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 الخلاَا الجزػُح والدىخ الدبريج

 ()٪ا٧ٮ ع٠ٰ٢ رزؽ

Sunt lacrimae rerum et mentem mortalia tangunt. 

L. Publius Vergilus Maro (Virgil) 

(70-19 B.C.), Aeneid, 1, 462. 

 .به ؿً ١ٍ ٦ي  ٩٭ةٱذ٭ة ري ؽى ثة٣عـف، كٝى  ٧ٕٛ٦حه  حه دضؿثاٷ٩كةفً  ظٲةةي 

ي »  )ٚٲؿصٲ٢( «ج٤ٲٮس ٚٲؿصٲ٤ٲٮس ٦ةركث

 .1٬462.«اٷ٩ٲةدة»ٝج٢ ا٧٣ٲٺد(،  19-73)

ىمػدمظىرامظى-ىأولًا
ا٧٣ٛػة٬ٲ٥ كا٣ذٕػةرٱٙ اٵقةقػٲح، ا٣ذػٰ  دنذ٢٧ ٬ؾق ا٧٣ٞؽ٦ح ٤ٔٯ ٔؽد ٦ػ٨

دٮًط ٦ٛ٭ٮـ ا٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲػح، كأ٧٬ٲذ٭ػة ٚٲ٧ػة ٱذ٤ٕػٜ ثة٣ضكػ٥ ا٣جنػؿم. ٧٠ػة 

د٪ُٮم ٬ؾق ا٧٣ٞؽ٦ح ٤ٔٯ دٕؿٱٙ ا٧٣ٮت ا٣ؼ٤ػٮم ا٧٣جػؿ٦ش، كٗٲػؿ ا٧٣جػؿ٦ش أك 

ك٦نػػةث٭ةد٫،  P53ا٣ٕؿًػػٰ )ا٣٪ؼػػؿ ا٣ؼ٤ػػٮم(، كا٣ػػؽكرة ا٣ؼ٤ٮٱػػح، كا٣جػػؿكدٲ٨ 

ة٣ذكؿ٨َ، كأ٧٬ٲح ا٧٣ٮت ا٣ؼ٤ٮم ا٧٣جػؿ٦ش ا٣ذؼ٤ٞػٰ، كٔٺٝح ٬ؾق ا٣جؿكدٲ٪ةت ث

 كا٣جؿكدٲ٪ةت ا٣ٮوٲٛح، كإ٩ـٱ٧ةت ا١٣ةقجةز، كا٧٣ٕة٣ضح ثة٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲح.

 ا١غلاٯا ا١شؼْٰث: -1

٦ػ٨ ٦بػح أ٣ػٙ  ةك٥ اٷ٩كةف ا٣جػة٣ٖ ٱذ١ػٮف كقػُٲ  ٧٠ة ٬ٮ ٤ٕ٦ٮـ؛ ٚإًفَّ ص

                                                 

()  ا٣ػؽ٠ذٮر ٬ػة٩ٰ رزؽ ٬ػؾق ا٧٣عةًػؿة ثذػةرٱغ  ٌٔٮ ٦ض٧ػٓ ا٤٣٘ػح ا٣ٕؿثٲػح ثؽ٦نػٜأ٣ٞٯ

33/12/2315. 
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×1)٤٦ٲػػػةر 
14
 ةػػػا٬٥١ت ا١غ٢ػػػ٬م ا٥١تػػػؽ٤زػ٤ٲػػػح. ٱكػػػذ٧ٮت ٦٪٭ػػػة ( 13

programmed cell death،  الا٧خطػار ا١غ٢ػ٬مأك cell suicide،  الاـػخ٬٥اتأك 

apoptosis )٧َّٲةت ٣ْة٬ؿة كاظؽة ٚػٰ ٠ػ٢ زة٩ٲػح  إذف؛ ٱكذ٧ٮت ٦٪٭ة )زٺزح ٦يكى

ٚػح دكػذ٧ٮت ٠ػ٢ زػٺث قػ٪ٮات فَّ ػٺٱػة صكػ٧٪ة ٠ةإً ٩عٮ ٤٦ٲٮف ػ٤ٲح. أم 

ٱػة ا٣ضؾٔٲػح. . كٱضؿم ا٣ذٕٮٱي ٨ٔ ا٣ؼٺٱة ا٧٣كذ٧ٮدح ثٮقػةَح ا٣ؼٺدٞؿٱجةن 

كا٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲح ٬ٰ ػٺٱة ص٪ٲ٪ٲح دٮصؽ ٰٚ ٩كش ا٣ضك٥ ٠ةٚػح، ٦٭ٲبػح ٠ػٰ 

د٪ٞك٥ ٔ٪ؽ٦ة دكذ٧ٮت أك د٧ٮت ػ٤ٲػح ٦ٕٲ٪ػح ٚػٰ ا٣٪كػٲش. ٚذٕػٮض ا٣ؼ٤ٲػح 

ا٣ج٪خ ا٣٪ةدضح ٨ٔ اٹ٩ٞكةـ ٨ٔ ا٣ؼ٤ٲح ا٧٣ٛٞػٮدة. كثػؾ٣ٟ ٱجٞػٯ ٔػؽد ػٺٱػة 

ا٣ؼ٤ػػٮم. كث٭ػػؾا  homeostasisا٣ضكػػ٥ زةثذػػةن دٞؿٱجػػةن. ك٬ػػؾا ٬ػػٮ اٹقػػذذجةب 

ا٧٣ٕ٪ٯ؛ ٚإًفَّ ا٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲح دٕذجؿ أٝؽـ ا٣ؼٺٱة ٰٚ ا٣ضكػ٥، ٣ػؾا ٚ٭ػٰ أ٠سػؿ 

ا٣ؼٺٱة ٔؿًح ٤٣ذكؿ٨َص ثكجت ا٩ٞكػة٦ةد٭ة ا٧٣ذ١ػؿرة أكٹن، كثكػجت ٝػؽ٦٭ة 

 زة٩ٲةن. ك٧٠ة ق٪ؿل، ٱ٨١٧ ا٣عىٮؿ ٤ٔٯ ٬ؾق ا٣ؼٺٱة ٨٦ ٩كش ٦ؼذ٤ٛح.

 :ا٬٥١ت ا٥١تؽ٤ز أك الاـخ٬٥ات -2

ٚٲـٱٮ٣ٮصٲح قٮٱح، دٕٮض ثٮقةَذ٫ ا٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲح ٨ٔ ا٣ؼٺٱػة ّة٬ؿة 

ا٧٣كػػذ٧ٮدح. كدنػػذ٢٧ قػػٲؿكرة اٹقػػذ٧ٮات، ٧٠ػػة قػػ٪ؿل، ٤ٔػػٯ ٔػػؽد ٦ػػ٨ 

 P53ا٣ذٛػػةٔٺت ا١٣ٲ٧ٲةاٲػػح ا٣عٲٮٱػػح، ٱٞٮد٬ػػة ثىػػٮرة راٲكػػح، ا٣جػػؿكدٲ٨ 

ا٧٣ػػٮت، كإ٩ـٱ٧ػػةت ا١٣ةقػػجةز،  ، ك٦كػػذٞجٺت(P73, P63, P21نػػةث٭ةد٫ )ك٦

 .cرٱح، كإ٩ـٱ٥ ا٣كٲذٮ٠ؿكـ كا٣ضكٲ٧ةت ا١٣ٮ٩ؽ

 : cell necrosisا٨١غؽ ا١غ٬٢م  -3

ٱعؽث ٰٚ ٢٠ ٦ؿة دذٕػؿض ٚٲػ٫  ،ئ٦ٮت ػ٤ٮم َةرا٣٪ؼؿ ا٣ؼ٤ٮم ٬ٮ 

ثكػجت ا٣ضػؾكر ا٣عػؿة )٦سػ٢ ذرة  ٦سٺن  DNAؿ صـمء ا٣ؼ٤ٲح ٵذٱح ٦ة، ٠ذ١كُّ 

ا٧٣ٮاد ا١٣ٲ٧ٲةاٲػح ا٧٣ؤذٱػح، ، أك (-١٣Oذؿك٩ةن كاظؽان، إاٵي٠كضٲ٨، ا٣ذٰ دع٢٧ 
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ا٣ؾم ٱ٪نأ ثذأزٲؿ ٦ٲ١ة٩ٲ١ٰ، أك ظؿارم، أك ٩ٞه  ا٣ؼ٤ٮم، trauma ا١ؽىصك أ

 ا٣ذؿكٱح، كثؼةوح ٚٞؽ ا٤٘٣ٮ٠ٮز أك اٵي٠كضٲ٨.

 : cell cycleا١ػكرة ا١غ٬٢ٯث  -4

ٱجؽأ اٹ٩ٞكةـ ا٣ؼ٤ٮم، ٰٚ ػٺؿ د١ٮف ا٣ٛؿد، ٰٚ إزؿ إػىػةب ا٣جٲٌػح، 

 ٤ٲػةر ػ٤ٲػح )أم٦ؿة ٠ٰ دُٰٕ ٦ة ٱٞؿب ٨٦ ٦بػح أ٣ػٙ ٦ 45 ا٣ذٰ د٪ٞك٥ ٝؿاثح

45
(. ك١٣ػػٰ د٪ٞكػػ٥ ا٣ؼ٤ٲػػح ٣ذُٕػػٰ ػ٤ٲذػػٲ٨ ث٪ذػػٲ٨ ٤ٔٲ٭ػػة أف د٧ػػؿ ثة٣ػػؽكرة 2

٨ ٹظٞػةن، ٦ػ٨ أرثٕػح أَػٮار، ٬ػٰص ا٣ؼ٤ٮٱح. كدذأ٣ٙ ٬ؾق ا٣ؽكرة، ٧٠ػة قػ٪جٲِّ 

٨٦ إ٩نػةء  (DNA S؛ أم َٮر إ٩نةء S (، كا٣ُٮرgap G٨٦ ) ،G1أك 1 ا٣ٌٛٮة

synthesis2 (، كا٣ٌٛػػٮة (G2كا٣ُػػٮر ،) M (M ٩ٞكػػةـ٦ػػ٨ ا mitosis ظٲػػر ،

 G1ا٣ؼ٤ٲح إ٣ٯ ػ٤ٲذٲ٨ اث٪ذػٲ٨ ٦ذكػةكٱذٲ٨ ث٪ٲػح كمػ١ٺن(. ٚٛػٰ  ٱعؽث ا٩ٞكةـ

دٌػةٔٙ ا٣ؼ٤ٲػح ٚػٰ ٩٭ةٱػح ٬ػؾا  S. كٚػٰ ا٣ُػٮر DNA دكذٕؽ ا٣ؼ٤ٲح ٷ٩نةء

(. ك٧٠ػػة ٤ٕ٩ػػ٥؛ ٚػػإًفَّ 4C)أك  4n إ٣ػػٯ( 2C)أك  ٦2nػػ٨  DNAا٣ُػػٮر صـٱبػػةت 

٩ىػٛ٭ة أدػٯ ٦ػ٨ اٵـ،  ،-ة٘ٲ  وج - DNAصـٱبةن ٨٦  46 ا٣ؼ٤ٲح ا٣جنؿٱح دعٮم

٫٤ صـمء ٦ػ٨ اٵب، كا٣٪ىٙ اٳػؿ أدٯ ٨٦ اٵب. ك٢٠ صـمء ٨٦ اٵـ ٱ٧ةز

 ، كٱٕػػؿؼ ا٣ٛػؿد ا٣ىػػجٰ٘ ا٣ٮاظػؽ ثة٣ىػػجٰ٘ ا٧٧٣ةزػػ٢ةكمػ٤١ٲ   ةد٧ػةزٺن ث٪ٲٮٱ ػػ

homologous chromosome ٦ة ٔؽا ظة٣ح ا٣ىج٘ٲٲ٨ ا٣ض٪كٲٲ٨، ظٲػر دعػٮم ،

فَّ ا٣ؼ٤ٲػح إً (. أم YكX ح ا٣ؾ٠ؿٱح ا٣ىج٘ٲٲ٨ ، كا٣ؼ٤ٲXX ا٣ؼ٤ٲح اٵ٩سٯ ا٣ىج٘ٲٲ٨

ى٦َّػة ٚػٰ ة، أك وج٘ٲ  DNA صـٱبةن ٨٦ 92 ٤ٔٯ Sا٣ٮاظؽة دنذ٢٧ ٰٚ ٩٭ةٱح ا٣ُٮر . أ

، كصـٱبةد٭ػة )٦ػ٨ organelles ؛ ٚػإًفَّ ا٣ؼ٤ٲػح دٌػةٔٙ ص٧ٲػٓ ٌٔػٲةد٭ةG2 ءأز٪ة

ا٣ضـٱبػةت(.  ٦ػ٨إٱٮ٩ةت ٦ٕؽ٩ٲح إ٣ٯ ا٣ضـٱبػةت ا٣جؿكدٲ٪ٲػح ا٣كػ١ؿٱح، كٗٲؿ٬ػة 

ا٩نػُةر ا٣ؼ٤ٲػح اٵـ إ٣ػٯ ػ٤ٲذػٲ٨ اث٪ذػٲ٨. كٔ٪ػؽ٦ة دجػؽأ  M ؽث ٰٚ ا٣ُٮركٱع

، ظٲر دىػجط Go إ٣ٯ ا٣ٌٛٮة تا٣ؼ٤ٲح ثة٣ذ٧ةٱـ، دذٮٝٙ ٨ٔ اٹ٩ٞكةـ، كد٪كع
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ذات دكر ٰٚ ظٲةة ا٣ٛؿد ٦عػؽد د٧ة٦ػةن. إفَّ ا٣كػٮاد اٵْٔػ٥ ٦ػ٨ ػٺٱػة  كّٲٛٲح

إذا دعٮ٣ػخ إ٣ػٯ  إ٣ٯ ا٣ؽكرة إٹًَّ  ا٣ؼ٤ٲح . كٹ دٕٮدGoصك٧٪ة ٦ٮصٮد ٰٚ ا٣ُٮر 

أف ا٣ؼ٤ٲح ٰٚ ا٣ؽكرة ا٣ؼ٤ٮٱح؛ ٚإًفَّ أص٤٭ة ٣ػ٧َّة ٱذعؽد  ك٦ة دا٦خػ٤ٲح قؿَة٩ٲح. 

٦عػؽكدان، كقذكػذ٧ٮت ٚػٰ  ٱ٘ؽكف دىجط كّٲٛٲح؛ ٚإًف ٧ٔؿ٬ة إثٕؽ. ك٨١٣ ٦ة 

٣عْػػح ٦ػػة ٝةد٦ػػح. ٣ػػؾا؛ ٚػػإًفَّ ا٣ؼٺٱػػة ا٣كػػؿَة٩ٲح ػة٣ػػؽة ٵ٩٭ػػة ٹ دذٮٝػػٙ ٔػػ٨ 

٦ػ٨  ، قػٲؽة ز٩ضٲػحHenrietta Lax)٦ػ٨  Hela (٬ػٲٺ)اٹ٩ٞكةـ، ك٦سة٣٭ة ػٺٱػة 

يوٲج (مٲ١ةٗٮ)٦ؽٱ٪ح   1952 ثكؿَةف ٔ٪ٜ ا٣ؿظ٥، كأػؾت ٦٪٭ة ٚػٰ ا٣ٕػةـ خأ

٪ػٯ ثة٣ؽراقػةت  ٬ؾق ا٣ؼٺٱة، ا٣ذٰ كو٤خ إ٣ٯ ٦ؼذجؿات ا٣ٕة٥٣ ٤٠٭ػة، ا٣ذػٰ ديٕ

يرق٤خ إ٣ػٯ ا٣ٌٛػةء ث ىفَّ ٬ؾق ا٣ؼٺٱة أ ؿض دراقػح ٘ػا٣كؿَة٩ٲح كا٣ؼ٤ٮٱح. ٧٠ة أ

 .(٣سٞة٣ح، ك٦ة دـاؿ ظذٯ اٳف ظٲح ٩نُحدأزٲؿ ا

 :كا١خفؽ٦ٌ P53ا١تؽكح٦ٰ  -5

. the guardian of the genome ٱك٧ٯ ٬ؾا ا٣جؿكدٲ٨ أٱٌةن ظةرس ا٣ضٲ٪ػٮـ

أف دذٕؿض ٧٣ٮاد ًػةرة، كثؼةوػح ا٣ضػؾكر  S ٨١ ٤٣ؼ٤ٲح ك٬ٰ ٰٚ ا٣ُٮر٧ٱ

ؿض ا٣عؿة ا٣٪ةدضح إ٦ًَّػة ٦ػ٨ اٹقػذٞٺب ا٣ؼ٤ػٮم ا٣كػٮم، كإ٦ًَّػة ٩ذٲضػح ا٣ذٕػ

ذات ا٣ع٤ـكف ا٧٣ـدكج ثكػجت دعُػ٥  DNA ٣ٸمٕةع؛ ٚذذ١كؿ ٔ٪ؽ صـٱبةت

ؽرصٲ٪ٲح، ا٣ذٰ دكجت دنةٚٓ مؿٱُٰ ا٣ع٤ػـكف. ك١٣ػٰ ٹ دذعػٮؿ ا٣ؿكاثٍ ا٣٭ً 

كا٣جؿكدٲ٪ػةت  P53ا٣ؼ٤ٲح إ٣ٯ ػ٤ٲح قؿَة٩ٲح ثكجت ٬ؾا ا٣ذ١كؿ؛ ٚإًفَّ ا٣جؿكدٲ٨ 

، كٱ٧٪ٕ٭ة ٦ػ٨ S ( ٱعىؿ ا٣ؼ٤ٲح ٰٚ ا٣ُٮرP21، P63، P73) اٵػؿل ا٧٣نةث٭ح

 DNA (DNA ا٣ذٞؽـ ٰٚ ا٣ؽكرة. دأ٦ؿ ٬ؾق ا٣جؿكدٲ٪ةت ٔ٪ؽاؾ إ٩ـٱ٧ةت دى٤ٲط

repairing enzymesا٣ذ١كؿ، كإٔػةدة ا٣ضػـمء إ٣ػٯ ظة٣ذػ٫  ذى٤ٲط( ٠ٰ دٞٮـ ث

اٷظىػةر  P53 ٪ضـ ذ٣ٟ، كٱؿٚٓا٣كٮٱح. ٚإذا ٠ة٩خ ا١٣كٮر ٝةث٤ح ٤٣ذى٤ٲط، ٱي 

. M؛ ٚػة٣ُٮر G2 ٞؽـ إ٣ػٯ ا٣ُػٮر٨ٔ ا٣ؼ٤ٲح، ا٣ذٰ دكذأ٩ٙ ٔ٪ؽاؾ ا٣ؽكرة، كدذ
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ى٦َّػػة إذا ٠ة٩ػػخ ا١٣كػػٮر صكػػٲ٧ح، كٹ دكػػذُٲٓ إ٩ـٱ٧ػػةت دىػػ٤ٲط رأب  DNA أ

إفًَّ  ا٣ؼ٤ٲح أف دكذ٧ٮت، كٱ٧٪ٕ٭ة ٨٦ ا٣ذٞؽـ ٰٚ ا٣ػؽكرة. P53ٚٲأ٦ؿ وؽكٔ٭ة؛ 

ىفَّ ٬ػػؾا  ٲػػح ا٣عٛػػةظ ٤ٔػػٯ ا٣ضكػػ٥  P53 ٱٕ٪ػػٰ أ ي٘ ٱٌػػعٰ ثة٣ؼ٤ٲػػح ا٣ػػػي٧ذأذٱح ث

ػ ق ا٣ؼ٤ٲػح ثةٹ٩ٞكػةـ؛ ٚٞػؽ دذعػٮؿ إ٣ػٯ ػ٤ٲػح ٧ط ٣٭ػؾ)ا٣ضٲ٪ٮـ(، ٵ٫٩ إذا قى

دٌٰٞ ٤ٔٯ ٠ة٢٦ ا٣ضٲ٪ٮـ. ك٨٦ ٬٪ة أدٯ اق٥ ٬ؾا ا٣جؿكدٲ٨ص ظػةرس قؿَة٩ٲح 

ا٣ضٲ٪ٮـ. ك٧٠ة قجٜ أف ذ٠ؿ٩ة؛ ٚإًفَّ ا٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲح ٦ؤ٬جح أ٠سؿ ٨٦ ٗٲؿ٬ة ٠ٰ 

د٭ٲؤ٬ػة ا٧٣كػذ٧ؿ ٠ػٰ دٕػٮد إ٣ػٯ  -1 ٣كػججٲ٨ از٪ػٲ٨صدىجط ػٺٱػة قػؿَة٩ٲح 

٠ٮ٩٭ػة أٝػؽـ  -2 ٣ذ٪ٞك٥، كدٕٮض ٔػ٨ ا٣ؼٺٱػة ا٧٣كػذ٧ٮدح. ا٣ؽكرة ا٣ؼ٤ٮٱح

 ا٣ؼٺٱة ٰٚ ا٣ضك٥.

 :  morphogenetic deathز ا١خغ٢ٜٮؽ٤ا٬٥١ت ا١غ٬٢م ا٥١ت -6

ٯ ٦ٕٲ٪ح ٩ذٲضح اقػذ٧ٮات ا٣ؼٺٱػة ٪ن ف ثً ٱعؽث ٰٚ أز٪ةء د٪ة٦ٰ ا٣ض٪ٲ٨ د١ٮُّ 

٨. كٱعػؽث ٬ػؾا اٹقػذ٧ٮات ٲٰٚ ٦ؿظ٤ح ز٦٪ٲح ٦عؽدة د٧ة٦ةن ٨٦ ظٲػةة ا٣ض٪ػ

٤خ ا٣ج٪ٲح إ٣ٯ ٦ٮًٓ آػؿ ٰٚ ا٣ض٪ٲ٨ ٹ ٱظ ٚٲ٫ ٦ٮت ػ٤ٮم؛  عؽثذٯ ك٣ٮ ٩يٞ

ٚذكذ٧ٮت ا٣ؼٺٱة ا٧٣٪ٞٮ٣ح ٰٚ ا٤٣عْح ٩ٛكػ٭ة، ا٣ذػٰ دكػذ٧ٮت ٚٲ٭ػة ا٣ؼٺٱػة 

ا٣نػػة٬ؽة )ا٣ذػػٰ ثٞٲػػخ ٚػػٰ ١٦ة٩٭ػػة(. ك٬ػػؾق ٬ػػٰ ظػػةؿ د١ػػٮف اٵوػػةثٓ ٚػػٰ 

 ٲح،وٛٲعذٰ ا٣ٲؽ كا٣ٞؽـ ا٣ض٪ٲ٪ٲذٲ٨، كظةؿ د٧ػـؽ ا٣ىػٛٲعذٲ٨ ا٧ٛ٣ٮٱػح كا٣نػؿص

ا٧ٛ٣ػػٮم كا٣نػػؿصٰ، كأٱٌػةن ظػػةؿ اٵٚػػٺح ا٣ج٤ٕٮ٦ٲػػح، كا٩ٛذػةح ا٣ذضػػٮٱٛٲ٨  

 ةثعٜ ٦ٮدػةن ػ٤ٮٱ ػ ؼ ا٧٣ؿم. كٱ٨١٧ أذجةر ٬ؾا ا٣٪٧ٍ ٨٦ اٹقذ٧ٮاتكدضٮُّ 

ٵ٫٩ ٦جؿ٦ش ٨٦ داػ٢ ا٣ؼ٤ٲح )ٹ ٱعػؽث ٩ذٲضػح دػأزٲؿ ٔٮا٦ػ٢  ة٦جؿ٦ضةن ظٞٲٞٲ  

ٯ كّٲٛٲػح ٪نػف ثً د١ػٮُّ  ػةرصٲح( ٨٦ ص٭ح؛ كٵى٫َّ٩ ٱؤدم ، ٨٦ ص٭ػح أػػؿل، إ٣ػٯ

 أقةقٲح ٣٪ْة٦ٲح ا٣ذ٪ة٦ٰ ا٣ض٪ٲ٪ٰ.
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 : chaperon proteins ا١تؽكح٨ٰات ا٬١نٰٙث -7

 heat shock  أٱٌةن ثجؿكدٲ٪ػةت ا٣ىػؽ٦ح ا٣عؿارٱػح ٬ؾق ا٣جؿكدٲ٪ةت  ٕؿؼدي 

proteins (HSP)أك ثؿكدٲ٪ةت ا١٣ىؿٍب ، stress proteins . د٪ضـ ٬ؾق ا٣ُةاٛػح ٦ػ٨

٠ٲ٤ػٮ دا٣ذػٮف،  93ك 15 اح ٠ذ٤٭ة ا٣ضـٱبٲح ا٣٪كػجٲح ثػٲ٨ا٣جؿكدٲ٪ةت، ا٣ذٰ دذؿك

دكػ٭ؿ ٤ٔػٯ ظكػ٨ ا٣ذ٪ػة٦ٰ ا٣ض٪ٲ٪ػٰ ا٣كػٮم،  -أ ا٣ٮّةاٙ اٵقةقٲح ا٣ذة٣ٲحص

دٞػٰ ثؿكدٲ٪ػةت ا٣ؼ٤ٲػح  -ب ك٤ٔٯ ٩ْة٦ٲح إ٩نةء ا٣ضـٱبةت ا٣جؿكدٲ٪ٲح ا٣كٮٱح.

٥ د٪ٞػػؾ ا٣ؼ٤ٲػػح ٦ػػ٨ ا٧٣ػػٮت( ٚػػٰ ظػػةؿ )ك٦ػػ٨ زىػػ denaturation ٦ػػ٨ ا٣ذ٧كػػغ

أك ٝخ ٣عةٹت ا١٣ؿب )اردٛةع درصػح ا٣عػؿارة أك ا٩ؼٛةًػ٭ة، ا٣ذٕؿض ا٧٣ؤ

ا(.أك ٩ٞه ا٤٘٣ٮ٠ٮز أك اٵي٠كضٲ٨،  د٧ٕػ٢  -صػػ ظةٹت ا٣ؿًط، ك٥٤٬َّ صؿَّ

، أك ا٣ُػةٚؿة. إف ئٲ٤ٔٯ ا٣ذؼ٤ه ٨٦ ا٣جؿكدٲ٪ةت ا٣٭ؿ٦ح، أك ذات اٷ٩نةء ا٣كَّ 

 ٥ ٚػػإًفَّ جؿكدٲ٪ػػةت ا٣ٮوػػٲٛح ٱػػؤدم ثة٣ؼ٤ٲػػح إ٣ػػٯ اٹقػػذ٧ٮات، ك٦ػػ٨ زىػػا٬٣ػؿـ 

 دضؽد٬ة ٱذكجت ٰٚ إَة٣ح ٧ٔؿ ا٣٪كٲش أك ا٣ٌٕٮ.

جِّػػؿ ثةقػػذ٧ؿار ٔػػ٨ ٠ػػٰ  ةصػػؿت ٬٪ؽقػػح ػٺٱػػة ٠جػػؽ ا٣ٛػػأر صٲ٪ٲ ػػ٣ٞػػؽ  ىٕ ي د

 ق٧ٔػؿ ةجٰٞ ا١٣جؽ ٚذٲ ػ٤٣جؿكدٲ٪ةت ا٧٣يذ٧كؼح؛ ٚ ا٣جؿكدٲ٪ةت ا٣ٮوٲٛح ا٧٣كذٞج٤ح

ىفَّ ٧ٔؿ  مػ٭ؿان  26-22 أوػجطا٣ٛػأر ثٞٲح أٌٔةء صكػ٥ قذح أم٭ؿ، ٰٚ ظٲ٨ أ

ٔة٦ةن(. ث٪ةء ٤ٔٯ ذ٣ٟ،  85-83 اٷ٩كةف ا٧ٕ٣ؿٰٚ ٛأر ٱٕةدؿ ٤٣ا٧ٕ٣ؿ  )إفًَّ ٬ؾا

اقذ٪ذش ا٣جةظسٮف، ا٣ػؾٱ٨ ٝػة٦ٮا ث٭ػؾق ا٣ؽراقػح، أفٌ ا١ً٣جػؿ ٱؿصػٓ إ٣ػٯ دػؿا٥٠ 

ثكجت ٬ؿـ ا٣جؿكدٲ٪ػةت ا٣ٮوػٲٛح، ا٣جؿكدٲ٪ةت ا٧٣ذ٧كؼح ا٣٪ةدضح ٨ٔ ا١٣ؿب، 

٣ػػٯ ػيذ٧كؼح إٝػػةدرة ٤ٔػػٯ ٩ٞػػ٢ ٬ػػؾق ا٣جؿكدٲ٪ػػةت ا٧٣ػػا٣ذػػٰ أوػػجعخ ٗٲػػؿ 

إ٣ٯ د٪ػةٝه ٱؿصٓ أٱٌةن كا٣ضكٲ٧ةت ا٣عة٣ح، ا٣ذٰ د٢٧ٕ ٤ٔٯ ا٣ذؼ٤ه ٦٪٭ة. 

ا٣ٮوػٲٛح ٩ذػةج ا٧٣كػذ٧ؿ ٣٭ػؾق ا٣جؿكدٲ٪ػةت فَّ اٷإً  .إ٩نةء ا٣جؿكدٲ٪ةت ا٣ٮوٲٛح

 دكف ظؽكث ا١ً٣جؿ. إذفٱعٮؿ 
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 : caspase enzymesإ٧ؾٯ٥ات ا١ٟاـتاز  -8

إ٩ـٱ٧ػةن،  13 ٤ػٯَةاٛح ٦ػ٨ اٷ٩ـٱ٧ػةت ٱـٱػؽ ٔػؽد٬ة ٔإ٩ـٱ٧ةت ا١٣ةقجةز ٬ٰ 

َّ٭ػة  ؛C9 أمػ٭ؿ٬ةك، C ٱؿ٦ـ ٣٭ة ثة٣ؿ٦ـ د٧ٕػ٢ ٠نػٺؿ ٱذٌػؼ٥ ٤ٕٚػ٫ ٦ػ٨ ػُػٮة إ٩ً

جذٲؽٱح ٚػٰ ا٣كٺقػ٢ ا٣جؿكدٲ٪ٲػح ثػٲ٨ ج٫ إ٩ـٱ٧ةت ا١٣ةقجةز ا٣ؿاثُح ا١٧٣ٵػؿل. دع

. c-asp-ase ، ك٨٦ ٬٪ػة أدػٯ اقػ٧٭ةasp قجةردٲٟٵ، كظ٧ي اc ظ٧ي ا٣كٲكذبٲ٨

٢ ٦كػذٞجٺت ُّٕ ىٛ ا٧٣ٮت ا٣ؼ٤ٮم ا٧٣جؿ٦ش ٰٚ إزؿ دى  إفًَّ إ٩ـٱ٧ةت ا١٣ةقجةز دذ٢ٕٛ ٰٚ

ا٧٣ٮصٮدة ٰٚ ٗنةء ا٣ؼ٤ٲػح؛ ٚذنػؿع إ٩ـٱ٧ػةت ا١٣ةقػجةز  death receptors ا٧٣ٮت

 ثذ١كٲؿ )ظ٧٤٭ح( ا٣كٺق٢ ا٣ججذٲؽٱح ٰٚ ث٪ٯ ا٣ؼ٤ٲح ا٧٣كذ٧ٮدح.

 ا٥١ٓا١شث ةا١غلاٯا ا١شؼْٰث: -9

ة صؾٔٲػػح ٱػػذ٤ؼه ٦جػػؽأ ا٧٣ٕة٣ضػػح ثة٣ؼٺٱػػة ا٣ضؾٔٲػػح ثةقػػذجؽاؿ ػٺٱػػ 

 induced pleuripotent stem cells (iPS) ٦عؿًػح ٵف د١ػٮف ٔؽٱػؽة اٷ١٦ػةف

ثؼٺٱة ٦كذ٧ٮدح ٰٚ ٌٔٮ ٨٦ أٌٔةء ا٣ضك٥. كدؤػػؾ ا٣ؼٺٱػة ا٣ضؾٔٲػح إ٦ًَّػة 

(، كإ٦ًَّػة ٦ػ٨ ا٣٪كػٲش ا٣نػع٧ٰ fibroblast ٨٦ ص٤ؽ ا٧٣ؿٱي )اٵيرك٦ح ا٤٣ٲٛٲػح

ٱػة ٚػٰ كقػٍ ػػةص ٠ػٰ (. ديػـرع ٬ػؾق ا٣ؼٺadipocytes )ا٣ؼٺٱة ا٣نع٧ٲح

(، ز٥ دـرع ١٦ػةف iPSدعؿض ٣ذىجط ػٺٱة صؾٔٲح ٦عؿًح ٔؽٱؽة اٷ١٦ةف )

 ا٣ؼٺٱة ا٧٣كذ٧ٮدح.

ى:الخلاواىالجذروظى-ثانواً
( ثة٣جٲٌػح ontogenyف ا٣ٛػؿد ٱجؽأ ا٣ذ٪ة٦ٰ ا٣كٮم ٤٣ٛػؿد ا٣جنػؿم )أم د١ػٮُّ 

ىفَّ ٬ؾق ا٣ؼ٤ٲػح ا٣ٛؿٱػؽة )(zygote ا٧٣ؼىجح )ا٣ـٱضٮت ا٣ذػٰ ٣ػ٨ . ك٤ٔٯ أذجةر أ

٩َّ٭ػة ٤٠ٲػح إً ٞػةؿ ٔ٪٭ػة ةكاة دة٦ح( قذ١ٮِّف ا٣ٛؿد ٠ة٦ٺن؛ ٱي كٱذ١ؿر أثؽان ٦ة ٱكةكٱ٭ة ٦

٦ػػؽة ػ٧كػػح أٱػػةـ  in vitro . كثٕػػؽ أف د٪ٞكػػ٥ ٚػػٰ ا٣ـصػػةجtotipotent اٷ١٦ػػةف

. كدذػػأ٣ٙ blastcystدٞؿٱجػػةن، ٱىػػ٢ ا٣ض٪ػػٲ٨ ا٧٣ذ٪ػػة٦ٰ ٦ؿظ٤ػػح ا١٣ٲكػػح اٵيرٱ٧ٲػػح 
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-63 أم ٦ة ٱٞؿب ٦ػ٨) ؿ ثعض٥ ا٣جٲٌح ا٧٣ؼىجحا١٣ٲكح اٵيرٱ٧ٲح، ا٣ذٰ ٦ة دـا

ػ٤ٲح، كدنذ٢٧ ٤ٔٯ ٧٩ُػٲ٨ ٦ػ٨ ا٣ؼٺٱػةص ػٺٱػة  153 ٨٦ ٝؿاثح (١٦ًؿكف 65

 ، ا٣ذػػٰ قػػذ١ٮِّف اٵٗنػػٲح ا٣ض٪ٲ٪ٲػػح )ا٧٣نػػٲ٧حtrophoblast اٵيرك٦ػػح ا٣٘ةذٱػػح

placentaكػٺٱة ا١٣ذ٤ػح ا٣ؼ٤ٮٱػح ا٣ؽاػ٤ٲػح ،) inner cell mass
()  أك ٦ػة ٱٕػؿؼ(

(، ا٣ذػٰ embryonic button ، أك ا٣ػـر ا٣ض٪ٲ٪ػembryonic diskٰ ض٪ػٲ٨ثة٣ٞؿص ا٣

يرك٦ٲػح ىفَّ ثإ١٦ةف ا٣ؼ٤ٲػح ا٣ٮاظػؽة )ػ٤ٲػح أ  قذ١ٮِّف صك٥ ا٣ض٪ٲ٨. ك٤ٔٯ أذجةر أ

blastcyte)  أف دذ٧ػةٱـ إ٣ػٯ ص٧ٲػٓ أ٧٩ػةط ا٣ؼٺٱػة ٨٦ ا١٣ذ٤ح ا٣ؼ٤ٮٱح ا٣ؽاػ٤ٲػح

ئؿٚػػخ ثة٣ؼ٤ٲػػ  ح ٠سٲػػؿة اٷ١٦ػػةفا٣ٮّٲٛٲػػح )أ٧٩ػػةط ٩كػػش ا٣ٛػػؿد ٤٠٭ػػة(؛ ٤ٚٞػػؽ 

(pluripotent)أك ا٣ؼ٤ٲح ا٣ضؾٔٲح ، (stem cell) يػؾت ٬ػؾق ا٣ؼ٤ٲػح ٦ػ٨ ، قٮاءن أ

)ػٺٱة ا٣ُجٞح ا٣ؼةرصٲح ١٤٣ذ٤ػح ا٣ؼ٤ٮٱػح ا٣ؽاػ٤ٲػح،  (epiblast) اٵيرك٦ح ا٤ٕ٣ٮٱح

 ٦ػ٨ ، أك(كٱ١ٮف ظض٧٭ة أو٘ؿ ٤ٝػٲٺن ٦ػ٨ ظضػ٥ ػ٤ٲػح ٦ػ٨ ا٣ُجٞػح ا٣ؽاػ٤ٲػح

ك٦ٓ دٞؽـ ا٣ذ٪ة٦ٰ ا٣ض٪ٲ٪ٰ، دذ٧ةٱـ ػٺٱػة ا١٣ذ٤ػح  .(hypoblast) اٵيرك٦ح ا٣ك٤ٛٲح

ف ٩ذٲضػح د١ػٮُّ  (ا٣ذػٰ ٠ة٩ػخ دذػأ٣ٙ ظذػٯ اٳف ٦ػ٨ ٧٩ُػٲ٨ ػ٤ػٮٱٲ٨) ا٣ؽاػ٤ٲح

ُجٜ ا٣ػ٪٧ٍ ا٣ٮاظػؽ ٪أ٧٩ةط ػ٤ٮٱح، ٱ ح، ٦ذٛةرٝح إ٣ٯ زٺز(gastrulation) ٕٲؽةا٧٣ي 

 ،(mesoderm) ، كاٵدٱ٥ ا٧٣ذٮقػٍ(ectoderm) ٦٪٭ة ٚٮؽ اٳػؿص اٵدٱ٥ ا٣ْة٬ؿ

                                                 

()  ٱذأ٣ٙ ا٣ٞؿص ا٣ضٲ٪ٰ ٰٚ اٵقجٮع ا٣سة٩ٰ دٞؿٱجةن ٨٦ َجٞػح ػ٤ٮٱػح قػُعٲح ٬ػٰ اقػذ٧ؿار

١٤٣ٲكح اٵيرٱ٧ٲػح؛ ك٦ػ٨ ا١٣ذ٤ػح ٣ٶرك٦ح ا٣٘ةذٱح، ا٣ذٰ دن٢١ ا٣كُط ا٣ؼةرصٰ ا٧٣عٲُٰ 

ا٣ؼ٤ٮٱح ا٣ؽاػ٤ٲح، ا٣ذٰ دذأ٣ٙ ٨٦ ٧٩ُٲ٨ ػ٤ٮٱٲ٨؛ ٱن١ٺف َجٞذٲ٨ ػ٤ػٮٱذٲ٨ص ػةرصٲػح، 

، ػٺٱة٬ػة hypoblast. كداػ٤ٲػح، ٬ػٰ اٵيرك٦ػح ا٣كػ٤ٛٲح ٬epiblastٰ اٵيرك٦ح ا٤ٕ٣ٮٱح 

 ةن دُٮرٱػٌ أ٠جؿ ٤ٝٲٺن ٨٦ ػٺٱة اٵيرك٦ح ا٤ٕ٣ٮٱح. كٱٛى٢ ثٲ٨ ا٣ُجٞذٲ٨ صٮؼ ٦ض٭ؿم ٱ٧س٢

ٕٲػؽةblastocelا٣ضٮؼ اٵيرٱ٧ٰ   gastrula ، أك صٮؼ ا٣ذٞك٥. كٱ٭ةصؿ ٰٚ ٦ؿظ٤ػح ا٧٣ي

صـء ٦ػ٨ ػٺٱػة اٵيرك٦ػح ا٤ٕ٣ٮٱػح ٦٪٤٘ٛػح ٚػٰ ٬ػؾا ا٣ضػٮؼ ٠ػٰ دنػ٢١ ا٣ػذى٤ى٥ ا٣جػؽااٰ 

primitive streak ،كاٵدٱ٥ ا٧٣ذٮقٍ )ا٩ْػؿص رزؽ، ٬ػة٩ٰ، ٦ٞؽ٦ػح ٚػٰ ٤ٔػ٥ ا٣ض٪ػٲ٨ ،

 (.1987صة٦ٕح د٦نٜ،  ، ٦ُجٮٔةت213-127ا٣ىٛعةت 
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. إفًَّ ٦ىةاؿ ػٺٱػة ٬ػؾق ا٣ُجٞػةت ا٣ػسٺث أوػجط (endoderm)ا٣جة٨َ  كاٵدٱ٥

ُٰ ٠ػ٢ َجٞػح ٦٪٭ػة، ٚػٰ ا٣ذ٪ػة٦ٰ  ٦ٞٲؽان ٰٚ ا٣عة٣ح ا٣كٮٱح ثٕي ا٣نٰء، كٹ ديٕ

أ٧٩ةَةن ػ٤ٮٱح ٦عؽدة د٧ة٦ةن. ٧٠ة ٹ ٱ٨١٧ ٣ؼ٤ٲح ٨٦ أدٱ٥ ٦ٕػٲ٨ أف  إٹًَّ ا٣كٮم، 

٤ٝػت ػٺٱػة اٵدٱػ٥  ة٫ ٱ١٧ػ٨ ٦ؼجؿٱ ػدذ٧ةٱـ إ٣ٯ ػ٤ٲح أدٱ٥ آػؿ، ٦ٓ ا٤ٕ٣ػ٥ ثأى٩َّػ

دنػذ٢٧ ٤ٔػٯ  (manipulation)إ٣ٯ ػٺٱة اٵدٱ٥ اٳػػؿ ث٧٪ة٤٦ػح  ةا٣ٮاظؽ و٪ٕٲ  

ىفَّ ػٺٱػة اٵدٱػ٥  دأزٲؿ ٦ٮاد ٠ٲ٧ٲةاٲح ٦ٕٲ٪ح. زد ٤ٔٯ ٬ػؾا ا٣ذٛػةرؽ ٚػٰ ا٧٣ىػٲؿ أ

٦ٓ ػٺٱة اٵدٱ٥ ا٣جة٨َ إذا ٦ة أًعخ ٤ٔػٯ د٧ػةس  ةا٣ْة٬ؿ دذ٪ةٚؿ د٪ةٚؿان د٧ـٱٞٲ  

٦ٕ٭ة. كث٧ٕ٪ٯ آػؿ؛ ٚإًفَّ ػ٤ٲح اٵدٱ٥ ا٣ٮاظؽ ٚٞؽت صـءان ٨٦ ٧٠ٮ٩٭ػة؛ ٚ٭ػٰ ٹ 

َّ٭ػة ٦ؿظ٤ػح ثؽاٱػح ّػة٬ؿة  دكذُٲٓ ثؽا٬ح أف د١ٮِّف أ٧٩ةط ػٺٱة ا٣ض٪ػٲ٨ ٠ةٚػح. إ٩ً

ػةؿ ٔػ٨ ػ٤ٲػح ٦ػ٨  .(differential gene expression)ا٣ذٕجٲؿ ا٣ضٲ٪ٰ ا٣ذٛةرٰٝ  كٱيٞ

َّ٭ػة ٦ذٕػؽدة  . ك٦ػٓ دٞػؽـ ا٣ذٕجٲػؿ (polypotent)اٷ١٦ػةف ػٺٱة اٵدٱ٥ ا٣ٮاظؽ إ٩ً

ا٣ضٲ٪ٰ ا٣ذٛؿٱٰٞ؛ ٚإًفَّ ٢٠ َجٞح أك٣ٲح ٦ػ٨ ا٣ُجٞػةت ا٣ػسٺث قذنػ٢١ ثػؽاءاد٭ة 

اٵك٣ٲح ا٣ؼةوح ث٭ة. كإذا ٦ة زيرٔخ ػ٤ٲح ٨٦ ػٺٱة ا٣جؽاءة ا٣ٮاظػؽة ٚػٰ كقػٍ 

آػؿ؛ ٚإ٩ًَّ٭ة ٨٣ دُٰٕ ٦ذ٧ةٱـة إٹًَّ ػٺٱة ا٣ٌٕػٮ ٩ٛكػ٫. كٱٞػةؿ ٔ٪ؽاػؾ ٔػ٨ ٬ػؾق 

َّ٭ة ٔؽٱؽة اٷ١٦ةف ا . كٱ٨١٧ ٤٣جػؽاءة اٵك٣ٲػح ٤٣ٌٕػٮ أف (multipotent)٣ؼ٤ٲح إ٩ً

د٪٧ٮ كدذ٧ةٱـ ٨٦ ظٲر ا٣ن٢١ كا٣عض٥؛ ٚذذعٮؿ إ٣ٯ ثؽاءة زة٩ٮٱػح، زػ٥ زة٣سٲػح، 

. كد١ػٮف ا٣ؼ٤ٲػح ا٣ٮاظػؽة ٚػٰ ةكدعٜٞ م٢١ ا٣ٌٕٮ ا٣جة٣ٖ، ا٣ؾم ٱ٘ؽك كّٲٛٲ  

، (tereminal differentiation)اٰ ا٣جؽاءة ا٣سة٣سٲح ٝؽ كو٤خ ٦ؿظ٤ػح ا٣ذ٧ػةٱـ ا٣٪٭ػة

كػٌٕخ ٣ٺ٩ٞكةـ ا٧١٣ػٮ٦ٰ )ا٣٪ػٮٰٔ(، كثػؽأت ثإ٩نػةء ا٣جػؿكدٲ٨ ا٣ذ٧ػةٱـم 

ا٣ؼةص؛ ٚذعٜٞ ا٣ن٢١ اٵ٦س٢ ٷ٩ضػةز ا٣ٮّٲٛػح ا٧٣٪ٮَػح ث٭ػة ثػأ٤ٔٯ ٦ػؿدكد 

٨١٧٦؛ كّٲٛح ٣ٲكخ قٮل ا٣ؼةوٲح ا١٣ٲ٧ٲةاٲح ا٣عٲٮٱح ا٣ٛٲـٱٮ٣ٮصٲح ٤٣جػؿكدٲ٨ 

ػؽِّد كزجِّػخى ٩٭ةاٲ ػا٣ذ٧ةٱـم. كٱ١ٮف ٦ىٲؿ ا٣ؼ٤ ، ك٠ػؾ٣ٟ أص٤٭ػةص ٣ػ٨ ةٲػح ٝػؽ ظي
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د٪ٞك٥ ثٕؽ ذ٣ٟ أثؽان، كقٲٮاٚٲ٭ة ا٧٣ٮت ٔةصٺن أـ آصػٺن؛ ٚذٕػٮض ٔػ٨ ٚٞػؽ٬ة 

ػ٤ٲح صؾٔٲح ٦ذأ٬جح ٣ذ٪ٞك٥ ث٘ٲح ا٣ذٕٮٱي. كٹ دٕٮد ا٣ؼ٤ٲح ا٧٣ذ٧ةٱـة ا٣ٮّٲٛٲػح 

ؽاػؾ ٔػ٨ إ٣ٯ ا٣ؽكرة ا٣ؼ٤ٮٱح إٹَّ إذا ا٤ٞ٩جخ إ٣ٯ ػ٤ٲح قؿَة٩ٲح؛ ٚػٺ دذٮٝػٙ ٔ٪

ةؿ ٨ٔ ا٣ؼ٤ٲح ا٧٣ذ٧ػةٱـة ا٣ٮّٲٛٲػح  اٹ٩ٞكةـ إٹًَّ ث٧ٮت ا٣ضك٥ ا٣عة٨ً ٣٭ة. كٱيٞ

َّ٭ة أظةدٱح اٷ١٦ةف  ؛ أم (Go). كد١ٮف ٬ػؾق ا٣ؼ٤ٲػح ٚػٰ ا٣ٌٛػٮة (unipotent)إ٩ً

 ٩َّ٭ة ػؿصخ ٨٦ ا٣ؽكرة ا٣ؼ٤ٮٱح.إً 

 ٧٣ٞؽ٦ح ا٧٣ٮصـة ا٣عٞةاٜ ا٣ذة٣ٲحص٨٦ ٬ؾق ا ة٦٪ُٞٲ  كذ٪ذش ٩ٹثؽ ٣٪ة أف 

٧ػػٮت ثةٹقػػذ٧ٮات )أك اٹ٩ذعػػةر ا٣ؼ٤ػػٮم، أك ا٧٣ػػٮت ا٣ؼ٤ػػٮم ٱ -أ

×1)ا٧٣جػػؿ٦ش( ٚػػٰ صكػػ٧٪ة ٤٦ٲػػٮف 
6
فَّ إً ػ٤ٲػػح ٚػػٰ ا٣سة٩ٲػػح ا٣ٮاظػػؽة؛ أم  (13

×1)٦بػح أ٣ػٙ ٤٦ٲػةر  ة٣ذٰ ٱج٤ٖ ٔػؽد٬ة كقػُٲ  ػٺٱة صك٧٪ة، ا
14
ػ٤ٲػح، ( 13

ى٦َّة ػٺٱة ا٣ؽ٦ةغ، ا٣ذػٰ ٱج٤ػٖ ٔػؽد٬ة ٦بػح  دكذ٧ٮت ٢٠ زٺث ق٪ٮات دٞؿٱجةن. أ

×1) ٤٦ٲةر
11
 ػ٤ٲح ٍٚٞ؛ ٚٲكذ٧ٮت ٦٪٭ة ٰٚ ا٣سة٩ٲح ا٣ٮاظؽة أ٣ٙ ػ٤ٲح. (13

إفًَّ ٢٠ ٩كش ا٣ضك٥ كأٌٔةا٫ دعذٮم ٤ٔػٯ ػٺٱػة صؾٔٲػح ػةوػح  -ب

ٲػح صػة٬ـة داا٧ػةن ٠ػٰ ث٢١ ٩كٲش ٨٦ ٬ؾق ا٣٪كش. كد١ٮف ٬ؾق ا٣ؼٺٱػة ا٣ضؾٔ

 إ٣ٯ ػ٤ٲذٲ٨ اث٪ذٲ٨. ةد٪ٞك٥ ٚذٲ٤ٲ  

ح ٚػٰ ٧ٮدح ثة٩ٞكةـ ػ٤ٲػح صؾٔٲػٱعؽث ا٣ذٕٮٱي ٨ٔ ا٣ؼ٤ٲح ا٧٣كذ -صػ

ٗٲػؿ ٦ذكػةكو.  ةذٮثٺز٦ٲ  ٦ذكةكٱةن د٧ة٦ةن، كا٩ٞكة٦ةن قػٲ ةا٣٪كٲش ذاد٫ ا٩ٞكة٦ةن ٩ٮكٱ  

ي  ظض٧٭ة أ٠جؿ ٤ٝٲٺن، دجٞٯ ػ٤ٲػح صؾٔٲػح  ة٦  كٱُٰٕ ٬ؾا اٹ٩ٞكةـ ا٣ٛذٲ٤ٰ ػ٤ٲح أ

صة٬ـة ٣ٺ٩ٞكةـ ٨٦ صؽٱؽ ٔ٪ؽ٦ة دؽٔٮ ا٣عةصح إ٣ٯ ذ٣ٟ. كػ٤ٲح اث٪ح، دذ٧ػةٱـ 

ض ٨ٔ ا٣ؼ٤ٲح ا٧٣ٛٞٮدة. ك٤ٔٯ ٦ة ٱجؽك؛ ٚإًفَّ اٹقذ٧ٮات ٱعؽث ٔ٪ػؽ٦ة ٣ذٕٮ

د٭ؿـ ا٣جؿكدٲ٪ةت ا٣ٮوٲٛح )ثؿكدٲ٪ةت ا١٣ؿٍب أك ثؿكدٲ٪ةت ا٣ىؽ٦ح ا٣عؿارٱح(؛ 

ٚذ٘ؽك ٗٲؿ ٝةدرة ٤ٔٯ ٢ٞ٩ ا٣جؿكدٲ٪ةت ا٣ذة٣ٛح إ٣ٯ ا٣ضكٲ٧ةت ا٣عة٣ح. ٚذذػؿا٥٠ 
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ا٣ؼ٤ٲح ا٧٣ٮت ٤ت ٔ٪ؽاؾ ٬ؾق ا٣جؿكدٲ٪ةت ا٣٭ؿ٦ح ا٣كة٦ح ٰٚ ا٣كٲذٮثٺز٦ة؛ ٚذُ

 ثكٲؿكرة اٹقذ٧ٮات.

٧٠ة ذ٠ؿ٩ة ٗٲؿة ٦ؿة، ٚإًفَّ ا٣ؼ٤ٲح ا٧٣ٮصٮدة ٰٚ ا٣ؽكرة ا٣ؼ٤ٮٱح )ا٣ذػٰ  -د

د٪ٞك٥ ثةقذ٧ؿار( ٣ٲف ٣٭ة أص٢ ٦عؽد؛ ٚ٭ػٰ ث٭ػؾا ا٧٣ٕ٪ػٯ ػ٤ٲػح ػة٣ػؽة. إفًَّ 

 كا٣ؼٺٱة ا٣كؿَة٩ٲح ٠ةٚح ٬ٰ ػٺٱة ػة٣ؽة. (٬Helaٲٺ )ػٺٱة 

ىفَّ  -٬ ا٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲػح ٬ػٰ ػٺٱػة ص٪ٲ٪ٲػح ٠سٲػؿة اٷ١٦ػةف؛  ثة٣٪ْؿ إ٣ٯ أ

ٚإ٩٭ة دٕذجؿ أٝؽـ ا٣ؼٺٱة ٰٚ ا٣ضك٥ ٦ٞةر٩ػح ثة٣ؼٺٱػة ا٧٣ذ٧ػةٱـة ا٣ٮّٲٛٲػح. إفًَّ 

إ٣ٯ ٠ٮف ا٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲػح ٦ذأ٬جػح ثةقػذ٧ؿار ٠ػٰ  إًةٚحن  -٬ؾق ا٣عٞٲٞح دٕ٪ٰ

ىفَّ ٬ػؾق ا٣ؼٺٱػة ١٦جٮثػح  -دٕٮد إ٣ٯ ا٣ؽكرة ا٣ؼ٤ٲح كدؼٌٓ ٣ٺ٩ٞكػةـ  proneأ

نػةرؾ ا٣ؼٺٱػة ٤ٔٯ ا٣ذكؿ٨َ. كٰٚ ا٣عٞٲٞح؛ ٚإًفَّ ا٣ؼٺٱة ا٧٣ٮ٣ػؽة ٣ػٶكراـ دي 

ذ٣ٟ اٵص٢ ٗٲؿ ا٧٣عػؽكد، كا٧٣ٞػؽرة ٤ٔػٯ كٱن٢٧ ا٣ضؾٔٲح ػًٺٹن ٔؽٱؽة، 

دٮ٣ٲؽ َٲٙ كاقػٓ ٦ػ٨ اٵ٧٩ػةط ا٣ؼ٤ٮٱػح. ٣ػؾا؛ ٚػإًفَّ ٬ػؾق ا٣ؼٺٱػة ا٧٣ٮ٣ػؽة 

ػ ىٕ ي ىفَّ ا٣ؼٺٱػة ٚػٰ كاٝػٓ اٵ٦ػؿ ػٺٱػة صؾٔٲػح قػؿَة ؽُّ ٣ٶكراـ د ذٞػؽ أ ٩ٲح. كٱيٕ

ا٣ؼجٲسح ا٩جسٞػخ ٩ذٲضػح ٝىػٮر د٪ْٲ٧ػٰ أوػةب ػٺٱػة  (progenitors)ا٣ك٤ٲٛح 

٦جةمؿة ٣٭ؾق ا٣ؼٺٱػة. ث٪ػةء ٤ٔػٯ ذ٣ػٟ؛  (offsprings)صؾٔٲح ٦ٕٲ٪ح، أك أٔٞةثةن 

ٱعٜ ٧٤٣ؿء أف ٱذكةءؿ ٚٲ٧ة إذا ٥٣ د٨١ ا٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲح ٬ٰ ا٧٣ذ٭٥ ا٣عٞٲٞػٰ 

 ٰٚ ٩نٮء ا٣كؿَةف.

ؽُّ دي  -ك ا٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲح ٦كؤك٣ح ٨ٔ اٹقذذجةب ا٣ؼ٤ٮم ٤٣ضك٥؛ ٚ٭ػٰ  ىٕ

 ا٣ذٰ دعةِٚ ٤ٔٯ ثٞةء ٔؽد ػٺٱة ا٣ضك٥ زةثذةن دٞؿٱجةن؛ أم ٩عٮ ٦بح أ٣ػٙ ٤٦ٲػةر

(1×
14
 ػ٤ٲح. (13

ىفَّ ٔؽد ا٣ؼٺٱة، ا٣ذٰ د٧ٮت ٚػٰ ا٣ضكػ٥  ر أ ك٧٠ة قجٜ أف ذ٠ؿ٩ة؛ ٤ٚٞؽ ٝيؽِّ

 programmed)ت ا٣ؼ٤ٮم ا٧٣جؿ٦ش ، أك ا٧٣ٮ(apoptosis)ا٣جنؿم ثةٹقذ٧ٮات 
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cell death) أك اٹ٩ذعةر ا٣ؼ٤ٮم ،(cell suicide)٢٠ ، 24 قةٔح ٱج٤ٖ ٦بح ٤٦ٲةر 

(1×
11
ػ٤ٲح )ٝؿاثح ٤٦ٲٮف ػ٤ٲح ٚػٰ ا٣سة٩ٲػح ا٣ٮاظػؽة(. كث٧٤١ػح أػػؿل،  (13

ك٧٠ة ذ٠ؿ٩ة ٤٣ذٮ، ٚإًفٌ ػٺٱة صك٧٪ة ٠ةٚح د٧ػٮت ٠ػ٢ زػٺث قػ٪ٮات دٞؿٱجػةن. 

ؼٺٱة ا٧٣كذ٧ٮدح ٨٦ ٝج٢ ا٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲػح. إفًَّ ٬ػؾق كٱضؿم ا٣ذٕٮٱي ٨ٔ ا٣

ا٣عٞٲٞح، ا٣ذٰ ٹثؽ ٨٦ دأ٠ٲؽ٬ة، ٠ة٩ػخ كراء اقػذ٧ٕةؿ ا٣ؼٺٱػة ا٣ضؾٔٲػح ٚػٰ 

٦ٕة٣ضح ا٣ٕؽٱؽ ٨٦ اٵ٦ؿاض، ٧ْٕ٦٭ػة ذات أوػ٢ كرازػٰ. ك٬ػؾا ٦ػة ٱ٪ُجػٜ 

ـٱػؿات  )ثػٮؿ  (،islets  of Langerhansٹ٩٘ؿ٬ػة٩ف )٤ٔٯ ا٣ؼٺٱة ثٲذػة ٚػٰ صي

ٰٚ ا٣ج٪١ؿٱػةس ٚػٰ ٦ؿًػٯ Paul Langerhans) (1832-1939 ) ٣٪٘ؿ٬ة٩ف

 insulin-dependent)٦ػ٨ داء ا٣كػ١ؿم ا٧٣٪ػٮط ثةٵ٩كػٮ٣ٲ٨  I (type I)ا٣٪٧ٍ 

diabetes mellitus type I) .كٗة٣جػػةن ٦ػػة ٱعػػؽث ا٧٣ػؿض ٚػػٰ قػػ٨ ا٣ُٛٮ٣ػػح .

ـل ا٣كجت ٰٚ ٦ٮت ا٣ؼٺٱة ثٲذة ا٧٣ٛؿزة ٣ٶ٩كػٮ٣ٲ٨ إ٣ػٯ دٛةٔػ٢ ٦٪ػةٰٔ  كٱيٕ

 ا٣ؼٺٱػة ا٣ضؾٔٲػح دُجٲػٜ ٦ٕة٣ضػح ٨. ٧٠ة ٱ١٧ػ(autoimmune reaction)ذادٰ 

٤ٔٯ ا٣ٕىػجٮ٩ةت ا٧٣ذ٪١كػح، ا٣ذػٰ ٠ة٩ػخ  (أٱٌةن )ثٲ٨ أ٦ؿاض د٪١كٲح أػؿل

، كٚػٰ (corpus striatum) دٛؿز ا٣ؽكثة٦ٲ٨، ا٧٣ٮصػٮدة ٚػٰ ا٣ضكػ٥ ا٧٣ؼُػٍ

)صػٲ٧ف  (Parkinson ثةر٠٪كػٮف)٧٣ؿًٯ  (substantia nigra) ا٧٣ةدة ا٣كٮداء

كدضػػؽر اٷمػػةرة إ٣ػػٯ أف . (James Parkinson 1755-1824 ةر٠ٲ٪كػػٮفث

ى٩َّ٭ة ػٺٱة صؾٔٲػح ٔىػجٲح(  اٹقذ٧ٕةؿ اٵكؿ ٣ؼٺٱة د٦ةٗٲح ص٪ٲ٪ٲح )ٱٛذؿض أ

يصؿٱخ ٧٣ٕة٣ضح ٬ؾا ا٣ؽاء، كذ٣ٟ ٰٚ دكٕٲ٪ ةت ا٣ٞػؿف ا٧٣ةًػٰ. ث٪ػةء ٤ٔػٯ ٲأ

ح ثة٣ؼٺٱػة ذ٣ٟ؛ ٚإًفَّ ا٧٣ٕة٣ضح ثة٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲح )اقػذجؽاؿ ا٣ؼٺٱػة ا٣ضؾٔٲػ

ا٣ذة٣ٛح( دجؽك ك٠أى٩َّ٭ة ا٧٣ٕة٣ضح ا٧٣سة٣ٲػح ٧٣ٕة٣ضػح ٬ػؾق اٵ٦ػؿاض، ا٣ذػٰ د١ػةد 

د١ػػٮف ٦كذٕىػػٲح ٤ٔػػٯ ا٣ٕػػٺج ا٣ػػؽكااٰ أك ا٣ضؿاظػػٰ. ٣٭ػػؾا ا٣كػػجت؛ ٚػػإًفَّ 

اٵثعةث، ا٣ذٰ دذ٪ةكؿ ا٣ؼٺٱػة ا٣ضؾٔٲػح، ك٠ػؾ٣ٟ ا٧٣ٕة٣ضػح ث٭ػؾق ا٣ؼٺٱػة، 
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، ك٠ػؾ٣ٟ ا٣نػؿ٠ةت ا٣ؽكااٲػح، ثةظسٲ٨ كقؿٱؿٱٲ٨()٠ة٩خ كراء اٚذذةف ا٧٤ٕ٣ةء 

ٔٺـ، ثػة٣ٮٔٮد ا٧٣أ٦ٮ٣ػح، ا٣ذٰ د٭ذ٥ ثة٧٣ٕة٣ضةت ا٣كؿٱؿٱح، كأٱٌةن كقةا٢ اٷ

ا٣ذٰ امذ٤٧خ ٤ٔٲ٭ة ٬ؾق ا٣ؼٺٱة. ٣ؾا؛ ٚإًفَّ ثٲٮ٣ٮصٲة كَت ا٣ؼٺٱػة ا٣ضؾٔٲػح 

كظذٯ اٳف ا٣ؼةوٲةت ا٧٧٣ٲـة كا٣ن٭ؿة ذاد٭ة، ا٣ذػٰ  1995 ا٠ذكجة ٦٪ؾ ا٣ٕةـ

 ةت ا٣ٞؿف ا٧٣ةًٰ، ا٧٣ٕة٣ضح ا٣ض٪ٲ٪ٲح.ٲح دكٕٲ٪ادك٧خ ث٭ة، ٰٚ ٩٭ةٱ

 كٵقجةب ص٤ٲح ا٣ٮًٮح ٠ةف ٤ٔٯ ا٧٤ٕ٣ةء أف ٱجعسٮا ٨ٔ ٦ىةدر أػػؿل

٦ٲػح ا٣جنػؿٱح. ك٣ٞػؽ ا٠ذنػٛٮا ٚػٰ ٩٭ةٱػح كر٤٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲػح ٗٲػؿ ا١٣ٲكػح اٵى 

ك٦ػح ا٤٣ٲٛٲػح(، كػٺٱػة ر٨ از٪ػٲ٨ص ػٺٱػة ا٣ض٤ػؽ )ػٺٱػة اٵى ا٧٣ُةؼ ٦ىػؽرٱ

ٚػػٰ  (adipocytes) ، كا٣ؼٺٱػػة ا٣نػػع٧ٲح(adipoblasts)رك٦ػػح ا٣نػػع٧ٲح اٵى 

ا٣٪كٲش ا٣نع٧ٰ. كثة٣٪ْؿ إ٣ٯ ا٧٣ٞؽرة اٹقذس٪ةاٲح ا٣ذضؽدٱح، ا٣ذػٰ دذ٧ٲػـ ث٭ػة 

؛ ٚإًفَّ ثةٷ١٦ةف اقذ٧ٕة٣٭ة ػٺٱة صؾٔٲح، ٦ٓ ا٥٤ٕ٣ (hepatocytes)ػٺٱة ا١٣جؽ 

ىفَّ ا٣عىٮؿ ٤ٔٲ٭ة نػع٧ٰ ٱعػٮم ٱجؽك؛ ٚإًفَّ ا٣٪كٲش ا٣أمؽ دٕٞٲؽان. ك٤ٔٯ ٦ة  أ

صة٬ـة ٠ٰ دذعٮؿ ٦جةمؿة إ٣ػٯ ػٺٱػة صؾٔٲػح دكف  ،(٩ةًضح)ػٺٱة صؾٔٲح 

 ا٣عةصح إ٣ٯ ٤٧ٔٲةت زرع دعٌٲؿٱح ٠ٰ دعٮ٣٭ػة إ٣ػٯ ػٺٱػة ٠سٲػؿة اٷ١٦ػةف

(pluripotent) َّىف ثػؽ ٦ػ٨  ، إذ ٹةػٺٱة ا٣ض٤ؽ وػٕجح اٹ٩ٞٲػةد ٩كػجٲ  . ٰٚ ظٲ٨ أ

ٓ ٩ػػٮع ٦ٕػػٲ٨ ٦ػػ٨ ٦ػػ( عػػؿض ٣ذىػػجط ػٺٱػػة ٠سٲػػؿة اٷ١٦ػػةفزرٔ٭ػػة )٠ػػٰ دي 

٠ػٰ  اٵوػ٢ (murine) ، ٗة٣جةن ٚأرٱػح(feeder) ا٣ٛٲؿكقةت ٤ٔٯ ػٺٱة ٦ي٧ُٕح

ٚذكػػ٧ٯ ٔ٪ؽاػػؾ ا٣ؼٺٱػػة ا٣ضؾٔٲػػح ٠سٲػػؿة اٷ١٦ػػةف  دعػػؿض ٤ٔػػٯ اٹ٩ٞكػػةـ.

ؿَّ   .(induced pluripotent stem  cells (iPS)) ًحا٣ػي٧عى

ىفَّ ا٣ؼٺٱة ا٣ضؾٔٲح ا٧٣ٮ٣ؽة ٤٣ؽـ ( hematopoetic stem cells (HSC)) ك٦ٓ أ

٤٧خ ث٪ضةح ٧٣ػؽة دـٱػؽ ٤ٔػٯ  ًٰ ٍٞ ٪ً ٣ً  ٔة٦ػةن ٣ذضؽٱػؽ ص٧ٲػٓ  43ا٥ْٕ٣ ٝؽ اقذيٕ

ا٧٣ذ٤ٞػٰ؛  ْٔػ٥ً  ًٰ ٍٞ ٦جةمؿة ٰٚ ٩ً ٗؿق٭ة أ٧٩ةط ػٺٱة ا٣ؽـ؛ ٚإًفَّ ا٣ذٞ٪ٲح دٞذٌٰ 
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٦يجؿ٦ضػح  (HSC)ٚػإًفَّ إ٣ػٯ ذ٣ػٟ؛  ا٣ُجٲٕػٰ. كإًػةٚحن  (niche)٬ة ذأم ٰٚ ٦ٺ

ٚػإًفَّ ٤ٔػٯ  ٤ٔٯ ذ٣ػٟ؛ ط ػٺٱة ا٣ؽـ. ث٪ةءن ٧٩ةأ٦كجٞةن ٠ٰ دذ٧ةٱـ ٣ذُٰٕ ص٧ٲٓ 

، ا٣ذٰ ٱ٨١٧ أف دكذ٢٧ٕ ٠ؼٺٱة صؾٔٲػح )قػٮاء ٠ة٩ػخ ػٺٱػة (iPS) ا٣ؼٺٱة

ى  ٠ػٰ دأػػؾ ١٦ػةف ا٣ؼٺٱػة  (رك٦ح ٣ٲٛٲػح، أك ػٺٱػة ٠جؽٱػحمع٧ٲح، أك ػٺٱة أ

أف دؼٌٓ ٣كٲؿكردٲ٨ از٪ذٲ٨ص إٔةدة ا٣جؿ٦ضح ٠ٰ دىجط  إذف ؛ ٤ٔٲ٭ةا٧٣كذ٧ٮدح

ؼٺٱػػة ا٣ضؾٔٲػح ا٣ض٪ٲ٪ٲػح؛ أم ػٺٱػػة صؾٔٲػح ص٪ٲ٪ٲػح ٠سٲػػؿة ػٺٱػة مػجٲ٭ح ثة٣

كأف دؼٌػٓ ٦ػ٨ ٩ةظٲػح أػػؿل ٣ٕػؽد ٦ػ٨ اٹ٩ٞكػة٦ةت  .اٷ١٦ةف ٦ػ٨ ٩ةظٲػح

ا٣ذ١ةزؿٱح، د٪ضـ ثٕؽ٬ة اٹ٩ٞكةـ ا٧١٣ٮ٦ٰ )ا٣٪ٮٰٔ( ا٣ذ٧ةٱـم ا٣٪٭ةاٰ؛ ٚذ٘ػؽك 

 ح.دٔ٪ؽاؾ كّٲٛٲح ٝةدرة ٤ٔٯ أف دأػؾ ١٦ةف ا٣ؼٺٱة ا٧٣كذ٧ٮ

كأ٣ح إٔةدة ا٣جؿ٦ضح؛ ٤ٚٞؽ دجٲ٨ ٦ػ٨ ا٣ذضػةرب اٵك٣ػٯ، أ٦ة ٚٲ٧ة ٱذ٤ٕٜ ث٧

ي  ، ك٦ػ٨ 1952 ٚػٰ ا٣ٕػةـ (King ٠ٲ٪ٖ)ك (Briggs ثؿٱ٘ـ)صؿٱخ ٨٦ ٝج٢ ا٣ذٰ أ

ىفَّ ٤ٔٯ ا٣٪ٮاة  فدجٲ٨ إذ ؛1966ك 1962 ٰٚ ا٣ٕة٦ٲ٨ Gurdon (ٗٮردكف)ٝج٢  أ

دٕة٩ٰ دجؽٹت صؾرٱح ٠ٰ دىجط ٩ٮاة ػ٤ٲح ص٪ٲ٪ٲػح، ٦٪٭ػة ٦ػسٺن أف ا٧٣٪ٞٮ٣ح أف 

 .ا٪ذٛغ ا٩ذٛةػةن ٠جٲؿان صؽ  د

ٚػٰ ا٧٣ٕة٣ضػةت ا٣كػؿٱؿٱح، ٚػإًفَّ ظػؽكث  (iPS)اقذ٧ٕةؿ ػٺٱػة  ٣ؽلك

 ،إ٣ٯ ٧٩ٍ كّٲٰٛ ٦ٕػٲ٨ ، كدعٮؿ ا٣ؼ٤ٲحاٹ٩ٞكةـ ا٧١٣ٮ٦ٰ ا٣ذ٧ةٱـم ا٣٪٭ةاٰ

 (iPS) ػٺٱػػة ذقػػٲ١ٮف ٦٪ٮَػػةن ٚػػٰ ا٧٣ٞػػةـ اٵكؿ ثة٣ٮقػػٍ ا٣ىًػػ٘ؿم ٧٣ػػٺ

ا٣عة٣ح ا٣ٛٲـٱٮ٣ٮصٲػح ٣ؼٺٱػة  -أ ذؿقح. كٱن٢٧ ا٣ٮقٍ ا٣ى٘ؿم ٦ة ٱ٤ٰص٧ػي٘ا٣

ا٣ج٪ٲح ا٣ٮّٲٛٲػح  -ذؿقح. ب٘ا٧٣ (iPS) ، ا٣ذٰ د١ٮف ٤ٔٯ د٧ةس ٦جةمؿ ٦ٓذا٧٣ٺ

٩ٮٔٲػح كَجٲٕػح  -ػ٩ٛكػ٫. صػ ذ٧٣ٺا٣ؼةوح ثةػةرج ا٣ؼٺٱة  (matrix) ٤٣ع٧ح

؛ أم ا٣ذؼةَػػت ذاٷمػػةرٱٲ٨ ٣ؼٺٱػػة ا٧٣ػػٺ (output) كا٣٪ذػػةج (input) ا٣ػػـاد

ذؿقح. ٘ا٣ػػي٧ (iPS)، كثػٲ٨ ػٺٱػة ذٲ٨ ػٺٱة ا٧٣ػٺا٣ؾم ٱعؽث ثا٧٣ذىة٣ت، 
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يٗؾىٱةت ك٦يؾاثةت (matching) ٩كجح ا٧٣ٞةث٤ح -د ا٣ٮقٍ ا٣ىًػ٘ؿم  (solutes) ثٲ٨ 

٧ػة ٱذ٤ٕػٜ ثة٣ذؿ٠ٲػت ا٣ٛٲـٱػةاٰ كثؼةوػح ٚٲ ٝج٢ ا٣٘ؿس كثٕؽق، (iPS) ٣ؼٺٱة

 .(iPS) كا١٣ٲ٧ٲةاٰ ٤٣ٮقٍ، ا٣ؾم قذذٕؿض ٫٣ ػٺٱة

قذىػجط ا٧٣ٕة٣ضػح ا٧٣س٤ػٯ  (iPS) ٣ضػح ثؼٺٱػةكػٺوح ا٣ٞٮؿ إفًَّ ا٧٣ٕة

ٔ٪ؽ٦ة ٩ٕؿؼ د٧ة٦ةن ٠ٲػٙ ٩ٌػجٍ ثؽٝػح ٤ُ٦ٞػح دٞؿٱجػةن ص٧ٲػٓ ا٣ٕٮا٦ػ٢، ا٣ذػٰ 

دذع٥١ ثإٔةدة ا٣جؿ٦ضح، كا٣ٕؽد ا٣ؽٝٲٜ ٣ٺ٩ٞكة٦ةت ا٣ٛذٲ٤ٲػح، ا٣ذػٰ قذؼٌػٓ 

 ٣ؼٺٱػة٣٭ؾق ا، ك٦ؿظ٤ح ظؽكث اٹ٩ٞكةـ ا٧١٣ٮ٦ٰ ا٣ذ٧ةٱـم (iPS) ٣٭ة ػٺٱة

ذ٣ػٟ؛ ٚػإًفَّ كإذا ٥٣ ٱعؽث ٍٚٞ ثة٣عٲٮاف أك ٰٚ ا٣ـصةج.  ٰٚ اٷ٩كةف، ك٣ٲف

ٝؽ د٘ؽك ٠ةرزٲح، كٝػؽ د١ػٮف د٤١ٛذ٭ػة ػػةرج  (iPS) ٔٮاٝت ا٧٣ٕة٣ضح ثؼٺٱة

ىفَّ أم ٦٪ة٤٦ػػح  ظػػؽكد ا٣ذع٧ػػ٢ص ظٲػػةة ا٧٣ػػؿٱي ا٧٣ٕػػة٣ش. ك٦ػػ٨ ا٣ض٤ػػٰ أ

(manipulation) ٗٲؿ قٮٱح ٣ؼٺٱة (iPS)  ٟٝؽ ٱعٮ٣٭ة إ٣ٯ ػٺٱة ٦ؤذٱح؛ ٚذك٤

 .(malignancy) ؼجةزحَؿٱٜ ا٣

ىالموتىالخلويىالمبرمجى-ثالثاً
 (P53) 53س٦ٰ ا١تؽكح٦ٰ  -1

، كٱذٮًػٓ ٚػٰ ا٣ػؾراع ا٣ٞىػٲؿ 1997 ٰٚ ا٣ٕةـ p53 ٣ٞؽ ا٠ذنٙ ا٣ضٲ٨

(p٤٣ىجٰ٘ ا٣جنؿم ر٥ٝ ) ـ ا٣ضٲ٦٨ِّ ؿى . كٱي 17 p53 ا٣جؿكدٲ٨ P53 ا٣ؾم ٱنذ٢٘ ،

، كثنػ٢١ صـٱبػٰ اٰٚ ا٣ؼ٤ٲح ٔةدة ث٧١ٲح ًػبٲ٤ح صػؽ   ٠ٕة٢٦ ا٩ذكةخ، كٱٮصؽ

ىفَّ إ٩نػةءق ث٧١ٲػةت   DNAٱعػؽث ٚػٰ ظػةٹت إوػةثح  ٠جٲػؿةٗٲؿ زةثخ. ثٲؽ أ

)ٚػٰ  ا٣ؼ٤ٲح ثأذٱح ٦ة، كثؼةوح دنؽُّؼ ا٣ىج٘ٲةت. كٱؤدم ٬ؾا اٷ٩نةء ا٣٘ـٱؿ

ث٪ٲحن ككّٲٛح. كدذ٧سػ٢ إظػؽل ا٣ٮّػةاٙ  P53 إ٣ٯ زجةت صـمءظة٣ح اٷوةثح( 

٤٣ػؽكرة ا٣ؼ٤ٮٱػح ٚػٰ  (checkpoint) (ظػةصـ دٛذػٲل)ث٤٧ٕػ٫  P53 ا٧٣٪ٮَح ثػ

إذا  DNA اٵ٦ػؿ ٱذػٲط دىػ٤ٲطك٬ػؾا ، S، كأظٲة٩ةن ٰٚ ا٣ُٮر G2ك G1 ا٣ُٮرٱ٨



 911 (1) الجصء (09) لمجًدا ـ لدًة لدُع ايًغة ايعسبية بدَػل

٤ٔػٯ قػٺ٦ح  دكػ٭ؿ p53 ٠ة٩خ اٵذٱػح ٗٲػؿ ٚةدظػح. كثػة٣٪ْؿ إ٣ػٯ أف ا٣ضػٲ٨

ٚػٰ ٬ػؾق ا٧٣٭٧ػح  ػٛةٝػ٫إٚإًفَّ  ؛ة٥ كّٲٛٲ  ك٨٦ زى  ،ةٱ  ث٪ٲٮ ةا٣ضٲ٪ٮـ ٠ٰ ٱجٞٯ قٮٱ  

ٱىؽر أ٦ؿان ٤٣ؼ٤ٲح ا٧٣ذٌػؿرة ٠ػٰ د٪ذعػؿ ٱض٫٤ٕ (، )ثكجت اٵذٱح ا٣ج٤ٲ٘ح ٦سٺن 

٩ٞةذ ٠ة٢٦ ا٣ضٲ٪ٮـ )د٧ػةـ ا٣ضكػ٥(. إث٘ٲح  ،أك ثةٹقذ٧ٮات ،ثة٧٣ٮت ا٣ؼ٤ٮم

 the) اق٥ ظػةرس ا٣ضٲ٪ػٮـ P53 ٣٭ؾا ا٣كجت؛ ٚإًفَّ ثٕي ا٣جةظسٲ٨ أ٤َٜ ٤ٔٯ

guardian of the genome)٧ػة ٱ٤ػٰ إ٣ػٯ د٤ؼػٲه كّػةاٙ . كقػ٪٧ٕؽ ٚٲP53 ،

ا٣ضٮدة  ًج٠ٍضـء ٨٦ ٩ْةـ  (P73ك P63ك P21) P53-likes د٫مجٲ٭ةككّةاٙ 

 ٰٚ ا٣ؼ٤ٲح.

2- P53 كا١ػكرة ا١غ٬٢ٯث: 

 ٦ػ٨ Sٌٚػٮة، ك ٦gapػ٨  G2 (Gزػ٥  S زػ٥ G1 ٔ٪ؽ٦ة دؽػ٢ ا٣ؼ٤ٲح ا٣ُٮر

synthsis إ٩نةء أك دؿ٠ٲت DNA٨٦ ا٣ؽكرة ا٣ؼ٤ٮٱح؛ ٚإًفَّ ا٣ضؾكر ا٣عؿة ) (free 

radicals) (O
قػػٲؿكرة ا٣ٛكػػٛؿة ا٣ذأ٠كػػؽٱح ٚػػٰ دكرة ا٣ػػؾم ٱ٤ٛػػخ ٦ػػ٨ ٦ػػسٺن،  –

H3 Oك H2O2ك ٚػٰ ا١٣ٮ٩ػؽرٱةت، Krebs (٠ؿثف)
، ا٣ذػٰ د٪ػذش ٔػ٨ دػأٱ٨ O3ك –

ذات أَػٮاؿ ؛ أم ا٧٣ةء ثكػجت دٕػؿض ا٣ؼ٤ٲػح ٣ٛٮدٮ٩ػةت ذات دػٮدؿات ٔة٣ٲػح

 ص٧ٲػٓأ٦ٮاج ٝىػٲؿة، كثؼةوػح اٵمػٕح ٚػٮؽ ا٣ج٪ٛكػضٲح كا٣كػٲ٪ٲح كٗة٦ػة، ك

ٚػإف ا٣ضػؾكر ا٣عػؿة ٬ػؾق  (؛reactive حا٣ذٰ دعػٮم صػؾكران دٛة٤ٔٲػ ،ا٣ضـٱبةت

ا٧٣ػـدكج، ك٠ػؾ٣ٟ  DNAد١كؿ ا٣ػؿكاثٍ ا٣٭ؽرصٲ٪ٲػح ثػٲ٨ مػؿٱُذٰ ظ٤ػـكف 

 ،٨٧ًS ا٣نؿٱُح ا٣ٮاظؽة، اٵ٦ؿ ا٣ؾم ٱٕػؿض ا٣ؼ٤ٲػح، كثؼةوػح ٚػٰ ا٣ُػٮر 

، كٱىػؽر G1 أك G2 ا٣ؽكرة ا٣ؼ٤ٮٱح ٚػٰ ا٣ُػٮرثإٱٞةؼ ٔ٪ؽاؾ  P53 أ٦ؿ٤٣ُٛؿ. ٱ

( ٠ػػٰ DNA repairing enzyme system) DNA أ٦ػػؿان ٣٪ْػػةـ إ٩ـٱ٧ػػةت دىػػ٤ٲط

ٱ٪ضػـ ا٣٪ْػةـ  ،٠ػةف ا٣ذ١كػؿ ٝػةثٺن ٤٣ذىػ٤ٲط٦ػة ٚػإذا  .ٱذٮ٣ٯ اٹ٬ذ٧ػةـ ثةٵذٱػح

 أك إ٣ػٯ S ، كدذةثٓ ا٣ؼ٤ٲػح إ٣ػٯ ا٣ُػٮر٨ٔ ا٣ؽكرة اٷظىةر P53 ا٧٣٭٧ح، كٱؿٚٓ
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Mى٦َّة إذا ٠ة٩خ أذٱػح ك١٣ػٰ ٱػذ٥ دض٪ػت  ،ثة٣٘ػح )ٗٲػؿ ٝةث٤ػح ٤٣ذىػ٤ٲط( DNA . أ

٣ح ٬ؾق ا٣ؼ٤ٲح إ٣ٯ ػ٤ٲح قؿَة٩ٲح، ٱ٨١٧ أف دؽ٦ؿ ٠ة٦ػ٢ ا٣ضكػ٥ اظذ٧ةؿ اقذعة

ٌعٰ ثة٣ؼ٤ٲح ا٧٣ذأذٱح  ٰٚ قػجٲ٢ إ٩ٞػةذ ا٣ضٲ٪ػٮـ. ٱ (P53) )ا٣ضٲ٪ٮـ ٤٠ٲح(؛ ٚإًفَّ 

ٱػػأ٦ؿ ث٧ػػٮت ا٣ؼ٤ٲػػح ثةٹقػػذ٧ٮات )أك ا٧٣ػػٮت  (P53) ث٪ػػةء ٤ٔػػٯ ذ٣ػػٟ؛ ٚػػإفَّ 

ت ا٣ؼ٤ػٮم ا٧٣جػػؿ٦ش، أك اٹ٩ذعػػةر ا٣ؼ٤ػػٮم( ثإصجةر٬ػة، ٔػػ٨ َؿٱػػٜ ٦كػػذٞجٺ

Ca ٤ٔػٯ قػُٮظ٭ة، ٤ٔػٯ ٚػذط ٝ٪ػٮات ا٧٣ٮصٮدة (death receptors) ا٧٣ٮت
2+ 

Naك
 (٠ٮ٩ػؽرٱةد٭ة)ا٧٣ٮصٮدة ٚػٰ ا٣٘نػةء ا٣ؼ٤ػٮم. ٚذ٘ػؿؽ ٔ٪ؽاػؾ ا٣ؼ٤ٲػح ك +

ِّٕػ٢ مػٺؿ إ٩ـٱ٧ػةت ا١٣ةقػجةزك٬ػؾا ث٭ؾٱ٨ ا٣٪ٮٔٲ٨ ٦ػ٨ اٷٱٮ٩ػةت،  ىٛ  اٵ٦ػؿ ٱي

(caspase enzymes caseade) . ٚىٲىذىنػػؽَّؼي ٔ٪ؽاػػؾDNA كا١٣ٮ٩ػػؽرٱةت،  ا٣٪ػػٮاة

Na ٮ٩ةتٱكٱعؽث ا٧٣ٮت ا٣ؼ٤ٮم. إفًَّ إ
)ػػةرج  دٌغ ٨٦ ا٣ٮقػٍ ا٣ػؽاػ٤ٰ +

يٕىػةرة ا٣ؼ٤ٮٱػح ثٮقػةَح ٦ٌػؼةت ا٣ىػٮدٱٮـ، ا٣ذػٰ دكػذ٢٧ٕ ا٣ؼ٤ٲح(  إ٣ٯ ا٣

(ATP)  ٤ُةٝح، ك٠ؾ٣ٟ ا٣عةؿ ٚٲ٧ة ٱذ٤ٕٜ ثػ ٧٠٣ىؽرCa
، ا٣ذٰ دؽػ٢ ا٣ؼ٤ٲػح +2

ةـَّ ٔجؿ ٝ٪ٮات ػةوح ث٭ة. كٔٺكة ٤ٔٯ ذ٣ٟ؛ ٚإًفَّ ٦ى  ٩ٮٔٲػح دٮصػؽ ٚػٰ أٗنػٲح  كى

ةـ ا٣٪ٛٮذٱح ا٣ٕةثؿة ، (ا١٣ٮ٩ؽرٱةت) ؿؼ ث٧ىكى  mitochondrial) .(١٤ٮ٩ؽرٱةت)٣ديٕ

permeability transition pores (MPTP)) ٷ٩ـٱ٧ػةت ا٣كػٲذٮ٠ؿكـ  ٲط٪ٛػذط؛ ٚذذػد

أف دؿدعػػ٢ ٦ػػ٨  )إ٩ـٱ٧ػػةت ا٣ٛكػػٛؿة ا٣ذأ٠كػػؽٱح ٚػػٰ ق٤كػػ٤ح إ٩ـٱ٧ػػةت ا٣ذػػ٪ٛف(

يٕ  (ا١٣ٮ٩ػػؽرٱةت) c ا٣كػػٲذٮ٠ؿكـ)ىػػةرة ا٣ؼ٤ٮٱػػح. إفًَّ إ٣ػػٯ ا٣
() cytochrome c) 

                                                 

() ٮصؽ إ٩ـٱ٥ ا٣كٲذٮ٠ؿكـٱ c  ِّ٦ػ٨ ق٤كػ٤ح إ٩ـٱ٧ػةت  ةن ف صـءان أقةقػٲٌ ٰٚ ا١٣ٮ٩ؽرٱةت، كد١ٮ

١٣ذؿك٩ةت ا٣ذ٪ٛكٲح. كدذ٧س٢ ا٣ٮّٲٛػح اٵقةقػٲح ١٤٣ٮ٩ؽرٱػح، ٠ٮ٩٭ػة ٦ػ٨ ثػؽااٲةت ٢ٞ٩ اٷ

 ، ثذٕةٱنػػػ٭ة ٦ػػػٓ ا١٣ةا٪ػػػةت ا٣عٲػػػح اٵػػػػؿل ظٞٲٞٲػػػةت ا٣٪ػػػٮلprocaryote ا٣٪ػػػٮل

eukaryotes  قػؿكرة ا٣ذٕػةٱل ٝجػ٢ .٠كضٲ٨ ا٣كةـ. ٣ٞػؽ ظػؽزخ٠ٰ دٞٲ٭ة ٨٦ دأزٲؿ اٵي 

٤٦ٲٮف ٔةـ ٦ػ٨ اٚذػؿاؽ ا٣ٕػة٧٣ٲ٨ ا٣عٲػٮا٩ٰ كا٣٪جػةدٰ ٔػ٨  333 ٤٦ٲةر ٔةـ؛ أم ٝج٢ 2٬1

ىفَّ ا٣ٮّٲٛح ا٣ؿاٲكح ٤٦ٲةر ٔةـ1٬8ٝج٢  ثٌٕ٭٧ة ا٣جٕي  =   (١٤٣ٮ٩ؽرٱةت). كثة٣٪ْؿ إ٣ٯ أ
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ىٕؽُّ  ي يٕىةرة ا٣ؼ٤ٮٱح،د ٦ٕٛٺن مػؽٱؽان ٣كػٲؿكرة اٹقػذ٧ٮات،  ، ٔ٪ؽ٦ة دىجط ٰٚ ا٣

٢ِّٕ ثٞٮة مٺؿ إ٩ـٱ٧ةت ا١٣ةقجةز. ك٧٠ة ذ٠ؿ٩ة قةثٞةن، ٚإًفَّ إ٩ـٱ٧ػةت  ىٛ ي ذ٣ٟ أ٩٭ة د

ػػ٤ٍ عى ذبٲ٨ )دى ا٣كٲكػػ proteasatesا١٣ةقػػجةز ٬ػػٰ ٩ػػٮع ػػػةص ٦ػػ٨ ثؿكدٲػػةزات  ٫ ٧ي

(؛ ٚة١٣ةقػجةز كٝجػ٢ ز٧ة٣ػح اٵقػجةردٲٟ ا٣جؿكدٲ٨ ٦جةمؿة ثٕؽ ز٧ة٣ػح ا٣كٲكػذبٲ٨

. .Aspكظ٧ػي اٹقػجةردٲٟ  Cys ا٣ؿاثُح ا٣ججذٲؽٱػح ثػٲ٨ ا٣كٲكػذبٲ٨ فإذ ٧٫ً ٤ٍ عى دي 

 ك c ؛ ٚإًفَّ اق٥ ٬ؾق ا٣ك٤ك٤ح ٨٦ اٷ٩ـٱ٧ةت أدٯ ٩ذٲضػح ًػ٥٘ذ٠ؿ٩ة قةثٞةن ك٧٠ة 

asp كaseاٹقذ٧ٮات. إذفدكذ٭٢  ١٣ةقجةز. إفًَّ إ٩ـٱ٧ةت ا 

3- P53 كا١فؽٌاف 

جِّجةت إفًَّ  ا١٧٣ٮ٩ػةت ا٣ؿاٲكػح  ا٣كؿَةف ٦ذجةٱ٪ح كٔؽٱؽة ثذجػةٱ٨ كثذٕػؽد٦يكى

كثذجػةٱ٨ كثذٕػؽد أ٧٩ػةط ػٺٱػة ا٣ضكػ٥، كثذجػةٱ٨  ٤٣ؼ٤ٲح ٔ٪ؽ٦ة دىجط مةذة،

                                                 

ي٘ػ٠كػضٲا٣ذؼ٤ه ٨٦ ا٣ذأزٲؿ ا٣كػةـ ٣ٶي  = ٱةت؛ ٚػإًفَّ ؾَّ ٨ ثةقػذ٧ٕة٫٣ ٚػٰ أ٠كػؽة )إظػؿاؽ( ا٣

٤٦ٲةر ٔةـ(، ك٨٦ ز٥ ٚإًفَّ  2٬1َٮاؿ ذ٣ٟ ا٣ـ٨٦ ا٣ُٮٱ٢ ) ةن صٲ٪ٮ٦٭ة ٥٣ ٱذ٘ٲؿ د٘ٲؿان صٮ٬ؿٱٌ 

٣ػ٥ دذ٘ٲػؿ  )ا٣ٺٔت ا٣ؿاٲف ٰٚ قٲؿكرة ٢ٞ٩ اٷ١٣ذؿك٩ةت( ٣ػٲف ٚٞػٍ c ث٪ٲح ا٣كٲذٮ٠ؿكـ

ؿدكدان. إفًَّ صػـمء اٷ٩ػـٱ٥ وػ٘ٲؿ ا٣عضػ٥ ٩َّ٭ة دعٮرت ٤ٝٲٺن ٠ٰ د٘ؽك أ٠سؿ ٠ٛةٱح ك٦ػإً ث٢ 

٦٪٭ة ظةْٚخ ٤ٔٯ ذاد٭ػة ٦عةْٚػح ٗٲػؿ  26ز٧ة٣ح ظ٧ي أ٦ٲ٪ٰ،  134، كٱذأ٣ٙ ٨٦ ةن ٩كجٲٌ 

 ةن ٤٦ٲػةر ٔػةـص ٦ػ٨ ا٣ضػؿازٲ٥ ظٞٲٞٲػةت ا٣٪ػٮل ا٧٣٪نػبح ًػٮاٲٌ  1٬5ٝةث٤ح ٤٣ذعٮٱؿ ػٺؿ 

photosyntheticكا٣ضؿازٲ٥ ٩ةزٔح ا٣٪ذؿكصٲ٨ ، denitrifying كظٲٮا٩ػةت ، ظذٯ ٩جةدةت

ا٣ٮّٲٛح؛ ٚإًفَّ ز٦ؿة ا٣٭ػٲ٥ ٚػٰ اٷ٩ػـٱ٥، كٚػٰ ٬ؾق  ipso factoح َجٲٕا٣ٲٮـ ٠ةٚح. كثع٥١ 

ظةْٚػخ ٤ٔػٯ دؿ٠ٲج٭ػة ا١٣ٲ٧ٲػةاٰ  ،ا٣٭ٲ٧ٮ٤ٗٮثٲ٨، ك٦ة ٱٞةث٤٭ة ٚػٰ صػـمء ا٤١٣ٮركٚٲػ٢

٩ٮٔػةن ٦ػ٨ ظٞٲٞٲػةت  83 ٵ٠سػؿ ٦ػ٨ c ٦عةْٚح ٥٣ ٱىج٭ة ا٣ذ٘ٲؿ أثؽان. إفًَّ ث٪ٲح ا٣كػٲذٮ٠ؿكـ

َّ٪ػة ؽِّ ت ا٣ذٮزع ا٣ٮاقٓ ٝؽ ظي ا٣٪ٮل ذا ػ٤ح ا٧٣جةمػؿة ٤٣جػؿكدٲ٨. إ٩ً ٤كى دت دعؽٱؽان دٝٲٞػةن ثة٣كى

ىفَّ ٬ؾق ا٣س٧ةٹت ا٣كذح كا٣ٕنػؿٱ٨ ا٧٣عةْٚػح ٦عةْٚػح ٗٲػؿ ٝةث٤ػح ٤٣ذ٘ٲػؿ أقةقػٲح  ٩ٕذٞؽ أ

ىفَّ دؼة٣ٛةت ا٣س٧ػةٹت ا٣س٧ػة٩ٰ  ٣ٸ٩ـٱ٥ ٠ٰ د٪ضـ كّٲٛذ٭ة ٠٪ة٢ٝ ٣ٸ١٣ذؿك٩ةت. ٰٚ ظٲ٨ أ

٧َّة٤٦ٲةر ٔةـ 2٬1 َٮاؿ ، ا٣ذٰ صؿتػؿلكا٣كجٕٲ٨ اٵ  ٭ؽؼظؽزخ ثىٮرة أقةقٲح ث ، إ٩ً

 دٕـٱـ كّٲٛح اٷ٩ـٱ٥ ٠٪ة٢ٝ ٣ٸ١٣ذؿك٩ةت.
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ا٧٣ٮاد كا٣ٕٮا٢٦ ا٧٣كججح أك ا٧٣عؿًح ٤ٔٯ ا٣ذكػؿ٨َ، قػٮاء أ٠ة٩ػخ كثذٕؽد 

ىفَّ ٔػؽد أ٧٩ػةط ا٣كػؿَةف  ة. كٱ٨١٧ اٹٔذٞةد ٤٧ٔٲ ػذ٫ػةرصٲ أـ٣ذأزٲؿ داػ٤ٲح ا أ

 ٧٩ػٍ. كإذا أرد٩ػة أف (233) ٱكةكم ٔؽد اٵ٧٩ةط ا٣ؼ٤ٮٱح، ا٣ؾم ٱج٤ػٖ ٝؿاثػح

اٳ٣ٲح ا٣ضـٱبٲح ا٣عٞٲٞٲػح، ا٣ذػٰ دٞكػؿ ا٣ؼ٤ٲػح ٠ػٰ د٪ٞكػ٥ ا٩ٞكػة٦ةت  ٩ذٕؿؼ

٥؛ ٤ٕٚٲ٪ػة أف ػةرصح ٨ٔ قٲُؿة اٹقذذجةثٲح ا٣ٕة٦ػح ٤٣ضكػ ،ٔنٮااٲحكذ٧ؿة ك٦

٩ٛ٭٥ ٧٣ةذا ٤ٔٯ ا٣جٲٌح ا٣جنؿٱح ا٧٣ؼىجح أف د٪ٞكػ٥ ا٩ٞكػة٦ةت ٱج٤ػٖ ٔػؽد٬ة 

×1)ا٩ٞكة٦ةن ٠ٰ دُٕػٰ ٦ػة ٦ض٧ٮٔػ٫ ٦بػح أ٣ػٙ ٤٦ٲػةر  45ٝؿاثح 
14
ػ٤ٲػح  (13

ا٣ذػٰ ٤ٔٲ٭ػة أف دكػذ٧ٮت ٠ػ٢ زػٺث كدٞؿٱجةن، د١ٮِّف صكػ٥ اٷ٩كػةف ا٣جػة٣ٖ، 

دٞػٮـ ا٣ؼٺٱػة  اظؽة(؛ ظٲػرق٪ٮات دٞؿٱجةن )ث٧ٕؽؿ ٤٦ٲٮف ػ٤ٲح ٰٚ ا٣سة٩ٲح ا٣ٮ

٧ػة ٩ة؛ ٚإًفَّ ػٺٱة ا٣ضك٥ دذٮزع ٚٲا٣ضؾٔٲح ثة٣ذٕٮٱي ٔ٪٭ة. ك٧٠ة قجٜ أف ذ٠ؿ

وٍ ٦ؼذ٤ٙ ٦ػ٨ أ٩ػٮاع ا٣٪كػش ا٣ؿاٲكػح. ٔنػؿٱَّح ، د٪ذ٥ْ ٚػٰ ٱٞؿب ٨٦ ٦بذٰ ٧٩

ىفَّ ا٣ؼ٤ٲح ا٣كؿَة٩ٲح د٪ٞك٥ ا٩ٞكة٦ةت ٹ ًةثٍ ٣٭ة، كٹ ٩٭ةٱػح،  ك٨٦ ا٣ٮاًط أ

٣ضك٥. كث٭ؾا ا٧٣ٕ٪ٯ؛ ٚإًفَّ ا٣ؼٺٱة ا٣كؿَة٩ٲح دٕذجػؿ ظذٯ دكذٮ٣ٰ ٤ٔٯ ٠ة٢٦ ا

ىفَّ ٤٣ؼٺٱة ا٣ىعٲعح ا٣كٮٱح ٧ٔؿان ٦عؽدان د٧ة٦ةن، دٕٲ٪٫  ػٺٱة ػة٣ؽة، ٰٚ ظٲ٨ أ

ا٤٣عْح، ا٣ذٰ دذ٧ةٱـ ٚٲ٭ػة ا٣ؼ٤ٲػح؛ ٚذ٘ػؽك كّٲٛٲػحص إ٩َّ٭ػة قػذ٧ٮت ٔػةصٺن أـ 

، (carcinogens) ؛ ٚػإًفَّ ا٧٣كػؿَ٪ةت(ipso facto)آصٺن. كثع٥١ ظٞٲٞح اٵ٦ػؿ 

صػـمء  ٰٚػأـ ػةرصٰ، دجؽم دأزٲؿ٬ة  ،٠ة٩خ ذات ٦٪نأ ػ٤ٮم داػ٤ٰأقٮاء 

(DNA) اٵَٮار ٰٚ G1 أك G2 أك Sك٣ٲف أثؽان ٰٚ ا٣ُٮر ، M. 

ىفَّ أ٠سؿ ٨٦ ٰٚ ا٧٣بح ٨٦ أ٩ٮاع ا٣كؿَةف ٱىٲت ا٣ؼٺٱػة  83 ك٣ٞؽ ادٌط أ

ىفَّ ٬ؾا ا٣٪٧ٍ ا٣ؼ٤ٮم ٱذٕؿض ٦جة مؿة كأ٠سؿ ا٣ْ٭ةرٱح، ك٢ٕ٣ ذ٣ٟ ٱؿصٓ إ٣ٯ أ

ىفَّ أ٠سػؿ ٦ػ٨  ٨٦ ٗٲؿق ٨٦ اٵ٧٩ةط ٣ذأزٲؿ ا٣ٕٮا٢٦ ا٣ؼةرصٲح. ك٣ٞؽ دجػٲ٨ أٱٌػةن أ

ٚػػٰ ا٧٣بػػح ٦ػػ٨ اٵكراـ ا٣ىػػ٤جح، ث٧ػػة ٚػػٰ ذ٣ػػٟ قػػؿَةف ا٣سػػؽم كا٣ؿاػػح  53
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، P53 ؿصٓ إ٣ٯ إ٩نةء ػٛػٲي ٣ػػً ٱإ٧َّ٩ة  (colonorectal)كا٣ٞٮ٣ٮ٩ٰ ا٧٣كذٞٲ٧ٰ 

ٝػؽ َٛػؿت ٚٛٞػؽت  p53 ٵىفَّ ا٣ضػٲ٨إ٦َّػة  ٣٭ؾا اٷ٩نةءص ٘ٲةب ا٤١٣ٰا٣أك إ٣ٯ 

 p53 ا٣ٞػػٮؿ إفًَّ  حأوػػةث٭ة. ك٦ػػ٨ ٩ة٤ٚػػ (suppression) كّٲٛذ٭ػػة، أك ٵىفَّ ا١٣ػػجط

، ا٣ذٰ دكذ٭٢ قٲؿكرة (proto-oncogenes) ٲح ا٣جؽاٲح٦د١جط ٔةدة ا٣ضٲ٪ةت ا٣ٮر

ا٣ذكؿ٨َ. كثؽكف ٬ؾق ا٣ؿٝةثح ا١٣ةثعح؛ ٚإفَّ ا٣ضٲ٪ػةت ا٣جؽاٲػح ا٣ٮر٦ٲػح د٪نػٍ 

ىفَّ أ٧٩ةَػةن ٔؽٱػؽة ٦ػ٨ ٠ٰ دذكجت ٚ ٰ ظؽكث ا٣كػؿَةف. ٧٠ػة ادٌػط أٱٌػةن أ

ا٣كؿَةف د٘ؽك ٔىػٲح ٤ٔػٯ ا٧٣ٕة٣ضػةت ا٣كػؿَة٩ٲح ا٣ذ٤ٞٲؽٱػح ٩ذٲضػح دُٕػ٢ 

 .P53 ٨ ٧٤٣ةء ٱ٪ج٫ إ٩نةءٱةع ا٧٣ؤٕ. كٱ٨١٧ ا٣ٞٮؿ ٧ٔٮ٦ةن إفَّ اٷمP53 كّٲٛح

 p53 ٱ٨١٧ أف ٱعؽث إ٦ًَّػة ث١ػٲط ا٣ضػٲ٨ P53كثة٧٣ٞةث٢؛ ٚإًفَّ د٢ُٕ كّٲٛح 

 ثٮقػةَح ا٣جؿكدٲػةزكـ p53 ة ثذؼؿٱتثٮقةَح ا٣ضٲ٪ةت ا٣ٮر٦ٲح ا٣جؽاٲح ذاد٭ة، كإ٦َّ 

(proteasome)فَّ ٚٲػؿكس ا٣ػٮرـ ا٣ػػيع٤ٲ٧ٰ ا٣جنػؿم
ى  . كٰٚ ا٣عٞٲٞح؛ ٚٞؽ كيصؽ أ

((HPV) human papilloma virus) ػٜ رظػ٥ ٦ْٕػ٥ ك، ا٣ػؾم ٱؼ٧ػش ٦٭جػ٢٪ٔ

يـ اٷ٩ػـٱ ٦ِّػ )رثػػٍ  (ubiquitination) (ح١٪ػٲث)، ا٣ذػٰ د٧ٕػ٢ ٤ٔػٯ ٥E3 ا٣٪كػةء، ٱيؿى

ثٮقػةَح ٩ْػةـ  P53 ا٣جؿكدٲ٪ةت، ك٤ٔٯ دؼؿٱػتصـمء ا٣ٲٮثٲ١ٮٱذٲ٨ ثة٣جؿكدٲ٨( 

، كٱ٤ٛخ ٨٦ دأزٲؿ٬ة ا١٣ةثط، ٚإًفَّ ا٣ٛٲؿكس P53 ا٣جؿكدٲةزكـ. ك١٣ٰ ٱذٛةدل ٢ٕٚ

ٌٚػٺن ، كدٮق٫٧ ٤٣ذؼؿٱت ثٮقػةَح ا٣جؿكدٲػةزكـ. ك(P53 دجٲ٨١)، ا٣ذٰ E3 ٱ٪ذش

٤ٕػح ٚػٰ أ٠سػؿ ٦ػ٨ E3 ـٱ٥اٷ٩ ٤ٔٯ ذ٣ٟ؛ كصؽ أف ٚػٰ ا٧٣بػح ٦ػ٨  93 د١ٮف ٦يٛ

؛ دػ٥ HPVقؿَةف ٔ٪ٜ ا٣ؿظ٥. ك٤ٔٯ أذجةر أفَّ ا٣ذكؿ٨َ ٱعؽث ٩ذٲضح ٚة٤ٔٲػح 

ىٛٮٔػح HPV ظؽٱسةن دعٌٲؿ ٣ٞةح ًػؽ ٬ػؾا ا٣كػؿَةف ثعٞػ٨  (virulence) ذم ا٣

ػؽ ٬ػؾا ا٤٣ٞػةح ا٣جكػٲٍ أكؿ ٣ٞػةح ٦ٌػةد ةك ٠ٲ٧ٲةاٲ ػأ ةا٧٣ؼٛٛح إ٦َّة ظؿارٱ   . كٱيٕ

 كؿَةف د٥ دعٌٲؿق ظذٯ اٳف.٤٣

ٱ١ٮ٩ػةف  P53 كا٣جػؿكدٲ٨ p53 كٱ٨١٧ د٤ؼٲه ٦ة قػجٜ ثٞٮ٣٪ػة إفًَّ ا٣ضػٲ٨
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ىفَّ قػؿَة٩ةن ٦ػة ٣ػ٨ كٱكػ٭ؿاف ثةقػذ٧ؿار  ،ِٞ داا٧حدٲثعة٣ح  ٤ٔػٯ ا٣ذأ٠ػؽ ٦ػ٨ أ

ف ٩ذٲضح ا٩ٞكةـ ػ٤ػٮم ٦ٕٲػت ثػػ  ىفَّ  DNAٱذ١ىٮَّ  P53 ٦ىػةب أك َػةٚؿ. ٧٠ػة أ

ا١ٕ٣ف ٨٦ ذ٣ٟ؛ ٚإًفَّ ٩ٞىػةن ٚػٰ إ٩ذػةج  ٤ٔٯٱ١جط ا٣ضٲ٪ةت ا٣ٮر٦ٲح ا٣جؽاٲح. ك

P53أك ا٣٘ٲةب ا٤١٣ٰ ٤٣جؿكدٲ٨ )٩ذٲضح َٛٮر ، p53أك دؼؿٱػت ، P53  ثٮقػةَح

٦ػٓ  ،٦ذػأذو  DNA ٩ْةـ ا٣جؿكدٲةزكـ( قٲذكجت ثعػؽكث دكرة ػ٤ٮٱػح مػةذة ثػػ

 p53ه ٦ػ٨ ٤دػذؼ ، ا٣ذػٰاظذ٧ةؿ د٪ة٦ٰ ا٣كؿَةف، ٧٠ة كٱكذعر ا٣ٛٲؿكقةت

؛ ٚػػإًفَّ ا٣ضٲ٪ػػٮـ )ا٣ضكػػؽ( ذم كّٲٛػػح ٩ْة٦ٲػػح P53 ثكػػٲؿكرة ا٣جٲ١٪ػػح. ٚجػػؽكف

قٲ٘ؽك ٚؿٱكح ا٣كؿَةف؛ كقٲٌٰٞ ٔةصٺن أك آصٺن. ك٬ؾا ٬ٮ ا٣كػجت، ا٣ػؾم 

 ظةرس ا٣ضٲ٪ٮـ.   (ٱكذعٜ ا٦ذٲةز دك٧ٲذ٫ )٧٠ة قجٜ أف ذ٠ؿ٩ة P53ص٢ٕ 

4- P53  ٜٮكا٬٥١ت ا١خغ٢ث 

ث٧١ٲػح  ،ؿ٩ة٧٠ة قجٜ أف ذ٠ك ،( ٔةدة ٰٚ ا٣ؼ٤ٲح ا٣كٮٱحp53) 53 ٱٮصؽ ا٣جؿكدٲ٨

ري ٫، كٱى ا٩نة٤ٔٯ إ DNA ؼؽُّ نى دى  عؿضٗٲؿ زةثذح. كٱصـٱبٲح ًبٲ٤ح، كثعة٣ح  ٤ٔٯ  عّْ

( اقػذ٧ٮات أ٩ػٮاع ontogenyزجةدٲذ٫. كٱٞذٌٰ ا٣ذ٪ة٦ٰ ا٣ضٲ٪ٰ ا٣كٮم )د١ٮف ا٣ٛػؿد 

ٔؽٱؽة ٨٦ ا٣ؼٺٱة ٰٚ أٌٔةء ٦ؼذ٤ٛح ٠ٰ دٞٮـ ٬ؾق اٵٌٔةء ثٮّةاٛ٭ػة ٤ٔػٯ ٩عػٮ 

. كدذ٧سػ٢ اٵٌٔػةء (morphogenetic) ا٣ذؼ٤ٞػٰؽٔٯ ثػة٧٣ٮت قٮم. ك٬ؾا ٦ػة ٱيػ

 ا٣ىٛٲعذةف -1ٰ، ث٧ة ٱ٤ٰص ٞا٣ؿاٲكح ٨٦ ص٪ٲ٨ اٷ٩كةف، ا٣ذٰ ٱذ٪ةك٣٭ة ا٧٣ٮت ا٣ذؼ٤

(plates) ا٧ٛ٣ٮٱػػح (stomodeum))كا٣نػػؿصٲح )ا٧٣كػػذٞٲ٧ح ، (proctodeum) .2- 

)٤ٔػٯ اٵٝػ٢  (esophagus) ا٧٣ػؿمء -3. (pharyngeal clefts) اٵٚٺح ا٣ج٤ٕٮ٦ٲح

 .(footplate) وٛٲعح ا٣ٞؽـ -5 (handplat) راظح ا٣ٲؽ -4. ٰٚ ا٣ُٲٮر(

كٚٲ٧ة ٔؽا ا٧٣ؿمء، كراظػح ا١٣ػٙ كوػٛٲعح ا٣ٞػؽـ؛ ٚػإفًَّ ا٧٣ػٮت ا٣ذؼ٤ٞػٰ 

ٱؤدم إ٣ٯ د٧ـؽ وٛٲعذٰ ا٥ٛ٣ كا٣نؿج، ٦ؤدٱةن إ٣ٯ ا٩ٛذةح ا٣ج٤ٕٮـ ٤ٔػٯ ا٣ذضٮٱػٙ 

ح اٵٚػػٺح ٧٠ػػة ٱكػػجت أٱٌػػةن ا٩ٛذػػة .ا٧ٛ٣ػػٮم، كا٩ٛذػػةح ا٧٣كػػذٞٲ٥ ٤ٔػػٯ ا٣نػػؿج
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ىفَّ ٬ػؾا ا٧٣ػٮت ا٣ذؼ٤ٞػٰ، ا٣ػؾم ٱكػذ٭٫٤  ذٌػةدا٣ جػؽأ، ٱP53 ا٣ج٤ٕٮ٦ٲح. كٱٛذػؿض أ

(antagonism) ثٲ٨ ػٺٱة ٠ػ٢ ٦ػ٨ اٵدٱػ٥ ا٣ْػة٬ؿ (ectoderm)كاٵدٱػ٥ ا٣جػة٨َ ، 

(endoderm)ٰا٣ض٪ٲ٪ٰ ٬ضػؿة ٬ػؾق ا٣ؼٺٱػة ٠ػٰ دىػجط ٤ٔػٯ  ، ا٣ذٰ ٱكجت ا٣ذ٪ة٦

٢ أف دذٕؿؼ اٳ٣ٲح ا٣ضـٱبٲػح، ا٣ذػٰ ثٕي. ك٤ٔٯ أثعةث ا٧٣كذٞج٦ٓ د٧ةس ثٌٕ٭ة 

د٨٧١ كراء ٬ؾا ا٣ذٌةد. أ٦َّة ٚٲ٧ة ٱذ٤ٕٜ ثة٩ٛذةح ا٧٣ؿمء ا٣ض٪ٲ٪ػٰ، ا٣ػؾم ٱ١ػٮف ٚػٰ 

ىػةػف(fingers)ا٣جؽاٱح ٤ٔٯ م٢١ ظج٢ و٤ت، كثذ١ٮِّف أوةثٓ  ا٣ٞػؽـ  (toes) ، كأث

٧ػٮت ػ٤ػٮم ٦جػؿ٦ش، أك ثٲ٪ٲح ٦كػذ٧ؿة، ٚإ٩ًَّػ٫ ٱػذ٥ ثةقػذ٧ٮات، أك ٪٨٦ وٛةاط ص

دسجٲذةن وةر٦ةن ثٮقةَح ٦ض٧ٮٔح ٦ػ٨ ا٣ضٲ٪ػةت  ةن ذجَّ سى ر ػ٤ٮم وؿٱط ككاًط، ٦ي ٩ذعةةث

 َّٕ يٛ ٍُٓ ٢ ٰٚ ٣عْح ٦عؽدة د٧ة٦ةن د ىٞ قذكػذ٧ٮت.  ٰا٣٪ْػؿ ٔػ٨ ٦ٮٝػٓ ا٣ؼٺٱػة، ا٣ذػث

إ٣ٯ ٦ٮٝٓ آػؿ ٦ػ٨ ا٣ض٪ػٲ٨ ٹ ٱىػٲج٫ ا٣ٲؽ أك ا٣ٞؽـ  ٢ٞ٩ ثؽاءة وٛٲعح صؿل ٕ٪ؽ٦ةٚ

كػػٲؽات)اٹقػػذ٧ٮات  ف اٵوػػةثٓ أك اٵثػػةػف فَّ د١ػػٮٌ ؛ ٚػػإً (٦ػػسٺن  somites ٠ة٣ضي

 ىػٛٲعحٰٚ ا٤٣عْح ٩ٛكػ٭ة، ا٣ذػٰ ظػؽث ٚٲ٭ػة ٚػٰ ا٣ظؽث ثةٹقذ٧ٮات ا٣ؼ٤ٮم 

أم إفًَّ ا٣ٮقػٍ ا٣ىًػ٘ؿم ٤٣ؼٺٱػة ٹ ٔٺٝػح ٣ػ٫  .ة )ا٣ذٰ ثٞٲخ ٰٚ ١٦ة٩٭ػة(ا٣نة٬ؽ

َّٕػ٢ صٲ٪ػةت،  ىفَّ ٬ؾا اٹقذ٧ٮات ٦جؿ٦ش ٨٦ داػ٢ ا٣ؼ٤ٲح، ظٲػر دذٛ ثةقذ٧ٮاد٭ة، كأ

 .ةؽدة د٧ة٦ةن؛ ٚذكذ٭٢ ٬ؾا ا٧٣ٮت ا٧٣جؿ٦ش ذادٲ  أك ثؿكدٲ٪ةت ٦ع

*   *   * 
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