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 هداءالإ
 

 هذا...... المتواضع اهدي جهدي

 

 .(الصلاة والسلام أفضل عليه)مام المتقين المرسل رحمة للعالمين نبينا محمد إ .الى..

 

 الجنة تحت قدميها (عز وجل )الى ... من جعل الله

الى ... من فارقتني روحها قبل ان تقر عينها بمناقشتي بأيام قليلة فأهدي كل حرفٍ من 

 . أمي الحبيبة...رسالتي الى 

 

 الى... سندي في هذه الدنيا... زوجي الغالي.

 

 الى ... ثروتي في هذه الدنيا... إخوتي وأخواتي.

 

 .الأوفياء الى... السائرين معي في طريق النجاح ... زملائي

 

 الى... أحبائي وقرة عيني... أطفالي. 

 بركات
 



 شكر وتقدير
 

والصلاة والسلام على نبينا محمد وعلى آله وصحبه  متواليا   ا  كثير الحمد لله رب العالمين أحمده حمدا  

 اجمعين.

 الدكتورة )تغريد علوم محمدالمساعد الى مشرفتي الأستاذ وتقديري يسرني ان أتقدم بوافر شكري 

( على ما بذلته من جهود متواصلة كان لها الأثر الكبير في إغناء البحث وإظهاره بالصورة التي هو علي

 .نعليها الآ

ويعجز لساني عن تقديم شكري واعتزازي الى من سهر وعانى من أجلي وزرع في نفسي الامل الى 

 القلب الطيب زوجي العزيز. 

لي وكان عونا لي طوال  ,مساعدته أل جهدا  وأخص بالشكر والامتنان أخي وزميلي صهيب الذي لم ي

 أيام الدراسة والبحث.

الى أختي وصديقتي الوفية تمارة لما منحتني من ثقة مطلقة وأزالت ما واجهني  متنانا  او وأقف عرفانا  

 .مدة البحث والمن عثرات في طريقي ط

 ...... رحمها الله وأسكنها فسيح جناته.الحبيبة ووافر شكري الى فقيدتي الغالية امي 

م حسين نبع العطاء وخالص الشكر والتقدير الى الاخت الكبرى والام الثانية الدكتورة غفران كري

 والامل التي ساندتني  طوال رحلتي.

وإعتزازا  وعرفانا  بالجميل أقدم شكري الى تاج عزي وأكليل فخري اخي العزيز شاكر كريم  

 حسين  لما قدمه لي من دعم ومساعدة .

والى  ا  ومجامعة بغداد عم –ابن الهيثم  /كما اتقدم بجزيل الشكر الى عمادة كلية التربية للعلوم الصرفة

 رئاسة قسم الكيمياء ومنتسبيه خصوصا .

كما أتقدم بخالص شكري وتقديري الى الأساتذة رئيس وأعضاء لجنة المناقشة الافاضل لقبولهم 

 مناقشة الرسالة وما سيقدمونه لي من نصائح وإرشادات قيمة تغني البحث وتزيد من رصانته العلمية.

من مساعدة قدموه ي مستشفى الكرامة التعليمي لما منتسبجميع ولا يفوتني تقديم شكري الى 

 كما أشكر جميع المرضى مع أمنياتي لهم بالشفاء.  ,بتزويدي بالعينات

وهنا تخذلني الاحرف وتتعثر الكلمات على لساني عندما اتوجه بجزيل شكري الى عائلتي الكريمة 

الى سارة, والتقدير الشكر كلف , ودعم بلا حدود طوال أيام دراستي لما قدموه لي من عون ومساعدة

 .وجدان , ايمان, وعلي 

أتقدم بالشكر والثناء الى كل من أسهم في إنجاز هذه الرسالة أما من فاتني ذكره فأشكره  وأخيرا        

 مرتين...
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 الخلاصة

 ٬الكلى هو الفقدان لوظيفة Chronic Renal Failure (CRF)يعد العجز الكلوي المزمن   

عن الكلى. اما الغسيل الكلوي فيعد احد العلاجات  يكون بديلا   طويلا   ولذلك يحتاج المريض علاجا  

هدفت الدراسة  د.الزائ اليوريا والماءوالتي تشمل الكرياتينين,  النفايات التخلص منالبديلة الذي يتم 

 ٬امينوببتيديز  في امصال المرضى المصابين بالعجز الكلوي المزمنتقدير فعالية انزيم الالنين  إلى

الاجهاد قياس و(, ADPوكذلك تقدير بعض المتغيرات الكيموحيوية كهرمون الاديبونكتين )

وريا, عن الي تريت(, فضلا  البيروكسي نايودهايد, للاثنائي ا )المالون التأكسدي والجذور الحرة

 .مؤشر كتلة الجسم و ٬اليوريك حامض والكرياتينين , و

لكلا الجنسين, تراوحت ( عينة لمصل مرضى العجز الكلوي المزمن 70شملت الدراسة )

 لىعكانوا يراجعون مستشفى الكرامة التعليمي/بغداد. تم تقسيم العينات  ( سنة30-70)من أعمارهم 

الغسيل الكلوي, اما إجراء عملية ( عينة قبل 35) ضمنتت G1 مجموعتين , المجموعة الأولى

( عينة 30عن ) لغسيل الكلوي, فضلا  بعد إجراء عملية ا عينة (35) فكانت G2 المجموعة الثانية

-65من الأشخاص الطبيعيين )الاصحاء( بوصفهم مجموعة مقارنة, تراوحت أعمارهم بين )

 (سنة.25

نزيم الالنين امينوببتيديز  في إ( بصورة عامة في P< 0.001) ا  معنوي ا  النتائج ارتفاع بينت

ة عالمية/لتر, في حين د( وح3.4 ±116.0امصال المرضى المصابين بالعجز الكلوي المزمن )

 ة عالمية/ لترفي الاصحاء.د( وح3.4 ±105.5كان معدل فعاليته )

امض حواليوريا, والمالوندالديهايد, وهرمون الاديبونكتين, كما لوحظ اثناء الدراسة ان تركيز     

 صحاء. في حين حصل انخفاض معنويالأب( مقارنة P< 0.001) معنويا   , أظهرت ارتفاعا  كياليور

(P< 0.001بتركيز البي ) . كذلك عدم وجود فروق معنوية روكسي نايتريت مقارنة بالاصحاء

(P> 0.05 في مؤشر كتلة الجسم مقارنة ).بالاصحاء 

( AAPنزيم الالنين امينو ببتيديز )إبين  راسة علاقة معامل الارتباط الخطيد تكما تم    

 ضلا  البيروكسي نايتريت( فوديهايد, لالاثنائي  الاجهاد التأكسدي )المالونووهرمون الاديبونكتين, 

للمرضى اليوريك ومؤشر كتلة الجسم في امصال الدم حامض والكرياتينين, وعن اليوريا, 



 
 
 

II 
 

ذ تبين ان معامل الارتباط والاصحاء وإيجاد معامل الارتباط. إالمصابين بالعجز الكلوي المزمن 

(rبين مستوى إ )الذي اعتمد على مخطط ور الأخرى ينزيم الالنين امينو ببتيديز والمعاي

اليوريك, حامض واليوريا, نزيم مع )وجود علاقة سلبية بين مستوى الإ ولوحظالانحدار

جدت علاقة في حين و ٬( في مرحلة العجز الكلوي المزمنالكرياتينين والبيروكسي نايتريتو

 ( في المرضى .ديهايدلالاثنائي  الاديبونكتين والمالون)إيجابية بين الانزيم  و

ا, اليوريارتباط إيجابي بين هرمون الاديبونكتين مع ) وجودكما لوحظ في هذه الدراسة      

والبيروكسي  ٬اليوريك حامض  (, وعلاقة سلبية مع كل من )ديهايدلالاثنائي  والمالون الكرياتينينو

 .( في مرضى العجز الكلوي المزمننايتريت
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 المقدمة واستعراض المراجع 1.

 

 Urinary tract    يالجهاز البول -1.1

 ,Urethra والاحليل Bladder المثانةو، Ureter الحالبو، Kidneys يتينيتألف الجهاز البولي من الكل 

يتكون بدوره الذي  Upper tractيقسم الجهاز البولي الى الجهاز الاعلى  إذ External Urethral Meatusوفتحة التبول 

في تنقية الدم  ا  كبير ا  اذ ان للجهاز البولي دور .(1) والجهاز الاسفل الذي يتكون من )المثانة والاحليل( ,)الكلى والحالب( من

 .الدم pHوتصفية الجسم من السموم وتنظيم 

 

 .(2)ويعمل على تنظيم ضغط الدم كوظيفة مشتركة مع القلب والاوعية الدموية ,مشتركة مع الرئة وله وظيفة  

الكلية من الدم تتحول الى عن طريق وان المواد التي يتم ترشيحها  على الاتزان البدني يكون للكلى دور مهم في الحفاظ إذ

 راديا  إيخزن الادرار هناك حتى يتم تحرره  إذ لمثانة البولية.الحالب فيعمل على نقل الادرار من الكلية الى ا اما الادرار.

 .(3)عن طريق الاحليل الى خارج الجسم

 

   The kidney      ىالكل -1.1.1

الذي يبطن   Peritoneumتقع خلف الخلب ,لون يميل الى الحمرةبهي عبارة عن عضو يشبه حبة اللوبيا  

 تكون النهاية العليا للكلية في مستوى الفقرة الصدرية الثانية عشرة في ,الفقريالجدار الخلفي للبطن على جانبي العمود 

عن اليسرى  نى قليلا  اليمى تنخفض الكل إذ ,القطنية مع وجود اختلاف قليل بينهما حين تكون النهاية السفلى في مستوى الفقرة

يبلغ طول الكلية عند  .Hilum (4) ويوجد تقعر من الجانب الداخلي للكلية وتدعى هذه المنطقة بالنقير ,الكبد بسبب وجود

الواحدة  ىفالكل يكون قليلا  فاما وزنها  ,( سم2.5وسمكها يكون بحدود ) ,سم (7-5سم وعرضها ) 11الانسان البالغ حوالي 

 Renal artery الكليتين اليمنى واليسرى شريان يدعى بالشريان الكلوييدخل الى كل من  .(5)(غم 150لا يزيد وزنها عن )

 Renal veinوريد كلوي  ويخرج من كل كلية ,Abdominal aortaيتفرع من الشريان الابهر في البطن  الذي بدوره

  .(6)وحالب

 

النفرونات لتشكل وتتجمع هذه  Nephrons,من مليون وحدة كلوية تدعى النفرونات  تتألف كل كلية تقريبا   

 دتعو ,صوب حوض الكلية ةاذ تكون قمتها متجه ,وهي عبارة عن اهرام منكوسة , Renal pyramids (7)اهرام الكلية 

الكؤوس التي تتحد لتكون  Minor calices هذه الاهرام هي الوحدة الفاعلة الكبيرة في الكلية، وتصب في الكؤوس الثانوية



الفصل الاول                                      المقدمة واستعراض المراجع   

 

2 
 

نتاج لوتعد هذه الكؤوس مجامع  يشكل الحالب الذي يصل الكلية بالمثانة البولية. .الكلية ، وحوضMajor pelvis ةسالرئي

لتصب في حوض الكلية وعبر الحالب الى المثانة  Urineالادرار بالنتيجة  نكو  يالنفرونات الذي  عن طريقترشيح الدم 

 .(9)( التشريح العام للكلية1-1) ويوضح الشكل ,(8)البولية ليطرح خارج الجسم

 

 .(9)التشريح العام للكلية  :(1-1شكل )

  -ويتكون النفرون من اجزاء عدة هي :           

تتكون من الشريان الوارد  وهي عبارة عن حزمة من الشعيرات الدموية  :Glomerulus  الكلويةالكبيبة   (1

Afferent arteriole،  تتحد الشعيرات عندما تخرج من الكبيبة لتكون الشريان الصادرEfferent arteiole ,

 Inferiorالشرايين الصادرة وتكون  الوريد الكلوي الذي يخرج من الكلية ليصب في الوريد الاجوف السفلي  وتتحد

vena cava (10)في البطن ومنه ينتقل الدم الى القلب.  

: وهي عبارة عن خلايا متخصصة تحيط بالكبيبة وتسمح بترشيح الماء Bowman's capsule كبسولة بومان   (2

الصفيحات الدموية وجزيئات البروتين كبيرة و والبيض ومواد اخرى من الدم خلالها ما عدا كريات الدم الحمر

 .(11)الحجم

تمتص بعض المواد مثل وهذه الانابيب :  Porximal convuluated tubule الانبوب الملتوي الداني )القريب( (3

 الكلوكوز والبروتينات صغيرة الحجم التي ترشحت خلالها كبسولة بومان, وكذلك تفرز بعض المواد مثل الكلوريد

-lC  وايونات الهيدروجين+H  والبيكربونات-
3HCO (12)حسب حالة الجسم ب. 
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هذه العروة امتصاص وافراز الاملاح المختلفة مثل ايونات الصوديوم  عن طريقيتم :  Henles loop هنلي عروة  (4

+Na,  والكلوريد–Cl,  وذرات الهيدروجين+H ويتكون من جزء نحيف هابط وجزء سميك  ,حسب حالة الجسمب

 .(13)صاعد 

هذه الانابيب لها دور مهم في امتصاص  : Distal convuluated tubule الانبوب الملتوي القاصي )البعيد(  (5

وتصب في الانابيب الجامعة  ,Aldesterone هرمون الالدستيرونتحت تأثير  k+وافراز ايونات البوتاسيوم 

Collecting tubules (41). 

 

وتنتقل خلال  ,النفرونات عن طريق : تجمع نتاج ترشيح الدم )الادرار( Collecting tubules الانابيب الجامعة  (6

في  ينابيب الجامعة دور اساسوللأ. Papillaولبها لتصب في الكؤوس الثانوية عبر الحليمات  ىقشرة الكل

 Anti-Diuretic( ADHامتصاص ماء الادرار لزيادة تركيزه تحت تأثير الهرمون المضاد للادرار)

Hormone  الذي يفرز من الغدة النخاميةPituitary gland ( 2-1) ويوضح الشكل ,(51)الصماء في الرأس

 .(16)النفرون وتجهيزه بالدم
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 .(61) النفرون وتجهيزه بالدم :(2-1) الشكل
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 Glomerular filtration rate( GFR)      معدل الترشيح الكبيبي -1.1.1.1

التي تترشح من الدم الى  Ultrafiltratesمعدل الترشيح الكبيبي هو كمية الراشح )مواد صغيرة الحجم(   

. ويتم عن  ىقياس لعمل الكلممعدل الترشيح الكبيبي في الطب كيستعمل و, زمنية محددةمدة نابيب الكلوية في جوف الا

ويقاس بالمليلتر في  ,ساعة 24في الدم والادرار ويتم تجميعه خلال   Creatinineوالكرياتينين Ureaطريق قياس اليوريا 

 :(17) تيةكل دقيقة باستعمال الصيغة الآ

 

Clearance (ml/min) = 
[Urine Creatinine conc.x Volume Urine (ml/min)]

 Blood Creatinine conc.
 

  

ويبلغ المعدل  ,Renal failureكما ان معدل الترشيح الكبيبي يقل في حالات القصور الكلوي مثل العجز الكلوي       

. (18) دقيقة /مليلتر  (115-75)   لمعدل الطبيعي للإناث فيتراوح من دقيقة, اما ا / ا  مليلتر  125)- (85الطبيعي للذكور من 

من حجم البلازما فينتج معدل  22%اذ يرشح  ,عبر الكبيبات , فمعظم الدم يمر تقريبا  جدا   يكون التدفق الدموي للكليتين كبيرا  

فاع غير وسبب ذلك هو الارت, (في الدقيقة الواحدة ا  مليلتر 120أي في اليوم الواحد ) ا  لتر GFR 180ترشيح كبيبي 

في الاتزان  ي. وهي بذلك تقوم بدور اساسGlomeruluar apillariesC (19)الكبيبية ادي للضغط في الشعيرات تيعالا

 في وظيفتها على سلامة كل من ىوتعتمد الكل .البدني عن طريق ضبط توازن الماء والسوائل الاخرى في جسم الانسان

كما انها تعتمد على الافراز الطبيعي والسيطرة على التغذية  ,الكبيبة والخلايا النبيبية وتجهيزها بالدم بنحو طبيعي

 .(20)التي تعمل في الكليةللهرمونات  Feed backالاسترجاعية 

 

 -منها : ،ح الكبيبي على عوامل عدةويعتمد معدل الترشي 

 محصلة الضغط عبر الغشاء الكبيبي. .1

 بيعة الفيزياوية للغشاء الكبيبي.الط .2

 .(12(المساحة السطحية للغشاء الكبيبي الذي يعكس عمل الكبيبة .3

 شحنة الغشاء الكبيبي. .4

 حجم الدم الكلي في الشرايين. .5

 جريان الدم في الشرايين. سرعة .6
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 function kidney    وظائف الكلى -.1.1.12

غم من حجمها الصغير من أهم  الأعضاء الحيوي ة الموجودة في  ىتعُد  الكل  ها تقوم ان نجدالجسم، وعلى الر 

ي ة كاف ة ، وم الكيميائمالس خل ص جسم الإنسان من العناصر السامة، كما تنُق ي الدم منجدا  للجسم؛ فالكلية تُ  بعدة وظائف مهمة

 ةالموجودة في الدم، كذلك يشُبه عملها عمل محط  كافة ، الذي ينق ي ويصُف ي الترس بات والسموم بمنزلة المرشح لذلك تعُد

لواحدة تؤدي إن الكلية اإذ أيضا ؛  كليتين، مع إمكاني ة أن يعيش الشخص بكلية واحدة تنقية المياه. يمتلك كل إنسان طبيعي

حيحة والمُتقاربة من الأملاح، ة هي المُحافظة على المقادير الصة الكلية الواحدوظيفة نفسها وعلى أكمل وجه، ومهمال

 بالن قاط الآتية: ى، ويمُكن تلخيص وظائف الكلعناصر الغذائي ة في جسم الإنسانوالمياه، والأحماض، وال

 

 .(02) في الجسمعها جمأة صفيته، والتخل ص من المواد السامم وتتنقية الد .1

 .(22) وخاصة تلك التي تذوب في الماء التخل ص من المخل فات الكيميائي ة للأدوية .2

 .(32) الأملاح والمياه في جسم الإنسان الحفاظ على توازن نسبة .3

 ، ويجب أن تكون ضمن هذه النسبة الطبيعية(pH)الحفاظ على عملية تعادل درجة الحموضة في الدم  .4

(457. - 357.) (42). 

م لتنظيم ضغط دم الجسم، فعند زيادة ضغط دم تطُلقَ الهرمونات في الد إذة ة متعد دأداء وظائف هرموني .5

 .(52) ريق إفراز هرمون البروستاغلاندينالإنسان يخَف  الضغط عن ط

 ىلكة إفرازها، وذلك عن طرَيق إفراز الط نخاع العظم؛ لتكوين كُريات الدم الحمر، وتنظيم عمليتنشي .6

 .(22)لإريثروبيوتين هرمون ا

احتباس رايين، وي الجسم، وذلك عن طريق تضييق الشم فون الرينين، الذي ينُظ م ضغط الدتصنيع هرم .7

 .(62)انخفاض الضغط من أجل إعادة رفعه  الماء عند

 .(32)ل؛ لتخليص الجسم من الفضلات والسموم الناتجة عن عمليات الأيض المُختلفة تكوين البو .8

 

  Ureter  ب الحال -.1.12

. (27)سم ويقع نصفه في البطن والنصف الاخر في الحوض  25يبلغ طول الحالب في الانسان البالغ ما يقارب          

ويجري في جدارها قبل ان يفتح داخل  ,ويدخل المثانة البولية بنحو منحرف ,بمثانة البول ىوالحالب يصل حوض الكل

اذ تغلق فتحة الحالب كليا لمنع رجوع الادرار في  ,عند تقلص عضلة المثانةولاسيما صمام  نزلةوهذا يكون بم ,جوفها

 : (29)ويتكون جدار الحالب من ثلاث طبقات .(28) الحالب
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 .( وهي عبارة عن غشاء مخاطي The inner layerالطبقة الداخلية ) .أ

 .( وتتكون من عضلات ملساءThe middle layerالطبقة الوسطى ) .ب

 .( وتكون مغطاة بألياف الانسجة الرابطةThe outer layerالطبقة الخارجية ) .ت

 

    Bladder المثانة -.1.13

 النازلتعمل على جمع الادرار  ,وهي عبارة عن عضو عضلي مجوف, تقع في الجزء الامامي من الحوض 

(  400- 300) البولية من. تبلغ سعة المثانة (31) (30)من الحالب وخزنه حتى يتم طرحه خارج الجسم عن طريق الاحليل 

( مليلتر من الادرار. ويعتمد شكل المثانة البولية 600 - 800)   نن يتمدد جدار المثانة ليستوعب ممليلتر. ومن الممكن ا

 Prostateفوق غدة البروستات Rectumالمستقيم  أمام الذكور د المثانة البولية عن قعت .(23)على كمية الادرار الذي تحتويه 

gland ,   الرحم  قع أماموت ,اما في الاناث فتكون اكثر انخفاضاUterus واعلى المهبل ,Vagina . الزاوية يخرج من

 ,الاحليل خارج الجسم في الانثى والذكر ويفتح ( سم،20( سم وفي الذكر )4السفلية الاحليل الذي يبلغ طولة في الانثى )

: الغشاء المخاطي والغشاء شبه هي,لبولية فيتألف من اربع طبقات اما جدار المثانة ا .ومنه يطرح الادرار خارج الجسم

ن تالمخاطي الذي يتكون من الانسجة الرابطة والالياف المطاطية  تبعها حزمة من نسيج العضلات الملساء التي تكو 

الذي يتألف من   Serous membraneيتكون السطح الاعلى للمثانة البولية من الغشاء المصلي خيرا  أو ,العضلات الدافعة

 .Parietal peritoneum (33)الجدار البريتوني 

 

 

     Kidney diseases     ىالكل امراض -2.1

حلة التدمير التدريجي لوحدة الكثير من الامراض الكلوية المختلفة وهي امراض مستفهنالك  

يعد و من التهاب الكلية وحويضتها المزمن وفرط الضغط. وان الاعتلالات الكبيبية اكثر الاسباب شيوعا     Nephronةالكلي

 .(43) العجز الكلوي من اكثر الامراض انتشارا  
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  Renal failure      لعجز الكلويا -1.2.1

ام في مما يؤدي الى اختلال ع الافرازية للكلية.والفشل للوظيفة  يستخدم هذا المصطلح للدلالة على القصور 

 .(35) والمواد الضارة نتيجة عمليات الايض تروجينية.ياحتباس السوائل وتراكم الفضلات النجسم الانسان نتيجة 

لاضطراب ولكن الى ا حسبغير طبيعية لليوريا في الدم فن اعراض العجز الكلوي الى تراكم كميات تتضمَ  لا 

والخلل في تراكيز ايون الهيدروجين وتوازن الماء والاملاح  وتراكم نواتج كثيرة اخرى نتيجة لعمليات الايض. هذا يسبب 

حالة من التسمم الداخلي وزيادة حموضة الدم الناتجين عن زيادة المواد الضارة التي يتخلص منها الدم عن طريق الكلى 

 .(36) كرياتينينوال مثل حامض اليوريك

 

    Acute Renal Failure(ARF)د لعجز الكلوي الحاا -1.2.11.

راكم ت في وظائف الكليتين يكفي لاحداث اضطراب مهم في البيئة الداخلية للجسم ومسببا   عكسيا   يمثل نقصا   

ج في هذا النوع العلاكامل بعد  بنحو  ما تسترجع الكليتين عملهما  وغالبا   وتجمع المركبات النيتروجينية الضارة داخل الجسم,

 .(37) او اسابيع قليلة ا  يامأالذي يستمر 

 طريق نععتماد على الاختبارات السريرية واختبار وظيفة الكلية الايتم تشخيص العجز الكلوي الحاد ب 

مراض في حدوث الا مهما   سببا   ARF يعد , (34)اجراء فحوصات كفحص اليوريا والكرياتينين في الدم وتحليل الادرار

بسبب زيادة نسبة الاصابة وشدة المرض في  ((%50يات في وحدات العناية المركزة عن تزيد نسبة الوف إذ, (37) والوفاة

 باشرة,م يات بالعجز الكلوي بعد اجراء الديلزةتقل نسبة الوف الاعمار المتقدمة ووجود عدد من الامراض الاخرى المرافقة.

عي ويصبح دور البديل الاصطنا عن اداء وظيفتهما كليا   اناللحظة التي تتوقف فيها الكليت فييكمن  ARFان  وعموما  

 .(38) الوظيفة الطبيعيةالى لحماية حياة المريض حتى يتحقق الشفاء والعودة  ضروريا   )الديلزة(

ية الكلويات عند مرضى العجز الكلوي الحاد الى زيادة خطر المضاعفات غير يعزى ارتفاع معدل الوف 

ير , وكذلك الكثومن ثم تؤدي الى الوفاة ,ز الكلويومعظم هذه المضاعفات تتطور بعد ابتداء العج, (39) الشديدة مثل النزف

 ،ارتفاع ضغط الدمو، (40) داء السكري ومنها: ,من الامراض الاساسية تؤدي الى تطور حالة من العجز الكلوي الحاد

 .(41) مع تلك الامراض في احداث الوفاة ARFيشترك  إذ ,وامراض الكبد ,القصور القلبي الحادو
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          Causes of Acute Renal Failure  سباب العجز الكلوي الحادأ -1.1.1.2.1

 ومن حسن الحظ ان هذه الاسباب ,يظهر هذا العجز بسرعة نتيجة اسباب عديدة قد لا تكون للكلية علاقة بها 

 -ثلاثة اسباب: علىوتنقسم . (42) ويمكن في كثير من الاحيان الوقاية منها ومعالجتها ,معروفة

 

   Pre- Renal Causes  الكلىقبل  سباب ماأ 1-

ادة او الح في هذه الحالة تكون الكلى سليمة ولكن يحدث العجز الكلوي نتيجة اضطرابات الدورة الدموية 

 في كمية الدم المار للكلية مما ا  فتسبب نقصان Hypotensionفي ضغط الدم  حاد او شديد المؤدية الى انخفاض المفاجئة

 -ومن ابرز اسبابه: ,Glomerulare Filtration (43)  يؤدي الى انخفاض في عملية الترشيح الكبيبي

 

اثناء حدوث النزف او  Pancreatitis والتهاب البنكرياس Duodenum الداخلي كقرحة الاثني عشر النزف (1

 العمليات الجراحية.

 النزف الخارجي كما يحدث في عمليات الكسور والحوادث. (2

 اذ انها تؤدي الى فقدان كمية كبيرة من البلازما وسوائل الجسم الاخرى. Severe Burns, الحروق الشديدة (3

السوائل في  إذ تقل Sever vomiting, عند الاطفال او التقيؤ الشديد لاسيماو  Diarrheaالاصابة بالإسهال (4

بالتالي يسبب حدوث الفشل  ,وهذا يؤدي الى انخفاض في ضغط الدم Dehydration, الجسم مسببة الجفاف

 .الكلوي الحاد

او احتشاء عضلة  Congestive Heart Failure القلبي نتيجة قصور القلب الاحتقاني الانقباض او الانبساطقلة  (5

 .Myocardial Infarction (44) القلب

 

   Renal Causes  سباب كلويةأ 2-

, 45)) ومن ثم حصول القصور الحاد في وظائفها Severe Inflammationالى الالتهاب الشديد هنا  ىتتعرض الكل     

 .ىؤدية الى الالتهاب الشديد للكلومن الاسباب الم

في وظائف الكلية  إذ يحدث تغير سريع Acute Tubulare Necrosis,بعض امراض الكلى كالنخر النبيبي الحاد  (1

فشل ومن ثم حدوث ال ,مما يؤدي الى نخر الانابيب الكلوية ,م الوارد للكليتين وقلة ضغط الدمنتيجة انخفاض الد

وقد يحدث النخر النبيبي في حالات نادرة نتيجة لمضاعفات الحمل والولادة او في حالة تناول مركبات  الكلوي الحاد,
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هذا النخر هو اهم الاسباب الكلوية و  Renal Tubular cells ,النبيبات الكلويةخلايا  فيذات تأثير سام مباشر 

 .46)) وهو ناتج في الاصل عن سبب قبل كلوي

والتتراسايكلين  Amino glycosides,الكلية كالكلايكوسيدات الامينية  فياستخدام بعض الادوية التي لها تأثير  (2

Tetracycline, وتأثير بعض المذيبات العضوية Organic solvents,  والمعادن الثقيلةHeavy Metals(74). 

 Membranous  كالتهاب الكبيبات الغشائي  Acut glomerulonephritisالحاد ىالتهاب كبيبات الكل (3

 ephritisnGlomerulo والتهاب الكبيبات التكاثري  ephritisnGlomerulo Proliferative (48). 

  فرط ضغط الدم الخبيثو ,Nephrosclerosis (49)   ىالكلصلب ت -وتشمل عدة انواع: ,أمراض الاوعية الكلوية (4

 ernicious HypertensionP (50) ،متلازمة انحلال الدم اليوريميو Uremic Syndrome-Hemolytic  , 

  .(51) انسداد الشريان أو الوريد الكلوي كحدوث جلطة في احدهماو

 .(52) يحدث نتيجة لاستخدام ادوية كالبنسلين والسلفوناميد  Interstitial Nephritisالخلالي السدوي ىالتهاب الكل (5

 

 Post-renal causes    ىأسباب ما بعد الكل -3

هذا و,  الاحليل( ولكن الاصابة ناتجة من انسداد في مجرى البول )المثانة او الحالب او ,سليمة ىتكون الكل 

في مجرى البول او نتيجة   Stone أو وجود حصوة Malignant Tumors,الانسداد ناتج عن حدوث اورام سرطانية 

 .((Prostate 53 في البروستات Enlargement او تضخم Fibrosis حدوث تليف

 

       Symptoms         الأعراض -2.1.1.2.1 

 لشعور بالتعب والضعف.ا .1

 تغير في لون الادرار. .2

 تغير في لون الجلد. .3

 الشعور بالتعب مع كل اجهاد حتى لو كان بسيطا . .4

 

   Diagnosis    التشخيص -3.1.1.2.1

 .(54) وشحوب العينين ,قلة الادرارو ،الفحص السريري مثل لون البشرة عن طريقيشخص            

 

  Chronic Renal Failure( CRF)     العجز الكلوي المزمن- 2.1.2.1
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او هو المتلازمة التي تحصل نتيجة عمليات هدم متوالية  ،نتيجة مرض مزمنى نقص في وظيفة الكلوهي  

بمرحلة طويلة وهادئة تستمر لعدة اشهر مصحوبة بانتكاسات  CRFاز ويمت .Nephron  وغير عكسية للوحدات الكلوية

 . (55)او اسابيع لأيامحادة تبقى 

 

يوجد عامل مسبب واضح  امراض ,وفي بعض الاحيان لا هو النتيجة النهائية لعدة CRFان مرض  

ويدل هذا على وجود ضرر في اغلب ،اذ ان معظم حالات انقطاع الادرار الحاد سببها امراض كلوية  ،للمرض

 للإصلاحاذ يمتاز الاخير بفشل مؤقت وقابل  ،ARFوالعجز الكلوي الحاد  CRFيوجد فرق واضح بين و  .(56)النفرونات

ويحدث مرض  ،الاعراض والعلامات في الحالتينتختلف ومن هنا  ،لأيامثم يستمر لساعات او  ،في وظائف احدى الكليتين

ARF ويمثل انقطاع الادرار الحاد واعراض الجفاف والانخفاض الحاد  ،نتيجة نزف دموي حاد او فقدان حاد في السوائل

وهي تعكس الفشل  ،فأن الأعراض والعلامات تكون مختلفة CRFاما في مرض وارتفاع في معدل النبض، في ضغط الدم 

وأعراض المرض تبدو للوهلة  ،وتأثيرها المباشر وغير المباشر فرازية الداخلية(خراجية والأيضية والإ)الإ الدائم للوظائف

 .(57) والسبب هو ان للكلية وظائف متعددة ،الاولى بعيدة كل البعد عن الجهاز البولي

 

 

      Causes of Chronic Renal Failure  العجز الكلوي المزمن سباب مرضأ- 1.2.1.2.1

وثم تسبب  ،يوجد الكثير من الأمراض التي تؤدي الى حصول تلف في جزء كبير من النسيج الكلوي 

   ومن هذه الأمراض:، CRFمرض 

  .glomerulonephritis  Chronic (58)الكبيبات الكلوية المزمن التهاب .1

الناتج عن تضخم البروستات في الكبار   Chronic urinary tract obstructionانسداد المجاري البولية المزمن .2

 .(59) وحصى المجاري البولية

 .Chronic pyelonephritis (60)المزمن ى لكلاالتهاب حويضة  .3

 .(61) الخلقية الوراثية وهو من الأمراض olycystic kidneyPمتعددة الأكياس  ىالكل .4

الداء النشواني و، Diabetes mellitusمثل:داء السكري ،CRF كما توجد اسباب اخرى تؤدي الى حدوث مرض          

disease Amyloid، فرط الضغط الاساسيو Idiopathic hypertension ،النقرسو Gout ،الكلاس و

 .erythematosus lupus Disseminated (62)المنتشر والذأب الاحمراري، Nephrocalcinosis الكلوي
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بصورة مفاجئة وتدريجية في الكثير من الحالات المرضية ولعدة سنوات يصبح فيها من الصعب  CRFوقد يتطور مرض 

 .(63) تحديد طبيعة المرض الكلوي الذي أدى الى عجز الكلية

 

 Symptoms     عراضالأ2.2.1.2.1-

ير غ ىللكل بطيئة بمعنى ان الوظيفة الاخراجية )تكوين الادرار وطرحه( بتغيرات  CRFيمتاز مرض 

وهذا ما يسمى  ،ةلتبقي تأثيرها المنظم ضمن الحدود الطبيعي هذا فأن الكبيبات الكلوية المتبقية تبذل جهدا   جنبولت .كافية

 .Intact nephron hypothesis (64)بفرضية النفرونات السليمة 

 :تغيرات مختلفة أهمها CRFوتحدث في مرض 

ان الفشل في الوظائف الاخراجية والايضية والافرازية الداخلية يؤدي الى نشوء متلازمة ( Uremia) اليوريما (1

 باباس اما, CRF (65)تعرف باليوريميا الذي يعد الصورة السريرية لمرض Clinical syndrome سريرية

 فهي عدم قدرة الكلى على طرح اليوريا مع الادرار خارج الجسم  اليوريميا 

 ،طبيعي نحو  بوهو بذلك يحل محل الكمية القليلة من الادرار المركز والمفرز  ،في الليل لاسيماكثرة التبول و (2

 .(67) عف قدرة الكليتين على تركيز الادرارويحصل هذا بسبب ض

 

ونقص الصوديوم  ،ويحصل نتيجة هبوط مستوى البلازما ، Muscular irritability الاستثارية العضلية خطر (3

 .(68) وازدياد البوتاسيوم فيه ،في الدم

 

 ثم تصبح ،حدث نوبات اسهال يصاحبها دمت ما وغالبا   ،يشكو المريض من غثيان وقيء مع ضعف الشهية للطعام (4

 .(69) فقر الدم الشديد بببس حالة المريض بعدها اكثر سوءا  

 

 اضافيا   لفا  ت يسبب فرط الضغطو، نينيالر هرمونارتفاع في ضغط الدم نتيجة زيادة الماء والاملاح او زيادة افراز  (5

 .(70) ىعلى الكل

 

 .(71)سان والجلد جافينلويكون كل من ال ،أي يصبح متورما   ،  Odema  عجز في القلب وبالوذمةبيصاب المريض  (6
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اكثر من مرة  20ويصل تركيز مادة الكرياتينين في البلازما الى  ،الطبيعيعن المعدل  %5الى   GFRينخفض (7

ويعتمد مدى  ،سطة النبيبات الكلويةابو ليوريا فهي تمتص جزئيا  وسلبيا  ا إلى بالنسبة اما تركيزها الطبيعي.

 .(72) الامتصاص على معدل الجريان اليومي للنبيبات

 

والذي يؤدي الى  dihydroxycholecalciferol-1,25   عن تكوين لةوؤفاض نشاط الانزيمات الكلوية المسانخ (8

 .(73) الانخفاض بمستوى الكالسيوم مما يؤدي الى اصابة الكبار بلين العظام واصابة الاطفال بمرض الكساح

 

    Diagnosis of Chronic Renal Failure    العجز الكلوي المزمن تشخيص مرض -3.2.1.2.1

 -تشخيص المرض على :مد يعت             

 .تاريخ المرض (1

 .الفحص السريري (2

 .الفحوصات المختبرية (3

، الدم فقر و ،دفة وذلك عن طريق وجود البروتيناصم CRF قد يتم تشخيص المراحل الاولى لمرض 

 ،الفحص الروتيني للمريض فيوذلك يظهر  ،ارتفاع مستوى الكرياتينين واليوريا في البلازما فضلا عن ، ارتفاع ضغط الدم

ويلاحظ ان فحص الكرياتينين ادق في تقدير شدة  ،ولكن هذه الفحوصات في اغلب الاحيان لا تعطي دقة في التشخيص

ض فلا تظهر اي اعراض على المري بطيءان تدهور وظائف الكليتين  بما اليوريا.المرض لعدم تأثره بنوع الغذاء بخلاف 

 .(74)ذلكلكل دقيقة او اقل من  3سم GFR 15الكبيبي معدل الترشيح  الى ان يبلغ

 of Chronic Renal Failur  Treatment    المزمن الكلوي العجز  علاج مرض-4.2.1.2.1 

 Renal او غرس الكلية Chronic dialysisاما باستخدام الانفاذ الدائم  CRFيتم علاج مرض 

Transplantation  وعلى الاغلب  ،ق المثلى للمعالجةائتعد هاتان الطريقتان من الطرإذ  ،إطالة حياة المريض من اجل

منها مدى استعداد جسم المريض للغرس الكلوي  ،لا يمكن الاعتماد على العلاج بالغرس بسبب وجود بعض الصعوبات

 .(75)الكلى المغروسة والسيطرة على عملية رفض 
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    Hemodialysis  ()الديال الدموي الديلزة الدموية -3.1

من المركبات النيتروجينية والشوائب المتراكمة الناتجة عن قصور  تهوتنقيالدم  تعرف بأنها عملية تصفية  

ولا  رازية للكلية.فبذلك تعوض عن جزء من الوظيفة الاوهي  ، (76) توازن المائي داخل الجسمالوالمحافظة على  الكليتين.

 ،Diffusion وتعتمد عملية الديلزة على ظاهرة الانتشار ،(77) بها الكلية الطبيعية تقوم بالوظائف الطبيعية التي تقوم

 ،ويوجد سائل الديلزة خارجها ،نن رقيقين من السيلوفاءيوعادة يجري الدم بين غشا ،Ultrafiltrationوالترشيح الفوقي 

فإذا كان تركيز  ،وبالعكس ما عدا البروتينات ان غشاء البلازما يسمح بمرور المواد من بلازما الدم الى سائل الديلزة إذ

تعتمد و احدى المواد في البلازما اكبر مما عليه في سائل الديلزة تكون طبيعة انتشارهما من البلازما الى سائل الديلزة.

ين بة بيز المواد المذااختلاف تراكو، حركة المذاب عبر غشاء الديلزة على عدة عوامل منها نفوذية سطح الغشاء للمذاب

 .والمدة الزمنية التي يبقى فيها  الدم السائل في حالة تماس مع الغشاء، مساحة سطح الغشاءوالمحلولين، 

  

وعادة يحتاج المريض الى ثلاث عمليات في الاسبوع وكل  ،حسب حاجة المريضبعملية الديلزة  ىتجر 

تعود الى الحالة  ولكن لا ،تتحسن المتغيرات الكيموحيوية للبلازما بعد عملية  الديلزة إذساعات  (3-4عملية تستغرق )

حاجة المريض الى علاجات دوائية تهدف الى تعويض جزء من عمل الكلية وهذه الادوية تكون حاوية  فضلا عنالطبيعية 

عن عقاقير  لفا فضلا  ا1- من نوع  Dالتي لها القابلية على الارتباط بالفوسفات وفيتامين  الحديدعلى مركبات الكالسيوم و

 ،وتتغير مع الوقت سنويا   %)51-10بين ) ان نسبة الوفيات بين مرضى الديال تقدر ما. (78) حسب حاجة المريضباخرى 

 .(79) الأخيرةفقد يزداد عدد المرضى الخاضعين للديلزة الدموية في السنوات 

 مائيا كك الامينو اسايل ببتيايديزانزيمات تف -1.3.1

)Aminoacyl peptide hydrolases, EC (3.4.11.1 

التي تشطر   Exopeptidaseانزيمات الامينوببتيايديز مجموعة من انزيمات الببتيايديز الخارجية تشمل         

( EC 3.4.11.1) أحدهما ،حامض اميني مفرد من النهاية الامينية للسلسلة الببتيدية. يوجد نوعان من الامينو ببتايديز

Cytosolic aminopeptidase ، اما الاخر فهو aminopeptidase Microsomal (EC 3.4.11.2فانزيم ال ,)ـ 

Cytosolic وافضل مادة اساس له هي  ،رجينايليعمل على تحلل البيبتيدات ما عدا اللايسايل والا L-leucinamide ، اما

 تنهاية الامينية للببتيد. ولا يقتصر استعمال مشتقاال  الموجود في التفاعل مع الالنين فهو يفضل Microsomal  ـانزيم ال

(β-Naphthylamide  4و-Nitroanilide  )لليوسين,خر كمشتقات اأد اساس ابل يمكن استعمال مو ،حسبللالينين ف 

على المادة  اعتمادا    Leucine aminopeptidaseو  Alanine aminopeptidaseولهذا ظهرت تسميات اخرى للانزيم

 .(80)الاساس المستهلكة 
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الالنين من مدى  النايتروجيني مفضلا  والحامض الاميني في الطرف  Nitroaniline-4بتحفيز تحرر  AAPاذ يقوم         

 :(81)تي والاميدات كما في التفاعل الآ واسع من الببتيدات

 

 

 

 

 

 

         

 

 

             Alanine aminopeptidase (AAP)زييداتامينوبب نينلانزيم الا - .14

 . يعدCD13 يزنين امينوببتيدلالا سمبأوالمعروف ايضا   N (AAP( EC 3.4.11.2ز ييدالانين امينوببت 

يوجد بنطاق واسع في جسم  (, 82) الامينية للأحماضلمواقع الطرفية التي تفضل ا  exopeptidaseمن الببتيدات الخارجية 

  .(83)المختلفة داخل جسم الانسان سيولوجية العديد من الوظائف الف بامتلاكهالثديات , ويتميز 

ومن ناحية اخرى هناك الكثير  .(84)لحدوث الضرر الكلوي في وقت مبكر مؤشرا    زييدالانين امينوببت يعد 

 دورا   يؤديإذ  .ثير من الامراض السرطانيةيمكن استخدامه للتشخيص في الكز ييدالانين امينوببتن أمن الادلة التي تقترح 

طريقة لتحديد نشاط  دع  ساسية والانتقائية في الموقع تُ لذلك فأن الح .(85)في غزو الورم الخبيث والاوعية الدموية  حيويا  

 .(86)ه بكثير من الامراض التي ترتبط الانزيم الذي من شأنه أن يسهم في تحديد ال

 

 minopeptidase Of Alanine A sSource -:يديزتامينوببنين لمصادر الا -1.4.1

للامعاء الغشاء المخاطي و ،(88)وفي مصل الدم, (87)في انسجة الكلية واسعا   م انتشارا  ينتشر الانزي 

 ,ولا يقتصر وجود الانزيم على اعضاء جسم الانسان, المشيمة والبروستات في الانسانو, والبنكرياس الكبدو، (89)الدقيقة

انسجة الكبد, والقشرة الخارجية لكلية الارنب,  وكذلك في  ,(90)بل يوجد في انسجة بعض الحيوانات مثل انسجة كلية الفأر

 Alanine-4-nitroanilide 

 



الفصل الاول                                      المقدمة واستعراض المراجع   

 

16 
 

. وتعد (91)الخروف والخنزيروالامعاء الدقيقة والرئة لكل من الماشية, والمعدة, والبنكرياس, والقلب, والكلية, والطحال, و

 ,( مرة اكثر من بقية الاعضاء الاخرى10-15) اذ يكون نشاطه في الكلية بحدود, بالإنزيمالكلية من اكثر المصادر الغنية 

, (93)ستيدة الخضراء لنبات بنجر السكر, ويوجد الانزيم في البلا(92)للإنزيم الرئيسمكن القول ان الكلية هي المصدر يوبهذا 

 .E.coli (94)ويتمركز في الجدار الخلوي لبكتريا 

 

 hormone Adiponectin(ADP)    هرمون الاديبونيكتين -5.1 

وتنظيم ايض الدهون ويعمل  ،منها تنظيم الكلوكوز ،من العمليات الايضية هو هرمون بروتيني ينظم عددا   

داخل الشبكة الاندوبلازمية  Multimericفي معقدات  PDA ـيتجمع ال .(95)كسدة للأ ا  للالتهابات ومضاد ا  مضاد ضا  أي

في كل مل /مايكروغرام ( 20-5) بنحو. ويقدر مستواه في مصل الدم بوفرة الانسجة الدهنية هرزفتاذ  .(96)واجسام كولجي 

ا الخلاي مي,ظية ثم خلايا العضلات والهيكل العبالدرجة الاولى من الخلايا الشحم DPAيخلق  .(97)من الانسان والقوارض

. اذ AdipoR2 و  AdipoR1منها  ADP ـتوجد عدة مستقبلات للو, وخلايا تكوين العظم. الخلايا الظاهريةوالبطانية, 

  .(98)في الكبد  AdipoR2 في حين يوجد. وفرة ويوجد في العضلات الهيكلية واسع الانتشار واكثر AdipoR1يكون 

 

 

  هرمون الاديبونكتين تركيب -1.5.1

Structure OfAdiponectin Hormone      

جينات , وهي منطقة مرتبطة مع ال q27 3 يقع على كروموسومالذي  الجين بواسطةديبونكتين ترميز الايتم               

 ي لهيبلغ الوزن الجزيئ بروتينهرمون الاديبونكتين هو عبارة عن  .وع الثاني والسمنةالوراثية لمرض السكري من الن

ويتألف من اربع  ، التي تشبه هيكليا تركيب )الكولاجين في البروتين( ااميني   ا  حامض 244تألف من يو ،كيلو دالتون  30

 مناطق:

 اشارة تسلسل قصيرة تستهدف هرمون الافراز خارج الخلية . -الاولى :

 قصيرة وتختلف بين الانواع . منطقة -الثانية :

  .إذ تتشابه مع كولاجين، 65-هي منطقة الحامض الاميني   -الثالثة :

 .(99)كروي الهيئة  -لرابعة:ا

 .(101 )( تركيب هرمون الاديبونكتين3-1الشكل )يوضح . (100)وهذه المناطق تسهل ربط الاديبونكتين بمستقبلاته             
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 .(101)تركيب هرمون الاديبونكتين :(3-1الشكل )

 ,وزان جزيئية مختلفةبأ قليل الوحدات Oligomer  بصورةفي البلازما  عارف عليهالاديبونكتين المت يوجد 

ويدعى بالاديبونكتين الكروي الذي يمثل كمية صغيرة من مجموع الاديبونكتين المتداول , (102)فضلا عن انقسام البروتين

على رأس كروي لا يشبه الكولاجين, اذ يزداد ارتباطه في أغشية العضلات والهيكل العظمي. ويقل  ويحتوي, في البلازما

 مختلفة:قليل الوحدات   Oligomer  ةسلسلة الاديبونكتين بالكامل في ثلاث وتتجمع  ,في خلايا الكبد وأغشية الكبد

 

 الكولاجين. عن طريقالذي يتكون من ثلاث جزيئات ترتبط  (LMW) منخفض الوزن الجزيئي -: ثلاثي الوحدات .1

عن طريق ارتباط ثنائي الكبريت داخل ساق  Trimer التي ولدت من اثنين من الترايمر -:سداسي الوحدات .2

 .(MMWالكولاجين ويكون متوسط الوزن الجزيئي )

ان هذه المتناظرات  (.HMWوزن جزيئي عالي) اويكون ذ ،Mericوحدة ( 6-3يتألف من ) -: قليل الوحدات .3

 .(103)لحوظم نحو  ب تمارس وظائف بايولوجية مختلفة 
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  Adiponectin Hormone Function Of    الاديبونكتينةهرمون وظيف -2.5.1 

لاديبونكتين يعمل في الجهاز العصبي المركزي لتنظيم الشهية واستخدام الطاقة. إذ تم الكشف وجد ان ا 

والمهاد الجانبي  ،Paraventricular hypothalamusفي منطقة تحت المهاد AdipoR2وAdipoR1 عن كل من 

Lateral hypothalamic nuclei سيولوجية في عمل ماغ. مما يشير الى المشاركة الفمن الدADP  في هذه المناطق

في الدماغ, ولكن هنالك ادلة تشير  القليل الوحداتoligomer يزال هنالك غموض بشأن ما من الدماغ . على الرغم من انه 

في تنظيم سلوك التغذية في الجهاز العصبي  ا  رئيس ا  ويلعب دور. قد يكون هو الشكل النشط LMWالى ان الشكل المتناظر 

 .(104)عن التأثيرات المحيطية كون مسؤولا  في HMWشكل المتناظرعن التأثيرات المركزية. اما  ولا  ويكون مسؤ ،المركزي

 

   Radicalsree Ftress and SOxidative     الاجهاد التأكسدي والجذور الحرة - 6.1

يعرف الاجهاد التأكسدي بأنه عدم الموازنة بين مستوى الجذور الحرة والنظام الخلوي القادر على إزالة تأثير               

 ,(105) ة ونواتجها من العمليات الايضيةالحرتلك الجذور وفي هذه الحالة يتعرض الجسم الى عوامل مؤكسدة منها الجذور 

 . (106) قدرة مضادات الاكسدة على ازالتهالذلك يحدث الاجهاد التأكسدي عندما تتجاوز مستويات مركبات الاكسدة 

 

وقد تؤدي الى تفاقم الاعراض ومن هذه  ،م بالإصابة في العديد من الامراضهعتقد ان الاكسدة تسي 

 .(109)وداء السكري    Parkinson diseaseمرض باركنسون  ,(108)تصلب الشرايين , (107)الامراض السرطان 

من المعروف ان الاجهاد التأكسدي يحدث نتيجة تراكم الجذور الحرة في الجسم لذلك زيادة مستوى تلك و 

 مثل الخلايا في تتراكمالجذور عن الحد الطبيعي يؤدي الى مهاجمة  تركيب الغشاء الخلوي للخلايا لتنتج فضلات ايضية 

 شكلويوضح ال .(110) سود بقع صورةب يظهر سوف الخلية في المادة هذه تركيز وزيادة  Lipofuscin ليبوفوسين مادة

 (111) الحرة والجذور الاكسدة مضادات بين التوازن عدم( 4-1)
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 .(111 )(: عدم التوازن بين مضادات الاكسدة والجذور الحرة4-1شكل )

 

, يخارجأو اكثر من الالكترونات المفردة في غلافها ال نها جزيئات تمتلك واحدا  أتمتاز الجذور الحرة ب 

تحاول تلك حيث  .(112) ،فتكون ذات فعالية عالية أكثر من غيرها وذلك بسبب وجود الكترون مفرد  في غلافها الخارجي

فالجزيئة المهاجمة سوف تحرر  ،المطلوب من الجزيئة المستقرة والاقربالجذور مهاجمة الجزيئات واكتساب الالكترون 

 .(113)جديدا   حرا   ا  جذر

 

وتقوم  ،رةح جذورا   لتك ونالجزيئات بقية انتاج جزيئات غير مزدوجة في  الإلكترونتسبب عملية انتقال  

الخطر في بدء سلسلة من التفاعلات  المتسلسلة وبذلك يكمن  ,(114)كترون لمن تفاعلات انتقال الإالجذور ببدء سلسلة  هذه

ومن ثم تعرقل عمل الخلايا الطبيعية  وامكان تحولها الى خلايا غير طبيعية  مؤكسدة تقود الى تغييرات   ،للجذور الحرة

دمة قوان الضرر الناتج عن هذه التفاعلات يكون غير محسوس الى حين وصوله لمرحلة مت. (131) مختلفة في وظيفة الخلايا

 .oxidative damage (511)من الاذى المسمى بالأذى التأكسدي  

 

 وتصنف الجذور الحرة الى صنفين :

       Reactive Oxygen Species-ROS اصناف الاوكسجين الفعالة-1

2(-مثل جذر سوبر اوكسيد السالب            
 O 

.Superoxide anion radical ( ، الهيدروجين  وبيروكسيدHydrogen 

peroxide، ( وجذر الهيدروكسيلOH . (  16)). 
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        Reactive Nitrogen Species-NOSاصناف النتروجين الفعالة- 2

2وجذر اوكسيد النتريك )،( NO.مثل جذر اوكسيد النتروز )             
.NO) ، (والبيروكسي نايتريت.OONO) (711). 

        Source of free Radicalمصادر الجذور الحرة  

 _ن لتكون الجذور الحرة:ان اساسياهناك مصدرو

, واكسدة (811)دي وتقدم العمر والحالات المرضيةوتشمل الارهاق النفسي والجس _مصادر الجذور الحرة الداخلية: -1

 .(191)الكاتكول امين

 ,(201)وبعض العقاقير والمذيبات مثل البنزين UVوتشمل الاشعة فوق البنفسجية  -:مصادر الجذور الحرة الخارجية -2

 .(211)وبيروكسيد الهيدروجين والالمنيوم

 

 MDA-ialdehydeMalonD    المالون ثنائي الالديهايد -7.1

ج النهائية لأكسدة الاحماض الدهنية غير المشبعة بيروكسيدة نواتاليعرف المالون ثنائي الالديهايد بانه احد  

لذلك  ,(312)او بيروكسدة الدهون وان عملية التفاعل بين تلك الحوامض والجذور الحرة تسمى تزنخ الدهون ,(212)الدهن 

وهو مركب يتكون من ثلاث ذرات كاربون مع  ,عن زيادة حالات توليد الجذور الحرة والاجهاد التأكسدي MDA ـيعبر ال

 .(124)الالدهايد تركيب المالون ثنائييوضح الذي   (5-1وكما في الشكل ), (105)مجموعتين ألديهايد 

 

 (412)تركيب المالون ثنائي الالدهايد (5-1شكل )

 

تصلب لا سيما وعلى بعض الامراض  ودليلا   ،لحصول عملية بيروكسدة الدهن جيدا   مؤشرا   MDAيعد تركيز الـ         

اذ اشارت الدراسات الى وجود  ،اذ يزداد تركيزه في حالات الاجهاد التأكسدي الناتج من الامراض المختلفة ,(512) نيالشراي

في الدم والانسجة  MDA الـ لذا فإن قياس مستوى ,(612)ضالامرا شتىفي حالات الاصابة ب زيادة ملحوظة في تركيزه

 .(271) للأكسدةعن مدى تعرض دهون الجسم  يعطي مؤشرا  



الفصل الاول                                      المقدمة واستعراض المراجع   

 

21 
 

 Peroxynitrite  -:بيروكسي نتريت -8.1

 تريكالمشتقة من جذر أوكسيد الن ةحد المركبات النيتروجينية الفعاليعرف البيروكسي نتريت على انه ا 

NO  2عند تفاعله معO ب حسبون  ويتم التفاعل ويحدث التفاعل بصورة سريعة جدا  ويعد من الجذور الذائبة في الده

 .(281)المعادلة 

                      NO.    +   O2                                       O NOO --                                           

  Ascorbic acidحامض اليوريك وحامض الاسكوربك على اكسدة  ةالبيروكسي له القابليان مضار جذر   

 مضادات الأكسدة في الجسم , وله القابلية على اكسدة المواد الخلوية مثل وبهذا يقلل عدد ،في الدم -SHومجاميع الثايول 

وحدوث طفرات  LOO. والبيروكسي LO.والدهون المفسفرة المكونة لأغشية الخلايا مكونة جذر الكوكسي  DNA  الـ

 في البروتين ويعد المركب الوسطي فة عالية للحامض الاميني التايروسينألوتكون له  ,DNA (291)  الـ وانشطار لحلزون

طة اسوويتم تثبيط هذا المركب ب, (013)على حصول الضرر في البروتين  دليلا    Nitro tyrosine -3نايترو تايروسين–3

عد ذلك ان والمايتوكوندريا التي يمكن ب ,(113)الكلوثاثيون, اذ يحدث التفاعل بصورة سريعة ويمنع من نيترة التايروسين

 .(213)موت الخلية تؤدي الى
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  studythe of  aimThe:   الدراسة الغاية من هذه

من الانزيمات التي توجد في اغلب أعضاء جسم الانسان فضلا  عن  AAPيعد انزيم الالنين امينو ببتيديز 

لقلة ووجوده في المصل والادرار. ولكون الانزيم يتركز وجوده في الكلية في المنطقة القريبة من النبيب الملتوي القريب. 

قياس ى قد هدفت الرسالة الفرة في الادبيات حول فعالية الانزيم في امصال مرضى العجز الكلوي المزمن فاالدراسات المتو

نشاط الانزيم في امصال مرضى العجز الكلوي المزمن قبل وبعد الغسيل الكلوي ومتابعة بعض المتغيرات الحياتية المعروفة 

 .والمرتبطة بالحالة المرضية

 

  :وللوصول الى الغاية لابد من تحقيق الأهداف التالية       

في امصال مرضى العجز الكلوي المزمن قبل وبعد الغسيل الكلوي  AAPيدز قياس فعالية انزيم الالنين امينو ببت -1

 الاصحاء.مقارنتهم مع و

  

اليوريك  حامضو ،الكرياتينين،اليوريا  ،البيروكسي نايتريت،المالوندالديهايد  ، قياس تركيز هرمون الاديبونكتين  -2

قارنتهم موعن حساب مؤشر كتلة الجسم في امصال مرضى العجز الكلوي المزمن )قبل وبعد الغسيل الكلوي(  فضلا  

 الاصحاء.مع 

  

 .الكيموحيوية والمتغيرات AAPط بين انزيم الالنين امينو ببتيديز ادراسة علاقة الارتب -3



 

 

 ل الثانيـــــالفص

 , المرضى

 المـواد وطرائق العمل

PATIENTS, 

MATERIALS AND METHODS 
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 Materials and Methods s,Patient   وطرائق العملوالمرضى المواد  -2

      Instrumentsالاجهزة المستخدمة 1.2-

 :الآتي  (1-2تم استخدام الاجهزة والادوات المبينة في الجدول )

  .مع الشركة المصنعة )المنشأ( الأجهزة المستخدمة :(2-1جدول )

 الشركة المصنعة الجهاز ت

 جهاز المطياف الضوئي 1

UV-vis Spectrophotometer 
Aple-PD-303-JAPAN 

 Water bath Memmart-Germany   حمام مائي           2

 Centrifuge HERMLE, Germany    جهاز الطرد المركزي  3

4 
 Sensitive analytical balance A&D Company- JAPANميزان حساس

5           co 20)-Freezer(  فريزر Euron, France 

 .Incubator Gallenkamp, U.Kنة ضحا 6

 pH-meter WTW- Germany      جهاز قياس الدالة الحامضية 7

 ELIS    ((Micro ELISA System Thermo, Germanyجهاز تقنية  8
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 Chemicals used      المواد الكيميائية المستخدمة 2.2-

 الجاهزة والمواد الكيميائية المستخدمة في البحث من مناشئ  (Kit)تم الحصول على عُدة 

 :(2-2عالمية مختلفة كما مبين في الجدول )

 

 :المستخدمة مع المنشأ المواد والكواشف الكيميائية :(2-2)جدول 

 الشركة والمنشأ الكيميائيةالمواد  ت

 عُدة قياس فعالية هرمون الاديبونكتين 1

Human ADP(Adiponectin) ELISA Kit 
Human 

 المادة الاساس للانزيم 2

Alanine-4-nitroanilide 

GENAXXON 

Bioscience 

 Creatinine kit BioLABO-France   عُدة الكرياتنين  3

 Uric acid kit BioLABO-Franceعُدة حامض اليوريك 4

 Tris-HCL   Promega-USA حامض الهيدروكلوريك -بفر الترس 5

 NaOH BDH-England قاعدة الهيدروكسيدمحلول  6

 Nitro alanine  Fluka-Germany-4نايترو الالنين -4مادة   7

 Urea kit Camtchmedical-Franceاليوريا    قياس عُدة  8

 

 Blood Sample        نماذج الدم -3.2

 Patients Sample     نماذج المرضى 1.3.2-

 -ي بغدادف التعليميمن مستشفى الكرامة   لكلوي المزمنتم جمع عينات الدم للمرضى المصابين بالعجز ا

عينة دم لكلا  (70)اثناء هذه الدراسة   في , إذ جمعت   2017) /كانون الثاني -2017/تشرين الأولوللمدة ) العراق

 (30-70)تراوحت اعمارهم بين  ٬عينة دم بعد الغسيل (35)و  ٬( عينة دم قبل الغسيل35) ذكور وإناث الجنسين

بعد التأكد من اصابتهم بمرض الكلى المزمن بالاعتماد على  متخصصينأطباء بوساطة نة إذ تم تشخيصهم س

 الفحوصات المختبرية ومراجعتهم المستشفى بصورة دورية.
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 Control Sampleنماذج السيطرة        2.3.2-

اذ تراوحت أعمارهم ( اناث 15ذكور و) 15)ن )لا الجنسي( عينة دم للأشخاص الاصحاء لك30تم جمع )

 ( سنة.25-65) من

 Serum Preparation     تحضير مصل الدم 3.3.2-

حقنة طبية بمقدار  عن طريقحضر مصل الدم عن طريق سحب الدم من اوردة المريض قبل عملية الديلزة 

(5ml) ثم افرغت في انابيب  ٬Gel-Tubeومن ثم تم وضعها في دقيقة لحدزث التخثر 30ثم تركت النماذج لمدة  ٬ 

ماصة عن طريق المصل وبعدها تم سحب  ٬دورة/دقيقة (R 3000) دقيقة بسرعة (15)جهاز الطرد المركزي لمدة 

لحين   ºc(- 20)عند درجة  جمدةوحفظها مClean-Tub  انابيب اخرى نوع ليوضع في Micropipette دقيقة 

 .اجراء الاختبارات المطلوبة

 

 الفحوصات المختبرية -4.2

 أمينوببتايدنين لقياس نشاط أنزيم الا 1.4.2-

Estimation of Alanine Aminopeptidase (AAP) activity 

على  تعتمد والتي  Jung and Scholz  (1980)طريقة  بالاعتماد على   بالدم  الانزيم  نشاط  ساقيتم         

على المادة الاساس المتحررة بتأثير الانزيم   nitroaniline-4من خلال قياس كمية   بالدم   الانزيم  نشاط  حساب

الحرارة درجة و ,( تحت ظروف محددة بالنسبة للوقتAlanine-4-nitroanilide hydrochlorideالمستعملة )

 . (133)والأس الهيدروجيني

 المحاليل المستعملة :

 (:لتر/مول  0.05.المحلول الدارئ )1

 المقطر . الماء   لتر من في   Tris-HCl  من مادة ( غرام 6.057) حضر بإذابة 

 : 7.8هيدروجيني  اس   ذي  (Tris- HCl) الدارئ   .المحلول2
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 مع حجم معين من محلول  ويمزج   لتر(/مول 0.05)   Trisمحلول   من  مل( 50بأخذ ) حضر                   

الى  الحجم  (, ثم يكمل 7.8) ــمساوي ل اذ يكون  pH ويضبط   HClالهيدروكلوريك   حامض لتر( /مول0.2 )

 المقطر .  بالماء مل( 200)

 لتر(:/مول مل2نايتروانلايد ) -4-. محلول المادة الاساس الالنين 3

 ( ذيTris-HClالدارئ )  من المحلول مل 1  الاساس في المادة  من  غرام ( 0.00049حضر بإذابة )          

 .إذ حُضرَ آنياً  7.8هيدروجيني  اس

 : طريقة العمل

 -( وفق ما يلي :AAPيتم قياس نشاط الالنين امينوببتايدز )

مع  7.8( واس هيدروجيني لتر/مول مل 50( بتركيز )Tris-HCLمن المحلول الدارئ ) مل( 1.0) تم مزج  .1

 من محلول مادة مل (0.1لمدة عشر دقائق ليضاف بعدها ) ,م º(37من العينة وتحضن الانبوبة عند ) مل( 0.2)

 لتر( لبدء التفاعل ./مول  مل  2لايد هايدروكلوريد( بتركيز )نايتروان-4-الاساس )الالنين

 

جيدا ويقاس التغير في امتصاصية اللون خلال دقيقتين عند طول موجي بعد الانتهاء من الإضافة تمزج الأنبوبة  .2

 تر.( نانو م410)

 نايتروانلين. - 4فعالية الانزيم من خلال مقارنة الامتصاصية مع خط البياني القياسي لتراكيز مختلفة من تحدد  .3

 قياس تركيز هرمون الاديبونكتين-2.4.2

Estimation of Adiponectin Hormone Concentration. 

خاصة المرفقة مع عدة الفحص التباع الخطوات ون الاديبونكتين  في مصل الدم  باتم تقدير تركيز هرم

 Duble antibody sandwichالمضادة  للأجسامالسندويش المزدوج  تقنيةوالمعتمدة على  ELASAة انتق وفق

technique ,مدات والاجسام المضادة المرتبطة بالبايوتين الى الاجساعلى المستض اضافة العينة التي تحتوي تمَ  إذ 

جسام الاوعية بمحلول الغسل لازالة الا تير الصغيرة , وبعد ذلك غسليلحفر التعالمضادة المرتبطة بالطور الصلب 

ليؤدي ٬  Tri-Methyl benzeden (TMB)الذي يحتوي علىالمرتبط  ف الانزيم يضأُ المضادة غير المرتبطة , ثم 

ة فاللون الاصفر بعد اضافة محلول اللون )محلول الايقاف(. ان كثاون الازرق وتحوله في النهاية الى ظهور الل الى

بعدها تقرأ امتصاصية الكثافة الضوئية بطول موجي  ٬الموجود في العينة ADPاللون تتناسب مع تركيز هرمون 

 .ADP ثم يحسب تركيز ٬نانومتر 450
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 :اجراء التفاعل

 (.zeroالصفيحة المعيارية مرتين قبل إضافة المحلول القياسي والعينات السريرية ومحلول السيطرة )غسل م ت .1

 /مل,اً نانوغرام 12.5/مل, اً نانوغرام  25/مل, اَ نانوغرام 50/مل, اً نانوغرام 100من  مل 0.1خذ  م أت .2

الى  وأضُيفت ,القياسية من المحاليل,  /ملاً نانوغرام1.56/مل, اتنانوغرام, 3.125 /ملاتنانوغرام6.25

 حفر الصفيحة العيارية.

 (.zeroبفر التخفيف القياسي في حفرة السيطرة )/مل من العينة 0.1 تم إضافة .3

 من المصل الى حفر الصفيحة المعيارية مل  0.1 تم إضافة .4

الغطاء من الصفيحة المعيارية  لزياُ بعدها  ,دقيقة 90لمدة   ºc 37بدرجة   تضنَ تغطية الصفيحة وحُ تم  .5

 مرتين ببفر الغسيل. تسلغُ و

الصفيحة  يةغطتتم ثم  السيطرة(. حفرو العينات,و من الضد المعلمَ بالبايوتين في حفر )القياسية, مل 0.1 اضُيفَ  .6

 دقيقة. 90لمدة   ºc 37بدرجة تضنَ حُ و

 دقيقة واحدة لكل وقت. بفر الغسل في الحفر ركَ تُ و ,ث مرات بمحلول الغسلثلا تسلغُ والغطاء  لَ يزاُ  .7

 م37ºبدرجة  تحضنوُ  ,الصفيحة يتطثم غُ  ,لكل حفرة  Working Solution من محلولمل   0.1فيَ ضاُ  .8

 دقيقة. 30لمدة 

 دقيقة. (1-2ترك بفر الغسل في الحفرة لمدة )وُ  ,خمس مرات مع محلول الغسل تسلغُ الغطاء و ةزالتم إ .9

في  مº37بدرجة  تضنحُ و ,الصفيحة يةتغطتم لكل حفرة ثم  TMB Substrateالمادة الاساس  تم إضافة -11

 ( دقيقة.(15-30مكان مظلم لمدة 

 .تغير اللون حالاً زج خلالها. عندها مُ و ,في كل حفرة Stop Solutionمحلول ايقاف التفاعل  فيضا -11

 الصفيحة المعيارية. قارئفي  اً نانومتر 450عند الطول الموجي  O.Dقرأ امتصاصية الكثافة الضوئية تُ  -12
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 الحسابات

 المطياف الضوئيجهاز باستخدامالقياسية  تم قراءة نتائج العينات والمحاليل      

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 .ADP(: المنحني القياسي لتركيز هرمون 1-2شكل)

 

 

 م:تقدير المالون ثنائي الالديهايد في مصل الد-3.4.2

Estimation of serum malondialdehyde MDA                               

   Principleمبدأ الطريقة :-أ

 في المصل باستعمال الطريقة المحورة المتبعة من الباحثين المالون ثنائي الالديهايد  تم تقدير تركيز 

Guidet وShah  ( 413) تركيزقياس  عن طريق MDAلدهونل الفوقية كسدةلااوهو يمثل أحد النواتج الرئيسة  ٬. 

ويتم هذا   ,و حامض ثايوباربيوتريك MDAرئيس  نحوتعتمد الطريقة على التفاعل بين بيروكسيدات الدهون وب

 .  (513 ) اً نانوميتر 532الامتصاص له عند يتم قياس شدة نالتفاعل في وسط حامضي ويكّون ناتج ملوّ 
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 MDAتفاعل  :(2-2شكل )

 :المستعملة  المحاليل -ب

 3سم20في TBAغم من مادة الـ 0.6: حضرالمحلول بإذابة  (solution -TBAمحلول الثايوباربيتيورك ) .1

من  3سم 100ثم أكمل الحجم الى   ٬مولاري محلول هيدروكسيد  الصوديوم مع التسخين القليل 0.05من 

 نياً عند الاستعمال.آ٬ وحضر هذا المحلول  نفسه المحلول

 حضر هذا المحلول بتركيزين: :  محلول حامض الخليك ثلاثي الكلور .2

ثم  ٬ماء مقطر 3سم20في  (  Trichloro acitic acid )TCA غم من مادة 17.5حضر بإذابة  %17.5 .أ

 . 3سم 100أكمل الحجم الى 

وحفظ ٬ 3سم 100ثم أكمل الحجم الى  ٬ماء مقطر 3سم20غم من المادة نفسها في  70حضر بإذابة  70% .ب

 في الثلاجة لحين الاستخدام .

  

 مصل الدم  MDAلتقدير   التاليةتم اعتماد  الخطوات  :طريقة العمل -ج

 

Standard Sample  

- 315cm0. Serum 

315cm0. - Distal Water 

31cm 31cm TCA (17.5%) 

31cm 31cm TBA 

 ةركت لتبرد قبل اضافدقيقة ثم تُ  15ضنت في حمام مائي مغلي لمدة وحُ  ٬جيداً ت الانابيب مُزج  مزج

31cm 31cm TCA (70%) 

N

N

OH

OHHS

CH2

CHO

CHO

+

N

N

OH

SHOH

N

N

CH   CH = CH

S OH

OH

+ 2H2O

 Colored Product 
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دقيقة ٬ ثم فصل الراشح باستعمال   جهاز الطرد المركزي  20لمدة  ºc 37الأنابيب عند  محتوياتتركت 

    شدة الامتصاص للراشح المتكون عند طول موجي ئتوقرُ ٬دقيقة 15دورة /دقيقة لمدة  2000بسرعة  

 .اً نانوميتر532

 الحسابات:  -د

 :تية ثنائي الالديهايد اعتماداً على المعادلة الآ تم تقدير تركيز المالون     

Con. Of MDA (mmol/L) = 
𝐴𝑏𝑠𝑜𝑟𝑏𝑎𝑛𝑐𝑒

𝐿×𝐸
  × D 106 

L =  1 مسار الضوءcm 

E =  105×1.56 معامل الاخماد m-1 cm-1 

D (Dilution factor) = Volume used in Ref (ml)/0.15 

 .Estimation of peroxynitrite cons    تقدير تركيز بيروكسي نتريت: - 4.4.2

وجماعته  Vanuffelen تم تقدير تركيز جذر بيروكسي نتريت باستعمال الطريقة المحورة للباحثين  

الفينول إلى نايتروفينول ٬الذي يمكن قراءة شدة  Nitrationنتريت يعمل على نترجة  ٬ إذ إن جذر البيروكسي(613)

نانوميتر, إن كمية النايتروفينول المتكونة والتي تقدر في مصل الدم تعكس  412الامتصاص له عند الطول الموجي 

 . مستوى جذر البيروكسي نتريت المتولد في المصل

 

 

 

  المحاليل المستعملة-ب

 7.4ملي مول بدالة حامضية  مقدارها  (50الفوسفيت المنظم :تم تحضير محلول الفوسفات بتركيز )محلول  .1

=pH التراكيز الاتية : محلول  عن طريقA  4غم من   0.71حضر باذابةHPO2Na  ٬ماء مقطر مل20في 

ثم  ٬ماء مقطرمل 20في  4PO2NaHغم من   0.6 حضر باذابة Bمحلول ٬ و مل 50ثم أكمل الحجم الى 

 .pH= 7.4وتم الحصول على دالة حامضية  Bو  Aن ثم مزج المحلولا  ٬مل 50أكمل الحجم الى 

ثم أكمل  ٬ماء مقطر مل20في غم من الفينول   0.16( ملي مول :حضر باذابة 17محلول الفينول بتركيز ) .2

 .مل  100الحجم الى 

مل 20في غم من هيدروكسيد الصوديوم   0.4حضر باذابة : مولاري 0.1) محلول هيدروكسيد الصوديوم ) .3

 . مل 100ثم أكمل الحجم الى  ٬ماء مقطر
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من محلول  الفوسفات المنظم  مل  1.852محلول الفينول + اً مايكروليتر 15حضر بمزج  ) محلول العمل  : .4

pH=7.4.) 

 

 طريقة العمل -ج 

  نتريت في مصل الدم : لتقدير بيروكسي  لتاليةتم اعتماد  الخطوات ا       

Blank Sample Solution 

- 0.15ml Serum 

0.15ml - Distal Water 

2ml 2ml Working solution 

 ºc 37لمدة ساعتين في حمام مائي عند  الانابيب وتحضن تمزج

0.015ml 0.015ml NaOH 

 

الضوئي  سطة جهاز المطيافابو اً نانوميتر 412بعد ذلك تم قياس شدة الامتصاص للعينة عند الطول الموجي

 . بلانكبعد تصفير الجهاز بال

 :  الحسابات-د 

 حساب تركيز جذر البيروكسي نتريت اعتماداً على المعادلة الاتية:تم    

Con. of Peroxynitrite = 
𝐴 𝑡𝑒𝑠𝑡−𝐴 𝑏𝑙𝑎𝑛𝑘

𝐸°×𝐿
 ×106  

  1-.cm1-4400m   = معامل الاخمادoE 

 

 1-1cm   = مسار الضوءL 

 

 

  ic acid ConcentrationEstimation of Ur.     تقدير تركيز حامض اليوريك -4.25.

بالطريقة الانزيمية باستخدام المواد المجهزة من شركة   Uric acidتم  تقدير تركيز حامض اليوريك 

(Biolabo – France) نموذج )مصل الدم( الأ الموجود في٬ وتعتمد هذه الطريقة على تحويل حامض اليوريك

ليعطي اللون الوردي٬ وتم  ويتفاعل مع محلول العدة التشخيصية  ٬الى حامض اليوريك الحر Uricaseبفعل انزيم 

وهذا القياس يعتمد على  ٬ Spectrophotometerسطة جهاز انانوميتر بو 520قياس اللون عند الطول الموجي 

 .Color analysisمبدأ التحليل اللوني 
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 طريقة العمل:

مللتر من المحلول المحضر في العدة التشخيصية الى ثلاث فئات من انابيب الاختبار تسمى  lتمت اضافة  .1

Run ٬ وتتكون من انبوب واحد وهوBlank والانبوب الثاني للمحلول  ٬يستخدم لتصفير الجهاز قبل القياس

 .Sample(137)نموذج وعشرة انابيب اخرى للأ Standardالقياسي 

 ويمكن توضيح ذلك في الجدول ادناه مع الخطوات الاخرى:

 ( خطوات تقدير حامض اليوريك2-4جدول )

Test Standard Blank  

1ml 1ml 1ml Reagent 

- 25 µl - Standard 

- - 25 µl Distal Water 

25 µl - - Sample 

 

نموذج والمحلول القياسي مع محلول محضر العدة التشخيصية وضعت الانابيب كلها في جهاز بعد خلط الأ .2

 لأنه تفاعل انزيمي مع التحريك المستمر. دقائق لاكتمال التفاعل 5م لمدة º 37حاضنة في درجة 

 وذلك: Spectrophotometerسطة جهاز ابعدها تتم عملية تقدير الامتصاصية بو .3

 نانوميتر 520عند طول موجي  Blankتم تصفير الجهاز عن طريق وضع محلول  .أ

 محلول القياسي.لل Absثم قيست الامتصاصية  .ب

 .نفسه وعند الطول الموجي ٬جمعها بالتسلسلأبعدها يتم تقدير الامتصاصية للنماذج  .ت

تركيز كل عينة  لاستخراج التاليةونستخدم العلاقة الرياضية  ٬يتم تسجيل جميع القراءات الامتصاصية للعينات .4

 تي:ديسي لتر وكالآ/ملي غرام  10سطة تركيز المحلول القياسي =ابو

  [Sample]=  
𝐴𝑏𝑠𝑜𝑟𝑝𝑡𝑖𝑜𝑛 𝑜𝑓 𝑎𝑠𝑠𝑎𝑦 

𝐴𝑏𝑠𝑜𝑟𝑝𝑡𝑖𝑜𝑛 𝑜𝑓 𝑠𝑡𝑎𝑛𝑑𝑎𝑟𝑑
 × Standard Concentration 
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       .Estimation of Creatinine Concنين:يتقدير تركيز الكريات -4.26.

في مصل الدم والادرار عن طريق استعمال  Jaffeحسب تفاعل بنين يتم تقدير مستوى تركيز الكريات

 بيكرات القاعدية نين معي٬ اذ يتفاعل الكريات(Biolabo – France)العدة التشخيصية المجهزة من شركة 

alkaline picrate  ً510-490لون اصفر. ويتم قراءة امتصاصية المعقد الملون عند طول موجي  ذا لتعطي معقدا     

 . (138) اتنانوميتر

 

 الكواشف:

 لتر هيدروكسيد الصوديوم./ مولاً  مل150لتر فوسفات ثنائي الصوديوم٬/ ملي مول 6.4: يتكون من 1 (R1)كاشف  .1

 pH لتر حامض البكريك /ت مولا مل 4 Sodium dodaecyl sulfate٬لتر /مول مل 2 0.75 (R2):كاشف  .2

4.0 ,picric acid. 

 .Creatinineنين يديسيلتير كريات/غرام مل Standard 3 2 (R3):كاشف  .3

 طريقة العمل: 

 ( خطوات تقدير تركيز الكرياتنين2-5يوضح الجدول)

Test Standard Blank  

0.5 ml 0.5 ml 0.5 ml R1 

- - 100 µl Distal Water 

- 100 µl - R3 

100 µl - - Sample 

 بدرجة حرارة ثابتة دقائق 5مدة يمزج ل                          يمز

0.5 ml 0.5 ml 0.5 ml R2 

 A2 نفسه نانومتر/دقيقة عند الطول 490-510عند  A1ويقرأ  ٬ثانية 30ويحضن لمدة يمزج   يمز

 الحسابات:

Creatinine conc. = (A1 – A2) sample/ (A1- A2) standard) × standard conc. (mg/dL)    
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  of Urea Conc Estimation.      :تقدير تركيز اليوريا -4.27.

تم تقدير تركيز اليوريا في مصل الدم عن طريق استعمال العدة التشخيصية المجهزة من 

بالطريقة الطيفية٬ اذ ترتبط اليوريا بالماء لتتحول الى الامونيا وغاز ثاني   CAMTECH MEDICALشركة

و   ٬Sialicylate وبالتالي تقدر الامونيا الناتجة من التفاعل مع (Urease)اوكسيد الكربون بوجود انزيم اليوريز 

Hypochlorite  2,2ليكون-Dicarboxy Indophenol تركيز اليوريا. يتحسس ب عن طريقهااللون والتي  أخضر

 .(913)ترً نانوم 580ويتم قراءة المعقد الملون عند طول موجي 

 

 Reagents    الكواشف:

 Ethlenediaminلتر/مول مل 2 ٬ pH 6.7لتر الفوسفات المنظم /مول مل 50: يتكون من 1 (R1)كاشف  .1

tetra acetic acid ٬ 60 سالسليت الصوديوم  لتر/مولً  ملSodium Salicylate٬2.3 لتر /مولً  مل

 .Sodium Nitroprosiateالصوديوم  نايتروبروسايد

 مل  Sodium Hypochlorite٬150 هايبوكلورات الصوديوم  لتر/مولً  مل  2 140 (R2):كاشف  .2

 .Sodium Hydroxideلتر هيدروكسيد الصوديوم /مول

 .Ureaseاليوريز  3 30000 U/L (R3):كاشف  .3

 Ureaديسي لتر  يوريا  / مملغ  Standard :50المحلول القياسي  .4

 طريقة العمل:

  :خطوات تقدير تركيز اليوريا (2-3)يوضح الجدول 

Sample Standard Blank  

1 ml 1 ml 1 ml R1+R2 

- 10 µl - Standard 

10 µl - - Sample 

                                                             cº 15)-(25عند درجة حرارة  10او  دقائق 5لمدة   cº 37  عند درجةيمزج    يمز 

1 ml 1 ml 1 ml R2 

 ثم يقاس  cº 15)-(25عند درجة حرارة دقائق  10و  دقائق 5م لمدة º  37يمزج ويحضن عند درجة

 ترنانوم  580عند 
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 الحسابات:

Urea (mg/dL) = (Abs. sample/ Abs. standard) × standard conc. (mg/dL) 

 

 Calculation of Body Mass Index              :حساب مؤشر كتلة الجسم-8.4.2

 على مربع الطول بالمتر بتقسيم كتلة الجسم بالكيلوغرام (BMI) حساب مؤشر كتلة الجسم يتم

        2BMI= Weight (kg)/ Height (m(        :الآتيةللمعادلة  وفقاً 

 

 :الآتيالى  (401)تم تصنيف مؤشر كتلة الجسم

1. BMI تحت الوزن( 18.5اقل من( 

2.  BMIالوزن الطبيعي(18.6 24.9-اقل من( 

3.  BMIفوق الوزن( 25-29.9بين( 

4.  BMI  بدين(34.9  30-من( 

5.  BMI بدين جداً  39.9-35من() 

6.  BMI سمنة مفرطة( 40اكثر من( 

 Statistical Analysis      حصائيالتحليل الأ-5.2

(  باستخدام  البرنامج  الاحصائي ANOVAوفق  اختبار تحليل  التباين  ) للت النتائج احصائياً حُ 

SPSS  وقورنت  المتوسطات  الحسابية  للمجموعات  باستعمال  اختبار  ٬ ( 16)الإصدارDuncun Multiple 

Range  ( لبيان الاختلاف  بين مجموعتين عند مستوى احتماليةp < 0.05) وتم إيجاد معامل الارتباط  ٬

(Correlation  Cofficient وإيجاد العلاقة )مقاسةديز والمتغيرات الحياتية الببتيبين فعالية انزيم الالنين امينو. 

 

 

 

 



 

 

 

 

 ل الثالث ـــــالفص

 

 النتائج والمناقشة

 

RESULTS AND DISCUSSION 
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 Results and Discussion        النتائج والمناقشة .3

عينة من  ((50حالة مرضية لأشخاص مصابين بالعجز الكلوي المزمن,  (70)الدراسة على هذه  شملت 

من الاشخاص  ينة( ع30( سنة. كما شملت الدراسة )30-70)بين تراوحت اعمارهم  ٬( عينة من النساء20الذكور و )

 ( سنة.25-65)  أعمارهم بين تراوحت( إناث 15( ذكور و )15)الطبيعيين بوصفهم مجموعة مقارنة 

 

  في مصل الدم زيفعالية انزيم الالنين أمينو ببتيد قياس -1.3

Alanine aminopeptidase activity in Blood Serum Estimation of 

( في امصال الدم للمرضى المصابين بالفشل الكلوي AAPنين امينو ببتديز)لتم قياس ومقارنة فعالية انزيم الا

 إذ تم اخذ العينات قبل وبعد الغسيل الكلوي  ٬للغسيل الكلوي خضعوا نلذي( واCRFالمزمن )

Hemodialysis(HD والاصحاء )طريقة باستخدام Jung and Scholz (1980) ( 1.4.2والمذكورة في الفقرة).  

 

( في امصال الدم للمرضى AAP( معدل فعالية أنزيم الالنين أمينو ببتديز)3-2و ) (3-1يبين الجدول )

حصائيا تبين وجود فروق معنوية بين فعالية إبالعجز الكلوي المزمن والاصحاء, وعند اجراء المقارنة المصابين 

, إذ تزداد فعالية  (P < 0.001)مقارنة مع مجموعة السيطرة بمستوى احتمالية( عند المرضى AAPالانزيم )

 .(3-2و ) (3-1لكلوي المزمن والموضحة في الشكل )الانزيم بصورة عامة عند المرضى المصابين بالعجز ا

 

 

 

بالعجز الكلوي المصابين  في امصال الدم للمرضى AAPالخطأ المعياري لفعالية انزيم  ± المتوسط (:3-1جدول )

 :المزمن والاصحاء

Groups 

 

       Parameter 

Patients  

n= 70 

(Mean ± S.E) 

Control 

n= 30 

(Mean ± S.E) 

P-Value 

AAP U/L 116.0±3.0 105.5±3.4 P< 0.001 
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 بالأصحاء.المزمن مقارنة  م للمرضى المصابين بالعجز الكلويفي امصال الد AAPفعالية انزيم  :(1.3شكل )

 

 

 

في امصال الدم للمرضى المصابين بالعجز الكلوي  AAPالخطأ المعياري لفعالية انزيم ± المتوسط :  (3-2جدول)

 .المزمن )قبل وبعد الغسيل الكلوي(

     Groups 

 

 

Parameter     

G1 

n=35 

   (Mean±S.E) 

G2 

n=35 

   (Mean±S.E))   

C 

n=30 

   (Mean±S.E)) 

Total 

n=70 

   (Mean±S.E)) 

P-Value 

G1vs.G2 G1vs.C G2vs.C Total 

AAP U/L  108.4±4.7    132.7±5.4     105.5±3.4   116.0±3.0           P**<0.001 P>0.05           P**<0.001         P**<0.001 

P> 0.05 (N.S= NO. Significant), P*< 0.05(Significant), P**< 0.001 (highly Significant) 

 

( في امصال الدم للمرضى المصابين بالعجز AAPفي نشاط انزيم ) ارتفاعا   (3-2يلاحظ من الجدول )

(. 3-2وكما موضح في الشكل ) ٬ Cالاصحاءمقارنة مع  G2 وبعد الغسيل الكلوي G1الغسيل  الكلوي المزمن قبل

( في امصال المرضى المصابين بالعجز الكلوي المزمن )قبل وبعد الغسيل AAPوعند مقارنة قيم نشاط انزيم )

الكلوي( ظهر فرق معنوي في فعالية الانزيم  في حين لم يظهر فرق معنوي عند مقارنة قيم نشاط الانزيم في امصال 
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م في امصال الد الا انه ظهر فرق معنوي في فعالية الانزيم بعد الغسيل الكلوي ٬مع الاصحاء قبل الغسيلالمرضى 

 .مقارنة مع مجموعة السيطرة للمرضى

 

 

           وبعد الغسيل  صابين بالعجز الكلوي المزمن )قبلفي امصال الدم للمرضى الم AAPفعالية انزيم  :(2.3) شكل

 .الكلوي( مقارنة بالأصحاء               

 

فعالية الانزيم  الا ان ٬فعالية قليلة ايكون ذلوحظ في دراسات سابقة ان نشاط الانزيم المحدد في مصل الدم 

وان هذه الزيادة في نشاط الانزيم هي على الأرجح بسبب إعادة توزيع السوائل.  ٬عملية الغسيل الكلويفي أثناء تزداد 

 .(141)اللمف الى داخل الاوعية الدموية حيث يتم تراكمها هناكعبر اذ تنتقل الانزيمات من الانسجة الخلالية 

 التشخيص والتفريق بين عن قدم القليل من المعلوماتيفي بلازما الدم علم الانزيمات يبدو ان  ما على

اشارت بعض الملاحظات من الباحثين والتي تستحق ان تذكر انه  .(143-142) ستثناء الاحتشاء الكلوياأمراض الكلى ب

لذين يعالجون وا  CRFبالعجز الكلوي المزمنيوجد تغير في نشاط الانزيم المقاس في مصل الدم للمرضى المصابين 

 بالغسيل الكلوي.

 -5(M4)[( بأن متناظر انزيم اللاكتيت ديهيدروجنيز1968) Ringoireالباحث  إلى ذلككما أشار

[LDH تم توزيع نطاق الانزيمات التي يتغير (144)يزداد نشاطه في مصل الدم مباشرة بعد عملية الغسيل الكلوي .

 هي :٬ أنزيما   14لتشمل عملية الغسيل الكلوي  في أثناءنشاطها 

ALAT, ALD, AspAT, CPK, GGTP, GLDH, β.GLU, G-6-PDH, LAP, LDH, MDH, 

NAG, PGDH and SDH (145).            
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 فضلا عن ان خلايا الدم ,الانخفاض الحاد في حجم البلازما نشاط الانزيمات الى السبب في زيادة  ويعود

كما ان الكلى المريضة تستبعد ان تكون كمصدر لهذه  ٬اثناء غسيل الكلىفي  تتعرض لضغوط ميكانيكية كبيرة

الانزيمات. وذلك لان أنماط نشاط كل أنزيم كانت تتعارض مع نمط نشاطه في البلازما. كما توجد أدلة أخرى 

, اذ ان التغيرات في نشاط الانزيم في البلازما بعد غسيل للأنزيم ا  ومباشرة ضد ان تكون الكلى المريضة مصدر

 الكلية الثانية. استئصالهي نفسها قبل وبعد  الكلى كانت

 

إن الزيادة في فعالية الانزيمات بعد الغسيل الكلوي يمكن ان تفسر من الناحية النظرية هي بسبب إزالة  

للمرضى  جرىت لك بعض الباحثين في ان عملية الغسيل الكلوي التيالمثبطات التي تحد من نشاط الانزيم. وقد إثبت ذ

 .(146)نشاط الانزيمات فيوالأشخاص الاصحاء لم يكن وسط الغسيل الكلوي له تأثير كبير 

 . ولا يوجد أي دليل في الوقتفي معظم حالات الغسيل الكلوي الرغم من ان حجم البلازما يبقى ثابتا  وعلى 

ه وجماعت Wong(141)لاحظ الباحث  و غسيل الكلى. في أثناءالحاضر يؤكد وجود تثبيط مؤقت للقضاء على الانزيمات 

 ا  نويمع ا  في المراحل النهائية من العجز الكلوي )قبل وبعد الغسيل( ان هناك تغير ا  مريض  29في تجربة اجراها على

Amylase (10%,) LDH (20%,) (ALK) alkaline phosphatase (7% .)  انزيم بزيادة نشاط ا  ملحوظ

قبل  CRFـ في امصال المرضى المصابين ب AAP الدراسة من حيث زيادة نشاط انزيم  هذه وهذا يتطابق مع نتائج

 .وبعد الغسيل الكلوي مقارنة بمجموعة السيطرة

 

 

 (ADPتركيز هرمون الاديبونكتين ) - 2.3

 The concentration of adiponectin hormone 

يض الدهون أفي  مهما    دورا   ويؤدييعد هرمون الاديبونكتين من الهرمونات المشتقة من الانسجة الدهنية    

لذا تم قياس مستوى الهرمون في امصال المرضى المصابين بالعجز الكلوي المزمن  (147)والاتزان البدني للكلوكوز 

 (.2.4.2كما موضح في الفقرة ) ELISA انةوالاصحاء بتق

 

ى المصابين بالعجز الكلوي ( الى تركيز هرمون الاديبونكتين عند الاصحاء والمرض3-3يشير الجدول )

في امصال الدم للمرضى  ADPهرمون  المزمن, يتضح من الجدول حدوث ارتفاع معنوي في معدل تركيز

 .(3-3الشكل )كما موضح في  P < 0.001احتماليةستوى موعند حاء مقارنة مع الاص CRFالمصابين 

 

 في امصال المرضى ADPالخطأ المعياري لتركيز هرمون ± المتوسط  (:3-3جدول )         
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 :والاصحاء CRFـ المصابين ب                          

Groups       

 

Parameter  

Patients  

n= 70 

(Mean ± S.E) 

Control 

n= 30 

(Mean ± S.E) 

P-Value 

ADP  ng/mL 21.7±1.0 5.1±1.0 P<0.001 

 

 

 

 .مقارنة بالاصحاء CRFالمصابين بـ  في امصال المرضى ADPتركيز هرمون  (:3.3شكل )ال

 

اذ بلغت قيمته  CRF٬مرض يزداد في امصال دم  ADP( ان تركيز هرمون 3-4جدول )اليتضح من 

لتبلغ  G2وقد ارتفعت قيمته في المجموعة  ٬ملي لتر/ ا  ( نانوغرام22.8 ± 1.2) G1في امصال دم المجموعة 

كما  ٬ملي لتر/ات ( نانوغرام1.0±5.1السيطرة التي بلغت ) ملي لتر مقارنة بمجموعة/ا  ( نانوغرام24.9±1.1)

  .(3-4موضح في الشكل )

 

 

 

)قبل  CRFبـ  المصابين في امصال المرضى ADPالخطأ المعياري لتركيز هرمون ± المتوسط  :(3-4)ول جد

 وبعد الغسيل الكلوي(:
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     Groups 

 

 

 

Parameter 

G1 

n=35  

   (Mean±S.E) 

G2 

n=35 

   (Mean±S.E) 

C 

n=30 

   (Mean±S.E) 

Total 

n=70 

  (Mean±S.E)) 

P-Value 

  G1vs.G2   G1vs.C   G2vs.C Total 

    ADP ng/mL 22.8±1.2 24.9±1.1 5.1±1.0 21.7±1.0 P>0.05    P<0.001    P<0.001    P<0.001 

P>0.05 (N.S= NO. Significant), P*<0.05 (Significant), P**<0.001 (highly Significant) 

 

 

 مقارنة  الكلوي( )قبل وبعد الغسيلCRF في امصال المرضى المصابين بـ  ADPتركيز هرمون  :(4.3)شكلال

 .بالأصحاء                

  

( في ان 2016) واخرون Anastasiaوجد بأن نتائج الدراسة الحالية تتطابق مع ما توصل اليه الباحث 

ن في المراحل النهائية م لاسيمامستويات هرمون الاديبونكتين كانت مرتفعة في مرضى العجز الكلوي المزمن و

 .(148) المرض

( 2-20, تتراوح بين )جسم الانسان بتراكيز عالية نسبيا   دم عادة في مصليوجد هرمون الاديبونكتين  

  .(149)من مجموع بروتين البلازما  % 0.01نسبة مثل, مما يمل/مايكروغرام 

دراسات سريرية سابقة فقد وجدت , (150) يتم افراز هرمون الاديبونكتين عن طريق الترشيح الكبيبي للكلى

 ٬القوقازو٬تتفق مع دراستنا اكدت العلاقة العكسية بين هرمون الاديبونكتين ووظائف الكلى في كل من افريقيا 

هرمون الاديبونكتين لبلازما الدم تكون متوازية مع تطور  . اذ وجد ان الزيادة التدريجية في تراكيز(151,152)سيا.آو
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. فقد (153,154)  المستويات العالية للهرمون وجدت في المراحل الأخيرة من المرض انمرض العجز الكلوي المزمن, 

كثر من ا بأن مستويات تراكيز هرمون الاديبونكتين في مرضى الغسيل الكلوي تكون بمقدار ثلاث مرات لوحظ

 .(155,156)الأشخاص الاصحاء

الامراض الكلوية غير واضح. وقد  يبقى السبب الكامن وراء ارتفاع مستويات هرمون الاديبونكتين في

 الكلوي او الامراض الكلوية هي انعكاس افترض بأن مستويات هرمون الاديبونكتين في المراحل المتأخرة من العجز

وجود علاقة عكسية بين مستويات دراستنا نتائج  أخرى اتفقت مع  . كما اكدت دراسة(157)لانخفاض التصفية الكلوية

 وهناك .(158)لذين يعانون من العجز الكلوي المزمنالمرضى ا لدىومعدل الترشيح الكبيبي  هرمون الاديبونكتين

والأكثر من  ٬ (155) مرضى الغسيل البريتوني لدىوظيفة الكلى  مععلاقة سلبية بين مستويات الاديبونكتين  أيضا  

 ىل, وهذا يدل على ان الكواضح جدا   نحو  ب ذلك وجد بأن مستويات هرمون الاديبونكتين تنخفض بعد الزرع الكلوي

وجماعته  Malyszko(160). مع ذلك وجد الباحث (159)هذا البروتين في التحلل البايولوجي او إزالة مهما   دورا   ؤديت

 وهذا ٬كثر ملائمة لمرضى الغسيل الكلويأو كاف نحو  ب  هرمون الاديبونكتين كانت موجودة ( بأن مستويات2010)

 .تمعدل الوفيايرتبط مع انخفاض 

(, ان الزيادة الحاصلة بمستويات هرمون 2013وجماعته ) Cantarin(161)وبموجب ما توصل اليه الباحث 

ين قد كانت مصحوبة بزيادة في بروت الاديبونكتين التي تم ملاحظتها في المراحل النهائية للعجز الكلوي المزمن

 في الانسجة الدهنية تحت الجلد والانسجة الحشوية البشرية, فقد اقترح  mRNA لـ الاديبونكتن والتعبير الجيني

بأن ذلك يعمل على تحفيز انتاج الكثير من البروتين الاديبونكتين بالرغم من ارتفاع مستوياته آنفو الذكر ن والباحث

 .في بلازما الدم

( بأن 2014) واخرون )Maria(162اذ وجدت الباحثة  هذه كما توجد دراسات اخرى تدعم نتائج الدراسة

( 2-3المزمن تكون مرتفعة بحدود ) مستويات هرمون الاديبونكتين في مصل دم المرضى المصابين بالعجز الكلوي

 ٬الالتهاباتوللسكري,  ا  هرمون الاديبونكتين يعمل مضاد مرات اكثر من الاشخاص الطبيعيين. بالرغم من ان

ن ع مرضى العجز الكلوي المزمن المصابين بمقاومة الانسولين والالتهابات فضلا   إلى وتصلب الشرايين بالنسبة

 تصلب الشرايين.

يبونكتين بمستويات عالية من الانسجة الدهنية في نهاية دوبالتالي على الرغم من زيادة انتاج هرمون الا

 (156)تبقى سليمة على عمليات الايض. آثارهمرحلة العجز الكلوي المزمن, فأنه يبقى من غير الواضح فيما اذا كانت 

 على وظائف الكلى وبالتالي تحصل زيادة ملحوظة ولهذا فأن مستوى هرمون الاديبونكتين في مصل الدم تعتمد

  .(162) ىيعانون من ضعف في وظيفة الكل ذينبمستويات الهرمون بين المرضى ال

دى لبأن متوسط مستويات هرمون الاديبونكتين راسة اخرى تتفق مع نتائج هذه الدراسة كما اشارت د   

. بعد الغسيل الكلوي البريتوني مجموعة ما ملحوظ عن نحو  مجاميع المرضى قبل الغسيل الكلوي كانت منخفضة ب

عن دراسة  فضلا   ٬ (163) ان مستويات هرمون الاديبونكتين ترتفع في كل مرضى العجز الكلوي المزمن عموما  



  الفصل الثالث  المناقشة واستعراض النتائج    

 

06 
 

في زيادة مستويات  مهما   دورا   ؤديوالنقص الحاصل في الوظيفة الكلوية من الممكن ان ياخيرة اكدت ان الضرر 

 .(164)هرمون الاديبونكتين في الادرار والمصل 

 

 :(CRFمستويات الاجهاد التأكسدي في أمصال الدم للمرضى المصابين بالعجز الكلوي المزمن ) -3.3

        SerumLevel of MDA in          :مصل الدم MDAمستوى  -1.3.3

 CRFفي مصل الدم بموجب الطريقة الطيفية في أمصال دم مرضى  MDAتم قياس مستويات 

 ـالخطأ المعياري ل± ( ان المتوسط 3-5يظهر الجدول ) (3.4.2حسب الفقرة )بومقارنتها بمجموعة السيطرة و

MDA ( ملي مولا0.3 ± 5.8كان ) لتر في امصال دم المجموعتين /ت  G1 وG2  الخطأ± المتوسط في حين كان 

 لتر في أمصال دم مجموعة السيطرة./مول ( ملي1.7 ± 0.1) MDA ـالمعياري ل

في أمصال دم المجموعتين (  P< 0.001) ارتفع معنويا   MDAظهرت النتائج ان متوسط مستوى أ

G1,G2  (3-5كما في الشكل ) بالإحصاءمقارنة. 

 

 :والاصحاء CRF ـالمصابين بفي أمصال  MDAالخطأ المعياري لمستوى ± ( : المتوسط 3-5جدول )

     Groups 

 

            

             Parameter 

G1 

n=35 

   Mean±S.E 

G2 

n=35 

   Mean±S.E 

C 

n=30 

Mean±S.E            

Total 

n=70 

  Mean±S.E 

P-Value 

  G1vs.G2  G1vs.C   G2vs.C Total 

    MDA mmol/L 5.8±0.3 17.9±1.4 1.7±0.1 8.8±0.8   P<0.001    P<0.001    P<0.001   P<0.001 

P>0.05 (N.S= NO. Significant), P*<0.05 (Significant), P**<0.001 (highly Significant) 
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 مقارنة الغسيل الكلوي  وبعد قبل CRFلتر في أمصال دم مرضى /ملي مول  MDA: مقارنة مستوى(3-5شكل)

 .بالأصحاء               

 

في مستويات  ارتفاعا   إذ وجدوا ٬ (2010وجماعته )  Ibrahimالدراسة مع ما توصل اليههذه تتفق نتائج 

 .(165)مضادات الاكسدة خلال عملية الغسيل الكلوي  واستنزاف MDAالاجهاد التأكسدي 

ية كسدة الدفاعالا بين مضادات بأنه حالة عدم التوازن ما تعريفه سابقا  وبما ان الاجهاد التأكسدي كما تم 

في  التأكسدي ظهوره شائع جدا   جهاد(. فالإأي مضادات الاكسدة)السابقة  تسحقن الأخيرة إذ إ ٬ونواتج الاكسدة

CRFمع  .ثم يزداد الاجهاد التأكسدي تدريجيا   ٬إذ يظهر في المراحل المبكرة من مرض العجز الكلوي المزمن ٬

 تطور المرض ويزيد تفاقمه.

بذلك الى الاكسدة  الكربوهيدرات والدهون مؤديا  ويصاحب أكسدة جزيئات البروتينات,  CRFان مرض  

لتأكسدي للأنسجة. كما ان الاجهاد ا .شديدا   التي تسبب ضررا  glycation  لـ الفوقية للدهون وتراكم المنتجات النهائية

للوفاة  مستقلا   ا  وهو بذلك يعد مؤشر ٬وأمراض القلب داء النشواني وسوء التغذية, ويرتبط مع فقر الدم الكلوي, 

 .(166,167)لمرض في هذه المجموعة من الامراضوا

كما توجد مجموعة متزايدة من الأدلة توصل اليها الباحثين والتي تتفق مع نتائج دراستنا إذ تبين ان مرضى 

RFC اذ يزداد الاجهاد التأكسدي في (169-168)  مكن تشخيصهم عن طريق تعزيز الاكسدة )الاجهاد التأكسدي(ي .

 .CRF (170)أكثر حدة في المرحلة الأخيرة من  كونوي الكلى المزمنة المراحل الأخيرة من أمراض

 رضم يحصل في غرار ما وقد تبين ان الاجهاد التأكسدي يسبب تغيرات جذرية في الكلى السليمة, على

CRFريق عزيز نقص تروية الكلى, عن طت عن طريقهم في التلف التدريجي للكلى . كما ان الجزيئات المؤكسدة تس

علاوة على ذلك  .تحفيز الالتهابات الشديدة وأخيرا   ,موت الخلايا المبرمجوموت الخلايا, وإصابة الكبيبية,  ريضتح
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الرئيس في العديد من الحالات التي جعلت المريض عرضة للإصابة بالعجز الكلوي العامل يعد الاجهاد التأكسدي هو 

 . ويةغير مباشر تطور الاضرار الكل نحو  ارتفاع ضغط الدم, وتصلب الشرايين التي تعزز بوالمزمن مثل السكري, 

بأن جزيئات الاوكسجين الفعالة تتراكم عند  (172,171) (2004وجماعته )  Modlingerكما لاحظ الباحث

ن تراكم الجزيئات على وجه التحديد ا.أي بمعنى اخر اختزال نظام مضادات الاكسدة  ٬الإصابة بالعجز الكلوي

ه, وهو يعد من احد صق( ونNOالنتريك )( التي تؤدي الى تعطيل أوكسيد 2Oجزيئة الاوكسجين )المؤكسدة ولاسيما 

 ينظم وظيفة الكبيبات الكلوية, إذ زيادة تدفق الدم الكلوي, تحمي وظائف الكلى عن طريق التي مضادات الاكسدة

والمستويات  NOعلى توازن السوائل والالكتروليتات.ان نقص ول والحفاظ يعزز من فرط افراز الصوديوم بالبو

 .(173)تعد من العوامل المطورة للاجهاد التأكسدي 2Oالعالية من 

  NO( سلطت الضوء على نقصin vivoجسم الكائن الحي ) ان بعض الدراسات التي اجريت داخل كما

في  2Oان ارتفاع ضغط الدم في النماذج الحيوانية ادى الى ارتفاع مستويات  في مرض العجز الكلوي المزمن.

 .عن الكلية نفسها الداخلية للكلية فضلا   البطانة

نسبة ارتفاع وارتفاع ضغط الدم, والاملاح,  احتباسلديها  NOان الحيوانات التي تعاني من نقص في  

وان تعاطي المادة  .glomerulosclerosis حصول التصلب الكبيبي وأخيرا   albuminuria في البول الالبومين

في الفئران التي تم استئصال كليتها أدى الى زيادة معدل الترشيح  Arginineوهي الحامض الاميني  NO ـالأولية ل

 .(175-174)الكبيبي وتحسن وظائف الكلى

او نقصان انتاج  2Oواستنتجت العديد من الدراسات ان نقص أوكسيد النتريك نتيجة تثبيطه بوساطة جزيئة 

NO  عن ذلك فأن علامات الاجهاد التأكسدي ترتبط  فضلا   .(171)في تطور مرض العجز الكلوي المزمنالذي اسهم

 .(176)مع تطور تدهور وظيفة الكلى  ويزداد الاجهاد التأكسدي تدريجيا   ٬ مع معدل الترشيح الكبيبي عكسيا  

نتائج الدراسة تشير الى ان عملية الغسيل الكلوي هي السبب  هذه هناك مجموعة متزايدة من الأدلة تتفق مع

تأكسدي المفرط عند مرضى العجز الكلوي المزمن التي تحصل نتيجة فقدان مضادات الاكسدة في حالة الاجهاد ال

واخرون بأن عملية الغسيل  Chenعملية غسيل الكلى وتراكم نواتج الاجهاد التأكسدي. كما اقترح الباحث  في أثناء

, كما لاحظت دراسة أخرى (177) , التي تعد مصدر قوة لجزيئة الاوكسجين الفعالة2Oالكلوي تسمح بتكوين جزيئة 

في  لان ٬(178)زيادة في اعداد جزيئة الاوكسجين الفعالة في مستويات بلازما الدم مباشرة بعد جلسة الغسيل الكلوي 

فعيل الشرارة التي تنشط او تعمل على ت نزلةعملية الغسيل الكلوي يتعرض الدم لاغشية الغسل وهذه تعد بم غضون

د البدء بجلسات عمتعددة النوى في غضون دقائق ب ائح الدموية, وخلايا الدم البيضمثل الصفل التكميلية بعض العوام

 (180-179)الغسيل الكلوي

دقيقة من بدء جلسة الغسيل الكلوي, سوف  30( انه في غضون 1987واخرون ) Maherكما اكد الباحث 

ة التكميلية او انتاج الاحماض الدهنية الحرة المستحثلعوامل اعن تنشيط  تزداد نواتج الاكسدة الفوقية للدهون فضلا  

مرضى العجز  وقد لوحظ بأن .(181)طة الهيبارين وربما ميكانيكية فسيولوجيا المرضى تخضع لهذه التأثيراتاسبو
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واختزال تراكيز مضادات  MDAالكلوي المزمن في مراحله الأخيرة تزداد مستويات الاكسدة الفوقية للدهون 

بذلك الى ان الاجهاد  والسيلينيوم( مشيرا   XP-GSH, الكلوتاثايون بيروكسيديزCبلازما الدم مثل )فيتامين الاكسدة في 

 Nguyenالباحث عن ذلك فقد لاحظ  فضلا   .(180) جلسات الغسيل الكلوي عن طريق التأكسدي يصبح اكثر تفاقما  

قد تكون هذه الملاحظة  .((182بحد ذاته لحدوث الاجهاد التأكسدي مستقلا   ( ان العلاج بالغسيل الكلوي يعد عاملا  2001)

 .(173) لطول جلسة الغسيل الكلوي بديهية, نظرا  

وجد ان جزيئات  وقد .(183)يتميز مرضى الغسيل الكلوي بزيادة الالتهابات والاكسدة الفوقية للدهون 

 .(184)كانت قبل البدء بجلسة الغسيل  مرة بعد عملية الغسيل الكلوي اكثر مما 14الاوكسجين الفعالة تزداد بمقدار 

ى ملحوظ في البلازما في مرض نحو  ن أن مستويات جزيئات الاوكسجين الفعالة تزداد بان سابقتاكما اكدت دراست

 . (185)الغسيل الكلوي مقارنة بالاصحاء 

بأن الاعتلال الحاصل في  (186)( 2009وجماعته ) Granataلتفسير هذه النتائج, اقترح الباحث 

في مرضى الغسيل الكلوي,  اكثر ضعفا  و CRFمايتوكوندريا الجهاز التنفسي الذي يكون عادة بارز في مرضى 

 .وربما يكون هو السبب في تحرر وانحلال جزيئات الاوكسجين الفعالة

 

 

 :مستوى البيروكسي نايتريت في مصل الدم -2.3.3

Level of peroxynitrite in serum 

, CRFفي امصال الدم بموجب الطريقة الطيفية في امصال دم مرضى Peroxynitriteتم قياس مستوى 

  .(4.4.2حسب الفقرة )بومقارنتها بمجموعة السيطرة و

 ( مايكرومول2.0±30.0كان ) peroxynitrite لـ الخطأ المعياري± ( ان المتوسط 6.3يظهر الجدول )

الخطأ المعياري ± في حين كان المتوسط  G2,G1المجموعتين لتر في امصال دم / ( مايكرومول  1.0±11.3لتر, )/

 .( مايكرومول/لتر في أمصال دم مجموعة السيطرة 44.1±1.8) Peroxynitriteلـ 

( في امصال دم P<0.001) انخفض معنويا   peroxynitriteأظهرت النتائج ان متوسط مستوى و 

 (.3-6كما موضح في الشكل )مقارنة بالاحصاء  G2, G1المجموعتين 

 

 

 :والاصحاء CRFـ ب  في امصال المصابين  peroxynitrite الخطأ المعياري لمستوى± (: المتوسط 3-6جدول )

         Groups 

          

G1 

n=35 

G2 

n=35 

C 

n=30 

Total 

n=70 
P-Value 
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          parameter 

           (Mean±S.E)          (Mean±S.E)           (Mean±S.E)            (Mean±S.E) 

           G1vs.G2            G1vs.C             G2vs.C             Total 

         Peroxynitrite  

            µmol/L 
30.0±2.0 11.3±1.0 44.1±1.8 27.7±1.6           P**<0.001          P**<0.001           P**<0.001          P**<0.001 

P>0.05 (N.S= NO. Significant), P*<0.05 (Significant), P**<0.001 (highly Significant) 

 

 

 

 

 وبعد الغسيل قبل  CRFلتر في امصال دم مرضى /مايكرومول peroxynitrite(: مقارنة مستوى 3-6شكل )

 .الكلوي مقارنة بالاصحاء               

( RNSهم في عملية الاجهاد التـأكسدي الا وهي جزيئات النتروجين الفعالة )وتوجد جزيئات أخرى تس

Reactive nitrogen species  را دو يؤديالذي  النتريكأوكسيد  هو واضح من حقيقة ضعف مسار تصنيع, كما

على ما يبدو هنا بأن النظام الدفاعي . (187)وهذا يتفق مع ما توصلنا اليه  ٬الكلويةفي التوسط بحصول الاضرار  رئيسا  

مات ض انزيمرضى الغسيل الكلوي. وهذا يعود الى ان بع يبدأ بالتضاؤل عندلمضادات الاكسدة وكما ذكر سابقا  

 :مضادات الاكسدة مثل

(SOD )Superoxide dismutase, و(CAT )Catalase, و (GSH)  peroxidase Glutathione             

 .(188) (GSHلكلوتاثيون ) لة خارج الخلية مثل الشكل المختزاو العناصر الدفاعية لمضادات الاكسد
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تتغير في اليوريميا. على   Cوالذائبة بالماء كفيتامين Eعن الفيتامينات الذائبة  بالدهون كفيتامين  فضلا   

في كريات الدم الحمر, والخلايا احادية النوى تكون منخفضة بالرغم من  Eسبيل المثال فان مستويات فيتامين 

 .(189)الذي يمكن ملاحظته  Cعن الاستنزاف الكبير لفيتامين  المستويات الطبيعية للبلازما, فضلا  

وهذا  بالاصحاءكانت مرتفعة في مرضى الغسيل الكلوي مقارنة  Nitriteريت نايتمستويات  كما وجد بأن 

 عليتفاالعالي في الأشخاص المصابين باليوريميا.  RNSلانتاج  يعد مؤشرا   مما, لا يتطابق مع نتائج دراستنا الحالية

NO فعال مع السوبر اوكسايد  نحو  ب-
2O  البيروكسي نايتريت, و لإنتاجوجزيئات الاوكسجين الفعالة الأخرىRNS 

خلايا الدهون, والبروتينات في و, DNA ـالعالية السمية. يعمل البيروكسي نايتريت على حث الاكسدة الضارة ل

  NO. ان السبب المفترض لزيادة انتاج(190)هم في تحطيم الخلايا وتطور تصلب الشرايين الاوعية الدموية, وكلها تس

ي اليوريميا وبالتالالتي تتراكم في الدورة الدموية لمرضى  Guanidineبما يكون مركبات الكوانيدين ر في يوريا الدم

من الاوعية الدموية نتيجة التعبير المعزز  NO ـد سبب اخر للتحرر الكبير لومن المحتمل وج NO٬تمنع تصنيع 

expressionAugmented    لكل من المحرض والمبطن لتصنيعNO(190). 

عملية الغسيل الكلوي, قد يكون سببها  في أثناء NOان الزيادة المبكرة في  الىاشارت العديد من الدراسات  

 نتاجلإالهيبارين او تفعيل كريات الدم البيض عن طريق غشاء غسيل الكلى )الديلزة(, وكلاهما محفزات محتملة 

NO  ومع ذلك فأن الانخفاض الكبير فيNO  المؤكسدات  بخلاف. (191)يحصل عادة في نهاية الغسيل الكلوي

كما اشارت دراسات أخرى تؤيد نتائج دراستنا بأن الذي ارتفع في نهاية جلسة الغسيل الكلوي,  MDAالأخرى مثل 

عد ي في نهاية جلسة الغسيل الكلوي كانت اقل مما عليه قبل الغسيل الكلوي, وذلك Nitrateو  Nitriteمستويات 

بين  الى مستوياته العالية ما NOومن ثم يعود  ٬عملية الغسيل الكلوي في أثناء NOلة على إزا مؤشرا  او دليلا  

 .(192)جلسات الغسيل الكلوي

 

 

 :في مصل الدم اليوريكحامض الكرياتنين وو مستوى اليوريا, - 4.3

Level of Urea, Creatinine, and Uric acid Serum 

مزمن المصابين بالعجز الكلوي ال اليوريك في أمصال المرضى حامضمستويات اليوريا و الكرياتينين وتم قياس 

( ان المتوسط 7.3يشير الجدول ) .(7.4.2( )6.4.2) (5.4.2) اتوالاصحاء بموجب الطريقة الطيفية وحسب الفقر

( 0.3 ± 8.0ر, )تلي ( ملغم/ دس4.4 ±116.1الخطأ المعياري لكل من اليوريا والكرياتينين واليوريك أسد كان )± 

الخطأ المعياري ± المتوسط  , اماG1 في امصال دم المجموعة  رتلي دس( ملغم/0.2 ±7.4)و تريدسي ل ملغم/

دسي ( ملغم / 0.2±4.0) و دسي لتر ( ملغم/0.2 ±3.2, )دسي لتر( ملغم/ 2.1 ± 48.6كان )  فقد G2 للمجموعة
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صحاء الا في امصالآنفة الذكر الخطأ المعياري للمتغيرات الثلاث ± التوالي, في حين كان المتوسط  علىلتر 

  على التوالي. تريدسي ل ( ملغم/0.1 ±5.0و ) تريدسي ل( ملغم/ 0.2 ± 0.9, )تريدسي ل ( ملغم/0.9 25.2±)

 ( فيP<0.001) ارتفعت معنويا  أظهرت النتائج ان متوسط مستوى اليوريا, الكرياتينين و اليوريك اسد قد و

 .(7-3مقارنة بالاصحاء. كما في الشكل ) G1,G2امصال دم المجموعتين 

 

 بـ ابينالمص اليوريك أسد في أمصالوالكرياتينين, والخطأ المعياري لمستوى اليوريا, ± (: المتوسط 7-3جدول )

CRF والاصحاء. 

Groups 

 

 

        Parameter 

G1 

n=35 

          Mean±S.E 

G2 

n=35 

Mean±S.E 

C 

n=30 

           Mean±S.E 

Total 

n=70 

           Mean±S.E 

P-Value 

          G1vs.G2           G1vs.C           G2vs.C Total 

Urea 

 mg/dL 
          116.1±4.4           48.6±2.1 25.2±0.9 63.3±4.1          P**<0.001          P**<0.001          P**<0.001          P**<0.001 

Creatinine 

 mg/dL 
           8.0±0.3           3.2±0.2 0.9±0.2 4.0±0.3          P**<0.001          P**<0.001          P**<0.001          P**<0.001 

Uric acid  

mg/dL 
           7.4±0.2           4.0±0.2 5.0±0.1 5.5±0.2          P**<0.001          P**<0.001          P**<0.001          P**<0.001 

P>0.05 (N.S= NO. Significant), P*<0.05 (Significant), P**<0.001 (highly Significant) 
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 د الغسيل الكلوي قبل وبع CRF(: مستوى اليوريا والكرياتينين وحامض اليوريك في أمصال دم مرضى 7-3شكل )

 مقارنة بالأصحاء.                 

نتيجة  بما ان العجز الكلوي المزمن هو عبارة عن تدهور بطيء وتدريجي لوظائف الكلى يحصل عادة  

العجز الكلوي الحاد الذي يحصل بشكل مفاجئ  وسريع. ففي العجز الكلوي  بخلافوهو  ٬مضاعفات لأمراض أخرى

ذلك الى ب او سنوات نتيجة لذلك تتوقف الكلية عن العمل مؤديا   تدريجي لأكثر من أسبوع, اشهر نحو  المزمن يتطور ب

 دلبالتصفية الكلوية او معالمراحل النهائية من المرض. في العجز الكلوي المزمن يحصل نقصان ثابت ومستمر 

قت نتائج ين ومواد كيميائية أخرى بالدم. أتفالكرياتنوبذلك الى تجمع اليوريا,  , مؤديا  نفا  آالترشيح الكبيبي, كما ذكر 

مرضى العجز الكلوي المزمن في مرحلة ما  ان ( في2014وآخرون ) Rajaالدراسة مع ما توصل اليه الباحث هذه 

, في حين  ديسي لتر /ملغم (20- 40ملحوظ ) نحو  من الطبيعي بأعلى يل الكلوي تكون مستويات اليوريا قبل الغس

ستوياته تكون لكرياتنين وجد بأن مى الإوبالنسبة  الغسيل الكلوي اليوريا في مصل الدم بعد عمليةانخفضت مستويات 

 ذين يخضعون للعلاج بالغسيلمرضى العجز الكلوي المزمن الفي  تريلي (ملغم/ دس1.4اعلى من المستوى الطبيعي )

 . (193)الكلوي

. وجد ان الغسيل الكلوي له رتيلي (ملغم/ دس7.6 -12مستويات الكرياتنين لديهم ) تكونأغلب المرضى 

 هذه يتفق مع نتائجالقيم الطبيعية وهذا  باتجاهياته اذ يختزل مستو ٬الكرياتنين في مصل الدم مستوى فيتأثير ايجابي 

ة والحال, الجنسوكالعمر,  مستوى الكرياتنين في مصل الدم فيعن عوامل اخرى تؤثر  هذا فضلا  . (193)الدراسة 

 .(194)الفيزيائية للشخص

 CRFما يتعلق بـ  في ومثيرا   مهما   دورا   ؤديما يخص اليوريك أسد فقد اصبح في العقود الاخيرة ي اما في

 بين ارتفاع مستويات اليوريك اسد بالدم مع ماد علاقة قوية ووجوالاجهاد التأكسدي. فقد بينت دراسات علم الأوبئة 

علاوة على ذلك فأن مركب  .(195)والتي تؤدي فيما بعد الى العجز الكلوي المزمنأرتفاع ضغط الدم وامراض القلب 
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allopurinol   مضاد سد بالدم الذي يعمل بدوره كللزانثين اوكسيديز الذي يخفض من مستويات اليوريك أ يعد مثبطا

  .(198-196)أكسدة للأشخاص الاصحاء والمرضى المصابين بالعجز الكلوي المزمن

عملية  دنتائج المستحصلة القليلة منه بعبين يوريك أسد الدم المرتفع وال يتعلق بالارتباط الممكن ما ما فيو

اختزال مستويات اليوريك أسد في  بق مع نتائج دراستنا. انوهذا يتطا ٬قابل للمناقشة يزال دليلا   الغسيل الكلوي ما

جة يالغسيل الكلوي المصابين بمتلازمة الايض كانت النت من قبل مرضى allopurinolمصل الدم بعد تعاطي مادة 

 .(199)فأنه من المحتمل تقليل خطر الإصابة بالامراض القلبيةولذلك  باهرة في تحسين مستوى الدهون

 

  Mass index    Body     :مؤشر كتلة الجسم -5.3

لمصابين بالعجز الكلوي المزمن كان ل BMIالخطأ المعياري لـ ± الدراسة بأن المتوسط  هذه بينت نتائج

  .(8-3كما موضح في الجدول ) 2٬م ( كغم/0.8 ± 25.4لاصحاء )ل في حين كانت قيمته  2( كغم/ م2.0 ± 29.4)

( في P>0.05أظهرت النتائج ان متوسط مستوى مؤشر كتلة الجسم لم يحدث تغير معنوي ملحوظ )إذ 

 .(8-3)مرضى العجز الكلوي المزمن مقارنة بمجموعة السيطرة , كما موضح في الشكل 

 

 :والاصحاء CRFلمصابين بـ ل BMIالخطأ المعياري لـ ± ( : المتوسط 8.3جدول )

Groups 

 

        Parameter 

Patients  

n= 70 

Mean ± S.E 

Control 

n= 30 

Mean ± S.E 

P-Value 

BMI  Kg/m2 29.4±2.0 25.4±0.8 P> 0.05 
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 .والاصحاء CRFلمصابين بـ ل BMIمقارنة (: 3-8شكل )

 

ما بعد الى  في ترح ان ذلك يؤديوبالتالي فقد اق. (200)الامراض الخطيرة أصبحت زيادة الوزن والسمنة من 

يادة )قاطعة( ما بين زحصول اضرار في الوظيفة الكلوية. أوضحت الدراسات السابقة بأنه توجد علاقة غير حاسمة 

ن الباحثين م تائج دراستنا مع ما توصل اليه كل  تتفق ن لوي المزمن. فعلى سبيل المثال لمالسمنة والعجز الكوالوزن, 

Hallan ( و 2006وجماعته ) Nomura بين مؤشر كتلة الجسم  ( وذلك بوجود علاقة إيجابية ما2009ن )وآخري

 .(201,202)الكلوي المزمن والعجز

 .(203)في الذكرآنبين المتغيرين  توجد علاقة سلبية ما تطابقت مع نتائجنا بأنه في حين اشارت دراسات أخرى 

لحصول الاعتلال الكلوي  ا  تنبؤي لة الجسم يمكن ان يعد عاملا  كما أشارت بعض الدراسات الى ان مؤشر كت

المتغيرين, في حين  من على كل   الجنس لا يؤثر  عن دراسة أخرى أوضحت بأن اختلاف فضلا   .(206-204)بالمستقبل

 لنساء. وفي دراساتا من دونومرض العجز الكلوي المزمن في الذكور  علاقة موجبة بين مؤشر كتلة الجسموجدت 

 ٬العلاقة الإيجابية بين مؤشر كتلة الجسم ومرض العجز الكلوي المزمن تعزى الى السمنة عند النساء سابقة اكدت ان

 .(207)(2BMI > 35 Kg/m)مؤشر كتلة الجسم إذ يكون 

ة بزيادة احتمال الإصاب مل خطر جدا  ذا تعد عاعن ارتفاع في مؤشر كتلة الجسم ول وبما ان السمنة هي عبارة

 ـيكون اكثر نتشار السمنة . فقد وجد ان ا(208)بالعجز الكلوي المزمن  مقارنة بالأشخاص  CRFبالأشخاص المصابين ب

ؤشر م ارتفاعتباط بين لم تجد أي ار ذلك فأن دراسات سابقة وكما ذكر آنفا   . وعلى النقيض من(207)غير المصابين 

  .(211-209)ومجاميع المرضى المصابين بالعجز الكلوي المزمن  كتلة الجسم
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ن سها الباحثادران الميكانيكيات المحتملة التي تتناول التغيرات الكلوية لدى الأشخاص المصابين بالسمنة 

Ritz and Koleganova  (2009في بح )ي الذي لكبيبلكلية الرئيسـة المرتبطة بالسمنة هي التصلب اامراض ا ث

 .  (212213 ,)المرضية السمنة  يكون من احد مضاعفات

 الكبيبي المرتبطة بالسمنة لديهم كبيبات لذين يعانون من التصلبضى اأظهرت بعض الدراسات بأن المر

 اضالثانوية الأخرى فيمكن ان تعود الى العلاقة بين السمنة وامر اما الأسباب. (214)كبيرة مع حدوث تصلب كلي

 ةذي يحدث بسبب مقاوممكونات الخلل الايضي ال . وتعد السمنة احد)مضاعفاتها( الكلى المزمنة المترتبة عليها

الى  تناول الطعام مما يؤدي ارتفاع الانسولين بالدم بعدويعتقد بأن الأشخاص الاصحاء يحصل لديهم  .(215)الانسولين

الذي يعمل على توسيع الاوعية الدموية. مع ذلك احتباس الصوديوم عادة ما يتم معادلته عن طريق أوكسيد النتريك 

 اج أوكسيدانت فيالانسولين, تضعف لديهم وظيفة الخلايا البطانية مما يؤثر ذين يعانون من مقاومة المرضى الفأن 

  .(216)ضغط الدم   وارتفاعالى زيادة حساسية الصوديوم  الدموية مؤديا   للأوعيةالنتريك الموسع 

 -نالرنيراض الكلى المزمنة هو زيادة نشاط نظام ارتباط السمنة مع امالميكانيكية الاخرى التي تفسر 

 . فضلا  II (217) الانجيوتنسينالى زيادة ضارة في مستويات الموجود في الانسجة الدهنية التي قد تؤدي  انجيوتنسين

ممكن الالاشخاص المصابين بمتلازمة الايض والسمنة الذي من عند  الذي وجدرمون الالدوستيرون عن مستويات ه

 ؤديما يعلاوة على ذلك, النقص في مستويات هرمون الاديبونكتين في المرضى رب .(218)وظيفة الكلى فيان يؤثر 

على الحيوانات  اجريتالدراسات التي  فيواخيرا  فقد وجد  .(219)في الكلية والالبومين يوريا  الى الاجهاد التأكسدي

 .(220)كبيبةالمن تدفق البلازما الى ي الفركتوز يقلل من معدل الترشيح الكبيبي ويقلل تباع نظام غذائي عالأان 

 

 :والمتغيرات الكيميوحيوية AAPز ييدببتعلاقة بين انزيم الالنين امينوال - 6.3

لدراسة علاقة الارتباط بين فعالية انزيم   Correlation coefficientتم إيجاد معامل الارتباط 

AAP  ,يوريك اسد, الونايتريت,  البيروكسيوالمالوندالديهايد, ومع المتغيرات الكيموحيوية )هرمون الاديبونكتين

و    ADPمع هرمون الـ  AAP لإنزيم( ان العلاقة الخطية 3-9ذ يلاحظ من الجدول )إ  ٬ اليوريا(والكرياتينين, و

MDA لأمصال ( مرضى العجز الكلوي المزمن تكون إيجابية  كما مبينة بقيم معامل الارتباط الخطيr اما في ,)

 AAP  نزيمإوقد تمت دراسة العلاقة الخطية بين  .كانت علاقة الارتباط الخطية )سلبية(فقد خاص الاصحاء الأش

واليوريك اسد( في امصال مرضى العجز الكلوي المزمن مع الاصحاء.  ,الكرياتينينو, ٬من) اليوريا وتركيز كل  

ضى رسلبية في كل من الم آنفة الذكر(, ان العلاقة الخطية بين الانزيم والمتغيرات الثلاثة 3-9اتضح من الجدول )و

 ركيز البيروكسي نايتريت فهيوت AAPبين انزيم  CRF. اما العلاقة الخطية للمرضى المصابين بـ والاصحاء

 في حين كانت العلاقة إيجابية في الاصحاء. ٬علاقة سلبية
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 CRFوبعض المتغيرات الكيموحيوية في امصال الدم لمرضى   AAP(: معامل الارتباط الخطي بين 9-3جدول )

 .والاصحاء

Parameters Patient P-value 

 

Control 
P<value 

 

ADP 0.302 <0.05 -0.1029 NS 

MDA 0.311 <0.001 -0.4389 <0.001 

Peroxynitrite -0.175 <0.05 0.1745 NS 

Uric acid -0.343 <0.001 -0.1323 NS 

Creatinine -0.242 <0.05 -0.1748 NS 

Urea -0.310 <0.001 -0.2415 NS 
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وبعض المتغيرات الكيموحيوية في امصال الدم لمرضى  AAPمل الارتباط الخطي بين انزيم ا(: مع9.3شكل )

CRF                   

 

 .والمتغيرات الكيموحيوية ADPالعلاقة بين هرمون الاديبونكتين  -7.3

في واليوريا  و الكرياتينين  MDAمن  وكل   ADPبين هرمون  بينت نتائج الدراسة وجود علاقة إيجابية ما 

 واليوريا  MDAو الـ  ADPهرمون  بين  ينما كانت العلاقة سلبية ماب  CRFامصال المرضى المصابين بـ

 ADPبين هرمون الـ (, في حين كانت العلاقة الخطية ما3-10كما موضح في الجدول ) وايجابية مع الكرياتينين,

 ADPهرمون وأخيرا  (. 3-10واليوريك اسد سلبية في كل من المرضى والاصحاء كما موضح في الشكل )

 .وإيجابية في الاصحاء  CRFوالبيروكسي نايتريت  التي كانت نتائجها علاقة خطية سلبية في مرضى 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 Control groups Patient groups 
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وبعض المتغيرات الكيموحيوية في امصال الدم لمرضى   ADPمعامل الارتباط الخطي بين (: 10-3جدول )

CRF والاصحاء 

Parameters     patient P-value 

 

Control 
P<value 

 

MDA 0.2812 <0.05 -0.0665 NS 

Peroxynitrite -0.0191 NS 0.0653 NS 

Uric acid  -0.0283 NS -0.2158 NS 

Creatinine 0.0561   NS 0.3093 <0.05 

Urea 0.0453 NS -0.0958 NS 
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Control groups Patients groups 
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 الدم  وبعض المتغيرات الكيموحيوية في امصال  ADP هرمون الـ معامل الارتباط الخطي بين(: 10.3شكل )

 .CRFلمرضى                   

 

 

         

Control groups Patients groups 
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 Conclusion -: الاستنتاجات

 

في امصال مرضى العجز الكلوي المزمن  AAPارتفاع فعالية انزيم الالنين امينو ببتيديز -1

 مقارنة مع الاصحاء.

ارتفاع تركيز هرمون الاديبونكتين في امصال مرضى العجز الكلوي المزمن مقارنة  -2

 بالأصحاء.

ضى في امصال مر اليوريك وحامض الكرياتينين, ارتفاع تركيز مالوندالدهايد, اليوريا,  -3

 العجز الكلوي المزمن مقارنة مع الاصحاء.

انخفاض تركيز البيروكسي نايتريت في امصال مرضى العجز الكلوي المزمن مقارنة  -4

 بالأصحاء.

 (.BMI) الجسم مؤشر كتلة دث أي تغير معنوي ملحوظ في لم يح -5

يوريا, يوريك بعلاقة خطية سلبية مع كل من ) AAPارتباط انزيم الالنين امينو ببتيديز  -6

 ( في امصال دم مرضى العجز الكلوي المزمن.اسد, الكرياتينين والبيروكسي نايتريت

المالوندالدهايد بعلاقة خطية موجبة مع كل من ) AAPارتباط انزيم الالنين امينو ببتيديز  -7

 مزمن.( في امصال الدم لمرضى العجز الكلوي الوهرمون الاديبونكتين
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 Recommendations   -: التوصيات

 

بصورة أوسع في امصال المرضى  AAPدراسة فعالية انزيم الالنين امينو ببتيديز  -1

من المز المصابين بأمراض الكلى المزمنة مثل الكلى متعددة الاكياس, التهاب الحويضة

 والتهاب كبيبات الكلى.

 دراسة انزيم الالنين امينو ببتيديز من الناحية الجينية )الوراثية(. -2

من امصال دم مرضى العجز  AAPفصل وتنقية متناظرات انزيم الالنين امينو ببتيديز  -3

 الكلوي المزمن.

 .AAPالدراسة الحركية لمتناظرات انزيم الالنين امينوببتيديز  -4

فضلا عن  E,Cالانزيم مع متغيرات كيموحيوية أخرى مثل فيتامين دراسة فعالية  -5

 مضادات الاكسدة الانزيمية.

مقارنة فعالية انزيم الالنين امينو ببتيديز وهرمون الاديبونكتين في السوائل الحياتية  -6

 الأخرى كاللعاب, سائل النخاع الشوكي والادرار.
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 ملاحظات اخرى:                                                                الباحثة: بركات كريم



Summary 
 

Chronic Renal Failure (CRF) is disease that caused by a loss 

of Kidney function, therefore the patient needs a "long" 

treatment that is a substitute for kidneys. Kidney dialysis is one 

of the alternative treatments by which waste are Products 

removed, which includes creatinine, urea and water. 

The study aimed to estimate the effectiveness of the Alanine 

aminopeptidase (AAP) enzyme in the serums of patients with 

chronic renal failure, as well as the estimation of some 

biochemical variables such as adiponectin (ADP), antioxidants 

(malondialdehyde, peroxynitrite), as well as urea, creatinine, 

uric acid, Body Mass Index (BMI) also was measured . 

 The study included (70) samples of the serum ients with of 

patchronic renal failure of both sexes, aged (30-70) years, who 

were reviewed Al Karama Teaching Hospital -Baghdad. The 

samples were divided into two groups, the first group (G1) is of 

(35) samples before dialysis. The second group (G2) is of (35) 

samples after dialysis, as well as (30) samples of apparently 

healthy inviduals  persons (C) as a comparison group, aged (25-

65) years. 

The results showed a significant increase (P<0.001) in general in 

the enzyme Alanine aminopeptidase (AAP) in the serum of 

chronic renal failure patients (116.0 ± 3.4) U/L while the efficacy 

rate is (105.5 ± 3.4) U/L in healthy persons . 

 It was also observed during the study that the concentration of 

adiponectin, malondialdehyde, urea, and uric acid showed a 

"significant" increase (P <0.001) compared to healthy persons. 

There are significant decrease (P<0.001) with peroxynitrite 



concentration compared to healthy persons. There was also no 

significant difference (P> 0.05) in BMI compared to healthy 

persons. 

 The correlation between linear alginate alanine 

aminopeptidase (AAP), adiponectin hormone, oxidative stress 

(malondialdehyde, peroxynitrite) as well as urea, creatinine, 

uric acid and BMI was studied in blood serum for patients with 

chronic renal failure, It was found that the correlation 

coefficient (r) between the level of the enzyme Alanine 

aminopeptidase (AAP) and the other criteria based on the 

regression schema and there is a negative relationship between 

the level of the enzyme with (urea, uric acid, creatinine and 

peroxynitrite) in the stage of chronic renal failure, while a 

positive relationship was found between the enzyme and 

adiponectin, malondialdehyde in patients.  

 As noted in this study, there is a positive relationshep between 

adiponectin hormone with (AAP, urea, creatinine and  

malondialdehyde) and a negative relationship with both uric 

acid and pyroxenitrite in patients with chronic renal failure. 
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