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 الملخص
للثايروردوكسمميا  وا ممد  ثروتينيممة قمممةتممم اصممل اذ  ،ثاسممتادام التينيمماح ال ياتيممة الماتل ممةا الإنسمما مصممل دمممما ثايروردوكسمميا تضممما الث ممل اصممل ال
 .%( ثعمد ةمليمة المديل  65) لراسم  الثروتينمي النماتن مما ةمليمة الترسمي  ثكثريتماح ا مونيموماثاسمتادام  G-50 سمي ادك  نوع ثتينية الترشيح الهلامي

لمو   اا ننماق قمتميا ثروتينيمة للثايروردوكسميا  سليلو  -DEAEلامي اي ةمود التثادل الأيوني ما نوع وةند أستادام الناتن ما ةمود الترشيح اله
 .الم صول

  كانممح ث ممدودوتينيممة الهجممر  الكهرثائيممة و ( G-50 سممي ادك ) ثإسممتادام تينيممة الترشمميح الهلامممي للثايروردوكسمميا المعمم ول  و ا الج يئممي التيريثمميالممقممدر 
  .دالتوا ةلى التوالي 12461دالتوا و 190 + 12305

اذ لممو   اا للمركثمماح للثاراسمميتامول ، الثايروردوكسمميا ي او تنشممي ي ثنسمم  ماتل ممة ةلممى ةممملالمركثمماح الدوائيممة لهمما تمميثير تثثي ممأ هممرح النتممائن أا 
واا ، % 44.59اللاممائي تميثير تثثي مي وصمل وثيوايليا اللامائي وثسميدوايريا وسميراميد والكمااييا  نايدروكلورايد -داي اينهايدرامياوديكساثاما وا و 

 .ةلى التوالي 21.62و %110.8ميترونيدا ول وكلورانيراميا ماليح لها تيثير تنشي ي وصل الى 

 .مثث اح، منش اح، وردوكسياثاي ،ة ل الكلمات الدالة:
 المقدمة 

ذو و ا ج يئمممي  )ثمممروتيا Thioredoxin (Trx)كسممميا و در و الثاييعممد 
 إنمممممم يمالتممممممي يعمممممممل ةليهمممممما  الأسمممممما مممممممواد الممممممما  كيلممممممو دالتمممممموا( 12
 Thioredoxin reductase(EC.1.6.4.5)كسممميا ردكتيممم  و دور الثاي
(TrxRثوجمممود ) ي ن يمممممالمرااممممق الإNADPH، نمممم يماذ يعمممممل نممممذا الإ 

المعادلممة  مؤكسممد وت ولممل ثالشممكل ال عممال )كممما امميال Trxةلممى ااتمم ال 
 كسممممممممممممياو وردالثاي ن مممممممممممماما ممممممممممممد مركثمممممممممممماح  Trx. اذ يعممممممممممممد (1)ادنمممممممممممما (

Thioredoxin system   دوكسمممممميا ور )الثاي ممممممماالممممممذي يتمممممميل– 
-NADPH )(NADPH-TrxRي ن يمممموالمراامممق الإ – TrxRإنممم يم

Trx) الثممدائياح ممما ا نتشممار واسمم  ن ممام Archea يعممدو  الإنسمماا إلممى 
 العديممد اممي يشممارقاذ ، الرئيسممية الالويممة الأكسممد  مضمماداح أن مممة ا ممد
 ثنمممائي اممملال مممما وا اتممم ال الأكسمممد  ن ممميموت الثايولوجيمممة الو مممائ  مممما

 اممممممي جممممممداو تي  الممممممذي( dithiol/Disulfide) الكثريممممممح ثنممممممائي/الثممممممايول
 . (2)(-Trp-Cys-Gly-Pro-Cys-Lys-) ال عال الموق 

 
 إ المممةامممي ةمليمممة  مسمممانمتلت ممماةلاح ةمممد  منهممما اداء امممي  Trx يشمممارق

وت ولممل الممى ممماء ةمما  ريممق  ماتل ممة  أوسمماممما ثيروكسمميد الهيممدروجيا 
وكمذلق اسمتادام  Trx peroxidase الثايروردوكسميا ثيروكسميدي  إنم يم
Trx  الماتمممممم ل اممممممي ةمليممممممة ثنمممممماء المممممممDNA إنمممممم يمت مممممماةلاح  امممممملال 

امممي )كمممما  Riboneucleotide reductaseتيمممد ردكتيممم  رايثونيوكليو 
 مممممممممم  ةوامممممممممملدور  Trxللمممممممممم ، ولمممممممممو   أيضممممممممما  اا (الأتيمممممممممةالمعادلمممممممممة 
ةنممد ةمليممة استنسمما  الجمميا   Transcription factorsا ستنسمما 

Gene transcription  (3)مهام ماتل ة داال الجسم لأداء   . 

 

 
 

 Pathphysiologicيلعممم  دور مهمممم امممي ال سممملجة المرضمممية  Trxأا 
 ،Rheumatoid arthritisوي الرثمم مالم منممة مثممل الروممماتي   للأمممرا 

دور  اضمممملا ةمممما  ،(4)الاثيثممممة  الأوراموثعمممم   AIDSالعممممو  المنمممماةي 
نممممو  تممم ال داامممل الاليمممة واممميا او  كسمممد الأ ةمليممماحامممي تن ممميم  المهمممم
 Apoptosisالمثممرمن الاليممة ممموحو الاليممة 

 كسممياو در الثايرو  ن ممام .(5)
   .(6)النوا  ثدائيةو  ال يييية الأصنا  اي ا نتشار واس 

 ا نسممماا دم مصممملمممما  الثايروردوكسممميا ةممم ل الث مممل المممىيهمممد  نمممذا 
لدوائيمة اة تميثير المركثماح دراسوما ثم ثاستادام تينياح ماتل ة ودراستل 

 .Trxالماتل ة ةلى نشا  الم 
 المواد وطرائق العمل 

 كمية الثايروردوكسين في العينة      قياس 
امممممي  Trxلييممممما  كميمممممة  ((Holmgren 7 اسمممممتادمح  رييمممممة الثا مممممل

الممذي تعتمممد ةمليممة الييمما  ةلممى الثايروردوكسمميا اممي العينممة  العينممة، اذ
التممي تتواجممد  Disulphideااتمم ال اواصممر ثنائيممة الكثريممح يعمممل ةلممى 
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ثنممائي  ملغم/مممل( وثوجممود مركمم  0.75اممي نورممموا ا نسمموليا )ثتركيمم  
 أ ملمي ممول /لتمر( ةنمد  0.33)ثتركيم    Dithiothreitolثايوثيرتول 
وثدرجممة  ممرار   مممول( 0.1) ال وسمم اح المممن م للم لممو  7.0نيممدروجيني 

 :الآتيةم كما اي المعادلة ° 25

 
 

تصاصمممل ةنمممد لممموا اثمممي  متعكمممر تيممما  شمممد  ام اذ يكممموا النممماتن ذاح
 Trxكميمة  تتناسم  مم  شمد  ا متصما و  نانوميتر، 650 ول موجي 
 اي العينة.

 للفصل المصل عيناتجمع 
ثكميممة و  نيممة  انريمما  متثممرع صمم يح الث ممماالممدم  مصمملتممم ال صممول ةلممى 

)وقممد ااممذح نمذ  الكميممة ممما مصممل المدم لل صممول ةلممى اكثممر ممل  100
مما مصمر  المدم  ودراستل اي الا مواح اللا يمة(  Trxقدر ممكا ما 

 أمممرا ثمميي  أصمماثتلثعممد التيكممد ممما ةممدم المركمم ي اممي م اا ممة نينممو  
اممي مصممر   متاصصمميا أ ثمماءةمما  ريممق وتممم التيكممد ممما ذلممق تممذكر 
 ثاسممتادام  رييممة الثا ممل Trxتممم قيمما  كميممة ة ممم  العينمموثعممد جالممدم 

Holmgren  7) ) (8)ث رييمة  وري الم مور   ايمل قمدرح كميمة الثمروتياو 

 :وني كالآتي ةليل ثشكل مثاشرا واح التنيية  يحأجر وما ثم 
 Protein precipitationترسيي  البيروتين بالإزاحية الملحيية . 1

by salting out      
مممما المصمممل لترسمممي  الثمممروتيا الصممملثة تممماح ا مونيممموم اسمممتادمح كثري
ثصمور  تدريجيمة مم  الت ريمق  ،% 65 تشمث  ةوثدرجم (9)ثالإ ا ة المل يمة

م، وممما ثممم تممرق ° 4المسممتمر ثممالم رق المغنا يسممي ةنممد درجممة  ممرار  
 تترس  جمي  الثروتيناح.لساةة اي الثلاجة  24الم لول مد  

  (Cooling centrifuge)رد . فصل الراس  بالطرد المركزي المب2
اصممل الراسمم  ةمما السممائل الرائممق ثجهمما  ال ممرد المركمم ي ثعممد الترسممي  
الراسم   أضمي  المى ، ثممدقييمة 45ولممد    x g 9000  المثمرد ثسمرةة

اقمممل كميممممة مممما الممممماء المي مممر، وثعمممد  سمممما   جمممم م لممممول  لم صمممولا
ث رييمممة الراسمم  الثروتينمممي والسمممائل الرائمممق النممماتن قمممدرح كميمممة الثمممروتيا 

م لمممممول امممممي  Trxكميمممممة الثايروردوكسممممميا وقيسمممممح  ،(8) وري الم ممممور  
  Holmgrenثاسمتادام  رييمة الثا ملالراس  الثروتيني والسائل الرائمق 

. ثممم   مم  م لممول الراسمم  الثروتينممي والسممائل الرائممق اممي درجممة  ممرار  ((7
 م ل يا استادامل اي الا واح اللا ية. ° 20-
   Dialysisلزة( . الفرز الغشائي )الدي3

ثاسممتادام  (2) ةمليمة ال مر  الغشمائي للراسمم  النماتن مما الا مو  أجريمح
(10)ثتركي  NH4HCO3)م لول ثيكارثوناح ا مونيوم )

 0.1 m   وذلمق
واسممممتادمح ةمليممممة ال ممممر   Donnan effect دونمممماا تمممميثيرلتجنمممم  

 10000ج يئيممة اقمل ممما  أو ااكممل الثروتينماح التممي لهما  لإ المةالغشمائي 
النممممماتن مممممما ةمليمممممة  كثريتممممماح ا مونيمممممومالتممممموا وكمممممذلق ايونممممماح ملمممممح د

مئويمة مم  الت ريمق ثمالم رق  4تمح ةملية المديل   ةنمد درجمة . الترسي 
لممد  ثملال  م لمول ثيكارثونماح ا مونيمومالمغنا يسي م  ضرور  تثمديل 

نتهممماء مممما ةمليمممة سممماةة . وثعمممد ا  24واسمممتمرح العمليمممة لممممد  ممممراح 
 سمما  ال جممم النهممائي للم لممول النمماتن وتيممدير كميممة  تمممال ممر  الغشممائي 

ثمم   م    Trx تركيم الى تيمدير  إضااةالثروتيا ث ريية  وري الم ور  
 .ل يا ا ستعمال م° 20-  الم لول اي درجة

  G-50. كروماتوغرافيا الترشيح الهلامي باستخدام سيفادكس 4
والمذي ي تموي  (11)( سمم ( 85 2.4اسمتادم ةممود ال صمل ذو الأثعماد 

G-50 (Sephadex G-50 )ةلمممممى نممممملام السمممممي ادك  مممممما نممممموع  
كيلممممممو  30 صممممممل المركثمممممماح ذاح الأو اا الج ئيممممممة لغايممممممة ماصمممممم  لال

ال جممممم   سمممم سممممم، و  76. وثلممممت ارت مممماع الهمممملام امممي العمممممود ((12دالتممموا
ثيسمممممتادام الترثتواممممماا   Internal volume( Viالمممممداالي للعممممممود )

(Trp) وال جمممم الامممارجي للع( ممممودVo )Void volume  ثيسممممتادام
ي العممممود لغمممر  التمممي  ينمممح اممم Blue dextranالدكسمممتراا الأ رق 

مممل ممما الم لممول  4اذ تممم  يمما العمممود ثكميممة  (13)ت ديممد صمم اح العمممود
 جممم   ممدد. اضمملا ةمما ذلممق ( 3النمماتن ممما ةمليممة الممديل   )الا ممو  رقممم 

ت ديممد صمم اح الروغمماا للمممواد اليياسممية التممي  ينممح اممي العمممود لغممر  
يجمماد من نممي قياسممي لت ديممد الممو ا الج يئممي التيريثممي )لل  ممم  ةالعمممود واج

ترشمح امي ةممود الالثروتينية ذاح ال عالية العالية الناتجة ما  يا المواد 
( ممما امملال رسممم العلاقممة ً جمموم روغانهمما أيضمما  ممددح والتممي الهلامممي

 . (12) معلومةالا ية ثيا  جوم روغانها ولوغاريتم أو انها الج يئية ال
م لمممول ال وسممم اح الفصيييل:  عميييودالميييواد والمحالييييل المسيييتخدمة فيييي 

، الم لمممول الثروتينمممي  0.1Mوثتركيممم   7الممممن م ذو أ  نيمممدروجيني 
، ال مام   3( الناتن ما الا و  رقمم الم لول الناتن ما ةملية الديل  )

( Vi) ( ل سممممممما  ال جمممممممم المممممممداالي للعممممممممودTrpا مينمممممممي الترثتواممممممماا )
Internal volume ،الدكسممتراا الأ رقBlue dextran    ل سمما

ومممممممواد قياسممممممية  Void volume( Voال جممممممم الاممممممارجي للعمممممممود )
الهكسمموكايني   إنمم يم)ونممي  TrxR لممممسممتادمة لت ديممد الممو ا الج يئممي ل

Hexokinase  ،( ألثمموميا مصممل الثيممرBSA )Bovine serum 

albuminثثسمميا، ال  Pepsin  والثمماثياPapain.)  الم اليممل  ضممرح
مممل ممما الممماء  10اليياسممية( اممي  وادغممرام )ممما الممم 0.1 اليياسممية ثإذاثممة

ث جمم  ًوما ثم أجريح ةمليمة  يما الممواد اليياسمية الممذكور   ن ما المي ر
اممممي ةمممممود ال صمممل وةلممممى جممممدراا ةممممود ال صممممل تثعهمممما الغسممممل  ممممل 3

كم لمممممول روغممممماا  ًوالمممممذي اسمممممتادم أيضممممما pH 7ثمممممالم لول الممممممن م 
Elution solution  ال صممل نمموعلعمممود ممما ا. أجريممح ةمليممة الجممم 
Sephadex G-50  وث اصمممل  منمممي  ممممل /سممماةة 60ثمعمممدل جريممماا

 Fraction ج ء ثاستادام جها  جام  الأج اء لكل ثلال دقائقميدار  

collector .تممح متاثعمة الم تمو  الثروتينمي  الذي يعمل ثن ام المدقائق
 الم صممممولة ثجهمممما  الم يمممما  ممممما امممملال قيمممما  ا متصاصممممية للأجمممم اء

(UV-Vis Spectrometer-PD 303UV )280 ةنمد  مول مموجي 
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اممممي كممممل جمممم ء ممممما الأجمممم اء  Trxكميممممة نممممانومتر. اضمممملا  ةمممما متاثعممممة 
كميمة أةلمى الأجم اء الثروتينيمة ال اويمة ةلمى  حجمعم، ومما ثمم الم صولة

 .للثايروردوكسيا

 Lyophilization . تقنية التجفيد 5
الناتجممة و  Trxكميممة ةاليممة للممم التممي أ هممرح  لثروتينيممةتج يممد ال  مممة ا تممم

 حأامذثمم  الى ثلل  جمهما، Sephadex G-50ما ةمود ال صل نوع 
م  تمممى يمممتم تهيئتهممما للا مممو  ° 20-و   مممح ةنمممد درجمممة  مممرار   ةالعينممم
 . التالية

 Ion exchange ييييييييونيكروماتوغرافييييييييا التبيييييييادل أأ. 6

chromatography 
 Sephadexلناتجمة مما ةممود ال صمل ا ول )ال  ممة الثروتينيمة اممرر 

G-50) اسمتادم امي السمال  اذ  يمونيثعد ةملية التج يمد المى المثمادل الأ
والممذي ي تمموي ةلممى  (15)سممم  3.2)×40نممذ  التينيممة ةمممود ذو الإثعمماد )

 Diethyl amino ethane - cellulose نموع السمال  يونيالأالمثادل 
(DEAE-Cellulose) ا  م و  الممممممنال وسمممم اتي  دام الم لمممممولاوثاسممممت

 Flow rate (1 وكانممح سممرةة جريمماا الم لممولpH (7 )نيممدروجيني 
متاثعمممة الأجممم اء الثروتينيمممة المن صممملة ثييممما  ا متصاصمممية  (دقييمممة ممممل/

نممانوميتر لم تممو  الأجمم اء المترشمم ة اممي كممل  280ةنممد ال ممول الممموجي 
 UV-Vis) ممما أناثيمم  ا اتثممار ثاسممتادام جهمما  الم يمما  الضمموئي

Spectrometer-PD 303UV ) وتم ا سمتد ل ةلمى اليممة الثروتينيمة
ثاسمتادام  ااتثمار أنثمو كميتها لكل ما الال قيا   Trxال اوية ةلى 

 ثروتينيمممممة تمممممياماذ لمممممو   اا ننممممماق ق Holmgren (7)  رييمممممة الثا مممممل
ثعمد جمم  ال م م الثروتينيمة الناتجمة و  . مما ةمليمة التثمادل ا يموني ناتجمة

 ثشمكلل الصمل  نم يملل صمول ةلمى الإج مدح  يونيثادل ألأما ةملية الت
. 
 الكهربائية الهجرةتقنية ب الجزيئي الوزن . تقدير7

Estimation of Molecular Weight by 

Electrophoresis  

 الهجمر  ثت ثيمق  G-50لليمة الناتجة ما سمي ادك   الج يئي الو ا قدر

 الثولي أكريلامايد مةلى نلا Slab-electrophoresis  نوع الكهرثائية

 تعممل التمي Sodium Dodecyl Sulphate (SDS) مماد  ثوجمود

 ممما الثروتينيمة المركثماح ضمما الماتل مة  المجامي  ش ناح إ ا ة ةلى

 الو ا الج يئمي اي ال رق أسا  ةلى رئيسة ثصور  لل صل المجال ي سح

  ثيمح. (14) الم ثيمة النمماذ  ضمما الماتل مة الثروتينيمة المركثماح ثميا

والثروتينماح اليياسمية  النمموذ  مما كمل ةلمى الكهرثائيمة الهجمر  ةمليمة
Marker proteins  مؤشممراح لتيممدير كالج يئيممة المعلوممة  الأو ااذاح
 الم صمولة، الثروتينماح ثيم  التعمر  ةلمى وثعمد المو ا الج يئمي التيريثمي

 ثميا العلاقمة يمثمل المذي اليياسمي المن نمي أةتممد واليياسمية، المجهولمة

المسمتادمة والمسمااة التمي  اليياسمية للثروتينماح الج يئمي لوغماريتم المو ا
 يي عها كل ثروتيا للتعر  ةلى الو ا الج يئي للنماذ  المجهولة.

 Results and Discussionالنتائج والمناقشة 
 (Trx, TrxR, NADPH)الذي يتيل  ما  كسياو در يعد ن ام الثايرو 

وا اتممم ال اممملال ةممممل  كسمممد الأوممممن م  كسمممد الأمممما ان ممممة مضممماداح 
 لدور مهم اي ال  ا  ةلى الثمروتيا ثشمكل Trxاذ يلع  الم  .16))الالية 

 الماتمم ل وكممذلق لممل دور اممي  مايممة الجسممم ممما ةمليممة الكممر  التيكسممدي
Oxidative stress (17 ،18) ،  الممممةممم ل Trx   امممي  أنسمممجةمممما ةمممد

ا وامي نمذ  الدراسمة ومما النثاتماح ايضمالثكتريا  وكذلق ة ل ما حالثدييا
 دولتشمير النتمائن الموضم ة امي الجماذ  ،ا نسماا دم مصملما تم ة لل 

اذ  مصمل دم الإنسماا، مما Trx الثايروردوكسميا ا واح تنييةالى ( 1)
اممملال ةمليممماح التنييمممة للراسممم  النممماتن مممما  Trx تركيممم  وجمممد  يممماد  امممي

د ةمليمة كمما ارت عمح أكثمر ثعم لمصلااي  ثتركي  ةملية الترسي  ميارنة 
ال ممممر  الغشممممائي وذلممممق ثسمممممث  إ الممممة المركثمممماح الثروتينيمممممة ذاح الأو اا 

اضمملا ةمما ايونمماح  دالتمموا(  10000الج ئيممة الصممغير  )التممي تيممل ةمما
ل صممل ا لق ا دادح ثعممد اسممتادام ةمممودوكممذ (13)ملممح كثريتمماح ا مونيمموم

ح ذاح الأو اا ل صممل المركثمما G-50نمموع سممي اديك   الترشمميح الهلامممي
 ميارنممة ثممالثروتيا الكلممي Trxللممم  لل صممول ةلممى نيمماو  يممة الماتل ممةالج يئ

ول ةلمممى تلمممق النيممماو  مممما ةمليمممة اذ تمممم ال صممم . ممممر  20 صممملحالتمممي و و 
 والكمية اليليلمة للثمروتيا Trxللم تركي  العالي يمة ذاح اللل النضوح جم 

وجمممد اا   DEAE-celluloseنممموع  يمممونيالأوةنمممد اسمممتادام المثمممادل 
 Aلليممة ممر   23 اح تنييتهماوصملح ةمدد ممر التي و  Trxم لل نناق قمتيا

 .Bلليمة مر   29و
 .الإنسان دممصل  من Trx الثايروردوكسين خطوات تنقية :1الجدول 

 

 خطوات التنقية
الحجم 

 )مل(

تركيز البروتين الكلي 

 )ملغم/مل(

 Trx تركيز

 )مايكرمول/مل(

للـ  التركيز الكلي

Trx 

 )مايكرمول/مل(

 ية الكليالتركيز النوع

 Trxللـ 

)مايكرومول/ملغم 

 بروتين(

الاستعادة 

% 

عدد مرات 

 التنقية

 1.0 100 0.00368 0.24 0.0024 65.17 100 مصل الدم

 1.45 96.3 0.00533 0.231 0.0066 43.34 35 65الترسيب بكبريتات الامونيوم %

 3 95 0.0104 0.228 0.006 21.93 38 الديلزة للراسب

عمود الفصل الترشح  القمة الناتجة من

 G-50الهلامي سيفادكس 
55.5 0.451 0.0006 0.0333 0.0738 13.9 20 

( الناتجة من عمود الفصل التبادل Aالقمة )

 سيليلوز -DEAEالأيوني نوع  
21.8 0.13 0.0005 0.0109 0.08384 4.5 23 

( الناتجة من عمود الفصل التبادل Bالقمة )

 سيليلوز -DEAEالأيوني نوع  
19.2 0.11 0.0006 0.01152 0.105 4.8 29 
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 كروماتوغرافيا الترشيح الهلامي:
اسمممتادمح نمممذ  التينيمممة امممي ةمليمممة اصمممل المركثممماح الثروتينيمممة التمممي تمممم 
ال صمممول ةليهممما مممما الترسمممي  ثكثريتممماح ا مونيممموم )ثعمممد أا اجمممري لهممما 
ةمليممة ال ممر  الغشممائي(. وقممد اسممتادم ايهمما ةمممود ال صممل ال مماوي ةلممى 

ذاح  ة وا ممد   ممم اا ننمماق لممو  وقممد  Sephadex G-50نمموع  نمملام

( G-50ةممممممود ال صمممممل )نممممموع  الم صمممممول مممممما Trxلمممممم اعاليمممممة ةاليمممممة 
 مممل Elution volume 341.1والممذي كمماا  جممم روغانممل ( 1شممكل)ال

 مممممايكرومول  0.0738ووصممممل التركيمممم  النمممموةي لهمممما الممممى ( 1)الشممممكل 
المسممممتادم  نممممة ثالامممماممممممر  ميار  20ثممممروتيا وةممممدد مممممراح التنييممممة  ملغممممم/

 (.1)الجدول  )المصل(
 

 
 الانسان مصل دموالعائدة ل Sephadex G-50 الناتجة من عمود الفصل   Trx ي: المظهر الجانبي يبين روغان الحزمة البروتينية ل1الشكل 

 بواسطة تقنية الترشيح الهلامي.
 

 :Ion Exchange Technique  يونيتقنية التبادل اأ
ةنممممد  للثايروردوكسمممميا( 2( )الشممممكل Bو A) لممممى قمتممممياتممممم ال صممممول ة

 DEAEالسال  نوع  يونيالأ التثادل كروماتوغراايا ةملية ال صل ثتينية

مممل  230 جممم روغمماا و  Aلليمممة  مممل 80 م روغممااةنممد  جممسممليلو   -
 0.08384نمو  A  لليممة ا التركيم  النموةيلو   ااذ  Trxللم  Bلليمة 

نمو  Bممر  و لليممة  23ية وصملح المى ثعدد مراح تني ملغم/ مايكرومول
   .مر  29 وصلح الى عدد مراح تنييةث ملغم/مايكرومول  0.105

واضمممممممم ة اا  أشممممممممار  صممممممممل ثهممممممممذ  التينيممممممممة الةنممممممممد  اا وجممممممممود قمتمممممممميا
اذ يعمممد مممما الثروتينممماح مممما نممموع  شمممكلياالثايروردوكسممميا ي تممموي ةلمممى 

Isoform   ا ثينهما   ايممماتل ة لن   الثمروتيا اذ تاتلم أشكالالتي لها

 ثياتلاامماح ثسممي ة ةلممى سممثيل المثممال اممي التشممكل ال راغممي او اممي ا ممد 
 و اممروا Parkالثا ممل  لممما وجممد  ونممذا م مماثق .(19)ا منيممة  الأ مما 

 صمول مما السممق الصماري الم  Trxللمم   Isoform اا ننماق شمكليا
وكمذلق م مماثق مم  ممما وجممد   Sebastes schlegelii (20)ا سمود نمموع 

اا نناق شكليا للثايروردوكسميا الم صمول  و اروا Horeckáالثا ل 
  ذلمق . وليمد لمو Streptomyces aureofaciens (21)ما ثكتيريما   

ثعممممممم  انمممممممواع النثاتممممممماح انمممممممل ت ممممممموي ةلمممممممى شمممممممكليا مممممممما  امممممممي أيضممممممما
لهما  اثعضمها ل شكل لها و مائ  ماتل مةاذ لك،  (23، 22)الثايروردوكسيا 

لممممممل دور اممممممي ااتممممممم ال  والأاممممممردور اممممممي ةمليممممممة التركيمممممم  الضممممممموئي  
 .(24)الثروتيناح المؤكسد  ثيواصر ثنائية الكثريح 
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  DEAE-Celluloseنوع  يونيالتبادل اأالناتجة من عمود  Trx ينبي يبين روغان الحزمة البروتينية ل: المنحني المظهر الجا 2الشكل  

 .مصل الدم والعائدة ل
 

 تقدير الوزن الجزيئي التقريبي بتقنية الترشيح الهلامي : 
الو ا الج يئمي التيريثمي لل  ممة الثروتينيمة النماتن مما ةممود ال صمل  قدر

مما املال  Sephadex G-50يح الهلامي للعمود ثاستادام تينية الترش
إمممرار ةممدد ممما المركثمماح معلومممة الممو ا الج يئممي والتممي تتممراوح أو انهمما 

دالتموا( ةلمى ةممود ال صمل لغمر   2000000 - 204) الج يئية ثميا
( وكمممذلق ال جمممم Viتعيممميا اممموا  العممممود مممما  يمممل ال جمممم المممداالي )

( يثميا الممواد التمي تمم 2ل )( والجمدو Voالاالي أو ال مار  مما ال ثيثماح )
( Sephadex G-50إمرارنمما ةلممى ةمممود ال صممل ال مماوي ةلممى نمملام )

وةند رسم  جم الروغاا لكل مماد   .م  أو انها الج يئية و جوم روغانها
( 3مياثممل لوغمماريتم و نهمما الج يئممي  هممر امم  مسممتييم كممما اممي الشممكل )

الممممممذي   Trxلممممممم والممممممذي  ممممممدد ممممممما الالممممممل الممممممو ا الج يئممممممي التيريثممممممي ل
 Wangوجمممد  الثا مممل ونمممي قريثمممة لمممما  دالتممموا 190 +  12305ثلمممت

ثكتريمممممما اا الممممممو ا الج يئمممممي للثايروردوكسمممممميا الم صمممممول ممممممما  و امممممروا

Pseudoalteromonas sp. AN178   (18)دالتموا 11880ثلغمح .
  Mejdoubو   Ben Bachaكمل مما الثما ثيا  وكمذلق مم  مما ذكمر  
روردوكسمميا الم صممول ممما ثنكريمما  لممو ا الج يئممي للثايولكمما لممو   اا ا
 ثكتريمما  الم صممول ممما Trxاممما الممم  .(25)دالتمموا  11302الجمممل ث ممدود 

Bacillus acidocaldarius   ايممممد وجممممد   الثا مممملBartolucci 
 الثايروردوكسميا الم صمولدالتوا، اما ةنمد  11577ل ث دود ان و اروا

 Windleايممممد وجممممد الثا ممممل  Helicobacter pylori ممممما ثكتريمممما
، وللثايروردوكسمميا (26)دالتمموا  12000انممل يمتلممق و ا ج يئممي  و اممروا

 Sebastes schlegeliiالم صممول ممما السمممق الصمماري ا سممود نمموع 
وجمممممد أممممما اممممي النثاتمممماح ايممممد  (20)دالتمممموا  13000يمتلممممق و ا ج يئممممي 

الم صمول مما    Trxاا المو ا الج يئمي للمم   Wang و  Daiالثما ثيا 
 13600ث مممدود  كانمممح Solanum lycopersicumال ما مممة نممموع 

 .(27)دالتوا 
 

 .Sephadex G-50: الوزن الجزيئي وحجم الروغان للمواد القياسية المستخدمة في تقنية الترشيح الهلامي باستخدام هلام 2الجدول 
 حجم الروغان )مل( الوزن الجزيئي )دالتون( أسم المادة

 Blue dextranالدكستران اأزرق 
 (Vo لي )الحجم الخا

2000000 93 

 Hexo kinase 100000 111.5هيكسو كاينيز 
 Bovine serum albumin 67000 156ألبومين مصل البقر

 Pepsin 36000 230الببسين 
 Papain 21000 291البابين 

 204 431 (¡V)الحجم الداخلي  Tryptophanالتربتوفان 
 12305 *341.1 (Aالمجهول )القمة ذات فعالية عالية 

ثواسم ة تينيمة الترشميح الهلاممي لعممود  المدم مصملمما  نم يم( المذي ي همر ايمل  جمم روغماا اليممة الم صمولة لإ2*أاذح نذ  الييمة مما الشمكل رقمم )
 .  G-50ال صل 
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 .Sephadex G-50نوع  عمود الفصل: المنحني القياسي لتحديد الوزن الجزيئي بتقنية الترشيح الهلامي باستخدام  3الشكل  
 

   يةالكهربائ بالهجرة الجزيئي الوزن تقدير
 الهجمر  تينيمة ثت ثيمقة   مم ةلمى ال صول تم ايد 4 الشكل اي مثيا كما

 ةالج يئيم أو انهما ةلمى التعمر  تمم وقمد( SDS-PAGE)نموع  الكهرثائيمة
ن نتممائ أشممارح اذ .5 الشممكل اممي اليياسممي المثمميا ثممالمن ني ثا سممتعانة

تينيممة الترشمميح الهلامممي نمموع ممما  ناتجممة ة وا ممد التنييممة الممى وجممود   ممم

ميمار  دالتوا ونمذا  12461تيريثي و ا ج يئيذاح ، G-50سي ادك  
الم صمممول مممما للثايروردوكسممميا  و امممروا Horecká وجمممد  الثا مممل لمممما

 1100الذي كماا ث مدود   Streptomyces aureofaciensثكتيريا   
لت ديمد المو ا ( SDS-PAGEالهجمر  الكهرثائيمة ) تينيمة  استادامل ةند

 .  (21)الج يئي 
 

 
ترشيح الهلامي نوع سيفادكس لعينة الثايروردوكسين المفصولة من مصل الدم والناتجة من عمود ال: يوضح عملية الهجرة الكهربائية  4الشكل 

G-50  .مقارنة مع المحاليل القياسية 
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 .SDS-PAGE الهجرة الكهربائيةتقنية أستخدام : المنحني القياسي لتحديد الوزن الجزيئي ب 5ل  الشك

 

تركييز الثايروردوكسيين المفصيول الدوائيية المختلفية علي  الميواد  تأثير
 :من مصل الدم

 ةمممممممملامممممممي  التممممممميثيريوجممممممد ةمممممممدد مممممممما المركثممممممماح التمممممممي تعمممممممل ةلمممممممى 
 إممماوذلممق ممما امملال مؤكسممد  المركثمماح ال لاات المم اثنمماء الثايروردوكسمميا

 اسمتادمح. وقمد لها اثمر تنشمي ي الأارلثعضها او  تيلل ما اعاليتل أا
المعروامة والمسمتادمة ةلمى الدوائيمة مما المركثماح  ةمدد اي نذ  الدراسة
تمم ال صمول اذ . الثايروردوكسميا ةممل ةلمى تيثيرنمالمعرامة ن اق واسم  
وممما صمناةة ا دويممة مما الشممركة العامممة ل ثشممكل نيممي الأدويمة ةلمى نممذ 

مسممممتل ماح ال ثيممممة اممممي م اا ممممة شممممركة ال كممممماء لصممممناةة ا دويممممة وال
لكمممل دواء مسمممتادم لمممل تممميثيراح ةلاجيمممة ماتل مممة ةلمممى الجسمممم ا نينمممو .

اعلمممممى سمممممثيل المثمممممال ننممممماق أدويمممممة تسمممممتادم كمضممممماداح  يويمممممة مثمممممل 
او منشمممممممم  للن ممممممممام  (28)( Flagyl, الاجيممممممممل Ceramide)السمممممممميراميد 

مسمممكا لممم  م او  (29)الكاامممايياي ومنشممم  ايضمممي مثمممل العصمممثي المركممم  
 Psedophedrine (28)الماتل ممممة مثممممل الثاراسمممميتامول وثسمممميدو ايريممممديا 

المممذي يعتثمممر ممممما  Theophyllin anhydrousوثمممايواليا اللاممممائي 

ويثمث  النماقلاح العصمثية ويسمتعمل امي  Xanthine مجموةة ال انثينماح
ونمممو  Chlorpheniramine-malateوالكلمممورانراميا  ((30ةممملا  الرثمممو

مضاد الهستاميا يستعمل ل ا ح ت س  الجهما  التن سمي العلموي التمي 
الممممذي  Diphenhydramine-HCl والممممم (31)تتضممممما الجيممممو  ا ن يممممة

 Metoclopramide-HCl والمممم (32)يسممتعمل لعممملا  التهمما  الثنكريممما 
ثعممد  يسممتادم اممي ا ضمم راثاح الهضمممية لتا يمم  ومنمم  الغثيمماا وا قيمماء

، أمممما الدكسممماميثا وا اهمممو دواء ينتممممي المممى ائمممة (33)العمليممماح الجرا يمممة
 . (34)ا دوية الهرمونية الستيرويدية ونو مضاد للالتهاثاح

امممي ماتل ممة  نسممثا   ( اا ننممماق3الموضممم ة اممي الجممدول )النتممائن  أشممارح
اذ لممممممممو   اا للمركثمممممممماح  ،لعمممممممممل الثايروردوكسممممممممياتثثممممممممي  او تنشممممممممي  
 نايدروكلورايمممممممممد -داي اينهايمممممممممدرامياديكسممممممممماثاما وا و للثاراسممممممممميتامول و 

مممممائي تمممميثير وثيمممموايليا اللامممممائي وثسمممميدوايريا وسمممميراميد والكممممااييا اللا
ميترونيمممممممدا ول  % . أمممممممما44.59 -28.38ي مممممممي وصمممممممل مممممممما ثممممممميا تثث

و % 110.8وكلمممممورانيراميا ماليمممممح لهمممممما تممممميثير تنشممممممي ي وصمممممل الممممممى 
 .  ةلى التوالي 21.62

       
 .دممن مصل ال فصولالم تركيز الثايروردوكسينبعض المركبات الدوائية عل   ثيرتأ : 3 الجدول

 اأدوية
 ملي مول( 0.33)بتركيز 

 Trx تركيز
 /لتر(مايكرومول)

 (-) *النسبة المئوية للتثبيط
 )+( التنشيط او

 Metronidazole 15.6  +110.8 ميترونيدازول
 Dexamethasone 4.4 _40.54 ديكساميثازون

 Paracetamol 4.1 _ 44.59 سيتامولبارا
 Chlorpheniramine Malate 9  +21.62 مين ماليتكلورفينيرا

 Diphenhydramine-HCl 4.8  _35.13 هايدروكلورايد -داي فينهايدرامين
 Caffeine anhydrous 5.3 _ 28.38 الكافئين اللامائي
 Theophlline anhydrous 4.8 _ 35.13 ثيوفيلين اللامائي

 Pseudoephedrine 4.9 _ 33.78 بيسيدوفيدرين
 Ceramide 5.0 _32.43 سيراميد

 /لتر.مايكرومول  7.4 ني ا كمية الثايروردوكسيا اليياسية*ةلما ا
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 ثمممممماا  Metronidazole ميترونيممممممدا ولةلممممممى دواء  دراسممممممة أوضمممممم ح
ي يممد ممما الماتل ممة وثالتممالي  مجممامي لل للالكترونمماح وانمم ك يعمممل الممدواء
ي يمممد مممما اعاليمممة وةممممل المممم  وثالمياثمممل روردوكسممميا ثشمممكلل الماتممم لالثاي

Trx (35) لمنشممم اح اا (،3)الجمممدول  ممممما يممم داد تنشمممي لActivators 
أيونمممماح  ةضمممموية او  )اممممماج يئمممماح صممممغير  نممممي ةثممممار  تعممممر  ثينهمممما 

نشممما ها  الثروتينممماح لت  يممم  ةملهممما و يممماد ت تاجهممما  (مركثممماح ةضممموية
 .  (13)إة اء الناتن النهائي  ة وما ثم يسهل اي داء ت اةلاتها الماتل 

اا  أوضمم وا و اممروا Hua janواممي دراسممة اجريممح ممما قثممل الثا ممل 
 اممييممتم تييضمل  (Acetaminophenسميتامول )المذي يسمممى ايضما الثارا
 نممذ و   N –acetyl-p-benzoquinone imine الممىوت ولممل  الكثممد
 ةلمممى الياثليمممة ولهممما حا لكترونممما ةممما ثا ثمممةتعمممد مممما المركثممماح ال المممماد 

 الممىثالتمالي  والمذي يممؤدي الثايروردوكسمميامثمل  الكثممد ثثروتينماح ا رتثما 
 ممدول   ممل ةلممى ت يممد ثممذلقو وانا مما  كميتممل  Trxمالمم تيليممل ممما ةمممل

Oxidative stress كسممدييالت الكممر  الممة 
 أاممر واممي دراسممة   . (36)

 ضمممممد  مايمممممة ثيريتممممم لمممممل الامممممارجي ثالثايرودكسممممميا المعاملمممممةلمممممو   اا 

والمذي  الالايما انمواع ماتلم  اي ةصثية  ماية دور لل وكذلق السيراميد
مممممما الممكممممما اا ييمممممل تركيممممم  الثايروردوكسممممميا نتيجمممممة اسمممممتادامل امممممي 

  .(37)ال ماية
اذ يسممتادم الثايروردوكسمميا لإغمممرا  ةلاجيممة ماتل ممة كمممما   مم  ذلمممق 

اضلا ةا ذلمق اينمل يعمد مما العلاجماح ،  (38)و اروا Asamiالثا ل 
ثمممممدوا تممممميثيراح جانثيمممممة ولكممممما اا اسمممممتادام ثعممممم  المضممممماداح  الآمنمممممة

ال يوية الماتل ة قد يؤثر ةلى اعاليتل لأداء و ائ ل الماتل مة كمما لمو   
( واا انا مما  اعاليتممل 3ذلممق ممما دراسممة تمميثير الأدويممة ةليممل )الجممدول 

يممممؤدي ذلممممق المممممى  يمممماد   مممممدول  مممما ح الكممممر  التيكسمممممدي كونممممل مممممما 
 (18)مهمممممة التممممي لهمممما ادوار ماتل ممممة دااممممل الجسممممممضمممماداح ا كسممممد  ال

وثالتالي ا ياد  انا ا  اعاليتل داال الجسم ممكا اا ي يد مما  ما ح 
 مممدول ا كسمممد  داامممل الالايممما. ااصمممة واا للثايروردوكسممميا دور مهمممم 

ل عاليتهمما الأساسممية اممي  Neutrophilاممي تنشممي  اعاليممة الالايمما العدلممة 
ماتل ممة ممما ا جسممام الغريثممة الداالممة الممى ةمليممة الثلعمممة اممي قتممل انممواع 

 (.40، 39) الجسم
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Abstract 
The research included the separation of thioredoxin (Trx) from human blood serum using different biochemical 

techniques. One proteinous peak had been isolated by gel filtration using sephadex )G-50) that produced by 

ammonium sulphate precipitation(65%) after dialysis.  It was noted that there are two peaks of Trx when using 

ion exchange-type DEAE-cellulose for the product of gel filtration column. 

The approximately molecular weight of the isolated Trx using gel filtration chromatography (G-50) and 

electrophoresis technique type SDS-PAGE were (12305 + 190) Dalton and 12461 Dalton respectively .  

The results showed that inhibited and activated effects of drugs on Trx working. The results showed that 

inhibited to 44.59% for paracetamol, dexathamazone, diphenhydramine-HCl, theophlline anhydrous,  

pseudoephedrine, ceramide and caffeine anhydrous, but metronidazole and chlorpheniramine malate have 

activated effect to 110.8% and 21.62 respectively.   

Keywords:  Isolation,  Thioredoxin, Inhibitors, Activators. 

 


