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 الخلاصة 
عينتتة ميميتتة مة لنتتة متتن عتتد  مر كتتبيات ممراكتتا بلغيتتة اتتف بغتتداد لغتترت ليتتاز اعاليتتة   تتاي  ال يلتتومريا ممتتد   30 جمعتت 

 علاق ها ب كةيص مجود الررطان اف هذه العينات.
تتت  ليتتاز اعاليتتة   تتاي  ال يلتتومريا اتتف عينتتات ا  رتت ة مالتتدم جتتة ميويتتة. دي   -80مجتتد بتتفن  ارتتل لتتراي  لةتتان العينتتات هتتف 

 . Telo TAGGG Telomerase PCR ELISAف مخطوط الةلايا باس ةدام عد  المليط
 22 اعالية ماضتلة ن تاي  ال يلتومريا اتف مجدت  24بالنربة للعينات الويمية الةبيغة لرب ال كةيص الةلوي مالبالغ عددها 

عينتات منهتا م لرتب  7م خبيغتة, عينتة منهتا نا ت   رتي ية 12( , تقريبتا   % 90عينة سترطا ية لرتب ال كتةيص الةلتوي  24صل  من 
 ال كتتةيص الةلتتوي نا تت  عينتتات دم ستترطا ية,  متتا الغلااتتة ا خيتتر  ارا تت  لةطتتف خلايتتا ستترطا ية ممايعتتة دمتتا   مليتتة. مهتتذا يكتتير  لتت 

 مجود   اي  تيلومريا اعال اف ا ع  ا غلب من الةلايا الةبيغة.    
ة ( ليت  لت  يش كتع اعاليتتقريبتا   % 10عينتة سترطا ية   24ن متن م متو  غاب  اعالية   اي  ال يلومريا اف عين ين سترطا ي ي

ة د آليتة مرت قلمللوظة ن اي  ال يلومريا اف هاتين العين ين مقاي ة بباقف العينات الررطا ية الاان ان مالعكترمن, مهتذا شر تح ال ماليتة مجتو 
    تتاي  اللنتتاع علت  الةلايتتا الرتترطا ية ليتة متتن دمن اللاجتة  لتت عتن   تتاي  ال يلتومريا ليرتت  لهتتا ا ملويتة ملرنهتتا قتد تلعتتب دميا مهمتتا اتف

 ال يلومريا.    
هتذا م منهتا.  4, اقتد غابت  اعاليتة   تاي  ال يلتومريا اتف 6لعينات الويمية اللميد  لرب ال كتةيص الةلتوي مالبتالغ عتددها ا  ما

 بيغة.يلومريا نفدا  لل نريق بين ا ميام اللميد  مالةين ح الباب ماسعا  مام  مشا ية اس ةدام تقنية الركع عن اعالية   اي  ال 
Abstract   

Thirty tumor specimens from several hospitals and research centers in Baghdad were 

collected to measure telomerase enzyme activity and it's correlation with the diagnosis of the existence 

of malignant tumors in these specimens. 

It was found that the best temperature for specimens storage was -80 C°. Telomerase activity 

was measured in tissues, peripheral blood, and cell lines specimens using Telo TAGGG Telomerase 

PCR ELISA kit. 

Clear telomerase activity was found in 22 out of 24 malignant specimens (about  90%) 

according to cytological diagnosis, 12 were malignant  tissue specimens, 7 were malignant blood 

specimens, the last 3 were 2 malignant cell lines and 1 primary culture. These results indicated the 

existence of active telomerase in almost all malignant cells.  

Telomerase activity was not detectable in two malignant specimens out of 24 malignant 

specimens (about  10%),  where detectable telomerase activity was not discovered in these two 

specimens compared with the other 22 malignant specimens, this nominated the possibility of existence 

of an independent mechanism apart from telomerase wasn't had the priority but might play a crucial 

role in  keeping malignant cells survive without the need for telomerase.     

Telomerase activity was absent in 4 out of 6 specimens cytologically identified as benign 

tumors. These results let the door widely opened toward the possibility of utilizing telomerase activity 

detection technique as a differential tool between benign and malignant specimens. 

Abbreviations: ALL, acute lymphoblastic leukemia. AML, acute myeloid leukemia. ALT, 

alternative lengthening of telomere. Anti-DIG POD, anti-digoxigenin peroxidase. CHAPS, 3-[(3-

cholamidopropyl) dimethylammonio]-1-propanesulfonic acid . CML, enzyme linked immunosorbent 

assay. Corp., corporation. PCR, polymerase chain reaction. RNase, ribonuclease. Taq, Thermus 

aquaticus. TRAP, telomeric repeat amplification protocol  

 المقدمة
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الاخ صاصتين بعلت  ا مترات مالتذشن ينلصتون عينتة  ن تكةيص الررطان ت   جرائت  بكتشل عتام متن قبتل 
 م ن المة صتتتين بهتتتذا الم تتتال يعولتتتون علتتت  ال بتتتدشلات الةلويتتتة النرتتتيح بلغتتتا   عتتتن ال كتتتوهات الزاهريتتتة المميتتتا .

  اتتتتتتتتتتتتتفن ال كتتتتتتتتتتتتتةيص المرضتتتتتتتتتتتتتف هتتتتتتتتتتتتتو لتتتتتتتتتتتتتي  بتتتتتتتتتتتتتالعل  التتتتتتتتتتتتتدقيق مقاي تتتتتتتتتتتتتة بال كتتتتتتتتتتتتتةيص ال اييتتتتتتتتتتتتتف الرليقتتتتتتتتتتتتتة 
 Shay & Wright, 1998) .اع متاد اخ بتايات  كغتر دقتة مع متد  علت   ياسات اللدشغة  لت  ممن هنا توجه  الد

جتود مالررطا ية( ماللراسية  دقة الركع عن م  ما قبل الررطا ية  اي العينات النري ية با لمات النومية  لاخ 
ذات المرتتت و  ملهتتتذا اتتتفن النلوصتتتات الرتتتريرية ال دشتتتد   ,الرتتترطان( ل كتتتةيص متتتد  ماستتتل متتتن   تتتوا  الرتتترطان

                    مالقابلتتتتتتتتتتتتتة لل طبيتتتتتتتتتتتتتق علتتتتتتتتتتتتت  معزتتتتتتتتتتتتت    تتتتتتتتتتتتتوا  الرتتتتتتتتتتتتترطان ترتتتتتتتتتتتتتون ضتتتتتتتتتتتتترميية بكتتتتتتتتتتتتتشل ملمتتتتتتتتتتتتتوز ال اييتتتتتتتتتتتتتف 
 Durusy and Ozturk, 2001.)  ن انليتة ال تف تت دي  لت  متوت الةلايتا الطبي يتة هتف النقتدان اللاصتل اتف 

قصتتتتر  لةليتتتتة تتراكيتتتتب معرماتتتتة بتتتتال يلوميرات   مال تتتتف تغطتتتتف  هايتتتتات الررمموستتتتومات . ماتتتتف نتتتتل متتتتر  تنقرتتتت  ا
ة معلت  العشت  متن ذلتت ترت عين الةلايتا الرترطا ي مهتذا شت دي  لت  متوت الةليتة. ال يلوميرات ماف النهاية تة نتف 

ا الةلايتالنقتدان اللاصتل اتف ال يلتوميرات عقتب نتل ا قرتام جتاعلا   تعتوي  ذلتت ال يلتومريا مالتذي يرت طيل  بإ اي 
ا ا  تتاي  اتتف تكتتةيص الرتترطان منتتذ مراللتت  المبشتتر  مذلتتت ( . يمشتتن الاستت ناد  متتن هتتذBonney, 2000  خالتتد 

لقالتب اتف اباس غلال جاء الر ا القالب لهذا ا  اي  مترةي   واتح اس طالة البتاد  المترتبب بالمنتاطق المشملتة للر تا 
ح مترتتتةي  هتتتذه النتتتوات   تتتاي  ال يلتتتومريا بواستتتطة استتت ةدام بتتتاد  معشتتتوز مشمتتتل لل رتتترايات ال يلوميريتتتة المرتتتااة  

 . 1994 مجماع    مل مر  عام  Kimمهذا ما قام ب   .PCRباس ةدام تقنية الت 
بمتتا  ن هتتذا ا  تتاي  لا شوجتتد اتتف الةلايتتا الرتتليمة  لا  تتتاديا   لتتذا يمشتتن استت غلال  نواستت  يكتتير  لتت  الوجتتتود 

 Keith  ائل مة لنتة المبشر للةلايا الررطا ية مبال الف  مشا ية علاج الررطان من خلال تغبيب هتذا ا  تاي  بوست

et al., 2002  . ن الركع عن هذا ا  اي  ممعراتة مرت واه يم لتت اائتد  ستريرية مللوظتة ل كتةيص الرترطان  .)
مبينما نا   الوسائل ال اييية المر ةدمة اف تكةيص الررطان تطبق عل    وا  ملدمد  عاد  من الررطان افن 

كتتتع مبشنتتتاء  متتتد  ماستتتل متتتتن   تتتوا  الرتتترطان   نمتتتا  ن ماتتتتر  ال كةيصتتتات المع متتتد  علتتت    تتتاي  ال يلتتتتومريا تر
ال كةيصات الررطا ية المع متد  علت  هتذا ا  تاي  ماع متاد البتالغين عليهتا قتد ينت ح البتاب ماستعا   ل عتل م طلبتات 
ا  اي  اف م نامل شد المة صين اف هذا الم ال مهذا ش دي اف نل ا لتوال  لت  ايتاد  اهت  ا طبتاء لمتد  علاقتة 

 ذا ا  اي  بوجود الررطان.ه
 ن  لعدم مجود دياسة سابقة اف القطر ل قدشر اعالية   اي  ال يلومريا مدميه اف الركتع المبشتر عتن الرترطا
يتة ملرون الوسيلة الوليد  الم وار  اف القطر للركع عن الررطان هف النلوص الةلوية لتذا  جريت  الدياستة اللال

 عة ملراستتتة ميعتتتول عليهتتتا تتتتدع  برمتونتتتول ترتتتةي  ال رتتتراي ال يلتتتوميري استتت ةدام تقنيتتتة ستتتري  لتتت مال تتتف تهتتتد  

telomeric repeat amplification protocol  الص TRAP. للركع عن اعالية   اي  ال يلومريا ) 
 المواد وطرائق العمل

 Rocheالم هتتا  متتن قبتتل  تترنة  Telo TAGGG Telomerase PCR ELISAعتتد    استت ةدم 
 (:bم  a  1 ف لرب الكشلمال ف ت رون مما شل
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المخزونكة ددجةكة  Telo TAGGG Telomerase PCR ELISA(:  يوضك  ملونكاع عكدة a. 1شكلل  

 القلنسككوة الحمككراا :داجت الفخالاككر ايقفرانككي و القلنسككوة  ْ  م  4 وبدجةككة حككراجة ْ  م  -20 حككراجة
-Antiلحمكراا:  داجت البنفسجلاة : كاشكف المسك، و القلنسكوة الاكفراا : لكلاف الففاعكل والقلنسكوة ا

DIG-POD   و القلنسوة الخضكراا : داجت السسكل والقلنسكوة السكوداا : داجتCHAPS  الفحللكي
و القلنسوة الزجقاا:  داجت الإيقاف والقلنسوة البلاضاا:  داجت الفهجكنن و العلةكة السكوداا : محلكو  

 . TMB)مادة الففاعل 
 Telo TAGGG Telomerase PCR ELISA ة ( يوض  عبوة السلاطرة الموةةة الفابعة لعكد.1bشلل 

 ْ  م  -80 المخزونة ددجةة حراجة
 

جمعتت  عينتتات عدشتتد    رتت ة خبيغتتة ملميتتد    تتمل  ستترطان المغا تتة مالغتتدد اللمناميتتة مالغتتدي مالقولتتون 
اتتف مر كتتن  اليرمتتوش ممر كتتن  الررامتتة  مالغتتد  الغايموستتية مال لتتد مالتترل (   ختتذت متتن عمليتتات جراليتتة مة لنتتة

متتن المرنتتا  الرتتلب الرمتينتتف عمليتتاتمتتن  ت ختتذمال تتف لتتدم مليطتتف عينتتات ا  لتت  بانضتتااة ,ئن ين اتتف بغتتدادالرتتا
اتتف   ختذت متن لاميتتات الن ترمجين الرتائلال تف  ةالرتترطا ي خطتوط الةلايتا خيترا   م  التوطنف لبلتوو م مترات التتدم,

عوملتت  العينتتات نمتتا اتتف  TRAPنيتتة . مقبتتل البتتدء بةطتتوات تقالمرنتتا العراقتتف لبلتتوو الرتترطان مالويااتتة الطبيتتة
 .1994 مجماع   سنة  Kim طريقة د اه لرب 

نة من عينات ا  ر ة الم مد  اف  طباق ب ري بلاس يشية معقمة بوستاطة ستشينة معقمتة  ليلررت  رائح  -1
 . smooth consistency ل  لد الوصول  ل  قوام م  ا   

بوب  بندمي  معق  بالم صتد  بليت  لا يشتون ايتنتا   خذت نمية صغير  من القوام الم  ا   مضع  اف    -2
ال لللتتتف المبتتترد  CHAPSمتتتايشرملي ر متتتن داي   200مليم تتتر اتتتف ا  بتتتوب    ضتتتي   1القتتتوام  كغتتتر متتتن 

 دليقة . 30مربقا     ماج الداي  مل القوام الم  ا   بكشل جيد  ت  اللرن بالغلح لمد  

دليقتة بديجتة لتراي   20دمي / دليقتة لمتد   14000ا   عنتد مرنايت lysate بذ المر ةلص النتاتح متن ال للتل  -3
 . ْ  م  4
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 قل الرائتق  لت    بتوب  بنتد مي  جدشتد  مايشرملي ر من الرائق بوساطة ماصة دليقة  175 خذ مبلذي  دشد  -4
 مليم ر( معق  بالم صد  . 0.5 

اميتتات الن تترمجين   جمتتد مرتت ةلص النرتتيح  الرائتتق( برتترعة اتتف لBradfordلتتي  ترنيتتا البتترمتين بطريقتتة  -5
مجماع ت  ستتنة  Bradfordمتايشرملي ر متن نتتل عينتة متت  تقتدشر ترنيتتا البترمتين لرتب  100الرتائل    ختذ 

 عليها .    TRAPللين  جراء الص  ْ  م -80خا   المر ةلصات بديجة لراي   ,1976
ة ت ناستتب  متا اتتف لالتتة خطتوط الةلايتتا مخلايتتا التتدم المليطتف, اتبعتت   نتت  الطريقتتة متل تلتتويرات برتتيط

 مل طبيعة هذه ا  ر ة. 
 (1994مجماع   سنة  Kim لرب ( TRAPدروتوكو  تضخلام الفكراج الفنلومنري  فحص 

 الخطوة الأولى  تحضنر السلاطراع(:
متايشرمغرام RNase  1للر تا  للتلتت  ذلتت بمعامل هتا بتا  اي  الم تحضنر السلاطراع السالةة لكل عننة :         
مايشرملي ر من مرت ةلص الةلايتا  م ا  رت ة  2بالغليان مربقا لةمرة دقائق. لرن  مايشرملي ر( المنكب/

  .ْ  م 25دليقة بديجة لراي   30للر ا لمد   للمايشرملي ر من مللول ا  اي  المل 1 م الدم مل 
مضتتع  خلايتتا الرليتتة الم نتتد  الموجبتتة   تتاي   تحضككنر السككلاطراع السككالةة لكككل مجموعككة مككن العننككاع:  
متتايشرملي ر متتن  20متتل  reconstituted( بتتالغلح للتتين  ذاب هتتا  عيتتد تكتتشيلها .Roche corpلتتومريا  ال ي

المتتتاء المقطتتتر الماالتتتة  شو اتتتت  مالمعقتتت  بالم صتتتد   ماجتتت  بكتتتشل نامتتتل متتتل مراعتتتا  لنتتت  المرتتت ةلص بتتتالغلح 
. ما  المللتتول  لتت  خليتتة للمتتايشرملي ر الوالتتد( 1×310 ت ام لتتت المرتت ةلص المعتتاد تكتتشيل  ترنيتتا مشتتاا  لتت

  مليل ر( خا ت  بديجتة لتراي  0.5مايشرملي ر لل ناعل الوالد( اف   ابيب ابندمي  صغير    2 ل ام مناسبة  
  عليها بدلا   من مر ةلص ا  ر ة / الةلايا .TRAPللين  جراء الص  ْ  م -80
مجتتود اعاليتتة مللوظتتتة لعتتدم  عينتتات ستتيطر  موجبتتتة اتتف هتتذا البلتت نتتت  اع بتتاي عينتتات ا ميام اللميتتد    

  ن اي  ال يلومريا ايها. 
  ايسفطالة والفضخلام(: الخطوة الثانلاة

   لت   ل تام صتغير  ملائمتة (  اتف التغلح للتين ذمبا ت  نليتا     ما  .Roche corpمضل خليب ال ناعتل    
ر متتتتن متتتايشرملي  2مليل تتتر(    ضتتتي   0.5متتتايشرملي ر لرتتتل تناعتتتل( اتتتف   ابيتتتب  بنتتتتد مي  صتتتغير    25 

متايشرملي ر متن المتاء  23متايشرملي ر بإضتااة  50مر ةلص الةلايا  م ا  ر ة  م التدم م كمتل الل ت   لت  
الة م   تا تناعتتل الاستت ط thermocyclerالمقطتر الماالتتة اشو اتتت .  قلت  ا  ابيتتب  لتت  جهتاا التتدماي اللتترايي 

مبال نتتاق  متتل  Tel TAGGG Telomerase PCR ELSAمال رتةي  بتتنن  ا  بتتوب لال تتواء عتتد   
 PCRعلت  نتتل المشو تتات الرترميية ل ناعتتل   تتاي  ال يلتومريا مل قنيتتة التتت  TRAPال صتامي  ا ختتر  لنلتتص 

اف داي  تناعل جتاها الاست ةدام يبتب نتل متن ال نتاعلين: الاست طالة مال رتةي  اتف تناعتل ذي خطتو  مالتد  
 (.1كما اف جدمل  
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ي نفس فالجاجيفان  PCRوالفضخلام دوساطة تقنلاة  الفنلومريز نزيمإ(: يوض   طوتي اسفطالة 1ةدو   
 أنبوب الففاعل

ْ  (ْ  الحراجة  م الوقت الخطوة  ْ  جقم الدوجة ْ 
 1 25 دليقة 10ت  30 لة الباد اس طا -1
 2 94 دليقة 5 غبيب   اي  ال يلومريات -2
 3ت  amplification  32 ال رةي  -3

  94 اا ية denaturation 30المرخ     
 55 اا ية annealing 30ايتباط الباد      

 33 4  اللرن -4
 

مجماع تتتت  ستتتتنة  Bosserhoff لرتتتتب  (ELISAدوسككككاطة  ف عككككن الإنككككزيمالخطككككوة الثالثككككة  الك كككك
1997) 

ايشرملي ر متن مللتول المرتخ م 20مايشرملي ر من نل  اتح  ل   5عن طريق  ضااة  PCRمرة   واتح    -1
 .Roche corpدقائق . 10لمد   ْ  م 15-25ديجة لراي  (, لرن  ب 

  DIG)digoxigeninبم تتت  نكتتتع م ةصتتتص بتتتال رراي ال يلتتتوميري معلتتت  بمتتتاد    PCRه نتتت   تتتواتح   -2
 Roche corp. اا ية. 2-1لمد    ماج بوساطة يج   مايشرملي ر من داي  ال ه ين, 225( بإضااة 

المغطتا   microtiter plate MTPلمعتاشر الم هتري بت  النتاتح عبتر البتاد  المعلت  بالبتاشوتين بصتلينة اا  -3
متتتن قبتتتل  تتترنة  متتتايشرملي ر متتتن  100بوستتتاطة  قتتتل  streptavidinالم هتتتا  للعتتتد  بمتتتاد   Rocheمرتتتبقا  

  غطي  اللنر برقائق تغطية ذاتية الال صاق لمنل ال بةر . MTPالةليب لرل لنر  من ملدات 
 لمد  ساع ين .   دمي  / دليقة 250اا  بررعة اف ها  ْ  م 37بديجة لراي   MTPلرن  ملدات   -4
مليل تر متن المتاء المقطتر  9( اف .Roche corpمليل ر من داي  الغرل   1ايل ال ه ين بالرامل   خنع    -5

مايشرملي ر من مللول العمل لداي  الغرل لرتل  250 الاو مرات بت MTPالماالة  شو ات    غرل  ملدات 
 اي  الغرل بلذي .اا ية    ايل د 30لنر  نل 

مليل تتر متتن  4.9اتتف  (.Roche corpالةتتاين   Anti-DIG-PODمتتايشرملي ر متتن مللتتول  100خنتتع    -6
 100(  اق تترن   تتاي  البيرمنرتتيدشا متتل ال رتت  المرتتاد بإضتتااة .Roche corpداي  ال ةبيتت  الاق را تتف  

برقتتتائق ال غطيتتتة  MTPرتتتل لنتتتر   غطيتتت  ملتتتدات ل POD-DIG-Antiمتتتايشرملي ر متتتن مللتتتول العمتتتل  
 دمي  / دليقة . 250ل الرج بررعة دليقة م 30لمد   ْ  م  15-25ملرن  بديجة لراي  

مايشرملي ر من مللول العمل لداي  الغرتل لرتل لنتر   250ل بكشل نامل   غرل خم  مرات بت ايل المللو  -7
  ايل داي  الغرل بلذي . ,اا ية عل  ا قل 30كل 

 مالمتداف  قبتل  جتراء ال ناعتل  TMP (Roche corp.)مللتول المتاد  ا ستاز متايشرملي ر متن  100 ضي   -8
 ْ  م 51 - 25 لتت  ديجتتة لتتراي  الغراتتة( لرتتل لنتتر    غطيتت  اللنتتر برقتتائق ال غطيتتة  لرتتن  بديجتتة لتتراي  

 دمي  / دليقة . 250دليقة مل الرج بررعة  10 -20لمد  
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 TMBلرل لنر  بدمن  االة الماد  ا ستاز  (.Roche corpلي ر من مللول انيقا   مايشرم  100 ضي   -9
دليقتة  30 تا ومي ر ختلال  450باست ةدام قايئتة الم يتاي الم هتري لتي  ام صتاص العينتات عنتد  الم ناعلتة.

 (:2بعد  ضااة نا ع انيقا  نما اف الكشل  

 
 PCR ELISA Telo TAGGG Telomeraseشوضح آلية  عمل عد    :(2شلل  

 

 
 ةالنفائج والمناق 

 :ELISAالك ف عن إنزيم الفنلومريز دوساطة تقنلاة الك 
(  ل  ظهوي اللون ا صنر اف بعت  العينتات عنتد اك متال النلتص اتف 3  ايت الن ائح المبينة اف الكشل  

مبقتتتاء عينتتتات  ختتتر  منهتتتا عديمتتتة اللتتتون . يع بتتتر ظهتتتوي اللتتتون ا صتتتنر   ي تتتة موجبتتتة يمشتتتن   ELISAتقنيتتتة التتتت
 Wu etعين الم ترد  ل ت  قبتل الرجتو   لت  قايئتات المعتاشر  الم هريتة ل قتدشر اعاليتة ان تاي   الاس دلال عليها بتال

al., 2000 خرتع  لهتذا    % 90عينت  سترطا ية   24متن م متو   22( . مهذا ما نان ماضتلا   اتف  ) تقريبتا  
ة   اي  ال يلومريا اف ا  وا  النلص. هذه النربة مقايبة لما   ايت  لي  العدشد من الدياسات الم علقة بشكع اعالي

 Shay%(  88-86الررطا ية المة لنة   لي  مجدت اعالية ان اي  اف  غلتب   رت ة ان رتان الويميتة بنرتبة  

et al.,1995; Perry et al., 2002; Kim et al., 2001). 
اي  الملطت  للر تا ا ملت  هتف تلتت العينتات المعاملتة بتا   ; ما العينات عديمة اللون ارا ت  علت   توعين 

( ملتذلت نا ت  عديمتة اللتون . متا عينتات النتو  الغتا ف 3مال ف ت  تلطي  اعالية   اي  ال يلتومريا ايهتا  هائيتا     تشل
 صتتلا أ  ي  ن لهتتا اعاليتتة ستتلبية   تتاي  ال يلتتومريا ملتتذلت نا تت   TRAPاهتتف العينتتات ال تتف لتت  ترتت  ب لنلتتص 

مل الرغير من الدياسات ال ف  كدت غياب  اعاليتة   تاي  ال يلتومريا اتف  ( .اتنق  هذه الن ي ة3عديمة اللون   شل
 ;Kim et al.,1994; Breslow et al.,1997 غلتتتتب ا  رتتتت ة الطبي يتتتتة مالويميتتتتة اللميتتتتد  

Bonney,2000;DeLange,1994).) 

 
 
 



 2008:  (15لمجلد )ا /( 4العدد ) /يةبيقالصرفة والتط مجلة جامعة بابل / العلوم

 1398 

 
ة لفحككص ( المحفويككة علككى العننككاع الموةةككة والسككالةMTP(: يوضكك  صككالاحة المعككايرة المجهريككة  3شككلل  

TRAP  اللكككون الأصكككفر يكككد  علكككى النفلاجكككة الموةةكككة( و   ( تكككد  علكككى العننكككاع المعاملكككة بكككالأنزيم 
 تد  على العنناع السنر معاملة بالأنزيم المحطم للرنا  (-المحطم لكلرنا و  

 
منهتا  4   است  اب TRAPعينتات ميميتة مة لنتة لنلتص  6اقتد  خرتع   ;فيما يةص عينتات الغتدي  

(   معنتتد معراتتة   ي تتة النلوصتتات الرتتاش ولوجية لتتول  بتتفن هتتذه العينتتات ا يبعتتة 4 لنلتتص   تتشلبكتشل موجتتب ل
منهتتتتا لميتتتد  معينتتتتة مالتتتتد  ستتتترطا ية    ي  ن التتتتص  3جميعهتتتا ستتتترطا ية  متتتتا العينتتتتات ا يبعتتتة ا ختتتتر  ارتتتتان 

TRAP  عينات سرطا ية لرتب ال كتةيص الرتاش ولوجف. مهتذا متا  كتده  5من م مو   4قد  ةصPoremba 
عينتة متن  87متن  صتل  80لي    ايما  ل  مجود اعالية مللوظتة   تاي  ال يلتومريا اتف  1999مجماع   سنة 

بوجتود اعاليتة  1997ستنة  Bacchettiم  Shayمرض  سرطان الغدي لرتب ال كتةيص الرتاش ولوجف . م  تاي 
عاملتتة اللتتذي  ال تتف قتتام بهتتا % متتن عينتتات ستترطان الغتتدي   بينمتتا توصتتل  الم 88مللوظتتة   تتاي  ال يلتتومريا اتتف 

Carey  علتت  العينتتات الرتتالبة مبتتدئيا    لتت  ياتتل معتتدل استت  ابة العينتتات الرتترطا ية لنلتتص 1998مجماع تت  ستتنة
TRAP   نمتتا مجتتدت الرغيتتر متتن الدياستتات علاقتة مايقتتة بتتين اعاليتتة   تتاي  ال يلتتومريا مستترطان  95ل صتل  لتت %

 Bacchetti, 1996; Yashima) غلب من لالات سرطان الغتدي الغدي   ذ  مجدت اعالية ان اي  اف ا ع  ا

et al., 1998; Chen et al., 2000; Artandi, 2003; Mueller et al., 2002; Sun et al., 1999 .) 
اتف هتذه الدياستة الت    TRAP متا بالنرتبة لعينتات  ميام الغتدي اللميتد  الغلااتة مال تف لت  ترت  ب جميعهتا لنلتص 

 Porembaة غريبتتة برتتبب توااقهتتا متتل الدياستتات ال اييتتة علتت   ميام الغتتدي اللميتتد    ليتت  مجتتد ترتتن هتتذه الن ي تت
عينة نا وا سالبين   اي  ال يلومريا مل ت  بالنرتبة للعينتات الةمت   85من  صل  80 بفن 1999مجماع   سنة 

  بتفن منكتيها هتو مجتود خلايتا مجماع ت Porembaالبالية اف ها تميات بنعالية قليلة ن تاي  ال يلتومريا ليت   ع قتد 
اما يتة عينتات   رت ة اتدي ميميتة لميتد  الت   1994مجماع ت  ستنة   Kimجذعية اف هتذه العينتات. نمتا التص
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تعطف  ي من العينات الغما ية  ية اعالية تذنر   اي  ال يلومريا. بين    ائح هذا البل  بفن عينتة سترطان الغتدي 
اي  موجبتتتة   تتتاي  ال يلتتتومريا ملتتت  يعبتتتر   تتتاي  ال يلتتتومريا اتتتف هتتتذه العينتتتة ( لتتت  تبتتتد  يتتتة   تتت4  تتتشل 12ذات التتترق  

, مل نرتير هتذه الن ي تة هنالتت عتد  ال متالات لعتل  لتدها ش مغتل بعتدم الرتما   المكةصة نعينة خبيغتة ستاش ولوجيا  
ين تقريبتا     يبمتا  د  بفخذ العينة للين اك مال العملية ال رالية تماما      ي بعد اس يصال العينة جراليا   برتاع 

بوجتوب  2002مجماع ت  ستنة  Tsujimura(   ليت    تاي 4هذا  ل  هبتوط اعاليتة ان تاي  لهتذا المرت و    تشل
. ممتتن المعتترم  بتتفن TRAP لتت  لتتين  جتتراء التتص  ْ  م -80ختتان العينتتات اتتويا   بعتتد جمعهتتا اتتف ديجتتة لتتراي  

(. لرتتن Morin,1989متترتبطين البرمتينتتف مالراشبو تتومي   د تت   تترط لنعاليتتة   تتاي  ال يلتتومريا هتتو ستتلامة جائيتت  ال
لال موت الةلايا تصبح جديا ها ناملة النناذيتة متتدخل ان ايمتات الهاضتمة بف واعهتا المة لنتة متقرتف علت  مغتل 

هتتو المرت مل عتتن ظهتوي هتتذه  necrosis  اقتد يشتتون ال نةتر (Sedivy, 1998) هتذه المشو تات الليويتتة تتديي يا  
 ,.Tsujimura et alبة   ذا ما تفلن  العينة من  رتيح غيتر اعتال ليويتا  بتدمن خلايتا ميميتة ليتة  الن ي ة الرال

  اعاليتتة ا  تتاي   لتت  اللتتد التتذي يصتتعب بتت   ي نكتتع لنعاليتتة معقولتتة عنتت  نمتتا اتتف هتتذه ( . ممتتن اتت  قل تت2002
لن تائح ستلبيا   ممتا شت دي ش ار عل  ا Taq polymeraseاللالة. نما  ن ال واء المر ةلص عل  مغبطات   اي  

( . لتذا است ةدم  طريقتة ال ةبيت  بوصتنها Wu et al., 2000 لت   عطتاء   تائح ليرت  ذات مصتدالية معقولتة  
 Weidbrauk etالمل تف المعقتتول مغيتر المشلتتع ل قليتل ترنيتتا مغتتل هتذه المغبطتتات المل ملتة اتتف هتتذه العينتات  

al.,1995قلتل متن دمي ال رنيتا البرمتينتف للعينتات اتف 4ا اتف الكتشل  (. لرن عتدم تغييتر   ي تة هتذه العينتة نمت )
 متتا ايليتتة ا كغتتر قبتتولا   اتتف تنرتتير الن ي تتة  . TRAPالمرتت ملية المبا تتر  عتتن عتتدم استت  ابة هتتذه العينتتة لنلتتص 
لايتا اعل  الترغ  متن ت نتب العدشتد متن الة ALT)آلية  (الرالبة   اي  ال يلومريا هف آلية تطويل ال يلومير البدشلة

الةالد  لل قصر ال يلوميري ب عبيرها   اي  ال يلومريا ملرن يبما ترون هنالت آلية  خر  اف خلايتا ان رتان لللنتاع 
 .( Dahse et al.,1997)عل  طول ال يلومير
د  تقريبتتتا   لا تم لتتتت اعاليتتتة قابلتتتة بتتتفن يبتتتل خطتتتوط الةلايتتتا الةالتتت 2001مجماع تتت  ستتتنة   Kim ك كتتتع

ال قليديتتتة ختتتايج جرتتت  الرتتتائن لتتتف   ملرتتتن مجتتتد بف هتتتا تم لتتتت  TRAPللركتتتع لهتتتذا ا  تتتاي  بوستتتاطة الوصتتتات 
  Perremتيلتتتوميرات طويلتتتة مم غتتتاشر   مهتتتذه هتتتف صتتتنة ال يلتتتوميرات اتتتف هتتتذا النتتتو  متتتن الةلايتتتا نمتتتا   تتتاي  ليتتت  

هتتذه   طتتوال م غتتاشر  متتن قصتتير  جتتدا    لتت  طويلتتة جتتدا     مستتميليتت  مجتتد بف هتتا ذات   2001مجماع تت  ستتنة 
جدشتتتد  مرتتت قلة عتتتن هتتتذا ا  تتتاي  نطالتتتة ال يلتتتوميرات بعينتتتات ال طويتتتل البتتتدشل  يتتتةيلالعينتتتات الةاصتتتة مالمش رتتتبة 

 homologous. اع قتد  بتفن  عتاد  الايتبتاط الم مااتل  Smith,2000; Reddel et al.,1995)) لل يلتوميرات

recombination  هتتو ايليتتة المعقولتتة لللنتتاع علتت  طتتول ال يلتتومير اتتف خلايتتاALT مالتتذي هتتو مرتتلت مرتت قل  
 & Bechter et al., 2003; Lundblad)لللنتتاع علتت  طتتول ال يلتتومير ملا يل تتاج  لتت    تتاي  ال يلتتومريا  

Wright, 1996; Belair et al.,1997) ناع عل  الطتول   عل  الرغ  من ال مال تدخل آليات م عدد  اف الل
ترتتمن اج يتتا   ALTال يلتتوميري    لا  ن ال رنيتتا للتتد اين هتتو لتتول ي ي مالتتد لاستت طالة ال يلتتومير اتتف خلايتتا 

                   القصتتتتتتتتتير لل يلتتتتتتتتومير الواهتتتتتتتتتب ا طتتتتتتتتول منتتتتتتتتت  عبتتتتتتتتر عمليتتتتتتتتتة  عتتتتتتتتاد  الايتبتتتتتتتتتاط م ديتتتتتتتتا    لتتتتتتتتت   قتتتتتتتتتل   ال يلتتتتتتتتومير
لتتتتتتتتتتتتتد ا ال يلتتتتتتتتتتتتتوميري  لتتتتتتتتتتتتتت  النهايتتتتتتتتتتتتتة القصتتتتتتتتتتتتتتير                          ل non-reciprocal transferغيتتتتتتتتتتتتتر  م بتتتتتتتتتتتتتادل   

(Bechter et al., 2004.) 
 

ايموستتية اعنتتدما غ ميام القولتتون مالعقتتد اللمناميتتة مالمغا تتة مالا ميام ا ختتر  مال تتف تكتتمل   متتا فيمتتا يةتتص
ت (  معنتتتتتد معراتتتتتة   ي تتتتتة النلوصتتتتتا4استتتتت  اب  للنلتتتتتص بكتتتتتشل موجتتتتتب   تتتتتشل  TRAP خرتتتتتع  لنلتتتتتص 
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متتل العدشتتد متتن البلتتوو ال تتف  TRAPالرتتاش ولوجية لتتول  توااتتق   ي تتة هتتذه العينتتة المرتت  يبة اي ابيتتا   لنلتتص 
 Ophoven)    هشذا  و  متن ا ميام كدت مبكشل لا يقبل م ال للكت مجود هذا الا اي  اف ا ع  ا غلب من 

et al.,1999; Lin et al., 1996; Ito et al.,1998; Kok et al.,2000). 
 

 
 

 ( الموجبة ن اي  ال يلومريا.biopsiesشوضح عينات ا  ر ة الويمية   (:4شلل  
ات ملالزتتة : ا عمتتد  الناتلتتتة اللتتون تبتتين العينتتتات غيتتر المعرضتتة لل غبتتتيب / ا عمتتد  الغامقتتة اللتتتون تبتتين العينتتت

 المعرضة لل غبيب
 

 تقدير فعاللاة إنزيم الفنلومريز في  لايا الدم المحلاطي 
رت نتتل عينتتات التتدم الرتتبعة مالممغلتتة   تتوا  ستترطا ية مة لنتتة لرتتب ال كتتةيص الرتتاش ولوجف  عتتن عب تت

ذا متا اعالية مللوظة ن اي  ال يلومريا مل تغاشرات  ربية يبما عشر  مرالل ال ررطن المة لنتة لهتذه العينتات. مهت
لعينتتات  % 93ا توجتتد بنرتتبة مالتتذي مجتتد بتتفن اعاليتتة   تتاي  ال يلتتومري 2001مجماع تت  ستتنة  MacNamara كتتده 

NHL نما   اي ,Norrback   ل  مجود اعالية مللوظة   اي  ال يلومريا اتف نتل عينتات  1996مجماع   سنة 
NHL  المديمسة. نما  بدت نل العيناتAML مMM  مNHL   اتف دياستة  ختر  اعاليتة مللوظتة  يرتا  لهتذا
 )%80)عينتة  ((43( من  صتل 34 اي  ال يلومريا اف  (. نما مجدت اعالية  Granger et al., 2002ان اي   

 NHL  (Brousset et al., 1997.)من عينات 
 
, م ستت ن ح ايتتاد  ماضتتلة CMLاعاليتتة   تتاي  ال يلتتومريا اتتف عينتتات  2000مجماع تت  ستتنة  Songديز  

ا شترتبب متل ال لتول  لت  اف اعالية   اي  ال يلتومريا عنتد مرالتل ال رترطن, مق رلتا  بتفن تنكتيب   تاي  ال يلتومريا يبمت
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CML  نما  كدت هذه الن ائح عند دياسة اعالية   اي  ال يلومريا لةلاياCLL  (Counter et al., 1995.)  نمتا
تبتتين بتتان الةلايتتا المليطيتتة  لاديتتة النتتوا  تعبتتر ن تتاي  ال يلتتومريا ملرتتن بمرتت ويات ماطيتتة جتتدا , لرتتن هتتذه النعاليتتة 

,  ي  ن الةليتتتة الرتتترطا ية المنتتترد  تم لتتتت  اعاليتتتة CMLصتتتابة برتتترطان  ضتتتعا  لتتتين ان 10 لتتت    5تتتتاداد  
 Engelhardt et al., 2000;Rithidech et)ال يلومريا  عتل  من تلت ال ف تمت لرها الةلية الطبيعتية المنكطة  

al., 2001; Januskiewicz et al., 2003; Hohaus et al., 1997.)  ملرتنIgarashi  مSakaguchi 
للمناميتة المتفخوذ  متن ا  تةاص الطبيعيتين لا تعبتر بمرت ويات قابلتة للركتع عتن   B كدا بفن خلايتا 1997سنة 

ل ت  هتذه الةلايتا المرت لغة لتول             اعالية   اي  ال يلومريا  لا باس لغااها بوساطة ال ر  المراد. لرتن 
 (.Januskiewicz et al., 2003)             بان الةلايا الررطا ية  كغر اعالية منها بمرتين عل  ا قل

 

 

 

 شوضح مر و    اي  ال يلومريا اف خلايا الدم المليطف الررطا ية . (:5شلل  

ملالزتتة: ا عمتتد  المرتتللة تبتتين العينتتات غيتتر المعرضتتة لل غبيب/ا عمتتد  غيتتر المرتتللة تبتتين العينتتات المعرضتتة 
 لل غبيب.

 ط الخلايا تقدير فعاللاة إنزيم الفنلومريز في  طو 
 Rdال يلتتومريا اتتف هتتذه الدياستتة اتتف اانتتين متتن خطتتوط الةلايتتا الرتترطا ية مهمتتا ختتب   ليرتت  اعاليتتة   تتاي 

م  Rd,  متتا بالنرتتبة لعينتة الغالغتتة امغلتت  مايعتتة خلايتا اب دائيتتة للتتدما  .مقتد  بتتدت خطتتوط الةلايتتا  Hep-2مختب 
Hep-2   مهتذا ش وااتق متل   تائح تقتدشر اعاليتة   تاي  ال يلتومريا (, 6  اي  موجبة ن تاي  ال يلتومريا نمتا اتف الكتشل

 98من خطوط الةلايا من   ر ة ان ران المة لنة مالذي توصل  لت  مجتود اعاليتة ن تاي  ال يلتومريا اتف  18اف 
متتتن متتتااي  الةلايتتتا  22متتتن  صتتتل  22ختتتب خليتتتة خالتتتد , مبتتتالعش  لا شوجتتتد هتتتذا ان تتتاي  اتتتف  100متتتن  صتتتل 

ماتف بعت  مر ةلصتات ا  رتت ة  fibroblasts (Kim et al., 1994.)ة نمتا اتف خلايتا اللاترااريتة  ال رتمي
خطتتوط خلايتتا خالتتد  لرتترطان المبتتي  ملتت  يشكتتع عنتت  اتتف متتااي   9مخلايتتا ان رتتان نكتتع   تتاي  ال يلتتومريا اتتف 

 ;Counter et al., 1994; Morin, 1989الةلايا ال رمية الطبي ية ملا اف ا  ر ة الطبي يتة الم تامي  للتويم 

Prowse et al., 1999 ).)  اتت رت Counter  بتفن تنكتيب   تاي  ال يلتومريا هتو خطتوه  1992مجماع ت  ستنة
 جباييتتتة اتتتف تةليتتتد خلايتتتا ان رتتتان, مبمتتتا  ن   تتتاي  ال يلتتتومريا هتتتو اعتتتال اتتتف خطتتتوط الةلايتتتا الويميتتتة اهنتتتا بتتترات 

رت مايعة خلايتا التدما  الاب دائيتة اتف هتذه الدياستة ال مالية مراهمة   اي  ال يلومريا اف تروين الويم نذلت.  ظه
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 مشا يتتة  TRAPاعاليتتة موجبتتة ن تتاي  ال يلتتومريا مهتتف مااالتت  اتتف ال مريتتر  الرابعتتة, ليتت  تبتتين بوستتاطة التتص 
ل   لو نا   خلية مالد  معبر  لهذا ان اي  من م مو  مية  لع خلية غيتر  الركع عن اعالية  ن اي  ال يلومريا

باك كتا  اعاليتة لهتذا ان تاي  اتف بعت  المتااي   1999ستنة  Shay نمتا   تاي ( Kim et al.,1994)معبتر  لت 
ا ملية.  ن ظهوي اعالية   اي  ال يلومريا اف هذه المايعة ا ملية يكير  ل  بدايتة ظهتوي ختب خليتة آختر اتف هتذا 

   قتتتتال  لتتتت  لالتتتتة الةلتتتتود ن اك رتتتتاب النعاليتتتتة لهتتتتذا ان تتتتاي  يعنتتتتف الا Hep-2م  Rdالقطتتتتر ارتتتتلا  عتتتتن خطتتتتف 
 Halm, 2003  شبدم بفن هنالتت  قط تان تلتددان ا تر  الليتا  اتف خلايتا المايعتة, اتال لول ب تين مرترطن متغلا .)

 M1خلوي نان  م ااشرمسف المصدي يمد من ا ر  ليا  خلايا ان ران  ل   ن تصل  ل   قطة  يقا  النمو ا مل 
((Hackett & Greider, 2002,  تهترب مرت عمرات ا امةالةلايا الم لولة تدخل اف النهاية بطوي ملرن هذه .

مهتذا متا لتدو اعتلا  اتف مايعتة  (Meyerson, 2000)  ادي  من  لاامتة مت تيب بوستاطة تنكتيب   تاي  ال يلتومريا
يط  اتتف خلايتا التدما  ا مليتتة. ماقتا  لتذلت اتتفن   تاي    ال يلتتومريا عبتر اتف الةلايتتا الهالرتة متتا قبتل ا امتة متتت  تنكت

    .(Counter et al.,1992; Counter et al.,1994; Harley,1991 )          مر عمرات الةلايا المةلد 
                                                              

                    
 

 ن اي  ال يلومريا. شوضح مر و    اي  ال يلومريا اف خطوط الةلايا الررطا ية الموجبة(: 6شكل )
عينتتات ملالزتة : ا عمتتد  الناتلتة اللتتون تبتين العينتتات غيتر المعرضتتة لل غبتيب  / ا عمتتد  الغامقتة اللتتون تبتين ال  

 المعرضة لل غبيب
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