas Integra 400 Plus ُالمانياRoche 

ABX  Pentra DX 120 ُالمانياRoche 

 

 Laboratory kits المختبرية دالعد : 3-1-2  

 (.3-2)بالجدولُةالاتيةُالموضحُالعددمنُُكلًُُةفيُىذهُالدراسُتستخدماُ ُُُ

 ةالمستخدم ةالمختبري دلعدبا ةقائم :(3-2جذول )

 الشركة المصنعة المنشأ العدة المختبرية

Human Interleukin 22 (IL-22) ELISA Kit الصين Shanghai 

Human Interleukin 23 (IL-23) ELISA Kit الصين Shanghai 
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Human Factor-related Apoptosis (Fas) ELISA Kit الصين Shanghai 

Human Factor-related Apoptosis ligand (FasL) 
ELISA Kit 

 Shanghai الصين

                        

   Equipments ةالأدوات المستخدم  : 3-1-3

 (.3-3) فيُالجدولُرقمُةالادواتُالمبينُةاستخدمتُفيُىذهُالدراسُُُُ

 ةالادوات المستخدم 3-3):) جذول

 الشركة المصنعة المنشأ الادوات

Cold rack box امريكا Biobasic 

Pipette tips امريكا Sterillin 

 Grenier المانيا Eppendrof  tubesاناتية صغيرج 

 Labcco المانيا tubes Testاناتية اختثار 

EDTA test  tubes 5 Ml ُالصينAfco-Dispose 

 Medicd lect سوريا Tourniqet تورنكا

 Bioneer كوري Rack tube حاملُانابيب

 Biokit فمنده Micro pipette  ماصةُدقيقة

 Gelson فرنسا Graduate pipette  ماصةُمدرجة

 Meheco صيني Plastic disposable syringes 5 ml  محقنةُطبية

 Seweiehes schuellُالمانيا Filter paper ورقُترشيح
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 : طرائق العمل   3-2

   خطوات العمل : 1-2-3

فيُعامُبعقوبةُالتعميميُمستشفىُوُُةلمعيادةُالاستشاريمنُالمراجعينُُشخصا88ًُُشممتُعيناتُالدراسةُُُُُُُ
ُ ُمن ُلمفترة ُالعينات ُجمعت ُحيث ُديالى 4142ُُ\41\41محافظة ُالعينات4141ُُ\ 1\41ولغاية ُتقسيم وتم

 .(4-4فيُالشكلُ)كماُُةالمدروس

 

 

 

                                   

   

 

 

 

       

      

 

 مخطط خطواث انعمم :(1-3شكم ) 

 شخص 88عينات الدراسة 

 شخص مصاب  60
شخص مجموعة  28

 سٌطرة

مصاب بالسكري  ذكر/  30
 النمط الثانً

مصابة بالسكري  انثى/  30
 النمط الثانً

 

( وأختبار WBCSو RBCSوPLTو Hbأختباراث دمويت ) 

HbA1c 

 

سكر ختباراث انكيموحيويت )لاوأ( IL-22,IL23,Fas,FasL)أختباراث مناعيت 

 و  Total cholesterol  ،LDL  ،HDL،انصيام،  انكرياتينين 

Triglycerides  ) 
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   Collection of Samples  جمع العينات : 2-2-3

بعدُالتشخيصُمنُقبلُالطبيبT2DMُُُالثاني(ُعينةُمنُالدمُلمرضىُالسكريُالنمط60ُجمعتُ)       

ديالىُوحسبُالمعاييرُُةمحافظفيُُعميميتالُةشفىُعامُبعقوبتفيُمسُةالعيادةُالاستشاريفيُالاختصاصيُ

ُ ُالسكري ُمرض ُلتشخيص ُالعالمية ُالصحة ُمنظمة ُقبل ُمن  ,T2DM ُ(WHOالثانيُالنمطالمعتمدة

ُتمُجمعُ(30(ُوعددُالاناثُ)30)الذكور(,ُأذُكانُعدد2011ُ منُدمُاشخاصُاصحاءُُة(ُعين28),ُكما

(ُ,14ُ(ُوعددُالاناثُ)14سيطرة,ُوكانُعددُالذكورُ)ُةبوصفياُمجموعُالجنسينُواستخدمتُمنُكلُاىرياًُظ

صددُالمشاركةُفيُالمرضىُوالاصحاءُبُفقةاخذتُمواُكماولمُيكونواُيعانونُمنُايُمرضُمزمنُاوُحادُ

ُبُوُالدراسةُىذه ُُاستمارةحسب ُعمى ُ)ُالمشاركةالموافقة ُرقم ُممحق ُالمعموماتُاُ(4بالبحث ُمنيم ُأخذت ذ

ُوالعمُوُالمطموبة ُ)الجنس ُتضمنت ُُرالتي ُوالامراض ُالاصابة ُبُوُ(المزمنةومدة ُالاستبيانُاستمارةحسب

,ُحيثُتمُتصينـــمنُقبلُممرضينُمخُيدتمُجمعُىذهُالعيناتُعنُطريقُسحبُالدمُالوريُ(4ممحقُرقمُ)

حوبُفيُانابيبُوتمُوضعُالدمُالمسُةـــيـبلستيكةُـــاقنُطبيـــعنُطريقُاستخدامُمحُل(ُمنُالدمـــم5ُحبُ)ــس

ُلمده ُوتركيا ُدق30)ُاختبار ُحراره( ُدرجة ُفي ُلمتخثرُيقة ُثالغرفة ُــ, ُفصمت ُعــمىُم ُلمحصول ُالـــدم عـــينات

ُالاـــسبوُُالامصال ُجياز ُالــطة ُلمــطرد ُ)ـــمركزي ُدق5دة ُ)ـــ( ُوبمعدل ُدقيقة3000ُائق /ُ ُتقسيمُدورة ُتم ُو )

(ُ ُمتساوية ُكميات ُالى ُمايكرول250المصل ُ)ي( ُصغيرة ُانابيب ُفي ُدرجةُ Eppendroffتر ُفي ُوتخزينيا )

لتجنبُتكرارُُةواحدُةخدامُكلُقسمُمنُالمصلُالمحفوظُمرُ,ُوقدُتمُاستلحينُالاستخدامُ(- C20)°ُحرارة

ُ.دُلمنموذجيالذوبانُوالتجم

ُــمُوضعيــوتدمُـنُالـمُميمتر(ــم3ُ)ُبــمُسحــكماُتُُُُُُُ  Ethylene (EDTA)ُمىــاويةُعــابيبُحـيُانـفا

diamine tetra acetic acidُـُلغرضُاجراءُالأختباراتُالدمويةُوأختبارُالHbA1c. 
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 : Laboratory Methods  الطرق المختبرية : 3-3

  لوفي المص FasLو  Fasمستوىو IL-23و  IL-22 ةقياس مستوى الحركيات الخموي : 3-3-1

اختبارُالادمصاصُللأضدادُُباستخدامتمُتحديدىاُكمياFas,FasLًُُ وانُمستوىُالحركياتُالخمويةُُُُُُُُ

شخصُمنُمرضىُسكريُُ(60),ُ(ُشخص88)ـُ(ُل(Sandwich ELISA Testالمناعيةُالمرتبطُبالأنزيمُ

التعميماتُالواردةُفيُعدةُالفحصُحسبُبُ(ُشخصُمنُالاشخاصُالاصحاءُو28و)ُ,T2DMُالثانيالنمطُ

 .( (Shanghaiالمصنوعةُفيُشركة

 :  Test principle مبدأ عمل الاختبار - أ

        ُ ُكمية ُالاختبار ُىذا ُوُيستخدم ُالجاىزة ُالانزيمات ُتقنيةبمن ُاستخدامُُاذُ Immune assayحسب تم

ُالادمص ُُاصــاختبار ُــالُالمناعيةللأضداد ُبالأنزيم توىُــمسُديرــلتقSandwich ELISA testُمرتبط

ُاديةـــضادةُالاحـــــامُالمـــــــــةُسابقاُبالأجســـــــحفرُالتيُكانتُمعممــــلمالعيناخ مُاضافةُــــــ,ُأذُتالمؤشراخ المناعيح

Monoclonal AntibodyُُـــــلمIL-22   ُُةــــــــمُاضافـــــتتُ,حضنـــالُــةــعدُعمميــمُحضنياُوبــدىاُتـــــبعوAnti 

 IL-22 antibodies ُُُةالمعمم ُيؤديSt eptavidin-HRPُُمعُليتحدbiotinُُبالبايوتين إلىُ الذي

ُُتشكيل ُالمناعي, ُعمميوالمعقد ُالحضنُبعد ُغير ُالانزيمات ُأ زيمت ُوتمُالمرتبطة, ُالطبق اضافةُُتوغسل

بتأثيرُالحامضُُالىُالمونُالاصفرُيتغيرثمُالمونُالازرقُُالىوبالتاليُتحولُالمحمولBُُُو  Aالمادةُالاساس

 IL-22ُ (Beutler etُـحسابُامتصاصيةُالمحاليلُوُامتصاصيةُالعيناتُثمُحسابُتراكيزُالعيناتُلم وتم

al., 1985.ُ)ُُالعمل و ,(3-2فيُالشكل)ُكما ينطبقُعمىُباقيُالمؤشراتُالتيُتمُقياسياُفيُُونفسُمبدأ

ُا ُوىي ُلكلbiotinُُُباختلفIL-23 , Fas , FasLُالدراسة ُالتشخيصية ُالعدة ُمع ُالمجيزة ُالمواد وبقية
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 .واحد

 

  Sandwich ELISAمثدأ اختثار  :(2-3شكم ) 

 

 :  FasLو     Fas ,IL-23 ,IL-22طريقة العمل  - ب

  :Preperation of standerd soluations      تحضير المحاليل القياسية -1

 و كما يلي : Shanghaiاُالمصنعةُليمحاليلُحسبُتعميماتُالشركةُالُتحضرُ

 ـُأجريُتخفيفُلممحمولُالقياسيُلم(IL-22)ُ5سمسمةُتخفيفاتُبعددُُعبرالتشخيصيةُُةالمجيزُمعُالعد)ُ)
 .(3-3(ُوالشكلُ)3-4)ُفيُالجدولكماُمبينُ

  

 تحضيرىاُمنُالمحمولُالقياسيُالمجيزُمعُالعدةُةوطريقIL-22ُلمـُلقياسيةالمحاليلُاتراكيز3ُ-4): جذول)

 120μl O iginal Standa d  +  120μl Standa d 
diluents 

Standard No.5 800ng/L 

120μl Standa d No.5 + 120μl Standa d diluents Standard No.4 400ng/L 

120μl Standa d No.4 + 120μl Standa d diluent Standard No.3 200ng/L 

120μl Standa d No.3 + 120μl Standa d diluent Standard No.2 100ng/L 

120μl Standa d No.2 + 120μl Standa d diluent Standard No.1 50ng/L 
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      Standa d solution      No.5    No.4   No.3   No.2   No.1 

 (IL-22) بيضاضيالمحمولُالقياسيُلمبينُالإُطريقةُتحضيرُتخافيف: )3-3(شكل 

 

 ُلم ُالقياسي ُلممحمول ُتخفيف ُأجري ُُ(IL-23)ـ ُمع ُتخفيفاتُُالعدةالمجيز ُسمسمة ُخلل ُمن التشخيصية
 .(3-4(ُوالشكلُ)3-5)ُفيُالجدول(ُكماُمبينُ(5بعددُ

 

 تحضيرىاُمنُالمحمولُالقياسيُالمجيزُمعُالعدةُةوطريقIL-23ُلمـُلقياسيةالمحاليلُاتراكيز3ُ-5):) جذول

120μl O iginal Standa d  +  120μl Standa d 

diluents 

Standard No.5 480ng/L 

120μl Standa d No.5 + 120μl Standa d diluents Standard No.4 240ng/L 

120μl Standa d No.4 + 120μl Standa d diluent Standard No.3 120ng/L 

120μl Standa d No.3 + 120μl Standa d diluent Standard No.2 60ng/L 

120μl Standa d No.2 + 120μl Standa d diluent Standard No.1 30ng/L 
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      Standa d solution      No.5    No.4   No.3   No.2   No.1 

 (IL-23) بيضاضيالمحمولُالقياسيُلمبينُالإُطريقةُتحضيرُتخافيف: )4-3(شكل 

 

 ـُأجريُتخفيفُلممحمولُالقياسيُلم(Fas)ُُتخفيفاتُبعددُُالتشخيصيةُمنُخللُسمسموُالعدةالمجيزُمع
 .(3-5(ُوالشكلُ)3-6)ُفيُالجدول(ُكماُمبينُ(5

 

 تحضيرىاُمنُالمحمولُالقياسيُالمجيزُمعُالعدةُةوطريق(Fasُلمـ)لقياسيةُالمحاليلُاتراكيزُ 3-6):) جذول

120μl O iginal Standa d  +  120μl Standa d 

diluents 

Standard No.5 480nmol/L 

120μl Standa d No.5 + 120μl Standa d diluents Standard No.4 240 nmol/L 

120μl Standa d No.4 + 120μl Standa d diluent Standard No.3 120 nmol/L 

120μl Standa d No.3 + 120μl Standa d diluent Standard No.2 60 nmol/L 

120μl Standa d No.2 + 120μl Standa d diluent Standard No.1 30 nmol/L 
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      Standa d solution      No.5    No.4   No.3   No.2   No.1 

 (Fas)لمـالمحمولُالقياسيُُطريقةُتحضيرُتخافيف: )5-3(شكل 

 

 ـُأجريُتخفيفُلممحمولُالقياسيُلم(FasL)ُتخفيفاتُبعددُُالمجيزُمعُالعدهُالتشخيصيةُمنُخللُسمسمو
  .(3-6(ُوالشكلُ)3-7)ُفيُالجدول(ُكماُمبينُ(5

 

 تحضيرىاُمنُالمحمولُالقياسيُالمجيزُمعُالعدةُةوطريق(FasLُلمـ)لقياسيةُالمحاليلُاتراكيزُ 3-7):) جذول

120μl O iginal Standa d  +  120μl Standa d 

diluents      

Standard No.5 32ng/ml 

120μl Standa d No.5 + 120μl Standa d diluents Standard No.4 16ng/ml 

120μl Standa d No.4 + 120μl Standa d diluent Standard No.3 8ng/ml 

120μl Standa d No.3 + 120μl Standa d diluent Standard No.2 4ng/ml 

120μl Standa d No.2 + 120μl Standa d diluent Standard No.1 2ng/ml 
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      Standa d solution      No.5    No.4   No.3   No.2   No.1 

 (FasL)لمـالمحمولُالقياسيُُطريقةُتحضيرُتخافيف: )6-3(شكل 

 

   Add samples  : إضافة العينات  -2

 يرُالتفاعلُتصفرُفح : Blank wellافةُايُعينةُولاُإضافةُالجسمُالمضادُلمضدُـإضُدونـتIL-22ُُمع

St eptavidin-HRPُ ُ ُالاساسُمايكروليترُمنُالمادة50ُفقطُُضافيA وBُُومحمولُالتوقف Stop 

solution.   

 ُُُالقياسيُالمحمولحفر Standard solutionُالذيُتمُُياسيقمايكروليترُمنُالمحمولُال50ُ:ُيضاف

توحدواُمقدماًُفيst eptavidin-HRPُُ(biotin  antibodiesُُُمايكروليترُمن50ُُوُُسابقاًُُتجييزه

 .(biotin antibodiesالمحمولُالقياسيُلذلكُلاُيتمُاضافةُ

 ُ ُفحصيا ُالمراد ُالعينات ُتم Samples wellحفر ُُت: 40ُُاضافة ُو ُالمصل ُمن 10ُمايكروليتر

ُوSt eptavidin-HRP ُمنُمايكروليتر50ُوبعدىاُتمُاضافةIL-22 antibodiesُُُمايكروليترُمنُ

ُبعدى ُمزج ُليا ُتمأ جري ُالصفيحُا ُبغطاء ُالصفيحة ُالعدةُةالمجيزُُةتغطية ُوتوضعُ مع التشخيصية

 .دقيقة 41لمدةC°37ُُُبدرجةُحرارةIncubateُبالحاضنةُ
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 : preparation of washing solution  تحضير محمول الغسل  -3

منُُمميمتر20ُُوذلكُبوضعُ,لاستخداموُلاحقاًُ(ُمعُالماءُالمقطرُ(30xتركيزُمحمولُالغسلُُففخُ         

منُالماءُ مميمتر580 فيُاسطوانةُزجاجيةُومنُثمُاضيفُاليوُُ Wash Buffersمحمولُالغسلُالقياسي

 .مميمتر600 (ُليصلُحجمُكميةُالدارئُالىُ(distilled waterالمقطر

  Washing stage  :  الغسل مرحمه -4

بمحمولُقُعمىُسطحُالحفرُتمُغسلُكلُالحفرُىوُعال ازالةُكلُماوُُبعنايةتمُرفعُغطاءُالصفيحةُُُُُُُ

ُو ُُالغسل ُك ررت ُالغسل ُوا5ُعممية ُواحد ُكل ُبين ُلامرات 30ُُخرى ُثانية ُبشكلُثم ُالقياس ُصفيحة جففت

 .Filter paper ُمقموبُعمىُورقُالترشيح

 : Color development ونمتطور ال  -5

      ُ 50ُُا ضيف ُكاشف ُمن Chromogen Aُُمايكروليتر ُكل ُالى ُبعدىا مايكروليتر50ُُُأ ضيفالحفر

لصفيحةُالمجيزُاوضعُغطاءُُجُخفيفُورُجُاوُزُلكلُالحفرُنعملُلوُمChromogen Bُكاشفُمنُُايضاًُ

لتطورُُدقائقُبعيداًُعنُالضوء10ُلمدةC°37ُُُبعدىاُوضعتُبالحاضنةُبدرجةُحرارةُةُالتشخيصيُةمعُالعد

ُ.المون

 : Stop  مرحمة التوقف  -6

ونُمنُمالتفاعلُوتغيرُالُلإيقافلكلُالحفرstop solutionُُُمايكروليترُمنُمحمولُالتوقف50ُُأ ضيفُ     

ُ.الاصفرُالمونُالازرقُالىالمونُ

 و,IL-23  Fas)ُىيُوُالدراسةالتيُتمُقياسياُفيُىذهُُةباقيالعمىُالمؤشراتُاعتمدتُطريقةُالعملُذاتياُ

FasL). 
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 :  Read Results قراءة النتائج -7

ُ)ُتتمُُُُُ ُموجي ُطول ُعمى ُالعينات ُامتصاصية ُخُ(nm 450قراءة ُمحمولُبعد ُاضافة ُمن ُدقائق مس

ُالعيناتتمُحسابُتراكيزُُاذ,ُ(دقائقُبعدُإضافةُمحمولُالإيقاف10ُيجبُإجراءُالقراءةُخللُ اذ)ُالتوقف

ُ Standardsوتراكيزُيالسين عمىُالمحورAbsorbanceُُُقياسُتوضعُفيوُالامتصاصيةُىباستخدامُمنحن

 .(4,1,4,4)ممحقُُاتُقيدُالدراسةيننستخرجُتراكيزُالعُبوساطتوالذيSlopeُُونعملُُيىُالمحورُالصادعم

 Hematology tests  يةو الفحوصات الدم: 3-3-2

ُقياسُمستوياتُالمؤشراتُالدمويةُ        ,ُحسابُاعدادHemoglobinُ  (Hb)نُبيقياسُالييموغموُُ(تمَّ

 White Blood(ُ WBCS)ُضاءبي,ُأعدادُخلياُالدمُالRed Blood Cells(RBCSُلياُالدمُالحمراء)خ

Cellsُُ ُ)وُالدمُالصفيحاتواعـــــــداد PLTُية )Plateletsُُابوس ُطة ُ(ABX  Pentra DX 120)جــــــياز

(ُ ُ الذيُ(1ممحق ُمــبدأبيعمل Impedance (Electronicُُ) حسب ُُيستخدمإذ ُالجياز ُالدمُىذا لتحميلت

ُتحتويُأنابيبفيُُةوضعُالدمُالوريديُمباشرُيُاذُComplete Blood Counts (CBC)لمعدُالكميُلمدمُوُ

,ُلحاسوباعمىُاُجظيرتُالنتائحوصاتُالمطموبةُثمُبعدُذلكُفتمُتحديدُالثمُُ(EDTA)جمطُتعمىُمانعُال

  حدةُقياسوُوُ يقيسُتمقائياًُتراكيزُالتحاليلُمنُكلُعينةُوضمنُمدىُ (ABX  Pentra DX 120)ناُاذ

ُ:ُوالذيُيوضحُعمىُالنحوُالتالي

 حذة انقياسو انمذى انمؤشراث

Hb 11-18 g/dL 
RBCS 4-6.2  10^g/L 

WBCS 4-11  10^g/L 

Platelets 150-400  10^g/L 
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 Biochemical Tests الفحوصات الكيموحيوية: 3-3-3

ُالمؤشرات         ُمستويات ُقياس ُ)ُتمَّ ُالكيموحيوية ُ) الصيامسكر ُالدم ,ُ(Fasting Blood Sugarفي

الدىونُُ,Total cholesterol ،LDL ،HDLالكولسترولُالكميُُ,ُمستوىHbA1cسكرمنُالبيالييموغموُ

ُ ُجيازاــبوسُ(CreatinineُوالكرياتينينTriglyceridesُالثلثية Cobas Integra Plus 400ُ) )ُطة

غيرُوضعتُعينةُالدمُفيُانابيبُإذAbsorbance photometryُ) سبُمــــبدأُ)ــحبذيُيعملُــ(ُال8)ممحقُ

ُباستثناءSerum مصلُالدمُُفصمتُعينةُالدمُبشكلُجيدُلمحصولُعمىمُتالتخثرُُوحاويةُعمىُمادةُمانع

فيُُالعينةمعُمانعُالتخثرُوضعتُُالمحفوظةأجرىُعمىُالعيناتُُاذHbA1cُسكرُمنُالبيفحصُالييموغموُ

ثمُبعدُُتُالفحوصاتُالمطموبةدحدُجميعُالعيناتُفيُالجيازُووضعتُ وُ,EDTA)أنابيبُحاويةُعمىُ)

يقيسُتمقائياًُتراكيزُالتحاليلُمنُُ (Cobas Integra Plus 400)ناُاذُ,عمىُالحاسوبُالنتائجظيرتُذلكُ

 :ُوالذيُيوضحُعمىُالنحوُالتالي  حدةُقياسوُُو كلُعينةُوضمنُمدى

 

 

 

 طريقت انقياس حذة انقياسو انمذى انمؤشراث

Glucose 4.11-6.05 mmol/L Absorbance 

HbA1c 4.80-5.90 % Absorbance 

Creatinine 62-106 μmol/L Absorbance 

HDL Cholesterol 0.78-1.6 mmol/L Absorbance 

LDL Cholesterol 0-2.6 mmol/L Absorbance 

Total Cholesterol <5.2 mmol/L Absorbance 

Triglyceride 0.86-1.9 mmol/L Absorbance 
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 Statistical Analysis : حصائيالاالتحميل  3-4

ُُُُُُُُ ُالاحصائي ُالتحميل ُالاحصائيُباستخداماجري ُالحزمة ُالاجتماعيُةبرنامج  Statistical)ُةلمعموم

Package  for Social Sciencesُ ُرقم ُالاصدار ُذي ُو00ُ( ُالوُ, ُالوصفيةُصفت ُالصيغة ُذات متغيرات

ُالعدد ُاخُ,المئويةُةوالنسبُ,بصيغو ُباستخدام ُالمقارنة ُتبوتمت ُوصفتُ(Chi- square)ار ُحين ُفي ,

يةُباستخدامُالمعدلُوالانحرافُالمعياريُلممعدلُوالخطأُالقياسي,ُوتمتُالمقارنةُدغيراتُذاتُالصيغةُالعدتالم

ُ ُاختبار ُباستخدام ُالمجاميع ُمجموعُt (t-test)بين ُيتبين ُاكثر ُبين ُالمقارنة ُاثناء ُفي ُمجموعن ُتمُيتمن ن

ُ ُاختبار ANOVAُاستخدام ُالارتباط ُمعامل ُاختبار ُاستخدم ,Rُُُبين ُالمحتممة ُالعلقة ُمقياس لإيجاد

 , p ≤ 0.01ذاتُالمستوىُ)ُةعندُالفروقُالمعنويمتغيرين,ُوقدُتمُاجراءُجميعُالاختباراتُفيُالدراسةُالحاليةُ

p ≤ 0.05( )Levesque, 2007). 



 

 الفصل الرابع 

 النتائج و المناقشة

Results and Discussion 
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  Results and Discussion النتائج  والمناقشة -  4

 توزيع مجموعتي الدراسة 1. 4

مجموعتيف ، مجموعة المرضى المصابيف بداء  عمى ( عينة موزعة88تضمنت الدراسة الحالية )       

مف الأصحاء  ( عينة28مجموعة السيطرة و تضـ )و  ( عينة60و شممت )( T2DMالسكري النمط الثاني )

ّـَ توزيع المجموعتيف بحسب النسب المئوية بالنسبة لمجنس والفئة العمرية  . ت

( الذيف شممتيـ الدراسة ىو T2DMالمتوسط العمري لمرضى داء السكري النمط الثاني ) إفَّ       

سنة، اما المتوسط العمري لأفراد مجموعة السيطرة ىو ( 79-40( سنة لممدى )56.01±1.08)

دلالة  اذ اً عالي اً ػػمعنوي اً ػػحالية فرقػػ( سنة، إذ أظيرت الدراسة ال62-33( سنة لممدى )45.39±1.76)

 كما في و( 0.01أصغر مف ) (P valueكانت قيمة ) السيطرة و إحصائية بيف مجموعتي المرضى و

 (.4-1الجدوؿ )

  مجمىعتي اندراسة مىزعة باننسبة نهعمر :(41-جدول )

P  value Mean± SEM Maximum Minimum Group 

 

0.00** 

56.01±1.08 79 40 Patients 

45.39±1.76 62 33 Controls 

 (P value < 0.01)**(: وجود دلالة معنوية عالية )

     

ة مف الاناث، اما مجموعة عين 30وعينة مف الذكور  30عينة شممت  60ضمت مجموعة المرضى          

عينة مما ادى الى  14عينة ونصيب الاناث كاف  14منيا ر عينة، كاف نصيب الذكو  28السيطرة فضمت 
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( لكوف نسبة عدد p>0.05عدـ ظيور فرؽ معنوي ذي دلالة احصائية بيف الجنسيف وكذلؾ المجموعتيف )

 الدراسة.الذكور مساوٍ لنسبة عدد الاناث في كؿٍ مف مجموعتي 

الإصابة بالمرض كانت ضمف مدى واسع مف الفئات العمرية، إذ  الدراسة اف ىذهنتائج  أظيرت       

و  ( سنػة59-50اف )ػػمت الفئتػاف العمريتػػػة، وسػجػػسن 79ة إلػى ػسن 40ابيف ما بيف ػت أعمػػار المصػتراوح

ة العمرية ػػفئػػتيما الػػػا، تمػػػمنيم كؿِ ػ( ل%36.66ة )ػػ، إذ كانت نسبمرضىػػلم  ةػػػأعمى نسب( سنة 60-69)

(،  %6.66( سنة نسبة )79-70) (، في حيف سجمت الفئة العمرية%20( إذ بمغت النسبة فييا )40-49)

وكما  ،(P≤0.01) الاختلافات ما بيف نسب الإصابة لمفئات العمرية فرقاً معنوياً ذا دلالة إحصائية شكمت وقد

   (.2-4مبيف في الجدوؿ )

 توزيع مجموعة الدراسة وفق النسب المئوية لمجنس والفئات العمرية :(42-) جدول

 Parameters  

Groups 

Total  P value  Patients 

No.(%) 

Controls 

No.(%) 

Gender  
Male 30 (50%) 14 (50%) 44 (50%) 

1.00 Female 30 (50%) 14 (50%) 44 (50%) 
Total 60 (100%) 28 (100%) 88 (100%) 

 Patients %  

Age groups 

(years) 

 

40-49 12  (20.0%) 

0.01 ** 
55-59 22 (36.66%) 
65-69 22 (36.66%) 
75-79 4 (6.66%) 

Total 60  (100%) 
 P≤0.01 وجود دلالة معنوية      **=

                     

( سنة، أكثر الفئات العمرية 69 -60( سنة، )59-50بأفَّ الفئة العمرية ) لقد وجد في الدراسة الحالية        

اذ انو  ،((36.66% وشكمت أعمى نسبة إصابة وتمثؿ  ،T2DMالتي تظير استعداداً للإصابة بداء السكري 
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  الػحشوية الػمنطقة في وتراكميا الدىوف كتمة مما يؤدي الى زيادة البدني النشاط يقؿ العمر في التقدـ خلاؿ

 Visceral Region فالانسولػػي مقػػاومة زيػػادة إلى يػػؤدي وىػػذا بػدورهInsulin Resistant   تعزيز بالتالي و 

 لدى تظير العمر تقدـ كمماذلؾ  إلى إضافة . (Akram, 2013)الثاني النمط السكريداء ب الإصابة خطر

 الفسيولوجية والتي تحدث بسبب التغييرات لدييـ لمناعيا زالجيا لضعؼ نتيػػجة كثيرة مضاعفات المسنيف

نتيجة  مع متفقة النتيجة وىذه .(Park et al., 2003) المناعي لمجياز المناعية الخلايا نشاط تغير قد التي

 يالثانػ السكري النمط وداء العمر بيف إحصائية دلالة ذات علاقة وجود التي أظيرت Jasim (2015) دراسة

لعدـ  )2013 (و اخروف  Brand نتائج مع الحالية الدراسة نتيػػػجة بػػػػػينما تػػػختمؼ العراقي، لممريض بالنسبة

 .يالثانػ السكري النمط وداء العمر بيفحصوليـ عمى فروؽ معنوية 

  Immunological studyالدراسة المناعية: 4-2

 T2DM مرضىفي مصل (  IL-23و IL-22)  23و  22 قياس مستوى البين الِإبيضاضي: 4-2-1

في مصؿ مرضى  (IL-22) 22نتائج الدراسة الحالية اف متوسط  تركيز البيف الإبيضاضي  اظيرت      

الفروؽ بيف  وكانت( كانت مرتفعة مقارنة بالمجموعة الضابطة T2DMداء السكري النمط الثاني )

 داءػػػب ابيفػػػػالمص دـ ؿػػػمص يػػف يزهػػتركمتوسػػط  مغػػب إذ (P≤0.05) ائيةػجموعتيف ذات دلالة إحصػالم

ه تركيز  متوسط الضابطة كاف العينة في بينما (ng/L 23.72±175.85النمط الثاني ) كريػػػالس

(108.31±15.49 ng/L)،  انخفاض مستوىنتائج الدراسة الحالية  اظيرتكما IL-23 مرضى ال لدى

 مصؿ في تركيزه متوسط بمغ إذ بالمجموعة الضابطةقارنة ػم T2DMداء السكري النمط الثاني المصابيف ب

ولـ  (ng/L 19.63±73.04)ه تركيز  الضابطة كاف العينة في بينما (ng/L 13.26±66.28) المصابيف دـ
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 (3-4كما موضح في الجدوؿ ) ، وp > 0.05))تكف الفروؽ بيف المجموعتيف ذات دلالة إحصائية 

 .( 9)والممحؽ

 مجمىعتي اندراسة في( IL-23 و IL-22) انبين الابيضاضي مستىي :3)-4(جدول 

P  value Mean± SEM Group Parameters 

0.019* 
175.85±23.72 Patients Serum IL-22 

(ng/L) 108.31±15.49 Control 

0.612NS 
66.28±13.26 Patients 23Serum IL- 

(ng/L) 73.04±19.63 Control 
 P≤0.05يوجد فرق معنوي احصائي  *=

NS  عدم وجود فروق معنوية :(p > 0.05) 

  

 et alDalmas ;2014 ,.)كؿ مف ونتائج   (2014واخروف ) Zhaoذه النتيجة مػع نتػائج ػىتتفؽ          

. 2016 et alGong ) عينة لدى الثاني والعشروف الأبيضاضي البيف مف عالية يزػتراك عمى حصموا إذ 

 ايتوكينات ػػػػػػػػالس عبوػػػػتم الذي الكبير دورػػػػػال تدعـ الدراسات أغمب ،ةػػػالضابط العينة مع بالمقارنة المصابيف

 للالتياباتالمنشئة السايتوكينات ف T2DMمرض السكري مف النمط الثاني  في ظيور

Proinflammatory  cytokines  مرض في التسبب وفي الانسوليف مقاومة في حاسماً  ًدورا تؤدي 

يمكف أف تتداخؿ السايتوكينات مع العديد مف مسارات الإشارات داخؿ الخلايا  ، كماالثاني النمط مف السكري

تـ الإبلاغ  في الآونة الأخيرة T2DMخلاؿ  اً ميم دوراً  ؤديػػتمايتوكوندريا التي ػػػثؿ الػػات مػػوكذلؾ العضي

 T2DM مرضى ففي  T2DMمثيرة لمجدؿ في التسبب في  اً أدوار  يؤدييمكف أف   ((IL ‐ 22عف أف 

مما يؤدي الى تحفيز  ،Th17 و Th2و  Th1 إلى الدىنية الأنسجة في الممفاوية  (CD4+T) خلايا تتمايز
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 Th17 خلايا تنتج ، اذالمنتجة ليذا البيف الابيضاضيخاصة  الاستجابة المناعية لدى الخلايا المناعية

مما يسبب ارتفاع مستواه في مصؿ المصابيف مقارنة  ، IL-22و  IL-17مثل  السيتوكينات مف سمسمة

في  C-Junعبر مسارات  pro-IL-1βعف طريؽ النسخ  IL-1βإطلاؽ  IL-22يحفز بمجموعة السيطرة، 

والذي بدوره يساىـ في تغيير بيولوجيا الانسجة الدىنية في مرضى السكري النمط الثاني ويعزز البلاعـ 

المضادة لمدىوف ومقاومة الانسوليف في الخلايا الشحمية التي تساىـ في تطوير مرض السكري الاستجابات 

وفقاً  T2DMفي التياب الأنسجة الدىنية في  IL-22و  IL-1β، مما يشير إلى دور كؿ مف النمط الثاني

 . (2016واخروف ) Gongلدراسة 

أف مستويات الذيف اوضحوا  )2012 (واخروف Chen نتائج مع الحالية الدراسة نتيػجة بػينما تػختمؼ      

22-IL  كانت أقؿ في المرضى الذيف يعانوف مفT2DM 2018 ,.أفاد )، كما; et alAbadpour 

Hasnain et al., 2014 أف )IL-22 لانكرىانزضد استجابات الإجياد في جزر  اً واسع اً ائيوق اً تأثير  يظير 

 IL ‐ 22للالتياب، وعميو يبدو اف انخفاض تنظيـ  المنشئيفضد افراز الوسطاء  كابحاً و دوراً  وخلايا الكبد

وانخفاض حساسية  لتحريض الالتياب اً رئيس ف سبباً ، قد يكو T2DMفي المرضى الذيف يعانوف مف 

في المرضى الذيف يعانوف  لإجياد التأكسدي في الشبكة الإندوبلازميةازيادة  الأنسوليف واستقلاب الدىوف و

 .T2DMمف 

مية لتعزيز بقاء قادرًا عمى اليجرة إلى الآفات المح IL-22أف  (2015و اخرون ) Dudakovبيف كما      

تمؼ  في اثناء مدة عنوفترات طويمة مف الإفراط في التعبير المزمف اليمكف أف تؤدي  ومع ذلؾ ،الخلايا

شارات التيابية أخرى والتوظيؼ اللاحؽ لخلايا المس Chemokinesى إنتاج  ػػإلالانسجة الحاد  تجيب وا 

يتوسط استجابة  IL-22وعميو سواء كاف  ،مما يؤدي إلى تدىور حالة المرض المرضي في الأنسجة الممتيبة
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لذا  الانترلوكيفيـ في التياب الفسيولوجيا المرضية فيذا ربما يعتمد عمى السياؽ و / أو بيئة فسيولوجية أو يس

 .T2DMأثناء التسبب في في حديف  يسيؼ ذكقد يعمؿ  IL-22فاف 

قد انخفضت مع عدـ وجود  T2DMفي الدـ لدى مرضى   IL-23 زكياأظيرت النتائج المسجمة أف تر       

كؿ  ( و نتائج2017و اخروف ) Guptaمع ( مقارنة بالضوابط وتتفؽ ىذه النتيجة P > 0.05) فرؽ معنوي

اف انخفاض مستوى الخلايا الممفاوية المساعدة  .( 2014et al., 2019; Roohi alet Maboudi ,.) مف

Th17  البيف الابيضاضي الثالث والعشروف عف مستقبؿ  ةالمعبرIL-23  قد يكوف مسؤولًا عف انخفاض

مستوى الاستجابة المناعية لدى الخلايا المناعية المنتجة ليذا البيف الابيضاضي مما يؤدي الى انخفاض 

مستواه في مصؿ المرضى المصابيف بمرض السكري مقارنة بمجموعة السيطرة و مف الممكف اف يكوف 

الكامنة و ممارسة الضغط عمى الخلايا الممفاوية اختلاؿ تركيز السكر و زيادة الانسوليف و الالتيابات 

 مفت نتائجػػا اختػػبينم  ،اتػػابة بالالتيابػػادة الاصػػيؤدي الى ضعؼ الاستجابة المناعية وزي Th17المساعدة 

ادة ػػدوا زيػػػػذيف وجػػػال ( 2017et alFatima ,.نتائج ) ( و2010واخروف )  Pan نتائج كؿ مف عػػمدراستنا 

دي في ػػػا يسبب الإجياد التأكسػػػػفي البنكرياس مم IL- 23ا في ذلؾ ػػػالالتيابية المتعددة بم الانترلوكيناتفي 

 . T2DM السكري مرضىلدى  cells β-خلايا بيتا 

 T2DM مرضى في مصل  Fasو Fas Ligand قياس مستوى  2. 2. 4

النمط  بداء السكري لدى المصابيف مرتفعكاف  Fasتركيز  نتائج الدراسة الحالية اف متوسط اظيرت      

 المرضى دـ مصؿ يػػػف يزهػػترك متوسػػػط غػػبم إذة ػػػمجموعة الضابطػػارنة بالػ( مقT2DM) الثاني

(1.71±0.58 nmol/L )ه تركيز  ة كافػػػػالضابط ةػػػالعين يػػف بينما(nmol/L 0.81±0.27) ودػػػػػػػػػوج مع 

 FasLانخفاض مستوى نتائج الدراسة الحالية  اظيرتكما  ،( P≥ 0.05)ائية ػػػإحص ةػػػدلال ذي معنوي رؽػػف
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 متوسط بمغ إذ مقارنة بالمجموعة الضابطة T2DMداء السكري النمط الثاني المصابيف بمرضى ال لدى

ه تركيز  متوسط الضابطة كاف العينة في بينما( ng/ml 8.07±1.01) المصابيف دـ مصؿ يػػػف يزهػػػترك

(/mlng 18±1.41.10) ةػػػإحصائي دلالة ذي نويػػػمع فرؽ ودػػػمع وج (0.05 ≤P )  وكما موضح في الجدوؿ

 et Kumarف )ػػؿ مػػكائج ػػنت (  و2014روف )ػػػاخو   Stoynev  ػائجػػػنتيجة مػع نتػػذه الػفػؽ ىػػػتت  (،4-4)

., 2013; Hamid and Shani, 2018al). 

 مجموعتي الدراسة في FasLوFas  مستوى:  )4-4(جدول 

P  value Mean± SEM Group Parameters 

0.05* 
1.71±0.58 Patients 

Serum Fas (nmol/L) 
0.81±0.27 Control 

0.04* 
8.07±1.01 Patients 

Serum FasL (ng/ml) 
10.41±1.81 Control 

 P≤0.05*= يوجد فرق احصائي معنوي 

 

، عدة مف الخلايافي أنواع  مسؤوؿ عف تنشيط الاستماتة  ميـىو نظاـ تنظيمي  Fas  /FasLنظاـ       

في الدـ لدى مرضى  Fasكيز اأظيرت النتائج المسجمة أف تر  ،خلايا الجزر في البنكرياسبما في ذلؾ 

T2DM  ،يتـ تفسير سبب ىذه الزيادة انو عند زيادة مستويات و قد زادت بشكؿ ممحوظ مقارنة بالضوابط

 تعبيروتحفيز رفع في البنكرياس  β-cellsقد يتسبب في التياب الخلايا بيتا  Hyperglycemiaالجموكوز 

Fas يبدأ تحريض ونسخ  اذتصبح الجزر حساسة تدريجيًا للاستماتة،  الذي يرتبط بالتياب خلايا بيتا و

 .( 2013et alKumar ,.مف السايتوكينات المؤيدة للالتيابات )عف طريؽ عدد  asFوتعديؿ 
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لدى مرضى   FasLكيز ا( في تر P < 0.05) معنوياً  الدراسة الحالية انخفاضاً  نتائج أظيرتكما       

T2DM  مقارنة مع الضوابط، يمكف تفسير ىذا التناقص أف التعبير العالي لمستقبلاتFas  والذي يرتبط(

أثناء عممية موت الخلايا في  FasLلبدء موت الخلايا المبرمج( سيؤدي إلى زيادة استيلاؾ   FasLمع 

 نتيجة بػػينما تػختمؼ .( 2014et alStoynev ,.في المصؿ ) FasLالمبرمج مما يؤدي إلى تقميؿ تركيز 

أظير اختلافات غير ميمة في  Fasالذي ذكر أف مصؿ  )Tankova )2012نتائج  مع الحالية الدراسة

T2DM عف  العالية لمجموكوز تضعؼ وظيفة الجزرز كياافاد إف التر  ذلؾ اضافة الى، مقارنة بالضوابط

في خلايا بيتا و التي يمكف أف  ذائي لمجموكوز في المايتوكوندريامية التمثيؿ الغػعم خمؿ في حدوث طريؽ

 .ليذه الخلايا تحفز موت الخلايا المبرمج

 

 مع الجنس و الفئات العمرية علاقة المؤشرات المناعية: 4-2-3

 أظيرت لممصابيف بداء السكري النمط الثاني بالنسبة الجنس مع المؤشرات المناعيةمستوى  مقارنة عند      

 فرؽ وجود مع عدـ الاناث مقارنة بالذكورعند   IL- 23و IL-22 في تركيز الدراسة الحالية انخفاض نتائج

حسب الفئات بكما أظيرت نتائج التحميؿ الإحصائي   (،P<0.05)إذ كػػانت  احصػػائية دلالة ذي معنوي

سجمت  اذ، مجموعة المرضىػػاختلافات كبيرة بيف الفئات العمرية لعدـ وجود العمرية لدى مرضى السكري 

 مع ( سنة70-79تمتيا الفئة العمرية )، IL- 23و IL-22 مف ( سنة أعمى مستويات50-59فئة الأعمار )

 .(5-4(، كما في الجدوؿ )P > 0.05عمرية )ػات الػدـ وجود دلالة معنوية بيف الفئػع

 

 

 



                                        Results and Discussion      اننتائج  و انمناقشة   انفصم انرابع :   

 

63 

 

 مع جنس المرضى و الفئات العمرية العلاقة بين المؤشرات المناعية :(5-4) جدول

Parameters 
IL-22(ng/L) 

Mean ± SEM 
IL-23 (ng/L)  

 Mean ± SEM 
Fas(nmol/L) 
Mean ± SEM 

FasL(ng/ml) 
Mean ± SEM 

Male 179.59±38.11 69.78±21.95 2.11±1.01 8.58±1.59 

Female 172.12±28.91 62.77±15.24 1.31±0.61 7.56±1.27 

 

P value 
0.537NS 0.388NS 0.178NS 0.501NS 

Age groups 

(years) 

IL-22(ng/L) 
Mean ± SEM 

IL-23 (ng/L)  
 Mean ± SEM 

Fas(nmol/L) 
Mean ± SEM 

FasL(ng/ml) 
Mean ± SEM 

40-49 148.13±27.49 51.14±11.84 0.81±0.36 7.42±1.14 

55-59 227.05±41.34 ±29.8484.21 2.65±1.37 8.92±2.21 

65-69 168.14±34.36 57.69±19.50 0.62±0.02 7.52±1.60 

75-79 189.38±53.07 60.27±21.09 1.43±0.81 8.39±0.57 

P value 0.870NS 0.786NS 0.645NS 0.932NS 

NS  يوجد فرق إحصائي معنوي  =لاP>0.05 

  

لـ تكف ( اذ  2017et al., 2018; Gupta et alShen ,. ) كؿ مف مع وجػاءت ىذه النتيجة مػتفقة      

 المصؿفي  IL-22  ،IL-23 ىناؾ فروؽ معنوية بيف الجنسيف كما أنو لا توجد ارتباطات معنوية لمستويات

النمط  السكري داءب المصابيف لدى احصائية دلالة ذي معنوي فرؽ وجود عدـ فا الجنس، العمر وفئات مع 

 الدفاع اليات المناعية و نفس الأستجابة المناعية تظير الخلايا إلى اف ذلؾ يعود قد لمجنسيف بالنسبة الثاني

 داخؿ في الحاصؿ فالتفاعؿ الجنس عف النظر بغض ما إلى حد متشابية تكوف اذ الجنسيف لدى المناعي

 المرضى مصؿ في المناعية الاستجابة عف المسؤولة المناعية الخلايا تفعيؿ إلى يؤدي المريض جسـ

الجسـ  في المؤشرات المناعية مستوى عمى الجنس ريتأث عدـ ذلؾ مف ونستنتج T2DM المصابيف

(Voskuhl, 2011). 
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تػػػػػقدـ العمر بػالنسبة لمفئات العمرية  مػػػع IL-23تركيز زيػادة( 2017)واخروف  Fatima وجدت دراسة        

 الشيخوخة ، كما ومضاعفات للأمراض مسببة وكعامؿ الالتيابية العمػمية فػي IL-23اذ ممكف اف يػػشترؾ 

 ( ومنيا دراسةIL-22)،IL-23لتحديد فيما ما إذا كانػػػػػػت الشيخوخػػػة تػػزيد مف ردود  عديدة اجريت دراسات

تاج ػػمى أنػدـ العمر عػػػػريت لمعرفة تأثير تقػي أجػ( الت 2010et al., 2012; Shaw et alBasile ,.) كؿ مف

( مع تنشيط التياب الشيخوخةببيئة مؤيدة للالتيابات ) خوخة تتميزػػفالشي  السايتوكينات المؤيدة للالتياب،

مناعي فطري منخفض الدرجة ومستمر قد يزيد مف تمؼ الأنسجة الناجـ عف العدوى في كبار السف، حيث 

 ،يابات ربما تكوف واقية مف العدوىلدى كبار السف ىذه الحالة المؤيدة للالت IL-22لوحظ اف ىناؾ زيادة في 

 .و العدوى لدى كبار السف المضاد لمميكروباتإنتاج المواد المتفاعمة الحادة ويعزز الدفاع  IL-22يحفز  اذ

يز ػػػي تركػسكري فػػرضى الػػة مػػف مجموعػػػبيرة بيػػات كػػالية أي اختلافػة الحػػالدراس نتائج يرػلـ تظ       

(LasF ,asF) اذ اظيرت انخفاضاعتماداً عمى الجنس ، ( في تركيزLasF ,as F عند ) الاناث مقارنة

مما يدؿ عمى عدـ تأثير عامؿ الجنس  ،(P>0.05)احصػػائية دلالة ذي معنوي فرؽ وجود مع عدـ بالذكور

 Fas and Fasعمى مستويات موت الخلايا المبرمج ) لممرضى المصابيف بداء السكري النمط الثاني

Ligand  ،) زتركي فيوجود اختلافات  الحالية الدراسة نتائج أظيرتكما(LasF ,as F) في العمر تقدـ مع 

، كما في الجدوؿ  .P>0)50)فرؽ معنوي يمة ولـ تسجؿ م كانت غيرالعمرية لكف ىذه الاختلافات  الفئات

اف البيانات  وا( حيث افادHamid and Shani, 2018وجاءت ىذه النتيجة متفقة مع نتائج ) (،4-5)

  ،الجنس والعمرمف حيث ذات دلالة إحصائية بيف مجموعة مرضى السكري  اتالمسجمة لا توجد بيا فروق

( سنة، 70-79)تمتيا الفئة العمرية  ،(LasF ,as F) مف ( سنة أعمى مستويات50-59سجمت فئة الأعمار )

جياد التأكسدي بسبب الإ اً تتبابياس ة تصاب الخلايا بالخمؿ وتظير فشلاً العمر والشيخوخفي مع التقدـ اذ 
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عمى القضػاء عمػى الخلايا المصػابة ممػا  Apoptosis يعمؿ موت الخلايا المبرمج  ،وتمؼ الحمض النووي

ة ػنتيج يعد  Apoptosisجػػخلايا المبرمػوت الػاف مػ(، لػذا فFas and Fas Ligandيز)ػادة تراكػػػؤدي الػى زيػي

 .( 2012et alLu ,.) ةػيخوخػػة الشػػعمميػة لػمػعقول

 Correlations: العلاقات الترابطية 4-4-2

ة بيف مستويات المؤشرات المناعية قيد الدراسة بعضيا مع بعض ( العلاقة الترابطي6-4الجدوؿ )يوضح       

اظيرت نتائج العلاقات  في حيف، (P<0.01) وجد اف جميع الارتباطات كانت معنوية مع العمر، وقدو 

 والمؤشرات المناعية عدـ وجود ارتباطات معنوية . ،الترابطية بيف عامؿ العمر

 في مجموعة المرضى المناعيةتباط المؤشرات ر معامل ا :(6-4)جدول 

 

Parameters 

 

Correlation 

 

 

Age IL-22 IL-23  

 

FAS 
 

FASL 

Age 
R  .161 .161 -.021 .148 

P  .135 .134 .843 .168 

IL-22 

 

R .161  .894** .745** .851** 

P .135  .000 .000 .000 

IL-23  
R .161 .894**  .879** .915** 

P .134 .000  .000 .000 

FAS 

 

R -.021 .745** .879**  .824** 

P .843 .000 .000  .000 

FASL 

 

R .148 .851** .915** .824**  

P .168 .000 .000 .000  

R=Pearson Correlation, P=Probability,*=positive correlation. 
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يتوكينات و امما يؤدي الى جذب الس فػػي داء السكري النمط الثانيتيابيػػة شائعة لالػػمسارات الا      

sCell PresentingAntigen  الخلايا التائية المساعدة  دعػت تكيفي،ػػلايا الجياز المناعي الػػػط خيػػػوتنش

CD4 + T أثناء الدفاع عف المضيؼ وتسبب في الأمراض  في حاسمة لتوجيو الاستجابات المناعية المناسبة

و  Th1 مثؿ الخلايا التائية لايا التائية التنظيمية والفعالةاذ تتمايز إلى مجموعات فرعية مف الخ ،الالتيابية

Th2  وTh17  كما  ،ائيةػػػذه الخلايا التػػػلتنشيط ى اً حفز ػػػمبوصفو الػػػموالية للالتياب التي تطمؽ السيتوكينات

اج السيتوكينات المسببة لإنت Th17يحفز خلايا   Cells PresentingAntigen( الصادر عف IL 23) اف

في حد ذاتو ىو محفز ضعيؼ للالتياب  22IL  ،17-ILو   IL-17و  1β-ILو  TNFمثؿ  للالتياب

 الالتيابيةمما يؤدي الى زيادة الحالة  وتستمد آثاره الالتيابية القوية مف وظائفو التآزرية مع ىذه السيتوكينات

 (. 2019et alHirahara and Nakayama, 2016; Chen ,.وبالتالي تمؼ النسيج )

 اً دأو حتى مضا اً صامت اً مناعي اً يمثؿ نمط  Apoptosisدراسات أف موت الخلايا المبرمج الأفادت  كما      

مما يؤدي إلى إزالة الخلايا في حالة عدـ التنشيط الصريح لجياز المناعة ومع ذلؾ وجد أف موت ، للالتيابات

للالتياب  المنشئةمرتبط بإنتاج مجموعة مف السيتوكينات  Fas / FasLالخلايا المبرمج الناجـ عف 

إلى إفراز عوامؿ مناعية كيميائية   Fasكما يمكف أف يؤدي تحفيز مستقبلات ،Chemokines والكيموكينات

ف ىذه امما يوحي ب وبروتينية نشطة أخرى يمكف أف تؤثر عمى الاستجابة المناعية تجاه الخلايا الميتة نفسيا،

 .( 2013et alCullen ,.) لخلايا الجياز المناعي " Me-Find"إشارات  بوصفياالعوامؿ تعمؿ 
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  Hematological  Parameters  Study  الدمويةدراسة المؤشرات   3ــ 4

 Hemoglobin level and Red Blood Cells الحمراء الدم وكريات الهيموغموبين مستوى: 4-3-1

 النتائج وأظيرتالنمط الثاني  السكري مرضى دـ في يةو المؤشرات الدم دراسة الحالية الدراسة في تـ      

مع وجود فرؽ معنوي ذي الضابطة  مقارنة مع المجموعة عند المرضى (Hb) الييموغموبيف لمستوى ضانخفا

ضابطة عند المرضى مقارنة بالمجموعة ال الحمراء الدـ كرياتانخفاض لمستوى و  (P≤0.05) دلالة احصائية

-4كما في الجدوؿ ) ( (P=0.06) لممعنوية جداً  وجود فرؽ قريب) )P<0.05(عدـ وجود فرؽ معنوي مع 

 et al ., 2006 ; Baisakhiyaet alCawood ,.) دراسات كؿ مف نتائج معالنتيجة  ىذه تتفؽ، (7

2017). 

 في مجاميع الدراسةالحمراء  الدم وكريات الهيموغموبين مستوى :(7-4جدول )

         

  الدـ في المزمف السكر إذ اف إرتفاع السكري، المزمنة لداء المضاعفات أحد Anemiaالدـ  فقر ديع          

قد  وايضاً  الدـ،  فقر في والتسبب RBC كريات الدـ الحمراء تمؼ إلى يؤدي مما يزيد مف الإجياد  التأكسدي

ا ػػكرات الدـ الحمراء في النخاع العظمي إلى سمية الجموكوز المباشرة المطولة ممللائؼ ػػلايا السػػتعرض خػػت

RBC x10ˆ     

Mean± SEM 

Hb  g/dL 

Mean± SEM 

Study groups 

  5.08±0.12 13.25±0.24 Patients 

5.59±0.11 15.36±0.13 Control 

0.06 NS 0.05* P-value 

 P≤0.05يوجد فرق معنوي احصائي  *=
NS  عدم وجود فروق معنوية :(p value > 0.05) 
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مرضى السكري  أف كما .( 2018et alSamuel ,.يؤدي إلى اضطرابات في إنتاج كريات الدـ الحمراء )

 Erythropoietinانخفاض وظائؼ الكمى وانخفاض إنتػػػػاج ) قر الدـ بسبػػبػػػلفاحياناً  معرضوف

Hormone ،)كريات الدـ الحمراء ددػػع اضػػإلػى انحػف النياية يػف ذلؾيؤدي  اػػمم RBC   (Taderegew 

., 2020et al). 

                                                                                   lPlatelets Leve  يةو الدم مستوى الصفيحات: 4-3-2

مرضى السكري النمط الثاني مقارنة مع  لدى الدمية الصفيحات عدد زيادة الدراسة أظيرت نتائج        

 تتفؽ ىذه (،8-4)الجدوؿ رقـ فرؽ معنوي ذي دلالة احصائية كما في  مع عدـ وجود مجموعة السيطرة

يعمؿ الأنسوليف ، ) 201et al Xiangyu;  2020,  Parmar and Goyal ,.7( كؿ مف نتائج معالنتيجة 

عمى مستوى الكموكوز في مجرى الدـ ويعمؿ ايضاً كمضاد لفرط نشاط الصفائح الدموية في  اً مشرفبوصفو 

مريض السكري النمط الثاني يؤدي فرط السكر بالدـ ومقاومة الأنسوليف الى تعزيز التخميؽ الحيوي لمػ 

Thromboxane ء مما يؤدي إلى فرط نشاط الصفائح الدموية ووجود مضاعفات قمبية وعائية في ىؤلا

 .المرضى

                                                                                  sCount the white blood cell البيضاء الدم عد كريات: 4-3-3

في دـ مرضى داء عدد كريات الدـ البيضاء كاف مرتفع  الدراسة الحالية اف متوسط نتائج أظيرت      

، (p > 0.05) وجود فرؽ معنوي ذي دلالػة احػصائيةعدـ  عمبمجموعة السيطرة  مقارنة الثانيالسكري النمط 

 ائجػػػونتػ  (،2017ػروف )ػواخ  Zhangذه النتيجة مػع نتػائج  ػػػػػتتفػؽ ى ،(8-4ح فػػي الػػجدوؿ رقػػـ )ػػػوكمػػا موض

   .( et al., 2018; Liu et alGu 2019 ,.) كػػؿ مػف

، ي مف النمط الثاني المشخص حديثاً وداء السكر  WBCذكرت بعض الدراسات وجود ارتباط قوي بيف       

اف ارتفاع  ، اذالسػكري النمػط الثانػي عمػى تطػور داء اً قوي اً مؤشر  ديع WBCالدـ البيضاء  كرياتارتفاع عدد 
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WBC  خاصة العدلات(Neutrophils  والخلايا الممفاويةLymphocytes)  يكوف مصحوباً بمقاومة

خلايا مناعية تتفاعؿ في المقاـ الأوؿ عندما يحدث كتعتبر  العدلات والخلايا الممفاويةفشديدة للأنسوليف 

النمط  الذي يكمف وراء مقاومة الأنسوليف المسبب لداء السكري بما اف الالتياب ىوالالتياب في الجسـ و 

  .WBC (., 2017et al Zhang )بيضاء حظ زيادة في عدد كريات الدـ الالثاني لذا نم

 في مجاميع الدراسةالبيضاء  الدم وكريات الصفيحات الدموية مستوى :(8-4)جدول 

P value Mean± SEM Group study 
Parameters  

cell    ˆ     

0.601NS 
317.21±12.00 Patients 

Platelets  
272.32±15.64 Controls 

0.258NS 
9.42±0.32 Patients 

WBC  
8.37±0.38 Controls 

NS  عدم وجود فروق معنوية :(p value > 0.05) 

 

 مع الجنس و الفئات العمرية يةو علاقة المؤشرات الدم: 4-3-4

 أظيرت لممصابيف بداء السكري النمط الثاني بالنسبة الجنس مع المؤشرات الدمويةمستوى  مقارنة عند      

ات الدـ يو كر  RBC ات الدـ الحمراءي، كر  bHفي تركيز الييموغموبيف  انخفاض الدراسة الحالية نتائج

 (P≤0.05)إذ كػػانت  احصػػائية دلالة ذي معنوي فرؽ وجود مع الاناث مقارنة بالذكورعند  WBCالبيضاء 

  Plateletsالدموية   الصفيحاتفي حيف كاف عدد  ).50P>0لـ يسجؿ فرؽ معنوي ) اذ WBC باستثناء

وجػاءت ىذه النتيجة  (،9-4)وكمػػا فػػي الػػجدوؿ  ،مع عدـ وجود فرؽ معنوي الذكوراعمى مف  الاناثي ف

بينما لـ تتفؽ  (AlDallal and Jena, 2018) ( ونتائج2017) واخروف Khanam ج نتائ  مػتفقة مع
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اف  اف ىذه النتيجة ربما تعود الى ةرى الباحثت .(2017و اخروف )  Baisakhiyaنتائج دراسة   نتائجنا مع

كريات الدـ الحمراء ومتوسط قوة دـ أعمى مف الاناث ويعود ىذا الاختلاؼ مف بعدد أكبر  وفيتميز  الذكور

لمجسـ لصناعة كمية أكبر مف  اً محفز  دإلى وجود ىرموف الاندروجيف في جسـ الذكور بشكؿ أعمى وىو يع

لديو تأثير محفز ليرموف  Testosterone كريات الدـ الحمراء كما اف وجود ىرموف التستوستيروف

Erythropoietin  .والذي يزيد انتاج الكريات الدـ الحمراء عند الذكور 

 مع جنس المرضى و الفئات العمرية المؤشرات الدمويةعلاقة  :(9-4) جدول

Parameters WBC  10      

Mean ± SEM 

RBC  10        

    Mean ± SEM 

Platelets  10      

Mean ± SEM 

Hb       

Mean ± SEM 

Male 9.56±0.53 5.25±0.21 304.66±17.34 15.11±0.43 

Female 9.28±0.37 4.92±0.13 329.76±16.59 11.35±0.31 

P value 0.208NS 0.05* 0.826 NS 0.04 * 

Age groups 

(years) 

WBC  10      

Mean ± SEM 

RBC  10          

    Mean ± SEM 

Platelets  10      

Mean ± SEM 

Hb       

Mean ± SEM 

40-49 80.0±8.80 39.0±065. 83.21± 313.75 71.0±12.87 

55-59 41.0±8.90 21±0.96.4 65.20± 317.09 0.41±13.15 

65-69 57.0± 10.53 17.0±31.5 43.20± 307.81 30.0±.6913 

75-79 68.0±7.99 26±0.64.4 380.00 ±57.56 26.1.62±12 

P value 0.05* NS 0.539 NS 0.570 NS 0.559 

 P≤0.05*= يوجد فرق احصائي معنوي 
NS  يوجد فرق إحصائي معنوي  =لاP>0.05 

      

العمرية  الفئات في العمر تقدـ مع يةو الدم المؤشرات فيوجود اختلافات  الحالية الدراسة نتائج أظيرت      

ر اظي اذ WBCباستثناء مؤشر  ).50P>0فرؽ معنوي )كانت غير ميمة ولـ تسجؿ لكف ىذه الاختلافات 

كػما موضح في الػجدوؿ و بيف الفئات العمرية  (P≤0.05)إذ كػػانت  احصػػائية دلالة ذي معنوي فرؽ جودو 
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Franco ;, 2019Hassan and Ali ) الػتي أجراىا الباحػثوفدراسػات النتائػج مع  الػنتائج ىػذه تتفؽ ،(4-9)

., 2013al et).  

ما تسبِّب  اً غالب، مع تقدـ العمر bHوالييموغموبيف  RBCأظيرت ىذه الدراسة انخفاض في عدد       

كبار السفِّ  عند الأمراضُ المزمنة مثؿ السكري انخفاض في عدد كريات الدـ الحمراء و فقرَ الدَّـ، لاسيَّما

، نقص في بسبب الشيخوخة والتقدـ في العمر تثبيط إنتاجَ كريَّات الدَّـ الحمراء في نقي العظـ عف طريؽ

عندما يكوف ىناؾ مشكمةٌ في ف مشاكؿ في كيفيَّة استخداـ الجسـ لمحديد ايضاً و  ،عمر كريَّات الدَّـ الحمراء

عمى استعماؿ الحديد المخزَّف لتوليد كريَّػات دـ  قادراً  كيفية استخداـ الجسـ لمحديد لا يكوف نقِي العِظاـ

لذلؾ يظير فقرُ الدَّـ ببطء ولا يتضح إلاَّ  يكوف غير شديد عادةً  RBC، ىذا الانخفاض في حمراء جػديدة

  (. et al.,Wagner 2009بعدَ فترة مف الزمف )

تؤكد  اذ ،(P≤0.05) احصػػائية دلالة ذاتوجود فروقات بيف الفئات العمرية  WBC أظيرت نتائجكما       

مستويات  تزداد و T2DMتياب في المرضى الذيف يعانوف مف لوجود مستوى منخفض مف الا الدراسات

وىذا  الحالة الالتيابية المزمنة، العمر يزيد مف في التقدـ اذ اف علامات الالتيابات في المرضى الأكبر سناً 

الدـ البيضاء قد  كريات، لذا فأف ارتفاع عدد استجابة ليذا الالتياب WBCتمايز ونضج  بدوره يعزز مف

 (. 2020et alShin ,.) عند غير المدخنيف خاصةً  و الثانيمرض السكري مف النوع ل اً يكوف مؤشر 

 Correlations: العلاقات الترابطية 4-5-3

قيد الدراسة بعضيا مع  الدمويةؤشرات العلاقة الترابطية بيف مستويات الم (10-4)يوضح الجدوؿ       

 العمر،و  WBCوجد اف جميع الارتباطات كانت غير معنوية باستثناء ارتباط  بعض ومع العمر، وقد

  (.P<0.01)ترتبط ارتباط ايجابي معنويحيث  Hbو   RBC وارتباط
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 في مجموعة المرضى الدمويةتباط المؤشرات ر معامل ا :10)-4( جدول

 

Parameters 

 

Correlation 

 

Age 

 

WBC 

 

RBC 

 

Platelets 

 

Hb 

Age 
R  .284** .012 .111 -.015 

P  .007 .910 .303 .889 

WBC 
R .284**  - .055 .136 .141 

P .007  .612 .208 .191 

 

RBC 
R .012 -.005  -.274** .523** 

P .910 .612  .010 .000 

Platelets 

 

R .111 .136 -.274**  -.314** 

P .303 .206 .010  .003 

Hb 
R -.015 .141 .523** -.314**  

P .889 .191 .000 .003  

R=Pearson Correlation, P=Probability,*=positive correlation. 

    
 في التقدـ اف، العمرو  WBC مستوى بيف كبير وارتباط إيجابية علاقة وجود ساتاالدر  أثبتت إذ       

الحالة الالتيابية المزمنة لدى مرضى السكري بسبب عمؿ الأنسوليف عمى الأنسجة الدىنية  العمر يزيد مف

 Milosevic andبفعؿ السايتوكينات الالتيابية ) WBCوالعضلات والكبد مما يعزز مف  تمايز ونضج 

Panin, 2019.) 

الدـ الحمراء ىي  كريات  ،bHو  RBC مستوى بيف علاقة طردية وجود الحالية الدراسة نتائج أظيرت      

كسجيف في جميع و وىو بروتيف يحمؿ الأ في دـ الإنساف والتي تحتوي عمى الييموغموبيف، المكوف الاكبر

الدـ الحمراء بشكؿ مستمر و إذا لـ يتمؽ الجسـ إمدادات منتظمة  كرياتينتج النخاع العظمي  ،أنحاء الجسـ

لدـ الحمراء مشوىة أو تموت بمعدؿ أسرع مما يقمؿ مف ا كرياتمف العناصر الغذائية الضرورية فقد تصبح 

Hb عرضة لفقر الدـ بسبب انخفاض وظائؼ الكمى  يمرضى السكر بالتالي حدوث فقر الدـ و بما اف  و



                                        Results and Discussion      اننتائج  و انمناقشة   انفصم انرابع :   

 

73 

 

وسمية الكموكوز المطولة عمى سلائؼ كريات  ،Erythropoietinوانخفاض إنتاج ىرموف الإريثروبويتيف 

 الدـ الحمراء في الجسـ. كرياتمما يؤدي في النياية إلى انخفاض عدد  الدـ الحمراء في النخاع العظمي

ارتباط سمبي   Plateletsو  Platelets ،Hbو  RBCارتباط كما اظيرت نتائج العلاقات الترابطية       

أف انخفاض  T2DMأفادت دراسة أجريت عمى المرضى المصابيف بػ (، حيث P<0.01عالي المعنوية )

مرتبط بزيادة خطر الإصابة باعتلاؿ الأوعية الدقيقة، اذ اف مضاعفات الأوعية  RBCو  Hbمستويات 

 (. 2016et alBiadgo ,.الدقيقة مف شأنيا اف تنشط الصفائح الدموية في مواقع المواد البطانية التالفة )

  Biochemical Study الدراسة الكيموحيوية: 4-4

 الدراسة مجاميع في FBS( Blood Sugar Fasting(  في الدم الصيامسكر  مستوى: 4-4-1

asting Blood Sugar F الصائـ الدـ في السكر نسبة الدراسة الحالية اف متوسط نتائج أظيرت      

(FBS)  وجود فرؽ معنوي  معبمجموعة السيطرة  مقارنة لدى مرضى داء السكري كاف اعمى بشكؿ ممحوظ

وىػذه النتػػائج  ،(10) الممحؽو  (11-4)كمػػا موضح في الػػجدوؿ ( P≤0.01)ذي دلالة احػصائية عالية 

 Kharroubi et al., 2014; Guo et)كؿ مف  جػنتائ ( و2011)و اخروف   Danaeiنتائج  تتفػػؽ مػع 

 ., 2014al،) محمد) السكري بداء المصابيف العراقييف لممرضى التي أٌجريت دراساتلااتفقت مع  كما ،

أعمى  بكثير في  كاف FBSالدـ الصائـ  في مستوى السكر التي أظيرت أف )2016 ،راضي ; 2016

قدرة الجسـ عمى يمكف تفسير ىذه الحقيقة مف خلاؿ عدـ  ،السيطرة مجموعة مع مقارنة السكري مرضى

 بيتػػػا خلايااو اف  T2DMفي مرضى  cells-βستجابة للأنسوليف الػذي ينتج مف خػلايا بيتػا الػػبنكريػاسػية الا

مما يؤدي إلى تراكـ الجموكوز في الدـ بدلًا مف امتصاصو مف قبؿ خلايا  الانسوليف مف كافػػػية كميةج تنت لا

  .الجسـ
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في مجاميع   glycosylated hemoglobinHbA1c سكرمال الهيموغموبين مستوى :4-4-2

       الدراسة

 كاف اعمى بشكؿ ممحوظ HbA1cالييموغموبيف المسكر نسبة الدراسة الحالية اف متوسط نتائج أظيرت        

 وجود فرؽ معنوي ذي دلالة احػصائية عػػالية معبمجموعة السيطرة  مقارنة في دـ مرضى داء السكري

(P≤0.01) ( 11-4كمػػا موضح فػػي الػػجدوؿ)  (11) الممحؽو.  

 الدراسةمستوى سكر الصيام وهيموغموبين السكري في مجاميع  :(11-4) جدول

P-value Patients 

N=60 

Control 

N=28 

Parameter 

0.000** 12.90± 4.90 5.55± 0.47 Glucose (mmol/L) 

0.000** 10.20±2.12 5.24±0.40 % HbA1c 

 P≤0.01يوجد فرق احصائي معنوي عالي   **=

          

Saeed, mohaidi, 2016 ;  -AL) محػمية مػثؿ دراسػػػات نتائػج جػػاءت ىػػذه النتيجػة متفقػػة مػػع          

 2017 , mohaidi-and Al ) 201 ,.3(ومعet al.(Lee   

ىو شكؿ مف أشكاؿ الييموغموبيف يتـ قياسو بشكؿ أساسي لمتنبؤ  HbA1cالييموغموبيف السكري       

في مسار سكري  HbA1cات طويمة مف الزمف، يتشكؿ فتر  مدى عمى البلازما في الجموكوز تركيزبمتوسط 

عند تعرض الييموغموبيف فعندما يتراكـ الكموكوز في الدـ يدخؿ في كريات الدـ الحمراء و  غير إنزيمي

اما الرقـ  HbAمف  βو يرتبط تساىميًا بسمسمة  ية لمييموغموبيفػػػالأمين الاحماضلجموكوز البلازما يحمؿ 

"1C"  سكري يتناسب ػػوبما اف الييموغموبيف ال، الكروماتوغرافيفيمثؿ أوامر الكشؼ عف الييموغموبيف عمى

 مف يقرب ةػػػػحمراء البشريػػػدـ الػػػريات الػػػر كػػػرًا لأف عمػػ( ونظ% 5دـ )عادة حواليػػموكوز الكػػػػركيز ػػمػع ت

https://www.google.iq/search?q=glycosylated+hemoglobin+%D8%AA%D8%AD%D9%84%D9%8A%D9%84&sa=X&ved=0ahUKEwj24oy92KHbAhXEhiwKHeBaBq8Q1QIIsAEoAQ
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 الدـ في الجموكوز يزترك( يعكس متوسط HbA1cيومًا، فإف مستوى الييموجموبيف السكري ) (90-120)

معمومات قيمة لتقييـ داء السكري  HbA1c قياس يوفر وبالتالي ،السابقة (16-12) الأسابيع خلاؿ

(Moulani and Gawali., 2016)زاد جزء  البلازما في الجموكوز كميةكمما زاد متوسط   ، وعميو

 ( بطريقة يمكف التنبؤ بيا.HbA1cالييموغموبيف السكري )

 استخدامو يمػػػػػػكف والذي الدـ كموكوز توىػػػػمس فػػػػػي التحكـ مدى عمى مػػفيداً  راً ػػػػػمؤش HbA1c دعػػػيُ        

 مرضى الدـ لدى في السكر توىػػمس عمى يرػػػبالعقاق والعلاج الرياضة وممارسة الغذائي النظاـ آثار لمراقبة

 2012et alMukhtar -.(Al ,.(ابقة ػػػػػالس أشير الثلاثة أو الشيريف في اثناء مدةالسكري  داء

 في مجاميع الدراسة  Creatinine مستوى الكرياتينين: 4-3- 4

في دـ مرضى داء السكري  اً كاف منخفض فالكرياتيني نسبة الدراسة الحالية اف متوسط نتائج أظيرت        

، وكمػػا (<0.05P) وجود فرؽ معنوي ذي دلالة احػصائية عدـ معبمجموعة السيطرة  مقارنة النمط الثاني

ترى الباحثة اف ، (2019et  al Hu ,. (نتائج مع متفقة جاءت ىذه النتيجة و ،(12-4موضح فػػي الػػجدوؿ )

، ىذه النتيجة قد تعود الى اف  اذ الكرياتينيف احد المنتجات الكيميائية لعممية ايض العضلات وتناوؿ المحوـ

بالعمر، يرتبط  طعمى فقداف كتمة العضلات المرتب يمكف أف يكوف انخفاض مستويات الكرياتينيف مؤشراً 

مستوى الكرياتينيف بعلاقةٍ طرديّة مع كتمة العضلات أو كمية العضلات في الجسـ، وبالتالي فإفّ انخفاض 

كمرض السكري يؤدي إلى انخفاض مستوى  كتمة العضلات نتيجة التقدـ في السفّ أو الإصابة بالأمراض

بالتالي فإف تناقص الأنسوليف  و  ت الييكمية ىي ىدؼ رئيسي لعمؿ الأنسوليف،الكرياتينيف فأنسجة العضلا

او مقاومة الأنسوليف الناتجة مف الارتشاح الدىني في العضلات الييكمية الذي يحدث مع الشيخوخة يؤدي 

وىذا لا يمثؿ عادة مصدر قمؽ طبي  الى انخفاض كتمة العضلات وبالتالي انخفاض مستويات الكرياتينيف
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( الذيف 2019هادي، و نتائج ) )Badry-Al  )2014نتائج  مع الحالية الدراسة نتيػػػجة بػػػػػينما تػػػختمؼ ،ىاـ

 النمط الثاني السكري داء مرضى كرياتينيف لدىال مستوى فيدلالة أحصائية عالية  اتذ عنويةػػم ادةػػػزي وجدوا

حجـ العينات والفئات صغر ىذا الاختلاؼ قد يعود الى و ترى الباحثة اف ، الضابطة المجموعة مع مقارنة

 .العمرية المدروسة

 مستوى الكرياتينين في مجاميع الدراسة :(12-4) جدول

 
 مرضى السكري من النمط الثاني مع لدى  Lipid Profile الدهون تحاليلمستويات مؤشرات : 4-4- 4

 مجموعة السيطرة

، Total Cholesterol أظيرت نتائج الدراسة الحالية اف متوسط مستوى الكوليستروؿ الكمي في الدـ        

 في دـ مرضى داء السكري كاف اعمى بشكؿ ممحوظ  LDL، وتركيز Triglycerideوالدىوف الثلاثية 

 Totalباستثناء  (P≥0.01) معنوية ذات دلالة احػصائية اتوجود فروق معبمجموعة السيطرة  مقارنة

Cholesterol  50لـ يسجؿ فرؽ معنوي ) اذP>0.(  ، بينما تـ تسجيؿ انخفاض في تركيزHDL  في

 ائيةػػػػدلالة احػص ة ذاتعنويػػم اتوجود فروق معجموعة السيطرة ػػػػمصؿ الدـ لمجموعة المرضى مقارنة مع م

(P≤0.05 )( 13-4، و كمػػا موضح فػػي الػػجدوؿ). 

P-value 
Creatinine (μmol/ ) 

Mean±  SEM 
No. Study groups 

0.069 NS 
75.87±3.36 60 Patients 

76.41±2.09 28 Controls 

NS   يوجد فرق إحصائي معنوي  =لاP>0.05 
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 في مجاميع الدراسةالدهون  تحاليلمستويات مؤشرات  :(13-4) جدول

Parameters Group study Mean± SEM P value 

Total Cholesterol (mmol/L) Patients 4.99± 0.14 
0.664 NS 

Controls 4.24±0.22 

Triglyceride (mmol/L) Patients 2.39±0.12 
0.003** 

Controls 1.48±0.09 

HDL (mmol/L) Patients 0.99±0.04 
0.05 * 

Controls 1.34±0.10 

LDL (mmol/L) Patients 3.15±0.12 
0.01** 

Controls 2.69±0.29 
 P≥0.01 عالي = يوجد فرق احصائي معنوي**

 P≤0.05يوجد فرق احصائي معنوي *= 

 NS  لايوجد فرق إحصائي معنوي=P>0.05 

    
 ,Alnidawi( و )9and Grunfeld, 201 Feingold) نتائػججػػاءت ىػػذه النتيجػة متفقػػة مػػع       

 ,Alasadyالسكري مػثؿ ) بداء المصابيف العراقييف لممرضى أٌجريت التي دراساتلااتفقت مع  كما (،2015

  .(Mohammed, 2016( و )2014

 الأسترية الأحماض الدىنية غير تراكيز، ىو ارتفاع لمفيوـ خلايا بيتا  Lipotoxicityالدىنية السمية       

في مرضى السكري نتيجة التحمؿ الدىني لمخلايا الدىنية، وفي وجود الأكسدة المفرطة للأحماض الدىنية في 

مما يؤدي إلى تثبيط وظيفة خلايا بيتا  long-chain acyl CoAخلايا بيتا يتسبب في زيادة تراكـ 

(Robertson et al., 2004 .)  إف لـ يكف معظميـ مف يعاني الكثير مف مرضى السكري مف النمط الثاني

السمنة التي ىي حالة مؤيدة للالتيابات بسبب البلاعـ التي تتسمؿ إلى الأنسجة الدىنية، كما أف السايتوكينات 

التي تنتجيا الخلايا الدىنية تغير أيضًا عممية التمثيؿ  Adipokinesالتي تنتجيا ىذه البلاعـ والأديبوكينات 

 مما يؤخر Lipoprotein Lipase( LPL)ت معًا عمى تقميؿ نشاط الغذائي لمدىوف، تعمؿ ىذه التغيرا

للالتيابات  المنشئةتصفية البروتينات الدىنية الغنية بالدىوف الثلاثية، بالإضافة إلى ذلؾ تحفز السايتوكينات 
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تحمؿ الدىوف في الخلايا الشحمية مما يزيد مف مستويات الأحماض الدىنية الحرة المتداولة والتي ستوفر 

تحفز السايتوكينات المؤيدة كما ، في الكبد hepatic triglycerideركيزة لتركيب الدىوف الثلاثية الكبدية 

ستؤدي ىذه و  Triglyceride ( TG) الأحماض الدىنية الجديدة وتصنيع الدىوف الثلاثية ايضاً  للالتيابات

فراز  للالتيابات أيضًا  المنشئة، كما تؤثر السايتوكينات في دـ المرضى LDLالتعديلات إلى زيادة إنتاج وا 

مما يؤدي الى  HDLالمكوف الرئيسي لمبروتيف مف  ،Apo A-Iفيي تقمؿ مف إنتاج    HDLعمى استقلاب 

 (.Feingold and Grunfeld, 2010في دـ المرضى ) HDLانخفاض مستوى  

Tayde       ( أوضح2013وآخروف )أف  واCoA Acetyl   الزائد مف تحمؿ الدىوف إلى الأحماض

مما يؤدي الى ازدياد تركيزه في   Cholesterolيتـ تحويمو إلى المزيد مف الكوليستروؿ FFAالدىنية الحرة 

إما  LDLو  Density Lipoproteins -Low Very(VLDL)، و يزداد T2DMالدـ لدى مرضى 

مف التداوؿ يرجع عيب الإزالة  LDLو  VLDLأو انخفاض إزالة  VLDLبسبب زيادة الإنتاج الكبدي لػ 

فإف  LPL، بما أف الأنسوليف منشط لػ خاصة في الأنسجة الدىنية LPLبشكؿ رئيسي إلى انخفاض نشاط 

اما ، إلى الكبد الدهونبالتالي زيادة تدفؽ  و LPLؿ مف نشاط نقص الأنسوليف أو مقاومة الأنسوليف يقم

في  HDLتركيز ، كما ينخفض نخفاض الإزالة مف الدورة الدمويةبسبب ا اً يزداد أيضفيمكف اف  TGتركيز 

 (Annema et al., 2016) نتائج مع ةالحالي الدراسةة نتيػج بػينما تػختمؼ، المفرط الدـ بسبب التقويض

 .أنو لا يوجد ارتباط بيف داء السكري والتغيير في نمط الممؼ الدىنيأفاد حيث 

 الجنس  مع HbA1c علاقة الهيموغموبين المسكر :4-4-5

 نتائج أظيرت لممصابيف بداء السكري النمط الثاني بالنسبة الجنس مع HbA1c مستوى مقارنة عند          

 عػم الذكور لدى مستواه أعمى مف الإناث في HbA1c المسكرالييموغموبيف  نسبة الدراسة الحالية اف متوسط
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وجاءت ىذه  ،(14-4)ـ ػي الجدوؿ رقػػما فػػك (P < 0.05)انت ػػإذ ك صائيةػػاح ةػدلال ذي معنوي فرؽ وجود

 نتيجة بػػينما تػختمؼ ( 2015et alAkesson ., 2017; et alZafar ,.) نتائج كؿ مف النتيجة متفقة مع

 المبنانييف مرضىال عمى أجريت التي )2019 (و اخروف  Haraty-Sukkariehنتائج  مع الحالية الدراسة

 .السكري بداء المصابيف

 لدى اكػػبر تكوف النفسية والمػػػػشاكؿ لضغطا حقيقة إلى اعز يُ  قد الإناث يػػػػػف HbA1c ارتفاع مستوى      

، وارتفاع وايضاً انخفاض مستوى التعميـالجنسيف  بيػػػف الغذائي التمثيؿ في إلى وجود اختلاؼ اضافةالإناث 

، وضعؼ الالتزاـ بالنظـ الغذائية ، وفرط كوليستروؿ الدـ، وفرط ثلاثي غميسريد الدـتمة الجسـمؤشر ك

لدى  HbA1cاف ارتفاع  ).Marchand et al ,8201 (دراسة بينت كما ،الموصوفة ونقص النشاط البدني

 مف و الذي يزيد الإناث في  Estrogen hormone الاستروجيف ىرموف مستويات بسبب يكوف الاناث قد

 .  HbA1c عمى مسػػػػػػتوى الجيدة السيطرة تحقيؽ صعوبة  وبالػػتالي الانسوليف مقاومة

  مع انعمر HbA1c علاقة انهيمىغهىبين انمسكر:4-4-6

 تقدـ أزداد تركيزه معأذ  العمر و HbA1cمستوى  علاقة بيف الحالية وجود الدراسة نتائج أظيرت        

جػػاءت ىػػذه  (،14-4)كما في الجدوؿ رقـ ( 69-60)العمرية  الفئة في أعمى مستويات لو سجمت حيث العمر

 أجريت ( التيMahmmod and Hussein, 2016 ; Saeed, 2018) كؿ مف نتائػجالنتيجػة متفقػػة مػػع 

 تػػػػػػقدـ مع HbA1c عػػاؿ مف مستػػوى أظيرت والتي السكري بداء المصابيف العراقييف مرضىال عمى

 العماني المريض عمى أجريت التي )Alawi-Al  )2014اتفقت نتيجة ىذه الدراسة مع نتائج   كما الػػػػػعمر

 بػينما تػختمؼسنة(،  50لدى المرضى الذيف تجاوزت اعمارىـ عف ) HbA1c مف عاؿ مستوى أظيرت اذ
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 الكيميائية المعايير معظـ أظيرت اف والتي )Abdul Ghfoor, 2015( نتائج مع الحالية الدراسة نتيػجة

  .T2DM مف يعانوف الذيف العراقييف لممرضى )سنة 40(مف  أقؿ العمرية الفئة في عاؿٍ  مستوى تُظير

الأدلة الحالية فقد وجدت  السف في اختلاؿ التوازف في تنظيـ الجموكوزر تسيـ العوامؿ المتعددة لدى كبا      

أف التأثير المباشر لمشيخوخة يؤدي إلى انخفاض إفراز الأنسوليف وعندما يكوف ىناؾ خمؿ في افراز 

لا سيما العضلات الييكمية  الانسوليف وقابميتو عمى امتصاص الجموكوز المحفز في الأنسجة المستيدفة، و

 .1cHbA (Lee and Halter, 2017)مما يؤدي الى حدوث فرط سكر الدـ وبالتالي ارتفاع مستوى 

 
 مع جنس المرضى و الفئات العمرية HbA1c علاقة مستوى :(14-4جدول )

Parameters 

Groups 

P value Patients 

Mean ± SEM 

HbA1c % 
Male 9.11±0.33 

0.014* 
Female 11.28±0.44 

Age groups (years) 
Patients 

Mean ± SEM 
P value 

HbA1c % 

 

40-49 9.43±0.98 

0.271 NS 
55-59 9.77±0.47 
65-69 10.90±0.42 
75-79 9.94±0.62 

 P≤0.05*= يوجد فرق احصائي معنوي 
NS يوجد فرق إحصائي معنوي  =لاP>0.05 

 

 مع في مرضى السكري من النمط الثاني Lipid Profileالدهون  تحاليلمؤشرات علاقة :  4-7- 4

 الفئات العمرية. و الجنس

 أظيرت لممصابيف بداء السكري النمط الثاني بالنسبة الجنس مع الدىوف تحاليؿمستوى  مقارنة عند        

 أعمى مف الإناث في( Total Cholesterol, Triglyceride, HDL)تراكيز الدراسة الحالية اف  نتائج
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بالػنسبة لػمستوى  (P < 0.05)إذ كػػانت  احصػػائية دلالة ذي عنويػم فرؽ وجود مع الذكور لدى مستواه

Total Cholesterol،  نتائج  جػاءت ىذه النتيجة مػتفقة مع و (،15-4)وكمػػا فػػي الػػجدوؿ  Majumder  

بينما  ، ( 2011et al VinodMahato, 2013; et al.Charitha ,. )كؿ مف  نتائج ( و2019) واخروف

 و ( ;Bhutto, 2017Kuhail, 2013)نتائج كؿ مف  و  Sami  (2019) نتائج دراسة  لـ تتفؽ نتائجنا مع

حيث كاف لدى المرضى السكري مف الإناث  السكري بداء المصابيف السعودييف مرضىال عمى أجريت التي

 أقؿ بكثير مف مرضى السكري مف الذكور. HDLمستوى 

فتوزيع  ،يختمؼ بيف الجنسيفاذ نمط توزيع الدىوف في الجسـ  ىذه النتيجة قد تعود الى  اف ةرى الباحثت      

الدىوف في الإناث يكوف حوؿ الوركيف والفخذيف والأرداؼ وعادة يتكوف مف الدىوف تحت الجمد، وبالتالي 

ي دىوف البطف مع لكف تلاحظ العديد مف النساء زيادة ف يشكؿ مخاطر صحية أقؿ مقارنة بالدىوف الحشوية،

حتى إف كف لا يكتسبف الوزف، يحدث ىذا في الغالب بسبب نقص مستويات ىرموف  و تقدميف في العمر

اذ يؤدي إلى تخزيف الدىوف في الأرداؼ  الإستروجيف والذي يؤثر بدوره عمى كيفية توزيع الدىوف في الجسـ،

والفخذيف والوركيف عند النساء وعندما تصؿ المرأة سف اليأس وتنخفض نسبة الاستروجيف الذي ينتجو 

الأرداؼ والوركيف بدلًا مف تخزينيا في المبيض، يتـ تخزيف الدىوف في البطف عمى شكؿ دىوف حشوية 

يساىـ انخفاض مستويات ىرموف الاستروجيف  كما بمرض السكري، ىذهالدىوف الحشوية  تساىـوالفخذيف و 

ظيـ عممية التمثيؿ الغذائي في انخفاض حساسية الأنسوليف و يمعب دورًا ميمًا في زيادة مقاومة الأنسوليف وتن

 تراكيزترتفع  اذ ،في الكبد LDL لمكبد التي تؤثر عمى الدىوف المتدفقة ومستقبلات البروتيف الدىني

مما يؤدي الى زيادة مستوى الدىوف  نتيجة التحمؿ الدىني لمخلايا الدىنية الأسترية الأحماض الدىنية غير

 .لدى الاناث مقارنة بالذكور الثلاثية
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 مع جنس المرضى و الفئات العمرية Lipid Profileالدهون  تحاليلمؤشرات علاقة  :(15-4) جدول

Parameters Total Cholesterol 
mmol/L 

Mean ± SEM 

Triglyceride 
mmol/L       

Mean ± SEM 

HDL    
mmol/L 

Mean ± SEM 

LDL      
mmol/L 

Mean ± SEM 

Male 4.84±  0.22 2.45±0.15 0.77±0.04 3.39±0.19 
Female 5.13±0.17 3.34±0.19 1.20±0.06 2.91±0.14 
P value 0.037 * 0.137 NS 0.089 NS 0.130 NS 

Age groups 

(years) 

Total Cholesterol 
mmol/L 

Mean ± SEM 

Triglyceride 
mmol/L       

Mean ± SEM 

HDL    
mmol/L 

Mean ± SEM 

LDL      
mmol/L 

Mean ± SEM 

40-49 ±0.275.37 2.46±0.27 ±0.090.92 ±0.313.58 

55-59 ±0.234.96 2.40±0.20 ±0.081.00 ±0.172.98 
65-69 ±0.264.88 2.43±1.22 ±0.080.98 ±0.223.12 

75-79 ±0.474.59 ±0.231.97 ±0.251.22 ±0.312.95 
P value 

NS 0.568 NS 0.840 NS 0.622 NS 0.358 
 P≤0.05*= يوجد فرق احصائي معنوي 

NS يوجد فرق إحصائي معنوي  =لاP>0.05 

 

اختلافات عدـ وجود الدىوف حسب الفئات العمرية لدى مرضى السكري  تحاليؿأظيرت نتائج مؤشرات       

اليؿ ػبة لمؤشرات تحػػ( اعمى نس49-40، وسجمت الفئة العمرية )كبيرة بيف الفئات العمرية لمجموعة المرضى

و جػػاءت ىػػذه  (،15-4)جدوؿػػي الػػما فػػك و (،P>0.05مع عدـ وجود فرؽ معنوي ) HDLدىوف باستثناء ػػال

مع التقدـ بالعمر تتغير الكثير اف  ةالباحثحسب رأي (، 2013واخروف ) Hussien  نتائػجالنتيجػة متفقػػة مػػع 

عممية التمثيؿ الغذائي أو حرؽ الدىوف وتحويميا إلى طاقة، فعند بموغ  وفي مقدمتيافي الجسـ  الامورمف 

ويصبح معدؿ إزالة الدىوف مف الخلايا  العقد الرابع مف العمر، تنخفض عممية التمثيؿ الغذائي بشكؿ كبير

 ،التقمبات اليرمونية مف أسباب زيادة الوزف في الشيخوخة الدىنية ابطئ، كما أف فقداف كتمة العضلات و

ذا لـ يستطع الجسـ احتواء كتمة العضلات  فأنسجة العضلات ىي أكبر مستيمؾ لمكموكوز في الجسـ بأكممو وا 
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ومف  وعميو  يتحوؿ الى دىوف عالقة بالجسـ ، فاف استيلاؾ الكموكوز يصبح اقؿالنحيمة مع التقدـ في العمر

يثير تدفؽ الأحماض الدىنية الحرة الناجـ عف السمنة وزيادة تعرض الكبد  ثـ زيادة فرص الاصابة بالسمنة،

، مما يساىـ في زيادة الدىوف LDLإلى جانب عيوب في إزالة لػ  LDLليا ، إلى ارتفاع في إفراز الكبد لػ 

 .HDLوانخفاض  الثلاثية

 Correlations: العلاقات الترابطية 4-8-4

مع العمر عف طريؽ بعضيا مع بعض و  العلاقات الاحصائية بيف المؤشرات الكيموحيوية ترسدُ       

 Triglyceride  و HbA1C ،Glucoseأف استخداـ البرنامج الػحاسوبي الخاص، أظيػرت الدراسة الحالية 

  .(16-4كما موضح في الجدوؿ )ترتػػبط ارتباط ايجابي عالي المعنوية مػع بعضيا البعض، و 

      HbA1c  تمثؿ قيمتو حالة سكر الدـ لمشخص لأف ىذا الييموغموبيف ة و ىو العلامة الأكثر موثوقي

عندما تكوف مستويات الكموكوز في الدـ مرتفعة ترتبط  يزداد بالتوازي مع مستوى الجموكوز في الدـ لذا

كمما زاد ارتفاع سكر الدـ في الدـ  زاد ارتباط  ، جزيئات الكموكوز بالييموجموبيف في خلايا الدـ الحمراء

 ;HbA1c (Bang et al., 2014الكموكوز بالييموجموبيف في خلايا الدـ الحمراء وزاد الييموغموبيف السكري 

0, 201Nitin).  طة البنكرياس لتنظيـ اارتفاع مستوى السكر في الدـ يحث عمى إفراز الأنسوليف بوسكما اف

زيادة إفراز الأنسوليف قد يؤدي إلى ارتفاع الدىوف التي يتـ تخزينيا في الجسـ اذ أف  مستويات السكر و

 (. 2016et alTaliyan ,.)  تشوىات الدىوف في مرض السكري ىي المسؤولة عف زيادة الدىوف الثلاثية

فرط  يرتبط، اذ HDLمع  اً عكسي اً ارتباط يرتبط Glucose و HbA1cكما اظيرت نتائج الدراسة الحالية اف 

يشير مصطمح بسمات دىنية مشوىة وقد يؤدي ذلؾ الى اضطراب شحوـ الدـ،  HbA1cسكر الدـ وارتفاع 

في  HDL، وانخفاض LDL و TGاضطراب شحوـ الدـ إلى تغير مستوى الدىوف و يتضمف ىذا ارتفاع 
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غير  الانسوليف بمستوياتالاضطرابات الايضية والتي ترتبط ارتباطاً وثيقاً المصؿ بسبب حدوث سمسمة مف 

قد اذ يرتبط بشكؿ ايجابي مع العمر،  cHbA1كما اظيرت النتائج اف   ،( 2020et alXu ,.الطبيعية )

ذلؾ ،  اضافة الىبشكؿ مستقؿ عف العوامؿ الاخرى  HbA1cيتسبب عامؿ العمر نفسو في ارتفاع في نسبة 

وعميو يشير   ،المعتمدة عمى العمر HbA1cفي مستويات  فإف مؤشر كتمة الجسـ يؤثر عمى ىذه الزيادة

ومختمؼ معممات الدىوف الى زيادة شدة اضطراب دىوف الدـ في المرضى  HbA1cالارتباط الايجابي بيف 

 اعمى. HbA1cالذيف لدييـ قيمة 

  العلاقات الترابطية بين المؤشرات الكيموحيوية والعمر16): -4( جدول

 

Parameters 

 

Correlation 

 

 

Age 

 

 

HbA1c 

 

 

Glucose 
Total 

Cholesterol 
Triglyceride  

 

HDL LDL 

 

 

Creatinine 

Age 
R  0.41** 0.32 - 0.14 0.11 -0.10 -0.02 - 0.07 

P  0.000 0.002 0.19 0.30 0.34 0.84 0.51 

HbA1c 
R 0.41**  0.84**  - 0.02 0.50** -0.32** 0.21 -0.01 

P 0.000  0.002  0.79 0.00 0.002 0.27 0.88 

 

Glucose 
R 0.32 0.84**  0.06 0.44** -0.22* 0.11 0.03 

P 0.002 0.000  0.55 0.00 0.03 0.17 0.73 

Total 

Cholesterol 

 

R - 0.14 -0.02 0.06 
 

0.45** 0.05 0.68** -0.03 

P 0.19 0.79 0.55 
 

0.00 0.61 0.00 0.74 

Triglyceride  
R 0.11 0.50** 0.44** 0.45**  -0.31** 0.48** -0.004 

P 0.30 0.000 0.00 0.000  0.002 0.00 0.97 

HDL 

 

R -0.10 -0.32** -0.22* 0.05 -0.31**  -.39** -0.09 

P 0.34 0.002 0.03 0.61 0.00  0.00 0.38 

LDL 

 

R -0.02 0.21 0.11 0.68** 0.48** -0.39**  -0.09 

P 0.84 0.27 0.17 0.000 0.00 0.000  0.40 

Creatinine 
R - 0.07 -0.01 0.03 - 0.03 -0.004 -0.09 -0.09  

P 0.51 0.88 0.73 0.74 0.97 0.38 0.40  

R=Pearson Correlation, P=Probability,*=positive correlation. 
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  ( Total cholesterolو LDLو ) Triglycerideبيف  عاؿِ  موجب كما وجد ارتباط معنوي           

زيادة تدفؽ الدىوف الحرة المشتقة مف الانسجة الدىنية الى الكبد تزيد مف  ،HDLوارتباط عكسي مع 

 LDLالمكوف الرئيسي لجسيمات  Apo Bتحمؿ مف الكبدي والتي بدورىا تخفض  Triglycerideمستويات 

 .LDLمما يسيؿ انتاج 

تؤثر السايتوكينات ، LDLو HDLالإحصائي وجود ارتباط عكسي بيف  أظيرت نتائج التحميؿكما       

 Apo A-I، فيي تقمؿ مف إنتاج  HDLتقلابعمى اس لدى مرضى السكري النمط الثاني للالتيابات المنشئة

، مثؿ قدرتو عمى منع  HDL، كما يقمؿ الالتياب مف الوظائؼ الميمة لمػ HDLالمكوف الرئيسي لمبروتيف لػ 

قترح ا(، كما  2016et alThambiah ,.) LDLالى زيادة  HDLبالتالي يؤدي نقصاف  و LDLأكسدة 

Joshi (2014 أف امتصاص )LDL طة الخلايا الميفية قد يضعؼ في مرضى السكري مما قد يؤدي ابوس

الارتباطات الإيجابية  (16-4)كما يوضح الجدوؿ   ، HDLوانخفاض مستويات  LDLإلى زيادة مستويات 

 الارتباطات الإيجابية الضعيفة بيفك مة بيف المؤشرات الكيموحيوية بعضيا مع بعضيالمو السمبية غير 

HbA1c  ومستوياتLDL ،مة بيف يمالسمبية الضعيفة غير ال و الارتباطاتHbA1c  ومستويات

Creatinine  في الدـ.و الكوليستروؿ الكمي 

 مع المؤشرات الدموية و و الكموكوز الهيموغموبين المسكر، المناعيةالمؤشرات : علاقة 4-9-4

 الكيموحيوية 

 و( Triglyceride و  IL،Fas-22) مستوى بيف طردية وعلاقة ارتباط وجود الحالية الدراسة أظيرت       

(c1AHb، Glucose) فرؽ معنوي  وجود مع(P≤0.01 )( 17-4كما موضح في الجدوؿ) أظيرت،  كما 
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 ،c1AHb مػع ) (HDLو FasL ، bH) مستوى كؿ مف بيف عكسية وعلاقة ارتباط وجود النتائج

Glucose ) مع فرؽ أحصائي عالي المعنوية (P≤0.01). 

 المنشئة والحركيات الخموية )HbA1c (مستوى بيف كبير وارتباط إيجابية علاقة ساتاالدر  أثبتت      

راز ػػػػإف يضعؼ وربػػما يفالانسول مقاومة مف يزيد المزمف الالتياب أف ). 2008et alMavridis ,. (للإلتياب

 HbA1c توىػػمس اعػػإرتف يايةػالن وفي الكموكوز في تحكـػػال إلى ضعؼ ؤديػػػي اػػػػػمم بيتا خلايا في الانسوليف

(King, 2008)  22أف-IL إذ أف حث وتطوير الحالة الالتيابية تػػػػػػػػؤىب  ىو حركي خموي بادئ للإلتياب

تطوير مقاومة الانسوليف وقمة التحمؿ الكموكوز وخاصة في الخلايا الشحمية والخلايا العضمية، وىذا يسبب 

  ).Hooper and Hooper, 2009) تراكـ الكموكوز في الدورة الدمية وبالتالي فرط سكر الدـ

أظيرت الدراسة الحالية أف ىناؾ علاقة  د، فقالييموغموبيفو الحمراء  الدـالكريات  عمى IL-22تأثػػػير أما     

 أف التجريػػػػػػبية النماذج في كمػػا لوحػػظ ).71-4 (( كما فػػػػػػي الجدوؿP≤0.05( عكسػػية وبػفروؽ معنوية

 توافر انخفاض وأف، )2007et al Bugarski ,. (الحمر الكريات تكويف ثبطت للالتياب المنشئة الحركيات

 دوره مويةخال الحركيات عف الناتج الالتياب أف إذ الدـ فقر أسباب أىـ مف واحد ىو الحمر لمكريات الحديد

 ).  2002et alIfudu ,.( لمحديد الحيوية القابمية لتخفيض كعامؿ

عكسية علاقة و  c1AHb، Glucoseو  Fasاظيرت نتائج الدراسة الحالية وجود علاقة طردية بيف        

والدىوف إلى انخفاض  العالي المزمف لمجموكوزو يؤدي التعرض الشديد ، c1AHb، Glucoseو FasLبيف 

الفسفرة المؤكسدة إلى  تؤدي العديد مف المسارات المتعمقة بالجموكوز مثؿ الأكسدة التمقائية و ،وظيفة الخمية

ونتيجة لذلؾ تتسبب جزيئات الأكسجيف التفاعمية في  في خلايا بيتا ROS تكويف أنواع الأكسجيف التفاعمية

إلى جانب سمية الجموكوز ىذه تؤدي سمية الدىوف إلى انخفاض إفراز  ،إتلاؼ الحمض النووي في خلايا بيتا
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وضعؼ التعبير الجيني للأنسوليف وزيادة معدلات موت الخلايا المبرمج  الأنسوليف الناجـ عف الجموكوز

 (Robertson et al., 2004بيتا ) خلاياويؤدي إلى اختلاؿ وظيفة 

 جزء يوجد، (HbوRBC و ) (FasLو Fas )وجود علاقة عكسية بيف  (17-4)كما يوضح الجدوؿ       

 كرات تصفية تنظيـ في دورًا ويمعب الحمراء الدـ الخلايا في النشطة المبرمج الخلايا موت آلية مف الأقؿ عمى

 المبرمج الخلايا موت أشكاؿ مف شكؿ ىي الحمراء الدـ كرات شيخوخة أفالدموية،  الدورة مف الحمراء الدـ

 مسارات مف أجزاء تشكؿ التيو  تدريجي بشكؿ" الشيخوخة" أحداث معظـ وتظير الخمية غشاء في يتركز

 بشكؿ والبمعمة بالتعرؼ متبوعًا  IgG و Hb لػ الغشائي والربط الكاسبيسات، تفعيؿ إلى تؤدي التي الإشارات

كما يوضح  . Kupffer cells (., 2008et alKriebardis ) الكبد في كوبفر خلايا طةسابو  رئيسي

 الكيموحيوية.والمؤشرات الدموية و  المناعيةيمة بيف المؤشرات المالارتباطات السمبية غير  (17-4)الجدوؿ 

 المؤشرات المناعية، الهيموغموبين المسكر والكموكوز مع المؤشرات الدموية و الكيموحيوية ةعلاق 17)-4( جدول

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Parameters 

 

Correlation HbA1c Glucose RBC HGB WBC Platelets 
Total 

Cholesterol 
Triglycerid HDL 

LDL Creatinin 

HbA1c 

R  
0.84** -.201 -.321* .001 -.190 .021 .501** -.32* -.21 -.014 

P  0.002 .123 .013 .993 .146 .79 .000 .002 .27 .88 

 

Glucose 

R 0.84**  
-.185 -.278* -.007 -.225 .06 .44** -.228 -.11 .03 

P 0.000  
.157 .032 .957 .083 .55 .000 .09 .17 .73 

IL-22 

R 
.328* .264* -.32* -.111 .009 -.115 -.125 -.192 .071 -.071 .070 

P 
.011 .049 .012 .398 .945 .382 .340 .142 .589 .590 .596 

IL-23 
R 

.244 .197 -.30* -.050 -.031 -.137 -.153 -.214 -.010 -.089 .036 

P 
.11 .130 .018 .705 .815 .296 .244 .101 .941 .500 .786 

Fas 

R 
.78** .64** *.28- .102- -.069 -.170 -.113 -.168 -.032 -.046 .090 

P 
.000 .000 .030 .439 .600 .195 .389 .198 .806 .730 .495 

FasL 

R 
-.321* -.137 .34*- .117- -.074 -.218 -.105 -.117 -.017 .063 .016 

P 
.012 .296 .008 .373 .576 .095 .425 .373 .898 .635 .905 

R=Pearson Correlation, P=Probability,*=positive correlation. 
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 Conclusions الاستنتاجات 

 توصمت الدراسة الحالية إلى مجموعة من الاستنتاجات يمكن اجمالها بالاتي :

، T2DM فيالتسبب  كسيف ذي حدين اثناءيعمل قد اذ ، في داء السكرياثر فاعل  (IL-22) لـــــ .1

لدى مرضى السكري النمط الثاني  ( IL-22)في مستوى ً ممحوظاً أظيرت الدراسة ارتفـــاعا حيث

 مقارنة بمجموعة السيطرة.

 الثانيالنمط  تراكيز منخفضة لدى المصابين بداء السكري( IL-23) البين الابيضاضي اظير .2

 بالمقارنة مع مجموعة السيطرة.

في المرضى المصابين بداء السكري النمط   (Fas)ارتفاع معنوي لعامل موت الخلايا المبرمـج  .3

( في المرضى مقارنة Fas Ligandانخفض تركيز )الثاني مقارنة مع مجموعة السيطرة، بينما 

، مما يشير الى دور الموت الخموي المبرمج في امراضية داء السكري النمط بالمجموعة الضابطة

 الثاني.

 .المؤشرات المناعية  بعضيا مع بعض بين معنوية دلالة ذي إحصائي ارتباط وجود .4

يمكن أن  CBCمعممات  فبعضمستويات المؤشرات الدمية لداء السكري النمط الثاني تأثير عمى  .5

ارتفعت بعض مستويات  اذوالعلامات المحتممة لمضاعفاتو،  T2DMتكون أداة مفيدة في متابعة 

في مرضى السكري  ( bRBC,H) وانخفاض البعض الاخر (Platelets ,WBC)ىذه المؤشرات 

  .مقارنة بمجموعة السيطرة النمط الثاني

وجود علاقة موجبة )طردية( بين الييموغموبين و كريات الدم الحمراء وارتباط موجب بين كريات الدم  .6

 البيضاء والعمر.
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مستويات  ارتفعت بعض اذالكيموحيوية  المؤشراتمستويات تأثير عمى  النمط الثاني لداء السكري .7

، بينما في مرضى السكري مقارنة بمجموعة السيطرة (Glucose ،HbA1c)ىذه المؤشرات وىي 

 ( انخفاض غير معنوي في مرضى السكري مقارنة بمجموعة السيطرة.Creatinineانخفض تركيز )

 بعض كانت مستويات اذإيجابي بداء السكري النمط الثاني،  تأثير وارتباطالدىون  لمجموعة تحاليل .8

 .ىذه المعممات أعمى بشكل ممحوظ في مجموعات المرضى مقارنة مع المجموعة الضابطة

 ارتباط وجود خلال من وحيويةالكيم و الدمية بعض المؤشرات عمى تأثيرا لممؤشرات المناعية  .9

 .المؤشرات ىذه بين معنوية ذو دلالة احصائي
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 Recommendations   التوصيات

 في مرضى داء السكري النمط الثاني.  (IL-22)اجراء دراسة جزيئية لمجينات التي تشفر  .1

لمرضى   Phenotypeوالطرز المظهرية  Genotypeاجراء دراسة وراثية مقارنة بين الطرز الوراثية  .2

 السكري النمط الثاني.

التحكم في حدوث  استخدام مؤشر نسبة الدهون في الدم لفحص المجموعات المعرضة لمخطر مبكرًا او .3

 أمراض القمب والأوعية الدموية والسكري ، وتقميل الضرر.

في إدارة مرض  مهماً  اً دور  يؤدين تطوير استراتيجيات علاجية جديدة ضد موت الخلايا المبرمج قد ا .4

السكري النمط الثاني، اذ قد يكون العلاج لتثبيط موت الخلايا المبرمج مهمًا في علاج مرض السكري 

 من النوع الثاني ، وخاصة مضاعفاته.

 اجراء المزيد من الدراسات لدراسة تأثير الإجهاد التأكسدي في داء السكري من النوع الثاني. .5

 مرضى السكري المصابين بقرحة القدم. وتأثيرها عمى وسطاء الجهاز المناعيبعض دراسة  .6
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 : 1الملحق 
 استمارة التطوع والموافقات الأخلاقية

 موافقة عمى المشاركة بالبحثالاستمارة 
الاصابة ) مستشفى بغداد التعميمي في موضوع لممشاركة ببحث عممي سريري في مدعوة\ مدعوسيدتي   \تحية طيبة.....سيدي

 راغبة  \ إذا ما كنت راغب تقرري \الوقت المناسب لقراءة المعمومات الآتية بتأنِ قبل أن تقرر تاخذي \يرجى أن تأخذبداء السكري ( 
مذكور بالاستمارة أو عن الدراسة من  أمرعن أي  الإضافيةبالمشاركة أم لا. وبإمكانك طمب مزيداً من الإيضاحات أو المعمومات 

 طبيبك.
 قسم عموم الحياة /جامعة ديالى–طالبة الماجستير شيماء محمد جاسم /كمية العموم  /الباحث أسم

 
والموت الخموي المبرمج في مرضى السكري النوع الثاني في مدينة  23و 22 تقييم البين ابيضاض عنوان البحث:

 بعقوبة
 مستشفى بعقوبة التعميمي \العيادة الاستشارية  /مكان إجراء البحث

 
 البحث: ىدف

 .بداء السكري النمط الثاني( في حدوث الاصابة IL-22) 22 نوتقييم دور الحركي الخموي انترلوكي تحديد -1
 .بداء السكري النمط الثاني( في حدوث الاصابة IL-23) 23 نوتقييم دور الحركي الخموي انترلوكي تحديد -2
 الموت الخموي المبرمج. ( في استحثاتFas , Fas-ligandالتحري عن دور ) -3

 
 :متطمبات البحث 

 .بداء السكري النمط الثاني( من المصابين 5mlعينة دم وريدي ) -1

 لفحوصات الدم والفحوصات الكيموحيويةمعمومات من التقرير الطبي لممريض  -2
فصميا باستخدام ( في عينة الدم الوريدي بعد IL-22 , IL-23 , Fas , Fas-ligandقياس تركيز كلا من )  -3

 جياز الطرد المركزي .
 

وفي حال موافقتك عمى المشاركة في ىذه الدراسة سيبقى أسمك قيد الكتمان. ولا يسمح لأي شخص "ما لم ينص عميو 
 الأخلاقالقانون" حق الاطلاع عمى الممف الطبي الخاص بك باستثناء الطبيب المسؤول عن الدراسة ومعاونيو ولجان 

ذا حصل أي عارض سمبي من جراء المشاركة لن يكون ىناك أي تعويض مالي إذا لم يذكر في المينية المستقم ة. وا 
 البحث.

 
 لمباحث وثيقة الموافقة التحريرية
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( بالتفصيل البحث وطبيعتو ومجرياتو وفوائده المحتممة                                      )ة لقد أوضحت لممشارك
رك بأي اوأجبت عن كل استفساراتو وأسئمتو بوضوح عمى أفضل ما استطيع. وسأعمم المش وسمبياتو المحتممة أيضاً.

 تغييرات في مجريات البحث أو فوائده أو سمبياتو حال حصوليا في أثناء البحث.
 

 /    /   التوقيع                     التاريخ شيماء محمد جاسم    أسم الباحث 
 

 اركممشلتحريرية لموافقة انموذج ال
عن جميع الأسئمة التي تجول في ذىني. وبناءً عميو  الإجابةمضمونيا وتمت  وأدركتلقد اطمعت عمى استمارة الموافقة 

( وزملاؤه ومساعديو شيماء محمد جاسم )/  ةأوافق عمى المشاركة بالبحث. وفيمت أن الباحث ةومختار  ةحر  فأني
 \  27727762131باستطاعتي الاتصال بيم عمى رقم الياتف ) سيكونون مستعدين للإجابة عن أسئمتي المستقبمية. و 

ذا شعرت لاحقاً أن الأجوبة تحتاج إلى مزيد من الإيضاح فسوف اتصل بأحد و (.  طالبة الماجستير شيماء محمد جاسم  ا 
(. كمية العموم  -د مثنى عبد القادر الميداوي/ قسم عموم الحياة \ 27727654672المجنة الأخلاقية بالياتف )  أعضاء

في الانسحاب من ىذا البحث متى شئت ولو بعد الموافقة التحريرية ومصادقتيا من دون أن  ةكما أعمم تماماً بأنني حر 
 ة الخطية.الطبية المقدمة لي. وسيزودني الباحث بنسخة من ىذه الموافق العنايةيؤثر ذلك عمى 

 /     /      أسم المشارك                                    التوقيع                              التاريخ  
 
 
 

 :موافقة المشاركة بالاستبيان
( بشرح مشروع البحث  قسم عموم الحياة–طالبة الماجستير شيماء محمد جاسم /كمية العموم بعد أن قام الباحث )

والموت الخموي  23و22 تقييم البين ابيضاض)بتفصيل وأجاب عن كل استفساراتي المتعمقة بمشاركتي بالبحث: 
 (المبرمج في مرضى السكري النوع الثاني في مدينة بعقوبة

أن مني وبمحض إرادتي و وأطمعني الباحث عن فوائد بحثو وأىميتو العممية والعممية. كما أوضح بأن مشاركتي فيو تطوع 
باستطاعتي رَفض المُشاركَة كما أن بإمكاني سَحب مشارَكتي من الدِراسة متى شئت ولأي سبب أو أن لا أجيب عمى أي 

نيا الضرر أسؤال لا ارغب في إجابتو، كما تم إعلامي بأن مشاركتي بالبحث لن تحممني أي نفقات أو مسائمة من ش
ن المعمومات .بمينتي أو شخصي ع عمييا أي شخص غير الناتجة عن مشاركتي سوف تعامل بسرية تامة ولن يطمّ  وا 

معني بالبحث وأن ىذه المعمومات ونتائجيا ىي للأغراض العممية فقط ولن تكون ىناك أية إشارة إلى شخصي أو عائمتي 
 في أي منشور عن ىذه الدراسة.

 ولأجل ىذا فاني أصادق عمى مشاركتي في ىذا البحث
 ركأسم المشا

 /           /              التاريخ   ………………………….   توقيع المشارك
 /              /               التاريخ               توقيع الباحث ................................
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اني( استمارة استب2ملحق )  

بداء السكري والعينة القياسيةن عينة المرضى المصابين ماستمارة المعمومات الخاصة بجمع المعمومات   

Date:    /   /20 

 

 الأسم :

 

 الجنس: 

 

 العمر :    

 

 مدة الاصابة :

 

 وجود أمراض أخرى     نعم                  كلا
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 (.IL-22المىحىي القياسٌ لـلبيه الابيضاضٌ الثاوٌ والعشرون ) (3) الملحق

 

 

 
 (.IL-23المىحىي القياسٌ ـ لـلبيه الابيضاضٌ الثالث والعشرون ) (4) الملحق
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 (.Fasالمىحىي القياسٌ لـ ) (5) الملحق

 

 

 

 

 

 (.FasLالمىحىي القياسٌ لـ ) (6) الملحق
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 ABX Pentra DX 120جهاز  (7ملحق )

 

 

 Cobas integra 400 plusجهاز  (8ملحق )
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 مجاميع الدراسة( فٌ IL-22,IL-23مستوى ) (9) ملحق 

 

  

 

 مستوى سكر الصيام وهيموغلوبيه السكرً فٌ مجاميع الدراسة (10) ملحق
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Summary 

              The study was conducted at Baqupa city \  Diyala Governorate –Iraq for 

patients with type 2 diabetes and continued for the period from October 2019 to 

July 2020, the study was aimed to evaluate the role some of pro-inflammatory 

cytokines and programmed cell death in  pathogenesis in  Type 2 diabetes by 

measuring the level of the (IL-22), and (IL-23), and the level of (Fas) was also 

measured as well as (Fas Ligand) to evaluate the process of apoptosis in patients 

with type 2 diabetes, they were detected by using enzyme linked 

immunosorbent assay (ELISA) technique, and we measured the hematological 

parameters that including (hemoglobin, white blood cells count, red blood cells, 

and platelets), and biochemical parameters that including (fasting blood sugar, 

HbA1c, creatinine and lipid profile).   

            The study included the collection of 60 blood samples for patients with 

type 2 diabetes after diagnosis by the diabetes specialist  in advisory clinic in 

Baquba Teaching Hospital, according to the criteria approved by the World 

Health Organization to diagnose diabetes, the study samples were divided into 

(30 male and 30 female) with age range between (40-79) and (28) samples were 

taken from apparently healthy people as a control group and included (14 male 

and 14 female). 

            The results of the study showed the mean age of patients with type 2 

diabetes (T2DM) is (56.01 ± 1.08) years for the range (40-79) years, while the 

average age for the control group is (45.39 ± 1.76) years for the range (33-62) 

years, and the results of the study showed a difference in the incidence of 

diabetes in different age groups, where the highest percentage of patients  is in 

the age groups of (50-59) years and (60-69) years (36.66%) for each while the 

lowest percentage of patients was in the (40-49) years and (70-79) years age 



 

 

B 

 

groups (20.00% and 6.66%) respectively, The differences were significant at 

(P≤0.01). 

           The results of the study indicated increasing levels of IL-22 and Fas in 

the patients group (175.85 ± 23.72 ng/L) and (1.71±0.58 nmol/L), respectively, 

compared with control group (108.31 ± 15.49 ng/L) and (0.81±0.27 nmol/L) and 

the differences were significant at (P ≤0.05).  

       Also the results of study showed decreasing levels of IL-23 in the 

patients group (66.28 ± 13.26 ng/L) compared to the control group (73.04 ± 

19.63 ng/L) with no significant differences,  and the results recorded decrease 

level of  FasL in the patients group (8.07 ± 1.01 ng/ml) compared to the control 

group (10.41 ±1.81 ng/ml) and the differences were significant at (P≤0.05), the 

results of correlation analysis showed there were significant positive correlation 

between immunological  parameters.  

            In terms of hematological parameters the study showed a decrease in the 

level of hemoglobin and erythrocytes in patients compared to the control group 

with a significant difference at (P <0.05) and very close to the statistically 

significant difference for red blood cells (p=0.06),  and the results was recorded 

increase level of (white blood cells and platelets) and the differences were not 

significant, as it was found that there were a significant positive correlation 

between hemoglobin and red blood cells and a significant positive correlation 

between white blood cells and age, while biochemical parameters showed high 

levels of (fasting blood sugar and HbA1c) in the patients group compared with 

the control group and there was high a significant difference of statistical 

significance p <0.001, while the levels of creatinine decreased in patients 

compared to the control group and the differences were not significant (P>0.05). 

           The results of the study also showed increasing levels of triglycerides 

and LDL-cholesterol in the patients group compared with the control group and 



 

 

C 

 

the differences were significant at (P≤0.01), and the results recorded decrease 

level of HDL-cholesterol in the patients group compared with the control group 

and the differences were significant at (P≤0.05), the results of correlation 

analysis showed there were correlation between HbA1c and some lipid 

parameters, which indicates that lipid profile contributes to the development of  

type 2 diabetes. 

            Also the results of the study showed that positive correlation between 

Immunological parameters and some hematological and biochemical 

parameters. 
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