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 انمسخخهص انعربً

ٔيفبعئ  يزلاصيخ عشٚشٚخ يشػجخ  ْٔٗ  َبرغخ ػٍ يٕد يُزشش  أ انقظٕس انكجذٖ انحبدٚؼزجش انفشم انكجذٖ انحبد 

-ال  دٖفٙ حٍٛ أٌ انًؼبنغخ ثؼقبس ٔانغًٕو .ٔيٍ اعجبثٓب انزٓبة انكجذ انفٛشٔعٙ ٔ ثؼغ الادٔٚخ نخلاٚب انكجذ ، 

الاكغذح ٔيب ُٚزظ ػُٓب يٍ إعشاءاد داخم  . ًَٕرط رغشٚجٗ نٓزا انًشعؤد٘ إنٗ ٚانهٛجٕثٕنىغكبسٚذ بلاكزٕصايٍٛ يغ ع

يٍ ٔػهٗ انشغى يٍ اَزشبس انؼذٚذ انكجذ.  انًفبعئ فٗ زهفانانشئٛغٙ نٓزا  انغجتانخلاٚب نًٕد انخلاٚب انًجشيظ قذ ٚكٌٕ 

الادٔٚخ فٗ يغبل يكبفحخ انفشم انكجذٖ انحبد انٗ اٌ الارغبِ انغبئذ ْٕ اعزخذاو انًٕاد انطجٛؼٛخ انزٗ قذ ركٌٕ اقم ػشسا يٍ 

انًشبسكخ فٙ ػٍ  انًغئٕل  ْٕ ػبيم انُغخٔ FoxO3a  رؼٍٛٛ ال رى خ ػهٗ انًشػٗ ، فٗ ْزِ انذساعخٛحٛش الاصبس انغهج

بلاكغذح يضم أيشاع انقهت ثكغذح انًزٕسؽٍٛ فٙ انزغجت فٙ الأيشاع انًشرجطخ يٕد انخلاٚب انًجشيظ ٔيقبٔيخ الا

 أ قذ رغٛش3ال فٕسكٓٛذ ثٕكظ أ أٌقذ صجذ  ٔ ٔالأٔػٛخ انذيٕٚخ، ٔاػطشاثبد انكجذ، ٔإطبثخ انكجذ انُبعى ػٍ انكحٕل أٚؼب

ٔكبٌ انٓذف يٍ ْزِ انذساعخ   انخلاٚب انكجذٚخ. بدعشؽبَفٗ ثؼغ ٔ انكجذ انذُْٙ ٔ Cفٙ ػذٖٔ انزٓبة انكجذ انٕثبئٙ 

ٛذ بء انؼٕء ػهٗ ػبيم انُغخ ال فٕسكٓخ فٗ اكجبد انغشراٌ يغ انقٛغٛشاد انجٕٛكًٛٛبئّٛ ٔانٓٛغزٕثبصٕنٕعيزبثؼخ ثؼغ انز

يقبسَخ  ٔ "Eْ "  ٔ فٛزبيٍٛ انغٛهٛجٍُٛٛثكم يٍ  كبحذ انًغضبد انٕاػذح نزشخٛض انًشع قجم ٔثؼذ انًؼبنغخ  أ3ثٕكظ أ

 .بلاكزٕصايٍٛع-يغ ال  دٖانهٛجٕثٕنىغكبسٚذ انُزبئظ ثًضٛلارٓب فٗ اكجبد انغشراٌ انغهًٛخ ٔانًؼبنغخ ثؼقبس ال 

 ضش فبػهٛخ يٍ انقٕح انٕقبئٛخ نّ.اكدنذ انُزبئظ ػهٗ اٌ انقًٛخ انؼلاعٛخ نًغزخهض انغهٛجٍُٛٛ 

اقم ربصٛشا ٔقبئٛب ٔػلاعٛب ٔقذ رًذ يُبقشخ كم انُزبئظ رفظٛهٛب ٔاحظبئٛب ٔقذ رى رًضٛم يقبسَبد   ْفٗ حٍٛ اٌ فٛزبيٍٛ 

 انُزبئظ فٗ عذأل ثبنشعٕع انٗ انقٛى انطجٛؼٛخ نهُزبئظ فٗ حٍٛ طٕسد ثبنشعى انجٛبَٗ ػُذ يقبسَزٓب ثبنقٛى انطجٛؼٛخ نهًغًٕػخ

 انًغزحذس ثٓب انفشم انكجذٖ انحبد.  
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 انمهخص انعربً

انقظٕس انكجذٖ انحبد ْٕ  ػغض انكجذ ػٍ أداء ٔظبئفّ انحٕٛٚخ، فٗ عغى الإَغبٌ )يضم إَزبط انجشٔرٍٛ، ٔرُقٛخ انذو يٍ 

نلاعزخذاو انًفشؽ، نجؼغ ٔرشًغ انكجذ أٔ كُزٛغخ  Cكبنٛشقبٌ ٔانفٛشٔط انكجذ٘، فئخ ثأيشاع خطٛشح  َزٛغخ إطبثزّ انغًٕو(،

غزذػٙ إعشاء ػًهٛخ انفشم انكجذ٘ ٚ كًب اٌالإَٔاع يٍ الأدٔٚخ كبنجبساعٛزبيٕل ٔرؼبؽٙ انًخذساد ٔالإكضبس يٍ ششة انكحٕل.

ٔقذ صجذ فٗ انؼذٚذ يٍ انذساعبد انؼهًٛخ انغبثقخ ٔعٕد ثؼغ الاصبس انغبَجٛخ نجؼغ  فٙ أعشع ٔقذ يًكٍ.صسع كجذ نهًشٚغ 

الادٔٚخ انكًٛٛبئٛخ ، نزنك ارغٓذ انذساعبد انحذٚضّ لاعزخذاو انؼلاعبد راد انًظذس انطجٛؼٗ ٔثؼًم رغطٛخ كبيهخ ػهٗ 

حٛش اٌ ْزِ انذساعبد   ( ْنغهٛجٍُٛٛ ٔفٛزبيٍٛ انذساعبد انغبثقّ رى رحذٚذ ثؼغ انؼلاعبد انًغزخذيّ فٗ الايشاع انكجذٚخ ) ا

ْزِ انذساعّ لانقبء انؼٕء ػهٗ انقٕح انؼلاعٛخ ْذفذ نزنك  .نى ركٍ كبفّٛ لانقبء انؼٕء ػهٗ ثؼغ انًؼبٚٛش نزحذٚذ فبػهٛزٓب

 .انٛجٕثٕنىغكبسٚذٔعلاكزٕص ايٍٛ  -دٖ ٔانٕقبئٛخ  فٗ رحغٍٛ انخهم انُبرظ ثٕظبئف انكجذ انُبرظ ػٍ انغًٛخ ثؼقبس ال

 pFoxO3aيغ انزشكٛض ػهٗ ٔانًُبػٛخ ٛبط ثؼغ انًؤششاد انجٕٛكًٛٛبئٛخ رى رحذٚذ  يؼذل ْزا انزحغٍ خلال ق           

ٔTrxII ٔانزٗ  ثغشع انقبء انؼٕء ػهٗ فبػهٛزّ انزشخٛظٛخ فٗ اكزشبف ْزا انخهم ثبلاػبفخ انٗ انقطبػبد انٓٛغزٕثبصٕنٕعٛخ

 نهكجذ قجم ٔثؼذ انؼلاط يًب عٛكٌٕ نّ اصش ٔاػح فٗ رقٛٛى اٚغبثٛخ انؼلاط يٍ ػذيّ.رؼكظ انحبنخ انظحٛخ 

 :حضمىج خطت انعمم ببندسء انعمهً ببنرسبنت عهً انخطىاث انخبنيت

حٛش رى حقٍ عشػخ غكبسٚذ ىانهٛجٕثٕنعلاكزٕصايٍٛ ٔ ػقبسٖ انذ٘احذاس انخهم ثٕظبئف كجذ انغشراٌ ثبعزخذاو  : ولاأ

يٛكشٔعشاو /  55( ٔ )انغشر او يٍ ٔصٌيٛهٛغشاو/ كٛهٕعش 555) ثبنغشػبد الارٛخفٗ انغشبء انجشٚزَٕٗ  نكم يًُٓب ٔاحذح

 . ( ػهٗ انزٕانٗانغشركٛهٕعشاو يٍ ٔصٌ 

ؼلاعٛخ ٔانٕقبئّٛ نٓزٍٚ رحذٚذ انًؼبٚٛش انجٕٛكًٛٛبئٛخ انزبنٛخ ٔانزٗ  اعزخذيذ نهزقٛٛى انًقبسٌ ثٍٛ قٕح انفبػهٛخ ان ثبويب :

 فٗ رحغٍٛ ْزا انخهم. انؼلاعٍٛ

 SOD,CAT ،الاَضًٚبد انًؼبدح نلاكغذح  ALT  and AST)انًؼبٚٛش انجٕٛكًٛٛبئٛخ: ٔرؼًُذ اَضًٚبد انكجذ )   -1

and MnSOD)) ( ٔيؼبداد الاكغذح انلااَضًٚٛخGSH, mGSH and TrxII)،  ٍخلال قٛبط يؼذل دلانخ اكغذح انذٌْٕ ي

((MDA. 

 caspase-3 and)انًؼبٚٛش انًُبػٛخ : رؼًُذ رحذٚذ يؼذل انًٕد انًجشيظ نهخلاٚب يٍ خلال قٛبط اَضًٚٗ  -2

caspase-8). 
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 .ْٔزا ثغشع اخزجبس فبػهٛزٓى انزشخٛظٛخ نهكشف ػٍ انقظٕس انكجذٖ انحبد pFoxO3a, pAkt, Erk)عزخذاو )ا  -3

انًغزخذيخ فٗ انذساعخ نزبكٛذ َزبئظ انذلالاد  فٗ اكجبد انغشراٌ فٗ كم انًغبيٛغ ثبصٕنٕعٛخػًم قطبػبد ْٛغزٕ :ثبنثب

 انحٕٛٚخ ٔانًُبػٛخ.

 فٗ كم يغًٕػخ(. عشرا 15) ( عشر قغًذ انٗ انًغًٕػبد انزبنٛخ65اعزخذو فٗ ْزِ انذساعخ )

 -اولا: مدمىعىً ضىابط انمقبروت :

 بنغٛهٛجٍُْٛٛٗ انغشراٌ انغهًٛخ انغٛش يؼبنغخ ٔانزٗ اعزخذيذ كؼبثؾ يقبسَخ نهًغًٕػبد انًؼبنغخ ث :انغبنجخ -1

 .انٛجٕثٕنىغكبسٚذيغ عبلاكزٕصايٍٛ  -ال دٖأ ْ ٔانفٛزبيٍٛ 

عبلاكزٕصايٍٛ -ال دْٖٗ انغشراٌ انًغزحذس ثٓب انقظٕس انكجذٖ انحبد ٔانزٗ اػطٛذ عشػّ ٔاحذح يٍ  انًٕعجخ: -2

 انًزكٕسِ عبثقب. بدثُفظ انغشػ انٛجٕثٕنىغكبسٚذيغ 

 -ثبويب: مدمىعىً حقذير انقىة انىقبئيت:

 انغشر غى يٍ ٔصٌيهظ/ك155ػقبس انغهٛجٍُٛٛ ثغشػخ )ػٍ ؽشٚق انحقٍ فٗ انغشبء انجشٚزَٕٗ  يغًٕػخ اػطٛذ  -1

 .انغشػبد انًزكٕسِ عبثقبثُفظ انهٛجٕثٕنىغكبسٚذ بلاكزٕصايٍٛ يغ ع -دٖ لحقُذ ثب( نًذح اعجٕػٍٛ صى ٕٚيٛب

صى حقُذ ( نًذح اعجٕػٍٛ ٕٚيٛب انغشريهظ/كغى يٍ ٔصٌ 455 ثغشػخ )ْ يغًٕػخ اػطٛذ ػٍ ؽشٚق انفى فٛزبيٍٛ  -2

 ثُفظ انغشػبد انًزكٕسِ عبثقب.انهٛجٕثٕنىغكبسٚذ يغ عبلاكزٕصايٍٛ  -بل دٖث

 -ثبنثب : مدمىعخً حقذير انقىة انعلاخيت:

صى ثُفظ انغشػبد انًزكٕسِ عبثقب انهٛجٕثٕنىغكبسٚذ يغ عبلاكزٕصايٍٛ  -ال دٖيغًٕػخ حقُذ ثغشػخ ٔاحذح يٍ  -1

 انغبثقخ. انغشػخحقُذ نًذح اعجٕػٍٛ ثبنغٛهٛجٍُٛ ثُفظ 

صى  ثُفظ انغشػبد انًزكٕسِ عبثقبانهٛجٕثٕنىغكبسٚذ يغ عبلاكزٕصايٍٛ  -ال دٖيٍ يغًٕػّ حقُذ ثغشػخ ٔاحذح يٍ   -2

 انغبثقخ. انغشػخػٍ ؽشٚق انفى نًذح اعجٕػٍٛ ثُفظ  ْ ػطٛذ فٛزبيٍٛ ا

ثؼذ رخذٚش انغشراٌ رى رثحٓب  ثؼذ اَزٓبء يذح انحقٍ نكم انًغًٕػبد رى رغًٛغ ػُٛبد انذو ػٍ ؽشٚق انغٛت انٕقجٗ نهؼٍٛ

 ٔانحظٕل ػهٗ ػُٛبد اَغغخ انكجذ .
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 -وقذ دنج انىخبئح عهً مب يهً:

 -:انيبىبىنىسكبريذبلاكخىزاميه مع خحبثير انحقه بمبدحً ال دي  -ولا:ا

 , MDAاظٓشد انذساعخ صجٕد ظبْشح انقظٕس انكجذٖ انحبد ٔحبنخ انغًٛخ انًضجزّ حٛش حذس ربصٛشا يؼُٕٚب ثًؼذل اسرفبع فٗ 

pAkt, Erk, ALT and AST  يؼُٕٚخ ٔاحظبئٛخ فٗ يؼذل انًٕد انًجشيظ نهخلاٚبكًب اظٓشد صٚبدح (caspase-3 and 

caspase-8  )فٗ حٍٛ اظٓشرزضجٛطب فٗ انُظبو الاَضًٚٗ ٔلا اَضًٚٗ انًؼبد نلاكغذح ، SOD,CAT, (GSH, mGSH, 

MnSOD)  ٔيؼبيم انُغخ pFoxO3a  ّنهًغًٕػخ انؼبثطخثُغت اَخفبع يؼُٕٚخ ٔاحظبئٛخ ػُذ انًقبسَخ ثبنقٛى انًطهق 

 انغبنجخ.

 -:فئران انمدمىعت انعلاخيت :ثبويب

انُزبئظ يؼذل رحغٍ ثُغت يؼُٕٚخ يخزهفخ  ذلا يجبششا حٛش عغهباصشا فؼ فقذ نٕحع اٌ انؼلاط احذسػُذ يطبثقّ يؼذلاد انزغٛش 

 احظبئٛب نكم يٍ انؼلاعٍٛ ػهٗ كبفخ يحبٔس ٔيغبساد انذساعخ يقبسَّ ثًؼذلارٓى انطجٛؼٛخ.

 :هيبيىيهانسيببنىسبت نهعلاج بعقبر  -1

اسرفبػب  ثبلاػبفخ انMDAٗ ٔيؼذل اكغذح انذٌْٕ  ALT and AST)) يؼذل رحغٍ فٗ اَضًٚبد انكجذ انغٛهٛجٍُٛٛعغم 

  انٗ انًؼذل انطجٛؼٗ. دْب رقشٚجبباػيًب  (SOD, CAT, MnSOD, mGSH, TrxII)ح يؼبداد الاكغذ يؼُٕٚب فٗ 

  pFoxo3a  ٔpAktاٚؼب احذس انؼلاط رحغُب ٔاػحب فٗ اَضًٚبد انًٕد انًجشيظ نهخلاٚب ٔثزحهٛم فبػهٛخ ػبيم انُغخ ٔ

ٔErk ٚؤدٖ انٗ صٚبدح يؼُٕٚخ فٗ قٛبط ال  بنغٛهٛجٍُٛٛاٌ انؼلاط ث انُزبئظ فقذ أػحذpFoxO3a   ٗٔاَخفبػب يؼُٕٚب ف

  .pAkt , Erkقٛبط ال 

 :ھ ببنىسبت نهعلاج بفيخبميه    -2

،  انغٛهٛجٍُٛٛزٗ ظٓشد يغ كبٌ اقم حغبعٛخ فٗ اغهت انًحبٔس انًقبعخ ػٍ رهك انُزبئظ انْ اصجزذ انذساعخ اٌ انؼلاط ثفٛزبيٍٛ 

ٔفٗ ثؼغ  ٔنكٍ يًب  ْٕ عذٚش ثبنزكش رقبسة ثؼغ انُزبئظ فٗ ثؼغ يؼبداد الاكغذح ٔاَضًٚبد انًٕد انًجشيظ نهخلاٚب

 .TrxII and TLR4اكجش يٍ ربصٛش انغهٛجٍُٛٛ كًب فٗ ْ الاحٛبٌ كبٌ ربصٛش فٛزبيٍٛ 

 -ثبنثب : فئران انمدمىعت انىقبئيت:

 :نهسيهيبيىيه انخأثير انىقبئً -1

 ٔيؼذل اكغذح انذٌْٕ  ALT and AST)ًؼذل رحغٍ فٗ اَضًٚبد انكجذ)ثهغٛهٛجٍُٛٛ اظٓشد انذساعخ ربصٛشا ٔقبئٛب يزٕعطب ن

MDAح ثبلاػبفخ انٗ اسرفبػب يؼُٕٚب فٗ  يؼبداد الاكغذ(SOD, CAT, MnSOD, mGSH, TrxII) ػبدْب يًب أ

 احظبئٛب يٍ يؼذلاد انزحغٍ فٗ انًغًٕػخ انؼلاعٛخ.ٔنكُّ اقم انٗ انًؼذل انطجٛؼٗ. رقشٚجب
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  pFoxo3aٔاػحب فٗ اَضًٚبد انًٕد انًجشيظ نهخلاٚب ٔثزحهٛم فبػهٛخ ػبيم انُغخ ٔقبئٛب رحغُب  اظٓشد انذساعخ  اٚؼب

ٔpAkt  ٔErk ٚؤدٖ انٗ صٚبدح يؼُٕٚخ فٗ قٛبط ال  بنغٛهٛجٍُٛٛفقذ أػحذ اٌ انؼلاط ثFoxO3a  ُٕٚب فٗ ٔاَخفبػب يؼ

 .pAkt , Erkقٛبط ال 

 :ھ انخبثير انىقبئً نفيخبميه -2

 رحغُب اٚغبثٛب اقم َغجٛب يٍ رنك  انزحغٍ انٕاػح يغ انغهٛجٍُٛٛٛ.  ْ ػهٗ طؼٛذ عًٛغ انًحبٔس أػحذ انذساعخ اٌ نفٛزبيٍٛ 

-ال دٖ  انغشراٌ ثًبدرٗاٌ حقٍ ٔقذ اكذد انُزبئظ انٓٛغزٕثبصٕنٕعٛخ يب قذ رى ركشِ عبثقب فٗ انُزبئظ انجٕٛكًٛٛبئٛخ حٛش 

انٗ خهم فٗ اَغغخ كجذ انفئشاٌ  ٔحذٔس فشم كجذٖ حبد ٔقذ رجٍٛ رنك يٍ خلال فقذاٌ  أد٘ انٛجٕثٕنىغكبسٚذيغ عبلاكزٕصايٍٛ 

اظٓشد انُزبئظ رحغٍ يهحٕظ فٗ انًغًٕػبد انؼلاعٛخ ػٍ ْ شكهٓب انًزشاص انطجٛؼٗ. ٔػُذ اعزخذاو انغهغجٍُٛٛ أ فٛزبيٍٛ 

 ظ يغ الاحزفب انٕقبئٛخ ٔاٌ انغٛهٛجٍ نّ انزبصٛش الاكجش ٔرنك يٍ خلال ػٕدح انخلاٚب نشكهٓب انًزشاص انطجٛؼٗانًغًٕػبد 

 رقهٛم يحٛؾ الاَغغخ انزبنفّ.ٔ ٔانًحزٕٖ انغٛزٕثلاصيٗثبلإَٚخ 

  -وقذ خهصج انذراست انً الاسخىخبج انىهبئً انخبنً:

-ال دٖقذ صجطب ربصٛش يبدرٗ ْ ٔفٛزبيٍٛ  انغٛهٛجٍُٛٛانقٛبعٛخ ٔالاحظبئٛخ اٌ ػقبسٖ بنزحبنٛم ثأػحذ انُزبئظ انًذػًخ 

اثشص ػقبس حٛش  ،فٗ احذاس انقظٕس انكجذٖ انحبد، ٔنكٍ ثًؼذلاد رحغٍ يزجبُٚخ انٛجٕثٕنىغكبسٚذيغ عبلاكزٕصايٍٛ 

نًؼبد نلاكغذح داخم ٔخبسط انًٛزٕكَٕذسٚب نهُظبو اثُبئّ اظٓش اػبدح ٔ كؼلاط يٍ يظذس ؽجٛؼٗرحغُب ٔاػحب  انغٛهٛجٍُٛٛ

ٔيٍ خلال انؼٕدح ثًؼبٚٛش انذساعخ انٗ انًغزٕٚبد انطجٛؼٛخ يًب ٚذل ػهٗ اٌ قٕرّ انؼلاعٛخ اكضش اٚغبثٛخ يٍ رهك انًغغهخ 

ثؼغ انزؼذٚلاد الاٚغبثٛخ نقٛى ٔ اَشطخ يؼبٚٛش  ّقم ربصٛشا ػلاعٛب ٔٔقبئٛب ثبنشغى يٍ احذاصأْ ٔقبئٛب ٔفٗ حٍٛ كبٌ فٛزبيٍٛ 

 .انغٛهٛجٍُٛٛخشٖ ثؼقبس انًغغهخ فٗ كم ػٕاثؾ انًقبسَخ الأثًضٛلارٓب انذساعخ يقبسَخ 

 


