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 المحاضرة السادسة

 Sex Hormones الهرمونات الجنسية
 

تعد هذه الهرمونات العامل الرئيسي في البلوغ الجنسي من حيث الشكل والوظيفة إذ تضمن تمايز الصفات 

الجنسية عند الذكر والانثى كما تؤمن الوظيفة الهامة وهي التكاثر من أجل استمرار النوع. تصطنع هذه 

 عملها عند عمر محدد هو عمر البلوغ. أوالتي بعكس الغدد الباقية يبدلجنسية الغدد االهرمونات في 

 الهرمونات الجنسية الذكرية  . 1

فإنه يتضمن  ،على الرغم من ان البلوغ يشير إلى نضج المحور التناسلي وتطور الصفات الجنسية الثانوية

ون النمو. يتم ابتداء تطور استجابة متناسقة لجمل هرمونية متعددة تشمل الغدة الكظرية ومحور هرم

سنوات عندما  8 – 6يحدث عادة بين عمر الـ الصفات الجنسية الثانوية بواسطة البلوغ الكظري والذي

وستيرون. تتسارع عملية النضج ولا سيما الدي هيدرو ايبي اندر اتالأندروجينتبدأ قشر الكظر بإفراز 

 (.GnRHالهرمون الموجه للأقناد )  وإنتاجالنخامي  -الجنسي عبر تفعيل المحور الوطائي 

 الخصوي لذى الذكر البالغ –النخامي  –تنظيم المحور الوطائي 

هرمون و ال FSH هرمون المحرض للجريبانتاج موحهات القند من النخامى وهي ال GnRHينظم الـ 

لى نبضات إبشكل نبضات منفصلة حوالي كل ساعتين. يؤدي ذلك  GnRH. يتحرر الـ LHن الملوت

تفسر هذه النبضات الهرمونية الديناميكية جزئيا الاختلافات الواسعة في  FSHوالـ   LHالـ ترافقة من م

في الخصية على إفراز  خلايا ليدغ  LH.يحرض الـ . و التستوستيرون حتى لدى الفرد الواحد LHالـ 

ى النخامى والوطاء. ستروجين بالتلقيم الراجع علالتستوستيرون. في المقابل يقوم التستوستيرون والإ

نتاج منتجات سيرتولي مثل الانهيبين إعلى خلايا سيرتولي محرضا اصطناع النطاف و FSHـ يعمل ال

B  والذي يثبط انتقائيا الـFSH  .من النخامى 
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 واصطناع الاندروجينخلايا ليدغ 

. يفعل ذلك الـ AMPc دينوزين فوسفات الحلقيليفعل الأ Gبمستقبلته المرتبطة بالبروتين  LHيرتبط الـ 

( أو الـ Steroidogenic acute regulatory proteinالبروتين الحاد المنظم لتوليد السستيروئيد )

StAR  ي إدخال. وظيفة هذا البروتين همتقدراتالبرفقة انزيمات عدة مشمولة باصطناع الاندروجين في 

جيناز في ووعة السيتوكروم والدي هيدرالكولسيتيرول داخل الميتوكوندرية. كما رأينا سايقا تشترك مج

الدور البارز في ذلك. إن التعديل الانتقائي بعد الترجمة  CYP17عملية الاصطناع حيث يلعب أنزيم الـ 

لياز في  17والـ  – 20)الفسفرة( لهذا الأنزيم ووجود التمائم الأنزيمية النوعية يمنح الفعالية الانتقائية للـ 

  DHTة في الكظر. يمكن تحويل التستوستيرون إلى الديهيدروتستوستيرون الخصية والمنطقة الشبكي

( يحول من حلقي إلى عطري)  كما يمكن ان يؤرمت Alpha reductase-5أنزيم الية بواسطة الأكثر فع

 )أروماتاز(. SYP 19إلى استراديول بواسطة الـ 

 

 نقل واستقلاب التستوستيرون

يوم( ويشكل الافراز المباشر /مغ 10-3طي من الانتاج الخصيوي )% من التستوستيرون المحي 95يشتق 

مغ /يوم  0.5للتستوستيرون من الكظر ومن التحول المحيطي للأندروستينيديون إلى تسيتوستيرون 

مكغ/يوم( تفرز مباشرة من الخصية. معظم  70) DHTإضافية من التستوستيرون. كمية قليلة فقط من الـ 

ون. معظم الإنتاج اليومي من الأستراديول حيطي للتستوستيري من التحول المفي الدوران يأت DHTال 

مكغ/يوم( لدى الذكور يشتق من التحول المحيطي المتواسط بالاروماتاز للتستوستيرون  45)حوالي 

والاندروتيستوستيرون. يرتبط التستوستيرون في الدوران ببروتينين بلاسميين هما الغلوبين الرابط 

الهرمون الحر هو الوحيد الفعال. يتم استقلاب  ( والألبومين علما أنSHBGجنسي )للهرمون ال

التستوستيرون بشكل رئيسي في الكبد عبر سلسلة من التفاعلات الانزيمية التي تفضي إلى تحوله في 

والتي تتم ربطها  alpha androstanediol-3و DHTو   etiocholamineالنهاية اندروستيرون، 

 قبل طرحها عن طريق الكلية. يدبالغلوكورون

 ستيرونوتاثيرات هرمون التيست

( مسؤول Testosteroneمن أهمها الاختلاف بين الرجل البالغ والطفل الصغير، حيث أن هرمون ) 

عن ظهور الصفات الجنسية الاولية والثانوية في الرجل البالغ. والمقصود بالصفات الجنسية الاولية 

اكتمال الأعضاء الجنسية لدى الرجل، ويصاحب ذلك ظهور الصفات الثانوية و "الاعضاء التناسلية" نمو

ماكن مختلفة من الجسم، تطور الحنجرة والعضلات ، ونمو أوهي خشونة الصوت، وظهور الشعر في 
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ونضوج الهيكل العظمي في الجسم، ويعتبر اكتمال ظهور الصفات الثانوية دليل على اكتمال الصفات 

العضو التناسلي".  كما أن له دور في تميز الجلد )مع أن الاعضاء الداخلية في الجسم " الجنسية الاولية 

لا تستجيب لهذا الهرمون(، كما أن له دور في نمو العظام الذي يميز الذكر عن الانثى حيث يكون الحوض 

 صغيرآ لدى الرجل بينما المرأة تمتاز بكبر الحوض، ويكون الكتفين لدى الرجل عريضين. 

ملاح، البروتينات ويؤثر على عملية توزان الأ تركيبستيرون مركب بنائي يساعد في وبر التيستتعي

ويستخدم هرمون التيستوستيرون في علاج السرطان مثل )سرطان الثدي(، ومن المركبات التي يتم 

ايز تمتيرون. يلعب دورا هاما في وستصنيعها في علاج سرطان الثدي عند النساء هو مركب ميثيل تيست

 خلايا سيرتولي المولدة للنطاف. وله الدور الأساسي للرغبة الجنسية سواء عند الرجل أو المرأة

 الهرمونات الجنسية الأنثوية -2

 Estradiol:الإستراديول  Estrogenالإستروجين 

طاع من الهرمونات الأنثوية يفرزه المبيض وهذا الهرمون يتوقف إفرازه عند الأنثى عند بلوغها سن انق

 الحيض، ونقص هرمون الإستروجين يؤدي إلي الإصابة بهشاشة العظام.

سبب نمو وتطور الصفات الجنسية الأنثوية في الإنسان وحيوانات أخرى. كما يوهرمون الأستروجين 

في الدورة التكاثرية الأنثوية، ويعتبر الأستراديول أكثر أنواع الأستروجين العديدة  يؤثر الأستروجين

 د النساء.نشاطاً عن

تتغير كمية الأستروجين التي تفرزها المبايض خلال الدورة التناسلية. وكلما تقدمت المرأة في العمر  

ين في الدم منخفضًا جدًا، تفرز مبايضها كمية أقل من الأستروجين. وعندما يصبح مستوى الأستروج

كذلك  ياس )انقطاع الحيض(.يقال إن المرأة في الإويثير باطن الرحم، فإن الحيض لن يحدث  بحيث لا

 الذكر غير واضحة. عندينتج الأستروجين في الغدتين الكظريتين وغدد الذكورة. أما وظيفة الأستروجين 

 الاصطناع والاستقلاب والاطراح: التركيب الحيوي

الحلقة الستيروئيدية وهناك ثلاثة إستروجينات طبيعية يحوي كل هو يكل الأساسي في الإستروجينات اله

من الحلقة  3ذرة كربون سميت كلها الستيروئيدات الفينولية، لوجود وظيفة فينولية على الكربون  18منها 

A ،)والإستراديول والإستريول.  وهي: الإسترون أو الفوليكولين )الهرمون الجريبي 

الطمثية، تتكون الإستروجينات في المرأة في سن النشاط التناسلي بشكل دوري يتماشى مع أطوار الدورة 

التي تكوّن فالطبقة القشرية الداخلية من المبيضين في الطور الجريبي من الدورة الطمثية هي 

ستروجينات، وذلك بسلسلة طويلة من التحولات الأندروجينات اللازمة من الكولسترول ثم تحولها إلى إ

وهرمونات الفص  hypothalamusالجملة العصبية والوطاء  وبوساطة بعض الأنزيمات، وتحت تأثير

الأمامي النخامي الموجهة للمنسل )الغدة التناسلية(، وتنتهي بتشكل الإسترون من الأندروستينديون 

، ويتوازن الإسترون والإستراديول في testosteroneمن التستوسترون  estradiolوالإستراديول 

 للعكس بينهما وبفعل أنزيم نوعي . الجسم بتفاعلات قابلة
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ي فيقوم الجسم الأصفر الوظيفي بتركيب الإستروجينات بدلاً من قشرة المبيضين.  ر اللوتيئينأما في الطو

عشر الأولى كميات كبيرة من الإسترون  وفي أثناء الحمل ينُتج الجسم الأصفر الحملي في الأسابيع الاثني

لستيروئيدات يول بتحويل طلائع ادكبيرة من الإسترا ةوالإستراديول وتفرز المشيمة بعد ذلك كمي

إستراديول وتنتقل هذه الهرمونات بطريق الدم إلى ووجينية التي يفرزها كظر الجنين إلى إسترون الأندر

 الحامل

يصبح في فترة الحمل والكبدي للإسترون والإستراديول خارج أوقات الحمل،  الإستريول، هو المستقلب

مشيمية.  أما في الذكر فتنتج خلايا ليديج في هرموناً مسيطراً وشاهداً على حياة الوحدة الجنينية ـ ال

 ن.  الخصيتين الإستراديول والإسترو

ل والإسترون بتأثير الأنزيمات التي يحدث استقلاب الإستروجينات في الكبد من خلال تحول الإستراديو

مشتقات تستقلب الهرمونات الستيروئيدية إلى مشتق إستروني ثم إلى إستريول ويتحول جزء قليل منها إلى 

(، وتؤدي %5( أو سولفات )%95) يكغلوكورونيال مع حمضهذه الإستروجينات بعد ذلك  تقترنمتيلية. 

 .% مع البراز10% منها مع البول و65في الدم، ويطرح دورة معوية كبدية إلى دوران الإستروجينات 

 الاستروجينات والدورة الشهرية

 وتختلف كمية الإستروجينات التي تجول في الدم

بحسب أطوار الدورة الطمثية تبعاً لتأثير 

جهات الأقناد المتبادل، إذ ترتفع مو

تدريجياً بعد الطمث حتى تصل  الإستروجينات

إلى الذروة قبل الإباضة، ثم تهبط لتعود للارتفاع 

من جديد بعد الإباضة لتبلغ ذروة جديدة توافق 

ذروة عمل الجسم الأصفر، ثم تهبط تدريجياً لتبلغ 

ستوى قبل الطمث مباشرة.  أما بعد أخفض م

انقطاع الطمث فيهبط مقدار الإستروجينات بشدة 

 ستراديول والإسترون.بالنسبة للإ
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 التأثيرات الفيزيولوجية

لأنها تؤثر في كثير من صفات الأنثى المميزة  تعرف الإستروجينات بأنها هرمونات الأنثى الجنسية

تناسلية الظاهرة. وعدا هذه التأثيرات في جهاز المرأة التناسلي كتوزع الشحوم ونمو الثديين والأعضاء ال

ن الدم وشحومه وفي النسج الداعمة ولا سيما يبروت ضبطالغدد الصم وفي ؤثر في وصفاتها الثانوية، ت

 في الجهاز الوعائي والعظام.

 التأثير في الجهاز التناسلي

النخامية التي تحرض المبيض على إفراز  يبدأ البلوغ عند الأنثى بزيادة مفرزات موجهات الأقناد

التي تؤدي إلى سرعة نمو الرحم والمهبل والغدد التناسلية الملحقة في الأعضاء التناسلية  الإستروجينات

الخارجية والحوض والثديين وأشعار العانة والإبطين. وفي سن النشاط التناسلي يبدو تأثير الإستروجينات 

 . في كل أعضاء الجهاز التناسلي

ين تكاثر خلايا المهبل الظهارية، وتحل فيها محل يزيد الاستروج جينات على المهبل:وـ تأثير الاستر

الخلايا المكعبة المنخفضة المؤلفة من طبقتين أو ثلاث طبقات، طبقات كثيرة من خلايا تتقرن السطحية 

 منها تختلف شدته ونسبته تبعاً لأطوار الدورة الطمثية.

رحم وانفتاح فوهته وزيادة جينات على عنق الرحم: يسبب الاستروجين ليونة عنق الوـ تأثير الاستر 

 افراز المواد المخاطية التي تساعد حركة النطاف في اجتيازها العنق لداخل الرحم.

جينات على جسم الرحم: تزيد الاستروجينات حجم جسم الرحم وتثخن بطانته وتفرز وـ تأثير الاستر 

 أوعيته وتنمو غدده.

دوغراف ويتحرض تركيب البروستاغلاندين الذي  ـ تأثير الاسترجينات المبيضين:  تنمو فيهما جريبات

 يسهل الإباضة في نهاية الطور الإستروجيني للدورة الطمثية.

 ـ تأثير الاسترجينات على الأثداء : تنمو فيهما القنوات اللبنية ويزداد تلون الهالة وتنتعظ الحلمة. 

 غدد الصمالتأثير في ال

 كذلك في الغدد الصم تأثيرات مختلفة تفضي في النهاية على تنظيم الدورة الشهرية. تؤثر الإستروجينات

الذي تفرزه إلى تحريض المبيض على  FSHـ تأثير الاسترجينات على النخامى: يؤدي موجه الأقناد 

بدء منذ  F.S.Hفيها إفراز الـ  إفراز الإستروجينات، تتأثر بهذه الإستروجينات تأثراً عكسياً، إذ تلجم

 FSHالدورة الطمثية حتى قبيل الإباضة حينما تصبح كمية الإستراديول في الذروة، فتنخفض كمية الـ 

 ساعة مما يؤدي إلى تحريض الإباضة. 36-24حتى تبلغ الذروة بعد  LHوتزداد كمية 

 التأثير في الاستقلابات

 يلي هناك تأثير في استقلابات مختلفة منها ما

ـ استقلاب الكالسيوم: تثبت الإستروجينات الكالسيوم في العظام، لذلك يؤدي نقصها في مرحلة البلوغ إلى 

عيب في التحام المشاشات، كما يؤدي نقصها الكبير بعد سن انقطاع الطمث إلى الإصابة بتخلخل العظام 

 وكثرة حدوث الكسور المرضية ولا سيما كسور عنق الفخذ.

ينات: تنبه الإستروجينات استقلاب البروتينات فيزيد عدد من بروتينات الدم النوعية لبروتـ استقلاب ا 

ولا سيما في أثناء الحمل كالتيروكسين المقترن بالغلوبولين )وهو بروتين نقل الهرمون اليودي مما يؤدي 
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يؤدي  ل مماإلى ظهور فرط نشاط الدرق عند الحامل(، والترانسكورتين )وهو بروتين نقل الكورتيزو

، IXإلى ظهور أعراض فرط الكظر في أثناء الحمل كذلك(، والانجيوتانسين، والعامل المخثر التاسع 

 وفيبرينوجين المصورة.

ـ استقلاب الشحوم: تزيد الإستروجينات استقلاب الشحوم وتؤدي إلى حدوث مجمعات شحمية في النسج  

ين. تلعب دورا في زيادة الليبوبروتينات العالية لإليتتحت الجلد ولاسيما في منطقة الثديين والوركين وا

نزع  HDLولما كان عمل الـ LDLوإنقاص الليبوبروتينات المنخفضة الكثافة  HDLالكثافة 

الكولسترول المتراكم على خلايا جدران الأوعية وحملها إلى الكبد لتخريبها فإن ذلك يؤدي إلى الوقاية 

ة، ومن المشاهد كثرة هذه الحوادث عند النساء بعد انقطاع لأوعيمن الأمراض العصيدية في القلب وا

 الطمث أي حين تنخفض الإستروجينات انخفاضاً كبيراً. 

مما يؤدي  Xو IXو VIIو IIـ عناصر الدم: تزيد الإستروجينات عوامل تخثر الدم ولا سيما العوامل   

مات   كاستعمال حبوب منع الحمل. طويلةفيمن يستعملن الإستروجينات مدة  emboliإلى ظواهر الصِّ

، تزيد الإستروجينات انحباس الماء والإلكتروليتات في النسج مما electrolytes ـالماء والإلكتروليتات  

 يفسر حدوث الوذمة قبل الطمث وفي أثناء الحمل.

 سرطانـ السرطانات: يؤدي إدخال مقادير كبيرة من الإستروجينات في حيوانات التجربة إلى حدوث ال 

في النسج الحساسة بهذه الهرمونات كالرحم، ويفسر ذلك بالتنبيه الكبير للفعاليات الانقسامية والانقسام 

 الخلوي الناجمة عن إعطاء الهرمون.

 (Progesteroneهرمون البروجيستيرون ) 

( Corpus Luteumيفُرز هرمون البروجستيرون من جزء معين في المبيض يسمى الجسم الاصفر ) 

ناء النصف الثاني من الدورة الشهرية )يكون اثناء اكتمال البويضات في المبيض(. يعد هرمون ثلك أوذ

البروجيسترون مهما في تحضير الرحم وتهيئته لعملية تعشيش البويضات وذلك بالإمداد الدموي للغشاء 

ستيرون أيضآ بروجيالمبطن للرحم مما يجعله جاهزآ لعملية تثبيت البويضة الملقحة ، ويحافظ هرمون ال

على الحمل ويضاد هرمون البروجستيرون عمل هرمون الاستروجين في أنسجة معينة مثل المهبل 

وعنق الحم ، حيث يعمل على منع زرع البويضات في المبيض ، كما أنه مهم في تنظيم الدورة الشهرية 

 رية.هفي الاناث حيث تختلف كميته بشكل وصفي أثناء الدورة الش

 (Human Chorionic Gonadotropin( أو ) HCGقند المشيمائية ) هة الهرمون موج

يفرز من المشيمة بعد التعشيش يستخدم هذا الهرمون كمؤشر على بعض السرطانات كما انه مؤشر جيد 

( من أهم وسائل تشخيص الحمل المبكرة وفكرته Pregnancy Testللحمل. يعتبر تحليل اختبار الحمل ) 

حامل. يتزايد ( في بول السيدة الHCGعلى افراز هرمون موجهة القند المشيمائية ) بسيطة حيث يعتمد 

أثناء الحمل ليصل إلى أقصاه في الاسبوع العاشر، ثم يعود إلى الهبوط ليصل إلى  تدريجياهذا الافراز 

 نتهاء الحمل.امستوى ثابت بعد الأسبوع الخامس عشر وإلى 

غياب آخر حيض،  أيام من موعد 3الكشف عن الحمل بعد  تختلف حساسية هذا الاختبار حيث يمكن

ويصل  يوم عن موعد غياب آخر دورة شهرية. 14ولاختبار أقل حساسية يجب أن يمر على الاقل 

 ويراعى عند اختبار الحمل الاتي: من الحمل 11 – 8الهرمون للذروة في الدم خلال الأسبوع 
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 لاولى.يوم ا 15( خاصة في الـ ) حيث يكون أكثر تركيزآ يفضل البول الصباحي•

 على بروتين أو دم ) حتى لا يعطي الاختبار نتيجة ايجابية كاذبة(. يجب ألا يحتوي البول•

 ( في الحالات التالية:HCGيفيد القياس الكمي لهرمون ) 

 تشخيص الأورام خاصة أورام الخصية عند الرجل -متابعة مسار الحمل

 اضطرابات البلوغ

مرحلة البلوغ هي المرحلة التي تبدا الأعضاء التناسلية فيها بالعمل الكامل وهو  (Pubertyسن البلوغ )

العمر الذي تبدأ فيه الخواص الجنسية لكل جنس من ذكر أو أنثى بالظهور، ويكون متوسط عمر سن 

تميز سنة ، وت 14 - 11سنة، وفي الاناث ما بين  16 - 13البلوغ في بدء هذه المرحلة في الذكور ما بين 

هذه المرحلة عند الذكور بإفراز السائل المنوي في القضيب عند الوصول إلى الشبق الجنسي، ونمو شعر 

اللحية وشعر العانة، وخشونة الصوت، وفي الإناث بدء الطمث الشهري ونمو الأثداء وتكورها ونمو 

متأخر بقياس نسبة ر والشعر العانة ، وحدة نبرات الصوت وارتفاعها. ويمكن معرفة اسباب البلوغ المبك

 (.Gonadotrophinsالهرمونات التناسلية، والهرمونات المنشطة للغدد التناسلية )

 الدورة الشهرية الطبيعية 

من الدورة ، ويكون مستوى  14 - 1يبدأ في الايام من  (Follicular Phase)  الجريبيالدور الأول •

( على كل من الوطاء Negative Feed Backلبياً)هرمون الاستروجين في بدايتها منخفضآ مما يؤثر س

( ويكون هرمون البروجيستيرون FSH( و)LHوالغدة النخامية وبالتالي يؤدي إلى زيادة إفراز هرموني)

 Positive Feedيرتفع مستوى الاستروجين مؤدياً إلى تأثير إيجابي ) منخفضاً، وبنهاية هذه المرحلة 

Back وى الهرمونات المنشطة للغدد النخامية مما يسبب زيادة مست( على كل من  الوطاء والغدة

( وفي هذا الدور تبدأ البويضة بالتكون حتى تصل إلى مرحلة النضج Gonadotrophinsالتناسلية)

كون من الدورة السابقة ويحل محله غشاء جديد يكون مستعداً لتسلم البويضة ويتقشر  غشاء الرحم المت

 المخصبة.

ساعة في منتصف الدورة 48يستغرق حوالي  (Ovulatory Phase)الإباضة حلة الدور الثاني مر•

( مرتفعاً وتخرج البويضة من المبيض حيث تمر خلال FSH( و)LHفيكون مستوى الاستروجين و)

وهي مستعدة للقاء الخلية الذكرية الجنسية)النطفة( وهذه هي فترة الإخصاب في الدورة قناة فالوب 

 يتم فيها الحمل إن حدث الجماع الجنسي فيها. الشهرية حيث يمكن أن

وهو دور فعالية  23-15يقع في الأيام  Corpus Iuteum phaseالدور الثالث دور الحسم الأصفر •

 لذي يجعل غشاء الرحم يمسك بالبويضة الملقحة عند وصولها.( اCorpus Iuteumالجسم الأصفر)

بارتفاع مستوى البروجيستيرون والاستروجين  ميزتي (Luteal Phaseالدور الرابع الدور الملوتن )•

، وهو وقت التنكس عند 28-23( ويمتد من الأيام FSH(و)LHمع الانخفاض التدريجي لهرمونات )

ختلاف كبير في أوقات ا يوجدالرحم للتقشر والسقوط من جديد. عدم حدوث الحمل حيث يستعد غشاء 

يوماً وعدد آخر بين 29إلى 27تتراوح ما بين بفترة العادة الشهرية للحيض فهناك عدة نساء يطمثن 

. هناك تغيرات تحدث في غ 241إلى  180 بـيوماً ويقدّر مقدار الدم المنساب في كل حيض 30إلى 26

أثناء الدورة الشهرية وتكون ذروة هذه  ( مثل التيستستيرونAndrogenإفراز هرمونات الأندروجن)

 دي إلى زيادة الرغبة الجنسية في هذا الوقت.مما يؤ الدورة إلى نهاية التغيرات في منتصف
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 عدم انتظام الدورة الشهرية

 انقطاع الطمث-1

في ضمن الحدود الطبيعية 18سنة وقد يعتبر التأخير إلى سن13إلى 12يحدث غالباً أول طمث ما بين 

، ومن الإبتدائي قطاع الطمثانولكن إن استمر إلى أبعد من ذلك فتصبح الحالة حينذاك مرضية ويقال لها 

لغدة الدرقية أو نقطاع الحيض هو عجز في نشوء المبيضين أو النقص في إفراز هرمونات اابين أسباب 

الكظرية، كما يحدث في الحالات الشديدة من سوء التغذية وفقر الدم والسل والروماتيزم والحمى والتيفوئيد 

ل على حمل خارج الرحم أحياناُ وهذا يعني ويتبع فترة توقف الطمث هذا ألم شديد أسفل البطن وقد يد

ار الجنين بالنمو يتمزق أنبوب فالوب ويسبب بقاء الجنين في قناة فالوب بدلاً من الرحم وعند استمر

 حدوث نزف داخلي شديد.

 غزارة الطمث-2

ستمرار الحيض لوقت طويل، وأكثر الأسباب لهذا الاضطراب اهو تتابع حالة النزف في غير وقته أو 

وهناك أسباب أخرى هي عدم  وجود ورم ليفي في الرحم أو مرض التهابي في منطقة الحوض، هو

اء الداخلي للرحم أو عدم التوازن الهرموني أو نقص في إفراز هرمونات الغدة الدرقية أو كتمال الغشا

 طبيعية.صدمة نفسية أو عقلية، وكل حالة يستمر فيها الحيض أكثر من ثمانية أيام يجب أن تعتبر غير 

 )طمث يصاحبه الألم( سر الطمثع-3

كن أن يكون سببها ضيق أو أنحناء في عنق هي تشنجات وأوجاع تحدث أثناء دورة الطمث الشهرية، ويم

الرحم أو ورم تليفي في الرحم او كيس في المبيض او نتيجة سوء تغذية فقط أو حالة تنكس صحي عام، 

د يستمر الألم طيلة بقاء الحيض وتكون أكثر ألمآ اسفل البطن يبدأ الألم قبل بدء الطمث ببضع ساعات وق

خذين ويبقى التشنج المؤلم حوالي ثلاث دقائق مع فترة راحة بين وتمتد إلى المهبل واسفل الظهر والف

دقيقة ويتكون الأعراض الاخرى المصاحبة هي الصداع ووجع الظهر  20 - 15تشنج وآخر يمتد من 

والعلاج الإعتيادي لمثل هذه الحالة هو الراحة في  ثارة والبول المتكرر.والتوتر العصبي وسرعة الإ

مول اين والبارسيتئلى أسفل البطن وأخذ حبوب مهدئة ومسكنة للألم كالكودالسرير ووضع جسم حار ع

 ستعمال ما يدعى بـمشية الكنغراوقد تساعد بعض التمرينات الرياضة على التغلب على التوعك وخاصة ب

 الرحم.ستمر التشنج فلا بد من إجراء عملية توسيع عنق استعمال ، أما إذا كثيرة الا تت اليوموالتي با

يقوم هرمونان من هرمونات المبيض بالسيطرة وتنظيم الطمث الشهري وهما الأستروجين الذي يسبب 

ويوجد  الطمث، والبروجستيرون الذي يحافظ على الحمل والذي يمكن أن يحُدث حالة شبه الحمل أيضآ ،

 منع الحمل. بهذين الهرمونين في تركيب حبو

التوعك وعدم الراحة أثناء الحيض كالشعور بالصداع  من المألوف أن تشعر النساء بنوع من

والغثيان وشعور بالضغط وبالثقل أسفل البطن ويجب ألاّ تحتلط هذه الأعراض مع أعراض عسر الطمث 

 صيل فيه.الذي يتميز بعدم إنتظام الحيض وظهور ألم أ

 ويكون عسر الطمث على نوعين، أولي وثانوي 

ابات من النساء، وذلك نتيجة عدم توازن هرموني في الغالب ويحدث عند الش عسر الطمث الأولي•

 وتزول أعراضه أو تقل كثيرآ بعد الحمل والولادة.
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الحوض أو تهابات في منطقة الوقد تكون بسبب  وهو أوجاع الطمث المكتسبة عسر الطمث الثانوي•

المزمن وحالات الوقوف ضعية غير طبيعية للرحم أو وجود ورم ليفي فيه ، كما يمكن أن يكون الإمساك و

 الخاطئة سببآ لحدوثه ايضآ ، ويزداد عادة عند التوتر الإنفعالي والنفسي.

يزيل إعطاء بعض الهرمونات خاصة الاستروجين اعراض حالات عسر الطمث الأولي بفعالية في 

المواد المهدئة المعتدلة والكمادات الحارة هذه الأعراض، وإذا  استعمالالأحيان، وكذلك قد يزيل اغلب 

بدأت شابة صغيرة في أول دوراتها الحيضية تشكو من تشنجات شديدة في بداية كل دورة فيجب عدم 

يزول بمضي إهمال شكواها ومراجعة الطبيب المختص لإجراء كشف دقيق عليها لأن إخبارها بأن الألم س

تها ولا يفيدها شيئآ. قد تكون الجراحة ضرورية في حالات عسر الطمث الثانوي الوقت لن يخفف من حال

زالة الورم الليفي من الرحم ، كما أن توسيع عنق الرحم هو إلإعادة وضعية الرحم إلى حالته الطبيعية أو 

ون اب العضوي، أما الحالات التي يكوسيلة أخرى قد تساعد في إزالة الاعراض التي سببها هذا الاضطر

 لتهابي ، فيعُالج المرض طبيآّ لإزالة الاعراض.اسببها مرض 

 النزف الرحمي-4

وهو نزف بين ايام الحيض الشهرية إما ببقع أو بنزف حقيقي ، وهو إشارة بوجود ورم ليفي في الرحم 

ا الشهرية ن اضطراب في عادتهلم تشكو من قبل م امرأةا ظهرت هذه الحالة عند ذأو سرطان فيه، وإّ 

 ب أن تسرع لطلب نصيحة طبيبها حالآ وعرض نفسها لفحص دقيق.فيج

 (Hirsutismالشعرانية ) -5

الأدوية المختلفة ، ولكن في بعض الحالات يكون السبب هو  لاستعمالكثيرآ ما يكون ذلك عرضآ جانبيآ 

سيدات كثيرة فإنه قد يؤدي إلى ترجل الزيادة في إفراز هرمون التيستوستيرون الذي إذا زاد بنسبة 

(Virilism.) 

 (Menopauseسن اليأس ) -6

( مع انخفاض مستوى كل من FSH( و ) LHى ) وسنة( يرتفع مست50 - 40وببلوغ هذا السن ) 

ضطرابات في الدورة الشهرية التي تنتهي االإستروجين والبروجسترون، مما يؤدي في البداية إلى 

 اب بعد هذا السن.صبح السيدة غير قادرة على الإنجبتوقفها تمامآ ، وت
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 المحاضرة السابعة

  Pancreatic Hormones  هرمونات البنكرياس
 

 أولاً: هرمون الأنسولين

س ( الموجودة في جزر لانجرهانβهرمون الأنسولين هو هرمون بروتيني ينُتج بواسطة خلايا بيتا )

يتم تحديد  مستوى الغلوكوز )السكر( في الدم، ولذلك  بالبنكرياس، وهو المسؤول عن استهلاك وخفض

( في مرض البول السكري C-peptide( وأجزاءه ) Proinsulinمستواه ومستوى ما قبل الأنسولين )

 (Diabetes Mellitus يتم اعطاء هرمون الانسولين عند نقصه عن طريق حقنه بالدم وليس عن . )

 ه في المعده.طريق الفم لأنه بروتين من السهل تحطيم

 بنية الانسولين 

 21وتتضمن  Aحمضاً أمينياً، تشكل سلسلتين، السلسلة  51الأنسولين هو بروتين طبيعي يتألف من 

ضاً أمينياً.  يربط بين السلسلتين جسران من ثنائي الكبريتيد حم 30وتتضمن  Bحمضاً أمينياً، والسلسلة 

disulfide bridge ني الحادي الأميني السادس بالحمض الأمي وجسر مماثل إضافي يربط الحمض

. يختلف أنسولين الإنسان بعض الاختلاف عن الأنسولين الحيواني المستعمل في Aعشر من السلسلة 

ختلف عن أنسولين الإنسان بحمض أميني واحد فقط، إذ يشغل الآلانين العلاج. فالأنسولين الخنزيري ي

alanine  مكان الثريونينthreonin لسلسلة من ا 30ع في الموضB أما الأنسولين البقري فيختلف ،

 Aمن السلسلة  8عن أنسولين الإنسان بثلاثة حموض أمينية، الآلانين بدلاً من الثريونين في الموضع 

في  isoleucineبدلاً من الإيزولوسين  valine، والفالين Bمن السلسلة  30 وكذلك في الموضع

 .Aمن السلسلة  10الموضع 

 نسولين إفراز الأ

، ويتم أولاً 11على الذراع الصغير للصبغي رقم  insulin geneتوضع مورثة أنسولين الإنسان 

يتألف من سلسلة طويلة من الحموض الأمينية ووزنه الجزيئي  preproinsulinطليعي تركيب جزيء 

يدير تركيب ، يتم تركيبه في الشبكة السيتوبلازمية الخشنة من خلايا بيتا في البنكرياس، و11.500

الرسول المركب طبقاً للتعليمات الوراثية التي يحملها الحمض الريبي  RNAالحمض الريبي النووي 

الذي يشكل المورثة. يفكك الجزيء الطليعي بعد تركيبه إلى طليعة  DNA النووي المنقوص الأكسجين

لخلوية ثم ينقل إلى من قبل أنزيمات الجسيمات الصغرية )الميكروزومات( ا proinsulinالأنسولين 

 50 - 40حيث يختزن ويتحول إلى أنسولين. تفرز غدة البنكرياس الطبيعية نحو  Golgiجهاز غولجي 

 10ن في اليوم، ويبلغ التركيز الأساسي للأنسولين في الدم في حالة الصيام نحو وحدة من الأنسولي

اول الطعام ويصل إلى ذروة تأثيره دقائق من تن 10 - 8ميكرو وحدة/مل. ويزداد إفراز الأنسولين بعد 

وكوز المصورة ليصل إلى حده الطبيعي بعد غلدقيقة، ويعمل ذلك على تخفيف مستوى  40 - 30بعد 

 دقيقة من تناول الطعام. 120 – 90

 مستقبلة الأنسولين

نسولين تنتمي مستقبلة الانسولين إلى زمرة التيروزين كيناز الغشائية. يبدأ عمل الأنسولين بارتباط الأ

ت نوعية بمستقبل موجود على سطح الغشاء الخلوي للخلية الهدف. إن معظم خلايا الجسم تملك مستقبلا
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. يرافق ارتباط الأنسولين بمستقبلاته  GLUT1,2,3,4ج الشحمي والعضلات للأنسولين في الكبد والنسي

عالية للأنسولين، كما أن  specificityظهورُ استجابة له في هذه النسج. هذه المستقبلات ذات نوعية 

 .ولعها بالأنسولين عالٍ لدرجة تمكنها من الارتباط به حتى لو كان موجوداً في الدم بتراكيز منخفضة

 تأثيرات الأنسولين

وخاصة  nutrimentsالوظيفة الأساسية للأنسولين هي تحريض الأنسجة على اختزان العناصر الغذائية 

ب الكلوية وبطانة الأنسجة كالدماغ والكريات الحمر والأنابيالجوكوز، ولا يحتاج بعض الأعضاء و

 الأمعاء إلى الأنسولين ليتمكن من الاستفادة من السكر.

 سولين على نحو أساسي في الكبد والعضلات والنسيج الشحمييؤثر الأن

الكبد ويتضمن العضو الأول المهم الذي يصل إليه الأنسولين المفرز من البنكرياس هو  التأثير في الكبد -آ 

وفي الوقت نفسه الحد من تحلله، كذلك  تأثير الأنسولين في الكبد التحريض على تركيب الغليكوجين

ويثبط استحداث  triglyceridesيحرض الأنسولين على تركيب البروتين والشحوم الثلاثية الجيسريد 

 .ketogenesisويثبط من صنع الأجسام الخلونية  gluconeogenesisالسكر 

يطاً أساسياً عن طريق زيادة ينشط الأنسولين تركيب البروتين في العضلات تنش التأثير في العضلات - ب

دخول الحموض الأمينية إلى الخلية العضلية، وإضافة إلى ذلك ينشط تركيب الغليكوجين لتعويض 

ز إلى داخل الغليكوجين المستهلك في أثناء العمل العضلي، ويتم هذا عن طريق زيادة دخول الغلوكو

كمية الغليكوجين المختزنة في عضلات شخص الخلية العضلية وما يتلو ذلك من تغيرات استقلابية، وتبلغ 

 غ.600 - 500كغ نحو  60وزنه 

أهم وسيلة لادخار الطاقة في الجسم  fatيعد ادخار الدهن أو الدسم  التأثير في النسيج الشحمي -ج 

 الخلايا الشحمية بعدة آليات ويعمل الأنسولين على ادخار الدهن في

وهي الخميرة المرتبطة  lipoprotein lipaseالشحمي ـ يحرض على إنتاج خميرة ليباز البروتين 

بالخلايا البطانية في أوعية النسيج الشحمي وفي الأعضاء الأخرى، وهي تعمل على تحلل الشحوم الثلاثية 

 الغليسريد الموجودة في الدوران.

روري إلى داخل الخلايا الشحمية مما يوفر الغليسيرول الض على دخول الغلوكوزـ يعمل الأنسولين 

 لتركيب الشحوم.

 ـيثبط الأنسولين تحلل الشحوم المختزنة وذلك بتثبيط خميرة الليباز داخل الخلوية المسماة الليباز الحساسة 

 بالهرمون

 اضطرابات افراز الانسولين

 فرط الأنسولين

الشديدة التي ه في الدم في الكثير من الحالات أهمها البدانة  زائداً ويرتفع مستوايفرز الأنسولين إفرازاً 

ترافقها مقاومة لفعل الأنسولين، وفي الإصابة بأورام البنكرياس المفرزة للأنسولين المسماة أورام خلايا 

 بيتا.

ختلاف ولعها مقاومة الأنسولين: إن اضطراب عدد مستقبلات الأنسولين على سطح الخلايا وا -أ 

وى الأنسولين ازدياداً مستمراً كما يحدث في بالأنسولين يؤثر في عمل الأنسولين. وكذلك فإن ازدياد مست
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البدانة، وعند تناول كميات كبيرة من الأنسولين تزيد على حاجة الجسم وعند تناول كميات كبيرة من 

لأنسولين مما يخفف من تأثيره. أما السكريات، يؤدي إلى نقص عدد المستقبلات وإلى تناقص ولعها با

 عكسي ففيهما ينقص مستوى الأنسولين في المصل ويزداد تأثيره. الصيام والرياضة فيؤديان إلى مفعول

بأنه  insulinomaأورام البنكرياس المفرزة للأنسولين: يتميز ورم البنكرياس المفرز للأنسولين  -ب 

ير منتشر في معظم الحالات ويتوضع في البنكرياس % من الحالات ومفرد غ90ورم صغير، سليم في 

% من الحالات فيكون هنالك انتقالات ورمية إلى أماكن أخرى من 1ا في % من الحالات، أم99ي ف

 الجهاز الهضمي مثل جدار العفج )الأثنا عشري(.

دوية يعود  ـالأعراض: إن نقص السكر العفوي في حالة الصيام عند إنسان صحيح الجسم ولا يتناول أي أ

لسريرية هي نقص السكر الذي يتجلى غالباً إلى إصابته بهذا الورم، والصورة النموذجية للحالة ا

باضطراب في وظائف الجملة العصبية المركزية يشابه الصرع أو الأمراض النفسية أو نوب نقص 

تشاهد البدانة  التروية الدماغية. وبعض المرضى يتعلمون كيف يتخلصون من الأعراض بتناول الطعام.

 % من المصابين بالأورام المفرزة للأنسولين.30عند 

لتشخيص: العلامة المخبرية المميزة للورم المفرز للأنسولين هي استمرار ارتفاع الأنسولين على ـ ا

الرغم من انخفاض سكر الدم، ويتم عادة إجراء اختبار الصيام المديد تحت المراقبة في المستشفى، 

حب ساعة. وعندما تظهر أعراض نقص السكر على المريض يتم س 72إلى  24ار من ويستمر الاختب

 عينة من الدم لمعايرة السكر والأنسولين وينهى الاختبار.

 ـ العلاج: عند ثبوت التشخيص بالاختبارات المناسبة يجرى العمل الجراحي المناسب لاستئصال الورم.

 عوز الأنسولين

لى داخل الجسم لتتم الاستفادة منه في الذي يعمل على إدخال السكر إ الأنسولين هو الهرمون الأساسي

العمليات الاستقلابية أو لاختزانه بشكل غليكوجين، أما في الداء السكري فيحصل اضطراب في إفراز 

 الأنسولين أو في تأثيره.

ه البنكرياس قدرته لمعتمد على الأنسولين يفقد فيالنمط الأول من الداء السكري: أو الداء السكري ا -آ 

الأنسولين بسبب تخرب الخلايا المفرزة ويكون عوز الأنسولين شديداً وتظهر جميع المظاهر على إفراز 

العوزية وخاصة ارتفاع سكر الدم وزيادة تحلل الدسم وتركيب الأجسام الخلوّنية في الكبد ويتجلى ذلك 

وهي حالة خطيرة تهدد الحياة،  diabetic ketoacidosisي السكري بحالة تسمى الحماض الخلوّن

وتعالج هذه الحالة بالأنسولين والسوائل الوريدية ومحاليل الشوارد مثل الصوديوم والبوتاسيوم، وأحياناً 

 الفوسفات، والبيكربونات، ويعد الأنسولين ضرورياً للحياة عند مرضى الداء السكري من النمط الأول.

المعتمد على الأنسولين، وهو نمط  و الداء السكري الكهلي أو غيرمط الثاني من الداء السكري: أالن -ب 

تنضم تحته نماذج كثيرة من الداء السكري تتميز جميعاً بكون الأنسولين غير ضروري للحياة فيها، إلا 

ريض للحماض إذا فشل العلاج بالوسائل الأخرى كالحمية وخافضات السكر الفموية، ولا يتعرض الم

دراً عندما يصاب بمرض حاد وشديد مثلاً. في هذا النمط ا لم يتناول الأنسولين إلا ناالخلوني السكري إذ

من الداء السكري يغلب أن يكون مستوى الأنسولين في الدم طبيعياً أو مرتفعاً ولكن تقل فعاليته بسبب 
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ذه المقاومة د كمية كافية في الدوران، ولهوجود مقاومة محيطية أو نقص في التأثير على الخلايا مع وجو

 لفة أهمها البدانة كما ذكر آنفاً.آليات وأسباب مخت

الداء السكري الحملي: هو نمط من الداء السكري يظهر أثناء الحمل ويعد الأنسولين العلاج الأساسي  -ج 

 فيه بسبب عدم إمكانية إعطاء خافضات السكر الفموية.

 از الانسولينالعوامل المؤثرة على إفر

الأنسولين، ويحتاج إفراز الأنسولين من خلايا بيتا إلى وجود شاردة وى محرض لإفراز يعد الغلوكوز أق

الكلسيوم. ويؤثر في إفراز الأنسولين الكثير من العوامل الهرمونية والعصبية مثل الايبينفرين 

 .تثبط افرازه Bوالنورايبينفرين اللذين يثبطان افرازهما ان حاصرات 

 السكري والغيبوبة

 توى السكر في الدم مرضيآ:تفاع مسسباب ارأ•

 ( ، الفرق في وظيفة أي من الغدد الاتية: Diabetes Mellitusمرض البول السكري ) 

 الدرقية، الكظرية والنخامية، وأحيانآ يرتفع السكر في بعض امراض الكبد.

 سباب انخفاض مستوى السكر في الدم مرضيآ:أ•

، وأحيانآ في فشل الكبد. فوق الكلوية والغدة النخامية لانسولين ، قصور في عمل الغدةفرط افراز ا

وينخفض السكر أيضآ مع الاستعمال السيء لادوية خفض نسبة السكر ، وعند حدوث حساسية عن بعض 

 الناس لوجبات معينة. وينتج من ارتفاع وانخفاض مستوى السكر بالدم ما يسمى بـ "غيبوبة السكري".

 يبوية السكرغ . 1. 1. 1

 بوبة السكرهناك نوعان من غي

 (Hyperglycaemic Comaغيبوبة ارتفاع السكر)  -أ

وهي حالة يفقد فيها الانسان وعيه نتيجة ارتفاع السكر، واسبابها هي إهمال علاج السكر خاصة النوع 

 أعراض غيبوبة السكر: الاول منه.

 زياة معدل التنفس. -1

 تشبه رائحته الكحول( بالفم. رائحة الاسيتون) الذي -2

 يكون سريعآ وضعيفآ جدآ. لنبضا -3

 الجلد يكون جافآ واللسان كذلك. -4

 ومن التحاليل يتبين وجود ارتفاع شديد للسكر بالدم ووجوده أيضآ بالبول ونجد أجسام كيتونية

 (Ketones Bodies.في البول )عبارة عن مركبات كحولية سامة تنتج عن تخمر السكر( ) 

لوجبات الغذائية اليومية لعدم لاج السكر والالتزام بالحمية في اوينصح الاطباء مريض السكر تنظيم ع

 تكرارمثل هذه الغيبوبة بالمستقبل.

 (Hypoglycaemic Comaغيبوبة انخفاض السكر )  -ب
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لى مما يؤدي إتحدث دائمآ مع الاستعمال السيء للأدوية المخفضة للسكر، مع اهمال بعض الوجبات 

مؤديآ إلى الغيبوبة لأن المخ قد تعود على  دممل  100 / غم 60عن  انخفاض نسبة مستوى السكر بالدم

 أعراضها هي• نسبة عالية من السكر.

 معدل التنفس طبيعي. -1

 رائحة الفم طبيعية. -2

 النبض سريع وقوي. -3

 الجلد يكون مبتلآ نظرآ للعرق الشديد. -4

 ول.البول وتواجد اجسام كيتونية بالب مستوى السكر بالدم، وعدم وجوده فيوفي التحاليل يتبين انخفاض 

وينصح في حدوث مثل هذه الغيبوبة بتناول أي مادة سكرية مثل قوالب السكر مع الاستعمال السليم لحقن 

ظمة حتى لا تتكرر مثل تالمن ات اليوميةبالانسولين، واقراص علاج مرض السكر، وعدم اهمال الوج

 24إذا إستمرت أكثر من لأنها قد تؤثر على خلايا المخ )  بوبة والتي تعتبر أخطر من سابقتهاهذه الغي

 كمصدر رئيسي للطاقة. الغلوكوزساعة( التي تعتمد على 

 الفحوصات الخاصة بالسكر . 2. 1. 1

 تحليل السكر في الدم والبول

 يوجد عدة طرق للكشف عن السكر في الدم والبول منها

( أو بندكت Fehling)  غستخدام محلول فهلينافإنه يمكن  زالغلوكوبعلى قوة الارجاع الخاصة  اعتمادآ.1

 (Benedict للكشف عن )في البول حيث يتحول لونهما الأزرق إلى راسب أحمر مع التسخين. الغلوكوز 

( وهذا Glucose Oxidase)  الغلوكوز( التي تحتوي على أنزيم أوكسيد Stripsاستخدام الشرائط ) .2

 التحليل أشمل وأدق من سابقه.

( وهذه تعتمد على ارجاع  الغلوكوز بواسطة Glucose Analyzer) الغلوكوزتحليل  ام أجهزةإستخد.3

( وخروج الاكسجين الذي يتم تقديره عن طريق قياس قطب الأوكسجين ) Glucose Oxidaseإنزيم )

Oxygen Electrode ومن ثم قياسه إلكترونيآ بواسطة هذه الأجهزة، وتعتبر هذه الطريقة من أدق  )

 في المختبرات الطبية. الغلوكوزرق في تحليل الط

 (: Random Blood Glucose.تحليل السكر العشوائي ) 4

نه يعطي فكرة عامة عن مستوى السكر في دم المريض حيث يتم تحليل العينة في أي وقت فائدته فقط أ

 خلال اليوم ، وتؤخذ نتائج هذا التحليل إلى الطيبب ليقوم بتقويم حالة المريض.

 ( : Fasting Blood Glucose)  الصياميتحليل سكر .5

ة علمآ أن المستوى الطبيعي ساع 12 – 8يجرى هذا التحليل على المريض بحيث يكون صائمآ من 

فهذا  120ملليتر دم فإذا زادت النسبة عن  100مجم لكل  110 – 70للسكر في الدم يتراوح ما بين 

فهذا يعتبر مريضآ بالسكر، ويتم التأكد   130وإذا تجاوزت مؤشر لحدوث الاصابة بالسكر في المستقبل، 

 على الأقل بفاصل اسبوع بين كل قياس.فترات متتابعة  3من ذلك بإعادة التحليل لفترتين أو 

 (:Post Prandial Blood Glucose.تحليل السكر بعد ساعتين من الأكل ) 6
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رام جلوكوز( ثم نقيس له السكر في الدم بعد ج 75يتم هذا التحليل على المريض بعد وجبة طبيعية ) أو 

حدوث مرض السكر عند هذا المريض  لاكل ، وفائدة هذا التحليل أنه يعطينا فكرة عن مستقبلساعتين من ا

بعد ساعتين من الأكل  غم140فإذا تجاوزت النسبة وهل سوف سيحتاج إلى تحليل منحنى السكر أو لا. 

 السكر إلى مستواه الطبيعي. فهذا يدل على ان هناك خللآ في عودة

 (:GTT( ويختصر بـ ) Glucose Tolerance Test.تحليل منحنى تحمل السكر ) 7

ويعطينا فكرة عن احتمال الإصابة  ذ التحليل عندما يكون هناك شك في الإصابة بمرض السكريجرى ه

اعة ثم نأخذ عينة دم س 12 – 8بالسكر من عدمه. عند إجراء التحليل لا بد أن يكون المريض صائمآ من 

( ثم من وزن المريضغرام لكل كيلو غ 1) أو  غ 75لوكوز مقدارها غوبول ثم يتناول المريض جرعة 

ساعات ونقيس السكر في كل عينة دم ، ونكشف عنه في كل  3نأخذ عينة دم وبول كل نصف ساعة لمدة 

مجم ثم يصل إلى أقصى  110 – 70عينة بول. في المنحنى الطبيعي يظهر أن مستوى السكر الصائم من 

 3إلى  2 مجم بعد ساعة ونصف ثم يعود إلى مستواه الطبيعي مرة أخرى بعد 130 – 120درجة وهي 

ساعات ، ويمكن ينخفض أقل من الطبيعي ثم يعود مرة أخرى لمستواه الطبيعي وذلك ما يسمى بـ " القذفة 

 سولين في بعض الأشخاص.( وسببها زيادة إفراز الانInsulin Shotالأنسولينية" ) 

مجم بعد ساعة 180ويتعدى  130في منحنى مريض السكر يظهر أن مستوى سكر الصائم أكثر من 

ونصف ثم ينخفض مرة أخرى ولكن لا يصل إلى نقطة البداية في خلال ساعتين ونصف. إذا لم يرجع 

الإصابة بالسكر مستقبلآ  ساعات فهذا مؤشر لإمكانية 3 – 2مستوى السكر إلى مستواه الطبيعي في خلال 

 علمآ بأن سكر الصائم طبيعيآ.

 (Glycosylated Haemoglobin - HbA 1cلوبين السكري ) وغ.الهيم8

( وهذا Haemلوبيولين( مرتبط مع الحديد في مجموعة ) غلوبين السكري عبارة عن بروتين )غالهيمو

لوبين ولكن ما يهمنا غديدة من الهيمووهناك أنواع ع الغلوكوزلوبين( مرتبط بسكر غالبروتين ) الهيمو

 - 5لوبين لا تتعدى غالهيمو، حيث ترتبط نسبة قليلة من الغلوكوزلأنه يتميز بإرتباطه مع  A1cهو 

 الغلوكوز(. نسبة ارتباط HbA1cلوكوز الدم ويطلق على هذ الجزء المرتبط ) غوبين بغل%من الهيمو10

(، ولكن HbA1cزدادت نسبة )ا الغلوكوزلما زادات نسبة بالهيموجلوبين بعتمد على مستواه في الدم فك

السكر المحمولة  عليه بالوجبات الغذائية ويعطينا  هذا الارتباط يتم ببطء وينفك ببطء، ولا تتأثر نسبة

يومآ ونسبته  120مؤشرآ عن نسبة السكر في الدم في خلال فترة حياة كريات الدم الحمراء وهي حوالي 

% ويزداد في مرض السكر في حالة عدم الانتظام في العلاج وكذلك في 8 - 5بين الطبيعية تتراوح ما 

 ا كان المريض  في حاجة إلى زيادة جرعة الإنسولين.مرض السكر من النوع الاول إذ

 نصائح مهمة للمصاب بمرض السكري . 3. 1. 1

 وعي المريض لحقيقة مرض السكر هو أساس العلاج. -1

 ام بالرياضة الجسمانية أهم دواء.إن إتباع الحمية الغذائية والقي -2

يجب أن يسعى المريض بالسكر إلى الوصول إلى الوزن المثالي تدريجيآ الذي يحسب بطريقة تقريبية  -3

كجم للنساء(  والطبيب هو الذي  105كجم للرجال أو  103كالتالي ) طول القامة بالسنتيميتر يطرح منها 

 ل  ونوع مرض السكر.لجنس ، الطول ، الوزن، طبيعة العميحدد الوزن المثالي للمريض بحسب العمر، ا
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إن المشي يوميآ نصف ساعة مرتين أو إستعمال الدراجة الثابتة في المنزل أو القيام بحركات جسمانية  -4

 ربع ساعة مرتين باليوم من غير إجهاد يساعد في خفض نسبة السكر في الدم.

 و شرب لتر ونصف من الماء يوميآ.يفضل أخذ كأس كبير من الماء قبل الطعام أ -5

يجب وزن الجسم وتسجيله اسبوعيآ لمراقبة الوزن ، ويجب أن يكون الأاكل في أوقات محددة وحسب  -6

 نظام الوجبات اليومية دون إضطراب.

 يجب الإكثار من المواد التي تكثير فيها الألياف ) الخضراوات(. -7

 الغلوكاغونثانياً: 

ياس، ويعمل هرمون الغلوكاغون على تنظيم الإتزان ة التي تفرز في البنكرهو من الهرمونات الهام

البدني للجلوكوز وقد اكتشف من قبل العالمين كمبال ومورلن. وقد لاحظ العديد من الباحثين بأن حقن 

في سكر الدم  مستخلصات البنكرياس في الحيوانات المصابة بداء السكر يؤدي إلى حدوث زيادة مؤقتة

لمستوى السكر في الدم لهده المستخلصات. مما يبين أن هذه ظة التأثيرات المخفصة قبل ملاح

 المستخلصات تحتوي إضافة إلى الأنسولين على عامل يزيد تخليق واستقلاب السكر سمي الغلوكاغون.

 بنية الغلوكاغون

حماضه وقد تم تحديد ترتيب أ حامض أميني. 29يتركب هرمون الغلوكاغون من ببتيد يحتوي على 

. ويشتق الجلوكاجون من جزئية كبيرة تسمى بري بروهرمون والتي تتعرض الى 1957الأمينية عام 

تغيرات كيميائية تؤدي بالنهاية الى تكوين الگلوكاگون. ويكون ترتيب الأحماض الأمينية متماثلا في 

ن ن ينتقل في الدم من دو. ويعتقد أن الغلوكاغوغلوكاغون الأبقار والأغنام والأرانب والجرذان والإنسان

 دقائق. ويتجزأ تجزئة رئيسية في الكبد والكلية. 4-3أن يرتبط ببروتين حامل. ويتراوح عمره 

 إفراز الغلوكاغون

الموجودة فيها ، بإفراز هرمون  αفي البنكرياس وتقوم الخلايا  لانغرهانسيفرز الهرمون من جزر 

المخزن في الكبد والعضلات ليرتفع  الغلوكوزسكر ل الغليكوجين و اطلاق الجلوكاجون ووظيفته تحل

ويتم إفراز الجلوكاجون عادة في أوقات الجوع  الغلوكوزمنسوب السكر في الدم ويغطي حاجة الجسم من 

 الغلوكوزالموجودة في الدم عن الحد الأدنى لها. ويعتبر انخفاض منسوب  الغلوكوزحيث تنخفض نسبة 

 ون الجلوكاجون من خلايا اللانجر هانز.فز الرئيسي لإفراز هرمي أوقات الجوع هو الحافي الدم ف

 مستقبلة الغلوكاغون وآلية تأثيره

والتي يؤدي تفعيلها  Gتنتمي مستقبلو الغلوكاغون على زمرة المستقبلات الغشائية المرتبطة بالبروتين 

 وإحداث تأثيرات تعاكس تأثيرات الأنسولين.   AMPcإلى تحريض إنتاج الـ 

الكبدي مما يرفع من نسبة السكر في الدم.  الغليكوجين حلمهةكاغون على مستوى الكبد بتنشيط الغلويؤثر 

ذه الخلايا رسائل صيام فترسل هالبإنخفاض نسبة السكر في الوسط الداخلي في حالة  αتتنبه الخلايا 

هاز المنظم على الجهاز هرمونية بتركيز الغلوكاغون الذي ينقله الدم إلى المنفذ )الكبد( وهكذا يؤثر الج

 المنظم بزيادة غلوكوز الدم.
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 وظيفة الغلوكاغون

. حيث يزيد الهرمون من تركيز السكر في الدم من ونغيعد الكبد هو العضو الرئيسي المستهدف للغلوكا

خلال زيادته لتحليل الجلايكوجين. كما يحفز عملية التكوين الجديد للسكر في خلايا الكبد. حيث أن 

الغلوكاغون بتركيزه الطبيعي يحفز تحول الأحماض الأمينية إلى جلوكوز في خلايا الكبد )استحداث 

ل الأحماض إلى سكريات وتحليل السكر في الكبد )تحلل الغليكوجين(. الغلوكوز(. كما أنه يعزز من تحوي

لسيرول غكما أن الجلوكاجون يحفز تحليل الدهون في النسيج الدهني، وأن الأحماض الدهنية الحرة وال

المتحررين من الخلايا الدهنية يتم استعمالها إلى حد قليل في خلايا الكبد في عملية التكوين الجديد للسكر 

اث الغلوكوز(.  يؤمن كل من الأنسولين والغلوكاغون من خلال تأثيراتهم المتعاكسة الحفاظ على دتح)اس

نسبة السكر الثابتة في الدم و العودة إلى القيمة الطبيعية تتم بواسطة الأعضاء المنفذة التي تستجيب 

 للرسائل الهرمونية وذلك عن طريق تركيز هاذين الهرمونيين في الدم.

 السوماتوستاتينثالثاً: 

 عمل ينظم ببتيد هرمون هو( GHIH) النمو هرمون مثبط هرمون باسم أيضا المعروف السوماتوستاتين

 السوماتوستاتين مستقبلات مع التفاعل خلال من الخلوي والانقسام العصبي النقل على ويؤثر الصم الغدد

 شكلين يملك.  والغلوكاغون نسولينالأ مثل الهرمونات من العديد إطلاق وتثبيط G بالبروتين المرتبط

 أمينياً حمضًا 14 من يتكون واحد preproprotein واحدة بروتينية طليعة انشطار عن ينتجان فعالين

 في مواقع عدة في دلتا خلايا بواسطة السوماتوستاتين إفراز يتم .أمينياً حمضًا 28 من يتكون والآخر

 . البنكرياسية والجزر عشر والاثني ، البوابي الغار وبالتحديد ، الهضمي الجهاز

 يدخل ثم القلب، إلى البابي الوريدي النظام عبر البوابي الغشاء في يصدر الذي السوماتوستاتين ينتشر

 .المثبطة آثاره تحدث حيث المواقع إلى للوصول النظامية الدموية الدورة

 مستقبل طريق عن للحمض لمنتجةا الجدارية الخلايا على مباشرة السوماتوستاتين يعمل ، المعدة في

( فعال بشكل للهيستامين التحفيزي التأثير يثبط وبالتالي ، الأدينيلات الداء يثبط الذي) G بروتين يقترن

 عن مباشر غير بشكل المعدة حمض إنتاج يخفض أن أيضا يمكن السوماتوستاتين.  الحمض إفراز لتقليل

 بفعالية يبطئ الذي والهستامين والسرامين الغاسترين ذلك في بما ، الأخرى الهرمونات إفراز منع طريق

 .الهضم عملية
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 المحاضرة الثامنة

 تقويض البروتينات واستقلاب النيتروجين

Protein Catabolism and of Amino Acid Nitrogen 

وجين تحوي الحموض الأمينية النيتروجين والكربون والهيدروجين والأوكسيجين ولا يمكن تخزين النيتر

في الجسم ويتم تخريب الحموض الأمينية الفائضة عن حاجة الاصطناع الحيوي في الجسم.  تتألف 

قل الأمين المرحلة الأولي من استقلاب الحموض الأمينية إزالة المجموعة الأمينية بواسطة عملية ن

transamination  الأمين التأكسدي  نزعأو بعمليةoxidative deamination ا الأمونيا وينتج عنه

والحمض الكيتوني ألفا الموافق )تبعاً للحمض الأميني(. يطرح جزء من الأمونيا بشكلها الحر في البول 

ثر الطرق أهمية في التخلص ولكن بالمقابل يدخل معظمه في اصطناع البولة، ويمثل اصطناع البولة أك

ويل الهيكل الكربوني للحموض من النتروجين من الجسم. في المرحلة الثانية من الاستقلاب يتم تح

 CO2الكيتونية ألفا إلى وسائط معروفة في الطرق الاستقلابية المنتجة للطاقة ويتم تحويلها في النهاية إلى 

 الكيتونية. والماء والغلوكوز والحموض الدسمة أو الأجسام 

 الاستقلاب الكلي للنتروجينأولاً: 

كبر لاستقلاب كل المركبات الحاوية على الآزوت. يدخل استقلاب الحموض الأمينية هو جزء من عملية أ

الآزوت من العديد من المركبات في الطعام وأهمها الحموض الأمينية في البروتينات الغذائية. يغادر 

يا وغيرها من المركبات المشتقة من استقلاب الحموض الأمينية. إن دور الآزوت الجسم بشكل بولة وأمون

 aminoالتحولات الحيوية يشمل فكرتين أساسيتين: مخزون الحموض الأمينية  بروتينات الجسم في هذه

acid pool  والوارد البروتينيprotein turnover . 

 مخزون الحموض الأمينية

هنا نعتبر توجد الحموض الأمينية الحرة في كل أنحاء الجسم كما في الخلايا والدم والسائل خارج الخلوي. 

. يزود هذا amino acid poolكبنيان واحد يسمى مخزون الحموض الأمينية  كل هذه الحموض الأمينية

 المخزون بالحموض الأمينية من ثلاثة مصادر: 

 لأمينية الناتجة عن تخرب البروتينات في الجسم ( الحموض ا1

 ( الحموض الأمينية من الوارد الغذائي 2 

 لابية بسيطة.( اصطناع الحموض الأمينية غير الأساسية من وسائط استق3 

  

 بشكل معاكس ينقص المخزون من الحموض الأمينية بثلاثة طرق: 

 ( اصطناع بروتينات الجسم 1

 ينية لاصطناع مركبات أساسية حاوية على الآزوت ( استهلاك الحموض الأم2 

 CO2 ( تحول الحموض الأمينية إلى غلوكوز وغليكوجين والحموض الدسمة والأجسام الكيتونية أو 3 

غ من الحموض الأمينية(  100-90. على الرغم من كون مخزون الحموض الأمينية صغير )H2Oو

كغ( فإنه يشكل محول استقلاب  70كغ في ذكر وزنه  12بالمقارنة مع كمية البروتين في الجسم )حوالي 

 الآزوت في كل الجسم. 
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 protein turnoverالوارد البروتيني 

كل مستمر ومن ثم تتخرب مما يسمح بإزالة البروتينات غير يتم اصطناع معظم بروتينات الجسم بش

اعتماداً على تركيز البروتينات في الخلية الضرورية أو الشاذة. يتم تنظيم اصطناع البروتينات عادة 

ويلعب هنا تدرك البروتين دوراً ضئيلاً، ويمكن أن يتم تنظيم اصطناع البروتينات التي تكون سرعة 

 داً على تدركها الانتقائي.اصطناعها ثابتة اعتما

افية لتعويض إن كمية البروتين الكلية في جسم البالغ تبقى ثابتة بسبب كون سرعة اصطناع البروتين ك

وهي تؤدي إلى حلمهة وإعادة اصطناع  protein turnoverالبروتينات المتدركة وتسمى هذه العملية 

رعة هذا الاصطناع بشكل كبير بين البروتينات غ من بروتينات الجسم يومياً . تختلف س 400-300حوالي 

ة والبروتينات التي تنطوي بشكل فمثلاً البروتينات ذات العمر النصفي القصير )مثل البروتينات المنظم

غير صحيح( تتقوض بسرعة في حين تشكل البروتينات ذات العمر النصفي الطويل )من أيام إلى أسابيع( 

وتينات البنيوية مثل الكولاجين هي ثابتة استقلابياً ويقدر العمر النصفي معظم بروتينات الخلية. بعض البر

 لها بأشهر أو سنوات.

 protein degradationروتينات تقويض البثانياً: 

هناك مجموعتين رئيسيتين من الأنزيمات التي تقوم بتقويض البروتينات المتأذية وغير الضرورية أحدها 

والآخر في الليزوزومات  ATP-dependent ubiquitin-proteasomeهو في سيتوزول الخلية وهو 

. ATP-independent degradative enzyme systemويعرف بـ  ATPوهو غير معتمد على الـ

تساهم البروتيازوم في تقويض البروتينات داخل الخلية في حين تقوم أنزيمات الليزوزومات )مثل 

 رج الخلوية مثل بروتينات البلازما.الهيدرولاز الحمضي( بتقويض البروتينات خا

Ubiquitin  حمضًا أمينياً ويتم حفظه في جميع الكائنات حقيقية النواة  76هو عديد ببتيد يحتوي على

إلى المجموعة  ubiquitin)الخمائر والحيوانات والنباتات(. يتم وسم البروتينات التي ستتحلل بارتباط 

إضافية لتشكيل  ubiquitin. ثم يتم إضافة جزيئات lysineلأميني الأمينية من السلسلة الجانبية للحمض ا

وتقويضها من  ubiquitin. يتم التعرف على هذه البروتينات المرتبطة بعديد multiubiquitinسلسلة 

بعد إنهاء  Ubiquitin. يتم تحرير proteasomeيسمى  multisubunitقبل معقد حال بروتيني كبير 

 ubiquitinن كل من ارتباط ة استخدامه في دورة أخرى. من الجدير بالذكر أالعملية لذلك يمكن إعاد

 .ATPوتقويض البروتينات تتطلب طاقة على شكل 

 هضم البروتينات المأخوذة مع الغذاءثالثاً: 

يستهلك الإنسان معظم النتروجين من الأغذية البروتينية ولكن البروتينات هي كبيرة لا يمكن امتصاصها 

دة الذين يمكنها امتصاص الأضداد الآتية من . )ملاحظة: هناك استثناء وهو عند حديثي الولافي الأمعاء

حليب الأم(. يجب أن يتم حلمهة البروتينات أولاً منتجة ببتيدات ثنائية وثلاثية وحموص أمينية حرة يمكن 

 س والأمعاء الدقيقة.عندئذ امتصاصها. تتواجد الأنزيمات الهاضمة في ثلاثة أعضاء هي المعدة والبنكريا

 بواسطة الإفرازات المعديةهضم البروتين 

يبدأ هضم البروتين في المعدة التي تفرز العصارة المعدية الحاوية على مزيج من حمض كلور الماء 

 . pepsinogenوطليعة الببسين 
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 حتى يقوم بحلمهة البروتينات.  pH=2-3حمض كلور الماء: يكون حمض المعدة ممداً  .1

رارة يفرز من الخلايا الرئيسة من المعدة كطليعة غير فعالة ثابت بالح endopeptidasلببسين: هو ا.2

proenzyme  أوzymogen  تسمىpepsinogen  ويتحول إلى الشكل الفعال الببسين إما بواسطة

ة بسيطة أو يحفز نفسه بنفسه بواسطة جزيئات ببسين مفعلة مسبقاً. يحرر الببسين الببتيدات وكمي HClالـ

 من البروتينات الغذائية.من الحموض الأمينية الحرة 

 هضم البروتين بواسطة أنزيمات البنكرياس 

لدى دخول عديدات الببتيد الكبيرة الناتجة عن تأثير الببسين المعوي إلى الأمعاء تتحول إلى أوليغوببتيدات 

 وحموض أمينية بتأثير أنزيمات البروتياز البنكرياسية. 

ية: تملك كلا من هذه الأنزيمات نوعية للسلاسل الجانبية للحموض الأمينية القريبة من الرابطة النوع.1

الببتيدية. مثلاً يشطر التربسين الروابط الببتيدية فقط عندما يكون كربونيل الرابطة الببتيدية تابع 

 وتفرز كطلائع غير فعالة صطنع للأرجينين أو اللايزين. إن هذه الأنزيمات مثل الببسين المذكور سابقاً ت

: يتم تحرر وتفعيل طلائع أنزيمات البنكرياس تحت تأثير إفراز zymogensتحررطلائع الأنزيمات .2

 وهما هرمونات بوليبتيدية تابعة للجهاز الهضمي.  sectretinوالـ  cholecystokininالـ

( وهو enterokinaseف سابقاً بـلمعرو)ا endopeptidaseتفعيل الطلائع الأنزيمية: يحول أنزيم الـ.3

أنزيم يفرز ويتوضع على الغشاء اللمعي للخلايا المعوية، يحول طلائع أنزيمات البنكرياس 

من بروتين التربسينوجين. يحول  N)التربسينوجين إلى تربسين( عبر إزالة سداسي ببتيد من الطرف 

 سين. ى تربالتربسين المتشكل بدوره جزيئات التربسينوجين الأخرى إل

اضطرابات هضم البروتينات: تحدث لدى الأشخاص الذين يعانون من نقص في إفرازات البنكرياس 

)العائدة مثلاً إلى التهاب البنكرياس المزمن، أو التليف الكيسي أو الاستئصال الجراحي للبنكرياس( نقص 

 steatorrheaرف بـفي هضم وامتصاص الدسم والبروتينات مما يسبب ظهور غير طبيعي للدسم يع

 والبروتينات غير المهضومة في البراز

 هضم عديدات الببتيد بواسطة أنزيمات الأمعاء الدقيقة

تقطع  exopeptidasesوهي عبارة عن  aminopeptidasesإن السطح اللمعي للأمعاء الدقيقة يحوي 

 ية حرة.من عديدات الببتيد معطية ببتيدات أصغر وحموض أمين Nالحموض الأمينية من الطرف 

 امتصاص الحموض الأمينية من الأمعاء

تمتص الحموض الأمينية إلى داخل الخلايا المعوية بواسطة نظام نقل معتمد على الصوديوم على الغشاء 

ط بشوارد الهيدروجين. يتم القمي للخلية في حين يتم قبط الببتيدات الثنائية والثلاثية عبر نظام نقل مرتب

توزول إلى الحموض الأمينية التي تتحرر بدورها إلى الدوران الكبدي البابي حلمهة الببتيدات في السي

بالانتشار المسهل وبهذا تشاهد فقط الحموض الأمينية في الوريد البابي بعد تناول وجبة حاوية على 

أو تتحرر إلى الدوران العام )ملاحظة: إن الحموض البروتين. يتم استقلاب الحموض الأمينية في الكبد 

مينية ذات السلاسل المتفرعة هي مثال عن الحموض الأمينية التي لا تستقلب في الكبد وإنما تنتقل عبر الأ

 الدم إلى العضلات(.
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 لة النتروجين من الحموض الأمينيةإزارابعاً: 

، ومن ثم يتم إدخال  αتتضمن الخطوة الأولى في استقلاب الحموض الأمينية إزالة المجموعة الأمينية 

 transaminationين في مركبات أخرى ويطرح. سوف يتم هنا شرح  تفاعلين هما نقل الأمين النتروج

فاعلين هو الأمونيا والناتج النهائي لهذين الت oxidative deaminationالأمين التأكسدي  نزعأو بعملية 

 والأسبارتات وكلاهما يمثل مصدر لنتروجين البولة.

 مينية إلى غلوتاماتنقل الأمين: تحويل المجموعات الأ-1

-αإن الخطوة الأولى لاستقلاب معظم الحموض الأمينية هي نقل المجموعة الأمينية ألفا إلى مركب الـ 

مما ينتج عنه تشكل حمض كيتوني ألفا )تختلف صيغته حسب الحمض الأميني(  كيتوغلوتارات

 والغلوتامات كما هو موضح في الشكل التالي:

 

 الأمينية الفا نقل المجموعةيمثل الشكل 

في استقلاب الحموض الأمينية نتيجة تقبله لمجموعة  كيتوغلوتارات-αإن الدور الفريد الذي يلعبه الـ 

الأمين التأكسدي أو يمكن أن تمنح  نزعالأمين وتحوله إلى غلوتامات التي بدورها قد تستقلب بطريق 

ويتوسط  nonessential amino acidsالمجموعة الأمينية لاصطناع الحموض الأمينية غير الأساسية 

هيكل كربوني إلى آخر مجموعة من الأنزيمات تسمى ناقلات الأمين   تفاعل نقل المجموعة الأمينية من

aminotransferases أو تعرف أيضاً بـtransaminases تحدث عملية نقل الأمين على كل الحموض .

 مينيين اللايزين والثريونين.  الأمينية في إحدى مراحل استقلابها ما عدا الحمضين الأ

 substrate specificity of aminotransferasesنوعية ناقلات الأمين للركيزة 

يكون كل من ناقلات الأمين نوعياً لواحد أو على الأكثر بضع من المجموعات المانحة للأمين. يعطى اسم 

-لمستقبل لها هو دائماً الألفاالأنزيم اعتماداً على اسم مانح المجموعة الأمينية كون المركب ا

 alanineتوغلوتارات. إن أهم التفاعلات المحفزو بالأنزيمات الناقلة للأمين هي تلك المحفزة بأنزيمكي

aminotransferase (ALT و )aspartate aminotransferase (AST. ) 
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 نقل الزمرة الأمينية في الألانين والأسبارتات: الشكل

).alanine aminotransferase (ALT يتواجد في العديد من النسج ويحفز هذا الأنزيم نقل :

مجموعة الأمين من الألانين إلى ألفا كيتوغلوتارات وينتج عن التفاعل البيروفات والغلوتارات. وهذا 

 ALTالتفاعل عكوس بسهولة ولكن أثناء تقويض الحموض الأمينية يعمل أنزيم 

مات التي تعمل كملتقط للآزوت من شكيل الغلوتا)كغيره من ناقلات الأمين( باتجاه ت

 الألانين.  

)aspartate aminotransferase (AST هو استثناء للقاعدة المعروفة عن :

 ASTناقلات الأمين التي تنقل المجموعة الأمينية إلى الغلوتامات، حيث ينقل الـ

الأسبارتات التي  المجموعات الأمينية من الغلوتامات إلى الأوكزالوأسيتات مشكلاً 

 أيضاً عكوس( ASTتعمل كمصدر للآزوت في حلقة البولة. )ملاحظة: تفاعل الـ

 آلية عمل ناقلات الأمين:

تتطلب كل ناقلات الأمين التمامة الأنزيمية الفوسفات بيريدوكسال وهو مشتق من  

لى إوتعمل ناقلات الأمين على نقل المجموعة الأمينية من حمض أمينية  B6الفيتامين 

البيريدوكسال فوسفات متحولة إلى بيريدوكسامين فوسفات. يشكل البيريدوكسامين 

الألفا كيتو محولاً إياه إلى حمض أميني حمض ضمن التميمة الأنزيمية يتفاعل مع 

. يبين الشكل التالي مثالاً وبنفس الوقت يعود البيرويدوكسامين إلى شكله الألدهيدي

 .ASTعن كيفية التفاعل المحفز بـ

 الشكل يوضح ناقلات الأمين

 القيمة التشخيصية لناقلات الأمين في البلازما:

ن ناقلات الأمين هي أنزيمات داخل خلوية ولهذا تكون مستوياتها في البلازما ضئيلة معبرة عن التحرر إ

الأمين  البسيط للمكونات الخلوية أثناء عمليات التجدد الخلوي الطبيعية. يشير ارتفاع تراكيز ناقلات
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الرضوح الميكانيكية أو الأمراض  البلازمية إلى حدوث أذية في الخلايا الغنية بهذه الأنزيمات فمثلاُ تؤدي

التي تسبب انحلال الخلية إلى تحرر الأنزيمات داخل الخلوية إلى الدم ومن بين هذه الانزيمات تمثل 

 البلازما. أنزيمات ذات قيمة تشخيصية خاصة عند تواجدها في ALTو  ASTالـ

البلازمية في كل الأمراض  ALTو  ASTترتفع مستويات  الأمراض الكبدية:

الكبدية تقريباً ولكنها تكون مرتفعة جداً في الأمراض المسببة لتنخر الخلايا الكبدية 

مثل التهاب الكبد الفيروسي والأذية السمية والوهط الدوراني المطول. يعتبر 

أكثر  ASTللأمراض الكبدية ولكن يعتبر الـ ASTأكثر نوعية من الـ ALTالـ

. يساعد قياس ASTميات أكبر من الـحساسية بسبب أن الخلايا الكبدية تحوي ك

يبين الشكل التالي التحرر الأنزيمات بشكل متتابع بتحديد طبيعة الأذية الكبدية. 

إلى المصل بعد إعطاء جرعة من سم كبدي )لاحظ أن ارتفاع  ALTالمبكر للـ

ينتج عن أذية الخلية الكبدية التي تسبب نقص في  يتأخر وهو يروبين المصليالبيل

  قرن البيليروبين وطرحه( ىكبد علقدرة ال

 إلى المصل بعد إعطاء سم كبدي ALTالتحرر المبكر للـ

قد ترتفع ناقلات الأمين في أمراض غير كبدية مثل احتشاء العضلة القلبية  الأمراض غير الكبدية:

 العضلية. ولكن يمكن تمييز هذا الأمراض من الأعراض السريرية عن الأمراض الكبدية. والأمراض

 نزع الأمين التأكسدي-2

نقل الأمين التي يتم فيها نقل المجموعة الأمينية، تتحرر المجموعة الأمينية بشكل  على عكس تقاعلات

علات في الكبد والكلية وينتج عنها الأمين التأكسدي. تحدث مثل هذه التفا نزعأمونيا )نشادر( عند حدوث 

تي تستخدم كمصدر )التي تدخل في تفاعلات الاستقلابية لإنتاج الطاقة( والأمونيا )ال αالأحماض الكيتونية 

 للنتروجين في اصطناع البولة(

  glutamate dehydrogenaseأنزيم 

ي النهاية إلى مركب الغلوتامات كما ذكر سابقاً في الأعلى تنتقل المجموعات الأمينية للحموض المينية ف

 نزععل كيتو غلوتارات. تنفرد الغلوتامات بكونها تدخل بسرعة في تفا αبواسطة نقل الأمين إلى مركب 

. وبالتالي ينشأ هنا طريق استقلابي جديد الأمين التأكسدي بفعل تخفيز أنزيم الغلوتامات ديهيدروجيناز

موض الأمينية بشكل أمونيا نتيجة التفاعلات المتتالية لنقل تتحرر فيه المجموعات الامينية لمعظم الح

كيتو غلوتارات(  αالأمينية بمركب الأمين )التي تنتج عنها ارتباط المجموعات الأمينية من الحموض 

 ـ نزعومن ثم حدوث   كيتو غلوتارات(. αالأمين التأكسدي على الغلوتامات )الذي ينتج عنه إعادة تشكيل ال
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فريدية كونه من الممكن أن يستعمل التمائم الأنزيمية: يتميز أنزيم الغلوتامات ديهيدروجيناز بخاصية 

 + كتمائم أنزيمية. NADP+ أو الـNADالـ

كيتو  αامات و اتجاه التفاعل: يعتمد اتجاه التفاعل على التراكيز النسبية لمكونات التفاعل من غلوت

والأمونيا والنسبة بين الشكل المؤكسد والمرجع للتمائم الأنزيمية. فعلى سبيل المثال بعد تناول  غلوتارات

وجبة غذائية غنية بالبروتين ترتفع تراكيز الغلوتامات في الكبد ويحدث التفاعل باتجاه تحطيم الحموض 

اصطناع حموض أمينية ن أن يتجه التفاعل نحو ( كما يمكAالأمينية وتشكيل الأمونيا )الشكل السابق 

  αأخرى بدءاً من الـحموض الكيتونية 

 نقل الأمونيا إلى الكبد

هناك آليتان لنقل الأمونيا من النسج المحيطية إلى الكبد كي تتحول إلى بولة. أولها الموجودة في معظم 

إلى مع الغلوتامات متحولة  ويربط الأمونيا glutamine synthetaseالنسج وهي تستعمل أنزيم الـ

وتتضمن تفاعل نقل الأمين محولة ي غلوتامين و ثانيها هي آلية نقل موجودة في العضلات بشكل رئيس

البيروفات إلى ألانين وينقل الألانين مع الدم إلى الكبد حيث يتحول هناك إلى بيروفات بعملية نقل الأمين 

صطناع الغلوكوز الذي يدخل الدم عمليات تشكيل السكر وا ثانية ويمكن استخدام البيروفات في الكبد عبر

 .glucose-alanine cycleألانين -ويذهب إلى العضلات للاستهلاك ويسمى هذا بحلقة الغلوكوز

  Urea Cycleحلقة البولة خامساً: 

 إن حلقة البولة هي الطريقة الرئيسي للتخلص من المجموعات الأمينية المشتقة من الحموض الأمينية

 من المركبات الحاوية على البول الموجودة في البول.% 90وهي تمثل حوالي 

 تفاعلات حلقة البولة

يحدث أول تفاعلين من تفاعلات الحلقة في الميتوكوندريا )المتقدرات( ولكن باقي التفاعلات تحدث في 

أيضاً مما يؤمن تشكل السيتوزول . )ملاحظة: يتواجد أنزيم الغلوتامات ديهيدروجيناز في المتيوكوندريا 

 الأمونيا للارتباط بالكاربامويل فوسفات(.

 تشكل الكاربامويل فوسفات-1

و يتطلب  carbamoyl phosphate synthease Iيتشكل مركب الكاربامويل فوسفات بفعل أنزيم 

نزع الأمين ربامويل فوسفات عن تفاعل .  تنتج الأمونيا الداخلة في تركيب الكاATPالتفاعل جزيئتي 

للغلوتامات )كما ذكر سابقاً(، وبالنهاية تدخل ذرة النتروجين المشتقة من هذه الأمونيا في تركيب  التأكسدي

أستيل  -Nإلى مركب  carbamoyl phosphate synthease Iالبولة الناتجة في النهاية. يحتاج أنزيم 

لا  carbamoyl phosphate synthease IIهناك أنزيم آخر  غلوتامات من أجل فعاليته )ملاحظة:

 أستيل غلوتامات وهو يقوم باصطناع البيريميدنات ويوجد في السيتوبلاسما(.-Nيحتاج الـ

 تشكيل السيترولين-2

الأساسية التي تشترك في هما من الحموض الأمسنية  Ornithineإن كلاً من السيترولين والأورنيثين 

ولة ولكنها لا تدخل في تركيب البروتين بسبب عدم وجود كودونات تشفر هذه الحموض حلقة اصطناع الب

الأمينية. يدخل الأورنيثين في حلقة البولة ويعاد توليده من جديد في كل مرة في حلقة البولة. إن تحرر 
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ويتشكل  ( يدفع التفاعل باتجاه الأمامPiت )بشكل الفوسفات عالية الطاقة من مركب الكاربامويل فوسفا

 السيترولين الذي يغادر الميتوكوندريا إلى السيتوبلاسما .

 

 urea cycleتفاعلات حلقة البولة 

 argininosuccinateاصطناع الأرجينينوسكسينات -3

من  α. تشكل المجموعة الأمينية يتكاثف السيترولين مع مركب الأسبارتات مشكلاً الأرجينينوسكسينات

ة في النهاية. يتحرض تشكيل الأسبارتات مصدراً لذرة النتروجين الثانية في البولة الناتج

 ATPويكون هذا الجزيء هو جزيء الـ PPiو  AMPإلى  ATPالأرجينينوسكسينات بفعل تحلل جزيء 

 الثالث والأخير الذي يستهلك في حلقة البولة.
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 cleavage of argininosuccinateوسكسينات تحطيم الأرجينين-4

يعد الأرجينين  fumarateومارات والف arginineيتحطم الأرجينوسكسينات متحولاً إلى الأرجينين

في تفاعلات متنوعة كأن  المتشكل بهذا التفاعل طليعة جاهزة لتشكيل البولة في حين تدخل الفومارات

تنتقل بدورها إلى الميتوكوندريا لتدخل في حلقة كريبس أو قد تتأكسد المالات  malateإلى مالات  تتحلمه

 والتي يمكن أن تتحول إلى غلوكوز أو أسبارتات.  oxaloacetateات في السيتوبلاسما إلى أوكزالوأسيت

 تحطيم الأرجينين إلى أورنيثين وبولة-5

أنزيم الأرجيناز بشكل حصري  يوجدجزيئة الأرجينين إلى أورنيثين وبولة.  arginaseطر أنزيم الـيش

لكبد يستطيع تحطيمه في حين فقط ا في الكبد وبناء على ذلك فإن النسج تقوم باصطناع الأرجينين

 الشكل السابق: حلقة البولة(.يرجى الاستعانة بواصطناع البولة )

 مصير البولة

تنتشر البولة من الكبد وتنتقل عبر الدم إلى الكلى حيث يتم تصفيتها وإطراحها في البول، كما يصل جزء 

م اليورياز الجرثومي. نزيبواسطة أ 3NHونشادر  2COمن البولة إلى الأمعاء عبر الدم وتنقسم هناك إلى 

مع البراز ويتم امتصاص الجزء الآخر ثانية إلى الدم. في حالة القصور جزء من النشادر المتشكل يطرح 

الكلوي ترتفع تراكيز البولة في الدم مما يجعل كمية أكبر منها تنتقل من الدم إلى الأمعاء حيث يصبح عمل 

 hyperammonemiaويساهم في ارتفاع الأمونيا الدموي  لدمأنزيم اليورياز مصدراً هاماً للأمونيا في ا

لدى مرضى القصور الكلوي. يعطى النيومايسين الفموي لهؤلاء المرضى مما ينقص من الجراثيم المعوية 

 المسؤولة عن إنتاج النشادر.

 التفاعل الإجمالي لحلقة البولة: 

O2ADP + AMP + 2Pi + PPi + 3H > Urea + fumarate + 2----+ 3ATP  2+ CO 3Aspartate + NH   

  carbamoyl phosphate synthaseأسيتيل غلوتامات هو محفز هام لأنزيم  -Nتنظيم حلقة البولة: 

I المرحلة الأهم في حلقة البولة وترتفع تراكيز هذا المركب بعد تناول وجبة غنية  وهو الذي يتواسط

 بالبروتين مما يزيد معدل اصطناع البولة.

 استقلاب الأمونيا: سادساً 

على الرغم من دخول الأمونيا في تشكيل البولة في الكبد يجب أن تبقى مستويات الأمونيا في الدم منخفضة 

( ولو بشكل طفيف ساماً hyperammonemiaراكيزها )المعروف بـقدر الإمكان بسبب كون ارتفاع ت

طتها التخلص من النتروجين من النسج توجد آليات استقلابية يتم بواسللجهاز العصبي المركزي. لهذا 

 المحيطية إلى الكبد لطرحها بشكل بولة وتحافظ بنفس الوقت على تركيز الأمونيا منخفضاً في الدوران.

 الأمونيامصادر 

تنتج الأمونيا عن استقلاب العديد من المركبات في الجسم أهمها من حيث الكمية الحموض الأمينية التي 

 للأمونيا لا سيما في الغذاء الغني بالبروتينات.تمثل المصدر الأساسي 

يجة تنتج الأمونيا من العديد من النسج لا سيما الكبد من الحموض الأمينية نت من الحموض الأمينية-1

 عمليات نقل الأمين وتفاعلات الغلوتامات ديهيدروجيناز المشروحة سابقاً 
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مين نتيجة فعل الأنزيم الكلوي الغلوتاميناز ، ويطرح تتشكل الأمونيا في الكلى من الغلوتا من الغلوتامين-2

وهي تشكل آلية هامة لضبط التوازن الحمضي القلوي في  +NH4 معظم هذه الأمونيا في البول بشكل

الجسم. تنتج الأمونيا أيضاً من حلمهة الغلوتامين بفعل أنزيم الغلوتاميناز المعوي وتحصل المخاطية 

 من الدم أو من البروتينات الغذائية.المعوية على الغلوتامين إما 

 

 حلمهة الغلوتامين مشكلاً الأمونيا    أسيتيل غلوتامات     -Nاصطناع وتدرك 

تحطم الجراثيم المعوية البولة منتجة الأمونيا التي تمتص وتنتقل عبر من فعل الجراثيم في الأمعاء -3

 الوريد البابي إلى الكبد حيث تتحول هناك إلى بولة.

 من الأمينات الغذائية أو من الهرمونات أحاديات الأمين بفعل أنزيم أمين أوكسيداز.تنتج  ن الأميناتم-4

عند استقلاب الأسس الأزوتية البيورينية والبيريميدينية تتحرر  من البيورينات والبيريميدنات-5

 المجموعات الأمينية المتصلة بالحلقات في بنيتها بشكل أمونيا.

على الرغم من الإنتاج المستمر للأمونيا في العديد من النسج فإن تراكيزها  ي الدورانالأمونيا فنقل 

من الدم في الكبد ، إضافة إلى أن معظم النسج خاصة الدورانية تبقى منخفضة جداً بسبب الإزالة السريعة 

 س بشكل أمونيا حرة.العضلات تحرر آزوت الحموض الأمينية بشكل غلوتامين أو ألانين ولي

إن ارتفاع تراكيز الأمونيا في الدم يشبب أعراض التسمم بالأمونيا والتي تتضمن الرجفان  رط أمونيا الدمف

 واضطرابات الكلام واضطرابات الرؤية، ويمكن أن تسبب التراكيز العالية من الأمونيا السبات والموت

ونيا إلى تحول التفاعل المتوازن يز المرتفعة من الأميعزى التأثير السمي للتراك آلية السمية بالأمونيا

 :للغلوتامات ديهيدروجيناز باتجاه تشكيل الغلوتامات

α-Ketoglutarate + NADPH + H+ + NH3 ↔ glutamate + NADP  

هو وسيط رئيسي في حلقة كريبس مما يؤدي إلى و إن حدوث هذا ينهي تراكيز الألفا كيتوغلوتارات

. يعتبر الدماغ أكثر حساسية لارتفاع تراكيز الأمونيا كونه يعتمد ATPـنقصان الأكسدة الخلوية وإنتاج ال

 على حلقة كريبس )حلقة حمض السيتريك( للمحافظة على مستوى عال من إنتاج الطاقة.
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 المحاضرة التاسعة

 لكربوني للحموض الأمينيةاستقلاب الهيكل ا

زالة المجموعة الأمينية متبوعةً بتقويض يتم استقلاب الحموض الأمينية العشرين في البروتينات عبر إ

الهيكل الكربوني المتبقي، وينتج عن تقويض الهياكل الكربونية الناتجة من الحموض الأمينية سبع مركبات 

،  pyruvate،البيروفاتketoglutarateα-كيتوغلوتارات oxaloacetate  ،- αهي: أوكزالوأسيتات

 Succinylوالسكسنيل  CoA، أسيتوأسيتيل CoA Acetyl CoA، أسيتيل  fumarateوماراتف

CoA CoA تدخل هذه المركبات السبل الاستقلابية وينتج عنها إما اصطناع الغلوكوز أو الدسم أو ينتج .

 بر حلقة حمض السيتريك. وماء ع CO2عنها الطاقة عبر أكسدتها إلى 

 استقلاب الهيكل الفحمي للحموض الأمينية 

  glucogenicوالمولدة للغلوكوز  ketogenicلمولدة للكيتون الأمينية ا الحموضأولاً: 

يمكن تصنيف الحموض الأمينية على أنها إما مولدة للكيتون أو مولدة للغلوكوز وذلك حسب النواتج 

الاستقلابي )ملاحظة: تصنف الحموض الأمينية أيضاً كحموض أساسية أو غير أساسية النهائية للطريق 

 رة على اصطناعها في الجسم البشري(.وذلك اعتماداً على القد

 ketogenicالحموض الأمينية المولدة للكيتون  •

إلى وهي حموض أمينية ينتج عن استقلابها أسيتوأسيتات أو أحد طلائعه )أي المركبات التي تؤدي  

. إن الأسيتوأسيتات هو واحد من الأجسام الكيتونية  CoAأو الأسيتوأسيتيل  CoAتشكله( من الأسيتيل 

والأسيتون. يعتبر اللوسين والليزين الحمضين  hydroxybutyric acid-3ـالثلاثة التي تضم أيضاً ال

 بشكل صرف. الأمينيين الوحيدين المولدين للكيتون

 glucogenicالحموض الأمينية المولدة للغلوكوز  •

قلابها البيروفات أو أحد الوسائط في حلقة حمض وهي تشمل الحموض الأمينية التي ينتج عن است

)كما هو  glycogenicأو  glucogenicوهي تعرف بـ (أو الأسيتوأسيتيل الأسيتيل)غير  السيتريك

: تصنيف الحموض الأمينية(. تعتبر هذه الوسائط ركائز لعملية اصطناع الغلوكوز في موضح في الشكل

 الجسم وبالتالي تؤدي إلى تشكل الغليكوجين في الكبد والعضلات.

 

 ض الأمينيةالشكل يوضح تصنيف الحمو
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 وض الأمينيةمشكل استقلاب الحال

 الحموض الأمينية المولدة للأوكزالوأسيتات -1

بفعل أنزيم الأسباراجيناز محرراً الأمونيا  asparaginesيتحلمه الٍأسباراجين : الأسباراجين

 الأسبارتات، وتفقد الأسبارتات مجموعتها الأمينية عبر تفاعلات نقل الأمين متحولة إلى أوكزالوأسيتات.و
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 ستقلاب الأسباراجين والأسبارتاتيوضح ا الشكل

 الحموض الأمينية المولدة لألفا كيتوغلوتارات -2

يتحول الغلوتامين إلى غلوتامات وأمونيا بفعل أنزيم الغلوتاميناز، ومن ثم تتحول الغلوتامات  الغلوتامين

 .ات ديهيدروجينازبفعل أنزيم الغلوتام نزع الأمين التأكسديإلى ألفا كيتوغلوتارات بعمليات نقل الأمين أو 

يتأكسد عبر مركب وسيط إلى غلوتامات والتي تتحول إلى ألفا كيتوغلوتارات بعمليات نقل  البرولين

 بفعل أنزيم الغلوتامات ديهيدروجيناز )كما مر سابقاً( نزع الأمين التأكسديالأمين أو 

في الكبد كجزء  اً الأورنيثين ويحدث هذا التفاعليتحطم الأرجينين بفعل أنزيم الأرجيناز منتج الأرجينين

-glutamate-γمن حلقة البولة )كما ذكر سابقاً( وتحدث على الأورنيثين عملية نقل الأمين متحولاً إلى 

semialdehyde  .الذي يتحول بدوره إلى ألفا كيتوغلوتارات  

formiminoglutamate -Nيزال الأمين من الهيستيدين ومن ثم يتحلمه إلى مركب  الهيستيدين

(FIGluالذ )ي يمنح مجموعته الـformimino  إلى مركب تتراهيدروفولات تاركاً الغلوتامات التي

بفعل أنزيم  نزع الأمين التأكسديتتحول ، كما ذكرنا سابقاً، إلى ألفا كيتوغلوتارات بعمليات نقل الأمين أو 

 الغلوتامات ديهيدروجيناز.

 

 لهيستيدينيوضح تقويض االشكل 
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 الأمينية المولدة للبيروفاتموض الح -3

 يفقد الألانين مجموعته الأمينية بعمليات نقل الأمين مولداً البيروفات  الألانين

أو قد يتحول إلى غلايسين و  serine dehydrataseيمكن أن يتحول إلى بيروفات بفعل أنزيم سيرين 

 .  N5, N10 methylenetetrahydrofolateمركب 

 +. NH4و  CO2:يتحول إلى سيرين بإضافة مجموعة مثيلين أو قد يتأكسد إلى سينغلي

 CoAقد يتحول إلى بيروفات أو ألفا كيتوغلوتارات الذي يشكل السكسينيل  الثريونين

 

 يوضح تقويض الآلانين الشكل

 

 يوضح تقويض الغليسينالشكل 

 حموض الأمينية المولدة للفوماراتال -4

إلى الفينيل ألانين تحوله   hydroxylationإن إضافة مجموعة هيدروكسي  الفينيل ألانين والتيروزين

وهو يمثل أول خطوة  phenylalanine hydroxylaseإلى تايروزين، ويتم ذلك بتحريض من أنزيم 

يروزين منتجة في نيل ألانين، وبناء على هذا تندمج الطرق الاستقلابية للفينيل ألانين والتفي استقلاب الفي

  ketogenicيروزين مولدة للكيتونومارات و الأسيتوأسيتات، وبهذا يكون الفينيل ألانين والتالنهاية الف

 اً. مع glucogenicمولدة للسكر و
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 يوضح تقويض الفينيل ألانينالشكل 

يروزين بحدوث أمراض الفينيل ألانين والت استقلابلأنزيمات  الوراثي العوزرتبط ي الأعواز الوراثية

 albinisimوالبهاق  alkaptonuriaوبيلة الألكابتون  phenylketonuria (PKU)بيلة الفينيل كيتون 

 CoA :succinyl CoAلحموض الأمينية المولدة للسكسنيل ا -5

وهو عبارة عن  CoAقويض المثيونين والفالين والأيزولوسين والثريونين إلى تشكل السكسنيل يؤدي ت

 وسيط في حلقة حمض السيتريك كما أنه مركب مولد للسكر.

( وهو SAM-S) adenosylmethionineإلى مركب  يالكبريتيتحول هذا الحمض الأميني  المثيونين

 ل في استقلاب أحاديات الكربون.المانح الرئيسي لمجموعة المثي

 S-adenosylmethionine (SAMمشكلاً  ATPيتكاثف المثيونين مع جزيئة  :SAMاصطناع الـ

 . ATPجزيئات  3وهو مركب عالي الطاقة رغم عدم احتوائه على فوسفات ولكن تشكله يحتاج تحلل 

 SAMإلى الكبريت )الثلاثي الروابط( في الـإن مجموعة المثيل المرتبطة  مجموعة المثيل المنشطة:

هي منشطة ويمكن أن تنتقل إلى العديد من المركبات المتقبلة الأخرى عبر ارتباطها إلى ذرات أوكسيجين 

-Sالمثيل مركب وسيط هو أو آزوت ولكن ممكن أن ترتبط أحياناً مع ذرات كربون. ينتج عن انتقال 

adenosylhomocysteine ونين.وهو نظير للمثي 

 ـ :SAMحلمهة الـ إلى هوموسيستين  S-adenosylhomocysteineبعد منح مجموعة المثيل يتحلمه ال

 والأدينوزين، وهنا يخضع الهوموسيستين لمصيرين: 

ب يرتبط الهوموسيستين مع ثريونين منتجاً مرك :cysteineين ئاصطناع السيست •

cystathionine كيتوغلوتارات وسيستين ، وبالتالي يتحول السيرين نتيجة -الذي يتحلمه إلى ألفا

هذا التسلسل من التفاعلات إلى سيستين في حين يتحول الهوموسيستين إلى ألفا كيتوغلوتارات 

مشكلة   oxidative decarboxylationإزالة كربوكسيل تأكسدية التي تخضع لعملية 

 . CoAبدوره إلى سكسنيل  CoA. يتحول البروبيونيل CoA البروبيونيل

-N5موسيستين أن يستقبل مجموعة مثيل من الـيمكن للهو إعادة اصطناع المثيونين: •

methyltetrahydrofolate (N5-methyl THF)  في تفاعل معتمد على التميم الأنزيمي

methylcobalamine  المشتق من الفيتامينB12ين المثيل من مشتق فيتام . تنقل مجموعة

B12 ـإلى الهوموسيستين ويعاد ربط الكوبالامين مع مجموعة مثيل من الN5-methyl THF. 
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 يوضح تدرك وإعادة اصطناع المثيونين  الشكل

  CoAعبارة عن حموض أمينية ذات سلاسل جانبية متفرعة تولد السكسينيل  الأيزولوسينو الفالين

ول إلى الذي يتح ketobutyrate-αيتحول الثريونين عبر إزالة الماء إلى ألفا كيتوبيوتيرات  ونينيالثر

نين إلى بيروفات كما ذكر ( )ملاحظة: يمكن أن يتحول الثريوCoA (propionyl CoAبروبيونيل 

 سابقاً( بينهما إلى أقسام متساوية.

 CoAوالأسيتوأستيل  CoAالحموض الأمينية المولدة للأسيتيل  -6

مباشرة بدون توسط  CoAأو الأسيتوأسيتيل  CoAتشكل الحموض الأمينية الأربعة التالية الأسيتيل 

أثناء  CoAروزين أن ينتجا الأسيتوأسيتيل البيروفات. وكما ذكرنا سابقاً يمكن للفينيل ألانين والتاي

 تقويضهما وبالتالي هناك ستة حموض أمينية مولدة للكيتون. 

و  CoAمولد للكيتون بشكل صرف أثناء تقويضه حيث يشكل الأسيتوأسيتيل هو حمض أميني  لوسين

الحموض  . إن الخطوات الأولى في تقويض اللوسين مشابهة لتلك المستخدمة لتقويضالأسيتوأسيتات

 الأمينية ذات السلاسل المتفرعة. 
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  CoAلأسيتيلهو حمض أميني مولد للكيتون ومولد للسكر كونه ينتج عن استقلابه ا الأيزولوسين

. إن الخطوات الثلاثة الأولى في تقويض الأيزولوسين مماثلة لتلك المستخدمة CoAوالبروبيونيل 

 والفالين واللوسين. لتقويض الحموض الأمينية ذات السلاسل المتفرعة 

 . CoAهو حمض أميني مولد للسكر بشكل صرف كونه يعطي الأسيتوأسيتيل  يزينالل

 .CoAربتوفان إلى الأسيتوأسيتيل يتحول التالتربتوفان 

 تقويض الحموض الأمينية ذات السلاسل المتفرعة

ة الضرورية التي لا يمكن إن الحموض الأمينية الأيزولوسين واللوسين والفالين هي من الحموض الأميني

يطية اصطناعها في الجسم، ويختلف استقلابها عن باقي الحموض الأمينية بأن تقويضها يتم في النسج المح

 ولا سيما العضلات عوضاً عن الكبد. وسيتم شرح تقويضها معاً كونها تشترك بطريقة التقويض. 

  نقل الأمين

  branched-chain α-amino acid aminotransferaseيتم تحفيز نقل الأمين منها بواسطة أنزيم 

  oxidative decarboxylationإزالة الكربوكسيل التأكسدية

ألفا المشتقة من اللوسين والفالين -تتم فيه إزالة مجموعة الكربوكسيل من الحموض الكيتونية

 branched-chain α-keto dehydrogenaseوالأيزولوسين ويحفز هذا التفاعل أنزيم معقد هو 

complex فات وهو يستعمل الثيامين بيروفوسفات كأحد تمائمه الأنزيمية. يشبه هذا التفاعل تحول البيرو

. من الممكن أن يحدث عوز وراثي  CoAكيتوغلوتارات إلى سكسينيل -وأكسدة الألفا CoAإلى أسيتيل 

ض الكيتونية المتفرعة مسبباً تراكم الحمو branched-chain α-keto dehydrogenaseأنزيم  في 

لة شراب القيقب السلسلة في البول معطياً البول رائحة الحلويات ويعرف هذا العوز الوراثي باسم بي

maple-syrup urine disease . 

 dehydrogenationإزالة الهيدروجين 

غير  تحدث أكسدة لسلاسل الحموض الكيتونية المتشكلة في المرحلة السابقة معطية جذور حموض دسمة

 مشبعة. 

 النواتج النهائية

ولداً للكيتون مما يجعله م CoAنيل يوالسكس CoAلوسين إلى تشكل الأسيتيل يزويؤدي تقويض الإ

وبهذا فهو مولد للسكر في حين يستقلب اللوسين إلى أسيتوأسيتات  CoAوالسكر. يعطي الفالين السكينيل 

 .للكيتونوبهذا فهو مولد  CoAوالأسيتيل 
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 الأخيرة اشرةالمحاضرة الع

 انقلاب الحموض الأمينية إلى منتجات متخصصة

يزيولوجية ف المركبات الحاوية على الآزوت والتي لها وظائفتعتبر الحموض الأمينية طلائع للعديد من 

 الهرمونات، البيورينات والبيريميدينات  البورفيرينات النواقل العصبية مركباتهامة تتضمن هذه ال

 creatineالكرياتين  -1

فوسفات الكرياتين، وهو المشتق المفسفر من الكرياتين في العضلات وهو عبارة عن مركب عالي  يوجد

محولاً  ADPالطاقة يمكن أن يمنح وبشكل عكوس مجموعة فوسفات إلى الـ

هذا creatine kinase (CK). يحفز أنزيم الكرياتين كيناز  ATPإياه إلى 

لكنه سريع ويمكن أن يستعمل ضئيل والتفاعل مؤمناً مخزوناً عالي الطاقة و

خلال الدقائق القليلة الأولى  ATPللمحافظة على المستويات داخل الخلوية للـ

من التقلص العضلي الشديد.  ملاحظة: إن وجود الكرياتين كيناز في البلازما 

هو دليل على حدوث أذية نسيجية ويستعمل في تشخيص احتشاء العضلة 

 القلبية(.

 تيناصطناع الكريا

يصطنع الكرياتين من الغلايسن ومجموعة الغوانيدينو في الأرجنين إضافة 

، ويتم فسفرة  S-adenosylmethionineإلى مجموعة متيل من الـ

الكرياتين إلى كرياتين فوسفات والذي يعرف أيضاً بفوسفوكرياتين 

phosphocreatine بفعل الكرياتين كيناز باستعمال الـATP  كمانح

الـفوسفوكرياتين كمخزن للفوسفات عالي الطاقة )ملاحظة: عمل للفوسفات. ي

 إن مستوى الفوسفوكرياتين يتناسب طرداً مع الكتلة العضلية(.

 تدرك الكرياتين

يتحول الكرياتين والفوسفوكرياتين بشكل تلقائي بطيء وثابت إلى 

كرياتينين الذي يطرح في البول، وتتناسب كمية الكرياتينين التي تطرح 

ل مع الكمية الكلية للفوسفوكرياتين في الجسم ، ولذلك يمكن البوعبر 

استخدامه كتقدير للكتلة العضلية في الجسم. عندما تتناقص الكتلة العضلية 

لأي سبب )مثل الشلل أو الضمور العضلي( ينقص محتوى البول من 

الكرياتينين المطروح، بشكل مشابه إن أي ارتفاع في كرياتينين الدم هو 

س لحدوث الفشل الكلوي كون الكرياتينين يطرح من الدم حسا مؤشر

ميلي مول من  15بسرعىة عبر الكلى . يطرح الذكر البالغ حوالي 

الكرياتينين في اليوم وإن ثبات هذا الإطراح يمكن أن يستخدم لاختبار 

ساعة، فإذا كانت كمية الكرياتينين قليلة  24عينات البول المجموع خلال 

 يلاً على عينة غير مأخوذة بشكل مثالي.ا دلجداً يكون هذ

 

   تدرك الكرياتين اصطناعالشكل 
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  Synthesis of histamine اصطناع الهيستامين-2

الهيستامين هو رسول كيميائي يتوسط العديد من الاستجابات الخلوية بما فيها 

في  التفاعلات الالتهابية والتحسسية والإفراز المعدي وأحياناً النقل العصبي

أجزاء من الدماغ. لا يوجد تطبيقات سريرية للهيستامين بحد ذاته ولكن هناك 

يستامين ولها تطبيقات علاجية العديد من المركبات التي تستهدف آلية عمل اله

هامة. إن الهيستامين هو موسع وعائي فعال ويتشكل نتيجة إزالة الكاربوكسيل 

كنيتجة للتفاعلات التحسسية  mast cellsمن الهيستيدين ويطرح من الخلايا الـ

 أو الرضوح.

 

 الاصطناع الحيوي للهيستامين 

 serotoninالسيروتونين -3

 hydroxytryptamine-5هيدروكسي تربتامين  -5يعرف السيروتونين أيضاً، 

وهو يصطنع ويخزن في مواقع عديدة في الجسم، ولكن توجد أكبر كمية من 

في حين توجد كميات أقل منه في الصفيحات السيروتونين في المخاطية المعوية 

ظائف الفيزيولوجية والخلايا العصبية المركزية. يملك السيروتونين العديد من الو

مثل دوره في الإحساس بالألم والتصرفات الطبيعية وغير الطبيعية وتنظيم النوم 

وحرارة الجسم وضغط الدم، ويصطنع السيروتونين من التربتوفان بعد إضافة 

وعة هيدروكسيل في تفاعل مشابه لهدركسلة الفينيل ألانين إلى تايروزين بفعل مجم

وفي تفاعل اصطناع السيروتونين يتحول مركب   زكسيلاأنزيم فينيل ألانين هيدرو

 هيدروكسي تربتوفان إلى سيروتونين بعد إزالة مجموعة  الكربوكسيل.-5

 الكاتيكولأمينات-4

)الأدرينالين( هي أمينات فعالة فيزيولوجياً  يبينفرينالدوبامين والنورإيبينفرين والإ 

تسمى الكاتيكولأمينات. يعمل الدوبامين والنورإيبينفرين كنواقل عصبية في الدماغ 

 والجهاز العصبي اللاإرادي في حين يتم أيضاً اصطناع والنورإيبينفرين والإيبينفرين في الغدة الكظرية.
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 الفيزيولوجية التأثيرات

ارج الجهاز العصبي المركزي ومشتقه الناتج عن المتيلة الإيبينفرين كمنظمات النورإيبينفرين خيعمل 

لاستقلاب الدسم والسكريات. يتحرر والنورإيبينفرين والإيبينفرين من الحويصلات المخزنة لهما في 

الغلوكوز في الغدة الكظرية تحت تأثير التعرض للخوف الشديد والتمارين الرياضية  و انخفاض مستوى 

، ويزيد النورإيبينفرين والإيبينفرين تحلل ثلاثيات الغليسيريد والغليكوجين وزيادة الحصيل القلبي  الدم

ورفع ضغط الدم. إن هذه التأثيرات هي جزء من استجابة متناسقة للطوارئ وتسمى عادة بتقاعلات القتال 

 .fight or flight reactionsأو الهرب 

 ميناتاصطناع الكاتيكولأ

كاتيكولأمينات من التيروزين الذي تضاف إليه مجموعة هيدروكسيل في البداية متحولاً إلى يصطناع ال

 3,4يدهيدروكسي فينيل ألانين ) 3،4

dihydroxyphenylalanine- DOPA ثم تزال مجموعة )

متحولاً إلى دوبامين ومن ثم تضاف  DOPAكربوكسيل من الـ

و على م هيدروكسيلاز حامجموعة هيدروكسيل )بتوسط أنزي

النحاس( متحولاً إلى نورإيبينفرين. يتشكل الإيبينفرين عندما تضاف 

( وذلك N-methylationمجموعة متيل إلى النورإيبينفرين )

 . S-adenosine methoionineباستخدام مجموعة مثيل من الـ

 تدرك الكاتيكولأمينات

ين تأكسدي يحفزه تزال فعالية الكاتيكولأمينات بفعل تفاعل نزع أم

 ( ومثيلة للأوكسيجينMAO) monoamine oxidaseأنزيم 

(O- methylation بفعل أنزيم )catechole-O-

methyltransferase (COMT ويمكن أن يحدث التفاعلان بأي )

إلى  MAOترتيب كان. تتم أكسدة الألدهيدات الناتجة عن تفاعل الـ

التفاعلات  ية النهائية لهذهالحموض الموافقة. تطرح النواتج الاستقلاب

، و VMA (vanlilylmandelic acid)في البول بشكل 

metanephrine  وnormetanephrine  . 

 

 melanineالميلانين -5

الميلانين هو صبغة تتشكل في عدد من النسج في الجسم لاسيما العين والشعر والجلد. تسمى الخلايا 

ين ليحمي الطبقة الخلوية التالية من التأثيرات ويصطنع الميلان melanocytesالمنتجة للميلانين في الجلد 

دروكسيل للتايروزين الضارة لأشعة الشمس. إن الخطوة الأولى في اصطناع الميلانين هي إضافة هي

بفعل تواسط أنزيم تيروزيناز حاو على النحاس. يعتقد أن التفاعلات التالية التي  DOPAمتحولاً إلى 

 روزيناز.يالسوداء قد تحدث بشكل تلقائي أو نتيجة تحفيز أنزيم التتؤدي إلأى تشكل الصبغة البنية أو 

 

 نهاية المحاضرات
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 وحهقت كرٌبس  (Glycolysis)  ححهم انغهىكىز

 أولاً: ححهم انغهىكىز

زشنٞو ىر٘ىٞذ اىطبقخ إػبفخ ثٖذف و اىغي٘م٘ص رقً٘ مو الأّغغخ ثؼَيٞخ رحي نمحت عبمت عه ححهم انغهىكىز -1

ٍشمجبد ٗعطٞخ ػذٝذح رذخو فٜ رفبػلاد اعزقلاثٞخ أخشٙ. ٝشنو رحيو اىغي٘م٘ص ٍح٘س اعزقلاة اىغنبمش 

لأُ ٍؼظٌ اىغنبمش اىزٜ ّحظو ػيٖٞب ػِ ؽشٝق اىغزاء َٝنِ أُ رزح٘ه ىغي٘م٘ص. ٝقغٌ رحيو اىغي٘م٘ص ٗرىل 

و اىٖ٘ائٜ يإىٚ رحيو ٕ٘ائٜ ٗلإ٘ائٜ حغت ر٘فش الأٗمغٞغِٞ حٞش رنُ٘ اىجٞشٗفبد ٕٜ اىَْزظ اىْٖبئٜ ىيزح

ىَْزغخ فٜ حبىخ اىزحيو اىلإ٘ائٜ ٗاىلامزبد اىَْزظ اىْٖبئٜ ىيزحيو اىلإ٘ائٜ. ثبىشغٌ ٍِ أُ ٍشدسد اىطبقخ ا

أقو ثنضٞش ٍِ اىزحيو اىٖ٘ائٜ إلا أّٔ ٗعٞيخ ٕبٍخ ىز٘ىٞذ اىطبقخ ىيخلاٝب غٞش اىحبٗٝخ ػيٚ ٍٞز٘مّ٘شٝخ مبىنشٝبد 

  اىحَش أٗ فٜ حبه ػ٘ص الأٗمغٞغِ.

 حفبعلاث ححهم انغهىكىز -2

ل اىغي٘م٘ص أٍب فٜ اىَشاحو اىزبىٞخ ٍِ أعو رفنٞ ATPفٜ أٗه خَغخ رفبػلاد ٝزٌ اعزٖلاك اىطبقخ ػيٚ شنو 

 فٞزٌ إّزبط اىطبقخ.

 : فسفرة انغهىكىز2-1

-لإّزبط اىغي٘م٘ص ATPو اىغي٘م٘ص حٞش ٝزٌ اعزٖلاك أٗه رَضو اىزفبػو الأٗه فٜ رحي 

( ث٘عبؽخ أّضَٝبد اىٖٞنغ٘مْٞبص. ٕذف ٕزٓ اىفغفشح ٕ٘ ٍْغ خشٗط G6P) ف٘عفبد-6

لا َٝيل أٛ   G6Pق اىْ٘اقو اىخبطخ حٞش أُ اىـ اىغي٘م٘ص اىذاخو إىٚ اىخيٞخ ػِ ؽشٝ

 ػِٞ ٍِ اىٖٞنغ٘مْٞبص رخزيفبُ حغتّبقو. ٕٗ٘ غٞش قبثو ىيزفنل ثشنو ؽجٞؼٜ. ْٕبك ّ٘

 اىْ٘ع الأٗه ٕ٘ اىٖٞنغ٘مْٞبصاىفزٖب ىيغي٘م٘ص, عشػزٖب الاعزقلاثٞخ ٗر٘صػٖب اىْغٞغٜ. أ

شح اىغي٘م٘ص ٗاىفشمز٘ص ٗغٞشٓ ْغظ ٗاىزٜ رزَٞض ثقذسرٖب ػيٚ فغفاى٘اعؼخ الاّزشبس فٜ اى

ثؤىفخ ي٘م٘ص ىٞغذ ػبىٞخ ٗىنْٔ ٝزَٞض ٍِ اىغنشٝبد اىجغٞطخ. إرا فْ٘ػٞخ ٕزا الأّضٌٝ ىيغ

 ٗىنْٔ شح رشامٞض ٍْخفؼخ ٍِ اىغي٘م٘ص. ي٘م٘ص ٍَب ٝؼْٜ أّٔ قبدس ػيٚ فغفػبىٞخ ىيغ

حٞخ الأعبعٞخ غٞش قبدس ػيٚ اىؼَو ثغشػخ مجٞشح. ٝؼزجش ٕزا الأّضٌٝ ٍِ الأّضَٝبد اىَفزب

 (.1)اىشنو فٜ ػَيٞخ رحيو اىغي٘م٘ص 

قبدس ػيٚ فغفشح  ٕٗ٘ رٗ أىفخ ٍْخفؼخ ىيغي٘م٘ص الأّضٌٝ اٟخش فٖ٘ اىغيٞن٘مْٞبصأٍب 

ثؼذ رْبٗه  مَٞبد ػبىٞخ ٍِ اىغي٘م٘ص أٛ أّٔ ٝفٞذ فٜ عحت اىغي٘م٘ص ثغشػخ ٍِ اىذً

ط ٗٝؼَو فٜ اىجْنشٝبط ٘عذ ٕزا الأّضٌٝ فٜ اىنجذ ٗاىجْنشٝبٗعجبد غْٞخ ثبىغنش. ٝ

 محغبط ى٘ع٘د رشامٞض ػبىٞخ ٍِ اىغي٘م٘ص حٞش ٝحشع إفشاص الأّغ٘ىِٞ. 

ٛ إىٚ صٝبدح فؼبىٞخ الأّضٌٝ حٞش ٝضٝذ ّغجخ فغفشح دإُ إفشاص الأّغ٘ىِٞ ٍِ اىجْنشٝبط ٗٗط٘ىٔ اىٚ اىنجذ ٝؤ

 اىغي٘م٘ص.

فسفرة الغلوكوز 1الشكل   
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 فىسفبث  -6فىسفبث إنى فركخىز  -6: ححىل انغهىكىز 2-2

ف٘عفبد  6. ٝيؼت اىفشمز٘ص (2اىشنو) غي٘م٘ص إٝضٍٗٞشاصضٌٝ اىف٘عف٘ػِ ؽشٝق أّ

دٗساً ٍْظَبً ىؼَو اىغيٞن٘مْٞبص حٞش ٝضجؾ فؼبىٞزٖب ٍِ خلاه دفؼٖب ىيزشاثؾ ٍغ 

 .3 ( مَب فٜ اىشنوGKRPثشٗرِٞ ٍضجؾ ىفؼبىٞخ اىغيٞن٘مْٞبص )

 

 

 

 

 

 ثبوٍت  ATPفىسفبث واسخهلاك جسٌئت 6نفركخىز : فسفرة ا2-3

 1-أّضٌٝ اىف٘عف٘ فشمز٘مْٞبص  خثٞف٘عفبد ث٘اعط 6-1ش ٝزشنو اىـ حٞ

(PFK-1 رَضو اىَشحيخ اىَفزبحٞخ اىضبّٞخ فٜ ػجؾ رحيو ٜٕٗ )

اىغنش داخو اىخيٞخ. ريؼت ػ٘اٍو ػذح دٗس اىَْظٌ ىفؼبىٞخ ٕزا الأّضٌٝ 

اىزٛ ٝضٝذ فؼبىٞزٔ  AMPاىزٛ ٝضجؾ فؼبىٞخ الأّضٌٝ ٗاىـ  ATPٍضو اىـ 

ثٞف٘عفبد اىزٛ ٝحفض فؼبىٞخ ٕزا  6-2مت اىفشمز٘ص إػبفخ إىٚ ٍش

نُ٘ دائَب رحذ ٝاعزقلاة اىغي٘م٘ص (. 4)اىشنو  PFK-1الأّضٌٝ

ع رخضِٝ شعٞطشح اىٖشٍٍِْ٘ٞ الأعبعِٞٞ اىغيٞن٘عِٞ )اىزٛ ٝح

 اىغنش ٗاعزحذاصٔ(  ٗالأّغ٘ىِٞ اىزٛ ٝحشع رحيو اىغنش.

 اثفىسفى 6-1 انفركخىز اوشطبر 2-4

ف٘عفبد -3ٖٞذسٗمغٜ أعٞزُ٘ ف٘عفبد ٗاىغيغٞشاىذٕٞذ حٞش ٝزشنو اىذٝ

(. ْٕبك أّضٌٝ آخش فٜ 5مَب فٜ اىشنو ) Aرحذ رؤصٞش أّضٌٝ الأىذٗلاص 

ثٞف٘عفبد ػْذ  1- 6اىزٛ ٝشطش اىغي٘م٘ص  Bاىنجذ ٕ٘ الأىذٗلاص 

 اعزقلاة اىفشمز٘ص. 

 فىسفبث-3أزمرة دٌهٍدروكسً أسٍخىن فىسفبث وانغهسٍرأندهٍد  2-5 

ثؼؼَٖب  ثِٞاىزشٝ٘صف٘عفبد إٝضٍٗٞشاص ٝزح٘ه اىَشمجبُ  ٞشرحذ رؤص

مو  رْزظ ف٘عفبد. إراً  3ٗىنِ ٍِ ٝغزَش ٝبىزفبػلاد ٕ٘ اىغيٞغٞشأىذٕٞذ 

  ف٘عفبد. -3أىذٕٞذ  عضٝئزٜ غيٞغٞش F 1-6 Pعضٝئخ 

فوسفات  -6 فركتوز إلى فوسفات -6 الغلوكوز تحول 2الشكل   

ححىل انفركخىز فىسفبث إنى فركخىز بٍفىسفبث 4انشكم   

فىسفبث والأزمرة 6-1اوشطبر انفركخىز  5انشكم   

تنظيم عمل الغلوكوكيناز 3الشكل   
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 فىسفبث -3: أكسدة انغهٍسٍر أندهٍد 2-6

أّضٌٝ  ٜ رحيو اىغنش. حٞش ٝقً٘ىيطبقخ ف و الأٗه فٜ اىَشحيخ اىَْزغخٕٗزا ٝؼزجش اىزفبػ

ثٞف٘عف٘غيٞغٞشاد. ٕٗ٘ أٗه  3-1ف٘عفبد دٖٝٞذسٗعْٞبص ثئّزبط  3اىغيٞغٞشاىذٕٞذ 

(. ٝزشافق ٕزا اىزفبػو ثزشنو عضئٞخ 6)اىشنو  رفبػو أمغذح/إسعبع فٜ رحيو اىغنش

NADH  ٗاىزٜ رؤمغذ إىٚ ٍؤمغذح  ف٘عفبد 3 -أىذٕٞذ ىنو عضٝئخ غيٞغٞشNAD+ 

  ATPعضٝئبد  3ذسٝخ )فغفشح رؤمغذٝخ خبسط اىَ٘قغ( ىزؼطٜ فٜ اىَٞز٘مّ٘

 فىسفىغهٍسٍراث3بٍفىسفىغهسٍسراث إنى  3-1: ححىل انـ 2-7

فٜ رحيو اىغنش ٍؼ٘ػخ اىـ  ATPرحذ رؤصٞش اىف٘عف٘غيغٞشاد مْٞبص ٗاىزٜ ر٘ىذ أٗه 

ATP   ٙ٘اىزٜ رٌ طشفٖب فٜ اىَشاحو الأٗىٚ. ٕزا ٍضبه ىَب ٝذػٚ ثبىفغفشح ػيٚ ٍغز

ىشمٞضح ٗرىل ىيزفشٝق ثِٞ اىفغفشح اىزؤمغذٝخ اىزٜ سأْٝبٕب عبثقبً حٞش ٝزٌ ر٘ىٞذ اىطبقخ ا

ٍِ خلاه سثؾ ػَيٞزٜ أمغذح ٗفغفشح ٍغزقيزِٞ فٜ اىَٞز٘مّ٘ذسٝخ أٍب ْٕب فٞزٌ ر٘ىٞذ 

 (. 6اىطبقخ ثشنو ٍجبشش أصْبء أمغذح اىشمٞضح )اىشنو 

 

 2إنى انمىقع  3اوسٌبح انفىسفبث مه انمىقع  -2-8

 2ٝزٌ ثؼذ رىل عحت عضٝئخ ٍبء ٍِ  صٌد ٍ٘ربص اث٘اعطخ أّضٌٝ اىف٘عف٘غيٞغٞش

ف٘عف٘غيٞغٞشاد ث٘اعطخ أّضٌٝ الإْٝ٘لاص فٞزشنو اىف٘عف٘اْٝ٘ه ثٞشٗفبد اىحبٗٛ ػيٚ 

 (.7ؽبقخ ػبىٞخ عذاً رزَضو ث٘ع٘د الإْٝ٘ه ف٘عفبد )اىشنو 

 

 ATPحشكم انبٍروفبث و انـ  2-9

ٝزح٘ه اىف٘عف٘إْٝ٘ه ثٞشٗفبد إىٚ ثٞشٗفبد ػِ ؽشٝق اىجٞشٗفبد مْٞبص ٕٗزا ٍب 

ىفغفشح ػيٚ ٍغز٘ٙ اىشمٞضح ٕٗ٘ ٍضبه آخش ػِ ا ATPٝؤدٛ إىٚ رشنو اىـ  

(. َٝضو ٕزا اىزفبػو اىزفبػو اىضبىش اىَفزبحٜ )ٗغٞش ػن٘ط(. ٍِ 7)اىشنو

َب أُ فغفشح ثٜ ف٘عفبد م 6-1ٍحفضاد أّضٌٝ اىجٞشٗفبد مْٞبص اىفشمز٘ص 

اىجٞشٗفبد مْٞبص رضجؾ ػَيٖب مَب ٝحذس فٜ حبلاد  افزقبس اىخيٞخ ىيغي٘م٘ص حٞش 

 cAMP-dependant)اىحيقٜ  AMPٝقً٘ أّضٌٝ اىجشٗرِٞ مْٞبص اىَؼزَذ ػيٚ اىـ 

protein kinase )  ثفغفشح اىجٞشٗفبد مْٞبص ٍجطلاً ػَيٖب ٗرىل رحذ رؤصٞش

 .cAMPىنّ٘ٔ ٝضٝذ رشمٞض اىـ  اىغي٘مبغُ٘ اىزٛ ٝضجؾ رحيو اىغي٘م٘ص

 

 

انمراحم انىهبئٍت نخحهم انغهىكىز 7انشكم   

 فىسفبث وححىل -3 أندهٍد انغهٍسٍر أكسدة 6 انشكم

فىسفىغهٍسٍراث3 إنى بٍفىسفىغهسٍسراث 1-3  
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 إرجبع انبٍروفبث 2-11

ٕ٘ائٜ رحذ رؤصٞش لاٝزٌ إسعبع اىجٞشٗفبد إىٚ لامزبد فقؾ فٜ حبىخ اىزحيو اى

(. 8مزَبٍخ )اىشنو   NADHٗاىزٛ ٝؤخز اىـ LDHاىلامزبد دٛ ٕٞذسٗعْٞبص 

سح ٝحذس ٕزا الأٍش ػْذ فقش اىخيٞخ ثبلأٗمغٞغِٞ حٞش أُ رىل ٝؤدٛ إىٚ ػذٗ قذ

مَب سأْٝب. فٜ حبه ػ٘ص  NADHاىغيغيخ ػيٚ اعزٞؼبة اىنَٞخ اىضائذح ٍِ اىـ 

ٍَب ٝغجش رح٘ه  NADHالأٗمغٞغِٞ رزجبؽؤ اىغيغخ اىزْفغٞخ ٝضٝذ رشمٞض اىـ 

 . NADHاىجٞشٗفبد إىٚ لامزبد لاعزٞؼبة اىنَٞخ اىضائذح ٍِ اىـ 

ػذً مفبٝخ ْٕبك حبلاد ٍشػٞخ رزشافق ٍغ صٝبدح اىلامزبد فٜ اىذً ّزٞغخ 

الأٗمغٞغِٞ ٍضو حبلاد اىْضٗف اىشذٝذح أٗ احزشبء اىؼؼيخ اىقيجٞخ أٗ اىْفبخ 

 اىشئ٘ٛ ٍَب ٝغجت ٍب ٝغَٚ اىحَبع الاعزقلاثٜ. 

 انمردود انطبقً نخحهم انغهىكىز -3

 O2ثزذخو اىغٞز٘مشًٗ أمغٞذاص ٗٗع٘د  فٜ اىفغفشح اىزؤمغذٝخ ATP 3رؼطٜ  ٍزشنيخ NADHإُ مو عضٝئخ 

 ( 2ATPفنو ٍْٖب ٝؼطٜ  FMNH2أٗ  FADH)أٍب فٜ حبىخ  NADHٍِ عضٝئزٜ  ATP 6و حٞش ٝزشن

ثٞف٘عف٘غيٞغٞشاد  3-1ف٘عفبد إىٚ   -3عضٝئزٜ اىغيٞغٞش أىذٕٞذ ٍِ رح٘ه  ATP 2إػبفخ إىٚ رشنو 

ىزشنٞو اىفشمز٘ص    ATP 2ٍِ رح٘ه اىف٘عف٘إْٝ٘ه ثٞشٗفبد إىٚ ثٞشٗفبد. إلا أّْب اعزٖينْب  ATP 2ٗرشنو 

. أٍب فٜ اىحبىخ ىنو عضٝئخ غي٘م٘ص ٍزحييخ ٕ٘ائٞبً  ATP 8فئُ اىَشدٗد اىْٖبئٜ ٕ٘ ثٞف٘عفبد ىزا  1-6

  فقؾ.  ATP 2ىزا فبىَشدٗد ْٝخفغ إىٚ ىزشنٞو اىلامزبد    NADHاىلإ٘ائٞخ فئّٔ ٝزٌ اعزٖلاك اىـ 

 رفبػلاد رحيو  اىغين٘ص 9ٝيخض اىشنو 

 

إرجبع انبٍروفبث إنى لاكخبث  8انشكم   

مجمم  حفبعلاث ححم انغهىكىز 9انشكم   
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 :مصٍر انبٍروفبث -4

 (.10)اىشنو غٞو اىزؤمغذٛ أٗ إّزبط الأٗمضاى٘أعٞزبدأٍب ّضع اىنشث٘م 

 

 

 وسع انكربىكسٍم انخأكسدي-1

 ِٞرََٞ )ٕٗ٘ ٝحزبط ْبصٞٗرىل ٍِ خلاه أّضٌٝ اىجٞشٗفبد دٖٝٞذٗع Aرزح٘ه اىجٞشٗفبد إىٚ أعٞزٞو م٘أّضٌٝ 

حٞش ( B5بداىجبّز٘رْٞٗ حَغ اىيٞج٘ئٞل ٍِ اىَزشنو A ٗاىن٘أّضTPPٌٝاىزٞبٍِٞ ثٞشٗف٘عفبد  ِٞأّضَٝٞ

فٜ حيقخ مشٝجظ ىز٘ىٞذ ٍضٝذ ٍِ  Aٝذخو أعٞزٞو م٘أّضٌٝ 

 .أٗ رظْٞغ اىحَ٘ع اىذعَخ اىطبقخ

زظ اىْٖبئٜ ىؼَيٞخ رحيو اىغي٘م٘ص ٕ٘ائٞبً. ْاىجٞشٗفبد ٕٜ اىَ

إلا أّٖب ٝغت أُ رْزقو إىٚ داخو اىقبىت اىَٞز٘مّ٘ذسٛ حٞش 

حيقخ مشٝجظ. ىزا فٖٜ ثحبعخ ىْبقو خبص ىؼج٘س اىغشبء 

  Aىذاخيٜ ىيَٞز٘مّ٘ذسٝخ حٞش رزح٘ه إىٚ الأعزٞو م٘أّضٌٝ ا

ثؼذٍب رظو إىٚ اىقبىت ث٘اعطخ أّضٌٝ اىجٞشٗفبد 

دٖٝٞذسٗعْٞبص ٗاىزٛ ٕ٘ ػجبسح ػِ ٍؼقذ أّضَٜٝ أٛ أّٔ 

 ٍؤىف ٍِ ٍغَ٘ػخ ٍِ الأّضَٝبد اىَشرجطخ ٍغ ثؼؼٖب. 

 

( اىذٖٝٞذسٗىٞج٘ٝو رشاّظ E1٘مغٞلاص )أّضَٝبد ٕٜ اىجٞشٗفبد دٝنبسث 3اىَؼقذ الأّضَٜٝ ٍِ رغَغ  ٝزؤىف

( ثبلإػبفخ إىٚ ٍنّ٘بد أّضَٝٞخ ريؼت دٗس اىَْظٌ E3( ٗ اىذٖٝٞذسٗىٞج٘ٝو دٛ ٕٞذسٗعْٞبص )E2أعٞزٞلاص )

ىفؼبىٞخ ٕزا اىَؼقذ َٕٗب ثشٗرِٞ ىٔ فؼبىٞخ اىنْٞبص )ٝقً٘ ثبىفغفشح( ٗآخش ىٔ فؼبىٞخ اىف٘عفبربص )ٝضٝو اىفغفشح( 

 (. 11)اىشنو 

ّضَٝبد اىَ٘ع٘دح فٜ ثْٞخ اىَؼقذ ثشنو رغيغيٜ ثذُٗ إّزبط أٛ ٍشمت ٗعطٜ. ٗٝقً٘ اىنْٞبص ثزضجٞؾ رؼَو الأ

ٍِ خلاه فغفشرٔ فٜ حِٞ ٝقً٘ اىف٘عفبربص ثزْشٞطٔ ٍِ خلاه إصاىخ اىفغفشح. إػبفخ ىزىل، رقً٘ ثؼغ  E1اىـ 

نظ رقً٘ ٍشمجبد ٍضو ثزضجٞؾ فؼبىٞخ اىَؼقذ الأّضَٜٝ ٗثبىؼ ATP, Acetyl CoA, NADHاىَشمجبد ٍضو

CoA, NAD
+

 ,ADP  ًٕ٘ٞزا الأّضٌٝ. ثزْشٞؾ ٗاىجٞشٗفبد ٗاىنبىغ 

 

ثؼذ إػبفخ صٍشح مشث٘مغٞو ث٘اعطخ أّضٌٝ اىجٞشٗفبد مشث٘مغٞلاص ٝزٌ إّزبط  انىأسٍخبثسإوخبج الأوك-2

   .بٌٕ فٜ اعزحذاس اىغنش ػْذ اىحبعخالأٗمغبى٘أعٞزبد اىزٛ ٝذخو أٝؼب فٜ حيقخ مشٝجظ أٗ ٝغ

  

روفبثمصٍر انبٍ  10انشكم   

انمعقد الأوسٌمً بٍروفبث دٌهٍدروجٍىبز 11انشكم   
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 )حهقت حمط انهٍمىن أو حهقت انحمىض ثلاثٍت انكربىكسٍم( حهقت كرٌبس ثبوٍبً: 

 مقدمت

ىحَ٘ع اىذعَخ ٞذساد ٗادٗاسا حٞ٘ٝخ ػذٝذح فٖٜ رشنو اىغجٞو اىْٖبئٜ لاعزقلاة اىنشثٕ٘ريؼت ٕزٓ اىحيقخ أ

ٗمغٞذ اىنشثُ٘. رقً٘ ٕزٓ اىحيقخ ثز٘ىٞذ مَٞخ حٞش رزح٘ه عَٞؼٖب إىٚ ٍبء ٗصبّٜ أ مغذٝبً ٗاىحَ٘ع الأٍْٞٞخ رؤ

يغيخ اىزْفغٞخ اىزٜ رقً٘ ثؤمغذح اىزَبٍبد مَب رْ٘عذ فٜ اىَٞز٘مّ٘ذسٝخ ػيٚ ٍقشثخ ٍِ اىغ  ATP ـمجٞشح ٍِ اى

و الاعزقلاثٞخ ميٖب جطبقخ ٍْٖب. رؼزجش حيقخ مشٝجظ ٍحطخ اىزقبء اىغّضَٝٞخ اىْبرغخ ػِ حيقخ مشٝجظ ٗر٘ىٞذ اىالأ

ٍْٞٞخ رظْٞغ اىغي٘م٘ص رحطٌ اىٖٞنو اىنشثّٜ٘ ىيحَ٘ع الأ رٞخ ٍِحٞش َٝنِ ٍِ ٍشمجبرٖب اى٘عطٞخ اٟ

ٖب اى٘عطٞخ ثْبء ثؼغ اىحَ٘ع الأٍْٞٞخ ٗاىٌٖٞ مَب ّغذ أُ اططْبع أٗ رحطٌ ٗثبىؼنظ َٝنِ ٍِ ٍشمجبر

ٜ رذٗس ب ٍغَ٘ػخ ٍِ اىَشمجبد اىزَّىزا ٝغت ألا ّزخٞو أّٖب حيقخ حقٞقٞخ ٗإ ٝؼبً َخ َٝش ثٖب أاىحَ٘ع اىذع

 .حبعخخش حغت اىثطشٝخ حشمٞخ فزْ٘عذ ثشنو أٗ ثآ

 ٍشمت ٝزشنو فٜ حيقخ مشٝجظ ٕ٘ اىغٞزشاد )حَغ اىيَُٞ٘( ىزىل دػٞذ ثحيقخ حَغ اىيَُٞ٘.ٗه أ

 

  حفبعلاث حهقت كرٌبس

ؼبد رشنيٖب ٍِ خلاه عزبد ٝاى٘أضالأٗم أُإلا  Aّضٌٝ رجذأ اىزفبػلاد ثزنبصف الأٗمغبى٘أعزبد ٍغ الأعٞزٞو م٘أ

 اىحيقخ ّفغٖب.
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 سٍخبثانىأسوالأوك  Aوسٌماصطىبع انسٍخراث مه حكبثف الأسٍخٍم كىأ-1 

ٝؼب رقً٘ ٍشمجبد ٍضو ْٕٗب أ ث٘عبؽخ اىغٞزشاد عْٞزبص
+

NAD  ً٘ٞٗاىنبىغ

 .ضجٞطٔثز ATP, NADHاىَشمجبد ٍضو ثزْشٞؾ اىزفبػو ٗ

 حمبكب انسٍخراث-2

 ٝضٗعٞزشاد.زح٘ه إىٚ الإحٞش ٝ Aconitaseمّ٘ٞزبص ث٘اعطخ أّضٌٝ الأ

 ٌسوسٍخراثوسع انكربىكسٍم انخأكسدي مه الإ -3

  NADHٝضٗعزشاد دٛ ٕٞذسٗعْٞبص حٞش رزشنو عضٝئخ ث٘عبؽخ أّضٌٝ الإ

بػو غٞش ُ اىزف( ْٗٝزظ الأىفبمٞز٘غي٘ربساد. مَب ّلاحظ فئATPعضٝئبد  3أٛ )

 ADP ـّضَٝبد اىَفزبحٞخ ٗٝزٌ رْشٞطٔ ثبىػن٘ط ٗالأّضٌٝ ٝؼذ ٍِ الأ

 .ATP, NADH ـٗاىنبىغًٞ٘ ٗرضجٞطٔ ثبى

 نفب كٍخىغهىحبراثوسع انكربىكسٍم انخأكسدي مه الأ -4

ٗعْٞبص ثز٘عؾ ّضع اىنشث٘مغٞو ىفبمٞز٘غي٘ربساد دٖٝٞذسٝقً٘ اىَؼقذ الأّضَٜٝ أ

ٝشجٔ ٕزا ) Aّضٌٝ غي٘ربساد لإػطبء اىغ٘مغْٞٞو م٘أاىزؤمغذٛ ٍِ الأىفبمٞز٘

ّضَٜٝ ٍؼقذ اىجٞشٗفبد ٕٞذسٗعْٞبص ٍِ حٞش اىزْظٌٞ(. ْٕٗب رزشنو الأ اىَؼقذ

 ATP, NADHرقً٘ ثؼغ اىَشمجبد ٍضو  صبّٞخ. ْٕٗب أٝؼبً، NADHعضٝئخ 

و ّضَٜٝ ٗثبىؼنظ رقً٘ ٍشمجبد ٍضرقً٘ ثزضجٞؾ فؼبىٞخ اىَؼقذ الأ
+

 NAD ,ADP 

 ّضٌٝ.اىنبىغًٞ٘ اىزٜ رْشؾ ٕزا الأٗ

 نى سىكسٍىبث إ Aوسٌم ححىل انسىكسٍىٍم كىأ -5

  GTPّزبط عضٝئخ حٞش رْشطش اىشاثطخ الأعزٞشٝخ ػبىٞخ اىطبقخ ٍَب ٝؤدٛ إىٚ إ

ٞ٘رٞذ دٛ ف٘عفبد ٕٗ٘ رفبػو ّضٌٝ اىْٞنيؽشٝق أػِ  ATPىٚ ٗاىزٜ رزح٘ه إ

ٍِ ػَيٞخ اعزقلاة  Aّضٌٝ ْٞٞو م٘أػن٘ط. )َٝنِ اىحظ٘ه ػيٚ ع٘مغ

 .ٍْٞٞخ(َ٘ع اىذعَخ ٗاىؼذٝذ ٍِ اىحَ٘ع الأاىح

 نى فىمبراثححىل انسىكسٍىبث إ -6

مغذ اىغنغْٞبد ىفٍ٘بساد )اىشنو اىغ٘مغْٞبد دٛ ٕٞذسٗعْٞبص حٞش رزؤث٘اعؾ 

FAD ـخز اى. ّلاحظ ْٕب أُ الأّضٌٝ ٝؤFADH2( ٗٝزٌ رشنٞو عضٝئخ 9-4
+

 

NAD ـمزَبٍخ ٗىٞظ اى
+

ٗرىل لأُ اىقذسح الإسعبػٞخ ىيغ٘مغْٞبد غٞش مبفٞخ  

 .FAD ـثو ٕٜ ثحبعخ ىَؤمغذ ق٘ٛ ٍضو اى NAD ـسعبع ٍؤمغذ ٍضو اىلإ
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 مبهت انفىمبراثإ -7

حٞش  Fumaraseص ّضٌٝ اىفٍ٘بسائخ ٍبء ىيفٍ٘بساد ػِ ؽشٝق أػبفخ عضٝٝزٌ إ

 ٞ٘سٝبٍِ حيقخ اى ؼبً رفبػو ػن٘ط. )رزشنو اىفٍ٘بساد أٝ ىٚ ٍبلاد ٕٗ٘ٝزح٘ه إ

ِّٞ رفنل اىحَ٘ع الأٍْٞٞخ ٍضو اىفْٞٞو ألا ٍِٗ اططْبع اىج٘سْٝبدٗ

 .ٗاىزٞشٗصِٝ(

 كسدة انمبلاثأ -8

عٞزبد ث٘اعطخ اىَبلاد دٛ ٕٞذسٗعْٞبص حٞش ٝ٘ىذ ٕزا اى٘أضرزؤمغذ اىَبلاد لأٗم

اى٘أعٞزبد ٍِ ػَيٞخ ّقو ض)َٝنِ ر٘ىٞذ الأٗم NADHاىزفبػو صبىش عضٝئخ 

 ٍْٜٞ(.عجبسرٞل الأالأٍِٞ ىحَغ الأ

 انمردود انطبقً نحهقت كرٌبس

 CO2 ـٗرخشعبُ م Aّضٌٝ ُ مؤعٞزٞو م٘أُ رسرٜ مشثُ٘ رذخلاّلاحظ ْٕب أ

اى٘ أعٞزبد أٗ أٛ ٍشمت ضلإّزبط ٗلا لاعزقلاة الأٗمحٞش أُ اىحيقخ لا رؤدٛ لا 

 ٗعطٜ آخش. 

 :  ATPعضٝئخ  12ٝزشنو ىذْٝب  ٍِ اىَْظ٘س اىطبقٜ،

 3 عضٝئبد NADH  9=  3×3رؼطٜ ثبىفغفشح اىزؤمغذٝخ ATP 

  ٗعضٝئخFADH2 ٜ2 ثبىفغفشح اىزؤمغذٝخ رؼط ATP 

 ٗ م٘أّضٌٝ اىغ٘مغْٞٞو رح٘ه A ٚٝؼطٜ  ع٘مغْٞبد إىGTP ٚ1 اىزٜ رزح٘ه إى ATP 

عضٝئزٜ أعٞزٞو غي٘م٘ص رؼطٜ  مو عضٝئخٗثبػزجبس ،  Aىنو عضٝئخ أعٞزٞو م٘أّضٌٝ  ATP 12ٕ٘ فبىَغَ٘ع 

مه  حهقت  (2× 12)مه انخحهم +  ATP 8 :رؼطٜ مشٝجظ حيقخ رذخو غي٘م٘ص عضٝئخ مو فئُ Aم٘أّضٌٝ 

 ATPجسٌئت  32= كرٌبس
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