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اختبار الثلاثي الثاني في مادة العلوم الطبیعیة

على المترشح أن یختار أحد الموضوعین

الموضوع الاول:

التمرین الاول:

صبیة على امتدادها الى صبیة نقل السیالات الع  تؤمن بعض البروتینات الغشائیة على مستوى أغشیة الألیاف الع
ضلات المنفذة غیر أن لدغات العقارب بما تحقنه من سم في الجسم تتسبب في تعطیل عمل ضلیة في الع الألیاف الع

تلك البروتینات وظهور أعراض التسمم. لمعرفة ذلك نقدم لك الوثیقة الموالیة:

تعرف على البیانات المرقمة في الوثیقة ثم قارن بین الجزیئات البروتینیة في جدول من حیث: .1
المقر نوع الكمون الغشائي المتدخلة فیه  نوع الشوارد المارة أو المنقولة من طرف البروتینات  نوع

النقل.
صعوبات تنفسیة، ضلات،  α AaH في حدوث تشنج الع صابة بسم العقرب 2 شرح في نص علمي تأثیر الإ ا .2

ضربات القلب... انطلاقا من معطیات الوثیقة و معلوماتك. زیادة معدل 

التمرین الثاني:

ضویة على الرد المناعي الورم السرطاني خلایا غیر عادیة تتكاثر بشكل سریع غیر مراقب، ظهورها یحفز الع
صص و قد تفشل في تخریبها. بشكل متخ

الجزء الأول:
لتحدید آلیة مكافحة الخلایا السرطانیة نقترح علیك التجارب الممثلة في الوثیقة(1) .



ضحة في الوثیقة (1). حلل النتائج التجریبیة المو 

ضویة في مكافحة الخلایا السرطانیة. حدّد آلیة تدخل الع 

الجزء الثاني:

ضدها استجابة مناعیة قد Cمما یحفّز  M H ضدات سرطانیة رفقة  تعرض الخلایا السرطانیة على أغشیتها مست
ضاء على الخلایا صائها و بذلك یستمر تكاثرها، الوثیقة (2) تمثل في شكلها (أ) كیفیة تجنب الق تعجز عن إق

صاء الخلایا السرطانیة ضة في الحالة الطبیعیة و عدم إق العار

صاء الخلایا السرطانیة تستعمل عدة طرق علاجیة منها المزاوجة بین العلاج لمساعدة الجهاز المناعي على إق
ضح في الشكل (ب) من الوثیقة (2 ) التي تمثل تغیرات النسبة المئویة الكیمیائي و العلاج المناعي كما هو مو

صابین بسرطان جلدي بعد نوعي المعالجة. للأشخاص الم



بیّن كیف یمكن للخلایا السرطانیة أن تفلت من التخریب انطلاقا من معطیات الشكل (أ) من الوثیقة(2) . 

شرح كیف تساهم المزاوجة بین أنواع العلاج في نجاعته، معتمدا على الوثیقة (2 ) و معلوماتك. ا 

التمرین الثالث:

ضع هذا التركیب لمعلومات وراثیة موجودة صة وظیفیا ، ویخ ص تركب الخلایا أنماطا مختلفة من البروتینات المتخ
على مستوى المورثة.

صه الوظیفي ، نقترح علیك الدراسة التالیة:  ص لإظهار العلاقة بین المورثة والطبیعة البروتینیة للإنزیم ودورها في تخ
الجزء الأول: 

SLO ،هو خلل وراثي S ضا ب syndrom)  وتعرف أی e Sm ith Lem li O pitz )متلازمة سمیث لیملي أبیتر
ضروري لنمو الجنین ضویة . الكولسترول  نادر یرتبط بنقص الكولسترول وهي مادة دهنیة یتم إنتاجها داخل الع

الطبیعي
ضافة إلى ذلك فالكولسترول یلعب صرا بنائیا لأغشیة الخلایا بالإ وله وظائف مهمة قبل ویعد الولادة ، وهو یمثل عن

دورا
صغر الرأس ، تأخر النمو ، SLOسریریا بتشوه ممیز في الوجه ،  S في إنتاج بعض الهرمونات . تتمیز متلازمة

الإعاقة الذهنیة... 
یمثل الشكل (أ) من الوثیقة (1 ) المراحل الأخیرة في مسلك التركیب الحیوي للكولسترول ، بینما یمثل الشكل (ب) من

.(7  D H C R نفس الوثیقة التفاعل المحفز بواسطة إنزیم 7دیهدروكولسترول ریدكتاز (

SLOباستغلال الوثیقة(1)  S صابة بمتلازمة ضح سبب الا ضیتین تو اقترح فر 

الجزء الثاني:
D،تم تحدید العدید من H C R 7) مورثة تسمى 7 D H C R یتحكم في تركیب إنزیم 7دیهدروكولسترول ریدكتاز( 

 .W 151Xمن بینها المرقمة ب SLO S الطفرات على مستوى هذه المورثة و التي تسبب متلازمة
D (السلسلة غیر الناسخة) H C R یمثل الشكل (أ) من الوثیقة (2) التسلسل النیكلیوتیدي للألیل العادي المرجعي 7

 . W وكذا الألیل الطافر لمورثة151



صول على نموذج SLOأجرى العلماء في أواخر التسعینیات تجریة على فئران للح S بغرض إیجاد علاج لمتلازمة
SLOوذلك بإحداث خلل بیوكیمیائي باستعمال S منها یعاني عجزا في إنتاج الكولسترول كما هو الحال في متلازمة

BM، مراحل التجریة (1) ونتائجها ممثلة في الشكل (ب) من الوثیقة (2). جزیئة  16.711 
من أجل اختبار إمكانیة علاج نقص الكولسترول أجرى العلماء تجریة ثانیة ل 3 مجموعات من الفئران حیث:   

  • مجموعة من الفئران غیر معالجة (شاهد ) یرمز لها ب ( 0)
(I )یرمز لها ب BM  • مجموعة من الفئران معالجة بجزیئة 16.711 

( I+C BMوتلقت غذاء غنیا بالكولسترول یرمز لها ب. (   • مجموعة من الفئران معالجة بجزیئة 16.711 
تم قیاس تراكیز الكولسترول السیتویلازمي عند مختلف هذه المجموعات بعد مرور أسبوعین من المعالجة، النتائج

صل علیها ممثلة في الشكل (ج) من الوثیقة (2 ). المح
الوثیقة (3 ) تمثل جدول الشفرة الوراثیة.



ضیتین المقترحتین. صحة إحدى الفر صادق على  باستغلالك للشكل (أ)  
ضى متلازمة صل إلیها العلماء في التجریتین (1 ) و (2 ) ثم اقترح علاجا لمر شرح النتائج التي تو ا 

.SLO S
الجزء الثالث:

ضح بمخطط العلاقة بین النمط صلت إلیها من هذه الدراسة ومعلوماتك و من خلال المعلومات التي تو 

 .SLO صاب بمرض متلازمة الوراثي والظاهري عند شخص م



ضوع الثاني المو

التمرین الاول:

صا وظیفیا في المادة الحیة و التي تؤدي وظائف كثیرة و متنوعة ص ان  البروتینات اكثر الجزیئات تنوعا و تخ
ضویة من تنظیم و تنسیق لمختلف وظائف الجسم، و تاخذ عدة بنى و تتواجد في كل الاوساط الحیویة و داخل الع
صائص الفریدة مقارنة بباقي تتاقلم مع الظروف الفیزیولوجیة عند الكائنات الحیة. فما الذي یجعلها تبرز بهذه الخ

ضویة ؟ جزیئات الع

صص، الیك نماذج منها ضوع ناخذ امثلة عن بعض من هذه الجزیئات عالیة التخ ضوء على هذا المو و لتسلیط ال
ممثلة في الوثیقة التالیة:

الوثیقة (1)
ضحة في الوثیقة (1) محددا بنیتها  الفراغیة و ادوارها في تعرف على البیانات و الجزیئات المو .1

ضویة. الع
شرح في نص علمي الدور الفعال و الوظیفي للجزیئتین (ب) و (ج) نتیجة التفاعل النوعي مع جزیئات ا .2

ضمن الشروط الفیزیولوجیة، انطلاقا من معطیات الوثیقة و معلوماتك. الوسط الموجودة فیه 

التمرین الثاني:

ضمن صص الوظیفي لبروتیناتها ، في ارسال الاشارات الكهروكیمیائیة التي ت ضل التخ صبونات ، بف تساهم الع
ضخیم ضویة ، إلا أنه قد یحدث خللا على مستواها ینجم عنه إما تثبیط أو ت صال والتنظیم في الع وظائف الات



ضلات ضیق التنفس والاختناق بتأثیره على الع صبیة ، مثل حالة استنشاق غاز السارین المسبب ل الرسائل الع
ضلة الحجاب الحاجز المتحكمة في الرئتین ، لإبراز آلیة تأثیر غاز السارین على البروتینات اللاإرادیة كع

صبي تقدم الدراسة التالیة:  صال الع صة في الات ص المتخ
الجزء الأول: 

ضلي صبي الع الشكل (أ) الوثیقة(1) یمثل جدولا به نتائج تجریبیة لحقن مادة السارین في مستوى المشبك الع
ضح في الشكل (ب). (الوحة محركة)(باستعمال التركیب التجریبي المو

حلل النتائج التجریبیة الممثلة في جدول الشكل (أ) من الوثیقة(1) .1

الجزء الثاني: 
لهدف شرح آلیة تأثیر مادة السارین وكیفیة التخلص منه ، تقدم لك الوثیقتین 2 ،3

الوثیقة( 2)  الشكل (أ) یمثل آلیة وقف اشارة التنبیه على مستوى المشبك في الحالة الطبیعیة. 
الشكل (ب) یمثل آلیة تأثیر غاز السارین. 

Pralidoximعلى مستوى المشبك عند التعرض لغاز السارین بجرعات خفیفة e الوثیقة( 3)  تمثل آلیة تأثیر مادة



شرح آلیة النقل المشبكي مبرزا تأثیر غاز السارین ، وتأثیر مادة باستغلالك للوثیقتین (2 و3 ) ا  
Pralidoxim في ذلك. e .  

التمرین الثالث:

صة لحمایتنا من الأمراض لكن قد یحدث خلل یترتب عنه عواقب ص ضاء و خلایا متخ یعتمد جهازنا المناعي على أع

CVو المعروف B4 و الذي یُرمز له بـ B4 من النوع (Coxsakie ) صحتنا. مثل فیروس كوكساكي خطیرة على 

ضهم ظهور الداء السكري صغار مسببا التهابات متعددة ، و یسبب لبع صیب عادة ال بتسمیة الحمى التلانیة و الذي ی

صابة العیون ، ضاعفات خطیرة منها إ D و هو ارتفاع مفرط للتحلون ینتج عنه م T1 من النمط01 الذي یرمز له بـ

صبي....لتفسیر إحدى أسباب الداء السكري من النمط DT1نقترح الدراسة التالیة: الكلى و الجهاز الع

الجزء الأول:

C V صابتهم بفیروس (  تم قیاس تغیرات نسبة الخلایا B لجزر لانجرهانس عند مجموعة من الأطفال قبل وبعد إ
صورة مجهریة لمقطع في B4) حیث یمثل الشكل (أ) من الوثیقة (1) نتائج هذه الدراسة ، بینما یمثل الشكل (ب) 

. (D T1) صاب بداء السكري جزر لانجر هانس لطفل م



ضیتین تفسر بهما ظهور داء السكري من النمط DT1عند هذه الفئة. باستغلالك لمعطیات الوثیقة (1) اقترح فر 
الجزء الثاني:

ضیتین المقترحتین نقترح علیك سلسلة من التجارب التالیة : صحة الفر لغرض اختبار 
B في وسطین حیث الوسط 1 به خلایا كبدیة والوسط 2 به خلایا (C V B4) 1  تمت دراسة تكاثر فیروس

لجزر لانجرهانس تمثل الوثیقة (2) نتائج هذه الدراسة.

 الیك الوثیقة (3) حیث : 2
الشكل (أ): یمثل شروط ونتائج تجریبیة على فأرین (A) و (B) من نفس السلالة.

G وهو بروتین ذاتي ، بینما AD الشكل (ب): یمثل نتائج اختبار الانتشار المناعي حیث : الحفرة (2) فیها 65
.(C V B4) ضدي لفیروس PC وهو بروتین مست الحفرة (3) فیها 2

ضافة إلى تتابع بعض C) ، بالإ V B4) لجزر لانجر هانس وفیروس B الشكل (ج) یمثل نمذجة مبسطة للخلیة
G AD PC و65 الأحماض الأمینیة لكل من 2



ضیتین صحة إحدى الفر صادقا على  C) م V B4) وعلاقته بفیروس (D T1) شرح سبب داء السكري 1 ا
المقترحتین سابقا.

الجزء الثالث:
C) وینتج عنها V B4) ضد فیروس كوكساكي لخص في فقرة علمیة آلیة الاستجابة المناعیة التي تحرض  

صلت إلیه في هذه الدارسة ومكتسباتك. D) من خلال ما تو T1) داء السكري



الاجابة النموذجیة:

العلامة صر الاجابة عنا
مجزا

ة
مجمو

ع
التمرین الاول:

التعرف على البیانات المرقمة في الوثیقة والمقارنة بین الجزیئات البروتینیة في الجدول التالي: 1
نوع الكمونالمقرالتسمیةالبیان

الغشائي المتدخلة
فیه

نوع الشوارد
المارة

نوع النقل

خروج شواردقناةK + الفولطیة1
+K

N + الفولطیة2 aقناة
كمون العمل

دخول شوارد
N a

صة ب3 قنوات التسرب الخا
+ K

خروج شوارد
+K

صة ب4 قناة التسرب الخا
N a+

كمون الراحة
دخول شوارد

N a

حسب تدرج
التركیز

(میز أو انتشار)

5+ K  /N a+ضخة م

غشاء اللیف
صبي الع

كمون العمل و
كمون الراحة

اخراج شوارد
N +وإدخال a

+Kشوارد

عكس تدرج
التركیز

(نقل فعال)

2

0,5

0,25

0,75



1

0,5
التمرین الثاني:

 الجزء الأول
ستغلال الوثيقة (: )1 طانية با سر ي مكافحة الخلايا ال ضوية ف تحديد آلية تدخل الع

طانية سر ي مكافحة الخلايا ال ضوية ف ى فئران لتحديد آلية تدخل الع ت عل تمثل الوثيقة تجارب أجري
ظ ث نلاح حي

ن التجربة :1 م
صه و اختفائه و بقاء ظ نمو الورم ثم تناق سليم و بعد 20يوما يلاح طانية لفأر  سر ن خلايا  حق

ي. الحيوان ح
طبيعية ي الحالة ال ي عليها ف ض طانية و تق سر ضوية الخلايا ال ستنتاج : تقاوم الع الا

....................................
ن التجربة:  م

ى نمو الورم بعد 20يوما ثم كبره و موت CDإل ضادة لـ 4 سام م طانية و أج سر ن خلايا  يؤدي حق
الحيوان.

طح س ى  ك عل ي تمتل طانية تدخل الخلايا LT4و الت سر ى الخلايا ال ضاء عل ب الق طل ستنتاج  :يت الا
شرات شائها مؤ غ

 ..............................................................................................................CD 4 الـ
ن التجربة :3 م

ى نمو الورم و كبره ثم موت CDبعد 20يوما ال ضادة لـ 8 سام م طانية و أج سر ن خلايا  يؤدي حق
الحيوان.

طح س ى  ك عل ي تمتل طانية تدخل الخلايا LT8و الت سر ى الخلايا ال ضاء عل ب الق طل ستنتاج :يت الا
شرات شائها مؤ غ

 .......................................................................................................... CD8ال.ـ
ى أنه: ص إل و منه نخل

ي مرحلة ي تتدخل ف طة الخلايا LT8و LT4الت س طانية بوا سر ى الخلايا ال ضاء عل ضوية للق تتدخل الع
التعرف

ي ن خلال إفرازها للـ ، IL2و الخلايا LT8الت ك م ستجابة المناعية و ذل ن مراحل الا ط م شي و التن
تتمايز و

ى الخلايا ضاء عل ك للق ن 2و ذل ن الأنترلوكي ى LTCبتأثير م ص إل ص تتخ
طانية سر ال

.......................................................................................................................
ي الجزء الثان

ن الوثيقة ()2 شكل (أ) م طيات ال ن مع طلاقا م ب ان طانية من التخري سر ت الخلايا ال ف تفل 1تبيان كي
ى الخلايا CMإل H ي رفقة الـ  طان سر ضد ال ست ضة CPAالم طبيعية تقدّم الخلايا العار ي الحالة ال ف  

LTCو

ي ي و الت طان سر ضد ال ست صة للم ص ى LTC (المنتقاة و المتخ ك ( بعد أن تم الانتقاء و تمايز LT8إل ذل

0,25
0,25

0,25

0,25

0,25
0,25

1

0,25
0,25

0,25

0,25

0,25
0,25

0,5



ي) تعارف مزدوج طان سر ضد  ست CM ) م Hتكامل مع المعقدTCR تحمل
.................................................

شائية PD-1تحملها الـ ق مع جزيئة غ ستقبل لـ PD-1يتواف تحمل الـ CPAم
..........................LTC

ستقبله PDو م ن 1 ضاء عليها لوجود تكامل بي ى CPAالق ستنتاج :يمنع ارتباط الـ LTCعل الا
ي شائ الغ

...........................................................................................................................
.

طانية:  سر ي حالة افلات الخلية ال ف  
صة ص ى الخلايا LTCالمتخ ي إل طان سر ضد ال ست ضا رفقة الم CMمعرو H طانية الـ  سر تقدم الخلية ال

ليتكامل مع
TCR )تعارف مزدوج

.)..................................................................................................
PDللخلايا شائية 1 ق مع الجزيئة الغ PDيتواف ستقبل للـ 1 شائها م ى غ طانية عل سر  تحمل الخلايا ال
...........................................................................................................................

....LTC

ضاء عليها طانية و الق سر ى الخلية ال ك تأثير الـ LTCعل ستنتاج  :يمنع ذل ا
............................................

و منه: 
PDيتكامل مع الجزيئة ستقبل للـ 1 طة LTCببنائها م س ب بوا ن التخري طانية م سر ت الخلايا ال تفل

صابة و تحليلها ى الخلية الم PDللخلية LTCما يمنع تأثير LTCعل شائية 1  الغ
............................................

طيات الوثيقة ( )2و ى مع ي نجاعته، معتمدا عل ن أنواع العلاج ف ساهم المزاوجة بي ف ت شرح كي 2
ك معلومات

% ن  طان الجلد م سر ن ب صابي سبة الم ت ن ض شهر انخف ى 15 ي من 0إل خلال فترة العلاج الكيميائ  
ى 100إل
.%  20

% ن  طان الجلد م سر ن ب صابي سبة الم ت ن ض شهر انخف ى 15 ي من 0إل خلال فترة العلاج المناع  
ى أقل 100إل

ي مقارنة ي حالة العلاج الكيميائ ث تكون أكبر ف شفاء حي سبة ال ى تزايد ن %و هذا يدل عل ن ، 80  م
بالعلاج

ي المناع
...........................................................................................................................

ستنتاج الا
سبة أكبر ث تكون الن طان الجلد، حي سر ن ب صابي سبة الم ض ن ي بخف ي أو الكيميائ سمح العلاج المناع ي

ي حالة ف
ي. العلاج الكيميائ

..........................................................................................................
و منه

ط نمو الخلايا و منها ى تثبي Dعل acarbazine ث تعمل مادة الـ ي حي ي حالة العلاج الكيميائ ف  
طانية سر الخلايا ال

ي................................. طان سر ضاء عليها باختفاء الورم ال سمح الق سامها و تكاثرها في فتمنع انق
PD شائية 1 ى الجزيئة الغ PDعل ضافة للـ 1 ضادة الم سام الم ط الأج ي ترتب ي حالة العلاج المناع ف  
ى منع ك إل طانية فيؤدي ذل سر ى الخلية ال ي عل شائ ستقبله الغ PDو م للخلايا LTCما يمنع ارتباط 1

ك يتم الكبح و بذل
طانية سر ب الخلية ال تخري

.......................................................................................................
ساهم ث ي شفاء حي سبة ال ن ن ن فعاليته و نجاعته و يرفع م ن يرفع م ن العلاجي إن المزاوجة بي  

ي العلاج الكيميائ
% شفاء20  سبة ال بن
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التمرین الثالث:
اقتراح فرضیتین:

الشكل (أ)
في المراحل الأخیرة من مسلك التركیب الحیوي للكولسترول یحفز إنزیم سكالین سنتاز لفرئسیل ثتائي الفوسفات (مادة التفاعل)

إلى سكالین (ناتج التفاعل) ، یمر ھذا الأخیر بسلسلة من التفاعلات ینتج عنھا 7.دیھدروكولسترول. 
یحفز انزیم 7.دیھدروكولسترول ردیكتاز DHCR . 7تحویل 7.دیھدروكولسترول (مادة التفاعل) إلى كولسترول (ناتج

التفاعل)
الشكل (ب)

یحفز الإنزیم ( DHCR 7تفاعل إرجاع) دیھدروكولسترول إلى كولسترول في وجود مرافق إنزیمي والذي تتم أكسدتھ
اذن یحفز انزیم DHCR 7ضروري للتركیب الحیوي للكولسترول ویتطلب منشاطھ مرافق انزیمي مرجع.

ومنھ مرض SLOSمرض وراثي یرتبط بنقص الكولسترول و انتاجھ یطلب تدخل سلسلة من التفاعلات الانزیمیة من بینھا
انزیم سكالین وانزیم DHCR 7فالفرضیتین:

1- نقص الكولسترول یعود إلى غیاب النشاط اإنزیم سكالین سنتاز إ(نزیم غیر وظیفي)
2- نقص الكولسترول قد یعود إلى غیاب نشاط إنزیم( DHCR 7إنزیم غیر وظیفي)

الجزء الثاني: 
الشكل (أ)

عند الشخص المصاب حدوث طفرة استبدال حیث تم استبدال النیكلیوتیدة رقم 121حیث نجد Aبدل Gأدى ھدا الاستبدال إلى
ظھور رامزة UGAونتج عن ذلك توقف تركیب بروتین  .اذن تكون بنیة الانزیم غیر طبیعیة

Wوھذا ادى 151X 7ادت الى ظھور الأثیل الطافرDHCR ومنھ سبب حدوث طفرة في المورثة المسؤولة عن انتاج انزیم
الى انتاج انزیم دو بنیة غیر طبیعیة ووبالتالي یكون غیر وظیفي وھذا یؤدي الى عدم حدوث تفاعل تحویل 7.

دیھدروكولسترول (مادة التفاعل) إلى كولسترول (ناتج التفاعل) وبالتالي ظھور المتلازمة
ھذه النتائج تؤكد صحة الفرضیة الثانیة وتنفي صحة الفرضة الاولى.

شرح النتائج:
الشكل (ب: (

عند المجموعة غیر المعالجة بجزیئةBMl5.766 ) الشاھد) ، وجود الكولسترول في السیتوبلازم بكمیة كبیرة نسبیا48.1 ( ) 
وتركیز. 7دیھدروكولسترول منخفضة جدا (أثار(

7 DHCRالى كولسترول بفضل النشاط العادي لانزیمDHCR.7 اذن یتم تفاعل تحویل    
مجموعة من الفئران المعالجة بجزیئة BM16.711:یكون تركیز الكولسترول في الدم منخفض 16.7و تركیز 7 .

دیھدروكولسترول مرتفع مقارنة مع المجموعة الشاھدة.
   اذن BM16.711تثبط نشاط انزیم 7DHCRفیتوقف تفاعل تحویل DHCR.7الى كولسترول

الشكل (ج)
عند المجموعة غیر المعالجة بجزیئةBMl5.766 ) الشاھدة) ، وجود الكولسترول في السیتوبلازم بكمیة كبیرة نسبیا في حدود

84
عند المجموعة من الفئران المعالجة بجزیئة I( BMl5.766 (:یكون تركیز الكولسترول في السیتوبلازم أقل من تلك المسجلة

عندالمجموعة الشاھدة حیث تقدر بحوالي(1)
عند مجموعة من الفئران المعالجة بجزیئة BMl5.766والتي تلقت غذاء غني بالكولسترولI+C (: ) یكون تركیز الكولسترول

في السیتوبلازم مرتفعا بشكل كییر أكبر من المجموعة (الشاھدة) في حدود الحمیة الغذائیةmg.dL 58-1( ) رغم تثبیط عمل
DHCR7 انزیم

  اذن الغذاء الغني بالكولسترول یؤدي الى ارتفاع تركیز الكولسترول في الدم
ومنھ رغم تثبیط نشاط انزیم 7DHCRبمادة BMl5.766الا أن تركیز الكولسترول یكون مرتفع في الدم وبالتالي یمكن علاج

المرض
بتناول حمیة غدائیة غنیة بالكولیسترول لعلاج اعراض المرض عند المصابین بالمتلازمة



الموضوع الثاني:
التمرین الاول:

سمية البيانات ت
ى ت عل ضد ، 3-مقع التثب ست ث محدد الم ن ، 2-موقع تثبي ستيل كولي 1-أ

شائية للبالعة ستقبلات الغ الم
αسلة سل ضدى، 5-ال ست 4-ببتيد م

6 –الموقع الفعال للإنزيم

ي:  ص العلم الن
طبيعة بروتينية ضادة والإنزيمات جزيئات ذات  سام الم ن الأج تعتبر كل م

ص ص عالية التخ
ن ن الجزئيتي ي لهاتي ظيف شكالية: ما هو الدور الفعال والو الإ

ضادة جزيئات سام الم الأج
ن ن خفيفتي سلتي سل ن و  ن ثقيلتي سلتي سل سل  سلا ن أربعة  بروتينية مكونة م

0,75
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0,25
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0,75



ت محدد ن جزء متغير لتثبي ضادة بوجود جزأي سم الم سمح البنية الفراغية للج ت
شكيل ن ت ي تمكنها م صية نوعية الت ي لهذه الجزيئة خا ط صد وهو ما يع الم

ي ت يحتوي ف شاره وجزء ثاب ن ما يمنع انت ضد م ست معقدات مع محددات الم
ن ما شائية للبالعة م ستقبلات النوعية الغ ى الم ت عل ى موقع للتثب نهايته عل

ي سمح ببلعمة المعقدة المناع ي
الإنزيمات

ط هذه الجزيئات عدة تفاعلات (هدم ، ش طبيعة بروتينية تن ن  ط حيوية م سائ و
ي نوعية اتجاه مادة ونوع التفاعل صة فه ص ي جزيئات جد متخ بناء ..). فه
سمح بوجود ي ت ي للبروتينات لبنيتها ثلاثية الأبعاد الت ص النوع ص يعود التخ

شكل معقد مع مادة التفاعل ، قد يكون الموقع الفعال موقع فعال الذي ي
مكملا لمادة التفاعل وقد يحدث التكامل عند اقتراب مادة التفاعل (تكامل

محفز)
طبيعة بروتينية، ضادة والأنزيمات جزيئات ذات  سام الم ن الأج بما ان كل م

ي ي درجة phمعينة وأي تغير ف ط ف ش ث انها تن ط حي س شروط الو فإنها تتأثر ب
ي تتأثر بنية ن المجاميع COOHو NH2 وبتال ى تأي ك يؤثر عل درجة phفإن ذل

ظيفة ى الو والذي يؤثر بدوره عل
سم ي درجة حرارة الج ط هذه الجزيئات ف ش ث تن كما تتأثر بدرجة الحرارة حي
ي ى تخريبها ف طها او ال شا طؤ ن ى تبا ي درجة الحرارة قد يؤدي ال وأي تغيير ف

ضعيفة( ط خاصة ال سر الرواب درجة الحرارة العالية (ك
ضل بنيتها الفراغية ك بف ص والتنوع وذل ص البروتينات جزيئات عالية التخ

0,75

0,5

0,25

التمرین الثاني:
حلل النتائج التجریبیة المقدمة في الوثیقة1(.)

الوثیقة1( )الشكل (أ) یمثل التركیب التجریبي للوحة محركة. 
ضلي حیث نجد:  صبي الع والشكل (ب) یمثل جدول به نتائج تجریبیة لحقن مادة السارین على مستوى المشبك الع
 **في غیاب مادة السارین و إحداث تنبیه فعال في المحور المحرك : تم تسجیل كمون عمل أحادي الطور واحد

.
 **عند حقن مادة السارین في الفراغ المشبكي وإحداث تنبیه فعال في المحور المحرك تم تسجیل أربع كمونات

عمل متتالیة
صها فهي ضلیة و منه استمرار تقل ومنه نستنتج أن مادة السارین تسبب استمرار زوال استقطاب غشاء الخلیة الع

تنشط آلیة النقل المشبكي
Pralidoxim e باستغلالك للوثیقتین2 ) و ، 3(اشرح آلیة النقل المشبكي مبرزا تأثیر غاز السارین ، وتأثیر مادة

في ذلك. 
استغلال الوثیقة2( :) 

الشكل (أ) یمثل آلیة وقف اشارة التنبیه على مستوى المشبك في الحالة الطبیعیة حیث نجد: 
في وجود انزیم الأستیل كولین إستراز یتثبت الأستیل كولین على موقع تثبیته على الموقع الفعال للانزیم بتدخل

الحمض الأمیني Serلیفكك الى ناتجین حمض الأستیك + الكولین
ومنه نستنتج أن  :عمل الاستیل كولین على مستوى المشبك مؤقت لتدخل انزیم الأستیل كولین إستراز المحلل له. 

الشكل (ب) یمثل آلیة تأثیر لغاز السارین حیث نجد: 
في وجود انزیم الأستیل كولین إستراز مع مادة السارین و الأستیل كولین تثبت مادة السارین على نفس موقع

تثبیت الاستیل كولین على الموقع الفعال للانزیم وعدم تثبت الأستیل كولین ومنه عدم تحلله
ومنه نستنتج أن مادة السارین یثبط نشاط انزیم الاستیل كولین إستراز. 
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هذه النتائج تسمح بشرح آلیة النقل المشبكي مبرزا تأثیر غاز السارین: 
صول موجة زوال الاستقطاب من الخلیة قبل المشبكیة الى النهایة المحوریة للخلیة قبل المشبكیة.  یسبب و

C ++الى داخل هیولى النهایة a مما یسمح بدخول شوارد++ C a 1انفتاح القنوات الفولطیة النوعیة
المحوریة للخلیة قبل المشبكیة.

صلات المشبكیة نحو غشاء النهایة المحوریة الخلیة قبل مشبكیة ومنه التحامها معه بتدخل 2لتحفز هجرة الحوی
بروتین الربط ،

صبي الأستیل كولین عن طریق الإطراح الخلوي على مستوى الشق المشبكي.  3(لیتم تحریر المبلغ الع
4(یتثبت الاستیل كولین على المستقبلات الغشائیة المبوبة كیمیائیا بغشاء الخلیة بعد المشبكیة من

طبیعة بروتینیة. 
N +بهیولى الخلیة بعد a5(تنفتح ال قنوات المرتبطة بالكیمیاء مما یسمح بالتدفق الداخلي لشوارد

المشبكیة
6مما یؤدي الى تولید كمون غشائي بعد مشبكي تنبیهيPPSE( ) ینتقل على طول غشاء الخلیة بعد

ضلة الحجاب الحاجز فتستجیب بالتقلص المشبكیة ع
حیث في غیاب مادة السارین یتدخل انزیم أستیل كولین إستراز من طبیعة بروتینیة لیحلل الأستیل كولین الى

صها من طرف الغشاء قبل مشبكي وبالتالي نشاط المبلغ صا حمض الأستیك و قاعدة الكولین والتي یعاد امت
ضلة.  صبي مؤقت و تأثیره مؤقت على الع الع

ومنه حدوث تنفس عادي .  ضلیة الحجاب الحاجز ثم تسترخي بشكل طبیعي  ومنه تتقلص ع
أما في وجود مادة السارین یؤثر على عمل انزیم الأستیل كولین إستراز حیث یثبت على نفس موقع تثبت الأستیل
كولین فیمنع تحلله لیبقى عمله دائم بالفراغ المشبكي وتاثیره على مستقبلاته الغشائیة المرتبطة بالكیمیاء النوعیة له

ضلیة الحجاب الحاجز تسجیل عدة تواترات كمونات عمل فیستمر زوال استقطاب الخلیة بعد المشبكیة ع
ومنه توقف التنفس وحدوث اختناق.  صها لمدة طویلة ما یؤدي الى تعبها  فیستمر تقل

ولإبراز تأثیر مادة Pralidoxineفي ذلك نتطرق الى:
Pralidoximعلى مستوى المشبك عند التعرض لغاز السارین e ستغلال الوثیقة(3)  تمثل آلیة تأثیر مادة ا

بجرعات خفیفة حیث نجد
Pralidoximیتم:  e عند تشكل المعقد (انزیم  –مادة السارین ) وفي وجود مادة

 تكسیر الرابطة الإنتقالیة بین مادة السارین و أكسجین الحمض الأمیني  Serللأنزیم. 
+. H Pralidoximبروتون  e تحرر مادة
 یكتسب الحمض الأمیني Serبروتون .+

Pralidoxim (  فیتحرر ا.  eوترتبط المادتین معا ( السارین
صبح انزیما حرا.   فیتفرغ الانزیم أستیل كولین إستراز وی

صبح حرا. صل السارین عن إنزیم أستیل كولین إستراز لی Pralidoximت عمل على ف e ومنه نستنتج أن مادة
Pralidoximحیث e هذه النتائج تسمح بإبراز تأثیر مادة

Pralidoximالتي تعمل على e صاب تریاق یتمثل في مادة عند التعرض لغاز السارین بجرعات خفیفة یتلقى الم
صل مادة السارین عن انزیم الأستیل كولین إستراز فیستعید الإنزیم نشاطه ، مما یسمح له باستئناف وظیفته ف

الطبیعیة المتمثلة في تكسیر الأسیتیل كولین في نهایة عمله على مستوى الفراغ المشبكي. 
صاب بغاز السارین صها ثم استرخاءها الطبیعیین فیحدث تنفس طبیعي للم ضلة الحجاب الحاجز تقل فتستعید ع

بجرعات خفیفة
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التمرین الثالث:
الجزء الاول:

 (:)DT1ضیتٌیٌن تفسر سبب ظهور داء السكري اقتراح فر
ستغلال الوثیقٌة (:)1 ا

الشكل (أ: (
یمثل منحنى باٌنً لتغیرات نسبة الخلایا βلجزر لانجرهانس المفرزة للأنسولین (%) بدلالة الزمن عند مجموعة من الاطفال

صابة بفیٌروس(CV-B4)  حیٌث نلاحظ:  قبل وبعد الا
صابة بفیٌروسCV-B4 نسبة الخلایا βلجزر لانجرهانس أعظمیة وثابتة تمدر ب . 100% فبل الإ

  )DT1لجزر لانجرهانس ویكٌون الطفل معرض لداء السكريβ صابة بالفیٌروس : تناقص متدرٌجً فًي نسبة الخلایا بعد الا
صاب ب صبح الطفل م صول نسبة الخلایا βلجزر لانجرهانس إلىٌ  %20 ی لسنوات دون ظهور أعراض المرض ، وعند و
DT1مع ظهور أعراض المرض (الأعراض السریریة) یٌفسر ذلك بأن فیٌروس كوكساكًٌ (CV-B4( يؤثر سلبا على نسبة

الخلایا βلجزر لانجرهانس.
الاستنتاج:

CV-B یرتبط ظهور داء السكريDT1 بفیٌروس كوكساكً
الشكل (ب)

صاب بداء السكريDT1أن الخلایا اللمفاوي LTcتستهدف صورة مجهرٌیة لمقطع فًي جزر لانجرهانس لشخص م یظهر 
ضدها. خلایٌاβ  لجزر لانجرهانس مما یٌدل على حدوث استجابة مناعة نوعیة خلویٌة 

ضیتین:  ومنه نقترح الفر
ضیٌة 1:نفسر سبب ظهور داء السكري DT1لاستهداف فیٌروسCV-B4الخلایا βلجزر لانجرهانس یٌتكاثر فیٌها مما الفر

یٌؤدي إلى تخرٌبیها وبالتالًي تتناقص كمیٌة الأنسولین المفرزة ومنه ترتفع نسبة الغلوكوز فًي الدم
ضویٌة بمرض مناعًي ذاتًي یؤدي إلى تخرٌیب الخلایا βلجزر صابة الع ضیٌة 2:نفسر سبب ظهور داء السكريDT1 لإ الفر
لانجرهانس بواسطة الخلایا اللمفاویة السامة LTcوبالتالًي تتناقص كمیٌة الانسولبٌن المفرزة ومنه ترتفع نسب الغلوكوز فًي

الدم.
الجزء الثانًي 3.5 :نماط

ضیٌة : صادقة على الفر CVوالم B4 وعلاقته بفیٌروس D T1شرح سبب داء السكري 1
ستغلال الوثیٌقة2 ا

تمثل الوثیٌقة شروط ونتائج تجربتبٌن فًي وسطًي  زرع حیٌث نلاحظ: 
Cداخل الخلیٌة الكبدیٌة (التجربة )1و لایٌتكاثر داخل الخلیٌة βلجزر لانجرهانس (التجرٌبة 2( V B4یتكاثر فیٌروس كوكساكًي

وهذا یدل على حدوث تكامل بنیٌوي بیٌن فیٌروس كوكساكًي و الخلیٌة الكبدیٌة فقط مما یسمح له باختراقها و التكاثر داخلها
ضیٌة1.  صحة الفر وهذا ما ینٌفًي 

ستنتاج:  ا
Cلا یستهدف الخلایا βلجزر لانجرهانس و یستهدف الخلایٌا الكبدیٌة. V B4فیٌروس كوكساكًي

ستغلال الوثیٌقة 3 ا
الشكل (أ)

صاب Cتم استخلاص الخلایا اللمفاویة LTcوتنقل الى فارBغیٌر م V B4  بفیٌروس كوكساكًيAبعدٌ  15یوم من حقن الفار
Dبعد 48سا وهذا یدل على ان الخلایا LTcهي التًي تستهدف الخلایا βجزر T1 نلاحظ ظهور أعراض داء السكري

لانجرهانس.
الشكل (ب)

صل PCفي حفرتین 2و 3على الترتیب بینما الحفرة 1م Gو 2 AD65 ضدین ضع مست عد تطبیٌق اختبار اوشترلوني بو
C نلاحظ: V B4صاب بفیروس شخص م

تشكل قوس ترسیب بین الحفرة المركزیة 1والحفرة 3راجع الى تشكل معقدات مناعیة نتیجة التكامل البنیوي بین موقعي
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PCالفیٌروسي الموجود PCالموجودة في الحفرة المركزیة 1مع البروتین 2 ضد 2 ضاد  التثبیت في المنطقة المتغیرة للجسم الم
ف الحفرة

المحیطیٌة 3
β الممیز للخلایاG AD Anti PCوبروتین 65 و تشكل قوس ترسیب بین الحفرة 1و 2یفسر بتشكل معقدات مناعیة بین 2

لجزر لانجرهانس
الشكل (ج)

Gالخاص بالخلیٌة βلجزر لانجرهانس و لها مع تتابع AD من خلال المقارنة بین تتابع الأحماض الأمینٌیة للبروتین الذاتي 65
Cمع نمذجة مبسطة للخلیٌة βو الفیروس یتبین أن:  V B4 لفیروس كوكساكًيPC2 في البروتین

Gالخاص بالخلایا βلجزر لانجرهانس مع بنیٌة البروتین AD من خلال النمذجة المبسطة تتشابه بنیة البروتین الذاتي 65
PC لفیروس كوكساكي ضدي 2 المست

ضین امینیٌین)  PCو یختلفان في حم Gو 2 AD من خلال تتابع الاحماض الأمینیة هناك تشابه في 7احماض امینیة بین 65
 .PC GوIleوLeuبالنسبة لل2 AD65 بالنسبة لبروتین Pheو)M et

ستنتاج:  ا
Gللخلایا βلجزر AD65 مع البروتینات الذاتیة C V B4لفیروس كوكساكيPC2 ضدیة تتشابه البروتینات الغشائیة المست

لانجرهانس
الشرح: 

ضده خلطیة بإنتاج ضویة یحرض الجهاز المناعي استجابة مناعیة نوعیة  C الى الع V B4عند دخول فیروس كوكساكي
ضادة وخلویة بانتاج خلایٌا لمفاویة سامة LTcعند اختراق الفیروس للخلایا الكبدیة، ونتیجة التشابه الجزئًي بین اجسام م

ضلیٌل Gالممیز للخلیٌة βمن جزر لانجرهانس یؤدي الى ت AD PC للفیٌروس مع البروتین الذاتي 65 ضدي 2 البروتین المست
Gو تحریض استجابة AD TC للخلایا  LTcیمكنه التعرف والتكامل مع الببٌتیٌد الذاتي 65 R الجهاز المناعي حیث ان مستقبل 

ضاء علیها وتخریبها ونعلم ان هذه الخلایا مسؤولة ضد الخلایا βمن جزر لانجرهانس تؤدي الى الق مناعیة نوعیة خلویة 
صور عن انتاج وافراز هرمون الأنسولین الذي یخفض كمیة الغلوكوز عند ارتفاعها عن القیمة المرجعیة (هرمون الق

السكري) ومنه بتخریبها تتناثص كمیة الأنسولین المفرزة في الدم وبالتالي تبقى كمیة الغلوكوز في الدم مرتفعة ما یؤدي الى
D T1.ظهور داء السكري

الجزء الثالث: 
 :DT1صابة بداء السكري CVو الا B4ًضد فٌروس كوكساكي 1-تلخٌص آلیٌة الاستجابة المناعیة التًي تحرض 

ضده استجابة مناعیٌة نوعیٌة حیٌث تقوم الخلایا البالعة عند اختراق فیروس كوكساكًي للخط الدفاعًي 3حرض الجهاز المناعًي 
HLAللخلایا LT4المؤهلة مناعیٌا ثم تنشطها  II ضمه جزئیٌا وعرض محدداته على سطح اغشیٌتها محمولا على ببلعمته وه

ضة HLAمن طرف الخلایا العار  I ضد المعروض على بإنتاج ، IL1من جهة اخرى تتعرف الخلایا LT8على محدد المست
TCRو مؤشر ، CD8ثم تفوم الخلایا LThالمتمایزة عن LT4المحفزة ضل مستقبلها الغشائي النوعًي  CPAتعرفا مزدوجا بف
LT8mو LTcتتعرف هذه ذاتیاٌ بإنتاج وافراز بروتیٌنIL2 الذيٌ حفز الخلایا LT8المحسسة على التكاثر والتمایز الى خلایٌا 
TCRو CD8الخلیٌة LTcمع صابة (تعرف مزدوج بیٌن  ضد المعروض من طرف الخلیٌة الكبدٌة الم الاخیٌرة على محدد المست

صابة ) یؤدي ذلك الى افراز الخلیٌة LTcلانزٌیمات حالة (الغرانزٌیم ) و بروتیٌنات ضدي الخلیٌة الم — ببٌتیٌد مست HLA  Iالمعقد
صابة مشكلة ثقوب تسمح بمرور الماء والشوارد وانزٌیم الغرانزٌم الذي البرفورٌین التًي تنتظم على غشاء الخلیٌة الكبدیٌة الم

صابة ثم یٌتم التخلص من بقایٌا الخلیٌة المخربة صابٌة فنٌتج عنه تحلل خلوي للخلیٌة الكبدیٌة الم یٌهدم المعلومة الوراثةٌ للخلیٌة الم
β و بروتیٌن الخلیٌة ( )CV-B4ًلفیٌروس كوكساكي PC2 ضدي بعملیٌة البلعمة ونتیٌجة التشابه الجزئيً بیٌن البروتیٌن المست
ضلیٌل الجهاز المناعًي حیٌث انT CRالخلیٌةٌ  LTcيمكنه التعرف و التكامل مع الببٌتیٌد لجزر لانجرهانس یؤدي ذلك الى ت
صابة ضد خلابا الذات βمن جزر لانجرهانس ومنه یؤدي الى الا Gوتحرٌیض استجابة مناعیٌة نوعیٌة خلویٌة  AD65 الذاتًي

بداء السكري. 

0,25
0,25

0,25

0,25

0,25

0,75

1,5


