
 

 

  فى البھاق الإنزیم المحول للأنجیوتنسین تعدد أشكال جین
  رسالة 

  فى الكیمیاء الحیویة الطبیة الدكتوراه مقدمة توطئة للحصول الجزئى على درجة
  
  من

  رانیا حسنى محمود/ الطبیبة 
  بكالوریوس الطب و الجراحة

  شرافإتحت 
  

   لیلى أحمد راشد /د.ا
  أستاذ الكیمیاء الحیویة الطبیة

  جامعة القاھرة -لطبكلیة ا
  
  

 عمرو على زھرة/د.ا
  أستاذ مساعد الكیمیاء الحیویة الطبیة

  جامعة الفیوم -كلیة الطب
  

  رانیا محمد منیر /د.ا
  الجلدیةأستاذ مساعد 

  جامعة القاھرة -كلیة الطب
 

  نرمین محمد حسن. د
  الكیمیاء الحیویة الطبیة  مدرس

  جامعة القاھرة -كلیة الطب
 

  كلیة الطب
  جامعة القاھرة
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  الملخص العربي

  



  الملخص العربى
 

  

ة الناتجѧ المیلانѧین ةبفقدان التصبغ وذلك بسѧبب نقѧص صѧبغ یتمیزمعروف  مرض جلدي لبھاقیعتبرا        

بѧین  فردیѧةات الختلافѧلاابویرتبط مرض البھѧاق  ،فى أسبابھ كبیرختلاف الالامع  الخلایا الصبغیة فقدان من

 .ىالمرض طورالأشخاص من حیث الت

لѧم  بھѧاقلل حقیقѧىال السѧبب على الѧرغم مѧن أنو .مسكان العال ٪ من١من  لى ما یقربع لبھاقایؤثرو        

أدت  مرضѧى البھѧاق فѧي والتѧى تلاحѧظ بكثѧرة یѧة غیѧر طبیعال المناعیѧة الاسѧتجاباتلا أن إ حتى الآن یعرف

 لذاتیѧةالمناعة ا بتدمیر جھاز الاعتقادن إو .سبب مناعىلھ  بعض الحالات فيالمرض  ھذا الاعتقاد بأن إلى

أجسѧام مع أمراض مناعیѧة أخѧرى وعلѧى وجѧود  غالبا یعتمد على حقیقة أن المرض یحدث للخلایا الصبغیة

ى علѧ الجلدیѧة الاضѧطراباتتزاید الأبحѧاث الجینیѧة التѧى نفѧذت فѧى مجѧال  وساعد  .ةلخلایا الصبغیل مضادة

 التѧي تشѧارك الجینѧات د مѧنلعѧد الأشكال المتعددة وقد وجد أن  .میكانیكیات حدوث ھذه الأمراض توضیح

 .البھاق الاستعداد للإصابة بمرض في ادور تلعب ى الجھاز المناع تكوین في

 ونظѧم (RAS) الѧرینین أنجیوتنسѧین نظѧاملھام  منظم ھو (ACE) المحول للأنجیوتنسین الانزیم نإ        

 الانѧزیم  جѧینرشѧح  قѧد و .بѧرادیكینین تعطیѧلو II أنجیوتنسѧین تكѧوینمѧن خѧلال  وجینكینینѧ-كѧالیكریین

وضѧغط الѧدم  في وظائف الأوعیѧة الدمویѧة لعب دورا ھامای نزیمالا ھذا لأنللاختیار  المحول للأنجیوتنسین

تѧم التحقیѧق  أمѧراض المناعѧة الذاتیѧة ، بما في ذلكمتعددة أمراض علاقتھ معأن لى إضافة بالإ الالتھابات،و

  .فیھا على نطاق واسع

الجѧزء    فѧي متتابعѧة   مزدوجѧة  قاعѧدة-    287ل (I/D)  الحѧذف / الإدراج  الأشѧك  تعѧدد  یعѧدو        

 فѧى   تنѧوعال  معظѧمل  سببا ACE   جین من )intron 16( ،والذى لا یحمل شفرة وراثیة، 16 رقم الداخلى

 ACE) جѧزء مѧن جینѧى  (  D  الجѧین یبѧدو أنو  .البھѧاق  حѧدوثب  یѧرتبط   وھѧذا  ACEمصѧل   نشѧاط

                     .مرض البھاقالعرضة ل إلىیؤدى 

 ودراسѧة ACE جѧینالمختلفѧة  ل جینیѧةالأنمѧاط ال ھѧو الكشѧف عѧن ھѧذه الدراسѧة الأول مѧن والھѧدف        

مصѧل   قیѧاس ھѧو وكѧان الھѧدف الثѧانى . البھѧاقحدوث  و ACE جین  تعدد أشكال بین تمل المح  الارتباط

ة الجینیѧمѧل مѧع  الأنمѧاط ھѧذه العوا ومقارنѧة مرضѧى البھѧاق فѧي تترییالن مصلو (IL-6)  ( ٦-انترلیوكین

  .مرضىال ھؤلاء في ACE جینالمختلفة  ل

  

 ٧٤ضمت  المجموعة الأولى: قسموا الي  مجموعتین  شخص ١٤٩ ىعل ھذه الدراسة وقد أجریت         

للكشѧف دم من ال عینةوقد تم أخذ . اصحاء متطوعا ٧٥ضمت ) ةالضابط(مریض بھاق والمجموعة الثانیة 

 .تریتیالنو IL-6 مصل مستوىولتحدید  PCR بواسطة ACE لجین تعدد الأشكال عن



  الملخص العربى
 

  

 مرضى البھاق بین فروق ذات دلالة إحصائیة كان ھناك أنھقد أظھرت نتائج ھذه الدراسة و         

ن ھناك وكا (P <0.001). تریتیالنو  (P <0.001) ٦- الانترلیوكینفیما یتعلق ب ةوالمجموعة الضابط

المرضى ( المجموعتین كلا من بین ACE نماط الجینیة لجینالأ أیضا اختلافات كبیرة من حیث نسب

  ٪63.3 و ٪50    یظھر نسبة ACE I   ىالجین النمط حیث أن (P = 0.026)   )ةوالمجموعة الضابط

 یظھر ACE D  ىالجین النمط في حین أنترتیب على ال ةوالمجموعة الضابط و المرضىفى كلا من 

  .الترتیبعلى  المجموعتین كلا من في ٪36.7 و ٪50   نسبة

فى مرضى البھاق  ACEبین مجموعات الأنماط الجینیة المختلفة لإنزیم  ت الدراسةوقد أظھر         

 ، (VIDA score) (P = 0.007)ارتفاعا ذو دلالة إحصائیة لكلا من مجموعة نقاط نشاط مرض البھاق

وذلك  DD ذوى النمط الجینى المرضى فى   (P=0.007)والنیتریت  (P=0.000)  ٦-انترلیوكین 

أظھرت نتیجة المقارنات المتعددة فیما یتعلق بالمتغیرات المختلفة   و .بالمقانة مع الأنماط الجینیة الأخرى

 عند  كان مختلفا بدرجة كبیرة مجموعة نقاط نشاط مرض البھاق أن ACE   الجینیة لإنزیمللأنماط 

 بینما كان مصل ،(DD) و   (ID)النمطین الجینیینكلا من مع   (II) الأول النمط الجینى رنةمقا

و كان مصل النیتریت  ،نمط جینى بالأنماط الأخرىعند مقارنة كل مختلفا بدرجة كبیرة  ٦- انترلیوكین

      . (DD) ثالنمط الجینى الثال مع  (II)الأول  النمط الجینىعند مقارنة أیضا  مختلفا بدرجة كبیرة

ومجموعѧة المرضѧى التѧى لا یصѧاحبھا  التѧوتر ة المرضѧى التѧى یصѧاحبھا مجموعѧ الفرق بѧین وكان        

 ارتفѧاع حیѧث أن  (P = 0.041) بمѧدى انتشѧار المѧرض فѧى الجسѧد  فیمѧا یتعلѧق  دلالة إحصѧائیة وذالتوتر 

كان مدى انتشار المرض أعلѧى و. ت فى المرضى الذین یصاحبھم توتر عصبىنتبیالمرض ب الاصابة نسبة

 (P<0.001).ل الشام من النوع مرضى البھاق ذات دلالة إحصائیة في  بدرجة

بین الأنواع المختلفѧة لمرضѧى البھѧاق فیمѧا یتعلѧق بمѧدى انتشѧار  نتیجة المقارنات المتعددة  كانتقد و        

بѧالأنواع  بالمقارنѧة وذلѧك شѧاملال النѧوع المرضѧى الѧذین یعѧانون مѧن أعلى في ذات دلالة إحصائیة المرض

  .الأخرى

  (VIDA score)مجموعѧة نقѧاط نشѧاط البھѧاق ھنѧاك ارتبѧاط سѧلبى  ذو دلالѧة إحصѧائیة بѧینوكѧان         

مجموعѧة نقѧاط نشѧاط مѧرض  بѧینبدرجة كبیѧرة وارتباط إیجابي  ھؤلاء المرضى في مدى انتشار المرضو

 مصѧѧل ذو دلالѧѧة إحصѧѧائیة بѧѧین كѧѧلا مѧѧن  اط إیجѧѧابيارتبѧѧ وقѧѧد كѧѧان ھنѧѧاك أیضѧѧا .البھѧѧاق ومصѧѧل النیتریѧѧت

  . ھؤلاء المرضى في  النیتریتومصل  ٦-انترلیوكین


