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 :الاختصاراتقائمة 
− ACS: Acute coronary Syndrome 

− AHA: American Heart Association  

− APC: Antigen presenting cells 

− ATT, antithrombotic therapy  

− CABG: Coronary artery bypass grafting 

− CBC: Complete blood count 

− CCS: Chronic coronary syndrome 

− CK-MB: Creatine kinase-MB  

− CPB: Cardiopulmonary bypass 

− CRP: C-reactive protein 

− CVD: Cardiovascular disease 

− DC: Dendritic cell 

− EC: epithelial cell 

− ECG: electrocardiogram 

− ELISA: Enzyme linked immunosorbent assay 

− GPaIIꞵ3: Glycoprotein aIIꞵ3 

− GRACE: Global Registry of Acute Coronary 

Events 

− hs-cTn: high-sensitivity cardiac troponin 

− IL: interleukin 

− IMI Risk: Thrombolysis in Myocardial 

Infarction 

− IPF: Immature platelets fraction 

− K Da: kilo Dalton 

− LBBB: Left bundle branch block 

− LDL: low density lipoprotein 

− MI: Myocardial Ischemia 

− MMP: matrix metalloproteinases  
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− MPV: Mean platelet volume 

− Ng/ml: nanogram 

− NSTEMI: Non-ST-elevation myocardial 

infarction 

− PCI: percutaneous coronary intervention  

− Plt:: platelets 

− sCD40L: soluble CD40Ligand 

− SMC: smooth muscles cell 

− STEMI: ST-elevation myocardial infarction 

− Tn: troponin 

− TNF: Tumor necrosis factor 

− TP: Transmembrane protein 

− UA: Unstable Angina 

− VCAM: Vascular cell adhesion molecule 1  

− vWF: von Willebrand factor 

− WBC: white blood cell 
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 :الملخص

CD40Ligand  ،تعبيريته بشكل أساسي على الصفيحات والخلايا تم وصف بروتين من عائلة العوامل المنخرة للورم

في الدوران المحيطي بعد إفرازه من الصفيحات المفعلة  soluble CD40Lالمناعية. تم التعرف على الجزء المنحل 

 الأساسية للمتلازمةإحدى الأسباب والتي هي  لمشاركته في العملية الخثارية والالتهابية ة بيولوجيةأكسبه فعاليما وهذا 

 .عند تمزق البطانة Acute coronary Syndromeالإكليلية الحادة 

كعلامة حيوية في تشخيص وإنذار المتلازمة  (sCD40L) المنحل CD40 ligand تقييم دور هدفت هذه الدراسة إلى

 58)و ACS (70: (NSTEMI مريضاً ب 128أجريت دراسة حشدية مستقبلية على  .(ACS) لية الحادةالإكلي

STEMI )تم قياس مستوياتمن الأشخاص الأصحاء ظاهرياً  30و ، sCD40L بتقنية ELISA  وتحليل علاقتها

مقارنة  ACS ى مرضىلد sCD40L بالمتغيرات السريرية والمخبرية، أظهرت النتائج ارتفاعاً معنوياً في مستويات

  68.5مقارنة بـ STEMI ، مع مستويات أعلى في(p<0.001)نانوغرام/مل،  17.14مقابل  45.75بالأصحاء 

NSTEMI    نانوغرام/مل،  26.9مقابل(p<0.0001) نانوغرام/مل للتمييز بين 8، تم تحديد القيمة الحدية ACS 

ارتباطاً إيجابياً مع تعداد  sCD40L ، أظهرNSTEMIو STEMI نانوغرام/مل للتمييز بين 32والحالة الطبيعية، و

 ، في تحليل الانحدار المتعدد، كان(r=0.307, p<0.001) والصفيحات (r=0.351, p<0.001) الكريات البيض

sCD40L أقوى متنبئ مستقل بـ STEMIتم تطوير نموذج تنبؤي يجمع بين ، sCD40L  ،وتعداد الكريات البيض

 لشدة تضيق الشرايين الإكليلية، أظهر Gensini ومؤشر sCD40L %، لم يظهر ارتباط بين76.7مع دقة تنبؤية 

sCD40L قدرة تنبؤية أعلى من التروبونين وCK-MB في تشخيص ACSخلصت الدراسة إلى أن ، sCD40L 

 STEMI ، مع إمكانية استخدامه في التمييز بينACS يمثل علامة حيوية واعدة للتشخيص المبكر والتنبؤ بشدة

 .وتوجيه القرارات العلاجية NSTEMIو

، STالمنحل، المتلازمة الإكليلية الحادة، المتلازمة الإكليلية الحادة مع ارتفاع  CD40L: الكلمات المفتاحية

 الالتهاب التصلب العصيدي، ، الخثار،STالمتلازمة الإكليلية الحادة بدون ارتفاع 
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 :مقدمة

من أكثر الحالات الطبية الطارئة خطورة  (Acute Coronary Syndrome - ACS) تعد المتلازمة الإكليلية الحادة

وانتشاراً على مستوى العالم، حيث تشكل تحدياً كبيراً للأنظمة الصحية بسبب ارتفاع معدلات الإصابة والوفيات 

سريرية الناتجة عن نقص التروية الحاد في عضلة القلب، مجموعة من الحالات ال ACS المرتبطة بها. تتضمن

، واحتشاء ST((ST-Elevation Myocardial Infarction - STEMIوصلة  وتشمل احتشاء عضلة القلب بارتفاع

 ]ST NSTEMI)  -Elevation Myocardial Infarction-ST-(Non]1ارتفاع عضلة القلب دون 

عد أن كان يُنظر فب ،بشكل كبير ACS وفي العقود الأخيرة، تطور فهمنا للآليات الفيزيولوجية المرضية الكامنة وراء

هي  ACS إليها على أنها مجرد اضطراب في تدفق الدم ناتج عن انسداد الشرايين التاجية، أصبح من الواضح أن

الصفيحات الدموية، واختلال  وتفعيلنتيجة لتفاعل معقد بين عوامل متعددة تشمل التصلب العصيدي، والالتهاب، 

 .[2]يةوظيفة البطانة الوعائ

 قد برزار والاحتشاء الكامل. فنحو الخث ACSإمراضية وتطور دوراً محورياً في التهاب بطانة الأوعية يلعب 

CD40 Ligand (CD40L) الخثارية الحدثيةرئيسي في هذه  كعامل. CD40L  ينتمي إلى  عبر غشائيهو بروتين

ويتم التعبير عنه بشكل أساسي على سطح الخلايا  ، (Tumor Necrosis Factor - TNF) عائلة عوامل نخر الورم

 solubleالقابل للذوبان)الصفيحات، يتم إطلاق الشكل  تفعيلة. عند والصفيحات الدموي المفعلة T اللمفاوية

CD40L [4, 3]الدورة الدموية( في. 

على سطح الخلايا المختلفة، بما في ذلك الخلايا البطانية وخلايا العضلات  CD40 بلهبمستق sCD40L ويرتبط

هذا الارتباط سلسلة من التفاعلات الالتهابية التي تساهم في تطور وعدم يحفز الملساء الوعائية والخلايا المناعية. 

حفز تعبير جزيئات الالتصاق الخلوي، إنتاج السيتوكينات الالتهابية، وي sCD40L استقرار اللويحة العصيدية. يعزز

 [5]زق خارج الخلوي، مما يؤدي إلى زيادة قابلية اللويحة للتم التي تحل المطرق ويزيد من إنتاج البروتينات 
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الصفيحات الدموية وتعزيز تكوين الخثرات. فهو يرتبط  تفعيلدوراً مهماً في  sCD40L إضافة إلى ذلك، يلعب

. هذه العملية تساهم في وتكدسها تفعيلهاعلى سطح الصفيحات، مما يؤدي إلى  IIb/IIIa بمستقبلات الغليكوبروتين

 .ACS عنصر أساسي في تطور وهيخثرات داخل الأوعية الدموية، تكوين ال

كعلامة حيوية محتملة   sCD40L، فقد اقترح ]ACS ]3ة الخثارية المسببة ل ونظراً لدوره المحوري في الآلي

في مصل المرضى  sCD40L وقد أظهرت العديد من الدراسات ارتفاع مستويات ACS م شدةلتشخيص وتقيي

بزيادة  sCD40L مقارنة بالأشخاص الأصحاء ظاهرياً. كما ارتبطت المستويات المرتفعة من ACS المصابين بـ

 .[6]ت خطر حدوث المضاعفات القلبية الوعائية والوفيا

أُجريت عدة دراسات على تقييم دوره في الآلية المرضية للآفات القلبية ومعايرة مستوياته عند مرضى الآفات القلبية 

أن المرضى  فتم إثبات ضى خناق الصدر غير المستقر وكذلك مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة.المستقرة ومر 

كانوا أكثر عرضة لتطور مضاعفات خطيرة، مثل احتشاء عضلة  sCD40L الذين يعانون من مستويات مرتفعة من

 . [5]القلب المتكرر والوفاة القلبية المفاجئة

مرتبط بوجود وشدة  sCD40Lفي المجلة الأمريكية لأمراض القلب والأوعية بأن  2020في دراسة نشرت عام 

مساهمته الالتهابية حيث يعكس شدة ودرجة من خلال  Chronic coronary syndromeمنة المز  ةالمتلازمة الإكليلي

من الأشخاص الأصحاء  26مريض خناق صدر مستقر مع  68الأذية سريرياً. حيث تمت مقارنة مستوياته بين 

غير باضعة لدى  ظاهرياً، لوحظ ارتفاع مستوياته مع زيادة شدة التضيق، وإمكانية استخدامه كأداة تشخيصية مكملة

 . [7]مرضى خناق الصدر المستقر

في جميع مراحل التصلب العصيدي  CD40Lعن تعبيرية  2017في المانيا عام  ,Freiburgنشرت دراسة في جامعة

دة المستقرة نحو مراحل مختلفة من تمزق هذه العصيدة وحدوث المتلازمة الإكليلية الحادة، فوجدت بدءاً من العصي

النتائج أن مستوياته أعلى عند مرضى المتلازمة الحادة ذو الخطورة الأعلى من مرضى الخناق المستقر، فإن  هذه 

من  sCD40Lذاته إنما نتيجة تحرر  لم تكن نتيجة التصلب بحد وتطور المتلازمة الإكليلية الحادة السريرية

 .[8]الصفيحات
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ي دراسة على الخلايا المناعية المشاركة في التصلب العصيدي فف CD40Lواستمرت الأبحاث بدراسة تعبيرية 

Michel lucy,et  الذي أكد على دور  2021عامsCD40L  في الآلية المناعية للتصلب العصيدي ويتم التعبير

 .[9]ثم إفرازه بعد تفعيلها GPaIIꞵ3عنه بشكل أساسي على الصفيحات حيث يساهم بتكدسها بارتباطه مع 

 ، بما في ذلكACS في عينة من المرضى المصابين بـ sCD40L وفي سياق الدراسة الحالية، تم قياس مستويات

STEMI وNSTEMIبالإضافة إلى مجموعة ضابطة من الأشخاص الأصحاء ظاهرياً. تم استخدام تقنية ، 

ELISA لقياس مستويات sCD40L  بيانات إضافية حول العوامل السريرية والمخبرية الأخرى في المصل، وتم جمع. 

. ACS كعلامة حيوية في تشخيص وتقييم شدة sCD40L إن نتائج هذه الدراسة تسلط الضوء على الدور المحتمل لـ

، مع وجود شخاص الأصحاء ظاهرياً مقارنة بالأ ACS لدى مرضى sCD40L وجدنا ارتفاعاً ملحوظاً في مستويات

وبعض  sCD40L كما وجدنا ارتباطاً بين مستويات،  .NSTEMIو STEMI لالة إحصائية بين مرضىفروق ذات د

 .في تقييم المخاطركعامل إنذاري المؤشرات السريرية والمخبرية الأخرى، مما يشير إلى إمكانية استخدامه 

، وتسلط الضوء على الحاجة ACS هذه النتائج قد تفتح آفاقاً جديدة في مجال التشخيص المبكر وتقييم المخاطر في

 .في الممارسة السريرية sCD40L إلى مزيد من البحث لتحديد الدور الدقيق لـ

 أولًا: إشكالية البحث وتساؤلاته:

. على (ACS) تشخيص والتنبؤ بالمتلازمة الإكليلية الحادةالتكمن مشكلة البحث في الحاجة الملحة لتحسين 

تشكل تحدياً كبيراً للنظام الصحي، مع ارتفاع  ACS تشخيص والعلاج، لا تزالالرغم من التقدم الكبير في مجال ال

معدلات الوفيات والمراضة المرتبطة بها. هناك حاجة ماسة لتطوير أدوات تشخيصية وإنذارية أكثر دقة وفعالية 

 .لتحسين رعاية المرضى وتوجيه القرارات العلاجية

بما في ذلك محدودية الموارد والضغط  الصحي،التي يواجهها النظام  تتفاقم هذه المشكلة بسبب التحديات الفريدة

المتزايد على الخدمات الصحية. في مثل هذه الظروف، يصبح تطوير أدوات تشخيصية فعالة وذات تكلفة معقولة 

 .أمراً بالغ الأهمية لتحسين رعاية المرضى وتخصيص الموارد بشكل أكثر كفاءة
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لتشخيص أو التنبؤ كعلامة حيوية واعدة محتملة  (sCD40L) القابل للذوبان CD40 Ligand في هذا السياق، برزو 

، مما يجعله ACS دوراً محورياً في الآليات الالتهابية والخثارية المرتبطة بـ sCD40L . حيث يلعب  ACSب 

لا تزال غير  ACS في سياق sCD40L مرشحاً قوياً كأداة تشخيصية وإنذارية. ومع ذلك، فإن القيمة السريرية لـ

 .واضحة تماماً 

 STEMI vs) المختلفة ACS وأنواع sCD40L بالإضافة إلى ذلك، هناك حاجة لدراسة العلاقة بين مستويات

NSTEMI)وكذلك العلاقة بين ، sCD40L  وعوامل الخطر التقليدية لأمراض القلب والأوعية الدموية. كما أن هناك

 .Troponinمقارنة بالعلامات الحيوية القلبية التقليدية مثل  sCD40L حاجة لتقييم القيمة المضافة لـ

  ::يما يلالرئيسي لهذا البحث وفق  البحثي وبهذا نستطيع صياغة السؤال

، (ACS) بالمتلازمة الإكليلية الحادة المرضى المصابينفي  sCD40L ما هي القيمة التشخيصية والإنذارية لـ

 الحادة؟ بالمتلازمة الإكليليةص والتنبؤ تشخيالوكيف يمكن استخدامه لتحسين 

 :وتتفرع منه الأسئلة الفرعية التالي

، والأشخاص STEMI ،NSTEMI بين مرضى sCD40L هل توجد فروق ذات دلالة إحصائية في مستويات −

أو القيم الحدية التي تعطي تنبؤ بالإصابة القلبية الأصحاء ظاهرياً؟ وفي حال تواجد فرق إحصائي ماهي 

 ا نحو الإقفار الحاد؟تطوره

 ؟ACSل وعوامل الخطر التقليدية  sCD40L ما هي العلاقة بين مستويات −

 CK-MBو Troponinالقلبية التقليدية مثل  بالواسماتقيمة تشخيصية إضافية مقارنة  sCD40L هل يوفر −

 ؟ACS في تشخيص

ريات البيضاء والصفيحات، والمشعرات الالتهابية والخثارية كالك sCD40Lهل يوجد علاقة بين مستويات  −

 ؟ ACSأداة إنذارية لمرضى  اليشكلو 

 التدبير العلاجي المتخذ بعد إجراء القثطرة القلبية؟مع  sCD40Lمستويات ل ارتباطهل يوجد  −
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في تحديد شدة الإصابة القلبية وبالتالي أخذ القرار  Gensini scoreقيمة مضافة مع  CD40Lيوفر هل  −

 العلاجي الدقيق؟

 فرضيات البحث:ثانياً: 

مصل المرضى  في (sCD40L)المنحل  CD40 Ligand يرتبط المستوى المرتفع من :الفرضية العلمية الرئيسية

مما  الوعائية،بشدة المرض وزيادة خطر حدوث المضاعفات القلبية  (ACS)الحادة المصابين بالمتلازمة الإكليلية 

 .لمخاطر في هذه الفئة من المرضىقيمة للتشخيص المبكر وتقييم ا مخبريةيجعله علامة 

 (ACS)في مرضى  CD40L لا يوجد فرق إحصائي ذو دلالة بين مستويات: (H0)الصفرية لفرضية ا .1

 بين sCD40L ذو دلالة بين مستويات فرق  د. كذلك لا يوجH0: μACS=healthyوالأصحاء ظاهرياً. 

 الأذية القلبية. ليس عامل خطورة لتطور sCD40Lوبالتالي  STEMIو NSTEMIمرضى 

 ACSفي مرضى  CD40L يوجد فرق إحصائي ذو دلالة بين مستويات :(H1)البديلة الفرضية  

بين    sCD40L ذو دلالة بين مستويات كذلك يوجد فرق  .H1: μACS≠μHealthyوالأصحاء ظاهرياً. 

ها نحو هو عامل خطورة مرتبط بالأذية القلبية وتطور  sCD40Lوبالتالي  STEMIو NSTEMIمرضى 

 .STEMIالاحتشاء الكامل 

وعوامل  sCD40L لا توجد علاقة ارتباطية ذات دلالة إحصائية بين مستويات (H0)الصفرية لفرضية ا .2

 .ارتفاع ضغط الدم، السكري، التدخين(العمر، الخطر التقليدية لأمراض القلب والأوعية الدموية )مثل 

وعوامل  sCD40L ت دلالة إحصائية بين مستوياتتوجد علاقة ارتباطية ذا :(H1)البديلة الفرضية  

 الدموية.الخطر التقليدية لأمراض القلب والأوعية 

مثل ة التقليدي الواسمات القلبيةإلى نموذج التنبؤ المتضمن  sCD40L إضافة :(H0)الصفرية لفرضية ا .3

 ACS دقة التشخيص والتنبؤ بالمخاطر في مرضىيضيف أهمية ل لا  CK-MBالتروبونين و

يحسن ة التقليدي الواسمات القلبيةإلى نموذج التنبؤ المتضمن  sCD40L إضافة (H1) :البديلةالفرضية  

 .بشكل كبير من دقة التشخيص والتنبؤ بالمخاطر
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والمشعرات  sCD40L لا توجد علاقة ارتباطية ذات دلالة إحصائية بين مستويات (H0)الصفرية لفرضية ا .4

 البيضاء والصفيحات.كالكريات  ةالخثارية والالتهابي

والمشعرات  sCD40L توجد علاقة ارتباطية ذات دلالة إحصائية بين مستويات :(H1)البديلة الفرضية  

 كالكريات البيضاء والصفيحات. ةالخثارية والالتهابي

ومقياس  sCD40L لا توجد علاقة ارتباطية ذات دلالة إحصائية بين مستويات (H0)الصفرية لفرضية ا .5

Ginsini نسداد الشرياني ولا يوجد ارتباط مع التدابير العلاجية المتخذة بعد إجراء القثطرة القلبية.للا 

ومقياس  sCD40L توجد علاقة ارتباطية ذات دلالة إحصائية بين مستويات: (H1)البديلة الفرضية  

Ginsini  القثطرة القلبية.للانسداد الشرياني ولا يوجد ارتباط مع التدابير العلاجية المتخذة بعد إجراء 

 ثالثاً: مسلمات البحث: 

تعتبر الالتهابات المزمنة من  :التصلب العصيديفي  لالتهاب بطانة الأوعية الدمويةور المحوري الد −

العوامل الرئيسية التي تساهم في تطور وتفاقم التصلب العصيدي، مما يؤدي إلى زيادة خطر حدوث 

 .المتلازمة الإكليلية الحادة

− CD40L يلعب دوراً محورياً  ،هو بروتين مرتبط بالصفيحات الدموية: الخثار والالتهابل مهم في كعام

 الصفيحات الدموية % من95بنسبة أكبر من  sCD40L . يُفرزACS في الاستجابة الالتهابية المرتبطة بـ

 .ةوله تأثير مباشر على الخلايا البطانية والخلايا المناعي بعد تفعيلها

الطب السريري أصبح  في sCD40L استخدام المؤشرات الحيوية مثل :ة للمؤشرات الحيويةالأهمية السريري −

معلومات  sCD40L في التشخيص المبكر والتنبؤ بمسار الأمراض توفر المؤشرات الحيوية مثل هامةأداة 

 .قيمة حول الحالة الالتهابية والمخاطر القلبية الوعائية المحتملة
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على تفاعلات معقدة بين عوامل  ACS: تنطوي ة للمتلازمة الإكليلية الحادةتعقيد الفيزيولوجيا المرضي −

الصفيحات الدموية، واختلال وظيفة البطانة  وتفعيل، والالتهاب، التصلب العصيديمتعددة، بما في ذلك 

 .الوعائية

أن التشخيص المبكر والتدخل السريع في  في هذا البحث: نفترض أهمية التشخيص والتدخل المبكر −

 .يمكن أن يحسن بشكل كبير من نتائج المرضى ويقلل من معدلات الوفيات ACS الاتح

 وتفعيلأن هناك علاقة وثيقة بين العمليات الالتهابية  في هذا البحث: نعتبر الترابط بين الالتهاب والتخثر −

 .قد يكون عاملًا رابطاً مهماً بين هذين المسارين sCD40L ، وأنACS نظام التخثر في سياق

يمكن أن يحسن  وتدخلًا سريعاً  اً دقيق اً صالمتلازمة الإكليلية من الحالات الطبية الطارئة التي تتطلب تشخي −

 .بشكل كبير من نتائج المرضى ويقلل من معدلات الوفيات

 رابعاً: هدف البحث:

 الهدف الرئيسي:

 ،(ACS) مة الإكليلية الحادةبالمتلاز  المرضى المصابينفي  sCD40L تقييم القيمة التشخيصية والإنذارية لـ

 وذلك يتضمن ما يلي: 

، والأشخاص الأصحاء STEMI ،NSTEMI في مصل المرضى المصابين بـ sCD40L قياس مستويات 1

 ظاهرياً، ومقارنة مستوياته بين المجموعات.

 STEMIنحو  NSTEMIعلى التنبؤ بتطور المتلازمة الإكليلية الحادة  sCD40Lتقييم قدرة  2

القيم والأشخاص الأصحاء ظاهرياً، وكذلك  ACS للتمييز بين مرضى sCD40L ة الحدية المثلى لـتحديد القيم 3

 .STEMIإلى  NSTEMIالتي تعطي تنبؤاً بتطور الإصابة من 

، وتحديد ما إذا ACS بين الجنسين في المرضى المصابين بـ sCD40L تقييم الفروق المحتملة في مستويات 4

 .مة التشخيصية أو الإنذارية بين الرجال والنساءكانت هناك اختلافات في القي
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 الإكليليةبما في ذلك وجود أمراض القلب  السابق،والتاريخ المرضي  sCD40L دراسة العلاقة بين مستويات 5

عوامل الخطر التقليدية لأمراض القلب والأوعية الدموية في المجتمع، بما في ذلك ارتفاع ضغط الدم، مع و 

 السكري، التدخين.

، مثل عدد كريات الدم البيضاء والخثاريةوالمؤشرات الالتهابية  sCD40L اسة العلاقة بين مستوياتدر  6

 والصفيحات.

القلبية الأخرى المستخدمة حالياً في التشخيص مثل والواسمات  sCD40L تقييم العلاقة بين مستويات 7

Troponin وCK-MBلتحديد القيمة المضافة المحتملة لـ ، sCD40L خيص والتقييم الإنذاري في التش. 

كجزء من نموذج تنبؤي متعدد المتغيرات لتقييم المخاطر عند الأشخاص  sCD40L تقييم إمكانية استخدام 8

 .NSTEMIالأصحاء ظاهرياً وكذلك مرضى 

 Gensiniبالاعتماد على مقياس ودرجة الانسداد في الشرايين الإكليلية  sCD40L تحليل العلاقة بين مستويات 9

score. 

والقرار العلاجي المتخد بعد إجراء التداخل عبر القثطرة عبر الجلد  sCD40L تكشاف العلاقة بين مستوياتسا 10

PCI العلاج عبر الحاجة لتركيب شبكات.العلاج الدوائي أو  مثل 

 خامساً: أهمية البحث:

بالغة في مجال طب القلب أهمية  (ACS) تسب هذا البحث في مجال العلامات الحيوية للمتلازمة الإكليلية الحادةيك

، تبرز أهمية دراستنا السياق والأوعية الدموية، خاصة في ظل التحديات الصحية العالمية والمحلية الراهنة. في هذا

 .على المستويين النظري والتطبيقي ACS المرضى المصابين بـ لدى sCD40L حول القيمة التشخيصية والإنذارية لـ
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 :الأهمية النظرية .أ

في  sCD40L : تساهم هذه الدراسة في توسيع فهمنا للدور الذي يلعبههم الفيزيولوجي المرضيتعميق الف .1

وشدة  sCD40L من خلال دراسة العلاقة بين مستويات ACS الآليات الالتهابية والخثارية المرتبطة بـ

 .ACS المرض، نكتسب رؤى جديدة حول كيفية مساهمة هذا البروتين في تطور وتقدم

وبالتالي،  ACS في sCD40L : تعد هذه الدراسة من أوائل الدراسات التي تقيم دورالمعرفيةسد الفجوة  .2

 .فهي تسد فجوة هامة في المعرفة حول أهمية هذه العلامة الحيوية في مجتمعنا المحلي

ت هناك : من خلال مقارنة نتائجنا مع الدراسات العالمية، يمكننا تقييم ما إذا كانتقييم الاختلافات الإقليمية .3

هذا قد يسلط الضوء على العوامل الجينية أو البيئية المحتملة  ACS في sCD40L اختلافات إقليمية في دور

 . sCD40L التي قد تؤثر على مستويات

 : يمكن أن تساهم نتائج هذه الدراسة في تطوير نماذج تنبؤية أكثر دقة لـتطوير نماذج تنبؤية محلية .4

ACSالتي تؤثر على تطور وتقدم المرض في سياقنا المحلي . هذا يعزز فهمنا للعوامل. 

 والواسمات القلبية الأخرى  sCD40L : من خلال تقييم العلاقة بينالحيوية الواسماتبين  الارتباطدراسة  .5

، نكتسب فهماً أعمق للتفاعلات المعقدة بين مختلف المسارات الفيزيولوجية CK-MBومثل التروبونين 

 .ACS المرضية في

 :ية التطبيقيةالأهم .ب

، فقد يؤدي ذلك إلى تطوير sCD40L : إذا أثبتت الدراسة القيمة التشخيصية لـتحسين التشخيص المبكر .1

. هذا يمكن أن يسمح بالتدخل المبكر وتحسين نتائج ACS اختبارات تشخيصية أكثر دقة وحساسية لـ

 .المرضى
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، فيمكن استخدامه لتحسين تقييم sCD40L : إذا أظهرت الدراسة قيمة إنذارية لـتحسين تقييم المخاطر .2

. هذا يساعد في توجيه القرارات العلاجية وتخصيص الموارد بشكل أكثر فعالية، ACS المخاطر في مرضى

 .وهو أمر بالغ الأهمية في ظل محدودية الموارد الصحية في سورية

توجيه استراتيجيات  في ACS وشدة sCD40L فهم العلاقة بين مستوياتيمكن أن يساعد : توجيه العلاج .3

العلاج. على سبيل المثال، قد يساعد في تحديد المرضى الذين قد يستفيدون من علاجات معينة أو من 

 .المراقبة الأكثر كثافة

  .قد يفتح الباب لتطوير علاجات جديدة ACS في sCD40L : فهم دورتطوير علاجات جديدة .4

ة أن تساعد في تحسين بروتوكولات التشخيص والعلاج : يمكن لهذه الدراستحسين الرعاية الصحية المحلية .5

 . ACS تحسين جودة الرعاية وتقليل معدلات الوفيات والمراضة المرتبطة بـ ، وبالتاليACS المحلية لـ

: في ظل محدودية الموارد الصحية في سورية، يمكن أن يساعد استخدام علامات الاستخدام الأمثل للموارد .6

 .في تحسين كفاءة تخصيص الموارد وتقليل التكاليف الإجمالية للرعاية الصحية sCD40L حيوية فعالة مثل

هذه الدراسة في تعزيز القدرات البحثية المحلية في مجال أمراض تساهم : تعزيز البحث العلمي المحلي .7

ة القلب والأوعية الدموية. يمكن أن يحفز هذا المزيد من البحوث في هذا المجال، مما يعزز مكانة سوري

 .في مجال البحث الطبي الحيوي 

نتائج هذه الدراسة في زيادة الوعي بأهمية التشخيص المبكر يمكن أن تساهم : تحسين الوعي الصحي .8

 .بين الأطباء والمرضى على حد سواء ACS والتدخل السريع في حالات

ي السياسات : يمكن أن توفر نتائج هذه الدراسة أدلة علمية قيمة لصانعدعم صنع السياسات الصحية .9

الصحية في سورية، مما يساعد في توجيه القرارات المتعلقة بتخصيص الموارد وتطوير استراتيجيات وطنية 

 .أمراض القلب والأوعية الدموية لمعالجة
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 :مبررات البحثخامساً: 

عالم. قد يعود تحتل الأمراض القلبية وخاصة المتلازمة الإكليلية الحادة النسبة الأكبر من الوفيات على مستوى ال

في طرق التشخيص والعلاج، لا  الرغم من التقدم ىالحادة. علذلك إلى التشخيص المتأخر لحين حدوث الإصابة 

من هنا  العلاجية،لتوجيه القرارات  الدقيق للمخاطر تقييمالتزال هناك حاجة لتحسين الدقة والسرعة في التشخيص و 

ن تحسن من قدرة الأطباء على التنبؤ بمخاطر المتلازمة الإكليلية الحاجة إلى مؤشرات حيوية جديدة يمكن أ كانت

  .إضافة لضرورة إيجاد أدوات تشخيصية ذات تكلفة منخفضة لتكون متاحة على نطاق واسع .الحادة

عزز التصلب العصيدي والخثارية في الاحتشاء الكامل، العوامل الالتهابية في  عن دورالدراسات المتزايدة نتيجة 

ن واسم قد يكون له أهمية إنذارية لتطور الأذية من عصيدة مستقرة نحو عصيدة متمزقة مسببة لمتلازمة ع البحث

ومع ذلك، لم يتم تقييم دوره  ACS كعلامة حيوية في sCD40L أظهرت الدراسات السابقة إمكانات واعدة لـ ة.حاد

 .عنا المحليبشكل كافٍ، مما يبرر الحاجة إلى هذا البحث لتوضيح أهميته في مجتم

 STUDY LIMITATION محددات الدراسةسادساً: 

حجم العينة في هذه الدراسة كان صغيراً نسبياً مقارنة بعدد مرضى متلازمة الشريان  :جم العينة الصغير .1

 .هذه المحدودية تنعكس على قوة النتائج الإحصائية وإمكانية تعميمها .(ACS) الحادة الإكليلي

ج بعض المرضى من الدراسة لأسباب شخصية أو لعدم توافر الإجراء خرو  :انسحاب بعض المرضى .2

 .العلاجي كالقسطرة الإسعافية، مما قلل من تكامل البيانات

نظراً لأن البحث يتناول واسم التهابي، كان من الأفضل إجراء التحاليل بشكل للتحاليل: المتابعة الزمنية  .3

 مع المضاعفات.وربطها  دوري لمتابعة التغيرات على مدار الزمن



36 
                                                      Prognostic Value of Soluble CD40L in ACS – Reham Nofal 
 

 البحث وأدواته:منهج : سابعاً 

  :الدراسة تصميم .أ

شملت الدراسة مجموعتين رئيسيتين: مجموعة المرضى المصابين ، Prospective studyدراسة حشدية مستقبلية 

 إلى مجموعتين فرعيتين ACS تم تقسيم مجموعةظاهرياً.  ومجموعة ضابطة من الأشخاص الأصحاء ACS بـ

لتقييم ST(STEMI )( والمتلازمة الإكليلية الحادة مع ارتفاع NSTEMI)STدون ارتفاع  ةكليليالمتلازمة الإ

 .ACS بين هذين النوعين من sCD40L الاختلافات المحتملة في مستويات

  :الدراسة مجتمع .ب

بولهم في وتم ق ACS عاماً فما فوق( الذين تم تشخيصهم حديثاً بـ 18البالغين )المرضى مجتمع الدراسة من  تكون 

أقسام الطوارئ ووحدات العناية القلبية في ثلاثة مستشفيات رئيسية في دمشق، سورية: مستشفى المواساة الجامعي، 

مستشفى الأسد الجامعي، ومركز الباسل لأمراض وجراحة القلب. حيث تمثل مراكز رعاية رئيسية في دمشق وتستقبل 

 .يةمن مختلف أنحاء سور  ACS عدداً كبيراً من حالات

 الاختبارات إجراء مكان .ت

في المخبر المركزي لمستشفى التوليد وأمراض النساء وذلك  sCD40 Lتم إجراء معايرة متغير الدراسة الأساسي 

 .2023حتى شهر أيلول  -2022خلال الفترة الواقعة بين شهر حزيران 

  :العينة حجم .ث

 :ينة الإحصائيلحساب حجم الع Cochranتم تحديد حجم العينة باستخدام معادلة 

N=Z^2*P*(1-P)/e^2 

− n = المطلوبحجم العينة 

− Z = قيمة Z ( 95لمستوى ثقة  1.96المقابلة لمستوى الثقة المطلوب )% 
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− P = لتحقيق أقصى حجم للعينة( 0.5نسبة الظاهرة المدروسة في المجتمع )تم تقديرها بـ 

− E= ( 10أو  0.1هامش الخطأ المسموح به)% 

 :بتطبيق المعادلة

N=(1.96) ^2*0.5*(1-0.5)/(0.1) ^2=96.04 

% لتعويض أي فقدان محتمل في المتابعة، مما أدى إلى حجم عينة 20وزيادته بنسبة  100تم تقريب الرقم إلى 

 مريضاً. 120مستهدف قدره 

لكافة المعايير التشخيصية للمتلازمة الإكليلية من مخطط  الدراسة خضعوا في ACS مريضاً  128تم تضمين 

 PCIالإكليلية لتصوير الأوعية ( إضافة Troponin ،CK-MBومعايرة الخمائر القلبية ) ECGية القلب كهربائ

 .لضمان قوة إحصائية كافيةوذلك 

 كمجموعة ضابطة لتوفير نقطة مرجعية لمستويات من الأصحاء ظاهرياً شخصاً  30بالإضافة إلى ذلك، تم اختيار 

sCD40L .الطبيعية 

 :الاشتمال معايير .ج

 أن يحقق المرضى المشمولين في الدراسة المعايير التالية: يجب 

 موافقة المريض الخطية على المشاركة في الدراسة −

 .سنة فما فوق  18عمر  −

فقاً للمعايير التشخيصية المعتمدة ( و ACS-STEMI( أو )ACS-NSTEMI) مرضى تم تشخيصهم حديثاً بـ −

 :(ESC) من قبل الجمعية الأوروبية لأمراض القلب

• STEMI  وصلة ألم صدري نموذجي مع ارتفاعST  ارتفاع خمائر  إضافة إلىفي تخطيط القلب الكهربائي

 .CK-MBأو  Troponinالقلب 

• : NSTEMI ألم صدري نموذجي مع ارتفاعTroponin أو  القلبيCK-MB  وصلة دون ارتفاعST. 
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أو التهابية أو عوامل خطورة  : ليس لديهم أي سوابق مرضيةلعينة الأشخاص الأصحاء ظاهرياً أما بالنسبة  −

 للأمراض القلبية كارتفاع الضغط الشرياني أو الداء السكري.

 الاستبعاد: معايير .ح

 . خناق الصدر المستقر -

أو حصار غصن أيسر أو حصار غصن Wellens signمرضى ذوي التبدلات التخطيطية المكافئة لعلامة  -

 .de winterأيمن حديث الظهور أو علامة 

 مجازات إكليلية حديثة مرضى لديهم  -

 .، داء كرون، التهاب الأمعاء التقرحي(الرثيانيوجود أمراض التهابية مزمنة أو حادة )مثل التهاب المفاصل  -

 .التصلب المتعدد( ،وجود أمراض مناعية ذاتية )مثل الذئبة الحمامية الجهازية، نقص صفيحات مناعي -

 .للمعالجات الكيماوية والشعاعيةوجود أورام خبيثة أو تاريخ سابق لها والمتلقون  -

 مزمن.وجود قصور كلوي حاد أو  -

 .وجود أمراض كبدية حادة أو مزمنة -

 .خضعوا لعملية جراحية كبرى خلال الشهر السابقالمرضى الذين  -

 .المرضى الذين يتلقون علاجاً مناعياً أو مضادات التهاب ستيرويدية بجرعات عالية -

 والورم النقوي المتعدد. كالابيضاضاتالأورام الدموية مرضى  -

 الصفيحات كنقص الصفيحات المناعي أو اضطراب وظائف الصفيحات. مرضى اضطرابات -

 

 :البحث منهج .خ

جمع المعلومات الديموغرافية والتاريخ الطبي وعوامل تم  بعد أخذ الموافقة الأخلاقية من المريض أو ذويه،  .1

ساعة كحد أقصى  24ترة بين لحظة القبول  إلى في الفالدم الوريدي المحيطي عينات من  ، سُحبتالخطر
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 sCD40Lمستويات  قبول المريض في وحدة الإسعاف المركزي أو العناية المركزة القلبية من أجل قياسمن 

، إضافة لإجراء تعداد (ELISA, USA  ،Ray biotechبالإنزيم )ة المرتبط ةمقايسة المناعيال باستخدام

 ومشعراتها والصفيحات ءالكريات البيضاء وصيغتها والكريات الحمرالقراءة تعداد  CBCالدم الكامل 

م تقييم البيانات الديموغرافية، . تMindrayباستخدام جهاز التعداد الدموي خماسي الصيغة من شركة 

وأجري تقييم عوامل الخطر  ونتائج العلامات الحيوية، والتغيرات التخطيطية، ،المرافقةووجود الأمراض 

تم مع التدبير الذي تم إجراؤه.  Gensini scoreباستخدام مؤشر الأذية الإكليلية تقييم شدة ثم  الإكليلية.

الصدمة القلبية، الفشل ك المضاعفات داخل المستشفى تم تسجيل، متابعة المرضى خلال فترة الاستشفاء

 الإكليليالتدخل ك لاجيةالإجراءات الع، و القلبي الحاد، اضطرابات النظم القلبي الخطيرة، السكتة الدماغية

منهج البحث بشكل )المستشفى. الوفيات داخل  مث .(CABG) ، جراحة المجازة التاجية(PCI) عبر الجلد

 القسم العملي(-مفصل في الباب الثاني 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



40 
                                                      Prognostic Value of Soluble CD40L in ACS – Reham Nofal 
 

 

 لالباب الأوّ

 أدبيات البحث
Research Literature 

  



41 
                                                      Prognostic Value of Soluble CD40L in ACS – Reham Nofal 
 

  المتلازمة الإكليلية الحادة :الفصل الأول

Chapter 1: Acute Coronary Syndrome 

 :مقدمة

من أهم التحديات الصحية التي تواجه  (Acute Coronary Syndrome - ACS) تعد المتلازمة الإكليلية الحادة

تشكل هذه المتلازمة مجموعة من  .المجتمعات المعاصرة، حيث تمثل سبباً رئيسياً للوفيات على مستوى العالم

ن نقص التروية الحاد في عضلة القلب، والتي تتراوح في شدتها من الذبحة الصدرية الحالات السريرية الناجمة ع

 Acute Myocardial Infarction) ( إلى احتشاء عضلة القلب الحادUnstable Angina - UA)المستقرة غير 

- AMI.) 

ات فعالة للتشخيص المبكر إن فهم الآليات المرضية الكامنة وراء المتلازمة الإكليلية الحادة، وتطوير استراتيجي

والتدبير العلاجي الأمثل، يعد أمراً بالغ الأهمية في مجال طب القلب والأوعية الدموية، فعلى مدى العقود الماضية، 

شهد هذا المجال تقدماً كبيراً في فهمنا للعوامل الخطرة، والآليات الجزيئية والخلوية المسؤولة عن تطور وتفاقم هذه 

 .الحالة المرضية

( في Atherosclerotic Plaque)تبدأ القصة المرضية للمتلازمة الإكليلية الحادة عادةً بتشكل اللويحة العصيدية

، تتميز بتراكم الدهون (Atherosclerosis) جدران الشرايين الإكليلية، هذه العملية، المعروفة باسم التصلب العصيدي

ن، مما يؤدي إلى تضيق تدريجي في لمعة الوعاء الدموي، ومع مرور والخلايا الالتهابية في الطبقة البطانية للشرايي

تسد  (Thrombus) الوقت، قد تصبح هذه اللويحات غير مستقرة وعرضة للتمزق، مما يؤدي إلى تشكل خثرة دموية

  Myocardial Ischemia)]10[الشريان بشكل جزئي أو كامل، مسببة نقصاً حاداً في تروية عضلة القلب

إن التشخيص السريع والدقيق للمتلازمة الإكليلية الحادة يعد أمراً حاسماً في تحسين النتائج السريرية للمرضى، يعتمد 

 - Electrocardiogram) القلب يةائكهرب مخططالتشخيص على مزيج من الأعراض السريرية، والتغيرات في 

ECG)والواسمات الحيوية القلبية ، (Cardiac Biomarkers) وقد شهدت السنوات الأخيرة تطوراً كبيراً في دقة ،
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، مما أدى إلى (High-Sensitivity Troponin) وحساسية هذه الواسمات، وخاصة التروبونين عالي الحساسية

الالتهاب كعامل الخثار و في السنوات الأخيرة، برز دور  [11].وتقييم المخاطرعلى التشخيص المبكر  القدرةتحسين 

ات علاجية جديدة رئيسي في تطور وتفاقم المتلازمة الإكليلية الحادة، وقد أدى هذا الفهم الجديد إلى ظهور استراتيجي

 ة.تستهدف العمليات الالتهابي

من المهم أيضاً الإشارة إلى أن المتلازمة الإكليلية الحادة ليست مجرد حدث طبي منفصل، بل هي جزء من سلسلة 

متصلة من الأحداث المرضية التي تبدأ بتطور التصلب العصيدي وقد تنتهي بالفشل القلبي المزمن أو الموت 

 [12]المفاجئ،

 (:ACSتعريف المتلازمة الإكليلية الحادة ) 

هي حالة طبية طارئة تنتج عن انخفاض مفاجئ في تدفق الدم إلى عضلة القلب، مما يؤدي إلى نقص الأكسجين 

بشكل طبيعي، هذا النقص في التروية يمكن أن يكون ناتجاً عن انسداد جزئي أو  والمغذيات اللازمة لعمل القلب

 [13]القلب.التي تغذي عضلة   (Coronary Arteries)كلي في الشرايين الإكليلية

، تبدأ المتلازمة الإكليلية الحادة عادةً بتمزق أو تآكل في (Pathophysiology) يولوجية المرضيةمن الناحية الفيز 

 داخل الشريان الإكليلي، هذا التمزق يؤدي إلى تكوين خثرة دمويةAtherosclerotic Plaque) اللويحة العصيدية

(Thrombus) استمر هذا النقص في التروية لفترة  تعيق تدفق الدم، مما يسبب نقصاً في تروية عضلة القلب، إذا

 Myocardial) كافية، فقد يؤدي ذلك إلى موت خلايا عضلة القلب، وهو ما يعرف باحتشاء عضلة القلب

]10[Infarction) 

من الحالات التي تشمل المرضى الذين يعانون من تغيرات  يلية الحادة بناءً على مجموعةتم تعريف المتلازمة الإكل

أو بدون  ومع( ECGة القلب )ائيحديثة في الأعراض أو العلامات السريرية، مع أو بدون تغييرات في مخطط كهرب

 ST ارتفاعالمتلازمة الإكليلية الحادة مع وهي تشمل . [14](cTnالتروبونين القلبي ) ارتفاعات حادة في تركيز

(STEMI) ارتفاعدون  الحادة ةالإكليلي ةومتلازم ST (NSTE-ACS) ،  بالغ الأهمية في طب القلب  مجالاً وتشكل

 .[1] والأوعية الدموية بسبب انتشارها ومراضتها ووفياتها
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 وبائيات المتلازمة الإكليلية الحادة: 
(Epidemiology of Acute coronary Syndrome) 

( هي السبب الرئيسي للوفاة على CVDs) Cardiovascular diseaseأمراض القلب والأوعية الدموية 

العالم، وتناقصت هذه المعدلات مع مرور السنين لتتجه مؤخراً نحو الارتفاع وذلك بسبب عوامل أخرى مستوى 

 . [15]كارتفاع الضغط والداء السكري 

، وهو ما يمثل 2019مليون شخص بسبب أمراض القلب والأوعية الدموية في عام  17.9توفي ما يقدر بنحو 

 % كانت بسبب النوبات القلبية والسكتات الدماغية.85% من جميع الوفيات في العالم. ومن بين هذه الوفيات، 32

يعانون من عاما ً  20تزيد أعمارهم عن فرداً أمريكياً ٪( 48.6مليون ) 127.9شير التقديرات إلى أن ما يقرب من ت

 .[15] ، أو قصور القلب، أو السكتة الدماغيةةالإكليليأمراض القلب والأوعية الدموية، بما في ذلك أمراض القلب 

 وآسيا إفريقيا) الدخلوالمتوسطة  المنخفضة، يصاب أفراد البلدان WHOمنظمة الصحة العالمية  تقاريروحسب  

 وأمريكا أوروبا)بهذا المرض مقارنة بدول مرتفعة الدخل  بشكل أكبر (الكاريبي البحر ومنطقة اللاتينية وأمريكا

. مظهر سريري لأمراض القلب والأوعية الدموية هي أول ACS ن اً ما تكو غالب. [17, 16] )وأوقيانوسيا الشمالية

 .[17]% من الذكور 44بينما تشكل % 38تشكل نسبة الوفيات لدى الإناث بنقص التروية الإقفاري ما يقارب 

المسبب الأساسي للوفيات في الولايات المتحدة الأمريكية منذ عام هو  CVDتشير الإحصائيات إلى أن 

سنوياً ضمن المنشآت   STEMIحالة 700,000و  NSTEMIمليون حالة 1.1يتم تشخيص نحو  .[18]1921

لاحتشاء القلبي يقف وراء وفاة واحدة من كل سبع حالات ا الرسمية المحدثة، فإن لإحصائياتهمووفقاً  [19] الطبية

متوسط ألف وفاة يومياً تقريباً. حالة وفاة في العام، أي ب 360,900وفاة في الولايات المتحدة، وذلك بمعدل يناهز 

ولا يقتصر الأمر على الخسائر البشرية فحسب، إذ يقدر العبء الاقتصادي السنوي للاحتشاء القلبي في الولايات 

 [20] مليار دولار، شاملًا التكاليف الطبية المباشرة والخسائر الإنتاجية غير المباشرة 229.1المتحدة بـ 

وتختلف نسب الإصابة والوفيات بين الأنواع الفرعية المختلفة للمتلازمة الإكليلية الحادة، حيث تبلغ نسبة الوفيات 

عد الحدث % خلال السنة الأولى ب18-7%، وترتفع لتصل إلى 6-5حوالي  STEMI داخل المشافي لمرضى
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-%8% داخل المشفى، وتتجاوز 5-%3بين  NSTEMI الحاد. وفي المقابل، تتراوح نسب الوفيات لدى مرضى

 .[22, 21]في نهاية العام الأول من الإصابة 17%

على النساء بشكل لافت من حيث معدلات الإصابة المبكرة بالمرض حتى عقد الخمسينيات  ل أعلىالرجانسبة إصابة 

من العمر، قبل أن تتقلص هذه الفجوة تدريجياً مع تقدم العمر، وربما يعزى ذلك جزئياً إلى الدور الوقائي المحتمل 

 وفاة حالة مليون  2.2 عن يقلتسبب هذه الأمراض مالا  [23]دى النساء قبل سن اليأسلهرمونات الأستروجين ل

 .[17]. الذكور بين وفاة حالة مليون  1.9 عن قليلا يزيد وما الإناث بين

 شخص( 100,000 )لكل مختارة مناطق في الإقفارية القلب لأمراض العمر حسب المعيارية الوفيات معدلات :1 جدول

 الإناث الذكور المنطقة

 232.8 458.9 أوروبا الشرقية

 85.8 128.7 شرق آسيا

 63.7 123.7 أمريكا الشمالية

 35.8 80.5 أوروبا الغربية

 92.2 118.9 أفريقيا جنوب الصحراء

 [24]مقتبس من المصدر: 

 أسباب المتلازمة الإكليلية الحادة 

هو السبب الأشيع للاحتشاء الحاد، حيث تسبب العصيدة المتمزقة ثلثي  Atherosclorosisلب العصيدي يُعد التص

الصمات ، تشنج الشرايين الإكليلية من الأسباب الأخرى للتناذر الإكليلي الحاد غير العصيدية:. ]ACS ]25حالات 

، الشرايين الإكليلية العفوي  وتسلخ التهاب الشرايين الإكليليةوحالات نقص الأكسجة، حالات فرط الخثار،  الشريانية

 parvovirus B19.[26 ,27]بات الفيروسية وخاصة التشوهات الخلقية للشرايين الإكليلية، الالتها
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 الفيزيولوجيا المرضية للمتلازمة الإكليلية الحادة 

بدءاً  على سلسلة معقدة من الأحداث الجزيئية والخلوية لمرضية لحدوث المتلازمة الإكليلية الحادةالآلية اتنطوي 

 القلبي:نقص تروية عضلة القلب التي تؤدي في النهاية إلى الاحتشاء إلى من تشكل اللويحة العصيدية وصولًا 

  العصيدية اللويحة وتطور تشكل 1.4.1

(Atherosclerotic Plaque Formation and Progression): 
، وهي عملية (Atherosclerosis) تبدأ الفيزيولوجيا المرضية للمتلازمة الإكليلية الحادة بعملية التصلب العصيدي

 :التهابية مزمنة تؤثر على جدران الشرايين، تتضمن المراحل الرئيسية لتشكل اللويحة العصيدية ما يلي

يؤدي التعرض لعوامل الخطر مثل ارتفاع ضغط الدم  (Endothelial Dysfunction) :خلل وظيفة البطانة .1

والتدخين إلى تغيرات في وظيفة الخلايا البطانية، مما يزيد من نفاذيتها للبروتينات الدهنية مثل البروتين 

  ]10[الدهني منخفض الكثافة

إلى جدار الشريان ويتعرض للأكسدة، مما يؤدي  LDL يدخل :(Lipid Accumulation) تراكم الدهون  .2

 .إلى استجابة التهابية

المؤكسدة  LDL تجذب جزيئات (Inflammation and Cell Accumulation): التهاب وتراكم الخلايا .3

، (Macrophages) التي تتمايز إلى بالعات ،(Monocytes) الخلايا الالتهابية، خاصة الخلايا الوحيدة

 (.Foam Cells) المؤكسدة لتصبح خلايا رغوية LDL تبتلع هذه البالعات جزيئات

 Smooth Muscle) تهاجر خلايا العضلات الملساء :(Fibrous Cap Formation) تكون الغطاء الليفي .4

Cells) من الطبقة المتوسطة (Mediaإلى الطبقة الداخلية ) (Intima وتبدأ في إنتاج البروتينات خارج )

  ، مما يؤدي إلى تشكيل غطاء ليفي يغلف اللب الدهني للويحة(Collagen) الخلوية مثل الكولاجين

مع استمرار العملية الالتهابية وتراكم المزيد من الدهون والخلايا،  :(Plaque Progression) تطور اللويحة .5

 .]28[ى لمعة الشريانتنمو اللويحة وقد تبدأ في التضيق عل
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 :لتوضيح هذه العملية بشكل أفضل، يمكننا استخدام الجدول التالي

 العصيدية اللويحة تطور مراحل :2 جدول

 التغيرات الخلوية والجزيئية الخصائص الرئيسية المرحلة

المرحلة الأولى: خلل وظيفة 
 البطانة

 تعبير زائد عن جزيئات الالتصاق زيادة نفاذية البطانة

 وتراكمه تحت البطانة LDL أكسدة تكون الخطوط الدهنية المرحلة الثانية: تراكم الدهون 

 هجرة الخلايا الوحيدة وتمايزها إلى بالعات تراكم الخلايا الالتهابية المرحلة الثالثة: الالتهاب

المرحلة الرابعة: تكون الغطاء 
 الليفي

 تشكل غطاء ليفي
نتاج هجرة خلايا العضلات الملساء وإ

 الكولاجين

 المرحلة الخامسة: تطور اللويحة
نمو اللويحة وتضيق لمعة 

 الشريان
 استمرار الالتهاب وتراكم الدهون والخلايا

 [29, 28]من المصدر: مقتبس 

 وتمزقها اللويحة استقرار عدم 1.4.2

(Plaque Instability and Rupture  (  

 عدم استقرار اللويحة هو الحدث الرئيسي الذي يؤدي إلى المتلازمة الإكليلية الحادة، تتميز اللويحات غير المستقرة

التهاب نشط مع وجود عدد ، (Large Lipid Core) كبير لب دهني، (Thin Fibrous Cap) غطاء ليفي رقيقب

 خلايا العضلات الملساء في الغطاء الليفي وقلة كبير من الخلايا الالتهابية

 :العوامل التي تساهم في عدم استقرار اللويحة تشمل

ة، من قبل الخلايا الالتهابي (Matrix Metalloproteinases - MMPs) إفراز إنزيمات هاضمة للمصفوفة •

 [30] .مما يضعف الغطاء الليفي

 .لخلايا العضلات الملساء، مما يقلل من إنتاج الكولاجين (Apoptosis) موت الخلايا المبرمج •

 الدمالإجهاد الميكانيكي على الغطاء الليفي بسبب تدفق  •

، لمجرى الدم، مما (Tissue Factor) عند تمزق اللويحة، يتعرض محتواها الداخلي، بما في ذلك العامل النسيجي

 .يحات الدموية وبدء عملية التخثرالصف تفعيليؤدي إلى 
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 الشريان وانسداد الخثرة تشكل 1.4.3

Thrombus Formation  

 :بمجرد تمزق اللويحة، تبدأ سلسلة من الأحداث التي تؤدي إلى تشكل الخثرة

عامل عبر تلتصق الصفيحات الدموية بالكولاجين المكشوف  (Platelet Adhesion): التصاق الصفيحات .1

 .في موقع التمزق  (von Willebrand Factor) فون ويلبراند

تنشط الصفيحات الملتصقة وتفرز مواد كيميائية تجذب المزيد  :(Platelet Activation) الصفيحات تفعيل .2

 .من الصفيحات

 .لتشكل سدادة صفيحية أولية المفعلةتتجمع الصفيحات  (Platelet Aggregation): تجمع الصفيحات .3

يؤدي التعرض للعامل النسيجي إلى تنشيط  (Coagulation Cascade Activation): تنشيط نظام التخثر .4

إلى  (Fibrinogen) وتحويل الفيبرينوجين (Thrombin) نظام التخثر، مما يؤدي إلى إنتاج الثرومبين

 (.Fibrin) فيبرين

يتشكل شبكة من الفيبرين حول تجمع الصفيحات، مما يؤدي  (Thrombus Formation): تشكل الخثرة .5

 [31]تشكل خثرة ثابتةإلى 

يساهم كذلك  وظائف القلب. واضطرابإلى نقص تروية عضلة القلب الحاد  الإكليليةالدم في الشرايين  تخثريؤدي 

 [32]زيادة الالتهاب في الأنسجة وهذا يؤثر على أنسجة القلبمن الصفيحات الدموية في الوسائط الالتهابية إطلاق 

[33-35]. 

 نقص تروية عضلة القلب والاحتشاء 
 (Myocardial Ischemia and Infarction): 

 :عندما ينخفض تدفق الدم إلى جزء من عضلة القلب بشكل كبير، تبدأ سلسلة من التغيرات الخلوية والوظيفية

 .ية القلبية في المعاناة من نقص الأكسجينتبدأ الخلايا العضل  (Hypoxia) نقص الأكسجة .1
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الخلايا إلى إنتاج الطاقة عن  تتحول (Anaerobic Metabolism): التحول إلى التمثيل الغذائي اللاهوائي .2

 .اللبنطريق التحلل السكري اللاهوائي، مما يؤدي إلى تراكم حمض 

داخل وخارج الخلايا، مما  لشوارداخلل في توازن  يحدث (Ionic Imbalance) :الشاردياضطراب التوازن  .3

 .الخلايا توذميؤدي إلى 

 .عضلة القلب قدرتها على الانقباض بشكل طبيعي تفقد (Functional Impairment) :خلل وظيفي .4

دقيقة(، تبدأ  30-20إذا استمر نقص التروية لفترة كافية )عادة أكثر من   (Cell Death) موت الخلايا .5

 لتوضيح التسلسل الزمني لهذه الأحداث، يمكننا استخدام. [36]إلى الاحتشاء الخلايا في الموت، مما يؤدي

 :الجدول التالي

 القلب عضلة تروية نقص أثناء الخلوية للتغيرات الزمني التسلسل :3 جدول

 التغيرات الخلوية والوظيفية نقص الترويةالوقت بعد بدء 

 نقص الأكسجة وبدء التمثيل الغذائي اللاهوائي ثوانٍ إلى دقائق

 الخلايا وتوذم الشاردياضطراب التوازن  دقيقة 10-15

 خلل وظيفي في انقباض عضلة القلب دقيقة 15-30

 بدء موت الخلايا وتشكل الاحتشاء دقيقة 30 ➢

 نطقة الاحتشاء توسع م ساعات إلى أيام

 [38, 37]من المصدر: مقتبس 

 دور الالتهاب في المتلازمة الإكليلية الحادة 
Role of Inflammation in ACS 
يلعب الالتهاب دوراً محورياً في جميع مراحل المتلازمة الإكليلية الحادة، من تشكل اللويحة العصيدية إلى تمزقها 

 :وتشكل الخثرة، الوسائط الالتهابية الرئيسية المشاركة تشمل

 (IL-6) 6-وإنترلوكين (TNF-α) مثل عامل نخر الورم ألفا  (Cytokines): السيتوكينات •

 (MCP-1) 1-للوحيدات البروتين الجاذب  مثل (Chemokines): ناتالكيموكي •
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 ICAM-1 و VCAM-1 مثل (Adhesion Molecules) :الالتصاقجزيئات  •

 (CRP) البروتين التفاعلي مثل (Acute Phase Proteins) :الحادالطور  بروتينات •

  ]39[الصفيحات والتخثر تفعيلوتعزيز  هذه الوسائط الالتهابية تساهم في تطور اللويحة، وزيادة عدم استقرارها،

  

 [40]الشرايين تضيق على وانعكاسه العصيدي التصلب تطور مراحل :1 الشكل
(. 2)المرحلة  اً ( إلى آفة ليفية أكثر تقدم1ينتقل من آفة مبكرة )المرحلة مراحل للتصلب العصيدي  ز(: نمي1شرح الشكل )

 (.5( أو حتى الانسداد التام )المرحلة 4و 3أن يتطور تكوين الخثرة أو الورم الدموي إلى المرحلة الحادة )المرحلة  يمكن

  الحادة للمتلازمة الإكليلية الخطورة عوامل 
(Risk Factors of ACS) 

 :يمكن تقسيم العوامل الخطرة للمتلازمة الإكليلية الحادة إلى فئتين رئيسيتين

 للتعديل القابلة غير ةور الخط عوامل 1.7.1

(Non-Modifiable Risk) 

 .العمر: يزداد خطر الإصابة بالمتلازمة الإكليلية الحادة مع التقدم في العمر .1

 .للإصابة في سن مبكرة مقارنة بالنساء، ولكن هذا الفرق يقل بعد سن اليأس الجنس: الرجال أكثر عرضة .2

 .التاريخ العائلي: وجود تاريخ عائلي لأمراض القلب المبكرة يزيد من خطر الإصابة .3
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  للتعديل القابلة الخطورة عوامل 1.7.2

(Modifiable Risk Factors): 

، ن، التدخي(Hypercholesterolemia) يسترول في الدمارتفاع مستويات الكول، (Hypertension) ارتفاع ضغط الدم

 النظام الغذائي غير الصحي، قلة النشاط البدني، السمنة وزيادة الوزن ، (Diabetes Mellitus) السكري الداء 

 :لتوضيح الأهمية النسبية لهذه العوامل الخطرة، يمكننا استخدام الجدول التالي. [43-41]النفسي المزمن والإجهاد

 الرئيسية الخطر بعوامل المرتبطة الحادة الإكليلية بالمتلازمة الإصابة خطر نسبة:4 جدول

 (Odds Ratio) نسبة الخطر عامل الخطر

 2.87 التدخين

 1.91 الدمارتفاع ضغط 

 2.37 السكري 

 2.67 العوامل النفسية الاجتماعية

 1.28 عدم ممارسة النشاط البدني بانتظام

 0.91 تناول الكحول

 [44] المصدر: مقتبس من

مما يؤدي إلى زيادة الخطر الإجمالي بشكل كبير، على ، طرة للمتلازمة الإكليلية الحادةتتفاعل وتتراكم العوامل الخ

سبيل المثال، الجمع بين التدخين والسكري وارتفاع ضغط الدم يزيد من خطر الإصابة بالمتلازمة الإكليلية الحادة 

  ]44[بشكل أكبر بكثير من مجموع تأثيراتها الفردية

 :التظاهرات السريرية 
(Clinical Manifestations) 

 :الصدر الألم 1.8.1

الألم الصدري بأنه ألم خلف وصف  يتمخصائص الصدري هو العرض الرئيسي للمتلازمة الإكليلية الحادة، الألم 

شرسوف أو ضغط على الصدر ومنتشر نحو العنق والذراع ولوح الكتف مع وجود القص ممتد بين الفك السفلي وال

والتعرق الغزير والغثيان والإقياء مع التركيز على تواتر النوب. وهذه من الأعراض  كالزلة التنفسيةالأعراض المكافئة 

 .[45]والبدء بالاختبارات التشخيصية الأخرى  ACSالسريرية التي تدفع إلى للتفكير ب 
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، الغثيان والقيء، (Dyspnea) ضيق النفس لمث :(Associated Symptoms) المرافقةهنالك بعض الأعراض 

 .القلق أو الشعور بالموت الوشيك، الدوخة أو الإغماء، التعرق الغزير

عراض غير من المهم ملاحظة أن بعض المرضى، وخاصة كبار السن والنساء ومرضى السكري، قد يعانون من أ 

هذه التظاهرات  والخفقان غير المبرر رئيسي، التعبالتنفس كعرض  ،، ضيقألم في البطن العلوي  :نموذجية مثل

 [46]والعلاج. غير النموذجية قد تؤدي إلى تأخير التشخيص 

 :السريرية علاماتال 1.8.2

(Clinical Signs) 

أو بطء  Tachycardia)) القلبتسرع ، شحوب، عرق باردت قد تشمل العلامات السريرية للمتلازمة الإكليلية الحادة

لتوضيح . خرخرة رئوية في حالة قصور القلب المصاحب، القلبي S4 أو S3 صوتإصغاء ، (Bradycardia) القلب

 :خيص، يمكننا استخدام الجدول التاليالعلاقة بين الأعراض والتش

 الحادة الإكليلية للمتلازمة التشخيصية والاحتمالية الأعراض بين العلاقة :5 جدول

 احتمالية منخفضة احتمالية متوسطة احتمالية عالية الأعراض

 ألم الصدر
ضغط خلف القص، مستمر 

 دقيقة 20لأكثر من 

مر لأقل ضغط خلف القص، مست
 دقيقة 20من 

ألم وخزي، يتأثر بالحركة أو 
 التنفس

 إلى الظهر، البطن إلى الذراع الأيسر، الفك، الرقبة الانتشار
موضعي في منطقة صغيرة 

 من الصدر

الأعراض 
 المصاحبة

 دوار، خفقان ضيق نفس خفيف تعرق، غثيان، ضيق نفس شديد

 لا يوجد واحد أو اثنين متعددة عوامل الخطورة

الاستجابة 
 للنترات

 لا يوجد تحسن تحسن جزئي تحسن سريع

  ]47[[45]المصدر: مقتبس وموسع من
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  تشخيص المتلازمة الإكليلية الحادة 
(Diagnosis): 
يعتمد التشخيص الدقيق والسريع للمتلازمة الإكليلية الحادة على تقييم شامل يجمع بين التاريخ المرضي، والفحص 

 .السريري، وتخطيط كهربية القلب، والواسمات الحيوية القلبية

 السريري  التقييم 1.9.1

 (Clinical Evaluation) 
خصائصه، التشابه مع نوب  ومدته،التاريخ المرضي الدقيق: مع التركيز على طبيعة الألم  يم السريري يشمل التقي

يشمل الفحص السريري إصغاء  . ةالإكليليايين العوامل المحرضة، وسوابق عوامل الخطر للإصابة بداء الشر  سابقة،

أو الوهط الدوراني, والذي يرتبط بارتفاع  الذراعين، تقييم قصور القلب كلاالقلب والرئتين، قياس ضغط الدم في 

 [48]الباكرة. معدل الوفيات

 القلب كهربية تخطيط 1.9.2

 (Electrocardiogram - ECG) 

 10م المتلازمة الإكليلية الحادة، يجب إجراؤه في غضون يعد تخطيط كهربية القلب أداة تشخيصية أساسية في تقيي

 :دقائق من وصول المريض إلى قسم الطوارئ، التغيرات الرئيسية التي يجب البحث عنها تشمل

 ST (STEMI.) يشير إلى احتشاء عضلة القلب مع ارتفاع القطعة :ST ارتفاع القطعة •

 ST حتشاء عضلة القلب بدون ارتفاع القطعةقد يشير إلى ا :T أو انقلاب موجة ST انخفاض القطعة •

(NSTEMI)  خناق الصدر غير المستقر.أو 

 .جديدة: قد تشير إلى احتشاء سابق Q موجات •

فيما يلي معايير تخطيط كهربية .[49, 48].الديناميكيةمن المهم إجراء تخطيطات متسلسلة للقلب لتتبع التغيرات 

 :ACSالقلب عند 
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 STEMIنوع الحادة من  الإكليليةمعايير تخطيط القلب عند مرضى المتلازمة  -أ

 احتشاء معايير يستوفي مما ،Tn رتفاعوا القلب عضلة نخر من يعانون  سوف المرضى هؤلاء من العظمى الغالبية

 .القلب عضلة

 النقطة عند جديد ST ارتفاع :التالية الحالات في الإكليلي الشريان في مستمر حاد انسداد إلى ST الجزء ارتفاع يدل

J الأقل على متجاورين اتجاهين في: 

- ≥2.5 mm  2≤عاماً،  40لدى الرجال أقل من mm  1.5≤ أو عاماً، 40≤لدى الرجال mm 

 .V2-V3لدى النساء بغض النظر عن العمر في المسريين 

[ أو حصار LVمم في المساري الأخرى )في حالة عدم وجود تضخم البطين الأيسر ] 1≤و/أو  -

مم في المساري الأخرى )في حالة عدم وجود تضخم البطين  1≤(. و/أو [LBBB]فرع الحزمة الأيسر 

 .]45[(.[LBBB]لأيسر [ أو حصار فرع الحزمة اLVالأيسر ]

 

 .II,II,AVF ،V4-V6 المساري  على ST ارتفاع يوضح القلب كهربائية مخطط :2 الشكل
 

 :STارتفاع القطعة  معايير تخطيط القلب عند مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة دون  -ب

 ،ST لوصلة المؤقت الارتفاع ذلك في بما القلب، ةائيكهرب مخطط في أخرى  تغيرات المرضى هؤلاء يظهر

 وانقلاب الحدة، شديدة T موجات ذلك في بما ،T موجة وشذوذات ،STوالانخفاض المستمر او العابر لوصلة 

  .[50]المرتبطة بتضيق الشريان الأمامي الأيسر النازل s’Wellen، علامة الطور ثنائية T وموجات ،T موجة
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 عدد يشير، و NSTEMI مرضىل الأشيع القلب تخطيط مؤشرات هي T موجةوال STالقطعة  التبدلات في إن

 .بالتشخيص ويرتبطان التروية نقص وشدة مدى إلى ST الانخفاض وحجم ST انخفاض تظهر التي المساري 

 .NSTEMI بـ المتجاورة المساري  من أكثر أو اثنين يف مم ST  >0.5القطعة  انخفاضيوحي 

 ST ارتفاع اكتشاف يشيرو  ،الخطورة عالية فرعية مجموعة العابر ST بارتفاع المقترن  ST انخفاض أيضاً  يحدد 

 اً.مختلف علاجًا يتطلب الذي (STEMI) القلب عضلة احتشاء إلى( دقيقة 20)<  المستمر

 من أعلى خطر لديهمويكون  ،السائدة R موجات ذات المساري  في( مم 1 )< المعزولة T موجةال انقلابيشير 

  [45] ]51[.القبول عند طبيعي كهربائي قلب تخطيط لديهم الذين

 القلبية الواسمات 1.9.3

 (Cardiac Biomarkers) 

 :تلعب الواسمات الحيوية القلبية دوراً حاسماً في تشخيص احتشاء عضلة القلب، أهم هذه الواسمات هي

 :(High-Sensitivity Troponin) الحساسية عالي التروبونين -

في العضلات الهيكلية  cTnع يتم تصني .يعتبر الواسم الأكثر حساسية ونوعية لتشخيص احتشاء عضلة القلب، م

 التربونينوحساسة للخلايا العضلية القلبية، وبالتالي تُعرف باسم  نوعية ذات Troponin T,Iوالقلبية. تعتبر الأشكال 

وترتفع نوعية لنخر العضلة القلبية، يعد علامة  الدورانفي  cTn-Iأو  cTn-T تواجد(. وبالتالي فإن cTnالقلبية )

ولا يساعد هذا في  ،أيام 10ساعات من ظهور الأعراض، وتظل مرتفعة لمدة تصل إلى  6-3 هذه المستويات بعد

يوصى بالحصول على القياسات المتسلسلة بعد  .[52]بالتشخيص المتأخر دقة التشخيص فحسب، بل يسمح أيضاً 

لية سلبية، فيجب عندئذ الحصول على قياسات إضافية بعد أكثر من و ساعات. إذا كانت المستويات الأ 6إلى  3

  .[53]في وقت مبكر  عاليةبحساسية ودقة الذي يتمتع  cTn-hsيوصى حاليا بمقايسة ت، ساعا 6
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 (CK-MB) كيناز كرياتين -

لإصابة  الواسم المفضل CK-MBالاحتشاء. كان أقل حساسية من التروبونين ولكنه مفيد في تقييم إعادة  

الذين يعانون من أعراض المرضى  عندعالية لأنسجة القلب، وخاصة  نوعيةلديه  لأن القلب لعدة سنواتالعضلة 

-18، وتبلغ ذروتها عند حوالي MIساعات من ظهور  6-4عادةً بعد  CK-MBنقص تروية. تبدأ الزيادات في 

, Tn.[13من  اً أقل حساسية ونوعية نسبي CKيكون ، ساعة 48-36خلال  هاساعة، بينما تعود إلى مستويات 24

54] 

 :Myoglobin غلوبينالميو  -

. ترتفع للإصابة القلبية كمؤشر بيولوجيهو بروتين موجود في العضلات القلبية والهيكلية ويمكن استخدامه 

إصابة عضلية أخرى، وتصل إلى ذروتها  الاحتشاء القلبي أوساعات من  3-2مستويات الميوغلوبين في الدم بعد 

لأنه يتم إطلاقه قبل العلامات اً ساعة. نظر  24 خلالساعة، وعادة ما تعود إلى وضعها الطبيعي  12-4 خلال

ن علامة بشكل أسرع، يمكن أن يكون الميوغلوبي مستوياته الطبيعية، ويعود إلى CK-MBو Tnالقلبية الأخرى، مثل 

لذلك فهو علامة  ،. يوجد الميوغلوبين في جميع العضلاتنخر العضلة القلبيةحيوية مهمة للكشف المبكر عن 

 .MB-CK  [55]و Tnمثل  يستخدم مع الواسمات القلبية الأخرى  لهذا السبب للأذية القلبية.غير محددة 

 الرئيسية القلبية الحيوية الواسمات بين مقارنة :6 جدول

 النوعية سيةالحسا وقت العودة للطبيعي وقت الذروة وقت البدء بالارتفاع الواسم الحيوي 

 ساعات 6-3 التروبونين عالي الحساسية
24-48 

 ساعة
 عالية جداً  عالية جداً  يوم5-14

CK-MB 4-6 ساعات 
18-24 

 ساعة
 عالية عالية ساعة 48-72

 منخفضة عالية ساعة 36-24 ساعة 12-6 ساعات 3-1 الميوغلوبين

 .]56-58[ من  المصدر: مقتبس وموسع
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 الإكليلية القثطرة باستخدام الإكليلية الأوعية تصوير 1.9.4

عبر  تعتبر القثطرة الشريانية المعيار الأساسي لتشخيص الانسداد الإكليلي للشرايين القلبية عبر تصوير الأوعية

يتم في كل شريان. نسبة التضيق تقييم للشرايين الإكليلية وتحديد  PCIإجراء أثناء  يتم الشريان الكعبري أو الفخذي.

 لتحديد درجة الإصابة وفقاً لنسبة التضيق ونوع الشريان المصاب. Ginsini scoreالاعتماد على مقياس

 :GENSINI SCORE جنسيني مقياس 1.9.4.1

تقييم درجة التصلب العصيدي وبالتالي  وكان لها دور محوري في،  [59] 1983 في البداية في عام GSتم طرح 

 Coronary ةوذلك بعد إجراء تصوير الأوعية الإكليلي CVD الأمراض القلبية الوعائية شدة وخطورة

Angiography ]60[. 

لتضيق على النسبة المئوية  يعتمدوالتي  أذية الشريان الإكليلي من خلال مشعر لشدة التضيق،خطورة  يتم تقييم

والانسداد نقطة،  16%: 99نقاط،  8%: 90نقاط،  4%: 75%: نقطتان، 50%: نقطة واحدة، 25) لمعة الشريان

في  اً تخدام النسبة المئوية للتضيق مضروبباس آفات الشريان الإكليلينقطة(. تم حساب كل درجة من  32: الكلي

: ؛ الجزء القريب من الجزء الأمامي الأيسر5× (LMCA)الشريان التاجي الرئيسي الأيسر  لكل شريان:معامل 

؛ الجزء الأوسط من 2.5 × (CX)؛ الجزء القريب من الشريان المنعطف 2.5 × (LAD)الشريان التاجي النازل 

LAD × 1.5؛ الجزء البعيد من LAD( وجميع أجزاء الشريان التاجي الأيمن ،RCA والشريان الهامشي المنفرج )

 .[61]ثم مجموعات هذه الدرجات. 0.5× ؛ وشرائح أخرى 1× 

 التصويرية الفحوصات 1.9.5

Imaging Studies 

 :لإضافة إلى التقييم الأولي، قد تكون الفحوصات التصويرية مفيدة في تشخيص وتقييم المتلازمة الإكليلية الحادةبا

يمكن أن يكشف عن اضطرابات حركة جدار القلب  :(Echocardiography) تصوير القلب بالصدى •

 .المرتبطة بنقص التروية أو الاحتشاء
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مفيد في استبعاد  :(Coronary CT Angiography) جيةالتصوير المقطعي المحوسب للشرايين التا •

 .المتلازمة الإكليلية الحادة في المرضى ذوي الخطورة المنخفضة إلى المتوسطة

يوفر تقييماً دقيقاً لوظيفة القلب وحيوية العضلة  :(Cardiac MRI) التصوير بالرنين المغناطيسي القلبي •

 [62].القلبية

  :التشخيصية الخوارزمية 1.9.6

Diagnostic Algorithm 

تعتمد الخوارزمية التشخيصية الحديثة للمتلازمة الإكليلية الحادة على التقييم السريع والمتكامل للأعراض السريرية، 

 :ة، يمكن تلخيص هذه الخوارزمية في الخطوات التاليةوتخطيط كهربية القلب، والواسمات الحيوي

 .دقائق من وصول المريض 10تقييم سريري أولي وتخطيط كهربية القلب خلال  .1

 .والبدء بالعلاج فوراً  STEMI ، يتم تشخيصST إذا كان هناك ارتفاع في القطعة .2

 .ية، يتم قياس التروبونين عالي الحساسST إذا لم يكن هناك ارتفاع في القطعة .3

 أضعاف(، يتم تشخيص 5إذا كان التروبونين الأولي مرتفعاً بشكل كبير )فوق الحد الأعلى الطبيعي بـ  .4

NSTEMI. 

 .ساعات 3-1إذا كان التروبونين الأولي طبيعياً أو مرتفعاً بشكل طفيف، يتم إعادة قياسه بعد  .5

 .NSTEMI يتم تقييم التغير في مستوى التروبونين مع الوقت لتأكيد أو استبعاد .6

غير المستقر أو البحث عن أسباب أخرى خناق الصدر ، يتم تقييم احتمالية NSTEMI إذا تم استبعاد .7

  ]63[للألم الصدري 
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 .[45] الحادة الإكليلية لمتلازمةا تشخيص مبادئ :3 الشكل
 

 الحادة: ةتصنيف المتلازمة الإكليلي 

إن الفهم الدقيق لتعريف وتصنيف المتلازمة الإكليلية الحادة أمر بالغ الأهمية للتشخيص الصحيح والتدبير العلاجي 

الأمثل، يعتمد التصنيف على مزيج من الأعراض السريرية، والتغيرات في تخطيط كهربية القلب، ومستويات 

 .ية، كل نوع من أنواع المتلازمة الإكليلية الحادة له خصائصه الفريدة وآلياته المرضية الخاصةالواسمات الحيوية القلب

ذلك يمكن  وصول المريض للمشفى، بعدعند القلب الكهربائي بناءً على تخطيط  ACSيتم تصنيف مرضى الـ 

 .[64]العضلة القلبية ،  Troponin قيمتصنيف المرضى بشكل أكبر بناءً على 
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 تصنف المتلازمة الإكليلية الحادة إلى: 

 خناق الصدر غير المستقر Unstable Angina (UA):  

في العضلة  تنخربسبب انسداد جزئي للشريان الإكليلي دون حدوث  العضلة القلبية ترويةوهي حالة مؤقتة من نقص 

ويستمر  على أدنى جهد أو على الراحة،بنوبات متكررة من الألم الصدري الشديد الذي يحدث  UA تميزوي ،القلبية

  مثل خر العضلة القلبيةلتنالحيوية  الواسماتلا ترتفع و  ،دقيقة، ويستجيب جزئياً للنترات 20-10لأكثر من 

Troponin[64]، وكذلك قد يكون تخطيط القلب الكهربائي طبيعي أو يتسم بوجود علامات لنقص تروية إكليلية. 

 عارتفا دون  الحاد الاحتشاء ST Non-ST Elevation Myocardial Infarction (NSTEMI):  

واسمات ، مما يؤدي إلى ارتفاع الإكليليةوهو احتشاء العضلة القلبية الناجم عن انسداد شبه كامل لأحد الشرايين 

 أشد من NSTEMI لكهربائي. تكون الأعراض فيعلى تخطيط القلب ا STوصلة القلبي دون حدوث ارتفاع النخر 

UA دقيقة، مع تغيرات في موجة 30، وتشمل ألماً صدرياً مفاجئاً في الراحة يدوم لأكثر من T  ووصلةST  على

  .[13]إسعافياً علاجاً   NSTEMIيتطلب تخطيط القلب الكهربائي.

 ارتفاع مع الحاد الاحتشاء ST :ST-Elevation Myocardial Infarction (STEMI)  

الرئيسية، مؤدياً إلى نخر واسع في العضلة  الإكليليةوهو الشكل الأخطر، حيث يحدث انسداد كامل لأحد الشرايين 

على  STلوصلة دقيقة، يرافقه ارتفاع مستمر  30لأكثر من متواصل صدري حاد بألم  STEMI القلبية. يتظاهر

طبياً فورياً حياة، تتطلب تدخلًا مهددة لل إسعافيةحالة طبية  STEMIيُعد . Troponin قيم تخطيط القلب وارتفاع في

[48] 
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 [45]الحادة الإكليلية المتلازمة تصنيف مبدأ :4 الشكل
 :لتوضيح هذه التصنيفات بشكل أفضل، يمكننا استخدام الجدول التالي

 الحادة ةالإكليلي المتلازمة تصنيف:7 جدول

 التغيرات في تخطيط كهربية القلب النوع
مستويات 
 التروبونين

 الآلية المرضية الرئيسية

STEMI ارتفاع مستمر في القطعة ST في شريان إكليلي رئيسي انسداد كامل مرتفعة 

NSTEMI 
تغيرات غير محددة أو انخفاض في 

 T أو تغيرات في موجة ST القطعة
 مرتفعة

انسداد جزئي أو مؤقت في شريان 
 إكليلي

UA طبيعية تغيرات غير محددة أو طبيعي 
 من الحاجة والكفايةعدم توازن بين 

 الأكسجين في عضلة القلب

 .[13]من  المصدر: مقتبس
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 :والعلاج التشخيص في التصنيف أهمية 1.10.1

 إن التصنيف الدقيق للمتلازمة الإكليلية الحادة له أهمية كبيرة في تحديد استراتيجية العلاج المناسبة وتقييم الإنذار

(Prognosis)ل المثال، على سبي: 

ضرورياً، سواء عن  (Reperfusion Therapy) ، يكون العلاج الفوري لإعادة الترويةSTEMI في حالة •

 ..Fibrinolytic therapyة أو العلاج الحال للخثر  (PCI) طريق التداخل الإكليلي عبر الجلد

إلى استراتيجية  ، يعتمد التدبير العلاجي على تقييم المخاطر، قد يتم اللجوءUAو NSTEMI في حالة •

في الحالات عالية الخطورة، بينما يمكن اتباع نهج محافظ في  (Early Invasive Strategy) غازية مبكرة

 [11].البداية في الحالات منخفضة الخطورة

 :تصنيفال في التحديات 1.10.2

على الرغم من وجود معايير واضحة لتصنيف المتلازمة الإكليلية الحادة، إلا أن هناك بعض التحديات التي قد 

 :تواجه الأطباء في الممارسة السريرية

التأخر في ظهور ارتفاع التروبونين: قد لا يظهر ارتفاع التروبونين في الساعات الأولى من بداية الأعراض،  .1

 .غير مستقرة خناق صدرتصنيف خاطئ للحالة على أنها  مما قد يؤدي إلى

تغيرات تخطيط كهربية القلب غير النموذجية: في بعض الحالات، قد لا تظهر التغيرات النموذجية في  .2

 .تخطيط كهربية القلب، خاصة في المراحل المبكرة من الاحتشاء

 Right) حتشاء البطين الأيمنأو ا (Posterior MI) حالات خاصة: مثل احتشاء عضلة القلب الخلفي .3

Ventricular MI) [48]للتشخيص.، والتي قد تتطلب تقنيات خاصة في تخطيط كهربية القلب. 
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 الحادةالتدبير العلاجي للمتلازمة الإكليلية  
 (Management of Acute Coronary Syndrome) 

، المخاطر الفوري  وتقييم، تشمل المبادئ العامة للتدبير العلاجي للمتلازمة الإكليلية الحادة التشخيص السريع والدقيق

بدء ، منع المضاعفات والنكس، استعادة تدفق الدم إلى عضلة القلب )إعادة التروية(، تخفيف الألم والأعراض

 .لثانوي العلاج الوقائي ا

  ST القطعة ارتفاع مع الحادة الإكليلية للمتلازمة العلاجي التدبير 1.11.1

، الهدف الرئيسي هو استعادة تدفق الدم إلى عضلة القلب في أسرع STEMI يعتبر الوقت عاملًا حاسماً في علاج

 .وقت ممكن

  التروية إعادة 1.11.1.1

(Reperfusion) 
 :هناك استراتيجيتان رئيسيتان لإعادة التروية

 - Primary Percutaneous Coronary Intervention) عبر الجلد داخل الإكليلي الأوليالت .أ

PPCI): 

يرتبط بنتائج أفضل  .دقيقة من التشخيص الأولي 120يعتبر الخيار المفضل إذا كان يمكن إجراؤه في غضون 

 ،نتائج فائقة لإعادة التروية ويترافق مع معدل أقل للاختلاطات الحادة  PCIيحقق.  ]48[مقارنة بالعلاج الحال للخثرة

لدى   PCIبإجراء . يوصى[65]ةعند مقارنته بالعلاج بحالات الخثر  STEMI ل والاختلاطات طويلة الأمد ،الوفاة

ساعة، أو الذين يتظاهرون بصدمة قلبية أو الذين يطورون قصور قلب  12المرضى مع أعراض تقل مدتها عن 

عدنية. الشبكات الدوائية أو الم استخدامو تنطوي طريقة إعادة التروية هذه على إجراء تصوير للأوعية الإكليلية  .حاد

  [1]طويلة.للصفيحات لفترة زمنية  اداً يتطلب وضع الشبكات الإكليلية علاجاً مض

 :(Fibrinolytic Therapy) العلاج الحال للخثرة .ب

دقيقة من الوصول إلى  30يجب إعطاؤه في غضون  .في الوقت المناسب PPCI يستخدم عندما لا يمكن إجراء

 ساعة من 12قد لا يكون العلاج الحال للخثرة مفيداً في المرضى الذين يتظاهرون بعد أكثر من  .المستشفى
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بدء الأعراض على الرغم من أن المبادئ التوجيهية ة للممارسة توصي بالتفكير بحالات الخثرة في المرضى 

أو التصوير القلبي الوعائي( يرتبط العلاج  ECGالعرضيين مع منطقة كبيرة من أذية العضلة القلبية )بناءً على 

 [48].ى النزف الدماغيبحالات الخثرة بزيادة السكتات الدماغية، ويرجع ذلك أساساً إل

 للخثرة الحال والعلاج PPCI بين مقارنة :8 جدول

 العلاج الحال للخثرة PPCI المعيار

 (%80-60) متوسطة (%90<) عالية جداً  فعالية إعادة التروية

 (%2-1) متوسط (%1>) منخفض خطر النزف داخل الجمجمة

 دقيقة من الوصول للمستشفى 30≥ دقيقة من التشخيص 120≥ الوقت المثالي للبدء

 لا نعم إمكانية تقييم الشرايين الإكليلية

 لا نعم الحاجة لمركز متخصص

 [48]ع من المصدر: مقتبس وموس

 :المصاحب الدوائي العلاج 1.11.1.2

 لهيبارين غير المجزأكا:(Anticoagulants) بالإضافة إلى إعادة التروية، يتم استخدام مضادات التخثر

(Unfractionated Heparin) أو الهيبارين منخفض الوزن الجزيئي (Low Molecular Weight Heparin) ،

ملغ  100-75ملغ، ثم  300-150الأسبرين: جرعة تحميل مثل  :(Antiplatelet Agents) مضادات الصفيحات

مثبطات الإنزيم  ،:(Beta-Blockers) مثبطات بيتا، .Clopidogrel  أو P2Y12: Ticagrelor مثبطاتو  يومياً 

 :(Statins) الستاتينات، :(ARBs) ت مستقبلات الأنجيوتنسينأو حاصرا (ACE Inhibitors) المحول للأنجيوتنسين

 [66]الأوليةتبدأ في أقرب وقت ممكن بغض النظر عن مستويات الكوليسترول 

  ST القطعة ارتفاع بدون  لحادةا ةالإكليلي للمتلازمة العلاجي التدبير 1.11.2

باستخدام  (Risk Stratification) على تقييم المخاطر الفردية للمريض NSTEMI/UA يعتمد التدبير العلاجي لـ

 .لتوجيه القرارات العلاجية TIMI risk score أو GRACE score تقييم المخاطر مثل أنظمة

 :(MANAGEMENT STRATEGIES) التدبير استراتيجيات 1.11.2.1

 يتم تصوير .موصى بها للمرضى عالي الخطورة: (Early Invasive Strategy) ستراتيجية الغازية المبكرةالا •

 .ساعة 72-24الأوعية الإكليلية والتداخل في غضون 
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العلاج الدوائي الأولي مع تصوير الأوعية  لتشم (Conservative Strategy) :الاستراتيجية المحافظة •

 .[67]مناسبة للمرضى منخفضي الخطورة وهي الإكليلية الانتقائي

  (PHARMACOTHERAPY) الدوائي العلاج 1.11.2.2

 .ئيأو الهيبارين منخفض الوزن الجزي Fondaparinux :التخثر تمضادا :NSTEMI/UA يشمل العلاج الدوائي لـ

إضافة .P2Y12 الأسبرين مع مثبط :(DAPT) العلاج الثنائي المضاد للصفيحاتك مضادات الصفيحاتكذلك 

 كما في مثبطات بيتا ومثبطات الإنزيم المحول للأنجيوتنسين/حاصرات مستقبلات الأنجيوتنسين والستاتينات

STEMI..[67]وذلك في حال عدم وجود مضادات استطباب 

 المخاطر تقييم على بناءً  NSTEMI/UA في الإكليلي التداخل توقيت :9 جدول

 المعايير التوقيت الموصى به للتداخل فئة الخطورة

 ديناميكي، ألم صدري مستمرعدم استقرار هيمو   ساعة 2 >فوري  عالية جداً 

 ECG ارتفاع التروبونين، تغيرات ديناميكية في  اعةس24 >مبكر عالية

 GRACE score >140السكري، انخفاض وظيفة الكلى،  ساعة 72>  متوسطة

 عدم وجود معايير الخطورة العالية أو المتوسطة انتقائي منخفضة

 [66]من مقتبس المصدر: 
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 [45] الحادة الإكليلية المتلازمة وتدبير تشخيص مبادئ :5 الشكل
 

  التدبير العلاجي طويل الأمد 
(Long-term Management): 

 (Secondary Prevention) الثانوية على الوقاية يشمل التدبير العلاجي طويل الأمد بعد المتلازمة الإكليلية الحادة

اصرات الاستمرار في العلاج الدوائي )مضادات الصفيحات، مثبطات بيتا، مثبطات الإنزيم المحول للأنجيوتنسين/حب

تعديل عوامل الخطر: الإقلاع عن التدخين، السيطرة على ضغط الدم و  مستقبلات الأنجيوتنسين، الستاتينات(

 :(Cardiac Rehabilitation) إعادة التأهيل القلبيثم  .والسكري، تحسين النظام الغذائي وزيادة النشاط البدني

 [67].دوري للأعراض ال تقييمالمنتظمة وال ةوالمتابع
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 في المعالجةالتحديات  

) Challenges in Treatment  (  

 :رغم التقدم الكبير في علاج المتلازمة الإكليلية الحادة، لا تزال هناك تحديات قائمة

aت المناسب، خاصة في المناطق النائية،( تحسين الوصول إلى العلاج في الوق 

 b،تطوير استراتيجيات أكثر فعالية للوقاية الثانوية وتحسين الامتثال للعلاج طويل الأمد ) 

 c،استكشاف علاجات جديدة تستهدف الالتهاب وآليات أخرى في تطور المرض ) 

 dرضى )الطب الدقيق(.( تخصيص العلاج بناءً على الخصائص الجينية والبيولوجية الفردية للم 

 المضاعفات والإنذار 

 (Complications and Prognosis  (  

، لا تزال هذه الحالة مرتبطة بمجموعة من (ACS) رغم التقدم الكبير في تشخيص وعلاج المتلازمة الإكليلية الحادة

سية للمتلازمة يمكن تصنيف المضاعفات الرئي المضاعفات التي يمكن أن تؤثر بشكل كبير على إنذار المرضى،

 :الإكليلية الحادة إلى

  قلبية مضاعفات 1.14.1

(Cardiac Complications) 

 القلب البطيني ع، تسر (Ventricular Fibrillation) الرجفان البطينيمثل Arrhythmias :النظماضطرابات  −

(Ventricular Tachycardia) ،الرجفان الأذيني (Atrial Fibrillation) 

 القلبية ةوالصدم (Acute Pulmonary Edema) لوذمة الرئوية الحادةكا ::(Heart Failure) قصور القلب −

(Cardiogenic Shock) 

 تمزق الحاجز بين البطينينمثل  ::(Mechanical Complications) المضاعفات الميكانيكية −

(Ventricular Septal Rupture)  العضلة الحليمية وتمزق (Papillary Muscle Rupture)  جدار ال وتمزق

 (Infarct Expansion) توسع منطقة الاحتشاء و (Free Wall Rupture) الحر للبطين
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  القلبية غير المضاعفات 1.14.2

(Non-Cardiac Complications) 

المرتبط بالعلاج المضاد للتخثر أو التداخل  فكالنز  :(Bleeding Complications) المضاعفات النزفية −

 الإكليلي

 السكتة الدماغية الإقفارية أو النزفية::(Cerebrovascular Events) الأحداث الوعائية الدماغية −

غالباً ما يكون مرتبطاً بنقص التروية أو تباين التصوير ::(Acute Kidney Injury) القصور الكلوي الحاد −

 الشعاعي

-Post) التهاب التامور بعد الاحتشاء:مثل :(Inflammatory Complications) المضاعفات الالتهابية −

Infarction Pericarditis) ردريسل ومتلازمة(Dressler's Syndrome) ]66, 48[  

  الإنذارالعوامل المؤثرة على  
(Factors Affecting Prognosis): 

كالعوامل السريرية  هناك العديد من العوامل التي تؤثر على إنذار المرضى المصابين بالمتلازمة الإكليلية الحادة

 تميل النساء إلى الإصابة في عمر أكبر وغالباً ما يكون لديهن نتائج أسوأ حيث الجنسالمتقدم،  العمرالتي تشمل 

شدة الأعراض عند التقديم و  السكري، قصور القلب السابق، أمراض الكلى المزمنة ءكالدا أمراض مصاحبة ووجود

اء كحجم الاحتشاء وموقعه كخطورة عوامل متعلقة بالاحتش، وهنالك مثل وجود صدمة قلبية أو قصور قلب حاد

بحجم مات القلبية ينبأ وأ. إضافة إلى ارتفاع الواسبإنذار أسالاحتشاءات الأمامية وكذلك عدد الأوعية المصابة ترتبط 

 .احتشاء أكبر وإنذار أسوأ

بنتائج  PPCI يرتبط العلاج، التأخير في إعادة التروية بنتائج أسوأيرتبط يؤثر أيضاً نوع المعالجة المطبقة حيث 

 .]68[أفضل مقارنة بالعلاج الحال للخثرة
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  المخاطر أنظمة تقييم 

(Risk Stratification Systems): 

تم تطوير عدة أنظمة لتقييم المخاطر لمساعدة الأطباء في تقدير إنذار المرضى المصابين بالمتلازمة الإكليلية 

 :الحادة

− GRACE Score (Global Registry of Acute Coronary Events): 
 .[21]أشهر 6داخل المستشفى وبعد يستخدم متغيرات سريرية ومخبرية للتنبؤ بخطر الوفاة 

− TIMI Risk Score (Thrombolysis in Myocardial Infarction): 

 .متغيرات للتنبؤ بخطر الوفاة والأحداث القلبية الوعائية 7نظام بسيط يستخدم 

− CRUSADE Bleeding Score: 

  .NSTEMI]67[يقيم خطر النزف الكبير في مرضى

 ادةمقارنة بين أنظمة تقييم المخاطر الرئيسية في المتلازمة الإكليلية الح :10 جدول

 الاستخدام الأمثل النتائج المتنبأ بها المتغيرات الرئيسية نظام التقييم

GRACE Score 

العمر، ضغط الدم، معدل ضربات القلب، 
 ، التغيرات فيKillip الكرياتينين، فئة

ECGارتفاع الواسمات القلبية ، 

الوفاة داخل المستشفى 
 أشهر 6وبعد 

STEMI  و 
NSTEMI 

TIMI Risk 

Score 

مر، عوامل الخطر، الأمراض الإكليلية الع
السابقة، استخدام الأسبرين، شدة الألم 

، ارتفاع الواسمات ST الصدري، تغيرات
 القلبية

الوفاة، احتشاء القلب 
المتكرر، الحاجة لإعادة 

 14التروية العاجلة خلال 
 يوماً 

NSTEMI/UA 

CRUSADE 

Bleeding 

Score 

ة الهيماتوكريت الأساسي، معدل التصفي
الكلوية، معدل ضربات القلب، الجنس، وجود 
قصور قلبي، مرض وعائي سابق، ضغط 

 الدم الانقباضي

خطر النزف الكبير داخل 
 المستشفى

NSTEMI 

 [66]ن المصدر: مقتبس وموسع م
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 لات البقاء على قيد الحياة والنتائج طويلة الأمدمعد 
 (Survival Rates and Long-Term Outcomes): 
 على الرغم من التقدم الكبير في العلاج، لا تزال هذه الحالة مرتبطة بمخاطر كبيرة على المدى القصير والطويل،

تتراوح معدلات  ثحي :(Short-term Mortality Rates) وفيات قصيرة الأمدسواء  بمعدلات وفيات ومراضة كبيرةو 

داخل  NSTEMIلمرضى  الوفياتتتراوح معدلات  :بينما .%10-5داخل المستشفى بين  STEMIالوفيات 

 [21]..%5-3المستشفى بين 

تصل معدلات  .متلازمة الإكليلية الحادة خطراً متزايداً للوفاة والأحداث القلبية الوعائية المتكررةيواجه الناجون من ال

يعاني . بينما .NSTEMI % لمرضى10-8و STEMI % لمرضى15-10الوفيات بعد عام واحد إلى حوالي 

 .عد الحدث الأوليسنوات ب 5% من المرضى من نوبة قلبية متكررة أو سكتة دماغية أو وفاة خلال 20حوالي 

على مساحة الاحتشاء، وظيفة البطين الأيسر المتبقية،  إلى حد كبير بدرجة كبيرة ويعتمديتباين الإنذار  عام،بشكل 

 .]69[وما إذا كان المريض خضع لإعادة التروية

يلعب التشخيص المبكر، والعلاج السريع والفعال، والوقاية الثانوية الشاملة دوراً حاسماً في تحسين النتائج، إذاً 

مع استمرار البحث والابتكار في هذا المجال،  العلاج،استخدام أنظمة تقييم المخاطر يمكن أن يساعد في توجيه 

 .أمول أن نشهد المزيد من التحسينات في إنذار مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة في المستقبلمن الم

  الوقاية من المتلازمة الإكليلية الحادة 
(Prevention of Acute Coronary Syndrome) 

لخطيرة على الأفراد تعد استراتيجية أساسية للحد من عبء هذه الحالة ا (ACS) الوقاية من المتلازمة الإكليلية الحادة

تتطلب نهجاً شاملاً ومتعدد الأوجه يشمل تعديل عوامل الخطر، وتعزيز نمط الحياة الصحي، والعلاج و والمجتمعات، 

 ACS الدوائي الوقائي، تلعب كل من الوقاية الأولية والثانوية دوراً حاسماً في الحد من عبء
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  :الأولية الوقاية 1.18.1

(Primary Prevention) 
وقاية الأولية إلى منع حدوث المتلازمة الإكليلية الحادة لدى الأشخاص الذين لم يسبق لهم الإصابة بأمراض تهدف ال

 Cardiovascular Risk) تقييم المخاطر القلبية الوعائيةب  القلب والأوعية الدموية، تشمل الاستراتيجيات الرئيسية

Assessment):  لاستخدام أدوات تقييم المخاطر مثعن طريق Framingham Risk Score أو SCORE 

(Systematic Coronary Risk Evaluation)  ٍتعديل عوامل إضافة إلى .لتحديد الأفراد المعرضين لخطر عال

لاج وع التحكم في ارتفاع ضغط الدم مثل:(Modifiable Risk Factor Modification) الخطر القابلة للتغيير

إضافة  الإقلاع عن التدخينو  تغييرات نمط الحياة والعلاج الدوائيي، سكر التحكم في داء ال ،اضطرابات الدهون 

  Preventive Pharmacotherapy)]67[العلاج الوقائي الدوائيإلى  

  الثانوية الوقاية 1.18.2

(Secondary Prevention): 

تهدف الوقاية الثانوية إلى منع تكرار الأحداث القلبية الوعائية لدى المرضى الذين سبق لهم الإصابة بالمتلازمة 

 الصفيحاتبمضادات  العلاج الدوائيباستخدام  الدمويةالإكليلية الحادة أو غيرها من أمراض القلب والأوعية 

 مثبطات الإنزيم المحول للأنجيوتنسين ،الستاتينات ،:Ticagrelor أو Clopidogrel مثل P2Y12 ثبط، مالأسبرينك

(ACE inhibitors) أو حاصرات مستقبلات الأنجيوتنسين (ARBs):، إعادة التأهيل ا، مع التركيز على حاصرات بيت

مل برامج شاملة تشمل التمارين الرياضية، والتثقيف الصحي، وإدارة عواضمن  (Cardiac Rehabilitation) القلبي

دورية لتقييم الامتثال بالزيارات ال المتابعة المنتظمة،مع  :(Lifestyle Modification) ديل نمط الحياة، تعالخطر

 .]1[للعلاج وتعديل عوامل الخطر

  التوجهات المستقبلية في تشخيص وعلاج المتلازمة الإكليلية الحادة 

 (ACS) مع التقدم المستمر في العلوم الطبية والتكنولوجيا، يشهد مجال تشخيص وعلاج المتلازمة الإكليلية الحادة

كاستخدام واسمات التهابية متقدمة  التوجهات المستقبلية تهدف إلى تحسين الدقة التشخيصية،مثيرة، هذه  تطورات
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استخدام واسمات خاصة لتصوير الالتهاب والتمزق في اللويحات ب التصوير الجزيئيأو تقنيات تصوير متقدمة ك

 Artificial Intelligence and )ةالآلالذكاء الاصطناعي وتعلم ، إضافة لاستخدام تقنيات [70, 62] العصيدية

Machine Learning):  تحليل متقدم لتخطيط كهربية القلبفي بناء (ECG) لمبكر عن علاماتللكشف ا ACS. أو

دمج البيانات السريرية والتصويرية والجينومية و  نماذج التنبؤ المتقدمة لتقييم المخاطر وتوجيه القرارات العلاجية

 [71]لتحسين الدقة التشخيصية

وتخصيص العلاج بشكل أفضل، وتحسين النتائج على ت أيضاً التوجهات المستقبلية أيضاً التطورات العلاجية شمل

تداخلية والعلاجات المناعية، والعلاجات الجينية واستخدام تقنيات  ،للالتهابكالعلاجات المضادة  المدى الطويل

ات في التداخلات الإكليلية لزيادة الدقة وتقليل التعرض استخدام الروبوتو متقدمة لعلاج الانسدادات المزمنة الكاملة 

 [72, 62]للإشعاع
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  CD40Lالفصل الثاني: مقدمة عن  2

Chapter 2: Introduction about CD40 

 

في تنظيم الاستجابات اً محوري اً متعدد الوظائف يلعب دور  حيوي جزيء  CD40 Ligand (CD40L) يعد

لأول مرة في أواخر الثمانينيات كبروتين سطحي على  CD40L المناعية والالتهابية وعمليات التخثر. اكتُشف

 واللمفاويات اللمفاويات التائيةتبين أنه عنصر أساسي في التفاعلات بين ، وسرعان ما المفعلةالتائية  اللمفاوية الخلايا

بشكل كبير، وأصبح من الواضح أن له تأثيرات واسعة  CD40L البائية. منذ ذلك الحين، توسع فهمنا لوظائف

 [73]النطاق تتجاوز بكثير دوره الأولي المعروف في تنظيم الاستجابة المناعية

الآن مرضاً  بشكل جيد، ويعتبر التصلب العصيدي والتصلب العصيديتم توثيق الارتباط بين الجهاز المناعي 

على مستوى العالم، فإن فهم الآليات الالتهابية الرئيسية المشاركة  التصلب العصيديونظراً لانتشار  .[74]بياً التها

  في هذا المرض يعتبر أمراً بالغ الأهمية لتطوير استراتيجيات علاجية تستهدف أمراض القلب والأوعية الدموية.

مجموعة متنوعة من  في، CD40Lو CD40 بين Interactionالارتباط في السنوات الأخيرة، ثبت بشكل جيد أن 

الخلايا بما في ذلك الصفيحات الدموية وخلايا جدار الأوعية الدموية والخلايا المناعية، يلعب دوراً نشطاً في آليات 

 Acute والتخثر. وقد يكون هذا التفاعل أحد الآليات المرضية للمتلازمة الإكليلية الحادة التصلب العصيدي

meCoronary Syndro  [75] والتخثر حيث يربط بين الالتهاب والتصلب العصيدي. 

 :CD40/CD40Lل  والجزيئيالجيني التعريف  

CD40 Ligand( يعرف أيضاً بعدة أسماء مثل :CD154, gp39, TRAP, TBAM)[76 ,77]  عبارة عن بروتين

 نتمي إلى. يكيلو دالتون  33 بوزن  II   Transmembrane proteinعابر للغشاء من النوع الثاني Trimericثلاثي 

 في الموقع  Xلصبغي ل الذراع الطويل يقع الجين المسؤول عن ترميزه على (.TNFلورم )امل المنخرة لعائلة العو 

q27.1)-(q26.3 [78]  13يمتد الجين على مسافة تقارب base-k ويتكون من خمسة إكسونات(exons)   تفصل

كيلو دالتون  39يبلغ حوالي  الناضج CD40L تُترجم هذه الإكسونات إلى بروتين .(introns) بينها أربعة إنترونات

file:///C:/Users/User/Desktop/نهائي/طباعة%20مرة%20ثانية/*%23_ENREF_76
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ا التي  الخلوي ج جزء خار  215جزء غشائي،  24 ،منها جزء سيتوبلازمي 22 (اً أميني حمضاً  261المكون من  و

وتثبيت البروتين في غشاء الخلية، والجزء خارج الخلوي المسؤول عن  تلعب دواً في نقل الإشارات داخل الخلية،

 .[81-79] [79]ومستقبلات أخرى على الخلايا. CD40الارتباط مع مستقبله 

 

 ( EC الخلية خارج مجال ،TMغشائي مجال ،IC خلوي  داخل )مجال المختلفة وأشكاله CD40L جين :بنية6 الشكل

[82] 
CD40 يسي ل المستقبل الرئهوCD40L  بروتين غشائي من النمط الأول  ،عبارة عن

Transmembrane protein  الجين المسؤول عن ترميز يقع  .[83]من عائلة العوامل المنخرة للورمCD40  على

مثل  APCالذي يتم التعبير عنه بشكل أساسي بواسطة الخلايا المقدمة للمستضد  (q12-q13.2) 20الصبغي 

كذلك يتم التعبير عنه على ، DCوالخلايا التغصنية  والبالعات الكبيرة B lymphocyteالخلايا اللمفاوية البائية

خلايا الظهارية، والخلايا الليفية، وخلايا جدار الأوعية الدموية مثل الخلايا البطانية الصفيحات الدموية، العدلات، ال

(ECs( وخلايا العضلات الملساء )SMCs ،) الخلايا البطانية والخلايا اللمفاويةT ]85, 84[ [75]  
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 :المختلفة CD40L أشكال 

يعد هذا التشكل متعدد . homotrimers متجانسات بشكل تجمعات ثلاثية على سطح الخلية CD40Lيوجد 

 [86] :ر فريدةفي عدة أشكال، كل منها له خصائص وأدوا  CD40Lيمكن أن يوجد cmultimeriالقسيمات

- CD40L المرتبط بالغشاء (Membrane-bound CD40L): لشكل الكامل للبروتين الذي يتم التعبير هذا هو ا

 .في التفاعلات بين الخلايا وتنشيط الخلايا المستهدفة اً حاسم اً عنه على سطح الخلية. يلعب دور 

- (Soluble CD40L - sCD40L) من  هذا الشكل من خلال القطع البروتيني للشكل المرتبط بالغشاء جينت

عن الجزء الغشائي والجزء السيتوبلازمي  kDa-18زء منه ج حيث ينفصل .الصفيحات الدموية بشكل أساسي

لينطلق في الدوران على شكل متعدد  ،matrix metalloproteinases (MMPs,ADAMs) أنزيماتبواسطة 

 CD40 يحتفظ بالقدرة على الارتباط بـالقسيمات )أحادي، ثنائي وثلاثي( ويكون ذات فعالية بيولوجية حيث 

 [88, 87] .فةوتنشيط الخلايا المستهد

- CD40L المرتبط بالحويصلات خارج الخلوية (Exosome-bound CD40L): يمكن أن يرتبط CD40L 

  ]89[.الخلاياالخلوية، مما يوفر وسيلة إضافية لنقل الإشارات بين بالحويصلات خارج 

 

 CD40LSCD40,CD40L, [84] بروتين أشكال :7 الشكل
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 المختلفة CD40L أشكال بين مقارنة :11 جدول

 (sCD40L) لالمنح CD40L الغشائي CD40L الخاصية
CD40L  المرتبط

 بالحويصلات

 متغير كيلو دالتون  18 كيلو دالتون  39 الحجم

 الخلايا المنشطة مصدر رئيسي
قطع بروتيني من الشكل المرتبط 

 بالغشاء

إفراز الحويصلات من 
 الخلايا

 نطاق التأثير
تفاعلات بين الخلايا 

 المتجاورة
 تأثيرات موضعية وجهازية

يدة تأثيرات موضعية وبع
 المدى

القوة النسبية 
 للتأثير

 متغير متوسط إلى قوي  قوي جدًا

 [90]المصدر: مقتبس ومعدل 

 CD40L التفاعلات الجزيئية لـ 

هو المستقبل  CD40وأهمها  مع عدة مستقبلات، مما يؤدي إلى تنشيط مسارات إشارية متنوعة CD40L يتفاعل

 MAPK و NF-κB تنشيط العديد من المسارات الإشارية، بما في ذلك هما إلىيؤدي ارتباط .CD40L الرئيسي لـ

الارتباط بعدة إنتغرينات، بما  CD40L يمكن لـ التي تؤدي إلى تنشيط الخلايا المناعية وتفعيل الالتهاب. .PI3K و

في  اً مهم اً عب دور )على الخلايا النقوية(. هذه التفاعلات تل Mac-1 )على الصفيحات الدموية( و αIIbβ3 في ذلك

 .]8[يشارك في تنظيم الالتصاق الخلوي وهجرة الخلايال α5β1كذلك ارتباطه مع  .تنشيط الصفيحات وتعزيز الالتهاب

 الوظيفية ونتائجها CD40L لـ الرئيسية التفاعلات:12 جدول

 النتائج الوظيفية الرئيسية أنواع الخلايا الرئيسية المستقبل

CD40 
الخلايا البائية، الخلايا التغصنية، الخلايا 

 البطانية
 ، الالتهابالأضدادتنشيط الخلايا المناعية، إنتاج 

αIIbβ3 نشيط الصفيحات، تعزيز التخثرت الصفيحات الدموية 

Mac-1 تعزيز الالتهاب، هجرة الخلايا الخلايا النقوية 

α5β1 تنظيم الالتصاق الخلوي، هجرة الخلايا الخلايا البطانية، الخلايا العضلية الملساء 

 [91, 83, 8] المصدر: مقتبس ومعدل من
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 : CD40Lالتعبير الخلوي ل  

نة للدم المكو  ( وغيرHematopoietic) من الخلايا المكونة للدمعلى مجموعة واسعة  CD40Lيتم التعبير عن 

 خاصة Tاللمفاوية  والخلايا plateletsبشكل أساسي على الصفيحات الدموية  LCD40يتم التعبير عن  .[92, 80]

 B اللمفاويات NK والخلايا القاتلة الطبيعية Eosinophil والحمضات mast cellوالخلايا البدينة  ،+CD4الخلايا 

 . [86, 80, 73] [83] والخلايا البطانية البالعة والعدلاتالخلايا ، (DC) التغصنيةوالخلايا 

 توضعه وأشكال الخلايا في CD40/CD40L تعبيرية :13 جدول

Cell type 
CD40 CD40L 

Forms of CD40L 
resting activated resting activated 

CD4+ T-cells – +++ – +++ 

Membrane, 

soluble 

B-cells +++ +++ ++ +++ Membrane 

Macrophages + +++ + +++ Membrane 

Platelets ++ +++ – +++ 

Membrane, 

soluble 

Dendritic cells – +++ + + Membrane 

Neutrophils + +++ + + Membrane 

Endothelial 

cells + +++ + + Membrane 

SMCs +++   +   Membrane 

 [83, 73]من عدة مصادر مقتبس: الجدول

 يا:على مختلف أنواع الخلا CD40L تأثير 

 الخلايا:على مجموعة متنوعة من  CD40L يؤثر

 المؤهبةالعوامل إنتاج  وتعزيز زيادة التعبير عن جزيئات الالتصاق وإنتاج الكيموكينات عبر :الخلايا البطانية -

 .للتخثر مثل العامل النسيجي
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المؤكسد وتكوين  LDL امتصاصوزيادة  تعزيز إنتاج السيتوكينات الالتهابية وعوامل النمو البالعات الكبيرة -

 .الخلايا الرغوية

 .يةخارج الخلو  المطرق على إنتاج مكونات  والتأثير تحفيز الهجرة والتكاثر ةالخلايا العضلية الملساء الوعائي -

 [9, 8]الالتهاب.المساهمة في استمرار  وإنتاج السيتوكينات  Tتعزيز تنشيط الخلايا Tالخلايا اللمفاوية -

 

 [3]الخلايا بين الخلوية والإشارات الخلايا سطح على CD40L,CD40S:8 الشكل

 CD40L :المنحل في الدوران 

لينفصل عن  تفعيلهاالصفيحات عند  في الصفيحات ليتوضع على سطح αداخل الحبيبات  CD40Lيتم تخزين  

شكلًا بديلًا مهماً من ) (sCD40Lيُعد . soluble CD40L .[83] )المنحل(الصفيحات ويكون بشكله القابل للذوبان

 خر الورمالنالمرتبط بالغشاء الخلوي، والذي ينتمي بدوره إلى عائلة عوامل  CD40L الناحية الفيزيولوجية لبروتين

(TNF superfamily). ينشأ sCD40L  الشطرعن طريق عملية بروتينية محددة تُعرف بالتحلل أو (cleavage) 
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ؤدي إلى تحرره ، مما يCD40L كيلو دالتون  18بوزن جزيئي والتي تحدث للنطاق خارج الخلوي من الشكل الغشائي 

 .[79, 78] في الوسط المحيط بالخلية وامتلاكه لوظائف بيولوجية مميزة

 :(SCD40L) المنحل CD40L إفراز آليات  2.6.1

 :عملية مهمة تساهم في تأثيراته الجهازية CD40L (sCD40L) يعد إفراز الشكل الذائب من

  :البروتيني القطع 2.6.1.1

تتم هذه العملية  .CD40L بشكل أساسي من خلال القطع البروتيني للشكل المرتبط بالغشاء من sCD40L يتم إنتاج

 :بواسطة إنزيمات بروتياز محددة

• ADAM10 (A Disintegrin And Metalloproteinase domain-containing protein 10) 

• ADAM17 (also known as TACE - TNF-α Converting Enzyme) 

عند موقع محدد في المنطقة خارج الخلوية، مما يؤدي إلى إطلاق الجزء  CD40L يقوم هذان الإنزيمان بقطع

 sCD40L .[87]الخارجي كـ

  :الدموية الصفيحات  من SCD40Lإفراز 2.6.1.2

، ويتم α في حبيباتها CD40L . تخزن الصفيحاتالدمفي  sCD40L تعتبر الصفيحات الدموية المصدر الرئيسي لـ

 :التالية إطلاقه بسرعة عند تنشيط الصفيحات. تتضمن عملية الإفراز الخطوات

 .تنشيط الصفيحات بواسطة محفزات مثل الثرومبين أو الكولاجين .1

 .الغشاء السيتوبلازميمع  α الحبيبات اندماج .2

 .CD40L التعبير السطحي عن .3

 .sCD40L وإطلاق CD40L القطع البروتيني السريع لـ .4

 [93] .الصفيحاتخلال دقائق من تنشيط   sCD40Lهذه العملية تحدث بسرعة، مع إطلاق كميات كبيرة من

يتم لإفرازه أيضاً من خلايا أخرى لكن بكميات أقل من الخلايا التائية المفعلة، الخلايا البطانية، الخلايا العضلية 

 .الملساء الوعائية

 الخلايا أنواع مختلف من SCD40L إفراز آليات مقارنة:14 جدول
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 الكمية النسبية سرعة الإفراز الآلية الرئيسية نوع الخلية

 عالية جدًا سريعة جدًا )دقائق( القطع البروتيني بعد التنشيط الصفيحات الدموية

 متوسطة متوسطة )ساعات( القطع البروتيني بعد التنشيط الخلايا التائية

 منخفضة بطيئة )أيام( القطع البروتيني المستمر الخلايا البطانية

 منخفضة بطيئة )أيام( القطع البروتيني المستمر الخلايا العضلية الملساء

    [95, 94]المصدر: مقتبس ومعدل من

 

 ]79[  وارتباطه وتحرره الصفيحات في الحبيبات من MMP عبرCD40LS قطع عملية آلية :9 الشكل

 الصفيحي:SCD40L إفراز على المؤثرة العوامل 2.6.2

دة. ، خاصة في سياق المتلازمة الإكليلية الحاsCD40L العديد من العوامل التي يمكن أن تؤثر على إفرازهناك 

يعزز الإجهاد  يمكن أنكذلك .sCD40L الحالات الالتهابية إلى زيادة تنشيط الصفيحات وبالتالي زيادة إفرازيؤدي 

 وخافضات الشحوم بعض الأدوية كمضادات الصفيحات يمكن أن تقللوبالتالي إفرازه. التأكسدي تنشيط الصفيحات 

عوامل الخطر القلبية الوعائية مثل ارتفاع ضغط الدم وارتفاع . وجدت بعض الدراسات أن sCD40L من إفراز

 sCD40L .[96 ,97]إفرازثر على يؤ يمكن أن وارتفاع غلوكوز الدم الكوليسترول 
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 في الجهاز المناعي والتخثر CD40L الدور الفيزيولوجي لـ 

 ADAPTIVE التكيفية مناعيةال الاستجابة تنظيم في CD40L دور 2.7.1

في التفاعلات بين  أساسياً عنصراً أساسياً في تنظيم الاستجابة المناعية التكيفية، حيث يلعب دوراً  CD40L يعد

  Isotype switchingالخلايا التائية والخلايا البائية. ليحفز تكاثر الخلايا البائية وحدوث الانقلاب الصفي للأضداد 

، يساهم أيضاً بتكوين مراكز الجريب .(IgG, IgA, IgE) أنواع مختلفة من الأجسام المضادة مما يؤدي إلى إنتاج

وخلايا الذاكرة البائية.  البلازميةالثانوية في الأعضاء اللمفاوية الضرورية لنضج الأجسام المضادة وتكوين خلايا 

و تمايزها إلى خلايا .(+CD8) ائية السامةالخلايا التعلى مستوى الاستجابة المناعية الخلوية بتفعيل  CD40Lيقوم 

 .]89 ,98[ذاكرة

 الفطرية المناعية ستجابةالا تنظيم في CD40L دور 2.7.2

في تنظيم الاستجابة المناعية الفطرية عن طريق تنشيط الخلايا التغصنية وتعزيز قدرتها  اً مهم اً دور  CD40L يلعب

يقوم بتحفيز الخلايا البلعمية على إنتاج السيتوكينات الالتهابية  .على تقديم المستضد وإنتاج السيتوكينات

. يساهم بتعزيز التعبير عن جزيئات الالتصاق على الخلايا البطانية، .TNF-α, IL-1β, IL-6 والكيموكينات مثل

 .]83 ,84[مما يسهل هجرة الخلايا الالتهابية

 :التخثر عملية تنظيم في CD40L دور 2.7.3

 في تنظيم عملية التخثر، وهو أمر ذو صلة خاصة في سياق المتلازمة الإكليلية الحادة اً مهماً دور  CD40L يلعب

على  αIIbβ3 (GPIIb-IIIa) بـبارتباطه مع  تنشيط الصفيحات الدمويةأساسية تعتمد على عبر ثلاث آليات 

 (Tissue Factor) العامل النسيجي إنتاج CD40L زيحفجمعها. ثم تشكل الخثرة عبر تت تاليوبال الصفيحات الدموية

 CD40L يؤثر ثحي .الثرومبومودولينمن إنتاج مضادات التخثر مثل  ، ويقللمن الخلايا البطانية والخلايا البلعمية

 .]79[على توازن عوامل تحلل الفيبرين ومثبطاتها

 

 



81 
                                                      Prognostic Value of Soluble CD40L in ACS – Reham Nofal 
 

 التخثر تنظيم في CD40L أدوار :15 جدول

 النتيجة الفيزيولوجية CD40L تأثير العملية

 زيادة تنشيط وتجمع الصفيحات αIIbβ3 ارتباط بـ تنشيط الصفيحات

 تعزيز بدء التخثر النسيجي تحفيز إنتاج العامل تكوين الخثرة

 التأثير على استقرار الخثرة تنظيم عوامل تحلل الفيبرين تحلل الفيبرين

 ]94 ,95[المصدر: مقتبس ومعدل من

 

 

 تشكيل :2الالتصاق. جزيئات عبر البيض الكريات جذب :1العصيدي. التصلب في CD40-CD40L :دور10 الشكل

 [99]استقرارها. وعدم اللويحة تمزق  في يساهم MMP إنتاج :3الصفيحات وتكدس WFV قسيمات
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 [8]الخثرة لتشكيل وارتباطه إفرازه وكيفية CD40L :11 الشكل

 :والتخثرية المناعية CD40L وظائف بين التكامل 2.7.4

يعزز  ومترابطةفي الجهاز المناعي والتخثر ليست منفصلة، بل متكاملة  CD40L ملاحظة أن أدوار من المهم

CD40L الصفيحات المنشطة تفرز  .الالتهاب الوعائي، مما يؤدي إلى زيادة قابلية التخثرCD40L مما يؤثر ،

لخثرات الغنية فا .مع الخلايا المناعيةالاستجابة الالتهابية من خلال التفاعل  وتعزز على الخلايا المناعية المجاورة

 .[8, 4]وعوامل أخرى   CD40Lبالصفيحات يمكن أن تجذب وتنشط الخلايا المناعية من خلال إفراز

 في تطور وتفاقم التصلب العصيدي CD40L دور 

في تطور وتفاقم التصلب العصيدي، وهو العملية الأساسية الكامنة وراء معظم حالات  اً محوري اُ دور  CD40L يلعب 

 في مختلف مراحل تطور اللويحة العصيدية، من بدء تكوينها إلى تمزقها CD40L يساهم المتلازمة الإكليلية الحادة.

في أمراض القلب والأوعية الدموية وتطوير استراتيجيات  CD40L فهم هذا الدور ضروري لتقدير أهمية النهائي

 .]100[وقائية وعلاجية جديدة
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 :ديةالعصي اللويحة تكوين بدء في CD40L دور 2.8.1

كتنشيط الخلايا البطانية  تفي المراحل المبكرة من تكوين اللويحة العصيدية من خلال عدة آليا CD40L يساهم

، MCP-1 يعزز إنتاج الكيموكينات مثلكما ، .ICAM-1و VCAM-1 التعبير عن جزيئات الالتصاق مثل ويحفز

كسدتها أ LDL التعبير عن مستقبلات ون عبربتعديل استقلاب الده أيضاً  مما يجذب الخلايا الالتهابية. يساهم

LDL83[، مما يزيد من قدرتها على التسبب في التصلب العصيدي[. 

 عصيديةال اللويحة تكوين بدء في CD40L دور:16 جدول

 النتيجة الفيزيولوجية CD40L تأثير العملية

 تعزيز التصاق الخلايا الالتهابية زيادة التعبير عن جزيئات الالتصاق تنشيط الخلايا البطانية

 الوحيداتجذب  MCP-1 تحفيز إنتاج إنتاج الكيموكينات

 ن في الجدار الوعائيزيادة تراكم الدهو  LDL تغيير التعبير عن مستقبلات تعديل استقلاب الدهون 

 على التسبب في التصلب العصيدي LDL زيادة قدرة LDL تعزيز أكسدة LDL أكسدة

  [83]المصدر: مقتبس ومعدل من

 .العصيدية اللويحة وتطور نمو في CD40L دور 2.8.2

إنتاج  زيحفعن طريق ت تعزيز الالتهاب داخل اللويحة CD40L مع استمرار تطور اللويحة العصيدية، يواصل

 يساهم بإنتاج  .يعزز تكاثر وبقاء الخلايا الالتهابية داخل اللويحةو  .IL-1βو TNF-α السيتوكينات الالتهابية مثل

وله دور  .مثل الكولاجينلمطرق خارج الخلوي اإنتاج مكونات ويؤثر على .MMPs إنزيمات تحلل البروتين مثل 

 [78]. الوعائيةالعضلية الملساء  بتمايز وتكاثر الخلايا

 العصيدية اللويحة وتطور نمو في CD40L دور:17 جدول

 النتيجة الفيزيولوجية CD40L تأثير العملية

 إنتاج السيتوكينات
-ILو TNF-α تحفيز إنتاج

1β 
 تعزيز الالتهاب المزمن داخل اللويحة

 للويحةزيادة تحلل المصفوفة وعدم استقرار ا MMPs تحفيز إنتاج المطرق تعديل 

 تغيير بنية وتركيب اللويحة تحفيز الهجرة والتكاثر تأثير على الخلايا العضلية الملساء

 تغيير خصائص اللويحة وقابليتها للتمزق  التأثير على التمايز تمايز الخلايا العضلية الملساء

 [78, 8]من المصدر: مقتبس ومعدل 
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 :اللويحة وتمزق  استقرار عدم في CD40L دور 2.8.3

في العمليات التي تؤدي إلى عدم استقرار اللويحة العصيدية وتمزقها النهائي، وهو  اً حاسم اً دور  CD40L يلعب

من إنتاج وتقليل  بشكل مكثف MMPs وتنشيطعبر زيادة إنتاج  في المتلازمة الإكليلية الحادة الحدث الرئيسي

وبالتالي  الموت الخلوي المبرمج للخلايا الرغوية والخلايا العضلية الملساء، وتحفيز .MMPs (TIMPs) مثبطات

ج العامل النسيجي من الخلايا البطانية إنتاعبر  زيادة النشاط الخثاري ، و يساهم في تكوين اللب النخري داخل اللويحة

 .]5 ,83[يحفز تنشيط وتجمع الصفيحات الدموية وبالتالي والخلايا الرغوية

 اللويحة وتمزق  استقرار عدم في CD40L دور:18 جدول

 النتيجة الفيزيولوجية CD40L تأثير العملية

 إضعاف الغطاء الليفي للويحة MMPs زيادة نشاط تحلل المصفوفة

 توسيع اللب النخري وزيادة عدم الاستقرار تحفيز الموت الخلوي المبرمج موت الخلايا

 زيادة قابلية تكون الخثرات عند تمزق اللويحة زيادة إنتاج العامل النسيجي اري النشاط الخث

 تسريع تكون الخثرة عند تمزق اللويحة تعزيز تنشيط وتجمع الصفيحات تنشيط الصفيحات

 [83, 5]ن المصدر: مقتبس ومعدل م

 :مختلفة مراحل عبر العصيدية اللويحة تطور على CD40L تأثير 2.8.4

في جميع مراحل تطور اللويحة العصيدية، من البداية إلى التمزق النهائي. ففي المرحلة المبكرة  CD40L يساهم

ثم يساهم بتعزيز  .انية وزيادة نفاذيتها وجذب الخلايا وحيدة النواة وتحولها إلى خلايا رغويةيساهم بتنشيط الخلايا البط

المرحلة المتقدمة من تشكل  يف .الملساءهجرة وتكاثر الخلايا العضلية  وتحفيزالالتهاب المزمن داخل اللويحة 

النشاط  وزيادةلايا وتوسيع اللب النخري العصيدة يساهم زيادة تحلل المصفوفة خارج الخلوية وتعزيز تعزيز موت الخ

 .]78 ,101[الخثاري عند تمزق اللويحة

 العصيدية اللويحة تطور مراحل في CD40L دور:19 جدول

 التأثير على اللويحة الآليات الرئيسية المرحلة

 بدء تكوين الخط الدهني تنشيط الخلايا البطانية، جذب الخلايا الالتهابية المبكرة

 نمو اللويحة وتشكيل الغطاء الليفي تعزيز الالتهاب، تحفيز الخلايا العضلية الملساء المتوسطة

 المتقدمة
، موت الخلايا، زيادة النشاط المطرق خارج الخلوي تحلل 

 الخثاري 
 عدم استقرار اللويحة وقابليتها للتمزق 
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    [102]المصدر: مقتبس ومعدل من

 

 [8]العصيدة تمزق  عند ذروتها لتصل العصيدي التصلب مراحل في CD40LS مستويات ارتفاع يوضح :12 الشكل

 لمتلازمة الإكليلية الحادةفي ا CD40L على فهم دور الآثار المترتبة 

في تطور وتفاقم التصلب العصيدي له آثار مهمة على البحث والممارسة السريرية  CD40L إن فهم الدور المحوري لـ

على عدم  ومؤشركعلامة حيوية لتقييم خطر الإصابة بالتصلب العصيدي  CD40L في إمكانية استخدام مستويات

-CD40 وهذا يفتح مجالاً لتطوير تطوير علاجات تستهدف محور .لويحة في المرضى المعرضين للخطراستقرار ال

CD40L  103[العصيديلإبطاء تطور التصلب[ . 

علامة فقد يشكل  بشكل كبير في الالتهاب المزمن، وتعديل بنية اللويحة، وزيادة النشاط الخثاري  CD40L يساهم 

كعلامة حيوية محتملة لتشخيص وتقييم شدة هذه الحالة  CD40L تم اقتراح فقد، الحادةحيوية في المتلازمة الإكليلية 

حالة الالتهاب والتخثر  CD40L ويحة العصيدية ويعكس نشاطلارتباطه بالآلية المرضية في تطور وعدم استقرار الل

, ELISA. [104بسهولة في الدم بتقنيات مثل) (sCD40Lالمنحل إضافة يمكن قياس الشكل  .في الأوعية الدموية

105] 

، كعلامة حيوية (sCD40L) المنحل، وخاصة شكله CD40L العديد من الدراسات التي تدعم استخدام لكهنا

في مرضى المتلازمة الإكليلية  sCD40L في المتلازمة الإكليلية الحادة. أظهرت عدة دراسات ارتفاع مستويات

 .اص الأصحاء أو المرضى المصابين بأمراض قلبية مستقرةالحادة مقارنة بالأشخ
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في مرضى المتلازمة الإكليلية  sCD40L ( وجدت أن متوسط مستويات2003وزملاؤه ) Heeschen دراسة •

 [6].نانوغرام/مل في الأشخاص الأصحاء 0.4نانوغرام/مل، مقارنة بـ  2.5الحادة كان 

% في مرضى المتلازمة 70بنسبة  sCD40L ( أظهرت ارتفاع مستويات2004وزملاؤه ) Yan دراسة •

 [106]حاء.الأشخاص الأصالإكليلية الحادة مقارنة بمجموعة 

 SCD40Lوالتنبؤية ل  القيمة التشخيصية 

  :SCD40L لـ التشخيصية القيمة 2.10.1

قد يكون مفيداً في تشخيص المتلازمة الإكليلية الحادة، خاصة في الحالات  sCD40L اقترحت بعض الدراسات أن

نانوغرام/مل  5.0أعلى من  sCD40L ( وجدت أن مستوى 2003وزملاؤه ) Varo غير الواضحة سريرياً ففي دراسة

 .[107]% في تشخيص المتلازمة الإكليلية الحادة71% ونوعية 86كان له حساسية 

  :SCD40L لـ التنبؤية القيمة 2.10.2

المرتفعة ترتبط بزيادة خطر الأحداث القلبية الوعائية  sCD40L أشارت العديد من الدراسات إلى أن مستويات

( أن المرضى الذين 2003وزملاؤه ) Heeschen دراسةوجدت ، المستقبلية في مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة

نانوغرام/مل كانوا أكثر عرضة بثلاثة أضعاف للوفاة أو احتشاء عضلة  5.0أعلى من  sCD40L لديهم مستويات

 [108]أشهر 6القلب غير المميت خلال 

  :SCD40L ل النصفي العمر 2.10.3

أيام ، ويحتفظ  4-2بعمر نصفي قصير بعد إفرازه من حبيبات إلفا، لكن يبقى إفرازه لمدة  CD40Lيتمتع بروتين 

وزملائه سنة  Alaimo-Lisa Nannizziميركية لأمراض القلب دراسة نشرت المجلة الأ[79]بوظيفته البيولوجية. 

 Cardiopulmonary) جهاز القلب والرئة الاصطناعيخضعوا لجراحة تتطلب استخدام أجريت لمرضى  .2000

bypass)وتم تحديد مستويات بروتين ، sCD40L  أظهرت النتائج أن الأخرى. وعوامل تنشيط الصفائح الدموية

، CPB خلال ساعة واحدة من بدء استخدام جهاز ضعف 1.7في البلازما ارتفعت بمقدار  sCD40L مستويات
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،  sCD40L نصف كميةوبعد ساعتين انخفضت بعد ساعتين من الإجراء. ضعف  3.7وزادت أكثر لتصل إلى 

 .]109[ساعات من الإجراء 8إلى ما يقرب من مستوياتها الأساسية بعد   sCD40Lمما أدى إلى عودة مستويات

 SCD40L معايرة طرق  2.10.4

 عن طريق عدة تقنيات: CD40Lتتم معايرة 

قياس التدفق الخلوي الأجسام المضادة ذات العلامات الفلورية  : يستخدمFlow Cytometry قياس التدفق الخلوي  −

يتم تحضين الخلايا باستخدام أجسام  وتحديد كميتها. CD40Lلاكتشاف الخلايا المعبرة عن  CD40Lالخاصة بـ 

، ثم يتم تمريرها عبر مقياس التدفق الخلوي. يقيس الجهاز كثافة التألق لكل تحمل مادة متألقة CD40Lلـ  مضادة

هذه الطريقة مفيدة لتقييم تعبير  ومستوى التعبير. CD40Lخلية، ويوفر بيانات عن نسبة الخلايا التي تعبر عن 

CD40L وخاصة الصفيحات والخلايا اللمفاوية  على سطح الخلاياT. [110].  

− ELISA ( ةالمرتبطالمقايسة المناعية )يقيس اختبار : بالإنزيمELISA  بروتينCD40L السوائل  المنحل في

باكتشاف  اً تفاعل الجسم المضاد مع المستضد متبوعمبدأ  البيولوجية مثل البلازما أو المصل. وهو ينطوي على

. بعد CD40Lالأجسام المضادة لـ قياس اللون أو التألق الكيميائي. يتم إضافة العينات إلى الآبار المطلية ب

الارتباط، تتم إضافة جسم مضاد ثانوي مترافق مع إنزيم. يتم بعد ذلك إضافة مادة أساسية، ويقوم الإنزيم بتحفيز 

تستخدم بشكل شائع في التشخيص والأبحاث  التفاعل الذي ينتج إشارة قابلة للقياس )تغير اللون أو انبعاث الضوء(.

 [111] السريرية.

 :الواسمات القلبية الأخرى مع  CD40L مقارنة 

في تشخيص وتقييم المتلازمة  اً مع العلامات الحيوية الأخرى المستخدمة حالي CD40L من المهم مقارنة أداء

قد يوفر معلومات تكميلية، خاصة  MB (CK-MB).  CD40L-الإكليلية الحادة، مثل التروبونين والكرياتين كيناز

في الكشف المبكر  CK-MBقد يكون أكثر حساسية من  CD40L.من المتلازمة الإكليلية الحادةفي المراحل المبكرة 

معلومات إضافية عن حالة الالتهاب والتخثر في  CD40L القيمة المضافة قد يوفرفإن  .عن الأحداث الحادة

 .[78]قبليةيساعد في تحديد المرضى المعرضين لخطر أعلى للأحداث المست وبالتالي .الدمويةالأوعية 
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 الحادة الإكليلية المتلازمة في الأخرى  الحيوية العلامات مع SCD40L مقارنة:20 جدول

 CD40L القيمة المضافة لـ القيود الميزة الرئيسية العلامة الحيوية

 قد يتأخر الارتفاع نوعية عالية لتلف عضلة القلب التروبونين
معلومات عن الالتهاب 

 والتخثر

CK-MB كشف مبكر للأحداث الحادة أقل حساسية من التروبونين مؤشر جيد على حجم الاحتشاء 

CD40L 
ارتفاع مبكر، يعكس الالتهاب 

 والتخثر

أقل نوعية لتلف عضلة 
 القلب

 تقييم المخاطر المستقبلية

 [78, 4]المصدر: مقتبس ومعدل 

 في الأمراض الأخرى غير القلبية CD40Lدور  

متورط في العديد من الحالات  CD40L لدوره المتعدد الأوجه في تنظيم الاستجابات المناعية والالتهابية، فإن اً نظر 

 عوزوهو  CD40L(Cd40lg)مورثة حدوث الطفرات في نتيجة  IgM(XHIM)زمة فرط متلامنها المرضية. 

وعدم حدوث  T، وهي حالة تتميز بعدم تفعيل المناعة الخلطية المعتمدة على الخلايا Xمناعي مرتبط بالصبغي 

 .[112, 8]انقلاب صفي للأضداد 

مرتفعة باستمرار في الأيام الثلاثة الأولى بعد دخول وحدة  sCD40Lظهر المرضى المصابون بالإنتان مستويات ي

ن يعانون من الإنتان. وبالتالي، يمكن في الدم بوفيات المرضى الذي sCD40Lالعناية المركزة، وترتبط مستويات 

 .[113]كمؤشر حيوي وهدف علاجي في الإنتان sCD40L قيمةاستخدام 

أن يعزز بشكل مباشر موت الخلايا المبرمج للخلايا  يمكن CD40-CD40Lارتباط أن  إلى الدراساتشير ت

 CD40L. إن الدور غير المباشر لـ CD40السرطانية أو نمو الورم لأن العديد من الخلايا السرطانية تعبر عن 

تم التعبير عن ارتفاع مستوياته في الخباثات الدموية  .[114]مو الورم هو نتيجة لتكوين الأوعية الدموية في تعزيز ن

يعانون من الأورام الخبيثة الدموية لديهم مستويات مرتفعة من الدورة الدموية لـ  عديد من المرضى الذين

sCD40[115].  

في المرضى الذين يعانون من سرطان الرئة المنتشر وسرطان  ذو قيمة مرتفعة sCD40Lأظهرت دراستان أن  

 .[117]. [116]البلعوم الأنفي غير المتمايز
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 systemic lupusالجهازية الذئبة الحمامية  لدى مرضى ،sCD40Lمن  عن مستويات مرتفعةأثبتت الدراسات 

erythematosus الرثياني، والتهاب المفاصل rheumatoid arthritis ال ، والتهاب الأوعية الدموية

، واضطرابات hepatitis B virus infection البائي الكبدوعدوى فيروس التهاب  .،systemic vasculitisجهازية

 lymphoproliferative disorder]118[ ي التكاثر اللمفاو 

 المختلفة المرضية الحالات في CD40L دور:21 جدول

 CD40L دور الأمراض المحددة الفئة المرضية

 أمراض المناعة الذاتية
الذئبة الحمامية الجهازية، التهاب المفاصل 

 الروماتويدي

تعزيز الالتهاب وإنتاج الأجسام المضادة 
 الذاتية

أمراض القلب والأوعية 
 مويةالد

 تصلب الشرايين، المتلازمة الإكليلية الحادة
تعزيز تكوين اللويحة العصيدية وعدم 

 استقرارها

 تعزيز الاستجابة الالتهابية المزمنة داء كرون، التهاب القولون التقرحي الأمراض الالتهابية

الأمراض التنكسية 
 العصبية

 لعصبيالمساهمة في الالتهاب ا التصلب المتعدد، مرض الزهايمر

 سرطان الدم، الأورام الصلبة السرطان
تعزيز بقاء الخلايا السرطانية في بعض 

 الأنواع

 تعزيز الالتهاب وتلف الأنسجة التهاب الكبيبات، رفض الزرع أمراض الكلى

 X المرتبطة بالكروموسوم IgM متلازمة فرط نقص المناعة
تؤدي إلى  CD40L طفرات في جين

 نقص المناعة

  ]8 ,103[قتبس ومعدل منالمصدر: م
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 .[119] المختلفة مستقبلاته من بكل ارتباطه عند بآليتها CD40L يساهم التي الأمراض:13 الشكل

 :كعلامة حيوية CD40L التحديات والقيود في استخدام 

لقيود التي تؤثر كعلامة حيوية في المتلازمة الإكليلية الحادة، إلا أنه يوجد بعض ا CD40L رغم الإمكانات الواعدة لـ

 كما أنهعلى معايرته حيث يمكن أن ترتفع مستوياته في حالات التهابية أخرى غير المتلازمة الإكليلية الحادة، 

بين المختبرات المختلفة، قد يؤدي هذا إلى صعوبة في مقارنة النتائج  sCD40L هناك اختلافات في طرق قياس

، المعالجة والأدوية هال خارجية مثل وقت سحب العينة وطريقة معالجتإضافة لتأثره بعوام .بين الدراسات المختلفة

 CD40L. .[8 ,94]دراسات أكبر وأكثر شمولًا لتأكيد القيمة السريرية لـ إلىلذلك تحتاج 



91 
                                                      Prognostic Value of Soluble CD40L in ACS – Reham Nofal 
 

 :في الممارسة السريرية CD40L الاستخدامات المحتملة لـ 

تشير  في تطور وتفاقم التصلب العصيدي والمتلازمة الإكليلية الحادة، CD40L للدور المحوري الذي يلعبه اً نظر 

, 4]ة الإكليلية الحادة وتقييم المخاطر، كعلامة حيوية في المتلازم الأدلة إلى قيمته المحتملة في التشخيص المبكر،

لمساهمته في جميع مراحل تطور فقد برز كهدف علاجي واعد في سياق أمراض القلب والأوعية الدموية  .[120

التصلب العصيدة يمكن أن يقلل الالتهاب ويعزز استقرار اللويحة ويقلل النشاط الخثاري أو كعلاج وقائي منعاً 

 [99, 3]. الحادةلتطور التصلب العصيدي، وبالتالي الوقاية من المتلازمة الإكليلية 

يمكن أن يقلل من تطور التصلب العصيدي وعدم استقرار  CD40L أظهرت دراسات على نماذج حيوانية أن تثبيط

الفئران قلل من حجم اللويحة  في CD40L ( وجدت أن تثبيط2000وزملاؤه ) Lutgens مثال: دراسة .اللويحة

 .]121[%60العصيدية بنسبة تصل إلى 

 مثال: دراسة على .في البشر CD40L بعض التجارب السريرية المبكرة سلامة وفعالية مثبطاتاستكشفت  •

crizanlizumab في علامات الالتهاب اً مرضى التصلب العصيدي أظهرت انخفاض لدى (Novartis, 

2021). 

 اً جيعلا CD40L استهداف على الدراسات من أولية نتائج:22 جدول

 المرجع النتائج الرئيسية نوع الدراسة

 [121] %60انخفاض حجم اللويحة بنسبة  دراسة قبل سريرية )فئران(

  انخفاض في علامات الالتهاب 2دراسة سريرية فاز 

 [122] زيادة خطر الأحداث الخثارية دراسة سريرية )متوقفة(

أمراض القلب والأوعية الدموية الأخرى يمثل مجالًا كعلاج محتمل للمتلازمة الإكليلية الحادة و  CD40L استهدافإن 

قد يصبح  CD40L مع استمرار البحث وتقدم التكنولوجيا، هناك أمل في أن استهداف .والتطويرواعدًا للبحث 

المتلازمة الإكليلية الحادة وتحسين صحة القلب والأوعية لمرضى علاجية قيمة تشخيصية وتنبؤية ثم  استراتيجية

 .ل عامالدموية بشك
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 العملي مالثاني: القس الباب

 منهجية البحث وإجراءاته
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 البحث منهجالفصل الثالث:  3

Chapter 3: Research Methodology 

 

 السؤال البحثي:  

، (ACS) في المرضى المصابين بالمتلازمة الإكليلية الحادة sCD40L ما هي القيمة التشخيصية والإنذارية لـ

 تحسين التشخيص والتنبؤ بالإصابة الحادة؟وكيف يمكن استخدامه ل

 :وتتفرع منه الأسئلة الفرعية التالي

، والأشخاص STEMI ،NSTEMI بين مرضى sCD40L هل توجد فروق ذات دلالة إحصائية في مستويات −

الأصحاء ظاهرياً؟ وفي حال تواجد فرق إحصائي ماهي القيم الحدية التي تعطي تنبؤ بالإصابة القلبية أو 

 الحاد؟ الاحتشاءا نحو تطوره

 وعوامل الخطر التقليدية لأمراض القلب والأوعية الدموية؟ sCD40L ما هي العلاقة بين مستويات −

 CK-MBو Troponinقيمة تشخيصية إضافية مقارنة بالواسمات القلبية التقليدية مثل  sCD40L هل يوفر −

 ؟ACS في تشخيص

الالتهابية والخثارية كالكريات البيضاء ومشعرات والمشعرات  sCD40Lيوجد علاقة بين مستويات هل  −

 ؟ ACSالصفيحات، ليشكلوا أداة إنذارية لمرضى 

 التدبير العلاجي المتخذ بعد إجراء القثطرة القلبية؟مع  sCD40Lمستويات ل ارتباطهل يوجد  −

القرار  في تحديد شدة الإصابة القلبية وبالتالي أخذ Gensini scoreمع قيمة مضافة  CD40Lيوفر هل  −

 العلاجي الدقيق؟
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 البحثية: الفرضية 

في مصل  (sCD40L)المنحل  CD40 Ligand يرتبط المستوى المرتفع من :الفرضية العلمية الرئيسية

زيادة خطر حدوث المضاعفات القلبية ببشدة المرض و  (ACS)المرضى المصابين بالمتلازمة الإكليلية الحادة 

 قيمة للتشخيص المبكر وتقييم المخاطر في هذه الفئة من المرضى.الوعائية، مما يجعله علامة مخبرية 

 (ACS)في مرضى  CD40L لا يوجد فرق إحصائي ذو دلالة بين مستويات: (H0)الصفرية لفرضية ا .1

بين مرضى  sCD40L ذو دلالة بين مستويات فرق  د. كذلك لا يوجH0: μACS=healthyوالأصحاء ظاهرياً. 

NSTEMI وSTEMI وبالتالي sCD40L .ليس عامل خطورة لتطور الأذية القلبية 

والأصحاء  ACSفي مرضى  CD40L يوجد فرق إحصائي ذو دلالة بين مستويات :(H1)البديلة الفرضية  

بين مرضى    sCD40L ذو دلالة بين مستويات كذلك يوجد فرق  .H1: μACS≠μHealthyظاهرياً. 

NSTEMI وSTEMI  وبالتاليsCD40L مرتبط بالأذية القلبية وتطورها نحو الاحتشاء  هو عامل خطورة

 .STEMIالكامل 

وعوامل الخطر  sCD40L لا توجد علاقة ارتباطية ذات دلالة إحصائية بين مستويات (H0)الصفرية لفرضية ا .2

 .ارتفاع ضغط الدم، السكري، التدخين(العمر، التقليدية لأمراض القلب والأوعية الدموية )مثل 

وعوامل الخطر  sCD40L توجد علاقة ارتباطية ذات دلالة إحصائية بين مستويات :(H1)البديلة الفرضية  

 الدموية.التقليدية لأمراض القلب والأوعية 

مثل ة التقليدي الواسمات القلبيةإلى نموذج التنبؤ المتضمن  sCD40L إضافة :(H0)الصفرية لفرضية ا .3

 ACS لتنبؤ بالمخاطر في مرضىدقة التشخيص وايضيف أهمية ل لا  CK-MBالتروبونين و

يحسن بشكل ة التقليدي الواسمات القلبيةإلى نموذج التنبؤ المتضمن  sCD40L إضافة (H1) :البديلةالفرضية  

 .كبير من دقة التشخيص والتنبؤ بالمخاطر

والمشعرات  sCD40L لا توجد علاقة ارتباطية ذات دلالة إحصائية بين مستويات (H0)الصفرية لفرضية ا .4

 كالكريات البيضاء والصفيحات. ةخثارية والالتهابيال
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والمشعرات  sCD40L توجد علاقة ارتباطية ذات دلالة إحصائية بين مستويات :(H1)البديلة الفرضية  

 كالكريات البيضاء والصفيحات. ةالخثارية والالتهابي

ومقياس  sCD40L ياتلا توجد علاقة ارتباطية ذات دلالة إحصائية بين مستو  (H0)الصفرية لفرضية ا .5

Ginsini .للانسداد الشرياني ولا يوجد ارتباط مع التدابير العلاجية المتخذة بعد إجراء القثطرة القلبية 

ومقياس  sCD40L توجد علاقة ارتباطية ذات دلالة إحصائية بين مستويات: (H1)البديلة الفرضية  

Ginsini العلاجية المتخذة بعد إجراء القثطرة القلبية. للانسداد الشرياني ولا يوجد ارتباط مع التدابير 

 تصميم البحث: 

 شملت مجموعتين رئيسيتين: مجموعة المرضى المصابين، Prospective studyدراسة حشدية مستقبلية 

( والمتلازمة الإكليلية NSTEMI)STدون ارتفاع  ةـبنوعيها المتلازمة الإكليلي ACSبالمتلازمة الإكليلية الحادة 

 من الأشخاص الأصحاء ظاهرياً. شاهدةومجموعة ST(STEMI )مع ارتفاع الحادة 

 والطرائق:المواد  

 الدراسة: العينات جمع مكان 3.4.1

أقسام الطوارئ ووحدات العناية القلبية في ثلاثة مستشفيات رئيسية في دمشق، تم جمع عينات المرضى من 

كز الباسل لأمراض وجراحة القلب. حيث تمثل سورية: مستشفى المواساة الجامعي، مستشفى الأسد الجامعي، ومر 

 .من مختلف أنحاء سورية ACS مراكز رعاية رئيسية في دمشق وتستقبل عدداً كبيراً من حالات

إضافة إلى دراسة تعداد الدم الكامل  sCD40 Lمكان إجراء الاختبارات: تم إجراء معايرة متغير الدراسة الأساسي 

CBC  2022التوليد وأمراض النساء وذلك خلال الفترة الواقعة بين شهر حزيران في المخبر المركزي لمستشفى- 

 .2023حتى شهر أيلول 
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 :الدراسة مدة 3.4.2

ليتم بعدها متابعة الدراسة  2023إلى شهر أيلول  2022تم تسجيل الحالات خلال الفترة الزمنية من شهر حزيران 

  من حيث تحليل النتائج وإنجاز البحث.

 العينة: حجم 3.4.3

 :حجم العينة الإحصائي لحساب Cochranمعادلة يد حجم العينة باستخدام تم تحد

N=Z^2*P*(1-P)/e^2 

- n = المطلوبحجم العينة 

- Z = قيمة Z ( 95لمستوى ثقة  1.96المقابلة لمستوى الثقة المطلوب )% 

- P = لتحقيق أقصى حجم للعينة( 0.5نسبة الظاهرة المدروسة في المجتمع )تم تقديرها بـ 

- E=  (10أو  0.1الخطأ المسموح به )هامش% 

 :بتطبيق المعادلة

N= (1.96) ^2*0.5*(1-0.5)/ (0.1) ^2=96.04 

% لتعويض أي فقدان محتمل في المتابعة، مما أدى إلى حجم عينة 20وزيادته بنسبة  100تم تقريب الرقم إلى 

 مريضاً.  120مستهدف قدره 

المعايير التشخيصية للمتلازمة الإكليلية من مخطط  لكافة الدراسة خضعوا في ACS مريضاً  128تم تضمين 

 PCIالإكليلية لتصوير الأوعية ( إضافة Troponin, ،CK-MBومعايرة الخمائر القلبية ) ECGكهربائية القلب 

 .لضمان قوة إحصائية كافيةوذلك 

 مرجعية لمستويات كمجموعة ضابطة لتوفير نقطة من الأصحاء ظاهرياً شخصاً  30بالإضافة إلى ذلك، تم اختيار 

sCD40L .الطبيعية 
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 :الاشتمال معايير 3.4.4

 يجب أن يحقق المرضى المشمولين في الدراسة المعايير التالية: 

 موافقة المريض الخطية على المشاركة في الدراسة −

 .سنة فما فوق  18عمر  −

لمعتمدة فقاً للمعايير التشخيصية ا( و ACS-STEMI( أو )ACS-NSTEMI) مرضى تم تشخيصهم حديثاً بـ −

  ]ESC]123)(من قبل الجمعية الأوروبية لأمراض القلب

• STEMI  وصلة ألم صدري نموذجي مع ارتفاعST  ارتفاع خمائر  إضافة إلىفي تخطيط القلب الكهربائي

 .CK-MBأو  Troponinالقلب 

• : NSTEMI ألم صدري نموذجي مع ارتفاعTroponin أو  القلبيCK-MB  وصلة دون ارتفاعST. 

التهابية أو عوامل خطورة  : ليس لديهم أي سوابق مرضية أولعينة الأشخاص الأصحاء ظاهرياً أما بالنسبة  −

 للأمراض القلبية كارتفاع الضغط الشرياني أو الداء السكري.

 الاستبعاد: معايير 3.4.5

 . خناق الصدر المستقر -

أو حصار غصن أيسر أو حصار غصن Wellens signمرضى ذوي التبدلات التخطيطية المكافئة لعلامة  -

 .de winterأيمن حديث الظهور أو علامة 

 زات إكليلية حديثة مرضى لديهم مجا -

وجود أمراض التهابية مزمنة أو حادة )مثل التهاب المفاصل الروماتويدي، داء كرون، التهاب الأمعاء  -

 .التقرحي(

 .التصلب المتعدد( ،وجود أمراض مناعية ذاتية )مثل الذئبة الحمامية الجهازية، نقص صفيحات مناعي -

 .للمعالجات الكيماوية والشعاعيةوجود أورام خبيثة أو تاريخ سابق لها والمتلقون  -

 مزمن.وجود قصور كلوي حاد أو  -
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 .وجود أمراض كبدية حادة أو مزمنة -

 .خضعوا لعملية جراحية كبرى خلال الشهر السابقالمرضى الذين  -

 .المرضى الذين يتلقون علاجاً مناعياً أو مضادات التهاب ستيرويدية بجرعات عالية -

 والورم النقوي المتعدد.الأورام الدموية كاللوكيميا مرضى  -

 الصفيحات كنقص الصفيحات المناعي أو اضطراب وظائف الصفيحات. مرضى اضطرابات -

 البحث: ومواد أدوات 3.4.6

 (EDTAوأنابيب تحتوي مانع تخثر  جاف)نوعين  أنابيب سحب دم −

 إبر لسحب الدم  −

 خاصة بجهاز الدمويات خماسي الصيغة.كواشف  −

 RayBio® Human CD40Lالأميركية ) Raybiotech من شركة sCD40Lكيت اليزا لمقايسة  −

ELISA Kit)  

 البحث: في ةعملالمست الأجهزة 3.4.7

  Mindrayجهاز تعداد الدم الآلي خماسي الصيغة من شركة  −

 الألمانية. Hettichلفصل المصل من العينات من شركة مبردة مثفلة  −

 .Climasدرجة مئوية من شركة  80-مجمدة تحفظ بدرجة حرارة  −

 .ApDIAنوع  من ELISAغاسل  −

 HUMAREADERمن نوع  ELISAقارئ  −

 جهاز لمزج العينات −
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 MINDRAY 6200 شركة من الدمويات تعداد جهاز :14 الشكل

 

 

 

 

 إليزا غاسل إليزا، قارىء مثفلة، البحث في المستعملة الأجهزة :15 الشكل
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 البحث(: )خطة المتبعة المنهجية 3.4.8

 تم اتباع المنهج التالي في إجراء هذا البحث

القصة المرضية الكاملة للمريض والاطلاع على تفاصيل حالته أخذ بعد أخذ الموافقة الأخلاقية، تم  •

 (A)ملحق  كما تم ملء استمارة المريض بإشراف الأخصائيين من أطباء القلبية.

( بناءً على تشخيص NSTEMI,STEMI)الحادة بعد تأكيد الإصابة بأحد أنواع المتلازمة الإكليلية  •

 Tnالسريرية والتحاليل المخبرية للخمائر القلبية أخصائي أمراض القلب وذلك اعتماداً على القصة 

مريض باستخدام أنبوب عينات الدم المحيطي للجمعت وكذلك الموجودات التخطيطية.  CK-MBو

مل،  4م جبح على مانع تخثر ي لا يحتو جاف الذي مل وأنبوب  3بحجم  EDTAيحتوي مانع تخثر 

 24لمركزة أي تم سحب العينات خلال أقل من وذلك بعد قبوله في الإسعاف مباشرة أو في العناية ا

 ساعة.

باستخدام جهاز الدمويات خماسي الصيغة  EDTAعلى أنبوب  CBCتم إجراء تعداد الدم الكامل  •

 بعد سحب الدم.

ووضعه في فصل المصل . تم دقائق 10تثفيله لمدة  استخدم الأنبوب الجاف لفصل المصل بعد  •

ependrove (معقمة في ا )في المخبر المركزي لمستشفى  °60-ة حرارة جبدر لمجمدة أنبوب صغير

 لحين إجراء المعايرة لجميع العينات.التوليد وأمراض النساء 

في المصل بتقنية  sCD40Lبعد الانتهاء من جمع العينات تم التحضير لإجراء قياس مستويات   •

من شركة  Human sCD40L Kit( باستخدام ELISAالمقايسة المناعية المرتبطة بالأنزيم )

Raybitech  الأميركية(RayBio, Human CD40L ELISA Kit, USA المحفوظ وفقاً للتعليمات )

 من الكواشف التالية: والمكون  الشركةالمرفقة من 

− CD40L Microplate (Item A):96 wells (12 strips x 8 wells) coated with anti- 

− Human CD40L. 

− Wash Buffer Concentrate: (20X) (Item B):25 ml of 20X concentrated solution.  
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− Standard Protein (Item C): Human CD40L.  

− Detection Antibody CD40L (Item F): biotinylated anti-Human CD40L.  

− HRP-Streptavidin Concentrate (Item G): concentrated HRP-conjugated streptavidin. 

− TMB One-Step Substrate Reagent (Item H): 3,3,5,5'-tetramethylbenzidine (TMB) in 

buffer solution. 

− Stop Solution (Item I): 8 ml of 0.2 M sulfuric acid. 

− Assay Diluent A (Item D):30 ml of diluent buffer, 0.09% sodium azide as preservative. 

− Assay Diluent B (Item E) 
 تم العمل وفقاُ للخطوات التالية: •

 إذابة العينات المحفوظة في درجة حرارة الغرفة. -

تحضير الكواشف ومحلول الغسيل حسب تعليمات الشركة المصنعة للكيت والمرفقة في الملحق رقم  -

(A) 

  Duplicateوالعياري وفق سلسة من التراكيز المطلوبة في الآبار بطريقة مزدوجة  Blankتم إضافة  -

 أجل دقة النتائج. تم التأكد باستخدام كونترول. من

 -إضافة الأضداد المحضرة مسبقاً  –غسل  –ساعة  2.5تم إضافة العينات إلى الآبار ثم )حضن لمدة  -

حضن في  -substrate reagentالركيزة  -غسيل-حضن -streptavidinالأنزيم  -غسيل -حضن

خطوات المقايسة وفقاً لتعليمات الشركة في  .(  تفاصيلstop solutionمحلول التوقف  –الظلام 

 الملحق 

 نانومتر باستخدام جهاز قارئ إليزا. 450صاصية عند الموجة قراءة نتائج الامت -
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 ELISA بتقنية العمل مراحل خطوات من بعض :16 الشكل

العياري المطلوبة وذلك لاستخراج تم رسم المنحنى المعياري وفقاً لنتائج الامتصاصية لسلسة تراكيز  -

 لباقي العينات: sCD40Lالمعادلة المطلوبة لقياس مستويات 

-  

 SCD40L لمستويات المعياري  المنحني :17 الشكل

 

,المستخرجة هي:  المعادلة − 𝑹² =  𝟎. 𝟗𝟐𝟎𝟑 𝒚 =  𝟎. 𝟏𝟎𝟕𝟔𝒙𝟎. 𝟐𝟗𝟑𝟗 

 .sCD40Lع العينات وفقاُ للمعادلة لاستخراج قيم مستويات تم تعويض قيم الامتصاصية لجمي

أثناء إجراء البحث سجلت جميع بيانات المرضى المشمولين في الدراسة للحصول على المتغيرات  •

التالية ) نوع المتلازمة الإكليلية الحادة، الجنس، العمر، التدخين، السوابق المرضية من الضغط 

y = 0.1076x0.2939

R² = 0.9203

0.1

1
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1 10 100 1000 10000 100000

stander curve
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ابق العائلية والسوابق القلبية من نقص تروية أو إجراء قثطرة سابقة أو الشرياني والداء السكري والسو 

إجراء مجازات إكليلية، تناول مميعات سابقاً، متغيرات كمية كقياس الضغط الشرياني النقباضي 

، T، انقلاب ST، انخفاض STوالانبساطي ، معدل النبض، المتغيرات التخطيطية من ارتفاع وصلة 

 ,Troponin, CK,CK-MBمتغيرات المخبرية من مستويات الواسمات القلبية ، مع الQوجود موجة 

لكريات البيضاء وصيغتها والصفيحات وتشمل: ا CBC نتائج تحليل تعداد الدمتم تسجيل  •

 ,WBC, neutrophil, lymphocyte ,RBC,HGB,HCT,MCV,PLT, MPV,PDW,ومشعراتها

PCT,IPF) 

ين الإكليلية بعد إجراء تصوير الأوعية باستخدام القثطرة أدخلت النسب المئوية لتضيق الشرايكما  •

الذي  Ginsini scoreالقلبية لجميع الشرايين الاكليلية لجميع المرضى، وبناءً عليه تم حساب قياس 

 يقيس شدة وخطورة التضيق وذلك وفقاً لما يلي:

٪، 99٪ إلى 76، ٪75٪ إلى 51٪، 50٪ إلى 26٪، 25٪ إلى 1)تضيق من  اللمعة تضيق درجات حددت −

 على التوالي(؛ 32، 16، 4،8، 2، 1% يحصلون على درجات 100

 يعتمد على أهميته لإمداد القلب بالدم. لكل شريان  معامل محددضربت نسبة التضيق مع  −

 النهائي. GSالمعامل( هو  * نسبة التضيقجميع درجات ) ناتج جمع −

ثطرة الإكليلية من معالجة دوائية أو وضع شبكة أو سجل الإجراء المتخذ بعد تصوير الأوعية باستخدام الق −

 الحاجة إلى إجراء مجازة إكليلية.

 .25الإصدار  SPSSباستخدام البرامج الإحصائي  عولجت البيانات •

مع النتائج السريرية والتخطيطية للمريض وكذلك مع حالة المريض وتطور حالته  ودرس ارتباطهاالنتائج  حللت •

 سريرية والمخبرية.حسب نتائج المتابعة ال

تمت متابعة المرضى خلال فترة الاستشفاء وتسجيل تطور أي اختلاطات، ثم المتابعة باتصال هاتفي خلال  •

 سنة للكشف عن أي مضاعفات. -أشهر 6
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 .[124] إكليلي شريان كل لمعامل وفقاً  INSINI SCOREG حساب طريقة :18 الشكل

 المتبعة: الإحصائية الأساليب 3.4.9

استخدمت الجداول والمتوسطات التي تلخص تلك المعطيات، وتساعد على فهمها بشكل أفضل، كما استخدمنا  -

 المخططات البيانية التي تحول الأرقام من بيانات نظرية إلى معطيات مادية ملموسة.

المقارنة، وتم استخدام اختبار تحليل طبقت طرائق الإحصاء التحليلية لدراسة الاختلافات بين مجموعات  -

لإثبات وجود أو عم وجود اختلافات هامة إحصائياً بين مجموعات  Chi-Squareو  ANOVAالاختلاف 

الدراسة فيما يتعلق بالتوزع العمري، والجنسي، وقد اعتمدنا في دراستنا لتقدير الفروقات الإحصائية مستوى 

P=0.05 د عالمياً في تقييم الدراسات.من الأهمية وهو المستوى المعتم 

-Pغير هام إحصائياً، ، حيث أن قيمة ال يعتبر الفرق  0,05أعلى من  P-Value وهكذا فإن أي قيمة ل   -

Value  لا يعتبر الفرق المشاهد من أجلها محض الصدفة، بل هو فرق حقيقي يمكن إسناده  0,05أقل من

 المتغير المدروس أي أنه هام إحصائياً.

 .P<0.05%، والقيمة الإحصائية 95ت المتغيرات الكمية بالمتوسط والانحراف المعياري عند مستوى الثقة مُثل -
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 وتحديد الحساسية والنوعية  ROCعن طريق رسم منحني  Cuttoffحسبت القيم الحدية  -

  One way ANOVA for repeated measuresاختبار  -

   Independent samples T -testاختبار  -

  Fisher’s exactأو  Chi squareاختبار  -

   Pearson’s correlationاختبار  -

- Binary Logistic regression 

- Linear regression 
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 الفصل الرابع: نتائج الدراسة 4

Chapter 4: Study results  

 المتلازمة الإكليلية الحادة المتغيرات الخاصة ب تحليل نتائج دراسة 

 الدراسة: عينة توصيف 4.1.1

إلى مجموعتين المجموعة الكلية  قسمت، ACS حادةالكليلية الإمتلازمة بالمريضاً مشخصاً  128سة شملت الدرا

%، 54.68مريضاً بنسبة  70وعددها  STأساسيتين هما مجموعة مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة دون ارتفاع 

%. 45.3مريضاً بنسبة  58ها ( والبالغ عددSTEMI)STع ومجموعة مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة مع ارتفا

  فرداً. 30التي بلغت  الأصحاء ظاهرياً إضافة إلى عينة الأشخاص 

 الحادة الإكليلية المتلازمة مرضى عينة توزيع :23 جدول

Study group Number Percentage% 

ACS 128 100.00 

NSTEMI 70 54.68 

STEMI 58 45.32 

هذا التوزيع  .STEMI (45.32%) أعلى قليلًا من نسبة مرضى NSTEMI (54.68%) مرضىنلاحظ أن نسبة 

المتوازن نسبياً يعزز قوة الدراسة المقارنة ويتيح تحليلًا دقيقاً للاختلافات بين النوعين الرئيسيين للمتلازمة الإكليلية 

  .الحادة

 

 الدراسة عينة توزع :1 بياني مخطط
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 للجنس وفقاً  (ظاهرياً  الأصحاء والأشخاص ACS )مرضى الدراسة عينة توصيف 4.1.2

%، إناث 77ذكور ) NSTEMIتوزعت لدى مرضى  % إناث.22و% ذكور ACS: 78شملت عينة المرضى 

ء تألفت عينة الأشخاص الأصحابينما % إناثاً(، 21% ذكوراً، 79) STEMI%( فيما تضمنت عينة مرضى 23

 % إناث. 40% ذكور و 60ظاهرياً من 

 الجنس لمتغير وفقاً  بأنواعها البحث عينة توصيف :24 جدول
 

study group Number Male N (%) Female N (%) P value 

Normal 30 18 (60%) 12 (40%)  

ACS 128 100(78.1%) 28(21.9%)   

NSTEMI 70 54 (77.14%) 16 (22.8%) 
0.116 

STEMI 58 46 (79.31%) 12 (20.68%) 

مما يتوافق مع الاتجاهات  ،ACS أن نسبة الذكور أعلى بشكل ملحوظ في جميع مجموعاتمن الجدول  نلاحظ

توزع ضمن المجموعات اللدراسة  chi squareبتطبيق الاختبار الاحصائي  العالمية في انتشار أمراض القلب.

بين مجموعات  مما يدل على عدم وجود اختلافات هامة احصائياً  P=.116 > 0.05 انت. كالفرعية تبعاً للجنس

العينة تبعا للجنس، أي أن مجموعات الدراسة متجانسة من حيث التوزع الجنس ويمكن تفسير أي نتائج لاحقة بين 

 المجموعات دون ردها الى اختلافات التوزع الجنسي، ومما يثبت صلاحية الشاهد للمقارنة.

 

 للجنس وفقا   الدراسة عينة توزع :2 بياني مخطط
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 للعمر وفقاً  (ظاهرياً  الأصحاء الأشخاصو  ACS )مرضى الدراسة عينة تحليل 4.1.3

سنة( بمتوسط أعمار  57±9) ACSيعرض الجدول توزيع العمر في مجموعات الدراسة، بلغ متوسط عمر مرضى 

( سنة على التوالي. بينما بلغ متوسط عينة الأشخاص الأصحاء 56،57) NSTEMI ,STEMIمتقاربة لمرضى 

 سنة( 10±47)ظاهرياً 

 للعمر وفقا   الدراسة عينة تحليل :25 جدول

Type of ACS N Mean SD Min Max 
P 

value 

Normal 30 47 10.92 27 70 
.0001 

ACS 128 57.07 9.73 36 80 

NSTEMI 70 56.31 10.285 36 80  

STEMI 58 57.98 9.039 38 80  

 

مجموعة سنة( أعلى بشكل ملحوظ من متوسط عمر  57) ACS أن متوسط عمر مرضىمن الجدول  نلاحظ

متوسط  لدراسة اختلافات One Way Anovaتطبيق الاختبار الاحصائي ب سنة(. 47) الأشخاص الأصحاء ظاهرياً 

على وجود فروق إحصائية هامة في توزع العينة ضمن مجموعات الدراسة تبعاً  يدل مما P<.0001العمر كانت 

في محاولة لتحري موضع الاختلاف تبين أن  Post Hoc Tests: LSDلمتوسط العمر وبتطبيق الاختبار البعدي 

كون يتوافق مع ، وهذا متوسط عمر العينة ضمن مجموعة الشاهد أصغر من باقي المجموعات بشكل هام احصائياً 

 التقدم في العمر عاملًا رئيسياً في زيادة خطر الإصابة بأمراض القلب. 

 وفقاً  الحادة الإكليلية المتلازمة مرضى لدى والتحليلية الوصفية الدراسة نتائج 4.1.4
  القلبية للإصابة الخطورة لعوامل

 :الشرياني الضغط ارتفاع لسوابق وفقا   الحادة الإكليلية المتلازمة مرضى عينة توصيف 4.1.4.1

الأصحاء الأشخاص في عينة البحث الكلية وضمن المجموعات الفرعية عدا مجموعة  الشرياني الضغطقيم  بدراسة

التي تمتعت بضغط شرياني طبيعي تبعا لمعايير القبول، بلغت نسبة ارتفاع الضغط الشرياني ضمن  ظاهرياً 
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من المرضى ممن لديهم NSTEMI 63% ة. ضمنت عين%54المجموعة الكلية لمرضى المتلازمة الاكليلية الحادة 

 ارتفاع ضغط شرياني  ممن لديهم سوابق STEMI 43%وضمن مجموعة ،  سوابق ارتفاع ضغط شرياني

 الدراسة مجموعات في الشرياني الضغط ارتفاع نسب :26 جدول

 

 
History of HTN No History of HTN P value 

Count (%) Count (%)  

A
C

S
 t

y
p
e ACS 69(53.9%) 59(46.1%) 

 

NSTEMI 44(63%) 26(37%) 
0.026 

STEMI 25(43%) 33(57%) 

 

 مقارنة بمجموعة NSTEMI (63%) أن نسبة ارتفاع الضغط الشرياني أعلى في مجموعة نلاحظ من الجدول

STEMI (43%). هذا الفرق ذو دلالة إحصائية (p=0.026) الضغط الشرياني قد يكون ، مما يشير إلى أن ارتفاع

هذه النتيجة تتوافق مع الدراسات السابقة وتؤكد أهمية  .STEMI مقارنة بـ NSTEMI عاملًا أكثر أهمية في حدوث

 .NSTEMI السيطرة على ضغط الدم في الوقاية من

 

 

 الدراسة عينة لدى شرياني ضغط ارتفاع سوابق تواجد نسبة :3 بياني مخطط
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  لسكري:ا بالداء الإصابة لسوابق وفقا   الحادة الإكليلية المتلازمة مرضى عينة توصيف 4.1.4.2

الأصحاء الأشخاص الداء السكري في عينة البحث الكلية وضمن المجموعات الفرعية عدا مجموعة  سوابق بدراسة

الداء السكري ضمن المجموعة  جودو  التي تمتعت بمعدلات سكر طبيعية تبعا لمعايير القبول، بلغت نسبة ظاهرياً 

 STEMIوضمن مجموعة  NSTEMI 33%% وضمن مجموعة 35.2الكلية لمرضى المتلازمة الاكليلية الحادة 

38 % 

 الدراسة مجموعة لدى السكري  الداء سوابق وجود نسبة :27 جدول

 

ACS type History of Diabetes 
No history of 

Diabetes 
P value 

ACS 45 (35%) 128 (65%)  

NSTEMI 23 (33%) 47 (67%) 
0.55 

STEMI 22 (38%) 36 (62%) 

وبتطبيق الاختبار  .STEMI (38%)و NSTEMI (33%) نلاحظ أن نسبة الإصابة بالسكري متقاربة بين مجموعتي

الداء السكري قد يكون  يشير إلى أن (p=0.55) عدم وجود فروق إحصائية هامةتبين  chi squareالاحصائي 

 عاملًا مشتركاً في كلا النوعين من المتلازمة الإكليلية الحادة. 

 

 الدراسة عينة لدى السكري  الداء نسبة:4 بياني مخطط
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 لتدخين:ل وفقا   الحادة الإكليلية المتلازمة مرضى عينة توصيف 4.1.4.3

البحث الكلية وضمن المجموعات الفرعية عدا مجموعة الشاهد، بلغت نسبة التدخين في عينة  ممارسة عادة بدراسة

 NSTEMI 67.1%% وضمن مجموعة 70.3التدخين ضمن المجموعة الكلية لمرضى المتلازمة الاكليلية الحادة 

 % STEMI 74.1وضمن مجموعة 

 الدراسة مجموعة لدى التدخين نسبة :28 جدول

ACS type Smoker Non-smoker 
P 

value 

ACS 90 (70.3%) 38 (29.7%)  

NSTEMI 47 (67%) 23 (33%) 
0.38 

STEMI 43 (74%) 15 (26%) 

 

 ، مع نسبة أعلى قليلاً في مجموعةACS (67-74%) نلاحظ ارتفاع نسبة المدخنين بشكل كبير في جميع مجموعات

STEMI. وعتينرغم عدم وجود فروق إحصائية هامة بين المجم (p=0.38) إلا أن هذه النسب المرتفعة تؤكد دور ،

هذه النتائج تدعم أهمية برامج الإقلاع عن التدخين في الوقاية  ACS التدخين كعامل خطر رئيسي في الإصابة بـ

 .من أمراض القلب

 

 الدراسة عينة لدى المدخنين نسبة:5 بياني مخطط
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 والعائلية: قلبيةال للسوابق وفقا   الحادة الإكليلية المتلازمة ضىمر عينة توصيف 4.1.4.4

% عند مرضى 50% من المرضى بنسبة 39عند دراسة السوابق القلبية للمرضى تبين وجود نقص تروية سابق عند 

NSTEMI عند مرضى 25.9و %STEMI. من عينة البحث20قصة عائلية للأمراض القلبية عند  شكل تواجد % 

  .STEMI% عند مرضى 29وبنسبة  NSTEMI % عند مرضى19سبة بن الكلية

 .الدراسة مجموعة لدى والقلبية العائلية السوابق تواجد نسبة:29 جدول

 
ACS NSTEMI STEMI   

N/% N/% N/% Test P.value 

Ischemia 50/39.1% 35/50% 15/25.9% 
Chi square 

.0001 

Family History 26/20.3% 13/18.6% 13/22.8% 0.24 

 STEMI مقارنة بـ NSTEMI (50%) نلاحظ أن نسبة وجود نقص التروية السابق أعلى بشكل ملحوظ في مجموعة

هذه النتيجة تشير إلى أن المرضى الذين لديهم تاريخ  .(P<0.001) ، وهذا الفرق ذو دلالة إحصائية عالية(25.9%)

من ناحية أخرى، لا توجد فروق إحصائية  NSTEMI ون أكثر عرضة للإصابة بـسابق من نقص التروية قد يكون

هامة في التاريخ العائلي بين المجموعتين، مما يشير إلى أن العوامل الوراثية قد تلعب دوراً مشابهاً في كلا النوعين 

 .ACS من

 :لقلبا كهربائية مخطط لنتائج وفقا   الحادة الإكليلية المتلازمة مرضى عينة توصيف 4.1.5

% تكون NSTEMI 15عند مرضى  STبينما نسبة ارتفاع  %،،STEMI 79عند مرضى  STبلغت نسبة ارتفاع 

 مم، وهذا لا يدل على احتشاء كلي.1أقل من 

 الدراسة عينة لدى القلب ةكهربائي مخطط نتائج :30 جدول

 ACS NSTEMI STEMI     

 N/% N/% N/% Test P value 

ST-Elevation 57/44.5% 11/15.7% 46/79.3% 

Chi 

square 

<.0001 

ST-depression 41/32% 20/29% 21/36.2% 0.386 

Q wave 13/10.2% 5/7.1% 8/13.8% 0.215 

T-revolution  28/40% 22/37.9% 0.811 
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تخطيط إلى الطبيعي بعد إعطاء ، إلى عودة الSTEMIيعود سبب عدم وجود الارتفاع عند العينة الباقية من مرضى 

streptokinase  ل. باستخدام اختبار مباشرة عند القبوchi-square  وصلة نجد فرقاً إحصائياً هاماً في نسبة ارتفاع

ST بين مجموعتي NSTEMI و (P<.0001) STEMI  يؤكد هذا الفرق صحة التشخيص والتصنيف المستخدم في

يشير إلى  (T ، انقلابST ، انخفاضQ هامة في التغيرات الأخرى )موجة عدم وجود فروق إحصائيةتبين الدراسة. 

 النوعين.أن هذه التغيرات قد تكون مشتركة بين 

 القلبية: الواسمات قيم لنتائج وفقا   الحادة الإكليلية المتلازمة مرضى عينة توصيف 4.1.6

بينما  ، ng/ml: STEMI 8.2وعن مرضى  NSTEMI ng/ml 1.8عند مرضى  Troponinبلغ متوسط قيمة 

 .STEMIعند مرضى  U/L 103بينما تساوي  NSTEMIعند مرضى  CK-MB   U/L 98 =تظهر نتائج 

 الدراسة عينة لدى القلبية الواسمات دراسة نتائج :31 جدول

  NSTEMI STEMI     

  Mean/Sd Mean/Sd Test  P value 

Troponin(ng/ml) 1.79/3.12 8.22/13 

ANOVA 

<.0001 

CK(U/L) 551/827 808.7/1141.9 0.22 

CK-MB(U/L) 98.2/214.2 103.1/123.9 0.89 

 

وهذا الفرق  ،NSTEMI مقارنة بـ STEMI ارتفاعاً ملحوظاً في مستوى التروبونين في مجموعة تظهر نتائج الجدول

بونين يعكس مدى الضرر الحاصل في عضلة هذا الارتفاع الكبير في الترو  (P<.0001) ذو دلالة إحصائية عالية

 من ناحية أخرى، لم تظهر فروق إحصائية هامة في مستويات .NSTEMI مقارنة بـ STEMI القلب في حالات

CK وCK-MB بين المجموعتين، مما يشير إلى أن هذه الواسمات قد تكون أقل حساسية في التمييز بين STEMI 

 .مقارنة بالتروبونين NSTEMIو
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 :ACS أنواع بين ومشعراتها الدموية الصفيحات تعداد نتائج تحليل 4.1.7

لدى مجموعة الأشخاص  ابلغبينم 3ملم/ACS =246*103المجموعة الكلية بلغ متوسط تعداد الصفيحات عند 

 3ملم/103*252الأصحاء ظاهرياً 

 ACS مرضى مجموعةو  الأصحاء الأشخاص مجموعة لدى الصفيحات تعداد نتائج :32 جدول

PLT 

  N Mean 
Std. 

Deviation 
Min Max Test 

p 

value 

Normal 30 252.38 93.70 8.4 442 
ANOVA 0.74 

ACS patients 128 246.94 77.33 86 479 

 

 P>0.05والأصحاء ظاهرياً  ACSيظهر الجدول عدم وجود أهمية إحصائية لتعداد الصفيحات بين مجموعة 

 الحادة. ةلي لا يمكن الاعتماد على قيم الصفيحات للتنبؤ بالمتلازمة الإكليليوبالتا

 STEMI,NSTEMI مجموعة لدى الصفيحات تعداد نتائج:33 جدول

PLT 

  N Mean 
Std. 

Deviation 
Min Max Test 

P 

value 

NSTEMI 70 245.24 74.92 90 446 

ANOVA 0.8 

STEMI 58 248.98 80.75 86 479 

نسبة  STEMIفيما عند مرضى  3ملم/NSTEMI=245*103 مرضىيظهر الجدول متوسط تعداد الصفيحات عند 

الاعتماد عليه للتميز  نوبالتالي لا يمك )<0.05Pقيمة إحصائية) ل، وهذا الاختلاف البسيط لا يحم 3ملم/103*248

 بين نوعي المتلازمة.
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 الدراسة مجموعة لدى الصفيحية تالمشعرا تحليل نتائج 4.1.8

عند مرضى  PDW =16عند كل المجموعتين، كذلك بالنسبة لقيمة  MPV =fl 11لغت متوسط حجم الصفيحات ب

STEMI,NSTEMIالشبكية  ت. فيما بلغ تعداد الصفيحاIPF  للمجموعتين.  3ملم/310* 3.5-3بين 

 الدراسة مجموعة لدى لشبكيةا والصفيحات وتوزع حجم :34 جدول
 

   Normal ACS NSTEMI STEMI     

   Mean/Sd Mean/Sd Mean/Sd Mean/Sd Test P value 

 

MPV (fl) 11.11/1.42 11/1.4 11/4.5 11.06/1.28 

ANOVA 

0.96 

PDW 15.6/2.9 16.3/0.5 16.31/0.48 16.3/0.44 0.057 

IPF 10*9/L 3.08/2.13 3.4/2.7 3.3/3 3.58/2.32 0.655 

 

 MPVحجم الصفيحات  ،PLTتعداد الصفيحات  لا نلاحظ فروقاً إحصائية هامة في أي من هذه المؤشرات 

لجميع المقارنات. تشير هذه  P>0.05)المجموعات)بين  IPFوكذلك تعداد الصفيحات الشبكية  PDWوتوزعها 

المختلفة أو بين  ACS  تكون كافية للتمييز بين أنواعالنتائج إلى أن التغيرات الكمية في الصفيحات ومشعراتها قد لا

 الحالات المرضية والطبيعية. ومع ذلك، فإن عدم وجود فروق إحصائية لا ينفي أهمية الصفيحات في آلية حدوث

ACSحيث قد تكون التغيرات الوظيفية للصفيحات أكثر أهمية من التغيرات الكمية ،. 
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 والأصحاء الحادة الإكليلية المتلازمة مجموعة بين WBC بيضاءال الكريات تعداد نتائج تحليل 4.1.9

 :ظاهرياً 

 (*1.6±6.642) الأصحاء ظاهرياً لكريات البيضاء لدى مجموعة الأشخاص لتعداد ابلغت قيمة المتوسط الحسابي 

 3ملم/ACS (9.65±3.5*)103مجموعة  ولدى 3ملم/103

 للدراسة الكلية المجموعة لدى وأهميتها بيضال الكريات نتائج :35 جدول

WBC 

  N Mean 
Std. 

Deviation 

Std. 

Error 

95% Confidence 

Interval for 

Mean 

Min Max 

Normal 30 6.64 1.6 0.31 6.02-7.27 3.4 9.33 

ACS 128 9.66 3.5 0.32 9.03-10.28 2.52 23.93 

Total 158 9.08 3.5 0.28 8.53 - 9.63 2.52 23.93 

 

  Mean Square df F P.value 

Between Groups 220.6 1 220.6 <.0001 

Within Groups 1707.3 156 10.9 
 

Total 1927.9 157 
  

 

مقارنة بالأشخاص  3ملم/ACS  9.6*103نلاحظ ارتفاعاً ملحوظاً في متوسط تعداد الكريات البيضاء لدى مرضى

مما  ONEWAYANOVAباستخدام   )P<.0001(ة إحصائية عاليةهذا الفرق ذو دلال 3ملم/103*6.6اء الأصح

هذه النتيجة تؤكد دور الالتهاب في آلية حدوث المتلازمة الإكليلية  ACS يشير إلى وجود استجابة التهابية في حالات

 .ACS الحادة وتدعم استخدام تعداد الكريات البيضاء كمؤشر محتمل لتشخيص وتقييم شدة
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 :STEMI,NSTEMI مجموعتي بين البيضاء كرياتال تعداد نتائج تحليل 4.1.10

 =STEMIفي حين كانت قيمتها أعلى عند مرضى  3ملم/NSTEMI 9*103=لدى مرضى  WBCمتوسط بلغ 

أي هناك تراتب تصاعدي لقيم الكريات البيضاء بدءاً من الأشخاص الأصحاء ظاهرياً لترتفع  .3ملم/103*10.4

 STEMIى في مجموعة ثم نحو الأعل NSTEMIقيمتها عند مجموعة 

 الإحصائية وأهميتها STEMI,NSTEMI لدى البيضاء الكريات تعداد نتائج :36 جدول
WBC   

  N Mean 
Std. 

Deviation 
Std. 

Error 
Min Max 

Normal 30 6.64↓ 1.67 0.31 3.4 9.33 

NSTEMI 70 9.03 3.43 0.41 3.65 23.93 

STEMI 58 10.41 3.63 0.48 2.52 20.2 

 

ANOVA 

WBC   

  
Sum of 

Squares 
df 

Mean 

Square 
F P value. 

Between Groups 281.68 2 140.84 13.26 .0001 

Within Groups 1646.18 155 10.62   

Total 1927.86 157    

 

3ملم/103*6.64 يةالطبيعنلاحظ تدرجاً في ارتفاع متوسط تعداد الكريات البيضاء من المجموعة 
 NSTEMI إلى  

3ملم/103*9.03
3ملم/STEMI 10.4*103 وصولًا إلى 

 OneWay ANOVAبتطبيق الاختبار الإحصائي .  

مما يشير إلى أن شدة الاستجابة الالتهابية  .مما يدل على وجود فروق إحصائية هامة p <.0001كانت قيمة 

 م استخدام تعداد الكريات البيضاء كمؤشر محتمل لتمييز أنواعتتناسب مع شدة الإصابة القلبية. هذه النتيجة تدع

ACS المختلفة وتقييم شدتها. 
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  : LSDولتحري الاختلاف بين كل من مجموعتين على حدي تم إجراء اختبار التحليل البعدي  

 حدى على مجموعتين كل بين الفرق  لدراسة LSD تحليل:37 جدول

(I) ACS type (J) ACS type 
Mean Difference (I-

J) 
Std. Error P.value. 

Normal 
NSTEMI *2.38405- 0.711 0.00 

STEMI *3.77164- 0.733 0.00 

NSTEMI 
Normal *2.38405 0.711 0.00 

STEMI *1.38760- 0.579 0.02 

حيث  NSTEMومرضى  هرياً الأصحاء ظايبين الجدول وجود فروق إحصائية هامة بين مجموعة الأشخاص 

P<0.001،  كذلك بين مجموعةSTEMI وNSTEMI  لكريات البيضاء في التنبؤ لتعداد اوهذا يعطي أهمية

والحساسية  بالإصابة القلبية بين هذه المجموعات. لذلك سيتم تحديد القيم الحدية التي تفصل بين هذه المجموعات

 والنوعية.

 ظاهرياً  والأصحاء ACS لدى البيضاء لكرياتا لتعداد والنوعية الحساسية نتائج  4.1.11

لقدرة تعداد الكريات البيض على التنبؤ بالمتلازمة  ROC curveباستخدام المنحني تم حساب المساحة تحت 

 الإكليلية الحادة 

 البيضاء الكريات لقيم ROC منحني تحت :المساحة38 جدول
Test Result Variable(s):   WBC 

Area Under the 

Curve 
Std. Error P.value. 

Asymptotic 95% Confidence 

Interval 

Lower 

Bound 
Upper Bound 

0.775 0.038 0 0.701 0.849 

 ACS لتقييم قدرة تعداد الكريات البيضاء على التمييز بين مرضى ROC تحليل منحنى الجدول نتائجيوضح 

، مما يشير إلى قدرة تمييزية جيدة. هذه النتيجة 0.775تبلغ  (AUC) ت المنحنىوالأشخاص الأصحاء. المساحة تح
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، مع حساسية ونوعية ACS تؤكد أن تعداد الكريات البيضاء يمكن أن يكون أداة مفيدة في التشخيص الأولي لـ

 .ة التشخيصمقبولة. ومع ذلك، يجب استخدامه بالاقتران مع المؤشرات السريرية والمخبرية الأخرى لتحسين دق

 

 ACS مرضى عند البيضاء الكريات لأهمية ROC منحني :19 الشكل
 

  البيضاء الكريات لقيمة الأفضل الحدية القيمة اختيار :39 جدول

Positive if Less Than or Equal 

Toa 
sensitivity 1- Specificity 

8.48 0.83 0.37 

8.52 0.83 0.38 

8.57 0.83 0.40 

8.66 0.83 0.41 

8.73 0.87 0.41 

الأشخاص القيمة الحدية التي تفصل مجموعة  3كرية /ملم WBC =8.6*10 3بتحديد القيم الحدية كانت قيمة 

تبلغ  3ملم/WBC  >9.4*103لكن عند تعداد  %60ونوعية  %83بحساسية  ACSعن مرضى الأصحاء ظاهرياً 

 .%52ونوعية  %100اسية نسبة الحس
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Test Result Variable(s):   WBC 
Positive if 

Sensitivity  Specificity 
Less Than or Equal To 

8.57 83% 60% 

9.39 100% 52% 

  STEMI,NSTEMI مجموعات لدى البيضاء للكريات لتعداد والنوعية الحساسية نتائج 4.1.12

 STEMI,NSTEMI مجموعات لدى البيضاء الكريات لقيم المنحني تحت مساحةال :40 جدول

  Area Under the Curve 

Test Result Variable(s):   WBC  

Area Std. Error 
P.value 

Asymptotic 95% Confidence 

Interval 

 
Lower 

Bound 
Upper Bound 

0.623 0.049 0.016 0.526 0.72 

 .NSTEMI و STEMI لتقييم قدرة تعداد الكريات البيضاء على التمييز بين ROC تحليل منحنى الجدول نتائجيبين 

، مما يشير إلى قدرة تمييزية متوسطة. رغم أن هذه القيمة أقل من 0.623تبلغ  (AUC) المساحة تحت المنحنى

هذه النتيجة  .(p=0.016) ةعن الحالات الطبيعية، إلا أنها لا تزال ذات دلالة إحصائي ACS تلك الخاصة بتمييز

، ولكنه NSTEMIو STEMI تشير إلى أن تعداد الكريات البيضاء قد يوفر معلومات إضافية مفيدة في التمييز بين

 ..ACSقد لا يكون كافياً بمفرده للتمييز بدقة بين هذين النوعين من
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 STEMI,NSTEMI مجموعات لدى WBC لقيم ROC منحني :20 الشكل
وذلك بحساسية  STEMIأن يكون المريض  القيمة الحدية التي احتمالية 3ملم/WBC=10.5*103كانت قيمة 

 %.45% ونوعية 71

 STEMI,NSTEMI مجموعة بين البيضاء للكريات الحدية القيمة اختيار :41 جدول

 

Positive if Less Than 

or Equal Toa 

sensitivity 1- Specificity 

10.51 0.70 0.53 

10.53 0.71 0.55 

10.54 0.73 0.55 

10.60 0.73 0.57 

10.72 0.74 0.57 

 

 

 

 

 



122 
                                                      Prognostic Value of Soluble CD40L in ACS – Reham Nofal 
 

 الحادة: ةخلاصة لنتيجة قيم تعداد الكريات البيضاء التي تعطي تنبؤ لنوع المتلازمة الإكليلي

 والنوعية الحساسية مع يضاءالب للكريات الحدية القيم جميع :42 جدول

/L  9WBC*10 

WBC Sensitivity Specificity  Interpretation 

<8.57 0.83 0.6 <8.5 Normal 

9.4 1 0.52 Sens 100% for ACS 

8.5_10.5   NSTEMI 

<10.5 0.71 0.45 >10.5: STEMI 

 

 . في حينمن الأصحاء ظاهرياً رد أن الف 3ملم/WBC <8.5*103تشير النتائج إلى أن تعداد الكريات البيض 

 WBC%. وقيم 83الحادة بحساسية  ةيشير إلى احتمالية المتلازمة الإكليلي 3ملم/WBC >8.5 *103تعداد  عندما

، في حين NSTEMIتعطي احتمالية أن تكون الإصابة من نوع  3ملم/103* 10.5-8.5بين 

CWB>10.5*103/تعطي احتمالية الإصابة ب  3ملمSTEMI 71ية بحساس.%  
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 SCD40Lدراسة نتائج  
 ظاهرياً: الأصحاء الأشخاص عينة لدى للجنس وفقاً  SCD40L نتائج 4.2.1

 (17.35و17مستويات متقاربة في عينة الأشخاص الأصحاء ظاهرياً عند الذكور والإناث ) sCD40Lبلغ متوسط 

ng/ml  ،على التوالي 

 ظاهرياً  الأصحاء مجموعة لدى للجنس وفقاً  SCD40L :مستويات43 جدول

 

لا تأثير  يمساوي تقريباً لمستوياته عند الإناث وبالتال عند الذكور sCD40Lيبين الجدول أن متوسط مستويات 

 .sCD40Lللجنس على مستويات 

 :الحادة الاكليلية المتلازمة مرضى عينة لدى للجنس وفقاً  SCD40L نتائج 4.2.2

 )ng/ml (49.4±61( وعند مجموعة الإناث 44.72 ± 50.8) ng/mlعند الذكور  sCD40Lبلغ متوسط مستوى 

 .ng/ml (45.8±53.2)ولدى العينة الكلية 

 ACS مرضى مجموعة لدى للجنس وفقاً  SCD40L مستويات:44 جدول

   

sCD40L(ng)   

Sex N Mean 
Std. 

Deviation 
Min Max Test 

P 

value 

male 100 44.73 50.82 0.00 240.96   

female 28 49.40 61.86 0.17 259.94 ANOVA 0.7 

Total 128 45.75 53.21 0.00 259.94   

        

sCD40L(ng)   

Sex N Mean Std. Deviation Min Max Test P value 

male 18 17.01 18.08 0.24 63.54 
ANO

VA 

0.96 
female 12 17.35 13.05 0.22 36.66 

Total 30 17.14 16.01 0.22 63.54  
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لهذا الاختلاف  ةلدى مجموعة الإناث أعلى قليلًا من الذكور، لكن لا أهمي sCD40Lيبين الجدول أن مستويات 

 وفقاً للجنس sCD40Lوهذا يدل لا تأثير لمستويات  ،OneWay ANOVAبتطبيق الاختبار الإحصائي 

 :الحادة الاكليلية المتلازمة مرضى عينة لدى للعمر وفقاً  SCD40L نتائج 4.2.3

 :pearsonباستخدام معامل الارتباط  sCD40Lدرست العلاقة بين العمر ومستويات 

 والعمر SCD40L مستويات بين الارتباط علاقة :45 جدول
 

 N Mean Std. Deviation 

sCD40L(ng/ml) 128 45.7 53.2 

Age 128 57.07 9.73 

 sCD40L(ng) Age 

Age 
Pearson Correlation -0.02 1 

P value 0.82  

لهذا النوع من المتغيرات فكانت  Personمع العمر باستخدام معامل الارتباط  sCD40Lبدراسة علاقة مستويات 

 .sCD40Lعلاقة ارتباط بين العمر ومستويات  دلا يوجوبالتالي  ،P> 0.05قيمة 

 ظاهرياً  الأصحاء والأشخاص الحادة الاكليلية ةالمتلازم مرضى لدى SCD40L نتائج 4.2.4

الأصحاء الأشخاص بينما لدى  ACS ng/ml (45.7±53)مرضى  عند مجموعة sCD40L مستوى بلغ متوسط 

 ml/ng (17.14 ± 16) ظاهرياً 

 الدراسة مجموعة لدى SCD40L مستويات :46 جدول
 

 
sCD40L(ng/ml)   

Count Mean St. D Min Max Test P value 

 

Normal 30 17.14 16.01 0.22 63.54 

ANOVA 0001<. 

ACS 128 45.75 53.21 0.00 259.94 
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 ACS لدى مرضى sCD40L في متوسط مستويات (P<.0001) نلاحظ ارتفاعاً كبيراً وذا دلالة إحصائية عالية

(45.75 ± 53.21 ng/ml)  مقارنة بالأشخاص الأصحاءng/ml (17.14  ±16.01) ، هذا الارتفاع الملحوظ

التباين الكبير في القيم )كما يتضح من ، كعلامة حيوية هامة في المتلازمة الإكليلية الحادة sCD40L يؤكد دور

 .الانحراف المعياري الكبير( يشير إلى تنوع الاستجابات الفردية وقد يعكس اختلاف شدة الحالات المرضية

 ACS: NSTEMI,STEMI نوعي لدى SCD40L نتائج 4.2.5

( بينما كانت المستويات 26.9±36) NSTEMI =ng/mlعن مرضى  sCD40Lأظهرت النتائج متوسط مستوى 

 STEMI  =ng/ml (68.5± 61.4 )أعلى عند مرضى 

 STEMIو NSTEMI مجموعتي بين SCD40L مستويات مقارنة:47 جدول

        
 Count Mean St. D Min Max test P value 

NSTEMI 70 26.9 36.0 0.0 173.2 

ANOVA <.0001 

STEMI 58 68.5 61.4 1.9 259.9 

 

 مقارنة بمرضى STEMI  (68.5 ± 61.4 ng/ml)مرضى لدى sCD40L نلاحظ ارتفاعاً كبيراً في متوسط مستويات

NSTEMI (26.9 ± 36.0 ng/ml) ،هذا الفرق ذو دلالة إحصائية عالية (P=.0001)مما يشير إلى أن مستويات ، 

sCD40L هذه النتيجة تدعم فرضية أن، قد تكون مؤشراً مهماً على شدة الإصابة القلبية sCD40L  قد يكون علامة

 STEMI إلى NSTEMI ، وربما للتنبؤ بتطور الحالة منNSTEMIو STEMI حيوية قيمة للتمييز بين
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 الدراسة مجموعة لدى SCD40L مستوى  نسبة:6 بياني مخطط

 :ACS ب للإصابة SCD40L ل التنبؤية القيمة تحديد نتائج 4.2.6

على التنبؤ بالمتلازمة الإكليلية  sCD40Lقدرة لمعرفة  ROC curveحساب المساحة تحت المخطط باستخدام تم 

سرى التي تعطي تنبؤ عند مجموعة . ثم تحديد القيمة الحدية حسب النقطة الأقرب للزاوية العلوية اليالحادة

 الحادة. ةالأصحاء ظاهرياً للإصابة بالمتلازمة الإكليلي

 

 ACS ب تنبؤ تعطي التي SCD40L لقيم ROC منحني :21 الشكل
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 ACS تشخيص في SCD40L لـ ROC تحليل نتائج:48 جدول
 

Test Result Variable(s): sCD40L/ng/ml    

Area Under the Curve Std. Error P value 
Asymptotic 95% Confidence 

Interval 
 

0.632 0.057 0.025 0.521_ 0.743  

 

والأشخاص  ACS على التمييز بين مرضى sCD40L لتقييم قدرة ROC تحليل منحنى نتائج ولالجديوضح 

إلا أنها ذات دلالة  ،، مما يشير إلى قدرة تمييزية معتدلة0.632لغ تب (AUC) المساحة تحت المنحنى، الأصحاء

يجب مراعاة أن ، ACS كعلامة حيوية محتملة في تشخيص sCD40L ، مما يؤكد أهمية(P=0.025) إحصائية

 حساسية ونوعية الاختبار ستعتمد على القيمة الحدية المختارة، والتي يجب تحديدها بعناية لتحقيق التوازن الأمثل

 .بين الحساسية والنوعية في السياق السريري 

هي القيمة الاساسية التي يرتفع بعدها نانوغرام/مل  8.05كانت قيمة  Point cut-offبحساب النقطة المرجعية و 

 %.47% ونوعية 80ر وبحساسية كبي بشكل ACS الإصابة باحتمالية

 ظاهرياً  والأصحاء ACS بين SCD40L لقيمة ةالحدي القيمة لاختيار جدول :49 جدول

Positive if Less Than or Equal 

Toa 
sensitivity 1- specificity 

7.09 0.80 0.60 

7.68 0.80 0.57 

8.05 0.80 0.53 

8.47 0.79 0.53 

8.80 0.78 0.53 
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 .STEMI وNSTEMI الإكليلية المتلازمة نوعي بين SCD40L ل التنبؤية القيمة تحديد نتائج 4.2.7

 على التنبؤ بالمتلازمة الإكليلية الحادة sCD40Lلقدرة  ROC curveتم حساب المساحة تحت المخطط باستخدام 

  ST (STEMI.)مع ارتفاع 

 NSTEMIو STEMI بين التمييز في SCD40L لـ ROC تحليل نتائج:50 جدول

 

المساحة ، NSTEMIو STEMI على التمييز بين sCD40L لتقييم قدرة ROC تحليل منحنى نتائج الجدوليبين 

 هذه النتيجة ذات دلالة إحصائية عالية، زية جيدة نسبياً ، مما يشير إلى قدرة تميي0.67تبلغ  (AUC) تحت المنحنى

(P=0.01)مما يؤكد إمكانية استخدام ، sCD40L للتمييز بين هذين النوعين من ACS ،القيمة الأعلى لـ AUC 

 قد يكون أكثر فائدة في التمييز بين أنواع sCD40L عن الحالات الطبيعية تشير إلى أن ACS هنا مقارنة بتمييز

ACS مختلفة من استخدامه كأداة تشخيصية أوليةال. 

 

 STEMI,NSTEMI مجموعتي عند SCD40L لمستويات ROC منحني :22 الشكل

 

Test Result Variable(s):   sCD40L(ng/ml) 

Area Under the 

Curve 

Std. 

Error 
P value 

Asymptotic 95% Confidence 

Interval 

0.67 0.05 0.01 0.57_0.76 
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نانوغرام/مل  NSTEMI  =20 مشخصاً  مريضالتم تحديد القيمة الحدية التي ترتفع بعدها احتمال أن يكون 

نانوغرام  32.5عن باقي المرضى = STEMIية التي تفصل مرضى % والقيمة الحد53% ونوعية 63بحساسية 

 %. 43% ونوعية 83مل بحساسية /

 الحادة الإكليلية المتلازمة أنواع بين تفصل التي SCD40L ل الحدية للقيم :ملخص51 جدول
Test Result Variable(s):   sCD40L(ng/ml)  

Positive if 
Less Than or Equal 

To 

Sensitivity% Specificity%  

8.05 0.80 47 <8 Normal 

20.07 63 53 8-20 Normal---- NSTEMI 

32.56 83% 43 20-32 NSTEMI-----STEMI 

32< 83% 43% STEMI 

 تفسير الجدول:

 .نانوغرام/مل تعتبر طبيعية 8الأقل من  sCD40L مستويات •

  NSTEMI شير إلىنانوغرام/مل ت 32-8بين  sCD40L مستويات •

 STEMIنانوغرام تشير إلى  sCD40L  >32مستويات  •

، مما الدم في sCD40Lبناءً على مستوى  sCD40L يظهر الجدول كيف تتغير حساسية ونوعية اختبار •

 .بشكل أكثر دقة ACSفي تقييم حالات مرضى القلب وتحديد نوع  يساعد
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 :الحادة الاكليلية لمتلازمةا مرضى لدى الخطورة لعوامل وفقاً  SCD40L نتائج 4.2.8

مع عوامل الخطورة للإصابة الاكليلية كالتدخين وارتفاع الضغط الشرياني والداء السكري  sCD40Lبدراسة علاقة 

 وفق الجدول التالي:

 الخطوة عوامل مع SCD40L مستويات نتائج مقاربة 52 جدول

Source 
Mean 

Square 
df F P value 

Smoking 24.78 1 0.01 0.92 

HTN 1363.14 1 0.53 0.47 

Diabetes 29.11 1 0.01 0.92 

Family history 2297.9 1 0.9 0.35 

 

ارتفاع ضغط شرياني أو الداء السكري أو  في سوابقهمأو الذين المرضى المدخنين  عند Pيبين الجدول وفقاً لقيمة 

 .مع عوامل الخطورة sCD40Lلارتباط أنه لا دلالة  سوابق عائلية لأمراض قلبية

 :الحادة الاكليلية المتلازمة مرضى لدى التخطيطية للتغيرات وفقاً  SCD40L نتائج 4.2.9

، Qمن وجود موجة  ACSمع التغيرات التخطيطية المشاهدة عند مرضى  sCD40Lتمت دراسة أهمية مستويات 

 .Tنقلاب موجة ا، أو STأو ارتفاع/انخفاض 

 القلب كهربائية مخطط على التغيرات مع SCD40L مستويات أهمية :53 جدول
dependent Variable:   sCD40L(ng) 

Source Mean Square df F P value 

Normal ECG 5983.83 1 2.24 0.14 

Q 82.93 1 0.03 0.86 

ST Elevation 9546.90 1 3.58 0.06 

ST dePression 348.12 1 0.13 0.72 

T-revolution 448.52 1 0.17 0.68 
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مع التغيرات التخطيطية المشاهدة عند  sCD40Lلمستويات  P>0.05 عدم وجود أهمية إحصائية تائجالنأظهرت 

 .ACSمرضى 

 العمر مقابل STEMI-ACS للإصابة SCD40L ل التنبؤية للأهمية مقارنة نتائج 4.2.10

 هامة: خطورة كعوامل والتدخين

 مع العوامل الخطورة الأخرى كالعمر والتدخين sCD40Lلتقدير أهمية  ROCتم رسم منحني 

 
 الأخرى  الخطورة عوامل مع SCD40L لـ التنبؤية القدرة مقارنة:54 جدول

Test Result 

Variable(s) 
Area Std. Error P value 

Asymptotic 95% 

Confidence Interval 

Lower Bound 
upper 

Bound 

sCD40L/ng 0.75 0.04 0 0.67 0.83 

Smoke 0.63 0.04 0.009 0.54 0.72 

Age 0.63 0.04 0.01 0.54 0.71 

 

 التنبؤية القدرة في والتدخين العمر وSCD40L مستويات لمقارنة ROC منحني :23 الشكل

 STEMI ل
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مساحة تحت  حيث بلغتيتفوق بشكل ملحوظ على كل من التدخين والعمر،  sCD40L أن من الجدول نلاحظ

 لنتيجة ذات دلالة إحصائية عاليةهذه ا، لكل من التدخين والعمر 0.63مقارنة بـ  0.75 (AUC) المنحنى

(P<.0001 )مما يؤكد القيمة المضافة لـ ، sCD40L في تقييم خطر STEMI- ،ومع ذلك، فإن القيم المعتدلة لـ 

AUC لجميع المتغيرات تشير إلى أن استخدام مجموعة من العوامل، بما في ذلك sCD40L  وعوامل الخطر

 . ودقة للمخاطرالتقليدية، قد يوفر تقييماً أكثر شمولاً 

 :CK-MB, TROPONIN القلبية الواسمات مع SCD40L أهمية مقارنة نتائج 4.2.11

% مقابل CD40L =75ضمن العينة التي أجري لها التحاليل الثلاث بلغت المساحة تحت المخطط باستخدام 

Troponin =68%وCK-MB=60% :كما هو موضح في المخطط التالي 

 

 الأخرى. القلبية الواسمات مع SCD40L لمقارنة ROC منحني :24 الشكل
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 CK-MB و Troponin والواسمات القلبية التقليدية sCD40L مقارنة بين القدرة التنبؤية لـنتائج  يبين الجدول

 الأخرى  القلبية الواسمات مع SCD40L لـ التنبؤية القدرة مقارنة:55 جدول

Area Under the Curve 

Variable(s) Area Std. Error P value 
Asymptotic 95% 

Confidence Interval 

Troponin 0.689 0.094 0.038 0.504_0.874 

CK-MB 0.6 0.099 0.271 0.407_0.793 

sCD40L(ng/ml) 0.754 ↑ 0.082 0.005 0.594 - 0.913 

 في القدرة التنبؤية، مع مساحة تحت المنحنى CK-MB و Troponin يتفوق على كل من sCD40L نلاحظ أن

(AUC)  لـ 0.689مقارنة بـ  0.754تبلغ Troponin  لـ 0.6و CK-MB ، هذه النتيجة ذات دلالة إحصائية عالية

 هذه النتائج تشير إلى أن، (P=0.271) لم يظهر دلالة إحصائية CK-MB ، في حين أنsCD40L (P=0.005) لـ

sCD40L  اسماً أكثر حساسية وفعالية في تقييمقد يكون و ACS ومع ذلك، من المهم ، مقارنة بالواسمات التقليدية

 .ملاحظة أن الجمع بين هذه الواسمات قد يوفر تقييماً أكثر شمولًا ودقة للحالة القلبية

 المميعات: من للمريض الدوائية السوابق مع SCD40L أهمية مقارنة نتائج 4.2.12

 sCD40L% من المرضى بمتوسط 38مريضاً بنسبة  49 بالمميعات وخاصة الأسبرين بلغ عدد المعالجين سابقاً 

 sCD40L =49.2مريضاً وكانت قيمة  79وبلغ عدد المرضى غير المعالجين بالمميعات  نانوغرام/مل. 40لديهم=

  نانوغرام/مل.

 التخثر بمضادات للعلاج وفقاً  SCD40L مستويات:56 جدول

sCD40L(ng)        

 N Mean 
Std. 

Deviation 
Min Max Test 

P 

value 

No treatment with 

anticoagulant  
79 49.22 57.84 0 259.94 

ANOVA 0.35 
treatment with 

anticoagulant  
49 40.14 44.73 0.17 173.21 
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 (ng/ml 40.14) بمضادات التخثر أقل نسبياً في المجموعة المعالجة sCD40L أن متوسط مستويات من نلاحظ

هذه ، (P=0.35) ومع ذلك، هذا الفرق ليس ذا دلالة إحصائية، (ng/ml 49.22) مقارنة بالمجموعة غير المعالجة

، ولكن هذا التأثير sCD40L النتيجة تشير إلى أن العلاج بمضادات التخثر قد يكون له تأثير محدود على مستويات

قد يكون من المفيد إجراء دراسات إضافية مع عينات أكبر وفترات ، ذا دلالة إحصائية ليس كبيراً بما يكفي ليكون 

 .sCD40L متابعة أطول لتقييم التأثير الطويل الأمد للعلاج بمضادات التخثر على مستويات

 :البيضاء لكرياتا تعداد نتائج مع SCD40L علاقة نتائج 4.2.13

 مستويات وبين وأنواعها )العدلات، اللمفاويات( ين الكريات البيضاءلدراسة العلاقة ب Personاستخدم معامل الارتباط 

sCD40L.  تبين وجود علاقة ارتباط طردية بين قيمsCD40L  وقيمة المعتدلات، بينما لا ارتباط مع

 (P<0.05اللمفاويات)

 صيغتهاو  البيضاء الكريات مع SCD40L ارتباط:57 جدول

  WBC neutrophil lymphocyte 

sCD40L(ng) 

Pearson 

Correlation 

**.351 **.311 0.09 

P value .0001 .0001 0.27 

نلاحظ وجود ارتباط إيجابي ذي ، وصيغتهاوتعداد الكريات البيضاء  sCD40L بين مستويات الجدول العلاقةيبين 

 ,r=0.311) والعدلات (r=0.351, P<0.01) وكل من تعداد الكريات البيضاء الكلي sCD40L دلالة إحصائية بين

P<0.01) ،في المقابل، لا يوجد ارتباط ذو دلالة إحصائية مع اللمفاويات (r=0.09, P=0.27) ، هذه النتائج تؤكد

 هذا الارتباط يدعم فرضية دور، والاستجابة الالتهابية، خاصة تلك المرتبطة بالخلايا العدلة sCD40L العلاقة بين

sCD40L ت الالتهابية المرتبطة بالمتلازمة الإكليلية الحادةفي الآليا. 
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 :ومشعراتها الدموية لصفيحاتا تعداد نتائج مع SCD40L علاقة نتائج 4.2.14

مع مشعرات الصفيحات كحجم الصفيحات، توزعها، كذلك الصفيحات  sCD40Lمستوياتتمت دراسة ارتباط 

 الجدول التالي: وفق pearsonالشبكية غير الناضجة باستخدام معامل الارتباط 

 ومشعراتها الصفيحات مع SCD40L ارتباط:58 جدول

 PLT MPV PDW IPF 

sCD40L(ng) 

Pearson 

Correlation 
.307** -0.06514 -0.0973 -0.04293 

P value .0001 0.47 0.27 0.63 

 

في ، (r=0.307, P<0.01) د الصفيحاتوتعدا sCD40L نلاحظ وجود ارتباط إيجابي ذي دلالة إحصائية بين

هذه ، (MPV, PDW, IPF) المقابل، لا توجد ارتباطات ذات دلالة إحصائية مع مشعرات الصفيحات الأخرى 

، sCD40L والصفيحات، مما يدعم الدور المعروف للصفيحات في إفراز sCD40L النتائج تؤكد العلاقة الوثيقة بين

وزيع الصفيحات يشير إلى أن العدد الإجمالي للصفيحات قد يكون أكثر عدم وجود ارتباط مع مشعرات حجم وت

 .sCD40L أهمية من خصائصها الشكلية في سياق إفراز
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 الحادة الاكليلية المتلازمة بنوع التنبؤية للمشعرات العوامل متعدد الاختبار 4.2.15

لدراسة ارتباط ارجحية نوع المتلازمة  Binary Logistic Regressionأجرينا اختبار الانحدار اللوجستي الثنائي 

تم  والتدخين والسكري والضغط. CD40Lالإكليلية الحادة بالعوامل المفترضة التأثير وهي العمر والجنس ومستوى 

كانت جميع قيم التحمل  حيثبين المشعرات التنبؤية  multi collinearityالتأكد من عدم وجود ارتباط خطي 

Tolerance  ذات الرقم  الموحدة أن هناك قيمة متطرفة واحدة فقط المتطرفةالقيم  تحليل كشف .0.74أكبر من

 (St. Residual = -4.22) البياناتتم الاحتفاظ بهذه القيمة المتطرفة في و  23

 الحادة الإكليلية المتلازمة بنوع للتنبؤ اللوجستي الانحدار تحليل نتائج:59 جدول

 B S.E. Wald df P value exp(b) 

95% C.I.for 

exp(b) 

Lower Upper 

step 1a 

Sex 0.01 0.55 0.00 1 0.99 1.01 0.35 2.93 

Age 0.04 0.02 2.90 1 0.09 1.04 0.99 1.09 

sCD40L(ng/ml) 0.02 0.01 13.77 1 0.00 1.02 1.01 1.03 

HTN -0.90 0.43 4.28 1 0.04 0.41 0.18 0.95 

Diabetes 0.41 0.44 0.85 1 0.36 1.50 0.63 3.58 

smoke 0.42 0.51 0.66 1 0.42 1.52 0.56 4.13 

0001P<=28.9,  N=128)6, (df= 2χ. النموذج كان هام احصائيا تظهر النتائج والموضحة في الجدول السابق أن 

Omnibus Tests of Model Coefficients موعة يقترح قدرته على التمييز بين مج مماST  ومجموعة

NSTEMI ، في التنبؤ بالنتيجة. تراوحت قوة النموذج على تفسير  وعلى تفوق النموذج على النموذج الصفري

 Cox & Snell R Square 20.2 %- 27.1% Nagelkerke R Squareالتغاير في نتائج المتغير التابع بين 

القدرة التصنيفية الصحيحة  بينما Percentage Correct =%73.4القدرة التصنيفية الصحيحة للنموذج وبلغت 

 . كان النموذج مناسباً لنوع البياناتPercentage Correct %54.7للنموذج الصفري بدون متغيرات تنبؤية 

 fit goodness of 281.=حيث بلغت قيمة اختبارPHosmer and Lemeshow Test  . 
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المتغير  وهو، P< .0001احصائيا حيث  وهام STعة ايجابياً في علاقته مع ارجحية مجمو  CD40Lكان تأثير 

 مستوى  في ng/ml 1أن كل زيادة بمقدار ، حيث (Wald=13.77, P<0.001) الأكثر أهمية في النموذج

sCD40L ترتبط بزيادة احتمالية الإصابة بـ STEMI 2بنسبة% (ExP(B)=1.02) ، هذه النتيجة تؤكد الأهمية

 .NSTEMI و STEMI بينفي التمييز  sCD40L السريرية لـ

ارتفاع ضغط  وجودكان تأثير  ،(P=0.04) هو العامل الثاني الأكثر أهمية في النموذج (HTN) ارتفاع ضغط الدم

حيث يرتبط وجوده بانخفاض  . P=.038احصائيا حيث  وهام STشرياني عكسيا في علاقته مع ارجحية مجموعة 

 ST 0.4 أقل لـاحتمالية يوجد ارتفاع ضغط شرياني  بوجودأي  ،STEMI (ExP(B)=0.41) احتمالية الإصابة بـ

 NSTEMI هذه النتيجة المثيرة للاهتمام قد تشير إلى أن ارتفاع ضغط الدم قد يكون أكثر ارتباطاً بـ%60 -مرة 

 P=0.09 يظهر العمر اتجاهاً نحو الأهمية الإحصائية STالعمر ايجابياً في علاقته مع ارجحية مجموعة  كان تأثير

في المقابل، لم تظهر عوامل الخطر الأخرى مثل الجنس ، مع تقدم العمر STEMI ، مع زيادة طفيفة في احتمالية

 حيث كانت النتائج على النحو التالي: .والسكري والتدخين تأثيراً كبيراً في هذا النموذج

احصائيا حيث لكن غير هام  STكان تأثير الجنس المذكر ايجابياً في علاقته مع ارجحية مجموعة  −

P=.992 

 P=.357لكن غير هام احصائيا حيث  STالداء السكري ايجابياً في علاقته مع ارجحية مجموعة  كان تأثير −

 P=.416لكن غير هام احصائيا حيث  STالتدخين ايجابياً في علاقته مع ارجحية مجموعة  كان تأثير −

تلازمة الإكليلية الحادة، حتى عند الأخذ في الاعتبار كعامل تنبؤي مستقل لنوع الم sCD40L هذه النتائج تؤكد أهمية

 عوامل الخطر التقليدية الأخرى 
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 .SCD40L مستويات ارتفاع مع STEMI نحو التنبؤية القدرة ارتفاع :يوضح25 الشكل
 

 SCD40L بمستوى  التنبؤية للمشعرات العوامل متعدد الاختبار 4.2.16

لتقييم قدرة تعداد الكريات البيض والصفيحات وعمر المريض  linear Regressionالخطي  أجرينا اختبار الانحدار

بين المشعرات  multi collinearity. أولا تم التأكد من عدم وجود ارتباط خطي CD40Lعلى التنبؤ بمستوى 

وكانت  :r [0.7-,0.7]وكانت جميع القيم ضمن مجال  Pearson Correlationالتنبؤية حيث تم اجراء اختبار 

وقيم العينات . 1.08من  أقل VIF Variance inflation factorو 0.92أكبر من  Toleranceجميع قيم التحمل 

بتوزع طبيعي كما  (residual)وكانت قيم البواقي. = Durbin-Watson 1.94المتبقية مستقلة حيث قيمة اختبار 

نلاحظ ان التوزع عشوائي تقريبا دون نمط ( 27لشكل ا) (residual)ومن مخطط البواقي. P-P Plot يظهر مخطط

 بالتالي Cook 0.27<1 اخيرا القيمة القصوى لمشعر. homoscedasticity توزع واضح اي انه تم تحقيق افتراض

لا توجد عينات مؤثرة تسبب انحياز النموذج. بذلك يحقق النموذج جميع الافتراضات المطلوبة لتكون النتائج صحيحة 

 لتفسير.وقابلة ل
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 CD40L بمستوى  للتنبؤ الخطي الانحدار تحليل نتائج:60 جدول

model 
Unstandardized 

Coefficients 
   

95.0% 

Confidence 

lnterval for B 

Collinearity 

Statistics 

 B Std.Error 

Standardized 

Coefficients 

Beta 

t P value 
Lower 

Bound 
 

Upper 

Bound 

Toleran

ce 
VIF 

Age -0.21 0.372 -0.042 -0.565 0.573 -0.946 0.525 0.974 1.027 

WBC 4.685 1.163 0.309 4.03 0.001 2.389 6.982 0.93 1.075 

Platelets 0.123 0.051 0.186 2.417 0.017 0.022 0.223 0.923 1.083 

 

نلاحظ أن تعداد ، CD40L امل المؤثرة على مستوياتتحليل الانحدار الخطي لتحديد العو  نتائج الجدوليعرض 

، حيث ((CD40L   β=4.68, t=4.17, P<.001ى هو المتغير الأكثر تأثيراً على مستو  (WBC) الكريات البيضاء

هذه النتيجة تؤكد ، CD40L في مستوى  ng/ml 4.685ترتبط بزيادة قدرها  WBC أن كل زيادة بوحدة واحدة في

 .والاستجابة الالتهابية CD40L العلاقة القوية بين

 sCD40L      β=0.123, t=2.47, P=.017 تعداد الصفيحات أيضاً له تأثير إيجابي ودال إحصائياً على مستوى 

 .s CD40Lمما يدعم الدور المعروف للصفيحات في إنتاج وإفراز

 النتيجة تشير إلى أن مستوياتهذه ، sCD40L  (P=.57) في المقابل، لم يظهر العمر تأثيراً كبيراً على مستويات

CD40L  قد تكون أكثر ارتباطاً بالعمليات الفيزيولوجية النشطة )مثل الالتهاب وتنشيط الصفيحات( من ارتباطها

 .بالعمر الزمني

 %15.9بنسبة  sCD40Lوقادر على تفسير تباين مستوى  تقترح نتائج الانحدار أن النموذج هام احصائياً 

(.001P<=9.71, (3,154)  F =0.1592R ) مما يشير إلى وجود عوامل أخرى غير مدرجة في النموذج قد تؤثر

 .sCD40L على مستويات
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 المدروسة للمتغيرات الخطي الانحدار منحني: 26 الشكل
 

 

 RESIDUAL ل الطبيعي التوزع:27 الشكل
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 حسب إحصائياً  الهامة للمشعرات المحسوبة التنبؤية القيم أساس على مقترح مقياس بناء 4.2.17

 المجموعية: الدراسة

، فتم الاعتماد WBCوتعداد الكريات البيضاء  sCD40Lبناء على النتائج السابقة علاقة الارتباط بين مستويات 

بالمتلازمة دور للتنبؤ  WBCو sCD40Lعلى هذين المتغيرين من أجل تقييم الخطورة القلبية. بمعنى هل ل 

وتعداد  sCD40Lبناءً على قيم  STEMIخطورة للتحول إلى  NSTEMIالإكليلية الحادة، ومتى يشكل مرضى 

مع  CD40Lبناء على القيم الحدية التي أظهرتها دراسة المساحة تحت المخطط لارتباط الكريات البيضاء. لذلك 

 ROCلاث شرائح خطورة وفق القيم الحدية التي أنتجها الحادة، تم تقسيم قيم الاختبار إلى ث ةالمتلازمة الإكليلي

Curve  < التي تشمل  2والشريحة  20-8وتشمل القيم بين  1الشريحة  ،8وهي: الشريحة صفر: والتي تشمل القيم

 WBC. وبنفس الطريقة بناء على القيم الحدية التي أظهرتها دراسة المساحة تحت المخطط لارتباط 20القيم < 

، تم تقسيم قيم الاختبار إلى ثلاث شرائح خطورة وهي: الشريحة صفر: والتي تشمل القيم > ةة الإكليليمع المتلازم

. تم حساب المقياس 10.500التي تشمل القيم <  2والشريحة  10.500-8.500وتشمل القيم بين 1الشريحة  ،8.500

 ر الجدول والمخطط التالي.النهائي بناء على الشرائح السابقة لكل عينة من عينات البحث. كما يظه

 

 WBCو SCD40L مستويات حسب لشرائح وفقا   الدراسة مرضى توزع :61 جدول

 

ACS type 0 1 2 3 4 

Normal 12(40%) 7(23%) 8(27%) 3(10%) 0(0%) 

NSTEMI 11(16%) 18(26%) 16(23%) 13(19%) 12(17%) 

STEMI 2(3%) 4(7%) 15(26%) 19(33%) 18(31%) 

Total 25(16%) 29(18%) 39(25%) 35(22%) 30(19%) 
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 الخطورة شرائح من مستويات عدة وفق الدراسة عينات توزع :7 بياني مخطط

ولتحري مصداقية المقياس تم إجراء الإسقاط العكسي بحساب نسب شرائح المقياس الخمسة في كل نوع من أنواع  

 لمتلازمة الإكليلية والعينة السليمة، وبناءً عليه كما يظهر الجدول التالي: ا

% شرائح عالية 10( و2-1-0% من الشرائح في الدرجات منخفضة الخطورة )90العينة السليمة  تركزت -

 (.4) الأكثر خطورة مع عدم وجود حالات في الدرجة( 3)الخطورة 

% من الشرائح من 64.3 ، حيثعلى كافة شرائح الخطورة توزيع أكثر انتشاراً  NSTEMIضمت مجموعة  -

 (.4-3)% شرائح عالية الخطورة 35.7( و2-1-0منخفضة الخطورة )

تركيز واضح في الدرجات مع ( 2-1-0% من الشرائح من منخفضة الخطورة )STEMI 36.2ضمت مجموعة  -

 .%64( بنسبة 4-3) لخطورة العالية
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 الحادة الإكليلية المتلازمة أنواع في والعالية المنخفضة الخطورة نسبة :8 بياني مخطط
 

 الحادة. لعلاقة بين نتائج المقياس وأذرع البحث من حيث المتلازمة الإكليليةدراسة ال Chi-squareتم إجراء اختبار 

 الخطورة درجة مع WBC وSCD40L مستويات بين الارتباط :أهمية62 جدول

Chi-Square Tests 

 Value df P value 

Pearson Chi-Square 39.097a 8 0 

Likelihood Ratio 44.603 8 0 

Linear-by-Linear Association 33.162 1 0 

N of Valid Cases 158   

 

الفروق ، المختلفة ACS أنواعهذا التوزيع يدعم فعالية المقياس المقترح في التمييز بين الحالات الطبيعية و   

 .في توزيع الدرجات بين المجموعات تؤكد القدرة التمييزية للمقياس (P<0.05) الإحصائية الهامة
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 الحادة للمتلازمة للمقياس التنبؤية للقيمة ROC منحني :28 الشكل
Area Std. Error P value Asymptotic 95% Confidence Interval 

0.767 0.043 0 0.682 _0.852 

 

نلاحظ مما سبق ارتفاع نسبة خطورة المتلازمة الإكليلية مع ارتفاع قيمة المقياس، مما يدل على صلاحية المقياس، 

يمكن رد النسبة الباقية )% 76.7علما أن المساحة تحت المخطط للقيمة التنبؤية للمقياس على المتلازمة الإكليلية 

شير وهذا ي رى المؤثرة على نوع المتلازمة مثل العمر، الجنس، الضغط، العامل الوراثي والتدخين،....(للعوامل الأخ

 .ACS إلى قدرة تنبؤية جيدة، مما يدعم استخدامه كأداة تشخيصية وتنبؤية محتملة في تقييم
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 الإكليليةنتائج الدراسة وفقاً لنتائج تصوير الأوعية الإكليلية باستخدام القثطرة  

  الإكليلية الأوعية تصوير بعد المتخذ التدبير مع الحادة الإكليلية المتلازمة نوع علاقة نتائج 4.3.1

 NSTEMI مجموعتي فيتصوير الأوعية الإكليلية التدابير العلاجية المتخذة بعد إجراء  تمت دراسة نسبة توزع

طلب  ACS% من 37كة، ثم % من المرضى احتاج لتركيب شب43يبين الجدول النسب التالية حيث ، STEMIو

 إجراء جراحة مجازات إكليلية. وتمت دراسة الأهمية لهذه الفروق بين التدابير وفق الجدول التالي:

  الدراسة مجموعات في الأوعية تصوير بعد العلاجية التدابير توزيع:63 جدول
 Post_cath_Treatment 

 Medication Stent surgery 

NSTEMI 19/28% 20/29% 29/43% 

STEMI 6/11% 33/60% 16/29% 

ACS 25/20% 53/43% 45/37% 

 

Chi-Square Tests 

 Value df P value 

Pearson Chi-Square 12.470a 2 0.0 

Likelihood Ratio 12.8 2 0.0 

Linear-by-Linear Association 0.1 1 0.8 

N of Valid Cases 123.0   

 :اختلافات واضحة في نمط العلاج بين المجموعتين الجدول من نلاحظ

  :NSTEMI مجموعة .1

o ( تطلبت جراحة مجازة شريانية43نسبة أعلى من المرضى )%. 

o ( وتركيب 28توزيع متساوٍ تقريباً بين المعالجة الدوائية )%(%29) الشبكات. 
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  :STEMI مجموعة .2

o ( تم علاجها بتركيب 60الغالبية العظمى )%الشبكات. 

o ( احتاجت إلى جراحة29نسبة أقل )% مجازات إكليلية 

o ( اكتفت بالعلاج الدوائي11نسبة قليلة )%. 

 :STEMIو NSTEMI هذه الاختلافات في نمط العلاج تعكس الفروق الفيزيولوجية المرضية بين

مما يفسر  ، الانسداد الكامل والحاد للشريان يتطلب غالباً تدخلًا فورياً لاستعادة تدفق الدم،STEMI في •

 الشبكات. النسبة العالية لتركيب

 .، قد يكون التضيق أكثر انتشاراً أو تعقيداً، مما يفسر النسبة الأعلى للجراحةNSTEMI في •

مما يؤكد chi-square حسب اختبار P<0.001) الفروق في التدبير العلاجي بين المجموعتين ذات دلالة إحصائية

 .مة الإكليلية الحادة في توجيه استراتيجية العلاجأهمية التشخيص الدقيق لنوع المتلاز 

هذه النتائج تسلط الضوء على أهمية التقييم الفردي لكل حالة وتكييف استراتيجية العلاج وفقاً لنوع المتلازمة الإكليلية 

ACS الحادة وشدتها، مما يؤكد على ضرورة وجود بروتوكولات علاجية مرنة ومخصصة لكل نوع من

 

 STEMI,NSTEMI المتلازمة لنوعي العلاجية التدابير توزع نسبة :9 بياني مخطط

NSTEMI 
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  الحادة الإكليلية المتلازمة مرضى عند GINSINI مقياس نتائج 4.3.2

 Ginsiniحساب مقياس  تم نسبة تضيق كل شريان، ثم وسجلتالقثطرة الشريانية لجميع مرضى الدراسة،  أجريت

score عند  60.2بمتوسط  210-1والتي تراوحت بين  في الشرايين الإكليلية،لتقييم شدة التضيق لكل مريض

عند مرضى كانت  بينما NSTEMI= 63عند مرضى  Ginsini score. بينما بلغ متوسط ACSالمجموعة الكلية 

STEMI =56 . 

 سةالدرا مجموعات في GENSINI SCORE مقياس نتائج:64 جدول

 Ginsini score    

  N Mean 
Std. 

Deviation 
Min Max Test 

P 

value 

 

 NSTEMI 70 62.86 48.79 2.5 210.5 ANOV

A 
0.35 

 

 STEMI 58 56.02 29.65 0 126 

 Total 128 59.76 41.23 0 210.5   

 

، لكن هذا STEMI بـ مقارنة NSTEMI أعلى قليلًا في مجموعة Gensini Score أن متوسطمن الجدول  نلاحظ

، STEMI هذه النتيجة مثيرة للاهتمام، حيث قد نتوقع درجات أعلى في. .(P=0.35) الفرق ليس ذا دلالة إحصائية

قد ينتج عن  STEMI ، بينماالإكليليةقد يرتبط بتضيق أكثر انتشاراً في الشرايين  NSTEMI يمكن تفسير ذلك بأن

يشير إلى تنوع كبير في شدة  NSTEMI خاصة فييم ين الكبير في القالتبا، انسداد حاد في شريان رئيسي واحد

 .المرض داخل كل مجموعة

هذه النتائج تؤكد أهمية التقييم الشامل لكل حالة، وتشير إلى أن شدة التضيق الشرياني وحدها قد لا تكون كافية 

 .STEMIو NSTEMI للتمييز بين
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 الإكليلية: الأوعية تصوير لنتيجة وفقاً  المتخذ جيالعلا التدبير مع GINSINI SCORE نتائج مقارنة 4.3.3

مع شدة الإصابة  Gininiمع القرار العلاجي المتخذ، أي ماعلاقة قيمة  Gisiniقيمة مستويات تمت دراسة أهمية 

عند مرضى الجراحة أعلى قيمة ثم انخفض إلى  Ginsiniوبالتالي التدبير الأكثر ضروة. فأظهرت النتائج متوسط 

رضى الذين احتاجوا لزرع لشبكات، لتنخفض قيمته عند المعالجة الدوائية. ثم درست الأهمية الإحصائية عند م 52

 وفق الجدول التالي: LSDبين المجموعات الثلاث باختبار 

 الاختلاف هذا واهمية المتخذة التدابير من نوع كل عند GENSINI نسبة يوضح65 :جدول

Post_cath_Treatmen

t 
N Mean 

Std ،

Deviatio

n 

Min Max Test 
P 

value 

Medication 25 ↓19.9 27.2 0 139 

ANOV

A 
<.0001 Stent 53 52.1 28.9 12 157.5 

Surgery 45 91.6 36.4 36.5 210.5 

 

 لتحري الاختلاف بين كل مجموعتين  LSDبإجراء الاختبار البعدي 

    LSD  

DePendent Variable 

Mean 

Difference 

(I-J) 

Std. 

Error 
P value 

Gensini 

Score 

Medication 
Stent -32.2060* 7.65 0 

surgery -71.7511* 7.87 0 

Stent 
Medication 32.2060* 7.65 0 

surgery -39.5451* 6.4 0 

 :فةبين مجموعات العلاج المختل Gensini Score واضحاً في متوسط تدرجاً نلاحظ من الجدول 

 (19.9)ل  Ginsini المعالجة الدوائية: أدنى متوسط .1

 Ginsini (52.1)شدة متوسطة ل تركيب الدعامات:  .2
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 (91.6) الجراحة: أعلى متوسط .3

يلعب دوراً هاماً في توجيه  Gensini Score ، مما يؤكد أن(P<.0001) هذه الفروق ذات دلالة إحصائية عالية

بينما يمكن علاج المرضى  جراحية،لأعلى يميلون إلى الحاجة لتدخلات المرضى ذوو الدرجات ا، القرار العلاجي

 .دوائياً  المنخفضةذي الدرجات  المرضىالمتوسطة باستخدام الدعامات، فيما تعالج  ذوي الدرجات

كأداة موضوعية في تقييم شدة مرض الشريان التاجي وتوجيه استراتيجيات  Gensini Score هذه النتائج تؤكد أهمية

ومع ذلك، من المهم ملاحظة أن القرار العلاجي يعتمد أيضاً على عوامل أخرى مثل الحالة السريرية ، جالعلا

 .للمريض والأمراض المصاحبة
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 الأوعية: تصوير لنتائج وفقاً  المتخذة التدابير مع SCD40L أهمية نتائج 4.3.4

 55.9مرتفعة  sCD40Lتوسط مستويات ، فكانت ممع التدبير المتخذ بعد إجراء القثطرة sCD40Lدراسة ارتباط تم 

. عند مرضى الذين تمت متابعتهم بالمعالجة الدوائية نانوغرام 29.6نانوغرام عند مرضى زرع الشبكات مقارنة ب 

 كما يظهر الجدول التالي:

  الوعائي التصوير بعد المتخذة التدابير مع SCD40L مستويات علاقة :66 جدول

  N Mean 
Std. 

Deviation 

  ANOVA 

Min Max P value 

sCD40L(ng) 

Medication 25 29.67 30.57 0.02 134.02 

0.13 Stent 53 55.91 65.28 0.00 259.94 

surgery 45 44.89 47.55 0.17 173.21 

LSD 

dependent Variable 
Mean Difference 

(I-J) 
Std. Error P value 

sCD40L(ng) 

Medication 
Stent -26.234511* 13.0 0.0 

surgery -15.2217 13.3 0.3 

Stent 
Medication 26.234511* 13.0 0.0 

surgery 11.01285 10.8 0.3 

 

 :بين مجموعات العلاج المختلفة sCD40L اختلافات في متوسط مستوياتنلاحظ من النتائج في الجدول 

 sCD40L (29.67 ng/ml)ل  وسطالمعالجة الدوائية: أدنى مت .1

 sCD40L (44.89 ng/ml)في المرتبة الثانية من حيث مستويات الجراحة:  .2

 sCD40L (55.91 ng/ml)مستوى ل تركيب الدعامات: أعلى  .3
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في الحالات التي تتطلب تدخلًا أكثر شدة )دعامات  sCD40L ومع ذلك، يظهر اتجاه واضح نحو ارتفاع مستويات

بين المجموعة المعالجة  sCD40L قيمتبين وجود الأهمية الإحصائية ل LSDالتحليل البعدي  باختبار .أو جراحة(

 . وبالتالي قد يعتمد عليها في تحديد نوع التدبير.(P<.0001بالأدوية مقارنة مع المجموعة المعالجة بالدعامات )

د يساعد في توقع الحاجة إلى قد يكون مؤشراً محتملًا على شدة المرض وق sCD40L هذه النتائج تشير إلى أن

 .تدخل أكثر شدة

 :GINSINI SCORE مقياس مع SCD40L ارتباط نتائج 4.3.5

  sCD40Lارتباطه مع  دُرسلجميع المرضى الذي يقيم شدة التضيق،  Ginsini scoreبعد حساب 

 GENSINI SCORE و SCD40L بين الارتباط :علاقة67 جدول

Descriptive Statistics  

  N Mean Std. Deviation  

sCD40L(ng) 128 45.75 53.21  

Gensini Score 128 59.76 41.23  

         

Correlations  

  sCD40L(ng) Gensini Score  

Gensini Score 

Pearson 

Correlation 
0.01 1 

 

P value 0.93    

نلاحظ عدم وجود ارتباط ذي دلالة ، Gensini Score تودرجا sCD40L بين مستويات الجدول العلاقةيوضح 

هذه النتيجة مثيرة للاهتمام وقد تكون غير متوقعة، حيث كنا قد ، (r=0.01, P=0.93) إحصائية بين المتغيرين

 الإكليليةالصفيحات( وشدة تضيق الشرايين  وتفعيل)كمؤشر للالتهاب  sCD40L نفترض وجود علاقة بين مستويات

 .Gensini Score كما يقيسها

يعكس جوانب مختلفة من العملية المرضية عن تلك التي  sCD40L هذا الافتقار إلى الارتباط قد يشير إلى أن

 على الجانب التشريحي )درجة تضيق الشرايين(، قد يعكس Gensini Score بينما يركز، Gensini Score يقيسها

sCD40L ي قد لا ترتبط مباشرة بدرجة التضيقالجوانب الوظيفية والالتهابية للمرض، والت. 
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هذه النتيجة تؤكد أهمية استخدام مجموعة متنوعة من المؤشرات الحيوية والتصويرية لتقييم شامل لمرض الشريان 

 .التاجي، حيث قد توفر كل أداة معلومات فريدة وتكميلية عن حالة المريض

 للمرضى: المناسب والعلاج التدبير تحديد في GENSINI SCORE لقيمة والنوعية الحساسية نتائج 4.3.6

  Ginsini , sCD40Lلقياس المساحة تحت المخطط لكل من  ROCتم رسم منحني 

 العلاجي التدبير تحديد في SCD40Lو GENSINI SCORE لـ التنبؤية القدرة مقارنة:68 جدول
 

Test Result Variable(s) Area P value 

sCD40L(ng) 0.51 >0.05 

Gensini Score 0.88 <.0001 

 

 

 المتخذ التدبير بنوع للتنبؤ GINSINI,SCD40L بين للمقارنة ROC منحني :29 الشكل
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 جراحي عمل لإجراء الحاجة احتمالية تعطي التي GINSINI ل الحدية القيمة اختيار :69 جدول
 

Positive if Less Than or 

Equal Toa 
sensitivity 1- specificity  

55.25 0.87 0.22 

56.25 0.87 0.21 

58.75 0.84 0.21 

61.00 0.82 0.18 

61.75 0.82 0.17 

، في تحديد التدبير العلاجي المناسب sCD40L و Gensini Score مقارنة بين القدرة التنبؤية لـ يعرض الجدول

 :نلاحظ أن

1. : Gensini Score يظهر قدرة تنبؤية ممتازة مع مساحة تحت المنحنى (AUC)  ودلالة إحصائية  0.88تبلغ

 .(P<.0001) عالية

2. sCD40L: يظهر قدرة تنبؤية ضعيفة مع AUC  وعدم وجود دلالة إحصائية 0.51تبلغ (P>0.05). 

، العلاجية لمرضى المتلازمة الإكليلية الحادة في توجيه القرارات Gensini Score هذه النتائج تؤكد الأهمية الكبيرة لـ

يمكن أن يميز بدقة بين المرضى الذين يحتاجون إلى تدخلات  Gensini Score تشير إلى أن AUC القيمة العالية لـ

التي بعدها المريض بحاجة إلى علاج  Ginsiniوتم تحديد القيمة الحدية ل  .مختلفة )دوائية، دعامات، جراحة(

 %.79% ونوعية 84وذلك بحساسية  cutoff =58.7جراحي 

 sCD40L هذا لا يقلل من أهمية، لا يبدو أنه يوفر معلومات مفيدة في هذا السياق sCD40L في المقابل، فإن

كمؤشر حيوي، ولكنه يشير إلى أن دوره قد يكون أكثر أهمية في جوانب أخرى من تقييم المرض )مثل التشخيص 

 .في تحديد استراتيجية العلاج المباشرة أو التنبؤ بالمضاعفات( وليس
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للحصول  sCD40L مثل والمؤشرات الحيوية (Gensini Score) هذه النتائج تؤكد أهمية الجمع بين التقييم التشريحي

أكثر فائدة في توجيه القرارات العلاجية  Gensini Score بينما قد يكون ، على صورة شاملة عن حالة المريض

 .معلومات تكميلية قيمة حول الحالة الالتهابية والوظيفية للمريض sCD40L المباشرة، قد يوفر

ساعة لم يطور أي من المرضى من  72-24فيما يتعلق بمتابعة المرضى خلال فترة الاستشفاء التي تراوحت بين 

لمرضى شهراً أيضاً جميع ا 12-6المضاعفات القلبية أو غيرها، ثم تم الاتصال هاتفياً فقط مع المرضى خلال 

 ملتزمين بالمعالجة ولا يوجد أي مضاعفات. لكن لم يتم التقييم بشكل سريري ومخبري واضح.

في الختام، تؤكد هذه النتائج على أهمية استخدام نهج متعدد الأوجه في تقييم وعلاج مرضى المتلازمة الإكليلية 

 .يمية لضمان الرعاية المثلى للمرضىالحادة، مع الاعتماد على مجموعة متنوعة من الأدوات التشخيصية والتقي
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  النتائج مناقشةالفصل الخامس:  5

Chapter 5: Discussion of results 
 

المنحل في المصل هو علامة حيوية لفعالية الخثار والالتهاب عند مرضى  CD40Lتوضح الدراسة الحالية أن 

الفئة الأكثر خطورة لتطور الإصابة الحادة.  sCD40Lتحدد المستويات المرتفعة من  المتلازمة الإكليلية الحادة.

يلعب دوراً هاماً في تطور التصلب العصيدي وعدم استقرار  CD40Lوهذا يتوافق مع الأدلة المتزايدة إلى أن بروتين 

في مراحل متعددة من العصيدة المستقرة  CD40Lالعصيدة المتشكلة. فقد أظهرت الدراسات السابقة دورا هاماً لـ 

 . ACS [81]تطور ل نحو ال

قسم  المقبولين فيمريضاً(  n=128مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة )على  الدراسة الحشدية المستقبلية أجريت

رضى من ثلاث مراكز مختلفة تستقبل الحالات ساعة من قبول الم 24الطوارئ والعناية المركزة خلال أقل من 

مريضاً مشخصاً متلازمة إكليلية حادة دون  70العينة بين  وٌزعتالإسعافية لأمراض القلب في محافظة دمشق. 

 30(، إضافة إلى STEMI)STمريضاً مشخصاً متلازمة إكليلية حادة مع ارتفاع  58( وNSTEMI)STارتفاع 

 مقابل% ACS 78رياً. أظهرت النتائج نسبة الذكور المصابين ب عينة من الأشخاص الأصحاء ظاه

هذا التوزيع سيطرة الذكور على الإناث وهذا يتوافق مع الدراسات التي تشير إلى أن الذكور  يظهر، الإناثعند22%

ة %. شملت عين60أكثر عرضة للإصابة بالأمراض القلبية، لذلك أيضاً تم اختيار العينة الشاهدة بنسبة ذكور 

%( على التوالي دون وجود أهمية إحصائية 79.3%، 77الذكور بنسبة ) STEMIومرضى  NSTEMIمرضى 

عاماً وذلك بنسبة متقاربة  ACS 57لمتغير الجنس بين مجموعات الدراسة. فيما يخص متوسط العمر لدى مرضى 

 عاماً. NSTEMI 56عاماً ومرضى  STEMI 57بين مرضى 

% بنسبة أعلى عند مرضى ACS 70.3ينة البحث بلغت نسبة المدخنين من مرضى بدراسة عوامل الخطورة لدى ع

STEMI  لدى مرضى 67% مقابل  74بنسبة %NSTEMI.لكن دون وجود اختلافات إحصائية هامة . 
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تعتبر الدراسة الوصفية للسوابق المرضية، ولا سيما ارتفاع الضغط الشرياني، أحد العناصر الأساسية في تقييم 

لديهم سوابق ارتفاع  ACS%من مرضى 54 أن وجد .(ACSخطر المتعلقة بالمتلازمة الإكليلية الحادة )عوامل ال

بلغت نسبة قد ضغط شرياني، مما يشير إلى أن أكثر من نصف المرضى يعانون من ارتفاع الضغط الشرياني. 

%. بينما بلغت ST (NSTEMI )63 ارتفاع الضغط الشرياني ضمن مجموعة مرضى المتلازمة الحادة دون ارتفاع

لديهم نسبة أعلى بشكل ملحوظ  NSTEMI، هذا يشير إلى أن مرضى STMI% من مجموعة HTN 43سوابق 

( وهذا يدل على وجود اختلافات هامة إحصائياً في معدل ارتفاع P=0.026  <0.05من ارتفاع الضغط الشرياني )

ف يعزز الفرضية القائلة بأن ارتفاع الضغط . هذا الاختلاSTEMIو NSTEMIالضغط الشرياني بين مجموعتي 

الشرياني قد يكون له تأثيرات مختلفة على أنواع معينة من المتلازمة الإكليلية الحادة. قد تفسر هذه النتائج إلى أن 

.  تتوافق نتيجة STEMIمقارنة بـ  NSTEMIارتفاع الضغط الشرياني قد يكون عاملًا أكثر تأثيراً في حدوث 

كذلك مع وهذا يتوافق مع الدراسات الوبائية التي أجريت على مرضى  Picariello et.al 2011)دراسة )دراستنا مع 

المزمن هو عامل الخطر الأكثر شيوعاً لدى هذه  HTN(، يعد NSTEMI) STاحتشاء عضلة القلب بدون ارتفاع 

. حيث أظهرت بيانات السجل الوطني لمرض الشرايين الإكليلية لجمعية القلب [126, 125]الفئة من المرضى 

 Guidelines‐Coronary Artery Disease national registry data of the American Heartالأمريكية )

Association مرضى % عند 40-30ارتفاع الضغط الشرياني يبلغ ( أن لـSTEMI  عند  ٪75-70ويرتفع نحو

عادة ما يكونون أكبر سناً  NSTEMIيمكن تبرير هذا الانتشار من خلال حقيقة أن مرضى . NSTEMIمرضى 

كثر عرضة للأمراض المصاحبة مثل داء ويتأثرون بمزيد من الأمراض المصاحبة فيما يتعلق بمرضى أكبر سناً وأ

 .[127, 126]السكري والخلل الكلوي 

% وتعتبر نسبة 35بلغت  (ACS) ري بين مرضى المتلازمة الإكليلية الحادةأن نسبة الداء السك دراستناتوضح 

 ،NSTEMI% من سوابق 33. شكلACSهامة وهذا ما يؤكد أن الداء السكري يعد عاملًا مهماً في زيادة مخاطر 

 في سوابقهم الداء السكري لكن لا يوجد دلالة إحصائية هامة لهذا الاختلاف. STEMI% من مرضى 38بينما 
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في  NSTEMI% من مرضى ACS ،50%من مرضى 39لدى  Ischemiaسوابق نقص تروية  وجودبين ت

تفادي أجل من  NSTEMIمراقبة مرضى يتوجب وهذا  STEMI% من مرضى 26سوابقهم نقص تروية بينما 

 حدوث الإصابة الحادة. 

ي التمييز بين مرضى ف Troponinأهمية الأنزيمات القلبية الواسمة كالتروبونين  دراستناكذلك أثبتت 

STEMI,NSTEMI حيث بلغ متوسط التروبونين)  ng/ml 1.7 عند مرضى )NSTEMI  بينما كان أعلى عند

نتيجة  STEMIوهذا يدل على شدة تنخر العضلة القلبية عند مرضى   ng/ml 8.3بمتوسط   STEMIمرضى 

المرافقة ل شدة الأذية القلبية  أهمية لارتفاع مستوياته مع Troponinالانسداد الكلي. وهذا ما يعطي 

STEMI.[128 ,129]. 

لمجموعتي  U/L (98 ،103)بلغ المتوسط  بين مجموعتي الدراسة حيث CK-MBبينما حقيقة لم يظهر أهمية ل 

(STEMI,NSTEMI على التوالي. وهذا يخالف مبادئ التشخيص العالمية لكن قد يعود ذلك إلى حجم العينة أو )

 إلى اختلاف القيم حسب المستوى الزمني لسحب العينات. 

 NSTEMIو STEMIى للفروق في التغيرات التخطيطية بين مرض ECGبدراسة نتائج مخطط كهربائية القلب 

بين المجموعتين. وهذا ما يتوافق مع الطرق التشخيصية المعيارية  STتبين وجود الأهمية الإحصائية لارتفاع موجة 

 .[45]مم . وفقاُ لمعايير الجمعية الأوربية لأمراض القلب والأوعية.ST >1بارتفاع موجة  STEMIللاحتشاء الحاد 

 الصفيحية والالتهابية عند مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة دلالات المشعرات 

تعددت الدراسات والأدلة حول مشاركة الآلية الخثارية والالتهابية للتصلب العصيدي وتطورها للحدثية الخثارية عند 

ى الدراسة. مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة. لذلك تمت دراسة أهمية تعداد الكريات البيضاء والصفيحات في مرض

 STEMIو NSTEMI لدى المرضى الذين يعانون من (WBC) في تعداد الكريات البيضاء ارتفاعتظهر النتائج 

عند  3ملم/ACS =9.6*103في عينة المرضى الكلية  WBCمقارنة بالأفراد الأصحاء ظاهرياً.  بلغ متوسط 

سط الكريات البيضاء عند بينما كان متو 3ملم/STEMI 10.4*103مرضى  ،3ملم/NSTEMI 9*103مرضى 

 ACS( هذا قدم أهمية معنوية لفروقات الكريات البيضاء بين مجموعة P=.0001) 3ملم/103*6.6العينة الشاهدة =



158 
                                                      Prognostic Value of Soluble CD40L in ACS – Reham Nofal 
 

. هذا أعطى أهمية لقدرة الكريات البيضاء STEMI,NSTEMIوالأشخاص الأصحاء ظاهرياً، كذلك بين مرضى 

يمكن أن يشير إلى وجود استجابة التهابية نتيجة احتشاء العضلة القلبية  على التنبؤ بالمتلازمة الإكليلية الحادة. هذا

كذلك ارتفاع العدلات يعكس الاستجابة الحادة وهذا ما أظهرته بعض الدراسات بارتفاع الكريات البيض يعطي 

 Julio. في دراسة ل [130]ويساهم بنقص التروية وكذلك بنكس الإصابة  ACSمشعر خطورة عند مرضى 

Núnez.et.al  تم ربطWBC  عند دخول المستشفى في مرضىSTEMI  مع الوفيات على المدى الطويل، بشكل

مستقل عن المتغيرات الأخرى. وبالتالي، قد تكون الكريات البيضاء أداة مفيدة لتحديد المرضى المعرضين لزيادة 

 .[131]الخطر

والأشخاص الأصحاء ظاهرياً، بينما  ACSن مريض تفصل بي3ملم/103*8.6أظهرت نتائج الدراسة بأن عند القيمة 

<  WBCقيمة  %.100بحساسية  NSTEMIفع الاحتمالية للإصابة ب تر  3ملم/103*9.4القيم < 

 %.71وبحساسية  STEMIتزيد احتمالية الإصابة بالمتلازمة الحادة من نوع 3ملم/10310.5

 STEMI,NSTEMIبيرة بين المجموعات على الرغم من أن تعداد الصفيحات الدموية لم يظهر فروقاً ك

لم تظهر أهمية بين المجموعتين، فإن الدور الوظيفي  MPV,IPFعلى التوالي كذلك قياس 3ملم/103*)248.245)

للصفيحات قد يكون أكثر أهمية. وهذا ما أثبتته بعض الدراسات لدور الصفيحات الوظيفي عند مرضى 

ACS.[132] وهذا ما أوجدته دراسة .Heenschet,al  مريضاً  161حيث درس فعالية الصفيحات عند مرضى

بعد استخدام  flowcytometery(  باستخدام تقنية ACS 131 ,20 Stable anginaحاد)يشكو من ألم صدري 

الوحيدات -فلوحظ تكدس بين الصفيحات glycoProtein IIb ,P-selectinأضداد وحيدة النسيلة للبروتين السكري 

 .[6]وزيادة فعالية الصفيحات عند هذه الفئة من المرضى.

 في تشخيص وتصنيف المتلازمة الإكليلية الحادة SCD40Lدلالات مستويات  

في مصل الدم لدى مرضى المتلازمة  (sCD40L أظهرت نتائج هذه الدراسة ارتفاعاً ملحوظاً في مستويات

، حيث بلغ متوسط ظاهرياً  ( مقارنة بالأشخاص الأصحاءAcute Coronary Syndrome - ACSالإكليلية الحادة )

( نانوغرام/مل لدى 16±17.14( نانوغرام/مل، بينما كان )45.7±53) ACSعند مرضى  sCD40Lمستوى 
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تائج تتوافق مع الأدلة المتزايدة على الدور المحوري للالتهاب، وخاصة (، هذه النP<0.001الأشخاص الأصحاء )

 .]ACS  ]108، في الآليات المرضية الكامنة وراءCD40/CD40Lمسار 

بين نوعي المتلازمة الإكليلية الحادة، حيث كانت  sCD40Lكما أظهرت الدراسة فروقاً هامة في مستويات 

 ST (ST-Elevation Myocardialالمستويات أعلى بشكل ملحوظ لدى مرضى احتشاء عضلة القلب مع ارتفاع 

Infarction - STEMI)  مقارنة بمرضى احتشاء عضلة القلب دون ارتفاعST (Non-ST-Elevation 

Myocardial Infarction - NSTEMI)( نانوغر 36±26.9( نانوغرام/مل و )61.4±68.5، بمتوسط ) ام/مل على

بشدة الإصابة القلبية وحدة الانسداد الشرياني،  sCD40L(، هذا يشير إلى ارتباط مستويات P<.0001التوالي )

 [133]بانسداد جزئي NSTEMIينتج عن انسداد كامل للشريان التاجي، بينما يرتبط  STEMIحيث أن 

 والأصحاء ACSللتمييز بين مرضى  sCD40L( لمستويات cut-off valuesهذه الدراسة قيماً حدية )وقد حددت 

 ACSنانوغرام/مل، ترتفع احتمالية الإصابة بـ  8تساوي  sCD40L، فعند قيمة ACS، وكذلك بين نوعي ظاهرياً 

، في حين أن NSTEMI نانوغرام/مل فتشير إلى احتمالية 32-8%، أما القيم بين 47% ونوعية 80بحساسية 

% عند تجاوز 100إلى  STEMI، لتصل حساسية التنبؤ بـ STEMIنانوغرام/مل ترفع احتمالية  32القيم أعلى من 

، ACSلدى مرضى  sCD40Lنانوغرام/مل، وتتفق هذه النتائج مع دراسات سابقة أشارت إلى ارتفاع مستويات  64

 .[134]وارتباطها بشدة الإصابة

في الحدثيات الالتهابية وتخثر الدم، معبر عنه على الصفيحات الدموية هو جزيء يلعب دوراً هاماً  CD40Lفإن 

والخلايا المناعية الالتهابية كالكريات البيضاء وخاصة الخلايا اللمفاوية، ويفرز بشكل كبير من الصفيحات عند 

شخاص الأصحاء مقارنة بالأ NSTEMIتفعيلها وهذا يتناسب مع نتائج الدراسة فإن زيادة تركيزه في الدم عند مرضى 

ظاهرياً يشير إلى الانسداد الجزئي ولأقل شدة مقارنة مع الاحتشاء الكلي الحاد حيث يرتفع إلى مستوياته الأعلى 

ويعود ذلك إلى تمزق البطانة وزيادة تفعيل الصفيحات وتكدسها. حيث تبلغ أعلى نسبة لتفعيل الصفيحات عند 

المنحل في الدوران المحيطي  sCD40Lفارتفاع مستويات  .CD40Lذات المستويات الأعلى من  STEMIمرضى 

، وبالتالي يساعد في تحديد ACSقد يكون مؤشراً هاماً مفيداً لتقييم شدة الالتهاب وفعالية الصفيحات عند مرضى 
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التي   Chuan Yan-Jinدراسة  في. [78]المرضى الذي هم في خطر أعلى لتطور مضاعفات قلبية وعائية حادة 

وأوجدت هذه  ،نانوغرام/مل 8عند هذه المجموعة < sCD40L بارتفاع مستويات  ACSمريض  128أجريت على 

كلما زاد خطورة الاحتشاء الكامل والوفيات  CD40Lلفئات أن كلما ارتفعت قيم  CD40Lالدراسة بعد تقسيم قين 

 [106]أشهر  6بعد متابعة لمدة 

في المصل بواسطة  sCD40Lتم قياس  Priya Gururajan في الهند لفي دراسة في قسم الأمراض القلبية 

ELISA  مريضاً تم تشخيصهم وألم الصدر غير  89مريضاً تم قبولهم في وحدة رعاية الطوارئ، بينهم  485في

بالمقارنة مع  ACSبشكل ملحوظ في المرضى الذين يعانون من  sCD40L(. تم زيادة مستويات NCCPالقلبي )

إيجابية أيضاً هذه الدراسة  sCD40Lنانوغرام/مل لتكون قيمة  2.9. تم تحديدي القيمة الحدية NCCPالضوابط و

  STEMI.[120]أو ماهي القيمة التي تعتبر قيمة تحول خطيرة ل  ACSفي أنماط  CD40Lلم تذكر قيمة 

والتمييز بين  ACS( واعدة للتشخيص المبكر لـ biomarkerحيوية )كعلامة  sCD40Lوبالتالي، يمكن استخدام 

أنواعها الفرعية، مما قد يساعد في توجيه القرارات العلاجية، فالكشف عن المرضى ذوي المستويات المرتفعة من 

sCD40L  يمكن أن يحدد المرضى الأكثر عرضة لتطور انسداد كامل وبالتاليSTEMI ويوجه نحو تدخلات ،

 .رأكث علاجية

 WBC,PLTو  SCD40Lالعلاقة بين  

 White Blood)وتعداد الكريات البيضاء  sCD40Lتبين هذه الدراسة وجود علاقة ارتباط إيجابية بين مستويات 

Cells - WBC) (r=0.351, P<0.001)( وخاصة المعتدلات ،neutrophilsوذلك بعد استخدام معامل ارتباط ،) 

، حيث أن ACSت الكمية، هذا يشير إلى الدور التفاعلي للالتهاب والخثار في تطور بيرسون للارتباط بين المتغيرا

sCD40L [135]يتم التعبير عنه على سطح الخلايا المناعية ويساهم في تعزيز الاستجابة الالتهابية 

في  sCD40Lمما يعكس دور  وتعداد الصفيحات الدموية  sCD40Lتم إيجاد علاقة ارتباط إيجابية أيضاً بين كما 

بمستقبلات  sCD40L ، فارتباط[81]تفعيل وتكدس الصفيحات، حيث يتم إفرازه بشكل رئيسي من الصفيحات المفعلة

، كما [105]على سطح الصفيحات يؤدي إلى تفعيلها وتكدسها مساهماً في تكوين الخثرات IIb/IIIaالغليكوبروتين 
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، مما قد يشير إلى STEMI، خاصة عند مرضى WBCوتعداد  sCD40Lلوحظ ارتفاع تزامني في كل من 

في المقابل، لم تُظهر الدراسة  الالتهابية في حالات الاحتشاء الكامل.الارتباط بين التفعيل الصفيحي والاستجابة 

والصفيحات غير الناضجة  (PDW)وتوزعها  (MPV)وكل من حجم الصفيحات  sCD40Lأي علاقة ارتباط بين 

(IPF. 

ا % من المرضى كانو 38مع السوابق الدوائية للمريض من المميعات، أظهرت الدراسة أن  sCD40L بدراسة أهمية

عند  sCD40L نانوغرام/مل. وُجد أن متوسط مستويات 40يبلغ  sCD40L يتناولون المميعات بمتوسط مستوى 

المرضى الذين يتناولون المميعات أقل من المرضى الذين لا يتناولونها، ولكن هذا الفرق لم يكن ذو دلالة إحصائية 

 .في الدم sCD40L ياتهذا يعني أنه لا يوجد تأثير مهم إحصائياً للمميعات على مستو 

 ACSلمرضى  وعوامل الخطورة والخصائص الديموغرافية SCD40Lارتباط  

الضروري دراسة علاقته مع لذلك كان من  Xعلى الصبغي الجنسي  CD40Lطالما أثبتت الدراسات وجود مورثة

نانو  45لذكور عند ا sCD40Lالجنس، فقد تمت مقاربة هذه المستويات عند الذكور والإناث، حيث بلغ متوسط 

فيما أثبتت  نانوغرام . لكن دون وجود أهمية إحصائية لهذه الفروق. 49.4نسبة أعلى عند الإناث  كانت غرام بينما

ذات عامل خطورة  sCD40Lوجد أن النساء الأصحاء ظاهرياً ذات التركيز المرتفع من  Heescheen,.et alدراسة 

  [6]للإصابة بالحوادث القلبية

د وكل من العمر أو التدخين أو وجو  sCD40Lضمن عينة الدراسة الحالية، لم تتبين علاقة هامة بين مستويات 

التخطيطية  والصورة sCD40Lداء سكري أو ارتفاع ضغط شرياني مسبق، كما لم يتم إيجاد ارتباط هام إحصائياً بين 

لدى  sCD40Lأو سوابق نقص التروية، أيضاً لم يكن لتناول الأدوية المميعة للدم مسبقاً تأثير هام على مستويات 

 .ACSمرضى 

  مع الواسمات القلبية SCD40Lمناقشة نتائج  

( من المعايير الهامة لتشخيص وتصنيف المتلازمة الإكليلية الحادة، CK-MB, Troponinتعتبر الخمائر القلبية )

، حيث CK-MB( و Troponinبقدرة تنبؤية أعلى من التروبونين ) sCD40Lتميز  القلبية،الواسمات بالمقارنة مع 
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% على التوالي، وذلك لدى العينة التي 60% و68مقارنة بـ  ROC (AUC) 75%بلغت المساحة تحت منحنى 

كأداة تشخيصية غير باضعة وحساسة  sCD40Lخضعت لقياس المؤشرات الثلاث، هذا يقترح إمكانية استخدام 

 Tnمقارنة مع  CD40Lتتوافق أهمية  في مراحل مبكرة لتحديد الحالات الحرجة، قبل ارتفاع واسمات النخر القلبي.

وذلك بأن المرضى سلبيي  Frankfortفي مركز  ACSمريض  1088أجريت لدى  henscheen,C,et alفي دراسة 

 .[6]أشهر. 6تؤهب لحدوث الاحتشاء القلبي بعد متابعة   sCD40Lبينما مستويات عالية منTتربونين 

 .STEMIفي تطور الإصابة نحو  SCD40L لالأهمية التنبؤية  

يمثل أهم المتغيرات المنبئة بشدة الإصابة، حيث  sCD40Lوباستخدام اختبارات الانحدار المتعدد العوامل، تبين أن 

%، وذلك بشكل مستقل عن العمر والجنس والعوامل 1.9بنسبة  STEMIة الإصابة بـ ارتبط ارتفاعه بزيادة احتمالي

 .الأخرى، في حين كان المتغيرات الأخرى غير هامة في النموذج الانحداري 

، مما STEMI (OR=0.41, P=0.038)كما لوحظ تأثير سلبي هام لارتفاع الضغط الشرياني على احتمالية وجود 

التدخين للعلاج المبكر لارتفاع الضغط ضد النتائج الأكثر حدة، فيما لم يكن للسكري أو قد يعكس الدور الوقائي 

 (.Binary Logistic Regressionتأثير هام في نتائج الانحدار اللوجستي الثنائي ) العمر وأ

سريرية ، بغض النظر عن العوامل الACSعاملًا تنبؤياً مستقلًا لشدة  sCD40Lوبالتالي، يمكن اعتبار مستوى 

للتفعيل الصفيحي والالتهابي في تطور  الأساسي، وهذا يدعم فرضية الدور ACSالأخرى المعروفة بعلاقتها بـ 

 ACSالاحتشاء، وذلك حتى عند المرضى دون عوامل خطورة تقليدية بارزة أو سوابق لـ 

ع الافتراضات الضرورية للنموذج تشير نتائج اختبار الانحدار الخطي الذي أجريناه بعد أن تم التأكد من تحقيق جمي

، مما يشير  CD40L هو المتغير الأكثر تأثيراً على مستوى  (WBC) أن تعداد الكريات البيض إلىالانحداري، ، 

، مما  CD40L في مستوى  4.68إلى أنه لكل زيادة وحدة واحدة في تعداد الكريات البيض، يمكن توقع زيادة قدرها 

يمكن تفسير ذلك بأن الكريات  CD40L.  ومؤثراً بين تعداد الكريات البيض ومستوى يعني أن هناك ارتباطًا قوياً 

. تعتبر هذه CD40L البيض تلعب دوراً هاماً في التفاعلات المناعية والالتهابية، وهو ما ينعكس على مستوى 

كريات البيض ويلعب يتم التعبير عنه على سطح ال CD40L قة مع الأدبيات العلمية التي تشير إلى أنفالنتائج مت
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على  CD40Lدوراً هاماً في التفاعلات الخلوية المناعية، وهذا يتوافق مع نتائج الدراسات التي درست تعبيرية 

 CD40Lالكريات البيضاء أثناء تطور التصلب العصيدي بسبب ارتشاحها بالكريات البيضاء حيث أوجدوا أن 

ى في مناطق العصيدة المتمزقة وهذا يعود إلى تكدس الصفيحات موجود في مراحل تشكل العصيدة لكن النسبة الأعل

في العصيدة تعبر عن وهو يساهم في عدم استقرار العصيدة لأن نعظم أنواع الخلايا التي تشارك  [8]أيضاً 

CD40/CD40L  وتزداد تعبيرته بإفراز الوسائط الالتهابيةTNF-α,IL-1,INF-ℽ. 

، بالرغم من أن تأثيره أقل CD40L أيضاً تأثير دال إحصائياً على مستوى  (Platelets) كان لتعداد الصفيحات

دراسات أهمية تفعيل الصفيحات ووظيفتها مقارنة بتعداد الكريات البيض، إلا أنه لا يزال هاماً، وهذا ما أثبتته ال

. تلعب الصفيحات دوراً في العمليات الالتهابية وفي تحفيز الاستجابة المناعية، وهو ما قد يفسر تأثيرها [106]

تستخدم واسمات تفعيل الصفيحات لتحديد فعالية المرض قبل حدوث النخر القلبي حيث  .CD40Lعلى مستوى 

 IIb/IIIaهو رابط ل غليكوبروتين  CD40Lة الحادة. تقدم معلومات كافية من أجل تشخيص المتلازمة الإكليلي

ومناهض للصفيحات وهو ضروري من أجل استقرار الخثرة الشريانية. هذا يقترح دوره في الألية المرضية للمتلازمة 

وبالتالي عدم فعالية الصفيحات  CD40Lيقلل مستويات  abciximabالحادة، وتم إثبات ذلك عن طريق المعالجة ب 

لا يساهم بشكل مهم فقط في الفيزيولوجيا المرضية لمتلازمات الشرايين  CD40Lاللويحة. فإن بروتين  واستقرار

للاستخدام في تحديد المرضى الذين يعانون من آفات عصيدية  مخبرية هامةالإكليلية ولكنه يمثل أيضاً علامة 

 .[136, 95]عالية الخطورة، أو تخثر الشريان الإكليلي، أو كليهما

مريضاً  49على  تمت ACSفي تفعيل الصفيحات عند مرضى  CD40Lلمعرفة دور  Y Lee,et,alفي دراسة 

(10ACS   ،19 Unstable angina  مع )خناق صدر مستقر، تم دراسة  14شخصاً من الأصحاء ظاهرياً و 14

على الصفيحات فقط  CD40Lفأظهرت الدراسة تعبيرية  FLOWCYTOMETRYفعالية الصفيحات باستخدام 

في  CD40Lعند مرضى المتلازمة الحادة وهذا ما يشير إلى أن تمزق اللويحة العصيدية وتكوين الخثرة يفعل 

 .[137]داد إفرازه في الدورانالصفيحات ويز 
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كمشعرات  WBCوتعداد الكريات البيضاء  sCD40Lمقياساً تنبؤياً مقترحاً للخطورة، يرتكز على قيم دراستنا قدمت 

يلية الحادة، ولوحظ ترافق بين ارتفاع درجات الخطورة وتزايد احتمالية الإصابة بـ هامة إحصائياً لنوع المتلازمة الاكل

STEMI. 

من  STEMI 63.8%% من شرائح الخطورة المنخفضة، في حين ضمت مجموعة 90حيث ضمت العينة السليمة 

ويمكن إرجاع %، 76.7للقيمة التنبؤية للنموذج  ROCشرائح الخطورة العالية، وقد بلغت المساحة تحت منحنى 

لعوامل الخطورة الأخرى كالعمر والجنس والضغط والعامل الوراثي والتدخين، وبالتالي، يمكن اعتبار هذا النموذج 

، وبالتالي توجيه STEMIوتقدير احتمالية الإصابة بالاحتشاء الكامل  ACSأداة تنبؤية واعدة لتصنيف مرضى 

 العلاجي.القرار 

، فالتفاعل ACSة المتزايدة على الدور المحوري للالتهاب والتفعيل الصفيحي في تطور وهذه النتائج تتوافق مع الأدل

والكريات البيضاء والصفيحات يساهم في تشكيل الخثرات وتقدم الآفة العصيدية نحو الانسداد  sCD40Lبين 

ضة لتطور هم أكثر عر  sCD40Lتشير الدراسات إلى أن المرضى ذوي المستويات المرتفعة من حيث  الكامل،

 مضاعفات خطيرة، مثل احتشاء عضلة القلب المتكرر والوفاة القلبية المفاجئة.

، ACSمريضاً بـ  1088وزملائه التي أجريت على  Heeschen]6[وبالمقارنة مع بعض الدراسات السابقة، كدراسة 

وارتباطها بزيادة خطر الحوادث القلبية، كما  ACSلدى مرضى  sCD40Lنتائجنا حول ارتفاع مستويات  تتفق

، ولكن ACSغرام/مل كعتبة حدية لزيادة احتمالية نانو  8التي حددت قيمة  [105]وزملائه Yanتتوافق مع دراسة 

 sCD40Lالفرعية، وتحديد عتبات متدرجة للمستويات الحرجة من  ACSما يميز دراستنا هو التمييز بين أنماط 

 .STEMIالمرتبطة بتطور 

 SCD40L  الإكليلية تصوير الأوعيةوفقاً لوشدة إصابة الشرايين الإكليلية 

، حيث يتم تقييم وضع ACSليلية المعيار الأساسي للتشخيص والمعالجة عند مرضى يعتبر تصوير الأوعية الإك

 الأوعية الدموية ونسبة التضيق وحالة الشرايين ليتم بعدها أخذ القرار العلاجي المناسب للمريض.
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ة تبين مع ارتفاع قيملتصنيف تضيق الشرايين،  Gensiniعند دراسة نتائج تصوير الأوعية الإكليلية ومؤشر 

Gensini score  ترتفع درجة التدبير وفقاُ للتراتبية ) معالجة دوائية ثم زرع شبكات، إجراء مجازات إكليلية( وهذا

مريضاً بتضيق الأوعية الإكليلية، حيث وجدو  278وزملائه بعد إجراء القثطرة ل  ,Aksu.Fمايتوافق مع دراسة 

 [138]التدبير الأكثر بضعامع ازدياد شدة التضيق وبالتالي  Gensiniازدياد قيم 

، كان متوسط التضيق أعلى Gensiniة إصابة الشرايين، ووفقاً لمؤشر ودرج sCD40Lلم يتبين ارتباط هام بين 

، فتطلب التدبير الاستشارة الجراحية لإجراء تركيب مجازات STEMIمقارنة بمرضى  NSTEMIعند مرضى 

 ،%(60احتاجوا لتركيب شبكة ) STEMIفي حين الغالبية العظمى من مرضى  % من المرضى.43إكليلية بنسبة 

أهمية التقييم الدقيق لنوع  سما يعك. وهذا .STEMI اجة الملحة لتدخلات سريعة وشديدة في حالاتمما يعكس الح

يتطلب  STEMIو NSTEMI المتلازمة القلبية الحادة لتحديد التدبير الأمثل، حيث أن التفاوت بين حالات

 .استراتيجيات علاجية مخصصة لتحقيق أفضل النتائج العلاجية

يعكس بشكل رئيسي شدة التفاعلات الالتهابية والصفيحية وليس درجة الانسداد الشرياني  sCD40Lيقترح هذا أن 

، فإن NSTEMIمقارنة بـ  STEMIترتفع بشكل كبير عند مرضى  sCD40Lبحد ذاته، ففي حين أن مستويات 

 .[79]ذلك لا يرتبط بالضرورة بانسداد أكبر بل قد يعكس الحدة الأكبر للاستجابة الالتهابية

هاماً كمحدد للتدبير العلاجي المتبع بعد تصوير الأوعية، خاصة بين مجموعات  sCD40Lوبالفعل، وجد أهمية 

ات الأعلى منه بشكل معنوي بالحاجة ، الذي ارتبطت الدرجGensiniالعلاج الدوائي أو تركيب الشبكات بينما مؤشر 

 المجازات.للتداخل الجراحي لتركيب 

أداة مفيدة لتقييم شدة التضيق الشرياني والحاجة للعلاج الجراحي، فإن  Gensiniوبالتالي، بينما يقدم مشعر 

sCD40L  يبدو أكثر ارتباطاً بالآليات الالتهابية والتفعيل الصفيحي المسببة لـACSن الشدة ، بغض النظر ع

 بناءً على شدة الاستجابة المناعية. ACSالتشريحية، ودوره ربما يتركز في التشخيص المبكر والتمييز بين أنماط 

كمشعر حيوي  sCD40Lبالمجمل، تقدم هذه الدراسة، ضمن محدودياتها، مساهمة علمية هامة في فهم دور 

منفرداً  sCD40Lاطها الفرعية، وتقترح إمكانية استخدام للتشخيص المبكر والتنبؤ بالمتلازمة الإكليلية الحادة وأنم
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أو ضمن نماذج متعددة المتغيرات لتقييم مخاطر الإصابة بالاحتشاء الحاد، وبالتالي تحسين استراتيجيات العلاج 

 والوقاية لدى المرضى المعرضين للخطر.

المستقبلية على عينات أكبر وبأساليب موحدة إلا أن هذه النتائج تبقى أولية وتمهيدية، وتتطلب المزيد من الدراسات 

، كما يلزم فهم أفضل للآليات الجزيئية والخلوية التي يساهم فيها sCD40Lلتأكيد الدور التشخيصي والتنبؤي لـ 

sCD40L  بالضبط في مسارACS.ًوذلك لتطوير مقاربات علاجية أكثر دقة واستهدافا ، 
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 مقارنة مع الدراسات العالميةال 6

 ]6[2003 وزملائه  HEESCHENنة مع دراسةالمقار  

لجزيئي بجامعة فرانكفورت بألمانيا ومركز ثوراكس في قسم طب القلب ا 2003في دراسة أصلية نُشرت عام 

فيما  sCD40Lلمستويات وزملاؤه بدراسة القيمة التنبؤية  Heeschen بجامعة إيراسموس في هولندا، قام الباحثون 

 1088على هذه المستويات لدى  glycoProtein   IIb/IIIa Abciximabيتعلق بالحوادث القلبية، وتأثير مثبط

 .حادمريضاً بألم صدري  626و (ACS) زمات الإكليلية الحادةمريضاً بالمتلا

 5% من مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة )فوق 57.8لدى  sCD40L أظهرت الدراسة ارتفاع مستويات

أشهر من  6ميكروغرام/لتر(، وارتباط هذه المستويات المرتفعة بمخاطر أعلى للوفيات والاحتشاء القلبي خلال 

قلل بشكل كبير من المخاطر المرتفعة المرتبطة بالمستويات  Abciximab بيّنت الدراسة أن العلاج ب المتابعة، كما

 .sCD40L العالية من

 في عدة جوانب، كتضمين مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة وقياس مستويات دراستناتتشابه هذه الدراسة مع 

sCD40L بتقنية ELISAوإظهار ارتفاع مستويات ، sCD40L  لدى هؤلاء المرضى مقارنة بالأفراد الأصحاء

للتمييز بين مرضى المتلازمة  sCD40L ظاهرياً، إلا أن الدراسة الحالية تميزت بتحديد قيم حدية مقترحة لمستويات

، حيث بيّنا أن القيم فوق (NSTEMI و STEMI) الإكليلية الحادة والأصحاء ظاهرياً، وبين نوعي المتلازمة الحادة

 نانوغرام/مل ترفع احتمالية 32رام/مل ترفع احتمالية الإصابة بالمتلازمة الإكليلية الحادة، والقيم فوق نانوغ 8

STEMI  نانوغرام/مل، بينما اقترحت دراسة 64% عند تجاوز 100لتصل الحساسية إلى Heeschen  قيمة حدية

 .ميكروغرام/لتر 5وحيدة تساوي 

على التنبؤ  sCD40L ية متابعة للنتائج السريرية لتقييم قدرة مستوياتومن جهة أخرى، لم تتضمن الدراسة الحال

 ، وهذه جوانب مهمة تناولتها دراسةAbciximab بمخاطر الأحداث القلبية، كما لم ندرس تأثير العلاج ب

Heeschen بالتفصيل. 
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 sCD40Lتنا تفوق دراس، فقد أظهرت T ومؤشرات النخر القلبي كالتروبونين sCD40L أما بخصوص العلاقة بين

عدم وجود ارتباط، وهذا الاختلاف قد  Heeschen ، بينما ذكرت دراسةفي التنبؤ بالمتلازمة الحادة  على التروبونين

 .العلاج بين الدراستينتدبير يُعزى لتباين حجم العينات وطريقة 

 .HEESCHEN درسة مع دراستنا نتائج مقارنة :70 جدول

 وزملاؤه Heeschen دراسة الدراسة الحالية المقارنة جانب

الحادة مريضاً بالمتلازمة الإكليلية  128 حجم العينة ونوع المرضى
(70 NSTEMI ،58 STEMI ) ،30 

 فرداً سليماً 

مريضاً بالمتلازمة الإكليلية  1088
 مريضاً بألم صدري حاد 626الحادة، 

 sCD40L ELISA ELISA تقنية قياس

لدى  sCD40L تمستويا
مقارنة  ACS مرضى

 بالأصحاء ظاهرياً 

% من المرضى )فوق 57.8أعلى لدى  أعلى بشكل ملحوظ
 ميكروغرام/لتر( 5

 القيم الحدية المقترحة ل

sCD40L 

نانوغرام/مل للمتلازمة الإكليلية الحادة،  8
 STEMI نانوغرام/مل ل 32

 ميكروغرام/لتر 5

تقييم النتائج السريرية على 
 البعيدالمدى 

لم تكن دقيقة لانها لم تعتمد على معايير 
   سريرية او تحليلية دقيقة

المرتفع بمخاطر  sCD40L ارتباط
 أشهر 6أعلى للوفيات والاحتشاء خلال 

 العلاج ب تأثير

Abciximab 

 خفّض المخاطر المرتبطة بمستويات لم يتم دراسته

sCD40L المرتفعة 

 لا يوجد ارتباط (r=0.21) ضعيفارتباط  T الارتباط مع التروبونين

 

لدى  sCD40L في إظهار الارتفاع الملحوظ لمستويات Heeschen باختصار، تتفق الدراسة الحالية مع دراسة

 sCD40L مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة، وتكمن أهمية الدراسة الحالية في اقتراح قيم حدية متدرجة لمستويات

 sCD40L بتقييم القيمة الإنذارية ل Heeschen الإكليلية المختلفة، بينما تميزت دراسةللتمييز بين حالات المتلازمة 

على المدى البعيد وتأثير العلاج عليها، ويبقى الجمع بين الجوانب التي تناولتها الدراستان ضرورياً في الأبحاث 

 .يلية الحادةفي المتلازمات الإكل sCD40L المستقبلية لتعزيز الدور التشخيصي والإنذاري ل
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  [106](2004) وزملائه  YANالمقارنة مع دراسة 

على القيمة الإنذارية  sCD40L وزملاؤه بدراسة تأثير المستويات المرتفعة من Yan ، قام2004في دراسة نُشرت عام 

تم تقسيم المرضى لثلاث مجموعات ، مريضاً بألم صدري حاد 68مريضاً بالمتلازمات الإكليلية الحادة و 128لدى 

نانوغرام/مل(، وأظهرت النتائج ارتباط المستويات  8، أكثر من 8-5، 5-2هم )لدي sCD40L حسب مستويات

نانوغرام/مل( بمخاطر أعلى للإصابة باحتشاء عضلة القلب والموت المفاجئ  8)فوق  sCD40L المرتفعة من

 .أشهر من المتابعة 6يوماً و 30وتكرار الذبحة الصدرية خلال 

كمؤشر إنذاري هام لتطور المتلازمات  sCD40L ، حيث أظهرنا دوردراستناي تتوافق هذه النتائج مع ما توصلنا له ف

، واقترحنا NSTEMI مقارنة ب STEMI الإكليلية الحادة، مع وجود مستويات أعلى بشكل ملحوظ لدى مرضى

 64% عند تجاوز 100% ترتفع إلى 83بحساسية  STEMI نانوغرام/مل كمؤشر لخطر الإصابة ب 32القيم فوق 

 نانوغرام/ملYan (8  ،) ام/مل، وهذه القيم الحدية تتفق مع الحد الأعلى الذي اقترحته دراسةنانوغر 

ارتباط ضعيف  وجد Yan دراسةبينما  الحادة، أفضل من التروبونين في التنبؤ بالإصابة sCD40L دراستناكما بيّنت 

الصفيحات  تفعيلرتباطاً قوياً بين ا Yan ، وعلاوة على ذلك، أظهرت دراسةT ومستويات التروبونين sCD40L بين

، وهو جانب لم نتناوله (r=0.52) لدى مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة sCD40Lو)ارتباط الصفيحات بالوحيدات( 

 .في الدراسة الحالية

، بيّنت الدراسة الحالية أن السكري والتدخين هما العاملان sCD40L وبخصوص العوامل المؤثرة على مستويات

 Yan لدى مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة، بينما لم تتطرق دراسة sCD40L يدان المرتبطان باستقلالية معالوح

 .لهذه العوامل
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 .YAN درسة مع دراستنا نتائج مقارنة:71 جدول

 وزملاؤه Yan دراسة الدراسة الحالية جانب المقارنة

حجم العينة ونوع 
 المرضى

 70)الحادة مريضاً بالمتلازمة الإكليلية  128
NSTEMI ،58 STEMI ) ،30  ًفرداً سليما 

مريضاً بالمتلازمة الإكليلية الحادة،  128
 مريضاً بألم صدري حاد 68

 تقسيم مجموعات

sCD40L 

 8، أكثر من 8-5، 5-2مجموعات:  3  لم يتم التقسيم
 نانوغرام/مل

القيم الحدية المقترحة 
 sCD40L ل

نانوغرام/مل كمؤشر للمخاطر  8فوق  %83حساسية  STEMI نانوغرام/مل ل 32
 العالية

 sCD40L ارتباط

 بالنتائج السريرية

تم الاتصال هاتفياً مع المرضى وجميع 
 المرضى بحالة جيدة  

نانوغرام/مل  8ارتباط المستويات فوق 
 أشهر 6بمخاطر أعلى للمضاعفات خلال 

 sCD40L ارتباط

 T بالتروبونين

sCD40L  ارتباط ضعيف أكثر أهمية 

 sCD40L ارتباط

 بتنشيط الصفيحات

 (r=0.52) ارتباط قوي  لم يتم تقييمه

عوامل الخطورة 
 sCD40L المرتبطة ب

 لم يتم تقييمها السكري، التدخين

 

لازمات في المت sCD40L في إبراز الدور الإنذاري الهام ل Yan خلاصة القول، تتفق الدراسة الحالية مع دراسة

الإكليلية الحادة، مع بعض الاختلافات في القيم الحدية المقترحة ومنهجية الدراسة، وتكمن أهمية الدراسة الحالية 

 في اقتراح قيم حدية متدرجة وربطها بأنماط محددة من المتلازمة الإكليلية، وتحديد عوامل الخطورة المرتبطة ب

sCD40L ةكالسكري والتدخين، بينما تميزت دراس Yan بتقسيم المرضى حسب مستويات sCD40L وتتبع النتائج ،

السريرية، ودراسة الارتباط مع تنشيط الصفيحات، ويبقى الجمع بين مناهج الدراستين ضرورياً لتعزيز فهم الدور 

 .والعوامل المؤثرة عليه sCD40L الإنذاري ل
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  (2007)]101[وزملائه  TOUSOULISالمقارنة مع دراسة 

 بين المحفزات الالتهابية وإطلاقالارتباط  ، تم استكشاف 2007وزملاؤه عام  Tousoulis في دراسة نشرها

sCD40L  بمتلازمة إكليلية مزمنة )خناق مستقر( مريضاً  201يماً وفرداً سل 286لدى (CAD) مرضى  109و

-sICAM و sVCAM-1 و sCD40L و IL-6 ، وأظهرت النتائج ارتفاع مستويات (AMI) بالاحتشاء القلبي الحاد

 sCD40L ارتبط باستقلالية مع IL-6 مقارنة بالأصحاء ظاهرياً، كما بيّنت الدراسة أن AMI و CAD لدى مرضى 1

 باستقلالية مع (أو جزيئات الالتصاق IL-6 وليس) لدى الأفراد الأصحاء ظاهرياً، بينما ارتبط السكري والتدخين

sCD40L لدى مرضى CAD و AMI. 

 sCD40L تتفق هذه النتائج بشكل كبير مع ما توصلنا إليه في الدراسة الحالية، حيث وجدنا ارتفاعاً ملحوظاً في

الإكليلية الحادة مقارنة بالأصحاء ظاهرياً، وبالمثل، أظهرنا أن السكري والتدخين هما العاملان لدى مرضى المتلازمة 

 .لدى هؤلاء المرضى sCD40L الوحيدان المرتبطان باستقلالية مع مستويات

 لدى الأصحاء ظاهرياً والمرضى بشكل مفصل كما فعلت دراسة sCD40Lو IL-6 العلاقة بين دراستنالم تتناول 

Tousoulis ،بيّنت أن التي IL-6 ارتبط باستقلالية مع sCD40L  لدى الأصحاء ظاهرياً فقط، مما يشير لاحتمالية

في الحالات الصحية والمرضية، وهذا الجانب يستحق المزيد من البحث  sCD40L وجود آليات مختلفة تنظم إطلاق

 .لفهم هذه الآليات المعقدة بشكل أعمق

ومؤشرات الالتهاب  sCD40L بين الدراستين في إظهار الارتفاع الملحوظ لمستويات وبشكل عام، تتوافق النتائج

الأخرى لدى المرضى بأمراض الشرايين التاجية مقارنة بالأصحاء ظاهرياً، وفي تحديد السكري والتدخين كعاملين 

 .لدى هؤلاء المرضى sCD40L مستقلين مرتبطين ب
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 .TOUSOULIS دراسة مع دراستنا نتائج رنةمقا :72 جدول
 

 وزملاؤه Tousoulis دراسة الدراسة الحالية

مريضاً بالمتلازمة الإكليلية  128 حجم العينة ونوع المرضى
 NSTEMI ،58 70) الحادة

STEMI) ،30  ًفرداً سليما 

مريض بمرض الشريان التاجي  201
مرضى بالاحتشاء القلبي  109المستقر، 

 فرداً سليماً  286الحاد، 

، sCD40L IL-6 ،sVCAM-1 ،sICAM-1 المؤشرات الالتهابية المقاسة
sCD40L 

 sCD40L مستويات

والمؤشرات الأخرى لدى 
المرضى مقارنة بالأصحاء 

 ظاهرياً 

 أعلى بشكل ملحوظ أعلى بشكل ملحوظ

 و IL-6 العلاقة بين
sCD40L 

 ظاهرياً فقطارتباط مستقل لدى الأصحاء  لم يتم تقييمها بالتفصيل

 العوامل المستقلة المرتبطة ب

sCD40L لدى المرضى 

 السكري، التدخين السكري، التدخين

باختصار، فإنه وعلى الرغم من الاختلاف في تصميم الدراسة والتركيز على جوانب مختلفة، إلا أن الدراسة الحالية 

والحالة الالتهابية في أمراض  sCD40L تباط بينفي النتائج الرئيسية التي تظهر الار  Tousoulis تتوافق مع دراسة

والمؤشرات الالتهابية  sCD40L في استكشاف التفاعل المعقد بين Tousoulis ، وتكمن أهمية دراسةالإكليليةالشرايين 

لدى الأصحاء ظاهرياً والمرضى، مما يلقي الضوء على احتمالية وجود آليات تنظيمية مختلفة في الحالات المختلفة، 

وعلاقته بعوامل الخطورة،  sCD40L نما ركزت الدراسة الحالية بشكل أكبر على الدور التشخيصي والإنذاري لبي

وإمكانات  sCD40L ويبقى الجمع بين مناهج الدراستين ضرورياً لفهم أعمق للمكانة الفسيولوجية المرضية ل

 .استخدامه في تقييم وإدارة المتلازمات الإكليلية الحادة
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  ]120[:(2009)وزملائه  GURURAJANة مع دراسةلمقارنا 

 في المتلازمة الإكليلية الحادة sCD40L القيمة التشخيصية والإنذارية لـ إلى دراسة Gururajan دراسةهدفت 

(ACS) ، القيمة التشخيصية والإنذارية لـ إلى دراسة دراستنافيما هدفت sCD40L يف ACSمع التمييز بين ، 

STEMI وNSTEMI. 

 ،ألم صدري غير قلبي 89و (ACS 396) مريضاً  Gururajan 485 :دراسة :الدراسةحجم العينة ومجموعات 

 .من الأصحاء ظاهرياً  ً شخصا 30و ACS (NSTEMI 70=، = STEMI58) 128دراستنا: 

مقارنة  ACS لدى مرضى sCD40L وياتارتفاع ملحوظ في مست:Gururajan دراسةوجدت : النتائج الرئيسية

والألم  ACS نانوغرام/مل للتمييز بين sCD40L: 2.9 القيمة الحدية لـ، وبلغت بمجموعة الألم الصدري غير القلبي

 .الصدري غير القلبي

 :وجدت دراستناأبينما 

 .مقارنة بالأصحاء ACS لدى مرضى sCD40L ارتفاع ملحوظ في مستويات •

 .NSTEMI مقارنة بـ STEMI في sCD40L مستويات أعلى من •

نانوغرام/مل للتمييز  32والأصحاء، و  ACS نانوغرام/مل للتمييز بين sCD40L   =8 القيمة الحدية لـ •

 .NSTEMI و STEMI بين

 :الاختلافات الرئيسية

 .ذلك Gururajan ، بينما لم تفعل دراسةNSTEMIو STEMI دراستنا بين ميزت .1

مرضى ألم صدري  Gururajan أشخاصاً أصحاء، بينما استخدمت دراسة المجموعة الضابطة: استخدمنا .2

 .غير قلبي

القيم الحدية: اختلفت القيم الحدية بين الدراستين، مما قد يعود لاختلاف تقنيات القياس أو خصائص  .3

 .السكان

 .هوتقييم شدت ACS كمؤشر حيوي في تشخيص sCD40L كلتا الدراستين أكدتا على أهمية :أوجه التشابه
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المختلفة، مما يوفر فهماً  ACS وتوسعها من خلال التمييز بين أنماط Gururajan تعزز دراستنا نتائج :الاستنتاجات

 .ACS في تشخيص وتصنيف sCD40L أعمق لدور

  ]131[(2005):وزملائه  NÚÑEZالمقارنة مع دراسة 

في الوفيات طويلة الأمد لدى مرضى  (WBC) تقييم القيمة الإنذارية لتعداد الكريات البيض :Núñez دراسة هدف

، مع التركيز ACS وتعداد الكريات البيض في sCD40L عضلة القلب الحاد، دراستنا: تقييم العلاقة بيناحتشاء 

 .على القيمة التشخيصية والإنذارية قصيرة المدى

 128دراستنا: بينما في  سنوات )متوسط(، 4مريضاً، متابعة لمدة  Núñez: 1118 دراسة :حجم العينة ومدة المتابعة

 .صيرة المدى )أثناء الاستشفاء(مريضاً، متابعة ق

 :Núñez دراسة :النتائج الرئيسية

 .ارتباط مستقل بين ارتفاع تعداد الكريات البيض والوفيات على المدى الطويل •

 .%21مرتبط بزيادة خطر الوفاة بنسبة  ³خلية/مم 10,000<تعداد الكريات البيض •

 :دراستنا

 .sCD40L اتارتباط إيجابي بين تعداد الكريات البيض ومستوي •

 .STEMI مرتبط بزيادة احتمالية ³خلية/مم 10,500<تعداد الكريات البيض  •

 :الاختلافات الرئيسية

 .كانت طويلة الأمد، بينما دراستنا كانت قصيرة الأمد Núñez مدة المتابعة: دراسة .1

 .ACS على الوفيات فقط، بينما ركزت دراستنا على التشخيص وتصنيف Núñez التركيز: ركزت دراسة .2

 Núñez ، بينما اقتصرت دراسةsCD40Lوالمؤشرات الحيوية: دراستنا جمعت بين تعداد الكريات البيض  .3

 .على الكريات البيض فقط

 .كلتا الدراستين أكدتا على أهمية تعداد الكريات البيض كمؤشر إنذاري في أمراض القلب الحادة :أوجه التشابه
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 (sCD40L) ن خلال ربط تعداد الكريات البيض بمؤشر حيوي آخرم Núñez تكمل دراستنا نتائج :الاستنتاجات

 .ACS وتوفير رؤى إضافية حول دوره في التشخيص المبكر وتصنيف

 :(2005) وزملائه VERMA المقارنة مع دراسة 

لأمراض القلب التاجية  Framingham ودرجة خطورة sCD40L تقييم العلاقة بين مستويات :Verma دراسة فتهد

 في تشخيص وتصنيف المتلازمة الإكليلية الحادة sCD40L دراستنا: تقييم دوربينما هدفت ين أصحاء، لدى متطوع

(ACS). 

شخصاً  30و  ACS مريضاً  128متطوعاً صحياً، دراستنا:  Verma: 1131 دراسة :حجم العينة ومجموعات الدراسة

 .سليماً 

 :Verma دراسة :النتائج الرئيسية

 .Framingham ودرجة خطورة sCD40L اتارتباط إيجابي بين مستوي •

 .مع عوامل الخطورة التقليدية مثل العمر، ضغط الدم، والتدخين sCD40L ارتباط •

 :دراستنا

 .مقارنة بالأصحاء ACS لدى مرضى sCD40L ارتفاع ملحوظ في مستويات •

 .NSTEMI مقارنة بـ STEMI في sCD40L مستويات أعلى من •

 .البيض والصفيحات الدموية مع تعداد الكريات sCD40L ارتباط •

 :الاختلافات الرئيسية

 .ACS ركزت على الأصحاء، بينما ركزت دراستنا على مرضى Verma مجموعات الدراسة: دراسة .1

 .لتقييم الخطر المستقبلي، بينما هدفت دراستنا للتشخيص والتصنيف الحالي Verma الهدف: هدفت دراسة .2

 sCD40L ، بينما ربطناFramingham مع درجة Verma sCD40L المؤشرات المرتبطة: ربطت دراسة .3

 .مع الواسمات القلبية وتعداد الكريات البيض

 .كمؤشر حيوي في تقييم خطر أمراض القلب sCD40L كلتا الدراستين أكدتا على أهمية :أوجه التشابه
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لحاد، بدلًا من ا ACS في سياق sCD40L من خلال توسيع فهم دور Verma تكمل دراستنا نتائج :الاستنتاجات

 .تقييم الخطر المستقبلي لدى الأصحاء

  :(2011)[139]وزملائه   KAYRAKالمقارنة مع دراسة 

في البلازما لدى المدخنين المصابين باحتشاء عضلة القلب  sCD40L تقييم تركيز :Kayrak دراسة :هدف الدراسة

 STEMI ، مع التمييز بينACS في تشخيص وتصنيف sCD40L دراستنا: تقييم دورفيما هدفت حاد، ال

 .NSTEMIو

غير مدخن( مصابين باحتشاء  23ومدخناً  23مريضاً ) Kayrak: 46 دراسة :حجم العينة ومجموعات الدراسة

 .صاً سليماً شخ 30و  ACS (58 STEMI ،70 NSTEMI) مريضاً  128عضلة القلب الحاد، دراستنا: 

 :Kayrak دراسة :النتائج الرئيسية

 .لدى المدخنين المصابين باحتشاء عضلة القلب مقارنة بغير المدخنين sCD40L ارتفاع مستويات •

 .sCD40L ارتباط إيجابي بين التدخين ومستويات •

 :دراستنا

 .مقارنة بالأصحاء ACS لدى مرضى sCD40L ارتفاع ملحوظ في مستويات •

 .NSTEMI مقارنة بـ STEMI في sCD40L نمستويات أعلى م •

 .مع تعداد الكريات البيض والصفيحات الدموية sCD40L ارتباط •

 .sCD40L لم نجد ارتباطاً قوياً بين التدخين ومستويات •

 :الاختلافات الرئيسية

على تأثير التدخين، بينما كان تركيزنا على التشخيص والتصنيف بغض  Kayrak التركيز: ركزت دراسة .1

 .ظر عن حالة التدخينالن

 .حجم العينة: دراستنا شملت عدداً أكبر من المرضى .2

 Kay ، بينما لم تفعل دراسةNSTEMIو STEMI ميزنا بين :ACS تصنيف .3
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 خلاصة مقارنة النتائج:

 :بعد مراجعة شاملة للدراسات السابقة ومقارنتها بنتائج الدراسة الحالية الحالية، يمكننا استخلاص عدة نقاط رئيسية

 تتفق الدراسة الحالية مع الأدلة المتزايدة على الارتفاع الملحوظ لمستويات sCD40L  لدى  الدورانفي

مرضى المتلازمات الإكليلية الحادة مقارنة بالأفراد الأصحاء ظاهرياً، وهذا يعزز الدور المحوري المقترح 

 .في الآليات المرضية لهذه المتلازمات sCD40L ل

 لية قيماً حدية متدرجة جديدة لمستوياتاقترحت الدراسة الحا sCD40L  للتمييز بين المتلازمة الإكليلية

، وهذه النتيجة تعزز NSTEMI و STEMI الحادة والحالة الصحية، وكذلك بين أنماط المتلازمة المختلفة

 .وتدعو إلى مزيد من الدراسات التأكيدية sCD40L القيمة التشخيصية المحتملة ل

 الدراسات وجود ارتباط بين المستويات المرتفعة من أظهرت العديد من sCD40L  ومخاطر الأحداث القلبية

 ، وهذا يبرز الدور الإنذاري الهام لحالات الخناق غير المستقرمثل الوفيات والاحتشاء وتكرار  الوعائية،

sCD40Lتدعي إجراء ، ومع ذلك، لم تتضمن الدراسة الحالية متابعة سريرية لتأكيد هذا الدور، مما يس

 .دراسات مستقبلية في هذا الصدد

  أوضحت الدراسة الحالية ودراسات أخرى أن السكري والتدخين هما عاملا الخطورة الرئيسيان المرتبطان

لدى مرضى المتلازمات الإكليلية الحادة، وهذه نتيجة مهمة يجب أخذها  sCD40L باستقلالية مع مستويات

 .لقلب وتحديد مستويات الخطورة لديهمبعين الاعتبار عند تقييم مرضى ا

 تناولت بعض الدراسات تأثير التدخلات العلاجية، مثل مضادات الصفيحات ومثبطات الـ HMG-CoA 

 والنتائج السريرية، وهذا يفتح الباب أمام توظيف sCD40L ريدوكتاز )الستاتينات(، على مستويات

sCD40L نتطرق له في الدراسة الحالية الحالية كهدف علاجي محتمل في المستقبل، وهو جانب لم. 
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 محددات الدراسة  
study limitation 

حجم العينة في هذه الدراسة كان صغيراً نسبياً مقارنة بعدد مرضى متلازمة الشريان  :جم العينة الصغير .1

 .هذه المحدودية تنعكس على قوة النتائج الإحصائية وإمكانية تعميمها .(ACS) الحادة الإكليلي

خروج بعض المرضى من الدراسة لأسباب شخصية أو لعدم توافر الإجراء  :نسحاب بعض المرضىا .2

 .طرة الإسعافية، مما قلل من تكامل البياناتثالعلاجي كالق

نظراً لأن البحث يتناول واسم التهابي، كان من الأفضل إجراء التحاليل بشكل للتحاليل: المتابعة الزمنية  .3

 وربطها مع المضاعفات. لى مدار الزمندوري لمتابعة التغيرات ع

المعالجات المختلفة للمرضى بأنواع مختلفة من المميعات وخافضات الشحوم قد يكون له تأثير على  .4

 النتائج.
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 الفصل: الخاتمة 7

 Chapter 7: Conclusion 

 :تالاستنتاجا 

رضى المتلازمة الإكليلية الحادة لدى م sCD40Lحول القيمة الإنذارية لـ ضمن محدوديات وإمكانيات هذه الدراسة 

(ACS من نوع )NSTEMI  مايلي:نستنتج 

 الحشدية المستقبلية أدلة على الدور الهام  إجمالًا، قدمت هذه الدراسةsCD40L  كعلامة حيوية واعدة

 ( لدى عينة من المرضى.ACSللتشخيص المبكر والتنبؤ بشدة المتلازمة الإكليلية الحادة )

 رتفاعاً ملحوظاً في مستويات حيث وجدت الدراسة اsCD40L  في مصل الدم لدى مرضىACS  مقارنة

مقارنة  ST (STEMI) وصلةبالأصحاء، وخاصة لدى المصابين باحتشاء عضلة القلب مع ارتفاع 

، وقد حددت الدراسة قيماً حدية لـ ST (NSTEMI)بالمصابين باحتشاء عضلة القلب دون ارتفاع مقطع 

sCD40L رضى للتمييز بين مACS  والأصحاء، وكذلك بين نوعيACS الفرعية. 

  كما لوحظ ارتباط إيجابي بين مستوياتsCD40L  وتعداد الكريات البيضاء والصفيحات الدموية، مما

قدرة تنبؤية أعلى من  sCD40L، وقدم ACSيعكس التفاعل بين الالتهاب والتفعيل الصفيحي في مسار 

 .CK-MBالواسمات التقليدية كالتروبونين و 

  وضمن النماذج الانحدارية، تبين أنsCD40L يمثل أهم المتغيرات المنبئة بشدة الإصابة. 

  واستناداً لقيمsCD40L  وتعداد الكريات البيضاء، قدمت الدراسة مقياساً تنبؤياً مقترحاً للخطورة، حيث

 %.76.7التنبؤية  ، وبلغت دقتهSTEMIترافق ارتفاع درجات الخطورة مع تزايد احتمالية الإصابة بـ 

  وبالتالي، تشير هذه النتائج إلى إمكانية استخدامsCD40L  كأداة تشخيصية وتنبؤية لـACS وخاصة ،

 ، كما.STEMIللتمييز بين أنماطها الفرعية وتحديد المرضى الأكثر عرضة لتطور انسداد كامل و
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 يتميز sCD40L بحساسية ونوعية أعلى مقارنة بالتروبونين و CK-MBيجعله أداة أكثر فعالية  ، مما

 .للتشخيص المبكر وتحديد الحالات الحرجة

  مقياس أهميةGensisni score بخصوص التدابير العلاجية اللازمة للمرضى بعد  قرار فعالفي اتخاذ

 ة. طرة القلبيثإجراء الق

 :التوصيات 
RECOMMENDATION  

 بناء على نتائج هذه الدراسة نوصي بمايلي: −

كجزء من بروتوكولات الفحص والتشخيص للمرضى يه مكن الاعتماد علي علامة تنبؤيةك sCD40L تخداماس −

لتحديد خطر التحول  NSTEMI الحادة، خاصة في حالات الإكليليالمشتبه بإصابتهم بمتلازمة الشريان 

 sCD40L متابعة المرضى على المدى الطويل لمراقبة تطور الحالات وربط مستويات.STEMI إلى

 .لسريرية اللاحقة والمضاعفات المحتملةبالتطورات ا

كأداة تشخيصية وتنبؤية في الممارسات الطبية اليومية، مع  sCD40L وير إرشادات سريرية لاستخدامتط −

 .تحديد البروتوكولات اللازمة للتقييم والعلاج

ت والواسمامع الفحوصات الأخرى مثل تعداد الكريات البيضاء والصفيحات  sCD40L يمكن دمج قياس −

 .للحصول على تقييم شامل لحالة المرضى القلبية

كمؤشر خطورة لبداية أذية البطانة وبالتالي  sCD40Lمتابعة مرضى نقص التروية بمعايرة مستويات  −

 حدوث الإصابة الحادة.
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 :المقترحات 

 (ACSفي تحديد مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة ) sCD40Lحول أهمية هذه الدراسة نتائج في ضوء 

 نقترح:والتمييز بين أنواعها المختلفة 

من الدراسات المستقبلية على عينات أوسع، مع ضرورة المتابعة الطويلة الأمد للمرضى، لفهم  دالمزيإجراء  −

 .ACSفي مسار  sCD40Lأفضل لدور 

يمكن  تطوير نماذج تنبؤية أكثر دقة وفعالية تدمج المشعرات الحيوية والعوامل السريرية والتصويرية، كما −

كهدف محتمل لمقاربات علاجية جديدة تعمل على تثبيط الآليات الالتهابية  sCD40Lالبحث في دور 

 والخثارية الكامنة وراء المتلازمات الإكليلية الحادة.

وعوامل الخطورة القلبية مثل السكري وارتفاع ضغط الدم والتدخين ومستوى  sCD40Lدراسة العلاقة بين  −

مع هذه العوامل  sCD40Lكيفية تفاعل و ACSفي مرضى  sCD40Lويات الكوليسترول على مست

 وتأثيرها على تطور المرض ومضاعفاته.

 6أشهر،  3شهر،  1)مثل  ACSعلى مدار فترة زمنية محددة بعد حدوث  sCD40Lمراقبة مستويات  −

 .أشهر( لتحديد ديناميكية التغيرات وكيفية ارتباطها بالتحسن السريري أو تدهور الحالة

تأثير الأدوية المختلفة المستخدمة في علاج  ة: وخاصsCD40Lدراسة التأثيرات العلاجية على مستويات  −

ACS  مثل الأسبرين، مضادات التخثر، مثبطات الأنزيم المحول للأنجيوتنسين( على مستويات(

sCD40L. 

المؤثرة على تفعيل والعوامل  المؤثرة عليه من الناحية المخبريةمن ناحية العوامل  sCD40Lدراسة  −

 الصفيحات.

 وعلاقته مع الشحوم والكوليسترول بارتباط هذه العوامل مع الإصابات القلبية. sCD40Lدراسة  −

لدى مرضى المرضى  لدى ACSكمؤشر حيوي للكشف المبكر عن  sCD40Lدراسة فعالية استخدام  −

 نقص التروية القلبية.
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بمؤشرات  sCD40Lدراسة كيفية ارتباط مستويات خرى و المشعرات الالتهابية الأو  sCD40Lالعلاقة بين  −

 .ACSفي مرضى  CRP (C-reactive Protein)الالتهاب الأخرى مثل 
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 الملحقات
APPENDIX A 

 استمارة البحث

 

  Syrian Arab Republic                    الجمهورية العربية السورية                                       

  University Damascus                                                                            جامعة دمشق
 Faculty of Medicine                                   كلية الطب البشري                                      

 

 حث العلمي:استمارة الب

 ST المنحل عند مرض ى المتلازمة الإكليلية الحادة دون ارتفاع CD40L القيمة الإنذارية لـ

 معلومات عامة

 التفاصيل البند

 ST المنحل عند مرض ى المتلازمة الإكليلية الحادة دون ارتفاع CD40L القيمة الإنذارية لـ عنوان الدراسة

 نوفل طالبة الدكتوراه رهام الباحث الرئيس ي

 رشيد السعديأحمد أ. د. تهاني علي، أ.م. د.  المشرفون 

 كلية الطب البشري، جامعة دمشق، الجمهورية العربية السورية المؤسسة

 معلومات المريض .1

 __________________________________ الرقم التسلسلي

 __________________________________ الاسم الثلاثي للمشارك

      /         / القبول تاريخ 

      /         / تاريخ التخريج )إن وجد(

 سنة ____ العمر

 أنثى ☐ذكر  ☐ الجنس

 مدخن سابق ☐غير مدخن  ☐مدخن  ☐ التدخين

 __________________________________ رقم الهاتف

 التشخيص والحالة المرضية .2



192 
                                                      Prognostic Value of Soluble CD40L in ACS – Reham Nofal 
 

 __________________________________ الحالة المرضية

      /         / تاريخ التشخيص

 __________________________________ الاختبار المشخص

 
 ة والسوابق المرضيةروعوامل الخط .3

 الحالة العامل

 لا ☐-نعم ☐ سوابق نقص تروية

 لا ☐-نعم ☐ سوابق عائلية لأمراض القلب

 لا ☐-نعم ☐ الداء السكري 

 لا ☐-نعم ☐ سوابق احتشاء قلبي

 لا ☐-نعم ☐ ارتفاع الضغط الشرياني

 لا ☐-نعم ☐ سوابق سكتات دماغية

 لا ☐-نعم ☐ حوادث خثارية أخرى 

 لا ☐-نعم ☐ إصابات إكليلية سابقة

 لا ☐-نعم ☐ مجازات إكليلية قديمة

 لا ☐-نعم ☐ توسيع إكليلي سابق

 لا ☐-نعم ☐ إجراء قثطرة قلبية سابقاً 
 

 الأدوية المستخدمة .4

ASPIRIN ☐  لا الجرعة ☐نعم: __________ 

CLOPIDOGREL ☐  لا الجرعة ☐نعم: __________ 

 __________________________________ أدوية السكري )إن وجدت(

 __________________________________ أدوية أخرى 

 الفحص السريري عند القبول  .5

 ملم زئبق / الضغط الشرياني
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 نبضة/دقيقة ______ معدل النبض

 قلب للتخطيط الكهربائي النتائج  .6

 لا ☐نعم  ☐ التخطيط طبيعي

 لا ☐نعم  ☐ ST ارتفاع قطعة

 لا ☐نعم  ☐ ST انخفاض قطعة

 لا ☐نعم  ☐ T انقلاب موجة

 لا ☐نعم  ☐ Q وجود موجة

 الفحوصات المخبرية .7

SCD40L __________ وحدة القياس: (________) 

EF% __________ % 

TROPONIN __________ ng/mL 

CK __________ U/L 

CK-MB __________ U/L 

NA __________ mmol/L 

K __________ mmol/L 

GLUCOSE __________ mg/dL 

CREATININE __________ mg/dL 

UREA __________ mg/dL 

WBC __________ x10^9/L 

NEUTROPHIL __________ % 

LYMPHOCYTE __________ % 

RBC __________ x10^12/L 

HGB __________ g/dL 

HCT __________ % 

MCV __________ fL 

PLT __________ x10^9/L 
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MPV __________ fL 

PDW __________ % 

PCT __________ % 

IPF __________ x10^9/L 

 

 الإكليلية نتائج القثطرة .8

بة التضيقنس الأيسر الرئيس ي الإكليليالشريان  : ______ % 

 الشريان الأمامي النازل الأيسر

 )القريب، المتوسط، القمي(
 % ______ :نسبة التضيق

 % ______ :نسبة التضيق (1،2القطري )الشريان 

 الشريان المنعكس

 )القريب،الأوسط، البعيد(
 % ______ :نسبة التضيق

 % ______ :نسبة التضيق الشريان الخلفي الجانبي

 % ______ :نسبة التضيق 2يان الهامش ي الأساس ي ،الشر 

 الشريان التاجي الأيمن

 )القريب، الأوسط،البعيد(
 % ______ :نسبة التضيق

 % ______ :نسبة التضيق الشريان الخلفي النازل 

 __________ GENSINI درجة

 المتخذ بعد إجراء القثطرة التدبير العلاجي .9

 __________________________________ علاج دوائي

 لا ☐نعم  ☐ جراحة

 (STENTS) زرع شبكات
 لا ☐نعم  ☐ 

 ساعة 72المتابعة خلال  .10

 لا ☐نعم  ☐ تعافي المريض

 لا ☐نعم  ☐ ST حدوث احتشاء شامل مع ارتفاع

 لا ☐نعم  ☐ شهرا في حال حدوث وفيات  12 -6المتابعة بعد 

 ملاحظات إضافية .11
 __________________________________ 
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 __________________________________ 
 __________________________________ 

 ________// :توقيع الطبيب المسؤول: __________________________ التاريخ
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Appendix B 

 الموافقة المستنيرة على المشاركة بالبحث 

 ح كلية الطب البشري في جامعة دمشق.أنا الدكتورة رهام نوفل وأقوم ببحث علمي طبي لصال

المنحل عند مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة  sCD40Lأنت مدعو للمشاركة في دراسة علمية بحثية لمعرفة قيم 

  بعنوان:دراسة الاختيارك للدخول في  ولقد تم

 .(ST المنحل عند مرضى المتلازمة الإكليلية الحادة دون ارتفاع CD40L)القيمة الإنذارية ل 

" والآن فإن دخولك في الدراسة طوعي تماماً، ولن تتأثر رعايتك الصحية بذلك. جميع المعلومات التي ستعطينا 

إياها ستكون سرية تماماً. نحن نستخدم هذه المعلومات بدون اسم مع تلك التي نحصل عليها من العديد من 

 .المشاركين الآخرين

 أو كنت تريدين معلومات إضافية. يرجى سؤالي إذا كان هناك شيء غير واضح

وهو واسم هام بالنسبة  sCD40Lسيتم سحب عينة دم محيطي في أنبوب خاص فقط وسيتم أخذها لمعرفة قيمة 

 لحالتك.

 إن موافقتك على الاشتراك في البحث هذا يعني تزويدنا بالمعلومات الضرورية لمتابعة حالتكم الصحية. 

ء غير ضروري لحال المريض وعدم إعطاء أي دواء تجريبي أو أي تداخل كذلك أتعهد بعدم إجراء أي استقصا

 دوائي أو استقصائي.

كما أود أن أشير إلى أن المشارك لن يحصل على أي تعويضات أو مقابل مادي، كما أن رفض المشاركة ليس له 

 أي تبعات وسينال حقه من العناية الطبية.

ية الكاملة في اختيار المشاركة من عدمها ولك حق الانسحاب متى وعليه فإن المشاركة ليست إلزامية ولك الحر 

 شئت، فمن يرغب يرجى التوقيع أسفل هذه الاستمارة.
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 :الموافقة على المشاركة 

وأدرك أنني  ،وأوافق طوعاً على أن أكون مشاركاً في هذا البحث ،لقد اطلعت وأدركت محتوى الموافقة المستنيرة

ومن كما وأملك الحق في الانسحاب في أي  وقت أشاء  ،جابةمع ضرورة الإ ؛أي  أمرأملك فرصة الاستفسار عن 

 وعليه أوقع. ،دون أن يعرضني ذلك لأي ضرر

 الرقم المتسلسل للمشارك )      (     

 التوقيع .................................

 التاريخ  /      /       /             .

 ملاحظة

لذين لا يجيدون القراءة والكتابة، شرح هدف البحث لهم وأخذت موافقتهم الشفهية بحضور فرد بالنسبة للأشخاص ا

 من عائلته.

 دمشق في  /      /      /            .

 رقم الجوال      رهام نوفلد. 
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Appendix C 

  Raybiotechال مصنعةوفقاً لبرتوكول الشركة  sCD40Lالبروتوكول المتبع في إجراء معايرة 

هي مقايسة مناعية مرتبطة بالإنزيم تُستخدم في المختبر للقياس  Ray Bio® Human CD40L ELISAمجموعة 

أو الهيبارين(. يعتمد هذا الاختبار على جسم مضاد  EDTAالبشري في مصل الدم والبلازما ) CD40Lالكمي لـ 

المعايير والعينات في الآبار، ويرتبط  بئراً. يتم إدخال 96البشري مطلي على لوحة تحتوي على  CD40Lخاص بـ 

CD40L .الموجود في العينة بالآبار بواسطة الجسم المضاد المثبت عليها 

المضادة غير  البشري المترابط بالبيوتين. بعد إزالة الأجسام CD40Lبعد غسل الآبار، يضاف الجسم المضاد لـ 

مجدداً، ثم يضاف  إلى الآبار. يتم غسل الآبار streptavidin HRP-conjugatedالمرتبطة، يتم إضافة مركب 

المرتبطة. يغير محلول الإيقاف اللون من  CD40Lلتطوير اللون، والذي يتناسب مع كمية  TMBمحلول الركيزة 

 نانومتر. 450الأزرق إلى الأصفر، وتُقاس شدة اللون عند 

 التخزين:

لمدة تصل إلى عام واحد من تاريخ الشحن. يجب  درجة مئوية 20-يمكن تخزين المجموعة كاملة في درجة حرارة 

أشهر.  6درجات مئوية لمدة تصل إلى  4تجنب دورات التجميد والذوبان المتكررة. يمكن تخزين المجموعة عند 

 درجة مئوية. 80-وللتخزين طويل الأمد، يوصى بالتخزين عند درجة حرارة 
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 طرق تحضير الكواشف:

 درجة مئوية( قبل الاستخدام. 25-18في درجة حرارة الغرفة ) . ضع جميع الكواشف والعينات1

أضعاف باستخدام ماء منزوع الأيونات أو ماء مقطر قبل  5( بمقدار E)العلبة  B. يجب تمديد الكاشف 2

 الاستخدام.

( لتخفيف عينات المصل والبلازما. التمديد الموصى به للمصل D)البند  A. تمديد العينة: استخدم المخفف 3

 أضعاف. 3والبلازما العادية هو 

بين العينات المختلفة. يجب تحديد عوامل التمديد لكل عينة من قبل  CD40Lملاحظة: قد تختلف مستويات  -   

 الباحث.

 :العياري . إعداد 4

)لعينات المصل/البلازما( إلى  Aلتر من المخفف ميكرو  400لفترة وجيزة، ثم أضف  Cقم بتدوير العلبة  -   

 نانوجرام/مل. امزججيدًا حتى يذوب المسحوق تمامًا. 50لتحضير معيار بتركيز  Cة العلب
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لتر من µg/L 586.7إلى أنبوب يحتوي على  Cالقياسي من العلبة  CD40Lلتر من µg/L 80أضف  -   

 بيكوغرام/مل. 6000لتحضير محلول معياري بتركيز  Bأو  Aالمخفف 

     a 400. أضف µg/L لتر من المخففA  أو المخففB ( 1المحضرX إلى كل أنبوب لاستخدامه في سلسلة )

 التمديدات.

     b.امزج كل أنبوب جيدًا قبل النقل إلى الأنبوب التالي . 

     c استخدم المخفف .A  أوB ( 0كمعيار صفري .)بيكوغرام/مل 

 

 

فئة إلى درجة حرارة الغرفة يحتوي على بلورات مرئية ، فقم بالتد B( )العنصر 20Xإذا كان مركز الغسيل ) -1

مل من محلول الغسيل المركز في ماء منزوع الأيونات أو ماء مقطر  20  واخلطها برفق حتى تذوب مدد

 .1X Wash Bufferمل من  400للحصول على 

 100( لفترة وجيزة قبل الاستخدام. أضف Fقم بتدوير قارورة الكشف عن الأجسام المضادة )االعلبة  -2

µg/L 1لتر منX  الممددB  العلبة(E في الفيال لإعداد تركيز الأجسام المضادة للكشف. امزج لأعلى )

أيام(. يجب تمديد الجسم المضاد  5درجات مئوية لمدة  4ولأسفل للخلط برفق )يمكن تخزين المركز عند 

من  5( واستخدامه في الخطوة E)العنصر  1X Assay Diluent Bضعفًا باستخدام  80المركز للكشف 

 لجزء السادس من إجراء الفحص.ا
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( والماصة لأعلى ولأسفل لخلطها برفق Gلفترة وجيزة )العلبة  HRP-streptavidinقم بتدوير قنينة التركيز  -3

بمقدار  RP-streptavidinقبل الاستخدام، حيث قد تتشكل الرواسب أثناء التخزين. يجب تخفيف تركيز  

 (. Eلبة )الع 1X Assay Diluent Bمرة باستخدام  600

 20( والماصة لأعلى ولأسفل للخلط برفق. أضف Gعلى سبيل المثال: قم بتدوير القارورة لفترة وجيزة )العنصر 

µg/L لتر من تركيزHRP-streptavidin  1مل  12في أنبوب معX Assay Diluent B  لتحضير محلولHRP-

streptavidin  جيدا. لاستخدام في اليوم التالي(. امزجأضعاف )لا تقم بتخزين المحلول المخفف  600المخفف 

 طريقة العمل:

درجة مئوية( قبل الاستخدام. يوصى بتشغيل  25- 18. وضع جميع الكواشف والعينات إلى درجة حرارة الغرفة )1

 على الأقل. duplicateجميع المعايير والعينات في 

 آبار قابلة للإزالة بما يتناسب مع تجربتك. 8. قم بتسمية 2

من إعداد الكاشف( والعينات في الآبار المناسبة. قم بتغطية  3لتر من العياري )انظر الخطوة µg/L 100ضف . أ3

 ساعة في درجة حرارة الغرفة مع اهتزاز لطيف. 2.5الآبار واحتضانها لمدة 

لترWash Buffer (300 µg/L ). اغسل بملء كل بئر wash solution 1Xمرات بمحلول غسيل 4. اغسل 4

خدام ماصة متعددة القنوات او عاسل أتوماتيكي. تعتبر الإزالة الكاملة للسائل في كل خطوة ضرورية للأداء باست

الجيد. بعد الغسل الأخير، قم بإزالة أي مخزن غسيل متبق  عن طريق الشفط أو الصب. اقلب اللوحة وامسحها 

 بمناشف ورقية نظيفة.

 6)الخطوة  biotinylated antibodyالبيوتين ال محضرالجسم المضاد ب 1Xلتر من µg/L 100. إضافة 5

 تحضير الكاشف( لكل بئر. ثم حضن لمدة ساعة في درجة حرارة الغرفة مع اهتزاز لطيف.

 .4. تجاهل الحل. كرر الغسل كما في الخطوة 6

شف( من إعداد الكا 7( )انظر الخطوة streptavidinلتر من محلول ستربتافيدين المحضر)µg/L 100. أضف 7

 دقيقة في درجة حرارة الغرفة مع اهتزاز لطيف. 45لكل بئر. ثم حضن لمدة 
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 .4. كرر الغسل كما في الخطوة 8

 30لمدة  حضن( لكل بئر. H)العلبة  substrate reagentخطوة واحدة  TMBلتر من µg/L 100. أضف 9

 دقيقة في درجة حرارة الغرفة في الظلام مع اهتزاز لطيف.

 نانومتر. 450( لكل بئر. اقرأ على الفور عند I)العلبة  StoP Soulationلتر من µg/L 50. أضف 10

 ملخص إجراءات الفحص:

 . تحضير جميع الكواشف والعينات والمعايير حسب التعليمات.1

 ساعة في درجة حرارة الغرفة. 2.5لتر معياري أو عينة لكل بئر. احتضان µg/L 100. أضف 2

لكل بئر. احتضان لمدة  Biotin antibodiesلجسم المضاد البيوتين المحضر لتر من اµg/L 100. إضافة 3

 ساعة في درجة حرارة الغرفة.

دقيقة في درجة حرارة  45. احتضان Streptavidinلتر من محلول ستربتافيدين المحضر µg/L 100. أضف 4

 الغرفة.

دقيقة في درجة  30بئر. احتضان إلى كل  TMBلتر من مادة كاشف الركيزة بخطوة واحدة µg/L 100. أضف 5

 حرارة الغرفة.

 نانومتر. 450لتر من محلول الإيقاف لكل بئر. اقرأ على الفور عند µg/L 50. أضف 6

 حساب النتائج: 

احسب متوسط الامتصاصية لكل مجموعة من العياري و الكونترول والعينات، واطرح متوسط الكثافة البصرية 

نى القياسي على ورق رسم بياني لوغاريتمي أو باستخدام برنامج رسم سيجما، مع القياسية الصفرية. ارسم المنح

 .. ارسم أفضل خط مستقيم من خلال النقاط القياسيةyوالامتصاصية على المحور  xالتركيز القياسي على المحور 

 

 البيانات النموذجية:

 كل اختبار. منحنى قياسي مع إجراءهذه المنحنيات القياسية هي للإيضاح فقط. يجب 
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 حساسيةال

 .بيكوغرام / مل 6البشري لتكون  CD40L التي يمكن اكتشافها من للكميةتم تحديد الحد الأدنى 

يتم تعريف الحد الأدنى من الجرعة التي يمكن اكتشافها على أنها تركيز المادة التحليلية مما يؤدي إلى امتصاص 

 .ياري الفارغ )المخزن المؤقت المخفف(انحراف معياري عن الانحراف المع 2يزيد بمقدار 
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Abstract 

CD40Ligand is a protein of the tumor necrosis factor family, its expression has been 

described mainly on platelets and immune cells. The soluble fraction of CD40L has been 

identified in the peripheral circulation after its secretion from activated platelets, which has 

given it biological activity for its participation in the thrombotic and inflammatory processes, 

which is the main cause of acute coronary syndrome upon endothelial rupture . 

This study aimed to evaluate the diagnostic and prognostic value of soluble CD40 ligand 

(sCD40L) in acute coronary syndrome (ACS). A prospective cohort study was conducted on 

128 ACS patients (70 NSTEMI and 58 STEMI) and 30 healthy controls. sCD40L levels were 

measured using ELISA, and their relationship with clinical and laboratory variables was 

analyzed . 

Results showed a significant increase in sCD40L levels in ACS patients compared to healthy 

controls (45.75 vs 17.14 ng/mL, p<0.001), with higher levels in STEMI compared to NSTEMI 

(68.5 vs 26.9 ng/mL, p<0.0001). Cut-off values of 8 ng/mL for differentiating between ACS 

and normal state, and 32 ng/mL for differentiating between STEMI and NSTEMI were 

determined. sCD40L showed a positive correlation with white blood cell count (r=0.351, 

p<0.001) and platelet count (r=0.307, p<0.001). In multivariate regression analysis, sCD40L 

was the strongest independent predictor of STEMI. A predictive model combining sCD40L 

and white blood cell count was developed, with a predictive accuracy of 76.7%. No correlation 

was found between sCD40L and the Gensini score for coronary artery stenosis severity. 

sCD40L demonstrated a higher predictive ability than troponin and CK-MB in diagnosing 

ACS. The study concluded that sCD40L represents a promising biomarker for early diagnosis 

and prediction of ACS severity, with potential use in differentiating between STEMI and 

NSTEMI and guiding therapeutic decisions. 

 

Keywords: Soluble CD40 Ligand, Acute Coronary Syndrome, Acute Coronary Syndrome 

with ST Elevation, Acute Coronary Syndrome Without ST Elevation, Thrombosis, 

Atherosclerosis, Inflammation  
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