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 .الخلاصة 
العراق والعالم، يلقي بتأثيرات واضحة على العمليات والتوزان الحيوي من أكثر الامراض انتشاراً عند النساء والمتفشية في    سرطان الثدي  

 سبابه وسبل الوقاية والعلاج. للجسم مما يعكس أهمية متابعته والتقصي المستفيض لفسيولوجية ا
اللواتي يراجعن مركز اورام وامراض الدم في كركوك بعد التأكيد   عينة دم من نساء مصابات بسرطان الثدي60تضمنت الدراسة الحالية  

التأكد من خلوهن من الاورام   30ومرحلته كذلك تم جمع    للاصابةالطبي   السيطرة( بعد  عينة دم من نساء ظاهريا سليمات )مجموعة 
مستوى  في  ارتفاع  لوحظ  حيث  الدلالات   بعض  حيوية  الالكيمو  الدراسة  شملت  الدراسة.  مؤشرات  مع  تداخل  تسبب  التي  والامراض 

لمريضات سرطان الثدي  بالمقارنة مع مجموعه السيطرة    P≤ 0.0001معنويا  عند مستوى   سجل ارتفاعا     Osteopontinالاوستيوبونتين 
  OPNولا توجد تاثير للعمر على مستوى الاوستيوبونتين عند المقارنة بين مجموعتي )السيطرة و المرضى (, وارتفاع معنوي في المستوى  

-HER، و  HER+2في بلازما لمجموعتي     OPNوجود فرق معنوي لمستوى  المريضات المدخنات بالمقانة مع الغير مدخنات , عدم  لدى  
وارتفاعأ  معنويا  عند  مستوى   -ERمقارنة مع مجموعة    +ERلمجموعتي لمجموعة    ≥P   0.05, ولحظ ارتفاعا  معنوي عند مستوى    2

0.05   P≤    رطان الثديوارتفاعها بنفس المستوى في مرحلة بعد انتشار في المرحلة الرابعة بالمقارنة مع المرحلة الثانية  لمريضات بس
لمجموعه الدراسة  تبين انخفاضأ  معنويأ عند     D3المرض  في الجسم بالمقارنة مع قبل انتشارها . وكذلك من خلال قياس مستوى فيتامين  

ايضأ  في المريضات      Vit D3للنساء المصابات بسرطان الثدي بالمقارنة مع مجموعه السيطرة وانخفاض مستوى   p ≤ 0.001 مستوى  
المريضات بسرطان الثدي    D3المدخنات بمقارنة مع الغير مدخنات للسكائر , ولا توجد تأثير يذكر للفئات العمرية على مستوى فيتامين  

. 
 .   D3, فيتامين   Osteopontin  (OPN), اوستوبنتيين  Breast cancer(BC)  سرطان الثدي:  الكلمات الدالة

 .  واستعراض المراجع  مقدمة   
والمرتبطة  بقنوات الحليب غالبا  يتم تشخيصه اشعاعيا بعد   نمو  ينشا في  الفصيصات Breast cancer(BC) سرطان الثدي      

من الوفيات مرتبطة بسرطان الثدي و الذي تجاوز الأنواع    14من جميع  حالات السرطان المكتشفة  و%    % 29. يمثل   (1)الفحص اليدوي  
إذ انخفض   .   2022مليون حالة في عام    2.2و    2021ملايين حالة وفاة في عام    10مليون حالة جديدة وحوالي    19.3الأخرى ، سجلت

 . (3-2) في البلدان المرتفعة الدخل   2022بين الثمانينات وعام  40معدّل الوفيات حسب العمر بنسبة% 
لوحظ  في العراق ان سرطان الثدي يكون  في المرتبة الاولى مقارنة مع بقية انواع السرطان وبناءا على احصائيات  مجلس السرطان  

)    146سجلت    نسمة ،فقد  100000لكل     19.96  ذكور( بنسبة %  82اناث,    3793حالة )     3845تم تسجيل    2022ي لعام  العراق
نسبة الاصابة بهذا المرض   ,  كما بينت ان 30لوفيات  في  محافظة كركوك وضواحيها وكانت عدد ا 2022ذكور( عام  8اناث ,  138

    (4)  18.62كانت %  2022مقارنة بعام   18.45حوالي%  2009ت عام في حالة ارتفاع في السنوات الاخيرة حيث كان
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  BCفي الدم يزيد من خطر    Estrogen(Estro)  والاستروجين Progesterone (Prog) ان ارتفاع كل من هرموني البروجسترون   
  Steroidesومستوى الهرمونات  السترويدية     BCاذ ان هناك  علاقة  قوية بين الاصابة    .Mastocytes  (5  )من خلال تحفيز خلايا الثدي

 Dehydroepiandrosterone  (DHEA) على عكس هرمون ديهيدرو  ايبي  اندروستيرون  Estradiol(E2)  خصوصا   الاستراديول
 .   BC (6) يودي الى ارتفاع خطر الاصابة Prolactin(ProL) كذلك ارتفاع هرمون الحليب

ت الدلات الحيوية مثل البروتينات والانزيمات لها اهمية في الكشف ومتابعة تطور وعلاج الامراض باعتبارها مسؤولة عن ميكانيكية التفاعلا
صية الذي اعطى مؤشرات تشخي  Osteopontin (OPN)الكيميائية والمحافظة على التوازن البايوكيميائي، من أبرز الامثلة الاوستيوبونتين  

 .(7) في عدة حالات مرضية مثل امراض الكبد والسرطان مثل سرطان العظام والبروستات
 Breast Functionsوظائف الثدي 

هو في    Estroمختلفة في مراحل نمو الثدي وأداء وظيفته اذ ان    ، تاثيراتOxitocine(Oxe)و  Prog, Esto, ProLان للاوكسيتوسين  
في تطوير الحويصلات   ProL. ويساعد  (8)على تحفيز تفرع القنوات    Progالأساس هرمون تكاثري يحفز استطالة الأقنية بينما يعمل  

 . (10)ه دورا فعالًا في انتاج الحليب وإفراز  Oxe، وأخيرا يلعب (9)والإفراز أثناء مرحلة الحمل 
      Estrogen Receptorsمستقبلات الإستروجين   

  ( .12- 11)لها دورًا مهمًا  في تطور سرطان الثدي     Estrogen Receptors (ER)أظهرت الدراسات أن مستقبلات الاستروجين       
 عند ارتباطه يؤدي الى  إحداث تغيير توافقي نشط داخل  إلذي ligandفي وجود او غياب الليكاند   ER يمكن تنشيط,مستقبلات غشائية

ER    ز التشابه المتجانس وربط التقارب القوي  بعناصر استجابة الإستروجين   يعز يحدث الى توهو Estrogen Response Elements 
(EREs)   على شريط الموجودة داخل المنـاطقة التنظيمية للجينات المستهدفـــــةc acid DNADeoxyribonuclei  (13 ). 

    Breast Cancer Risk Factors           سرطان الثدي عوامل خطورة
المرضية تتنوع عومل الإصابة بالسرطان مما   يحد الوقاية  منه,   وقد لا يوجد سبب دقيق  معروف  و مؤكد  أيضا . ان تقييم العوامل 

  :- ومن هذه العوامل  ؟,BC (14)ساعد في تطوير نماذج لتحديد النساء المرشحات للإصابة 
عوامل اخري قد تكون  الكحول و التدخين و بعض  و   العوامل الجينية    ,التاريخ العائلي    , الجنس    ,عوامل بيئية  ,  التغذية  المريضة ,    العمر

  . ( 15)العقاقير 
  Breast Cancer Treatmentعلاج سرطان الثدي 

يراعى عند تطبيق خطة علاجية عدة أمور منها تطور المرض، عمر المصابة بالمرض، مستوى الهرمونات المختلفة ووضع المستقبلات  
الهرمونية. يفضل التدخل الجراحي في اغلب الاحيان على غيره من العلاجات مثل الاشعاعي، الكيميائي، الهرموني وحتى على العلاج  

 علاجات:. وهذه ال(17-16)الموجه. 
 Surgical Treatmentالعلاج الجراحي  .1
يزال الورم السرطاني والانسجة المجاورة له وفي بعض الأحيان قد يزال الثدي بأكمله ويلجأ أيضا الى العلاج الجراحي لازالة بعض العقد  

  .(16) اللمفاوية المرتبطة وغالبا ما يلي هذه العمليات اجراء جراحي ترميمي بعد الجراحة.
  Chemotherapyالعلاج الكيميائي  -2

يلجأ الى تطبيق هذا العلاج عن التشخيص المتأخر حيث يكون الورم قد انتشر خارج منطقة الثدي ومنطقة تحت الابط، او قد انتشر بعد 
ع الأورام السرطانية الخبيثة . لذا فأن العلاج الكيميائي هي الأكثر فعالية والأكثر استخداما في معظم أنوا (18)العلاج الاولي الغير ناجح  

 . (19)المختلفة 
  Radiotherapyالعلاج الإشعاعي  -3
اوانواع  العالية  الطاقة  السينية ذات  السرطانية   العلاج الاشعاعي يستخدم فيه الأشعة  الخلايا  لتجزئة وتحطيم  اخرى من الاشعاع وذلك 

 .(21-20)المتبقية بعد شهر من اجراء العملية الجراحية للثدي او قبلها لتقليل حجم الورم 
  Hormonal Therapyالعلاج الهرموني  -4
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رويد بذلك تلعب هذه الهرمونات دوراً من حالات سرطان تعتمد بشكل كامل على الهرمونات وخاصة الهرمونات الستي  60ان أكثر من %
 يتضمن العلاج الهرموني على التلاعب بنظام الغدد الصماء بطريقتين: فعالًا في علاج هذه المرض،

 الأولى: إنتاج هرمون معين  •
 . (22) الثانية: العمل على تنشيط المستقبلات الهرمونية.  •

ان كل من العلاج الكيميائي والعلاج الموجه يمكن تكملتها بالعلاج الهرموني، يمكن أن يسبب العلاج الهرموني بطيف سلبي واسعة من  
، تضخم بطانة الرحم الداخلي، هشاشة العظام hepatic steatosisالمضاعفات الخفيفة أو المعتدلة مثل تجلط الدم، تنكس دهني كبدي  

 . (23)مثلا  الانسداد الرئوي، نخر الأوعية الدموية اوأثار شديدة منها 
 : (24)ومن اهم العلاجات الهرمونية هي 

 .مع مستقبلاته في خلايا الهدف مثل تاموكسيفين Estroالادوية التي تثبط ارتباط هرمون   -1
 فعالة فقط بعد سن الامل.  Aromatase الادوية المثبطة لأنزيم اروماتيز  -2
 في الجسم.  stroEالادوية التي تعطل مستقبلات  -3

 Estroمجموعه ادوية تعمل على ايقاف افراز المبيضين لهرمون 
 Breast Cancer Pathogenesis     امراضية سرطان الثدي

 : BCلهما دور فعال في امرضية هناك مسببان رئيسيان       
 .  الأول : الاستقرار الجيني

قد يتسبب عدم الاستقرار في التسلسل  الجيني  في حدوث تغييرات مثل فقدان الجينات , اضافة جينات, تضخيم الجينات ,               
  طفرة النقطة  والترجمة الكروموسومية الخاطئة في الحالات التي تكون غير الخبيثة ,مع ذلك ربما تتحول  الى خلايا خبيثة  نشطة, غازية 

 .(26- 25)تكاثر ومقاومة لأدوية مما يؤدي في النهاية إلى التعبير عن السمات المميزة للسرطان  ,فائقة ال

 .الثاني : الهرمونات
 Estrogen  الإستروجين       - 1 
,هناك  (14)بشكل أساسي    الجهاز التناسلي وأنسجة الثدي مباشرة  لتنظيم واستقرار الطمث  Estrogen (E)يستهدف الاستروجين         

 . Estriol (E3) الاسترول و Estradiol (E2)،الاسترادايول  Eestrone (E1)ثلاثة أنواع  ثانوية  منه هي: الإسترون 
   Progesterone   البروجسترون   - 2

اقل بطرق  اخري بواسطة  ات  كميبهرمون ستيرويدي يفرز من  الجسم الأصفر و    Progesteron(      Prog)البروجسترون                 
اللوتيني الهرمون  بواسطة  رئيسي  له. يحفز بشكل  الجسم  مصدرأ  مهمأ ومخزنا  في  الدهنية  الأنسجة  تعتبر  الكظرية و   (LH  (الغدد 

Lutenizing hormone ,  ( 28-27 )الرحم والمبيض والغدد الثدية له دور   وظيفي في 

 Androgens      الأندروجينات      -3
أساسي بواسطة خلايا  تُعرَّف الأندروجينات              تكوينها وإفرازها بشكل  يتم  المنتشرة  والتي  الستيرويد  فئة من هرمونات   بأنها 

Leydig وقد     .  (29)في الخصيتين  , المبيض ، وبعض خلايا الغدد الكظرية . تكون  مستوياتها أعلى بكثير عند الذكور مقارنة بالإناث
 . (30)لدى النساء بعد سن الامل   BCو إيجابي بزيادة خطر الإصابة ارتبطت المستويات العالية منها بشكل مباشر 

 Breast Cancer Diagnosis الكشف عن سرطان الثدي   
 يتم  بعدة طرق  منها:        

   Clinical Examination  الفحص السريري   
 Mammographic Examination    التصوير الشعاعي  
     Breast Cancer Treatment علاج سرطان الثدي :

 يتم العلاج بعدة طرق اعتمادا  على درجة المرض و مرحلتها ومنها .
 Surgical Treatment     العلاج الجراحي    
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   Chemotherapy   العلاج الكيميائي
 Radiotherapy العلاج الإشعاعي
  Hormonal Therapy     العلاج الهرموني

 
            Osteopontin  الاوستيوبونتين    

حمض أميني  تقريبأ    300يتكون  من    N و   O بروتين فسفوري سكري ذا ارتباط     OPN   Osteopontin)الاوستيوبونتين)              
والتي يعزز  الصحة  وله أهمية في ديمومة , يفرز من قبل العديد من الخلايا1- 5حوامض امينية حامضية  كما في الشكل    25منها%

   (32-31)سمات الجينيات  الوراثية  بما في ذلك  تكاثر الخلايا  وبقائها  وتكوين الاوعية 
تم     .  KD    {44  -75  }  (34-35)ذو وزن جزيئي  تتراوح بين     .  (33)جة العظام   ـــــوهي أول بروتين خارج خلوي تم تحديده في أنس         

 .( 37-36) مرض السرطان  من حالات 90%اكتشاف  وجود هذا البروتين في ما يقرب من 
  ( 38-33) في عدد واسع من الأنسجة و سوائل الجسم  مثل الصفراء والدم والسائل النخاعي والحليب والبول  واللعاب       OPNيوجد      

إلى بنية     OPN. يفتقر       (40-39)   في  أنواع  مختلفة  من الخلايا  الحيوانية و النباتية    OPN. وطبقة العاج من الأسنان ، ويتواجد 
في العديد من العمليات الفسيولوجية والمرضية ،   . حيث يشارك  (41)المعقد   ومع ذلك فأنها تشارك في  تنظيم النشاط  ثلاثية الأبعاد مستقرة

والسكري ، والسمنة ، والالتهاب ، والتليف ، وتحص الكلى  البولي ، وأمراض المناعة الذاتية ، كما أنها مرتبط  بمرض   منها  التئام الجروح
والتي تحدث    (43-42)والنمو الثانوي للورم و و  وتؤثر على الياف الكولاجين       Parkinson`s Diseaseنسون    الزهايمر  ,ومرض بارك

 Cell Surface Adhesion     -   { CD44}   و   Integrinsبمستقبلات ســــــطح الخلية مثل الإنتغرينات    OPN عن طــــــــريق ارتباط
Receptors  44    (44-45) فسلجيا  فيما يتعلق بدوره في السرطان  يتم   تعديل نشاط    . وOPN   :الوظيفي من خلال 

o  التفاعل مع المستقبلات 
o التعديل اللاحق للترجمةPost-translational Modification   مثل التحلل البروتيني  بواسطة العديد من البروتياز proteases   وإزالة

 .  glycosylation. (44)يرسوالتك phosphorylationالفسفور
  Osteopontine Structureالتركيب البنائي للاوستيوبونتين  

متغيرات ربط بديلة   5ولديه على الأقل  exonsتراميز  7( من  4q22البشري الذي يقع على ذراع الكروموسوم الرابع ) OPN يتكون جين
 :(47-46)هي 

A. OPN  الاكسونات تحتوي على جميعsexon (314 )حمض أميني 
B. OPN  الاكسونexon 5 ( 300مفقودة )من الأحماض الأمينية 
C. OPN  اكسونexon 4 ( 287مفقودة   )أحامض امينية 
D. OPN الاكسوناتexons (4  273( مفقودان )5و  )أحامض امينية 
E. OPN  اكسون  يحتوي علىexon ( 387إضافي  )(50-49-48)أحامض امينية  

   OPN  Expression in Tumors   في الأورام   تعبير الاوستيوبونتين
في أنسجة الورم    OPNو في الدراسات السريرية  تبين أن تعبير      .(  51)بشكل كبير في العديد من أنواع الأورام      OPNيتم التعبير عن

   ( 53-52 )والبلازما والمصل يرتبط  بمرحلة المرض ، حجم الورم و الانبثاث  
   Chemoresistanceالمقاومة الكيميائية  

بمقاومة الأدوية الكيميائية    OPNيرتبط تعبير   ,  (54)تعتبر مقاومة للعلاج الكيميائي سببا رئيسيا للوفيات في حالات السرطان المتقدم      
   .  (55)في العديد من  أنواع السرطانات المنتشرة  

بروتينات  بوساطة    OPN     خلال تنشيط  المعالجة بالدوكسوروبيسين موت الخلايا المبرمج المستحدثه من   BCتمنع مسار خلايا    .
أيضًا في اكتساب    OPNويساهم .  MAPK  MEK1 /         (56)ربط بين الاشارة من مستقبلات سطح الخلايا مع الحامض النووي   

  .   (54)مقاومة الأدوية في الخلايا السرطانية عن طريق زيادة التعبير عن تدفق نواقل  الدواء 
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 .     Vitamin D3 and cancerومرض السرطان   D3فيتامين 
ضروري لتوازن وامتصاص  المعادن و بشكل خاص الكالسيوم  , الفوسفات , المغنسيوم من الامعاء , نمو العظام    Dتعتبر فيتامين         

وتنظيم الجهاز المناعي  وان  نقصه يسبب  مرض الكساح ، لين العظام ، هشاشة العظام  وضعف العضلات   وقد لوحظ ان  نقصه  
 .  (58-57 )وفيات و الاصابة بسرطان الثديعند النساء  في سن الياس  مرتبط بزيادة خطر ال

, يوجد بهيئتين  Secosteroidsوهومن المجموعة السيكو ستيرويدية      Calciferol  كالسيفرول    Vitamin D  يسمى فيتامين دي     
     .  ero  Cholecalcif   (59)(  3D و كاليكالسيفرول  ) فيتامين  Ergocalciferol(2D ارغوكالسيفرول)فيتامين  رئيسيتن هما

 ) Vitamin D     binding protein  المرتبط بالبروتين D مع بروتينات  عند ذاك يسمى فيتامين D عند ارتباط فيتامين        
DBP)      هيدروكسي فيتامين دي   -25الى الكبد حيث يتم تقويضه الى   حمل الفيتامينالذي ي و-hydroxy vitamin D     25  

غير نشط بيولوجيا حيث يتم نقله    Dحيث ان  الفيتامين         Vitamin D-25-hydroxylase هيدروكسليز- D -25بوساطة فيتامين  
,  ومن ثم      }   hydroxylase-25  {ير نشط  بواسطة انزيم  ( الغ   calcidiol)    Dهيدروكسي فيتامين      25الكبد  ليتحول الى   الى  

   فيتامين    hydroxylase   {1-25 Di  {ثنائي هيدروكسي  25،  1الكلية لزيادة التمثيل الغذائي حيث يتم تحوله الى        ينقل الى  
(calcitriol )  D هيدروكسي-25-1شط بيولوجيا  بوساطة  انزيم    نالD   alpha hydroxylase} -{25(OH)D 1 (60)   

 

         D: المسار الايضي لفيتامين  1  شكل 
 

 طريقة العمل  
عينة دم لمريضات  ثبت اصابتهن بسرطان الثدي من قبل الطبيب المختص  في مستشفى اورام الدم في محافظة   60جمع تم في هذة الدراسة 

وعامل النمو    ERمرحلة المرض , التدخين , مستقبلات الاستروجين    وهي  ) فئات العمرية للمريضات وكركوك وقسمت الى مجاميع ثانوية  
من متبرعات سليمات لم   ة  السيطر   عينة لمجموعه  30و    ر الورم في جسمهن ومجموعه لم تنتشر بعد (واخيرأ  مجاميع انتش ,  HER2البشري  

ااثدي    بلازما  في     3Dفيتامين    وكذلك  (    OPN)    تقيم مستوى الاوستيوبونتين  وقد قيست  يعانين من امراض .   دم المريضات بسرطان 
 . في الدراسة ومجموعه السيطر 
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              Estimation of Osteopontin Level          الاوستيوبونتين مستوى تقدير 
 Osteopontin(OPN  )بالاستعانة بالعدة  . و     )السيطرة    و    (BCو للمجموعتين    عينات  الدراسة  بلازما    في       OPNتم قياس مستوى         
 .    ELSAبطريقة الاليزا  Sunlong Biotech.China  و المجهزة من قبل شركة  .SL1313Huذات التسلسل الجاهزة 

حللت النتائج احصائياً وفق اختبار تحليل التباين   باستخدام     450nmعند          Optical Density (OD)الامتصاصية       ت  قرأ  و
 .     SPSSالبرنامج الاحصائي 

        D3              Estimation of Vitamin D3 Level قياس مستوى فيتامين  
 Enzyme Linked Immune Fluorescent  (ELIFAبتقنية فلورة المناعة المرتبطة بالانزيم )   D3تم تحديد  مستوى فيتامين           
Assay   (سيطرة و مريضات  والتي قسمت المجموعتيBC    )   لمجموعتي  المدخنات و الغير مدخنات   وكذلك  و على اساس الفئات العمرية

حيث ان شدة الامتصاصية    Sunlong Biotech.Chinaمن قبل شركة        SL1831Hu  ذات التسلسل    طريق العدة المجهزةللمريضات  عن  
 . 450nmوعند    VIDASجهاز  تم حساب النتائج  و الفحوصات تلقائيًا بواسطةو ب مع تركيز المستضد في العينة تتناس 

 النتائج المناقشة 
  BCمرضى      بلازما  في  P≤ 0.0001عند مستوى احتمالية    OPNارتفعا  معنويا في    (. لوحظ  1تبين نتائج من الجدول )                   

نتائج الدراسة الحالية    على التوالي ,    )   ng/mL  (  0.253± 0.185) (  ng/mL  3.915±0.129مقارنة مع مجموعة السيطرة حيث كانت )
في بلازما مرضى أنواع سرطان متعددة  ومنها  سرطان    OPNالتي اكدت الدور البارز لارتفاع مستوى    Bayraktar et al  اتفقت مع نتائج

 . (  26-16)الثدي ودوره في تعزيز وغزو الخلايا السرطانية 
الذي يعزز العديد من الوظائف منها الغزو وانتشار وتكوين اوعية دموية جديدة للورم   OPNالمستقبل الأساسي لبروتين  αvβ3اذ يعد انتغرين 
  بالإضافة الى تنشيط هرمونات معززة للورم ( 36 -36)هائل من الإشارات متعددة التي تعزز زيادة نسخ الجينات الخبيثة للورم    كم    وبالتالي ينشط  

 .(65)وزيادة نشاط الايض الخلوي  (64)
 في بلازما لمجموعتي السيطرة و المريضات .   OPN: مستوى      1جدول    

            

 

 

 

 

تاا  ع  ااد  و مج   ااا اتساا ,       BCتل  يضااعر فااب زمامااع  ات اااعر ات   ياا   OPNمسااى    د تحدياادامااع   اا 

وف ا ااعر اىاا   ( 66) (Liu)زاا ا ات ج اا  ى ا ويااقا يى ااس ماا  ف ا اا   OPNوجاا ف فاا ون م   ياا    ااد مسااى   
 ( 2وك ع مب ا فب اتجدول )  (.67-68)

 ت ج   ىب اتس ,   و ات  يضعر وزحسب ات اعر ات   ي  .  فب زمامع   OPN( : مسى    2اتجدول )

 

P value OPN;   Mean ± SE(ng/ml) Groups. No; 

0.0001P≤  

0.253 ± 0.185 Control  ;  30 

3.915  ±   0.129 Patients ; 60 

 

Groups 

OPN      Mean ± SE  )ng/m L (  P 

value (24-39)   years (40-55) years (56-71) years 

Control 0.267± 0.288 0.248 ±0.316 0.243 ± 0.353 0.124 

Patients 3.655 ± 0.218 3.963 ± 0.23 4.126 ± 0.223 0.136 
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 BCمرضـى فـي بلازمـا ال OPNفـي مسـتوى  49P ≤ 0.0معنـوي عنـد مسـتوى الأحتماليـة  وجـود فـرق  تبـين (   3جـدول )النتـائج فـي  من و 
 مـا توصـل.وهـذا توافقـت مـع )  0.18ng/mL± 3.4الغيـر مـدخنات ) مقارنة مع مجموعة(  ng/mL)0.331 ±4.09 لمجموعه المدخنات 

 وهـذة لـدى مرضـى سـرطان الحنجـرة والمسـالك الهوائيـة المـرتبط بالتـدخين.  OPNحيـث بـين ان ارتفـاع مسـتوى ( 69) (.Reynolds, Pاليهـا )
ان المـواد الكيميائيـة الموجـودة فـي دخـان  المـدخنات.   BCلمريضـات  تـرتبط بشـكل مباشـر مـع مـدة التـدخين وكميـة التـدخين فـي اليـوم الواحـد

 ، الأمينـــــات العطريـــــة والنيتروســـــامينات(07)الســـــكائر هـــــي تعتبر)مركبـــــات المطفـــــرة(، مثـــــل الهيـــــدروكربونات العطريـــــة متعـــــددة الحلقـــــات 
Nnitrosamines  (.71)هي تعتبرمن المواد المسرطنه.  

وكمـا موضـح فـي  BCفـي مصـل مرضـى  OPNعلـى مسـتوى  HER2تـأثير مسـتقبلات  تؤكـد ايضا  الدراسة يها  لالتي توصلت ا  نتائج  من ال
 ± Post HER2 (4.393لـدى المريضـات لـديهن مسـتقبلات  P≤0.024(، حيث لوحظ وجود فرق معنوي عنـد مسـتوى احتماليـة 3جدول )

0.3112ng/mLالمرضـى اللـواتي لـديهن مسـتقبلات  ( مقارنـة بمجموعـةnag   HER2(3.7 ± 0.177ng/mL واتفقـت هـذه النتـائج مـع )
(Martínez, F-Ortiz )(27.)  لقـد ارتفعـت مسـتوىOPN المريضـات  لـدىBC  الحـاملاتPost  HER2  وكـذلك nag HER2  مـع عـدم

 .(73)عند المريضة  BRCA1وجود فرق معنوي بينهما، قد يعود السبب الى فترة انقطاع الطمث )سن الامل( او حدوث طفرة لجين 
ارتفاعاً معنوياً عند مستوى الاحتمالية قبل وبعد انتشار الورم  بين الخلايا تبين ان   BCفي بلازما للمريضات  OPNالمستوى   وعند ملاحظة

0.039   P≤ .ي مرحلة قبل انتشار المرض ففng/mL) 0.36  ±3.70 )  المسـتوى  اصـبحت بعـد انتشـارها و(0.30 ± 4.47ng/mL) 
 .(57 -74)مما يتفق مع دراسات سابقة السابقة 

 ER post (ng/mLذوات مستقبلات  BCفي بلازما النساء مرضى  ≥P  0.05   ارتفاعاً معنوياً عند مستوى  لوحظ   (  3)جدول  وكذلك من 
لـدى المرضـات  OPN قـد يعـزى الارتفـاع فـي مسـتوى  ,ER ngv  (2.87 ± 0.126 ng/mL )  ( مقارنـة مـع ذوات±4.14  0.871

او  Aromatase العلاجــــات )ادويــــة( ســــرطانية الهرمونيــــة )ارومــــانتيزب ارتبطــــت الــــذي +ERبالســــرطان اللــــواتي يحملــــن مســــتوى عــــالي مــــن 
نتـائج الدراسـة الحاليـة يتوافـق مـع  ,( وبذلك تتوقف الخــــــلايا السرطانية على النمـــــــــــــو و الانتشـار ولكـن بشـكل مؤقـتTamoxifenثايموكسفين  

  et alPatani N,  (67.)دراســــة 
 و II    (4.57 ± 0.72ng/mL )   ,الثانيـة مراحـل مقارنـة  مـع ال IVفـي المرحلةالرابعـة   BCفـي بلازمـا لمرضـى  OPNارتفـع مسـتوى 

(3.6 ± 0.86ng/mLو )   50.0 معنـوي عنـد مسـتوى  بفـرق التـوالي≥P اتفقـت هـذه النتــائج مـع توصـــــــــل اليـة ,  et.al, Nassar    )42 )

التــي قــد تنشــط إشــارات متعــددة  αvβ3بـــتنتاجرين  OPNربــط مــن خــلال  OPNتتضــمن ايليــات الجزيئيــة وراء تكــوين الأورام بوســاطة والتــي 
بواســطة ميكانيكيــة تنشــيط ليكانــدات كابــا(  Ras homologous GTPase( Rho GTPaseلانزيمــات كوانســين ثلاثــي الفوســفاتيز )

RANKL (Receptor activator of nuclear factor kappa-Β ligand ، إلـى تنظـيم التعبيـر عـنCD44  وMMP-9  ممـا يـؤدي
 .(64 – 77)إلى زيادة قدرة حركة الخلايا السرطانية و احداث ورم نقيلي 

 بحسب المتغيرات المؤشرة .  BCلمريضات   في بلازما  OPN:مستوى 3جدول 
P  value OPN Mean  ± ng/ml  ات ىغ  ار OPN,Mean± ng/ml  ات ىغ  ار 

NS 3.44 ± 0.18 Non smoker 4.09 ± 0.33 Smoker 

NS 3.698 ± 0.176 HER2 Ngat 4.392 ± 0.312 HER2 Post 

0.039 4.14 ± 0.30 After   Plifr 3.703  ± 0.36 Before Plifr 

0.05 0.871±4.14 ER+ 0.126±2.78 ER- 

0.05 4.57 ± 0.71 Stage  Ⅳ 3.6 ± 0.86 Stage  Ⅱ 

 Proliferation = Plifr ** 

 والسيطرة. BCفي البلازما لمجموعتي المريضات  D3مستوى فيتامين  
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level for the control and patient groups Vit D3 

مقارنـة  BCلأمصـال نسـاء مصـابات  D3فيتـامين  مسـتوى  في  p ≤ 0.001انخفاضا معنويا عند مستوى الاحتمالية  (4لوحظ من جدول )
  .( 79 -78 -59)وهذا يتفق مع دراسات اخرى ، ( على التوالي 3.03± 64.45(و )    2.23 ± 47.05حيث كانت ) بمجموعة السيطرة

له دور ايجابي في توازن كالسيوم في العظام وان نقص الكالسيوم تـؤدي الـى انخفــاض مســتوى  OH Vitamin D-25اكدت دراسة ان  لقد
D3 Vit  (80)في بلازما لمريضات وان لها دور مهم في انها احدى المضادات السرطان بما في ذلك سرطان الثدي. 

 . ومجموعه السيطرة  BCفي بلازما لمريضات  D3 Vit: مستوى فيتامين 4جدول  
Groups No; Vit D3 Mean± SE(ng/mL) P value   ** 

Control No; 30 64.45 ±3.03 

  P≤0.001 

Patients No; 60 47.05 ± 2.23 

  ≥P  0.001: وج ف ف ن م   ي   د مسى  ** 

 في مرضى سرطان الثدي D3 فيتامينمستوى تأثير الفئة العمرية على   
Age Effect on Vitamine D3 level in Breast Cancer Patients  

( عدم وجود فروق معنوية بين الفئات العمرية للنساء المصابات عند مقارنتها مع نفـس الفئـات العمريـة لمجموعـة السـيطرة 5جدول )ال  تنبي 
 .(59)وهذا يتفق مع دراسة سابقة   وكذلك بين الفئات العمرية نفسها للنساء المصابات بسرطان الثدي 

 .وبالفئات العمرية المختلفة ومجموعة السيطرة BCلمريضات   في بلازما Vit D3: مستوى   5الجدول 

 *S:   0.024 د  وج ف ف ن م   ي   د مسى P≤ 

 في مرضى سرطان الثدي  D3تأثير التدخين على مستوى فيتامين     
Smoking Effect on Vitamin Level in Breast Cancer Patients 

خلال   وجودت    (  6)الجدول  من  لنا  مستوى    انخفاض  بين  عند  المريضات    D3لفيتامين    ≥0.013pمعنويا  بلازما  لمجموعة    BCفي 
قد يعود  و.( 81) سابقة( وهذه يتفق مع دراسة   47.072 ±3.3   (ng/mL  مدخنات   بالمقارنة مع الغير )(3.23ng/mL±45.892المدخنات

في الكبد او امتصاصه من اشعه الشمس عبر   Dالمثبطة لتخليق وتنشيط فيتامين    mRNAاو    DNAالسبب الى اليات تعبير جيني لشريط  
ي لها الدور السلبي  تالوبذلك يقل مستواه في الجسم و   خلايا الجلد او بسبب المواد الكيميائية الضارة لدخان السجائر التي تضعف نشاط الفيتامين

عمل على تثبيط الغدد الصماء لافراز هرمون جار الدرقية  التدخين هي مسبب التي ت لأن و   .BC (81)لإصابة بأنواع مختلفة من السرطان منها ل
(parathyroid hormone (PTH  وبالتالي تقل كفاءة امتصاص الكالسيوم وبسبب العلاقة التبادلية بين مستوى الأخير وD3    في الجسم لذا

 . (81)في الفئات العمرية المتقدمة وبشكل حاد لدى المدخنات منهن  D3مستوى  انخفاضيلاحظ 
 BCفي بلازما دم المريضات  D3: تأثير التدخين على مستوى فيتامين   6جدول 

Groups 

    Vit D3  Mean ± SE(ng/ml)                               

(24-39) years (40-55)years (56-71)years P value 

Control 66.23 ± 3.183 64.79 ± 2.018 64.79 ± 2.018 NS 

Patients 47.02±2.2 46.298±2.05 44.46±2.08 NS 

Groups Vit.D3 Mean ± SE (ng/mL) P value ** 

BC Non- Smokers 47.072 ±3.3  
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 ≥0.013p** انخ عض م   ي   د مسى    
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