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  ) NIDDM( سكري من النوع الثاني الغیر معتمد على الانسولیندراسة تاثیر مرض ال
  الهوموسیستینعلى مستوى 

  1نزار أحمد ناجي،  2عقیل حسین العاصي ، 1حسام داود عبداالله

  ، تكریت ، العراق جامعة تكریت ،كلیة العلوم ،  قسم الكیمیاء 1
  كلیة العلوم ، جامعة تكریت ، تكریت ، العراق،  قسم علوم الحیاة 2

  الملخص
 یعتبر مرض السكري من الامراض المزمنة الواسعة الانتشار في العالم ، ومن المشاكل الصحیة الرئیسیة في معظم دول العالم یضم هذا المرض

حیث ان لتحلل كلوكوز ، سكر الدم مستوى ، اهمها ارتفاع مزمن في(كاربوهیدریت ،بروتینات ،دهون ) المختلفة ضطرابات الایضیة مجموعة من الا
في ) Phosphoglycerate-3( وسطيالركب المتكون من تحول الم السیرین الحامض الامیني لأنتاجفي الخلایا دور هام وذلك 

سیرین هیدروكسي مثیل  بتحفیز انزیم حیث یعمل السیرین كمانح لمجموعة المثیل في سلسلة من الخطوات الى السیرین، )(Glycolysisمسار
 THF) ( تتراهیدروفولیت ) (B12مین لاسیانوكوب بوجود فیتامینالى الهوموسیستین في سلسلة من الخطوات في اعادة المثیلة )SHMT1(ترانسفیریز
ناتج طبیعي لتائیض و عبارة عن حامض امیني غیر اساسي  هوالذي الهوموسیستین  مستوىمما یسیطر على  دورة الفولیتفي  رافقةكعوامل م
حیث یعودهذا التاثیر الى نقصان جزئي في افراز الانسولین اوانعدام  ) ،واعضاء اخرى والذي یسبب ارتفاعه تلف في بطانة الشرایین المثیونین
 المواد هذه ایض في یؤثرالاضطراب.  البنكریاسیة βیفرزمن خلایا  بعد انفي الدم  المقاومةسولین من او یعاني الان نسولینللامستقبلات الحساسیة 

 . مما یؤدي الى مضاعفات مزمنة وخطیرة ن ،الاوعیة الدمویة ،الاعصابالكلیتی،  العینین: وبالاخص الجسم اعضاء مختلف في اضرار الى
ص المصابین بمرض السكري من النوع الثاني وقد تم اخذ النماذج من المرضى الراقدین الاشخا واحصائیة تضمن هذا البحث دراسة بایوكیمیائیةوی

نماذج من الاصحاء من موظفي جامعة تكریت كلهم من  9)(من الاناث ) و 9من الذكور و 9مریضا ( 18في مستشفى تكریت التعلیمي وضم 
بشكل  قد ارتفعراسة ان تركیز الهوموسیستین اظهرت الد حیثالهوموسیستین .م لقیاس تراكیز الذكور. وقد اجریت الدراسة على نماذج بلازما الد

من  الاخرین )9. في حین ان تركیز الهوموسیستین لدى ()p<0.01() من المرضى من الذكور والاناث بالمقارنة مع الاصحاء 9معنوي لدى (
  . )p<0.14(ء بالمقارنة مع الاصحا ارتفاع غیرمعنوياظهرت  اثنلاوا ورذكالالمرضى بین 

   المقدمة
ض السكري من الامراض الواسعة الانتشار حیث یقدر مر یعتبر 

ملیون شخص في العالم ویظهر على  120ي المصابین به حوال
یؤدي الى زیادة تركیزه ومن ثم  في استهلاك الكلوكوز، المریض البطئ

في الدم . وتطرح الكلیتان جزء من السكر الزائد في البول وفي 
الحالات الحادة من داء السكري لایستفید جسم المریض من الدهون 

اختلالات في عملیة التمثیل وتینات بصورة طبیعیة ، وبذلك تظهر والبر 
أن مرض السكري یقسم الى  .)1,2(ا(اضطرابات ایضیة)الغذائي لدیهم

النوع الاول من السكر، اوالمعتمد على  نوعین رئیسیین :
والذي یصیب الاشخاص في سن الشباب وكذلك ) IDDMالانسولین(

یظهر في سن الاربعین والنوع الثاني من السكري والذي  ،الاطفال
ي من السكري الغیر وعندئذ یسمى بسكر متوسطي العمر او النوع الثان

یعد النوع الثاني من السكري من  ،)NIDDM()3( معتمدعلى الانسولین
بنسبة عالیة حیث یتوقع ان یصل  الامراض الواسعة الانتشار في العالم

 میلادیة 2020ملیون شخص مصاب بسنة  220عدد المصابین الى

. یعد امتصاص الكلوكوز من قبل انسجة الجسم من ضمن  )4,5(
الحالات الطبیعیة وذلك لتولید الطاقة ویحدث ذلك بمساعدة هرمون 
الانسولین الذي یفرزه البنكریاس حیث ان هذا الهرمون یساعد الجسم 

وان .  )6(على معالجة الزیادة الطبیعة للسكر في الدم بعد تناول الغذاء 
كر في الدم یعد حالة غیر طبیعیة ویعود ذلك الى استمرار ارتفاع الس

السكري ، قلة افراز البنكریاس  مرض اسباب بالنسبة للنوع الثاني من

للانسولین ، وجود مقاومة للانسولین في الدم ، ضعف استجابة الخلایا 
الى اضطرابات في العملیات الایضیة  . مما یؤدي)1( للانسولین
عملیات الهدم في انسجة  الدهون اي زیادةدرات والبروتینات و للكاربوهی

الجسم مما یؤدي الى ارتفاع في مستوى الاحماض الدهنیة والاحماض 
. وبالتالي یؤدي هذا الارتفاع الى حالات مرضیة  )7( في الدم الامینیة

واضرار في امراض الاوعیة الدمویة و بینها الفشل الكلوي  خطیرة من
الى . لذلك سعى الباحثون خلال سنوات عدیدة  والاعصاب العین

ایجاد دلائل وعلامات تمكنهم من تشخیص بعض الامراض وذلك من 
خلال قیاس مستوى بعض المواد في الدم والتي تمكنهم من معالجة 

.ولعل من )8(هذه الامراض من خلال السیطرة المسبقة على هذه المواد
الامیني الحامض هو  هذه المواد التي سلط علیها الضوءبین 

) والذي هو عبارة عن حامض Homocysteine( الهوموسیستین
ینتج كمركب دالتون  )135.2غیراساسي وزنه الجزیئي(امیني كبریتي 

.  )9,10(وسطي طبیعي خلال عملیة ایض الحامض الامیني المثیونین
بالهوموسیستین  ار كثیهتمام الاا في الستینیات من القرن الماضي زادو 

هوموسیستین ال ان ارتفاع مستویات Mc Cully بعد ان استنتج الباحث
وعیة الدمویة المختلفة والتي امراض الا عدد من بنسبة عالیة یسبب

 العقلي ا التخلفمن بینهو طفال والشباب في ذلك الحین منها الا یعاني
 تحولفي حالة عدم قلبي او وعائي  تلف ثو والموت المبكر بسبب حد

في الكبد والكلیة الى المثیونین او الهوموسیستین  منالزائد 
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خارج بیئة الخلیة الى الدم ، ممایسبب  یتم طرحهحیث  السستاثیونین
اتلاف بطانة الاوعیة الدمویة وبالتالي اتلاف الخلایا في البطانة والتي 

 ؤدي الىفتتكون خثرة نتیجة لذلك مما ت دمتعمل على منع تخثر ال
كما .)11(ة امراض الاوعیة الدموی لوعاء الدموي مسببة عدد منضیق ا

 هما -: مسارین ایضیینان لهذا الحامض الامیني الهوموسیستین 
، الأمر الذي یتطلب میثیونین إلى )(Remethylation أعادة المثیلة

الكبریتات  ) وانتقال(B12 وفیتامین مض الفولیكاح
)Transsulphuration( الأمر الذي یتطلب سیستاثیونین إلى ،

 على في المسار الاول یستینالهوموسیستحوذ  ،)B6 )12 فیتامینوجود 
) methyltetrahydrofolate-5 N-)MTHF من المیثیل مجموعة

تم  Tetrahydrofolate المرتبطة بالمركب حیث ان مجموعة المثیل
انزیم السیرین  من الحامض الامیني السیرین بمساعدةالحصول علیها 

 -N10-N5المركب یتكون حیث ترانسفیریز یدروكسي مثیله

Methylenetetrahydrofolate یتم اختزال المركب مث )N10-N5-

MTHFالعامل المرافق ) بواسطة NADPH بوجود الانزیم N10-

N5-MTHF redactase  الىN5-MHTF  حیث یقوم انزیم مثیونین
بنقل مجموعة المثیل الى  B12فیتامین و  المرافق الانزیمي سنثتیز بوجد

مستواه في الدم  لا یسبب ارتفاع سیستین لتكوین المثیونین الذيالهومو 

امصدر الحامض ، ام )13,14(ین كالذي یحدثه الهوموسیست اضرر 
-3نتیجة تحول المركب الوسطي ( یتكون الامیني السیرین فانه

phosphoglycerate الناتج من مسار (Glycolysis)وذلك ، ( 
بوجود  )+NAD(المرافق الانزیمي  بواسطة اكسدتهب

یتكون حیث  ) (Dehydrogenaseانزیم
 منبدوره یعاني  ) والذيphosphohydroxypyruvate)  -3المركب

 بمساعدة Glutamateنقل مجموعة امین له من الحامض الامیني 
-3))مما ینتج عن ذلك (phosphoserinetransaminaseالانزیم 

phosphoserine,ᾳ-ketoglutarate) 3( یعاني مث-

phosphserine( ) من ازالة مجموعة الفوسفات اللاعضویةpi (
-Lحیث ینتج الحامض الامیني السیرین ( OH)واضافة مجموعة (

Serine الذي یعتبر المركب النهائي لهذا المسار وحلقة الوصل مع (
الى كما یتم تنظیم مسارالتحول مسار اعادة المثیلة للهوموسیستین ،

بواسطة السیرین  تیزاالسیرین عن طریق تثبیط انزیم فوسفوسیرین فوسف
سیرین  انزیم بواسطةع جزیئة ماء الى بایروفیت بنز  السیرین ثم یحول

خلل في انتاج لذلك فان اي خلل في مسارالكلایكولیسز یعتبر ،دیهایدراتیز
 ستینلمجموعة المثیل الضروریة لاعادة مثیلة الهوموسیالسیرین الواهب 

 -: موضح في المخطط. كما  )15(الفائض وللتخلص من ضرره

  
  . )16() یمثل المسار الایضي للمثیونین والهوموسیستین1الشكل (



  2012جامعة تكریت   -كلیة العلوم   –المؤتمر العلمي الثاني 

91 
 

دراسة تاثیر مرض السكري من النوع الثاني على  یهدف هذا البحث الى
  الدم .بلازما في  مستویات الهوموسیستین

   العمل یقةالمواد وطر 
 8ذكور+ 10( ع الثانيالسكري من النو من مرضى العینات  جمع تم 

سنة من مستشفى  )85-40بین ( تراوحت ضمن فئة عمریةاناث) 
موظفي جامعة  تكریت التعلیمي، اما مجموعة السیطرة فقدتم جمعها من

وتم قیاس ) سنة 50-37( فئة عمریة) من الذكور ضمن 9تكریت (
 Homocysteineباستخدام عدة التحلیل موسستینتركیز الهو 

Enzymatic Assay Kit-USA وجهازSpectrophotometer-

Germmany .  
  التحلیل الاحصائي

  . SPSSتم تحلیل النتائج بواسطة برنامج الاحصاء الـ  
  والمناقشة  النتائج

علیها من قیاس مستوى الهوموسیستین في ان النتائج التي تم الحصول 
حیث وجد ان هناك ، ثاني كانت متباینة النوع ال من مرضى السكري

المرضى الاولى ارتفاع عالي في مستوى الهوموسیستین لدى مجموعة 
 تراوحت بین حیثمریض بین ذكر وانثى  )9والبالغ عددهم (

)µmol/L50 -30 ( الهوموسیستینفي حین لم نجد ارتفاع في مستوى 
) مریض والتي 9من المرضى والبالغ عددهم ( لثانیةمجموعة االفي 

التي و  اما مجموعة السیطرة ، )mol/Lµ14-4تراوحت بین من (
بین ما فیها فقد تراوح مستوى الهوموسیستین ضمن تسعة من الاصحاء

)mol/Lµ10-1( ، ان المدى الطبیعي لمستوى الهوموسیستین  حیث
النتائج  تم مقارنة،  )17,18(في بلازما الدم )mol/Lµ15-1یتراوح بین (

ملحوظا مع مجموعة شكلت ارتفاعا  في المجموعة الاولى والتي
التي لم تشكل و  في المجموعة الثانیة اما النتائج ،هالسیطرة على حد

قورنت مع مجموعة السیطرة على فقد ارتفاع في مستوى الهوموسیستین 
) 1النتائج التالیة كما في الجدولین (حدا ایضا وتم التوصل الى 

  -):2و(
  . موسستین (مایكرومول/لتر) في بلازما الدم للعیناتو : مستوى اله)1جدول ( *

Up Low P.V 
alue 

Stad. 
Error% t Sig F Me 

an±    N Group 

41.2  31.4  0.01 2  15.6  
0.28  1.2  

6 ±42  9 Gl  

41.3  31.2  0.01  1  15.6  3 ±5.4  9  Control 

) ( G1 ي مستوى الهوموسیستین الذین ظهر عندهم ارتفاع ف تمثل المرضى.  
)Controlظاهریا  ) تمثل الاصحاء.  
في مستوى الهوموسیستین  ویستدل من الجدول ان هناك ارتفاع معنوي 

بالمقارنة  )p < 0.01( الثاني السكري من النوعمرضى دم في بلازما 
جمعت من المرضى فسرت من خلال البیانات التي و  مع الاصحاء .

حیث  الارتفاع الملحوظ في مستوى الهوموسیستین في بلازما الدمنتائج 
وجد ان هذا الارتفاع یعزى الى الامراض الاخرى التي ترافق مرض 

ل بامراض الاوعیة الدمویة (الجلطة والتي تتمث السكري من النوع الثاني
الدراسة التي وهذه النتائج جاءت متوافقة مع والذبحة ) وامراض الكلیة 

 Donner et al., (19) Christen et قام بها مجموعة من الباحثین

al) (20) , (Meleady and Graham (21)  حیث اشارو الى ان هذا
الارتفاع یعزى الى الاصابة بامراض الاوعیة الدمویة الناتجة عن 

كذلك فان الاعتلال  )23،22(اتلاف الهوموسیستین لبطانة الشرایین 
في  ا معتدلالمتفورمین تسبب ارتفاعاابالعصبي والتدخین والعلاج 

 )26،24,25(مستوى الهوموسیستین لدى مرضى السكري من النوع الثاني 
.  

  الدم للعینات. موسستین (مایكرومول/لتر) في بلازما: مستوى الهو )2جدول (
Up Low P.Value Stad. Error % t Sig F Mean±   N Group 

6.8 0.93 0.14 
 

0.83 2.7 
0.118 2.73 

2 ± 9.5  9 Gll 

6.8 0.91 1.11 2.7 3 ± 5.5  9 control 

. جل ارتفاع في مستوى الهوموسیستین مقارنتا مع السیطرةتمثل عینات المرضى التي لم تس ( Gll)  

احصائیا للمجموعة الثانیة للاشخاص  تبین من خلال تحلیل النتائج 
) مریض 9المصابین بمرض السكري من النوع الثاني والبالغ عددهم (

في مستوى  )(P<0.14 معنوي غیر ارتفاع ان هناك ،) اصحاء9(و 
الارتفاع ان  . مقارنتا مع الاصحاء هوموسیستین بلازما الدم للمرضى

مستوى الهوموسیستین لمرضى ل) 2في الجدول رقم (غیر المعنوي 

من خلال  تفسره یتمفي المجموعة الثانیة  السكري من النوع الثاني
م التي جمعت من المرضى السكري من النوع الثاني وجد انه البیانات

مارتبط بالاوعیة الدمویة اوبالكلیة  لایعانون من اي امراض اخرى سوى
   .)19(اوامراض اخرى
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Abstract  
Diabetes is a chronic disease widespread in the world and lt is amajor health problem . It is agroup of metabolic 
disorderd including carbohydrates , proteins and lipids . It is considerds as chronic high blood sugar 
(hyperglycemia) . The glycolytic pathway in the cells play an importanl role to produce serine formed by turning 
the phosphoglycerate in a series of steps . Serine is behaved as a donor of methyl group catalyzed by serine 
hydroxyl methyl transferase to produce homocysteine in a series of steps using vitamine B12 and tetrahydro folate 
(folate cycle) to control the lack of homocysteine causes high damage to the lining of arteries and other organs . 
which in turn leads to partial decrease in insulin secretion or lack of insulin receptors . This may effect the eyes , 
kidneys , blood vessels, and herves .  
 This study is a biochemical and statistical research on the blood of type II diabetic people (a males and a 
females) compare to healthy control the study has shown a high elevation of homocysteine concentration 
(p<0.01) among both males and females patients compared to healthy control . while there was non significal 
increase between maleses and females compare to healthy control . 


