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تأثير انزيم اللايبواوكسيجينيز وعنصر الكادميوم 
على النساء المصابات بالسمنة في مدينة الموصل
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مستخلص:

ــل  ــل عوام ــن تفاع ــج ع ــدة تنت ــة معق ــي حال ــاراً في العالم،وه ــة انتش ــكلات الصحي ــر المش ــن أكث ــمنة م ــد الس تُع
وراثيــة وبيئيــة، وتــؤدي إلى العديــد مــن المشــاكل الصحيــة مثــل الســكري، وأمــراض القلــب، وارتفــاع ضغــط الــدم، 
ــدة  ــن أكس ــؤول ع ــم مس ــو إنزي ــيجينيز )LOX(، وه ــم اللايبواوكس ــاث إلى أن إنزي ــر الأبح ــات المزمنة.تش والالتهاب
الأحمــاض الدهنيــة غــر المشــبعة، يلعــب دوراً هامــاً في العمليــات الالتهابيــة وفي تطــور الســمنة عــر تأثــره عــى الخلايــا 
الدهنيــة وتنظيــم عمليــات الأيــض. كــا أن هنــاك اهتمامًــا متزايــدًا بــدور المعــادن الثقيلــة، مثــل الكادميــوم )Cd(، الــذي 
يُعــد ســامًا ويتراكــم في الجســم مــن خــال الأغذيــة الملوثــة، ويُعتقــد أن لــه تأثــرات ســلبية عــى الصحــة الأيضيــة.  تَــمُّ 
جمــعُ عينــات الــدم مــن)30( النســاء الأصحّــاء )مجموعــة الســيطرة( ، تــراوح أعمارهــم مــن  )25-48(ســنة  و)60( 
مــن النســاء المــرضى ، تــراوح اعمارهــم مــن )25-48( ســنة و الذيــن يعانــون مــن الســمنة في مستشــفى الجمهــوري 
التعلمــي ، بينـّـت هــذه الدراســة أنّ مســتويات LOX في مصــل الــدم لــدى النســاء المصابــات بالســمنة هــو أعــى احصائياً 

عنــد مســتوى احتماليــة P 0.05≥ مقارنــة مــع مجموعــة الأصّحــاء و ارتفاعــا معنويــا في الكادميــوم
الكلمات المفتاحية : اللايبواوكسيجينيز .السمنة .الكادميوم.

The Effect of Lipoxygenase Enzyme and Cadmium Element 
on Obese Women in Mosul City

Islam Saleh Mohammed1       ,      Nadia Ahmed Saleh
College of Education for Pure Sciences / Department of Chemistry, Tikrit University 

Email: IS230002pep@st.tu.edu.iqh 
Abstract :

Obesity is one of the most prevalent health problems worldwide. It is a complex con�
dition resulting from the interaction of genetic and environmental factors, leading to nu�
merous health problems such as diabetes, heart disease, high blood pressure, and chronic 
inflammation. Research indicates that lipooxygenase (LOX), an enzyme responsible for 
the oxidation of unsaturated fatty acids, plays an important role in inflammatory processes 
and the development of obesity by affecting fat cells and regulating metabolism. There is 
also growing interest in the role of heavy metals, such as cadmium (Cd), which is toxic 
and accumulates in the body through contaminated food and is believed to have negative 
effects on metabolic health. Blood samples were collected from (30) healthy women (con�
trol group), aged (25-48) years, and (60) obese women, aged (25-48) years, at Al-Jum�
huri Teaching Hospital. This study showed that serum LOX levels in obese women were 
statistically higher at a probability level of 0.05 P≤ compared to the healthy group, and a 
significant increase in cadmium. 
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المقدمة 

ــة  ــر المشــاكل الصحي  الســمنة هــي واحــدة مــن أكث
انتشــاراً التــي تؤثــر عــى الأطفــال والمراهقــن في البلدان 
الصناعيــة والناميــة عــى حــد ســواء، ومــع ذلــك فهــي 
مــرض معقــد ناتــج عــن عوامــل وراثيــة وبيئيــة، وتتطور 
الســمنة نتيجــة مزيــج مــن انخفــاض اســتهلاك الطاقــة 
)1(. وتمثــل  والإفــراط في تنــاول الســعرات الحراريــة 
الآثــار الجســدية الضــارة المرتبطــة بالســمنة مثــل ارتفــاع 
ضغــط الــدم وأمــراض التمثيــل الغذائــي وأمــراض 
القلــب والأوعيــة الدمويــة وأمــراض الــكلى وأمــراض 
القلــب والســكتات الدماغيــة وارتفــاع ضغــط الــدم 
المفاصــل)2(.  والتهــاب  الثــاني  النــوع  الســكري  وداء 
أصبحــت  الأخــرة  الســنوات  في  الســمنة  أن  يبــدو 
مشــكلة متزايــدة باســتمرار يتعــن عــى أنظمــة الرعايــة 
الصحيــة التعامــل معهــا. وبالإضافــة إلى ذلــك، ذكــرت 
ــمنة الآن  ــر الس ــة )WHO( تعت ــة العالمي ــة الصح منظم
ــبة  ــراد بالنس ــة الأف ــدًا لصح ــر تهدي ــالي تعت ــاءً وبالت وب
ــارات)3(.  ــن الق ــد م ــكان في العدي ــن الس ــر م ــدد كب لع
ان التحــدي الرئيــي الــذي يواجــه التقــدم في أبحــاث 
الســمنة يتمثــل في المســارات الكامنــة غــر المعروفــة، ممــا 
يحــد مــن فهمنــا لمســببات المــرض وتطويــر العلاجــات. 
ــر  ــددة تؤث ــة مح ــة حيوي ــات كيميائي ــمنة بيئ ــز الس اذ تحف

ــة )4(. ــجة المختلف ــا والأنس ــى الخلاي ع
إن إنزيــم اللايبواوكســيجينيز )LOX( هــو إنزيــم 
أكســدة واختــزال منتــر عــى نطــاق واســع في كل 
ــب دورًا  ــم يلع ــو إنزي ــات)5(. ه ــات والحيوان ــن النبات م
مهــاً في عمليــة الأيــض )التمثيــل الغذائــي( للأحمــاض 
عــى  الإنزيــم  هــذا  يعمــل  المشــبعة.  غــر  الدهنيــة 
تحفيــز أكســدة الأحمــاض الدهنيــة التــي تحتــوي عــى 
مركبــات  تكويــن  إلى  يــؤدي  ممــا  مزدوجــة،  روابــط 

fat�( �ـة �ـاض الدهني �ـيدات الأحم �ـمى هيدروبيروكس  تس
ــات هــي مــن  )6(هــذه المركب )ty acid hydroperoxides

الليكوترينــات  مثــل  بيولوجيًــا،  النشــطة  الجزيئــات 
prostaglan�( والبروســتاغلاندينات   )leukotrienes(
الالتهابــات،  في  مهمــة  أدوارًا  تلعــب  والتــي   ،)dins

ــات  ــن العملي ــد م ــم العدي ــة، وتنظي ــتجابة المناعي الاس
اللايبواوكســيجينيز  إنزيــم  يوجــد  الفســيولوجية.)7(. 
ــات  ــك النبات ــا في ذل ــة، ب ــات الحي ــن الكائن ــد م بالعدي
اســتجابة  في  يشــارك  النباتــات،  في  والحيوانــات. 
 ..)8( النبــات  بنمــو  المتعلقــة  عمليــات  وفي  الإجهــاد 
أمــا في الحيوانــات، فإنــه يلعــب دورًا في الالتهابــات 
والحساســية، كــا يرتبــط ببعــض الأمــراض مثــل الربــو 

وأمــراض القلــب والأوعيــة الدمويــة. )9(
الكاديميــوم Cd هــو معــدن ثقيــل ليــس لــه وظيفــة 
كادميــوم  ســامًا)10(  يُعتــر  مــا  وغالبًــا  فســيولوجية 
)Cd( معــدن انتقــالي ســام غــر أســاسي يُشــكل خطــرًا 
عــى صحــة الإنســان والحيــوان. يتواجــد الكادميــوم 
ــة كملــوث مشــتق مــن مصــادر  بشــكل طبيعــي في البيئ
زراعيــة وصناعيــة. يحــدث التعــرض للكادميــوم بشــكل 
أســاسي مــن خــال تنــاول الطعــام والمــاء الملوثــن، وإلى 
حــد كبــر مــن خــال الاستنشــاق وتدخــن الســجائر. 
بعمــر  والحيوانــات  النباتــات  في  الكادميــوم  يتراكــم 

ــا)11(.  ــن 25 و30 عامً ــراوح ب ــل ي ــف طوي نص
تحتــوي الأطعمــة المشــتقة مــن النباتــات، اعتــادًا 
عــى مســتوى تلــوث التربــة، بشــكل عــام عــى تركيزات 
أعــى مــن الكادميــوم مــن اللحــوم والبيــض والحليــب 
ومنتجــات الألبــان. ومــن بين هــذه الأطعمــة، يمكن أن 
يحتــوي الأرز والقمــح والخــروات الورقيــة الخــراء 
ــى  ــزات أع ــى تركي ــس ع ــزر والكرف ــس والج والبطاط
مــن المعــدن مــن الأطعمــة الأخــرى مــن النباتــات)12(.

تهــدف الدراســة إلى فهــم العلاقــة بــن نشــاط إنزيــم 
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تأثــر  تحليــل  جانــب  إلى  الســمنة،  ومســتوى   LOX

ــة  ــة الأيضي ــى الحال ــوم ع ــل الكادمي ــادن مث ــض المع بع
لفهــم  وذلــك  بالســمنة،  المصابــات  النســاء  لــدى 
ــي تســاهم في تطــور الســمنة  ــة الت ــات البيوكيميائي الآلي

ومضاعفاتهــا.

طريقة العمل

تقدير فعالية انزيم اللايبواوكسيجينيز 
المبدأ :

عــى   )LOX( اللايبواوكســيجينيز  إنزيــم  يوجــد 
نطــاق واســع في أنســجة النباتــات، وخاصــةً في البــذور 
الغنيــة بالزيــوت مثــل فــول الصويــا. يحفز LOX أكســدة 
الأحمــاض الدهنيــة غــر المشــبعة، ممــا يــؤدي إلى أكســدة 
الدهــون الغشــائية. ويلعــب دورًا هامًــا في نمــو النبــات 

وتطــوره، ونضجــه، وشــيخوخته، وإجهــاده.
ــك،  ــض اللينولي ــدة حم ــز أكس ــن لـــ LOX تحفي يمك
لنواتــج  النوعــي  الامتصــاص  ذروة  تبلــغ  حيــث 
تــم  نانومــر.   280 موجــي  طــول  عنــد  الأكســدة 
حســاب نشــاط LOX بقيــاس تغــر قيمــة الامتصــاص 

نانومــر)13(.  280 موجــي  طــول  عنــد 
 20 أضــف   :)Blank well( الفــارغ  الحفــرة   .1
 Double distilled( ميكرولــر مــن المــاء المقطــر المــزدوج

water( إلى البئــر المخصــص للفــراغ.

 20 أضــف   :)Sample well( العينــة  حفــرة   .2
ميكرولــر مــن العينــة إلى الحفــرة المخصــص للعينــة.
Buf�( 3. أضــف 160 ميكرولــر مــن محلول منظــم

fer solution( إلى كل حفــرة.

الركيــزة  محلــول  مــن  ميكرولــر   20 أضــف   .4
كل  إلى   )Substrate working solution( المحــرّ 

حفــرة.
قيمــة  قِــس  ثــم  جيــدًا،  المحتويــات  اخلــط   .5

عنــد  بئــر  لــكل   )OD( الضوئــي  الامتصــاص 
 )A2( و1 دقيقــة و30 ثانيــة )A1( الزمنــن:30 ثانيــة
Micro� )وذل�ـك باس�ـتخدام ق�ـارئ الأطب�ـاق الميكروي�ـة) 
ــم  ــر. ث ــي 280 نانوم ــول موج ــد ط plate reader( عن

.ΔA = A2 - A1 الامتصاصيــة:  في  الفــرق  احســب 
تقدير تركيز الكادميوم 

مبدأ العمل 
Measure-iT™ Cadmi� �ـة �ـاس مجموع �ـدأ قي  إن مب
um Assay Kit يعتمــد عــى تحــوّل إشــاري فلــوري 

ناتــج عــن تفاعــل الكادميــوم مــع كاشــف خــاص، 
حيــث يُقــاس مقــدار التألــق كمــؤشر مبــاشر عــى تركيــز 

الكادميــوم.
الكواشف

الكاشف الوظيفة / الوصف

 Measure-iT™
Leadmium Reagent

الكاشف الفلوري الأساسي الذي 
يتفاعل مع الكادميوم لإنتاج الإشارة 

الضوئية

Assay Buffer محلول منظم يُستخدم لتخفيف 
العينات والمعايير وضبط بيئة التفاعل

Cadmium Standard محلول قياسي بتركيز معروف يُستخدم 
لإنشاء منحنى المعايرة

DMSO )إن وجد(
مذيب يستخدم لتحضير الكاشف أو 

إعادة تذويبه حسب التعليمات

العمل
 Measure-iT™ Leadmium بتخفيــف  قــم   .1
النســبة  حســب   Assay Buffer باســتخدام   Reagent

المــوصى بهــا مــن قبــل الشركــة المصنعّــة )عــادةً 1:100( 
ــتخدام. ــل الاس ــاشرة قب مب

ــز  ــية بتراكي ــات القياس ــات والقياس ــرّ العين 2. ح
ــوب )5– ــاق المطل ــن النط ــوم ضم ــن الكادمي ــة م مختلف

200 نانومــول(.
3. أضــف 100 ميكرولــر مــن كل عينــة أو معيــار 

.)well plate-96( إلى بئــر منفصــل في طبــق ميكــروي
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ــر مــن الكاشــف العامــل  4. أضــف 100 ميكرول
)prepared reagent( إلى كل بئــر.

5. اتــرك الألــواح مغطــاة في الظــام لمــدة 5 دقائــق 
في درجــة حــرارة الغرفــة.

6. قِــس شــدة الفلــورة باســتخدام جهــاز قــراءة 
الألــواح )Microplate Reader( عنــد: طــول موجــة 
الإثــارة: 495 نانومــر، طــول موجــة الانبعــاث: 516 

ــر. نانوم
7. يحســب تركيــز الكادميــوم في العينات باســتخدام 

منحنــى المعايــرة الُمولــد مــن القــراءات المعيارية.

1. مستوى انزيم اللايبواوكسيجينيز
ارتفاعــا  وجــود  عــن  الحاليــة  النتائــج  اظهــرت 
معنويــا في مســتوى انزيــم اللايبواوكســيجينيز لــدى 
النســاء المصابــات بالســمنة عنــد مســتوى الاحتماليــة 
P>0.0001 مقارنــة بمجموعــة الســيطرة اذ بلغ مســتوى 

ــرضى 28.90992ng/mL±114.22 في  ــدى الم ــم  ل الانزي
ــيطرة  ــة الس ــدى مجموع ــم ل ــتوى الانزي ــغ مس ــن بل ح
ــكل  ــة في الش ــا موضح 19.12324ng/mL±74.9346 ك

.  )1(

الشكل )1( مستوى انزيم اللايبواوكسيجينيز لدى مرضى السمنة مقارنة بمجموعة السيطرة

تركيــز  ارتفــاع  الدراســات  بعــض  وجــدت 
مقارنــةً  البدينــات  النســاء  في  اللايبواوكســيجينيز 
ــو  ــي وه ــوزن الطبيع ــن ذوي ال ــيطرة م ــة الس بمجموع
في  اليهــا  التوصــل  تــم  التــي  النتائــج  مــع  يتفــق  مــا 

الحاليــة. دراســتنا 
غيــاب  أن   )2018  Olona( دراســة  تشــر  اذ 
لإنزيــم   نظــرًا  يُعتــر  الــذي  الايبوكســيجينيز  إنزيــم 
في  خلــل  إلى  يــؤدي   ، البــري  اللايبواوكســيجينيز 

ــة  ــة غذائي ــر أنظم ــت تأث ــة تح ــجة الدهني ــن الأنس تكوي
ــى في  ــل يتج ــذا الخل ــيخوخة. ه ــون أو الش ــة بالده غني
انخفــاض مســتويات زيــادة في حجــم الخلايــا الدهنيــة، 
إنتــاج  في  واضطــراب  الكبــد،  في  الدهــون  وتراكــم 
الكلوكــوز، ممــا يســاهم في تفاقــم الســمنة ومقاومــة 

الأنســولين)13(.
 Zhao( كــا اتفقــت الدراســة الحالــة مــع دراســة
إنزيــات  نشــاط  انخفــاض  أن  بينــت  التــي   )2016
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ــدرولاز  ــم الهي ــاط إنزي ــادة نش ــيجينيز وزي اللايبواوكس
المســاريقي  الشرايــن  في   )sEH( للذوبــان  القابــل 
يشــر  ممــا  غــر طبيعيــة،  بوظيفــة شريانيــة  يرتبطــان 
إلى دور هــذه الإنزيــات في تنظيــم الأوعيــة الدمويــة 

الســمنة)14(..  حــالات  في  والأيــض 
كــا بــن )Abraham 2014,( بــان نتــج الأحمــاض 
مســار  مــن   )EETs( إيكوســاتريينويك  الإيبوكــي 
إنزيــات الســيتوكروم epoxygenase ز)CPY(، وتُظهــر 
تأثــرات مضــادة للســمنة. عــى ســبيل المثــال، أظهــرت 
ــة  ــا الدهني ــز مســتويات EETs في الخلاي دراســة أن تعزي
يقلــل مــن التكويــن الدهنــي عــن طريــق تثبيــط التعبــر 
عــن PPARγ وC/EBPα، ممــا يحــد مــن نمــو الخلايــا 
الدهنيــة وتراكــم الدهــون اذ تشــر الأبحــاث إلى أن 
Ep�(  EETs �ـتويات  �ـاض مس �ـؤدي إلى انخف �ـمنة ت  الس
oxyeicosatrienoic acids( في الأنســجة الدهنيــة، ممــا 

يســاهم في خلــل تكويــن الأنســجة الدهنيــة والتهابــات 
الأنســجة. تحفيــز تأثــرات EETs يمكــن أن يســاهم 
مــن  والحــد  الدهنيــة  الأنســجة  تكويــن  تقليــل  في 
)Graham 2020,( عــى ان  حيــث يشــر  الســمنة)15(. 
الأدلــة الحاليــة إلى أن إنزيــات اللايبواوكســيجينيز ، 
مثــل CYP2J2، تلعــب دورًا مهــاً في تنظيــم الأيــض 
وتكويــن الأنســجة الدهنيــة. انخفــاض نشــاط هــذه 
ومقاومــة  الســمنة  تطــور  في  يســاهم  قــد  الإنزيــات 
يكــون  قــد  لذلــك،  النســاء.  الأنســولين، خاصــةً في 
اســتهداف هــذه الإنزيــات اســراتيجية واعــدة لعــاج 

الســمنة والاضطرابــات الأيضيــة المرتبطــة بهــا.
CYP epoxygen�  تشـير الدراسـ�ات إلى أن مسـ�ار 
CY�و  CYP2J2 مثــل  إنزيــات  يشــمل  الــذي   ،asee

P2J13، يلعــب دورًا مهــاً في تنظيــم التكويــن الدهنــي. 

 CYP2J4 عــى ســبيل المثــال، أظهــرت دراســة أن نقــص
ــع  ــي، م ــن الدهن ــل في التكوي ــؤدي إلى خل ــران ي في الفئ

انخفــاض مســتويات PPARγ وC/EBPα، وزيــادة في 
ــد،  ــون في الكب ــم الده ــة، وتراك ــا الدهني ــم الخلاي حج
ممــا يســاهم في مقاومــة الأنســولين وتدهــور الأيــض كــا 
ان CYP epoxygenase تؤثــر عــى الأنســجة الدهنيــة 
البنيــة ، أن التعبــر عــن CYP2J13  يقلــل مــن التكويــن 
ــز الخلــوي، ممــا  ــق تثبيــط التماي ــي البنــي عــن طري الدهن
يشــر إلى دور مســار CYP epoxygenase  في تنظيــم 
CYP ep� 16( حيــث أن مســار(  الأنس�ـجة الدهني�ـة البني�ـة
ــجة  ــي في الأنس ــل الغذائ ــى التمثي ــر ع oxygenase يؤث

الدهنيــة. عــى ســبيل المثــال، أظهــرت دراســة أن تعزيــز 
مســتويات EETs في الخلايــا الدهنيــة يزيــد مــن التعبــر 
عــن PGC-1α، ممــا يحســن وظيفــة الميتوكوندريــا ويزيــد 
الدهنــي الصحــي، ممــا يشــر إلى دور  التكويــن  مــن 
مســار CYP epoxygenase في تنظيــم التمثيــل الغذائــي 

ــة)17(. ــجة الدهني في الأنس
الأحمــاض  أن  إلى  دراســة  أشــارت   ،2020Zha

الإيبوكســية تؤثــر بشــكل مبــاشر عــى تكويــن الأنســجة 
ــة وتطــور الســمنة، ممــا يســلّط الضــوء عــى دور  الدهني
مســار اللايبواوكســيجينيز في تنظيــم التــوازن الأيــي. 
ــاض  ــذه الأحم ــاط ه ــة ارتب ــج الدراس ــرت نتائ ــا أظه ك
ــر إلى  ــا يش ــولي، م ــر الكح ــي غ ــد الدهن ــرض الكب بم
ــط  ــة لهــذا المســار في تطــور المــرض المرتب مســاهمة محتمل
إنزيــم  تثبيــط  أن  الدراســة  وأوضحــت  بالســمنة. 
الاضطرابــات  تفاقــم  إلى  يــؤدي  اللايبواوكســيجينيز 
الأيضيــة المرتبطــة بالســمنة، ممــا يؤكــد عــى أهميــة هــذا 
الإنزيــم في الحفــاظ عــى التــوازن الأيــي في الأنســجة 
الســمنة  أن  أخــرى  دراســة  كشــفت  كــا  الدهنيــة. 
تســاهم في تليــف الأنســجة الدهنيــة عــن طريــق تثبيــط 
تعبــر  المنشــط وزيــادة  كينيــز  بروتــن  انزيــم  نشــاط 
اللايبواوكســيجينيز ، الأمــر الــذي يــؤدي إلى تعزيــز 
ــن في  ــات الكولاج ــن جزيئ ــة ب ــط الليفي ــوّن الرواب تك
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الأنســجة الدهنيــة البيضــاء.)18(  
انزيم LOX يلعب دورًا مهمً في مســارات الأحماض 
الأراكيدونيــك،  حمــض  مثــل  الأساســية،  الدهنيــة 
مثــل  الالتهابيــة  المركبــات  إنتــاج  عــى  يؤثــر  ممــا 
قــد   LOX مســتويات  ارتفــاع  البروســتاغلاندينات. 
يشــر إلى زيــادة في الالتهابــات المزمنــة، التــي ترتبــط 
اللايبواوكســيجينيز في  إنزيــات  ثيقــا دور  ارتباطًــا و 
تكويــن الأنســجة الدهنيــة والبدانــة و أن انخفــاض 
 )EETs( مســتويات الإيبوكسي إيكوســاتراينويك أســيد
في الأنســجة الدهنيــة يرتبــط بتكويــن الأنســجة الدهنيــة 
ــات في  ــذه الإنزي ــر إلى دور ه ــا يش ــمنة، مم ــادة الس وزي

تنظيــم الســمنة)19(.
Chakrabar�  2011( أخـ�رى  دراسـ�ة   أظهـ�رت 
وبروتــن   )5-Lipoxygenase(  LO-5 إنزيــم  أن   ),ti
في  الالتهــاب  في  يســاهمان   )FLAP(  LO-5 تفعيــل 
الأنســجة الدهنيــة لــدى الفئــران البدينــة. زيــادة تعبــر 
ــادة  ــة بزي ــت مصحوب ــة كان ــجة الدهني FLAP في الأنس

في مســتويات LTB₄، وهــو منتــج LO-5، ممــا أدى إلى 
وزيــادة إفــراز الســيتوكينات   NF-κB تنشــيط مســار 
الالتهابيــة مثــل MCP-1 وIL-6 و TNF-α. كــا أدى إلى 
ــا  ــة الحــرة في الخلاي ــل امتصــاص الأحمــاض الدهني تقلي
الدهنيــة، ممــا يســاهم في خلــل التمثيــل الغذائــي للدهون 
ومقاومــة الأنســولين  حيــث بينــت هــذا الدراســة  زيــادة 
في تعبــر إنزيمــي LO-12 وLO-5 في الأنســجة الدهنيــة 
بزيــادة في مســتويات  الحشــوية. كان هــذا مصحوبًــا 
-MCPو TNF-α6 و-IL ــل ــة مث ــيتوكينات الالتهابي الس
1، وزيــادة في عــدد الخلايــا المناعيــة مثــل الماكروفاجــات 
أن  إلى  تشــر  التغــرات  هــذه  الدهنيــة.  الأنســجة  في 
المزمــن  الالتهــاب  يســاهم في   LO مســارات  تنشــيط 

المرتبــط بالســمنة ومقاومــة الأنســولين )20(.
 LO-12 أن إنزيــم ),Tersey 2014( بينــت دراســة

يلعــب دورًا في زيــادة الإجهــاد التأكســدي في جــزر 
البدينــة.  الفئــران  لــدى  بالبنكريــاس  لانغرهانــس 
الفئــران المعدلــة وراثيًــا لتعطيــل LO-12 أظهــرت زيــادة 
 Sod1 مثــل  المضــادة للأكســدة   في نشــاط الإنزيــات 
ــر إلى أن  ــا يش ــتويات Nrf2، مم ــادة في مس وGpx1، وزي

LO-12 يســاهم في تقليــل القــدرة التكيفيــة للبنكريــاس 

في مواجهــة النظــام الغذائــي الغنــي بالدهــون، ممــا يؤدي 
إلى خلــل في تــوازن الكلوكــوز)21( .

 1005-VLX باســتخدام مركــب LO-12 و أن تثبيــط
ــا أدى إلى تقليــل الالتهــاب في  ــة وراثيً ــران المعدل في الفئ
الأنســجة الدهنيــة والبنكريــاس، وتحســن اســتجابة 
الأنســولين، وتقليــل تدهــور خلايــا بيتــا في البنكريــاس. 
تشــر هــذه النتائــج إلى أن تثبيــط LO-12 قــد يكــون 
التــوازن  لتحســن  واعــدة  علاجيــة  اســراتيجية 
بالســمنة  المرتبــط  الالتهــاب  وتقليــل  الكلوكــوزي 

ومــرض الســكري مــن النــوع 2 )22(.‏
مســتويات  أن  دراســة  في   ),Pauls  2021( اشــار 
 HETE-12 مثــل LO-12 الأوكســيلبيدات المشــتقة مــن
الشــابات،  النســاء  في  مرتفعــة  كانــت   HDoHE-14و

وانخفضــت مــع التقــدم في العمــر والســمنة. كانــت 
هــذه المركبــات مرتبطــة بشــكل ســلبي مــع سرعــة نبــض 
الشريــان )PWV(، ممــا يشــر إلى أن الأوكســيلبيدات 
قــد تكــون مــؤشرات مبكــرة لصحــة الأوعيــة الدمويــة 

في النســاء)23(.
 أن تثبيــط LOX باســتخدام بيتا-أمينوبروبيونتريــل 
في الفئــران المعرضــة لنظــام غذائــي غنــي بالدهــون أدى 
إلى تقليــل زيــادة الــوزن وكتلــة الدهــون. كــا أظهــرت 
تحســناً في مســتويات الكلوكوز والأنســولين، وانخفاضًا 
في مســتويات الدهــون الثلاثيــة. عــاوة عــى ذلــك، 
 أدى العــاج إلى تحســن التعبــر عــن الأديبونيكتــن 
ــر إلى  ــا يش ــتويات SOCS3، مم ــل مس وGLUT4، وتقلي
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ــمنة)24(. ــط بالس ــي المرتب ــل الغذائ دور LOX في التمثي
ــب  ــؤدي إلى تصل ــمنة ت ــن )Chen 2013,(‏ أن الس ب
الشرايــن ، وأن انخفــاض نشــاط LOX يســاهم في هــذا 
التصلــب. أدى تثبيــط LOX إلى زيــادة في سرعــة موجــة 
 LOX النبــض وتدهــور الإيلاســتين، ممــا يشــر إلى دور

في تصلــب الشرايــن المرتبــط بالســمنة)25(.‏
أظهــرت دراســة )Xing 2022,( أن LOX يُعــرّ عنــه 
ــمنة،  ــة بالس ــران المصاب ــدى الفئ ــة ل ــجة الدهني في الأنس
تقليــل  BAPN أدى إلى  باســتخدام   LOX تثبيــط  وأن 
ــاج إلى  ــا أدى الع ــة. ك ــجة الدهني ــاب في الأنس الالته
تقليــل حجــم الخلايــا الدهنيــة، وزيــادة الأديبونيكتــن، 
وتحســن مســتويات الكلوكــوز والأنســولين، ممــا يشــر 
إلى دور LOX في التهابيــة الأنســجة الدهنيــة المرتبطــة 
بالســمنة)26(.‏أن تثبيــط LOX باســتخدام BAPN أدى 

ــة، ممــا يُســن  ــة البني ــادة تكويــن الأنســجة الدهني إلى زي
مــن اســتهلاك الطاقــة ويقلــل مــن الســمنة. كــا أظهــر 
 ،GLUT4العــاج زيــادة في التعبير عــن الأديبونيكتــن و
وتقليــل مســتويات SOCS3، ممــا يشــر إلى دور LOX في 
ــة المرتبــط بالســمنة)26(. ــة البني تكويــن الأنســجة الدهني
المصابــات  النســاء  لــدى  الكادميــوم  مســتوى 

الســيطرة ومجموعــة  بالســمنة 
ــاً  ــاً معنوي ــة ارتفاع ــة الحالي ــج الدراس ــرت نتائ اظه
ــمنة  ــن بالس ــرضى المصاب ــدى الم ــوم ل ــز الكادمي في تركي
مقارنــة بمجموعــة الســيطرة عنــد مســتوى احتماليــة 
ــرضى  ــدى الم ــوم ل ــز الكادمي ــغ تركي ــث بل P>0.05 حي

المصابــن بالســمنة 0.06m.mol/L±0.32 في حــن كان 
 0.54±0.06m.mol/L ــيطرة ــة الس ــدى مجموع ــزه ل تركي

ــكل )2( . ــة في الش ــا موضح ك

تتفــق ننائــج الدراســة الحاليــة مــع دراســات ســابقة 
وجــدت ارتفاعــا في تركيــز الكادميــوم لــدى النســاء 
مجموعــة  في  بتركيــزه  مقارنــة  بالســمنة  المصابــات 
 ))2020( .Liu et al( ــة ــت الدراس ــيطرة. اذ أوضح الس
النســاء  عــى  ســلبًا  يؤثــر  ســام  معــدن  الكادميــوم 

الســمينات مــن خــال زيــادة مســتويات الكوليســرول 
التعــرض للكاديــوم يزيــد  واضطرابــات الأيــض أن 
في  اضطــراب  إلى  ويــؤدي  الإنســولين  مقاومــة  مــن 
لــدى  خصوصًــا  والكوليســرول،  الثلاثيــة  الدهــون 
النســاء ذوات الــوزن الزائــد. وجــدت أن الكادميــوم 

الشكل )2( تركيز الكادميوم لدى المصابين بالسمنة مقارنة بمحموعة السيطرة
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يســبب اختــالات أيضيــة تــؤدي إلى ارتفــاع مســتويات 
يعــزز  قــد  مــا  الــدم،  في  والكوليســرول  الدهــون 
تطــور أمــراض القلــب لــدى النســاء الســمينات. أن 
الكادميــوم يحفــز الالتهــاب في الأنســجة الدهنيــة، وهــو 
عامــل رئيــي في تفاقــم الســمنة والمضاعفــات المرتبطــة 
ــوم  ــرض للكادمي ــن التع ــة ب ــود علاق ــدت وج ــا. أك به
وزيــادة علامــات الالتهــاب عنــد النســاء المصابــات 
ــادة في مخاطــر أمــراض القلــب  بالســمنة، مــا يفــر الزي

والشرايــن)27(.
 بينــا أظهــرت دراســة Sharma et al. )2017( أن 
الكادميــوم يمكــن أن يســبب اضطرابــات في الهرمونــات 
المرتبطــة بالســمنة مثــل الكورتيــزول، الــذي يســاهم في 
تخزيــن الدهــون وزيــادة الــوزن. الكادميــوم يمكــن 
endocrine disrup� )أن يخـ�ل بتـ�وازن الغـ�دد الصـامء) 
الكورتيــزول  مثــل  هرمونــات  عــى  يؤثــر  ممــا   ،)tor

ــتجابة  ــؤدي دورًا في اس ــة، وي ــدة الكظري ــن الغ ــرز م يُف
الجســم للضغــط، كــا يُشــجع تخزيــن الدهــون )خاصــة 
إفــراز  يزيــد  قــد  الكادميــوم  البطــن(.  منطقــة  في 
ــوم  ــط الكادمي ــي. يرتب ــر طبيع ــكل غ ــزول بش الكورتي
بمقاومــة الأنســولين واضطــراب تنظيــم اللبتــن، مــا 

ــهية)28(. ــد الش ــبع ويزي ــارات الش ــل بإش يخ
أن  إلى   )2022(  .Gonzalez et al دراســة  تشــر 
التعــرض البيئــي للكادميــوم يرتبــط بارتفــاع مســتويات 
الإجهــاد التأكســدي، الأمــر الــذي يســبب ضررًا في 
الخلايــا الدهنيــة ويُســهم في زيــادة مقاومــة الأنســولين، 
وهــي مــن العوامــل الرئيســية المرتبطــة بتطــور الســمنة 

واضطرابــات التمثيــل الغذائــي)29(.
أظهــرت دراســة )Liu et al. )2020(.( أن التعــرض 
للكادميــوم يرتبــط بانخفاض مســتويات الكوليســرول 
عــالي الكثافــة )HDL-C( وزيــادة نســبة الدهــون الثلاثيــة 
ــون  ــض الده ــل في أي ــود خل ــر إلى وج ــا يش )TG( ، مم

بســبب التعــرض للكادميــوم أشــارت دراســة إلى أن 
الأنســجة  في  الالتهــاب  يحفــز  للكادميــوم  التعــرض 
ــات  ــمنة والمضاعف ــم الس ــاهم في تفاق ــا يس ــة، مم الدهني

ــة )30(. المرتبط
يرتبــط هــذا الارتفــاع في تركيــز الكادميــوم مــع 
محتملــة.  بيولوجيــة  آليــات  بعــدة  الســمنة  حــالات 
أن   2020  ,.Chen et al( ســابقة  دراســات  أظهــرت 
ــجة  ــزن في الأنس ــن أن يخت ــل يمك ــمٍ ثقي ــوم كس الكادمي
ــن  ــد مــن تراكمــه في الأشــخاص الذي ــة، ممــا يزي الدهني
لديهــم نســبة دهــون مرتفعــة. وتؤكــد الدراســات أن 
ــة  ــات الأيضي ــات في العملي ــوم يســبب اضطراب الكادمي
مــن خــال التأثــر عــى عمــل الأنســولين وتعديــل 
الاســتجابات الالتهابيــة، والتــي تعــد مــن العوامــل 
المصاحبــة  والأمــراض  الســمنة  تطــور  في  الرئيســية 
)Liu et al., 2018( الأنســولين  مقاومــة  مثــل  لهــا 
ــرض  ــؤدي التع ــن أن ي ــك، يمك ــى ذل ــاوة ع )31(. ع

التأكســدي  الإجهــاد  زيــادة  إلى  للكادميــوم  المزمــن 
والالتهابــات المزمنــة، وهمــا عامــان مرتبطــان ارتباطًــا 
 ،)2017( .Wang et al ــب ــمنة)32(. فبحس ــا بالس وثيقً
في  الالتهابيــة  الســيتوكينات  إنتــاج  يحفــز  الكادميــوم 
الخلايــا الدهنيــة، ممــا يعــزز حالــة الالتهــاب المزمــن 
التــي تــؤدي إلى تفاقــم مشــاكل الســمنة والأمــراض 
المصاحبــة لهــا. مــن ناحيــة أخــرى، قــد تســاهم العوامــل 
البيئيــة والســلوكية في ارتفــاع مســتويات الكادميــوم 
العــادات  مثــل  بالســمنة،  المصابــات  النســاء  لــدى 
ــواد  ــن الم ــر م ــات أك ــى كمي ــوي ع ــي تحت ــة الت الغذائي
الملوثــة أو التعــرض البيئــي المســتمر )مثــل تلــوث الهــواء 
أو ميــاه الــرب(. وتعتــر هــذه النقطــة مهمــة في تحديــد 
اســراتيجيات الحــد مــن التعــرض للكادميــوم، والتــي 
ــل  ــة مث ــات المعرض ــدى الفئ ــر ضرورة ل ــون أكث ــد تك ق

النســاء المصابــات بالســمنة)33(.
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تتفــق هــذه النتائــج مــع العديــد مــن الدراســات 
المصابــن  الأشــخاص  أن  أظهــرت  التــي  الحديثــة 
بالســمنة يعانــون مــن تراكــم أكــر للمعــادن الثقيلــة 
مثــل الكادميــوم؛ ويعــزى ذلــك إلى قــدرة الأنســجة 
الدهنيــة عــى امتصــاص وتخزيــن الكادميــوم، ممــا يــؤدي 
إلى زيــادة تركيــزه في الجســم مقارنــة بالأشــخاص ذوي 
الــوزن الطبيعــي. كــا يشــر Liu et al. )2018( إلى 
ــي  ــوازن الأي ــراب الت ــاهم في اضط ــوم يس أن الكادمي
ــولين  ــف الأنس ــى وظائ ــلبي ع ــره الس ــال تأث ــن خ م

والتمثيــل الغذائــي للدهــون)32(.
مــن الناحيــة البيولوجيــة، يســاهم الكادميــوم في 
زيــادة الإجهــاد التأكســدي في الخلايــا الدهنيــة، كــا 
ــة التــي تلعــب  يعــزز مــن إنتــاج الســيتوكينات الالتهابي
المصاحبــة  المزمنــة  الالتهابــات  تفاقــم  في  مهــاً  دورًا 
ــة  ــة الالتهابي للســمنة )Wang et al., 2017(. هــذه الحال
وتفاقــم  الأنســولين  مقاومــة  مــن  تزيــد  قــد  المزمنــة 

بالســمنة)33(. المرتبطــة  الصحيــة  المضاعفــات 
بالإضافــة إلى ذلــك، تشــر بعــض الدراســات إلى 
أن التعــرض البيئــي للكادميــوم، ســواء مــن خــال 
ــر  ــون أك ــد يك ــوث، ق ــذاء المل ــوي أو الغ ــوث الج التل
عنــد بعــض الفئــات الاجتماعيــة، ممــا يزيــد مــن تراكمــه 
 Smith et( خصوصًــا لــدى النســاء المصابــات بالســمنة
al., 2017(. لذلــك، ينبغــي وضــع برامــج توعيــة صحية 

للحــد مــن التعــرض للكادميــوم، خصوصًــا في المناطــق 
ذات مســتويات التلــوث المرتفعة.تجــدر الإشــارة إلى أن 
ــدة  ــون معق ــد تك ــمنة ق ــوم والس ــن الكادمي ــة ب العلاق
ــم  ــن تراك ــد م ــمنة أن تزي ــن للس ــث يمك ــة، حي ومتبادل
ــاهم  ــد يس ــت ق ــس الوق ــم، وفي نف ــوم في الجس الكادمي
الكادميــوم في تفاقــم الســمنة وأمراضهــا المصاحبــة مــن 

ــة)34(. ــات الأيضي ــى العملي ــر ع ــال التأث خ

استنتاجات

1. الســمنة مــرض معقّــد ومتعــدد العوامل، تشــمل 
أســبابها عوامــل وراثيــة، بيئيــة، غذائيــة، وأيضيــة، وهــي 
مرتبطــة بخلــل في التــوازن بين اســتهلاك الطاقــة وتناول 

ــعرات الحرارية. الس
2. تمثــل الســمنة عامــل خطــر رئيــي للإصابــة 
ــاع  ــاني، ارتف ــوع الث ــل الســكري الن ــة مث بأمــراض مزمن
ــات الأنســجة،  ــدم، أمــراض القلــب، والتهاب ضغــط ال
ــراد  ــتوى الأف ــى مس ــراً ع ــاً كب ــاً صحي ــا عبئ ــا يجعله مم

وأنظمــة الرعايــة الصحيــة.
3. أشــارت منظمــة الصحــة العالميــة إلى تصنيــف 
معدلاتهــا  تزايــد  نتيجــة  عالمــي«،  كـ«وبــاء  الســمنة 

العامــة. الممتــد عــى الصحــة  وتأثيرهــا 
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