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 هذا الكتاب استخدام

يهدف هذا العمل لأن يكون مراجعةً للطلاب خلال سنين دراستهم ما قبل السريرية وخلال تحضيرهم للامتحانات، مثل 
TMUSMLE  امتحان الترخيص الطبي في الولايات المتحدة(. لتحقيق هذا الهدف، يتبع تنظيم الكتاب أغلب المراجع الرئيسة(

ة في مقررات الفيزيولوجيا المرضية في الكليات الطبية في الولايات ويوازي المناهج الدراسية المستخدم في هذا المجال

المتحدة. تم تأمين مساحة وفيرة للطلاب لتدوين ملاحظاتهم خلال دراسة المقرر وخلال مشاهدتهم الفيديوهات التي 

 (.www.pathoma.comتغطي جميع فصول الكتاب )

ملاحظاتهم على الهامش عند دراسة مواضيع  يدونواو ،الطبية دراستهمل بأن يستخدم الطلاب هذا الكتاب خلانوصي 

  .نمتحافي وقت الايكون لهذه الملاحظات أهمية بالغة . سة بمواضيع الكتابلها صل

، ومن ثم يعيد قراءة ةمحاضرلليستمع  أولًا ثم من الكتاب الموضوعالطالب يقرأ نقترح بأن  ،لامتحانللتحضير ل

 ةاستذكار المعلومات المحتوا علىند عدم قدرته تتثبط همة الطالب ع ألاجب يله. ن مرة أخرى لتطوير فهم متي الموضوع

لمساعد الرئيس لكم هو افالتكرار ، كمية هائلة من المعلومات يغطي إلا أنه و مضللى نحعل صغير الحجمهذا الكتاب . هنا

 للتقدم في دراستكم. 

إن  س الأشجار.غابة وليلاأي ، على حساب المعلومات المتفرّقةيات هيم والأساسى المفابذلنا جهداً كبيراً للتأكيد عل

 ، المشاركةدفنا النهائي هو التعلمبشري. يجب أن نذكّر أنفسنا بأن همرض الللاًعميق اًفهملهم ن سيؤمّذلك لانتباه الطلاب 

 .انناهدف في أذها الواضعين هذ أساسيات علم الأمراض. تم تطوير خدمة الآخرينو
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تلاؤمات النمو،

ذية الخلوية والموت الخلويالأ 
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 GROWTH ADAPTATIONS النمو لاؤماتت

I. مبادئ أساسية 

A. .يكون العضو في حالة توازن واستتباب مع الضغط الفيزيولوجي المُطبَّق عليه 

B. في  تلاؤماتمكن أن يؤدي إلى يُ)الشدة( المطبق على العضو  ر في الضغط، أو تغيُّانأي زيادة، أو نقص

 .النمو

II. ُّج فرط التنسHYPERPLASIA ُّموالتضخ HYPERTROPHY 

A. ُغط إلى زيادة في حجم العضو.ضّؤدي زيادة الت 

 ج()فرط تنسُّ هام( و/أو في عدد)تضخُّ الخلايازيادة في حجم ال يحدث ذلك عن طريق .1

B. ُّالعُضيَّات الخلوية.، وإنتاج اتثات، تصنيع البروتينمن تفعيل المورِّ م كلًايتضمن التضخ 

C. ُّالخلايا الجذعية.ج إنتاج خلايا جديدة من يتضمن فرط التنس 

D. ٌّالحمل(.فترة حم خلال الرَّ: لامث) معاًج فرط التنسُّوم التضخُّمن  عادةً ما يحدث كل 

الهيكلية،  تالعضلة القلبية، العضلا: لا)مث permanent tissues فإن الأنسجة الدائمة ،ومع ذلك .1

 تخضع للتضخُّم فقط، فهي غير قادرة على إنتاج خلايا جديدة.( والأعصاب

ج كاستجابة لارتفاع م وليس لفرط التنسُّثال على ذلك، تخضع الخلايا العضلية القلبية للتضخُّكم .2

 (.1.1ضغط الدم الجهازي )الشكل 

E. ُج المرضيلتنسُّمكن لفرط امن الم Pathologic hyperplasia حم( أن ج بطانة الرَّفرط تنسُّ :لا)مث

 .Cancer رطانى ساية، إل، وفي النهDysplasia)ثَدَن(  جيتطور إلى خلل تنسُّ

 Benign Prostaticج البروستاتي الحميد هناك استثناء جدير بالذكر وهو فرط التنسُّ .1

Hyperplasia (BPH .والذي لا يزداد فيه خطر الإصابة بسرطان البروستات ) 

III. ُّمورالض ATROPHY 

A. ُروية الدموية( التّ/تّغذيةلا نقص التنبيه الهرموني، عدم الاستعمال، أو نقص :غط )مثلقصان الضّؤدي نُي

 في حجم العضو )ضمور(. انإلى نقص

 .حجم الخلايا وعددها نقصانعبر  الضُّمور يحدث .1

B. عن طريق الاستموات في عدد الخلايا  انيحدث النقصApoptosis. 

C. في حجم الخلايا عبر تدرك الهيكل الخلوي بواسطة البروتيازوم المعتمد على اليوبيكويتن  انيحدث النقص

Ubiquitin-proteosomeوالالتهام الذاتي ، Autophagy ِّنات الخلوية.للمكو 

ك بواسطة البروتيازوم المعتمد على اليوبيكويتن، يتم وسم الألياف المتوسطة من الهيكل في التدرُّ .1

 الخلوي باليوبيكويتن ومن ثم تدميرها من قبل البروتيازوم.

 .Autophagic vacuolesفجوات البلعمة الذاتية توليد  الالتهام الذاتي للمكونات الخلويةيتضمن  .2

 هة بتحطيم المكونات الخلوية.حلمِتندمج هذه الفجوات مع الجسيمات الحالة حيث تقوم أنزيماتها المُ

IV. الحؤول METAPLASIA 

A. ُّر في نوع الخلية )الحؤول(.ق على العضو إلى تغيُّطبَّر في الضغط المُيؤدي التغي
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ر من أحد أنواع الظهارة السطحية )حرشفية، أسطوانية، أو تغيُّال يتضمن رات شيوعاًأكثر هذه التغيُّ .1

 .بولية( إلى نوع آخر

تحمل هذا على قدرة أفضل  Metaplastic cellsالحؤول( ة )الناتجة عن لك الخلايا الحؤوليّتتم .2

 الضغط الجديد.

B.  يعد مريء باريتBarrett esophagus على ذلك. اًتقليديّ مثالًا 

 Nonkeratinizing squamous epithelium ريء عادةً بظهارة حرشفية غير متقرنةن الميبطَّ .1

 ل الاحتكاك الناتج عن اللقمة الطعامية(.)ملائمة لتحمُّ

بة إلى خلايا أسطوانية غير مهدَّ حؤول هذه الخلايايسبب الجزر الحمضي من المعدة )إلى المريء(  .2

ل وطأة )قادرة على تحمُّ Nonciliated, mucin-producing columnar cells للموسينومنتجة 

 (. 1.2الحمض بشكل أفضل، الشكل 

C. بعد ذلك خلايا الجذعية، والتي تنتج النوع الخلوي الجديدللإعادة برمجة  عن طريقالحؤول  يحدث. 

وذلك بعد إزالة عامل الضغط الذي أدى إلى  ،فإن الحؤول عملية عكوسة ،من الناحية النظرية .1

 حدوثها.

 مريء باريت. ؤدي إلى تراجعت أنمعالجة الجزر المعدي المريئي ل يُمكن ل المثال،على سبي .2

D.  تحت تأثير الضغط المستمر، يمكن للحؤول أن يتطور إلى خلل تنسجDysplasia ،وفي النهاية يؤدي 

 السرطان.حدوث إلى  ذلك

في  Adenocarcinomaة غدي ةسرطانعلى سبيل المثال، يمكن لمريء باريت أن يتطور إلى  .1

 المريء.

 Apocrineفي الثدي  )الحؤول العَرَقي( الحؤول المفترزيهناك استثناء جدير بالذكر وهو  .2

metaplasia of breast أية خطورة متزايدة لتطور السرطان.يحمل ، الذي لا 

E.  من الممكن أيضاً لعوز فيتامينA .أن يؤدي إلى الحؤول 

 المغطية للعين. كالملتحمةة المتخصصة لتمايز السطوح الظهاري اًضروري Aيعد فيتامين  .1

 Thinللحؤول، إذ تتحوّل من ظهارة حرشفيّة رقيقة ، تخضع ظهارة الملتحمة Aفي عوز فيتامين  .2

squamous epithelium  ظهارة حرشفيّة مطبّقة متقرّنة إلىStratified keratinizing 

squamous epithelium يُدعى هذا الحؤول بتليُّن القرنيّة ،Keratomalacia ( 1.3الشكل.) 

F. ّالضّامة( ةيمكن أيضاً للأنسجة المتوسطي( Mesenchymal tissues .أن تخضع للحؤول 

النسيج  يتحوّلوفيه  Myositis ossificansم المثال التقليدي على ذلك هو التهاب العضل المُعظِّ .1

 (.1.4الضام داخل العضلات إلى نسيج عظمي خلال فترة الشفاء بعد الرض )الشكل 

I. ُّن(دّج )الثَّخلل التنس DYSPLASIA 

A.  نمو خلوي مضطرب )شاذ(.وهو 

B.  سرطانيةخلايا قبل غالباً ما يشير إلى تكاثر Precancerous cells. 

 Cervical خلل التّنسج العُنُقي(عنق الرحم ) ؤ الورمي داخل ظهارةشُّتنالعلى سبيل المثال، إن  .1

intraepithelial neoplasia (CIN) لسرطان عنق الرحم. في التنسج ويعد طليعةً لًايمثل خل 

مريء باريت. 1.2الشكل  . لأيسرتضخُّم البطين ا 1.1الشكل  

(Courtesy of Aliya Husain, MD) 
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C. ُّج المرضيغالباً ما ينشأ من فرط التنس Pathologic hyperplasia  فرط  :لا)مث طويلة مدةلالمتواجد

 .مريء باريت(: لا)مث Metaplasiaج بطانة الرحم( أو من الحؤول تنسُّ

D. ّض لها.إذا خففنا من الضغط المحرِّج عملية عكوسة ة فإن خلل التنسُّمن الناحية النظري 

 ج يتطور إلى سرطان )غير عكوس(.إذا استمر الضغط، فإن خلل التنسُّ .1

V. ُّجاللاتنس APLASIA ُّجونقص التنس HYPOPLASIA 

A. ُّعدم تخلق الكلية : لاالجنيني )مث مرحلة التطوّرج( هو فشل في إنتاج الخلايا خلال ج )عدم التنسُّاللاتنس

 أحادي الجانب(.

B. تنتج أعضاء صغيرة نسبياً  خلال مرحلة التطوّر الجنيني، بحيثج هو نقص في إنتاج الخلايا ص التنسُّنق

 المبيض الشريطي في متلازمة تورنر(. :لا)مث

CELLULAR INJURYالأذيّة الخلوية 

I. مبادئ أساسية 

A. ّقدرة الخلية على التلاؤم. الضّغطندما يتجاوز الخلوية عة تحدث الأذي 

B. ونوع الخلية المتأثرة.، تهدَّ، حِالضغطنوع  ل حدوث الأذيّة الخلوية علىيعتمد احتما 

)نقص التّروية الدموية(،  Ischemia ة نتيجة الإقفارضة بشكل كبير لخطر الأذيّعرَّمُالعصبونات تكون  .1

 العضلات الهيكلية أكثر مقاومة نسبياً. بينما تكون

؛ Atrophyإلى حدوث الضّمور عصيدي للشريان الكلوي( ل: التصلّب الا)مث ءر ببطيؤدي الإقفار المتطوِّ .2

 خلوية. ةل: صمّة الشريان الكلوي( أذيّاالحاد )مثيُسبب الإقفار بينما 

C.  ض،، نقص الأكسجة، الرَّالغذائي أو الإفراط الالتهاب، العوز :ة الخلويةالأسباب الشائعة للأذيّتتضمّن 

 الطفرات المورّثية.

II.  نقص الأكسجةHYPOXIA 

A. ة الخلوية؛ سبب مهم للأذيّنخفاض الأوكسجين الواصل إلى الأنسجةوهو ا. 

ة تخلال عملية الفسف ETC في سلسلة نقل الالكترون اتل النهائي للإلكترونكسجين هو المتقبِّوالأ .1

 ة.ديّالتأكسُ

في مما ينتج عنه انخفاض ، التأكسدية الفسفتةكسجين يؤذي عملية وانخفاض كمية الأوبالتالي، فإن  .2

 .  ATPج الـ إنتا

 ة الخلوية.الأذيّ حدوث )مصدر الطاقة الرئيسي( يؤدي إلى ATPالـ نقص  .3

B.  أسباب نقص الأكسجة: الإقفارتتضمّن Ischemiaتأكسُج الدم ، نقص Hypoxemiaقدرة  انخفاض، و

 .الدم على حمل الأكسجين

C.  الإقفارIschemia  د في:ويُشاهَ تدفُّق الدّم ضمن الأعضاء،هو انخفاض 

 التصلّب العصيدي( ل:اروية الشريانية )مثلتّنقص ا .1

 (Budd-Chiariصريف الوريدي )مثال: متلازمة التّ صنق .2

 التهاب العضل المُعظِّم 1.4 الشكل

 Myositis Ossificans. 

(reprinted with permission from orthopaedia) 

 Keratomalaciaتليُّن القرنية  1.3الشكل 

(courtesy of motherchildnutrition.org)
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 فقر في التّروية الدموية للأنسجةعمم ينتج عنه هبوط ضغط مُ –دمة الصّ .3

D. تأكسُج الدم  نقصHypoxemia 60 >كسجين في الدموهو انخفاض الضغط الجزئي للأ mm  2(Pao

0%)< 92Hg, Sao:يُشاهَد في ، 

هو الضغط  2AoP)حيث  2OAPانخفاض الضغط الجوي ينتج عنه انخفاض  – المُرتفَعات العالية .1

 .(الجزئي للأوكسجين في الأسناخ

 .PAO2ينتج عنه انخفاض  PAco2ارتفاع  – Hypoventilationهوية نقص التّ .2

 الدم نتيجة سماكة حاجز كسجين إلىوغير قادر على دفع المزيد من الأ PAO2 −يوب الانتشار عُ .3

 ف الرئة الخلالي(الانتشار )مثال: تليُّ

عندما يحيد الدم عن مناطق الرئة المهوّاة )مشاكل  –( V/Qعدم تطابق نسبة التهوية/التروية ) .4

لدم إلى اكسجين لا يستطيع الوصول ويسرى(، أو أن الهواء المحمّل بالأ -مثل التحويلة يمنى تروية

 (.Atelectasisنخماص )مشاكل تهوية مثل الا

E. كسجين مع ضياع الهيموغلوبينوعلى حمل الأ قدرة الدمفي نخفاض يظهر الا HB خلل في وظيفته.ال أو 

 تتضمّن الأمثلة:

شباع إكسجين طبيعي؛ والضغط الجزئي للأ –( اءم )انخفاض في كتلة كريات الدم الحمرفقر الدّ .1

 (.normal 2normal; Sao 2Paoطبيعي )كسجين والأ

 .COكسيد الكربون وتسمم بأول أال .2

i.  يرتبطCO 2 −كسجينومع خضاب الدم )الهيموغلوبين( بشراهة أكبر من الأoPa  طبيعي؛  

2Sao شباع( منخفض)الإ. 

ii.  يتضمّن التّعرُّض لـCO  وسخّانات الغاز وعوادم السياراتدخان الحرائق. 

iii.  المظهر الأحمر الكرزي للجلديُعتبر Cherry-red appearance of skin  أهم الموجودات

 . CO في حالة التسمم بـالمُشاهَدة الكلاسيكيّة 

iv. والموتض الكبير يؤدي إلى السبات داع؛ التعرُّالصُّهي  العلامة الباكرة للتعرض. 

 :Methemoglobinemia وجود الميتهيموغلوبين في الدم .3

i.  3يُؤكسَد الحديد في الهيم إلى+Fe ،2 − كسجينولا يمكنه الارتباط بالأ الذيوoPa  طبيعي؛

2oSa منخفض. 

ii.  أي وجود فائض من العوامل المؤكسِدة( في حالات الإجهاد التأكسدي ذلك يُشاهد(

Oxidant stress :أو عند حديثي الولادة، (والنتراتأدوية السلفا  )مثال. 

iii. الزرقة المُشاهَدة في هذه الحالة الموجودات الكلاسيكية :Cyanosis ،مع لون دم شوكولاتي 

Chocolate-colored blood. 

iv. إرجاع يساعد في  زُرقة الميثيلين وريديّاً، مما بإعطاء لعلاجيكون اFe+3  إلىFe+2. 

III. ّالعكوسةوغير ة الخلوية العكوسة الأذي 

A.  ـالفي ينجم عنه نقصان  مما، التأكسدية الفسفتة أذيّة لعمليّةنقص الأكسجة يُسبّب ATP.

B.  ـقلة جزيئات الوبسبب ATPة بما فيهالعمليات الخلوية الأساسيّتعطّل ا، ت: 

كلية سليمة للمقارنة. جنسي :Cمظهر مجهري،  :Bمظهر عياني،  :A. نخر خثري في الكلية 1.5الشكل 

A, Courtesy of Aliya Husain, MD)) 
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 .الخلية والماء فيلصوديوم لتراكم  ، فينتج عن ذلكوالبوتاسيوممضخة الصوديوم  .1

 .شوارد الكالسيوم في العصارة الخلويةلفينتج عن ذلك تجمع ، مضخة الكالسيوم .2

 ينتج عنف، مض اللاكتيكتراكم ح. يل السكر بالاتجاه اللاهوائيفيسير تحلُّ الهوائي؛ل السكر تحلُّ .3

 .DNA ـوترسُّب الخ البروتينات إلى تمسُّ ، مما يؤديPHدرجة الحموضة في انخفاض  ذلك

C. ّة عكوسور البدئي من الأذيّالط Reversibleّم الخلوي.التوذُّ يعكوسة هلة امة الأساسية للأذيّ. الس 

ظهور فقاعات على و Microvilli ريةغيبات المجهلزُّفي اضياع حدوث م العصارة الخلوية توذُّينجُم عن  .1

 .Membrane blebbingالغشاء الخلوي 

 تصنيع في لريبوزومات وانخفاضلك تفكُّ (RER)ندوبلازمية الخشنة م الشبكة الإتوذُّينجُم عن  .2

 ات.البروتين

D. ّرر غير عكوس أخيراً، يصبح الضIrreversibleّة الغشاءهي أذيّ غير العكوسةة . السمة الأساسية للأذي. 

 البلازمي:ة الغشاء ينجم عن أذيّ .1

i. ُّنزيمات العصارة الخلوية إلى المصل )مثال: التروبونين القلبي(لأب تسر. 

ii. .دخول كميّات إضافيّة من شوارد الكالسيوم إلى الخليّة 

 ري:ة الغشاء المتقدّينجم عن أذيّ .2

i.  ري الداخلي(الغشاء المتقدّالمتواجدة على سلسة نقل الالكترون )فقدان. 

ii. ُّـ ب التسرCytochrome c ل الاستموات(ة )يفعِّلى العصارة الخلويّإ. 

 والتي بدورها الخلويّة، هة إلى العصارةحلمِلأنزيمات المُلب ة غشاء الجسيم الحال تسرُّينجم عن أذيّ .3

 . الكالسيوم المرتفع داخل الخليّةتتفعل عن طريق 

E. ّة.النّتيجة النهائيّة للأذيّة غير العكوسة هي موت الخلي 

 CELL DEATHالموت الخلوي 

I. مبادئ أساسية 

A.  ّظ ف النواة )التغلُّتكثُّ يحدث ذلك عبرزة لموت الخلية هي فقدانها للنواة، ميّالمُ الشكليّة العلامة إن

Pyknosis،)  التّمزق( تشدّف النواةKaryorrhexis،) انحلال النواةو ( الانحلالKaryolysis .) 

B. خرآليتان لموت الخلية: النّ هناك Necrosis  والاستمواتApoptosis. 

II.  النّخرNECROSIS  

A. ويُتبع ذلك بالتهاب حاد هو موت مجموعات كبيرة من الخلايا ،Acute inflammation.  

B. ولا يكون لأسباب فيزيولوجية أبداً.  دائماً، يحدث لأسباب مرضية 

C. ُقسم إلى عدة أنواع تبعاً لخصائصه العيانيّة.ي  

III. نخرالأشكال العيانيّة لل 

A.  ّخر الخثري النCoagulative necrosis 

على شكل الخلية وبنية العضو وذلك  إذ يتم الحفاظ ،(A 1.5)الشكل  ثابتاًر سيج المتنخِّالنّفيه  يبقى .1

 (. B 1.5ر البروتينات، ولكن النواة تزول )الشكل بتخثُّ

نخر جبني في الرئة  1.8لشكل ا

((courtesy of Yale Rosen, MD

احتشاء نزفي )أحمر( في الخصية  1.6الشكل  نخر مواتي جاف 1.7الشكل 

(courtesy of humpath.com) 
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المحيط  شحمنخر شحمي لل 1.9الشكل  نخر فبريني لوعاء دموي. 1.10الشكل .الاستموات 1.11الشكل 

(courtesy of humpath.comبالبنكرياس )

 ماغ.باستثناء الدّفي أيّ عضو  Ischemic infarction للاحتشاء الإقفاريصفة مميّزة  .2

)يُمكن  wedge-shaped وتديّاًشكلًاشاحبة، وغالباً ما تأخذ حتشي منطقة النسيج المُتكون  .3

 .(تشبيهه بهرم تتجه قمته نحو بؤرة الانسداد الوعائي

)كما في بنية رخوة  اذإذا دخل الدم من جديد نسيجاً  Red infarction يظهر الاحتشاء الأحمر .4

  . (1.6ية، الشكل احتشاء الرئة أو الخص

B. ّع خر المميِّالنLiquefactive necrosis 

 .عللخلايا والبروتينات إلى التميُّ إذ يؤدي الحل الأنزيمي ر مائعاً،النسيج المتنخِّفيه يصبح  .1

 في: هذا النّخر شاهد يُ .2

i.  لايا من الخ زةالمُفرَ نزيمات الحالة للبروتينالأ يحدث التميُّع في الدماغ بفعل -احتشاء الدماغ

 .الدبقية الصغيرة

ii. ُمن العدلاتالمُفرَزة نزيمات الحالة للبروتين الأيحدث التميُّع في النسيج بفعل  –رّاجات الخ. 

iii.  يحدث التميُّع في برانشيم البنكرياس بفعل الأنزيمات الحالة للبروتين  –التهاب البنكرياس

 المُفرَزة من البنكرياس.

C. ّواتي خر المَالنGangrenous necrosis 

نخر ) Mummified tissueط حنَّللنسيج المُ اًمشابهيكون فيه النسيج المتنخِّر  يهو نخر خثر .1

  (.1.7، الشكل Dry gangrene واتي جافمَ

 والسبيل الهضمي.  )القدم السُّكريّة( في الطرف السفلي (قص الترويةنحالات الإقفار )يشاهد في  .2

ع يحدث عندها نخر مميِّ، Superimposed infection تاليإذا أُصيبت الأنسجة الميتة بخمج  .3

  (.Wet gangrene رطبالواتي مَالنخر ويدعى ذلك بال)

D. ّبنيالجُخر الن Caseous necrosis 

 (. 1.8" )الشكل Cottage cheese-likeمظهر الجبن " لهطري هشّ متنخِّر نسيج  .1

  .عالمميِّو الخثريخر مزيج من النّوهو  .2

بسبب السلّ  Granulomatosis inflammationبومي بيلتهاب الحُلحالات الامميز  .3

  والأخماج الفطريّة.

E. ّحميخر الشّالن Fat necrosis 

 نتيجةً ، يحدثChalky-white appearance أبيض طباشيريتنخّر بمظهر هو نسيج شحمي مُ .1

 .(1.9ب الكالسيوم )الشكل لترسُّ

حيط بالبنكرياس المُ الشحمإصابة في و، )كالثدي( نسيج الشحميالرضّية على ال اتشاهد في الإصابيُ .2

 بسبب التهاب البنكرياس. 

نزيم الليباز )في التهاب أالحموض الدسمة التي تتحرر بسبب الرض )على الثدي( أو بسبب تتحد  .3

  .Saponification نالبنكرياس( مع الكالسيوم عبر عملية تدعى التصبُّ

i. ُّليثَس الحَلُّكن هو مثال على التالتصب Dystrophic calcification  حيث يترسب الكالسيوم

س بالرغم من التراكيز ر كبؤرة للتكلُّتنخِّالمُيعمل النسيج  ليثَس الحَلُّكالتفي النسج الميتة. في 

 الطبيعية للكالسيوم والفوسفات في الدم. 
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ii.  قيلي س النَّالتكلُّ، يحدث ليثَس الحَلُّكالتعلى العكس منMetastatic calcification  عندما

تقود مستويات عالية من كالسيوم أو فوسفات المصل إلى ترسب الكالسيوم في النسج 

 (. Nephrocalcinosisالكُلاس الكلوي الطبيعية )مثال: فرط نشاط جارات الدرق يقود إلى 

F. ّفبريني )شبه الفبريني( خر الالنFibrinoid necrosis 

 ري لجدار الوعاء الدموي.ضرر تنخُّ .1

ب البروتينات تسرُّ، وذلك بسبب (1.10)الشكل  بلون زهري خفيفار الوعاء الدّموي مجهريّاً يتلوّن جد .2

 .)بما فيها الفيبرين( إلى جدار الوعاء

 .غط الخبيث والتهاب الأوعيةز لارتفاع الضّمميِّ .3

II.  الاستمواتAPOPTOSIS  

A. معتمد على ، وهو ن الخلايامجموعة صغيرة مفي و أيحصل في خلية واحدة ، ج وراثياًبرمَمُ هو موت خلوي

 من الأمثلة عليه:. (ATP)الطاقة 

 طانة الرحم خلال الدورة الطمثيّة. انسلاخ ب .1

 ن الجنينيّ. إزالة الخلايا أثناء التكوُّ .2

  .CD8+ السّامّة التائية الخلاياواسطة بقتل الخلايا المصابة بالفيروسات  .3

B. )ًشكليّاً )مورفولوجيا 

  (.1.11، الشكل )زهري إيوزينياً جعل السيتوبلازما تأخذ لوناًيالخلية الميتة، مما تنكمش  .1

 مة. نظَّوتتشدّف بطريقة مُتتكثّف النواة  .2

تتم إزالتها بوساطة البلاعم من الخلية و Apoptotic bodiesتتساقط )تتشكل( أجسام الاستموات  .3

 التهاب.ب يُتبَعوات لا مالاست ؛الكبيرة

C.  ت الكاسبيزابتُدعى  بروتيناتٌ الاستمواتيتواسطCaspases والتي تقوم بتفعيل أنزيمات الـ ،Protease 

 .Endonucleaseوالـ 

 م الهيكل الخلوي. يحطبت Proteaseتقوم أنزيمات الـ  .1

 . DNAبتحطيم الـ  Endonucleaseتقوم أنزيمات الـ  .2

D.  بل سطة عدة سُاالكاسبيزات بوتتفعّل 

 الدّاخلي  تقدريبيل المُالسّ .1

i.  ـ لوية، تضرر الة الخالأذيّتُؤديDNA2إلى تثبيط  ، أو نقص التحفيز الهرمونيBCL . 

ii.  2نقصBCL ـ يسمح للCytochrome c  إلى  اترتقدّلمُل الدّاخلي مطرسالبالتّسرّب من

 ل الكاسبيزات. يفعتب Cytochrome c، يقوم الـ السيتوبلازما

 الخارجي (ربيطة-مستقبل)سبيل  .2

i.  ربيطة ترتبطFAS  بمستقبل الموتFAS (CD95على )  الخلية الهدف، مما يفعل الكاسبيزات

  (.لبي للخلايا التيموسية في التيموسالسّ الإنتقاء)مثال: 

ii.  عامل النّخر الورمي يرتبطTNF  لـامع مستقبل TNFمما يفعل الكاسبيزات.  ،على الخلية الهدف 

 CD8+ة امّسبيل الخلايا التائية السّ .3

i.  ـ التقومPerforins ُلايا زة من الخفرَالم+CD8 ثقوب في غشاء الخلية الهدف. بإحداث 

ii.  تدخل الـGranzymes َزة من الخلايا المُفر+CD8  إلى الخلية الهدف عبر مساماتPores 

 وتقوم بتفعيل الكاسبيزات.

iii. ى ذلك: تقوم الخلايا كمثال عل+CD8 الفيروسيّة. المُصابة بالأخماجلخلايا بقتل ا 



8 FUNDAMENTALS OF PATHOLOGY 

 الجذور الحرّة أذيّة

I.  سيةأسامبادئ 

A. .الجذور الحرّة هي أصناف كيميائية تمتلك إلكترون حر )غير مرتبط( في مدارها الخارجي 

B. ّة. يحدث الإنتاج )التوليد( الفيزيولوجي للجذور الحرّة خلال عملية الفسفتة التأكسدي 

 .سجينالأوكالإلكترونات إلى ( بنقل IVالمعقّد )   Cytochrome c oxidaseيقوم .1

𝑂2(كسيد فوق الُأ 2O وكسجينجزئي للأال عن الإرجاعنتج يَ .2
 ، 2O2(H(بيروكسيد الهيدروجين  ،).

 .). OH(ل سيوجذور الهيدروك

C. يترافق الإنتاج المرضي للجذور الحرّة مع 

 .). OH( ل الحرّةسيالماء إلى جذور الهيدروك حلمهة - نالمؤيِّالإشعاع  .1

𝑂2 منت أيونابتوليد  (NADPH Oxidase) قوم أنزيمي - الالتهاب .2
خلال عمليات  أكاسيد(فوق ) .

 كسجين بواسطة العدلات.والقتل المعتمدة على الأ

 (.Fentonيل الحرّة )تفاعل سجذور الهيدروكبتوليد  Fe+2 قومي - والحديد(المعادن )مثل النحاس  .3

الأدوية )مثل  باستقلاب كبدفي ال CYP450يقوم نظام  – الكيميائيةالأدوية والمواد  .4

acetaminophen.مولداً جذوراً حرّة ) 

D. ُك التأكسدي للشحوم التدرُّة خلوية عبر ب الجذور الحرّة أذيّسبِّتPeroxidation of lipids  عملية نزع(

لها  DNA ـة الأذيّ ؛والبروتينات DNA ـالإلكترونات من الشحوم وارتباطها بالجذور الحرّة( وأكسدة ال

 .Oncogenesis رمين الووالتكوُّ Aging علاقة بالشيخوخة

E. عبر عدّة آليات يتم التّخلُّص من الجذور الحُرّة. 

 (.Eو A ،Cوالفيتامينات  Glutathioneمضادات الأكسدة )مثل الغلوتاتيون  .1

 الأنزيمات. .2

i. Superoxide dismutase  المتقدّرات()في - 𝐒𝐮𝐩𝐞𝐫𝐨𝐱𝐢𝐝𝐞 (𝐎𝟐
. ) → 𝐇𝟐𝐎𝟐  

ii. Glutathione peroxidase )في المتقدّرات( - 

O2H andSG -GS  𝟐𝐆𝐒𝐇 + 𝐟𝐫𝐞𝐞 𝐫𝐚𝐝𝐢𝐜𝐚𝐥 → 

iii. Catalase  في الجسيمات البيروكسيدية(peroxisomes) -  𝐇𝟐𝐎𝟐 →  𝐎𝟐 𝐚𝐧𝐝 𝐇𝟐𝐎 

(.ceruloplasminوالسيرولوبلازمين  Transferrinالبروتينات الحاملة للمعادن )مثل الترانسفيرين  .3

II.  الجذور الحرّةأذيّة عن أمثلة 

A. ريد الكربون ورباعي كلtetrachloride Carbon (4CCl) 

 صناعة التّنظيف الجاف.ستخدم في مذيب عضوي يُ .1

 .ةلخلايا الكبديّفي ا CYP450بواسطة نظام  CCl3يتم تحويله إلى الجذر الحر  .2

ج عن ذلك تفكك ؛ وينتRERالخشنة  ندوبلازميةمع انتفاخ للشبكة الإ خلويّةة أذيّ CCl3يسبب  .3

 تصنيع البروتينات. للريبوزومات وانخفاض في

)الضروريّة  Apolipoproteinsيؤدي ذلك إلى تناقص في كمّية صمائم البروتينات الشحمية  .4

 (.1.12تبدّل شحمي في الكبد )الشكل. حدوث لتصنيع البروتينات الشّحميّة(، مما يؤدي إلى 

B. النّ الأذيّة( اتجة عن إعادة ضخ الدمReperfusion injury) 

شتقة المُحرّة الجذور لل إنتاجاً Ischemic tissuesمُحتشية الدم إلى الأنسجة التُسبّب عودة ضخ  .1

 مما يُسبّب أذيّة إضافيّة للنسيج. 2Oمن 

الأنزيمات القلبية تُسبّب عودة ضخ الدم إلى النسيج العضلي القلبي المُحتشي استمراراً في ارتفاع  .2

 .(Troponin)مثل التروبونين 
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AMYLOIDOSISواني ش  الداء الن  

I.  أساسيّةمبادئ 

A. يوانشَلبروتين النَّا Amyloid  ي ئ الطَّسيِّهو بروتينMisfolded protein،  يترسّب في المسافة خارج

 ، ويُسبّب بذلك أذيّة للأنسجة.الخلوية

B. ُلهذه البروتينات ت المشتركة. تتضمن الميزايوانشَالنَّ كالبروتينأن تترسب  للعديد من البروتيناتمكن ي 

 .β-plated sheet configurationتتوضّع بشكل صفائح بيتا المطويّة  .1

-Appleنكساراً مزدوجاً بلون أخضر تفّاحي اكما تُبدي  ،Congo red تَظهر بلون أحمر عند التّلوين بـ .2

green birefringence  (.1.13عند استخدام المجهر الضوئي المُستقطِب )الشكل 

C. اًأو موضعيّ اًن أن يكون الترسّب جهازيّيمك. 

II. َّواني الجهازي شَالداء النSYSTEMIC AMYLOIDOSIS 

A. َّثانويواني شَداء نَلي وواني أوَّشَإلى داء نَ ويُقسَم متعدّدة؛في أعضاء  بروتين النَّشَوانيب اليترس. 

B. َّمط من الن يوانشّنَّبروتين اللي هو ترسّب جهازي للواني الأوَّشَالداء النAL (AL amyloidُوالذي ي ) شتق

 .(Immunoglobulin light chain)من السلسلة الخفيفة للغلوبولين المناعي 

تعدد ي المُوقَورم النّال :لا)مث Plasma cellالخليّة البلازميّة باعتلالات لي واني الأوَّشَالنَّالداء  رتبطي .1

Multiple Myeloma). 

C. من النمط  يوانشّنَّبروتين الللب جهازي هو ترسّ انويثّالواني شَالنَّ الداءAA (AA amyloid) ُشتق والذي ي

 .SAA (Serum Amyloid-Associated protein)من البروتين 

1. SAA ى مَّوحُ ات،الخباث ،تهاب المزمنلزداد في حالات الا، تالطور الحاد بروتينات هو مادة متفاعلة من

 .FMF (Familial Mediterranean Fever)البحر المتوسط العائلية 

( يحدث لدى يبسبب اختلال وظيفي في العدلات )مرض صبغي جسدي متنحِّ FMF ـحدث الت .2

 البحر المتوسط.العائدة إلى حوض الأشخاص ذوي الأصول 

i. ُى والتهاب مصلي حاد )يقلّد التهاب الزائدة الدودية مَّيتظاهر بنوبات حAppendicitis، 

 .(Myocardial infarctionشاء العضلة القلبية أو احت ،Arthritisالتهاب المفاصل 

ii.  يترسّبSAA من النمط  بروتين نَشَوانيالمرتفع خلال الهجمات كAA (AA amyloid)  في

 الأنسجة.

D.  متنوِّعة،الجهازي، ولذلك، تكون الموجودات السّريريّة واني شَالنَّيُمكن لأي نسيج تقريباً أن يُصاب بالداء 

 ةتتضمن الموجودات التقليدي

 .للإصابة الأكثر شيوعاً؛ حيث أن الكلية هي العضو Nephrotic syndromeالمتلازمة الكلائية  .1

 اتأو اضطراب ،Restrictive cardiomyopathy )الاعتلال الحاصر( دالمقيِّ العضلة القلبيّةاعتلال  .2

 .Arrhythmiaظم نَّال

خامة كبد وطحال وض ،Malabsorptionامتصاص  سوء، Tongue enlargement ضخامة لسان .3

Hepatosplenomegaly. 

انكسار مُزدوج بلون أخضر تفّاحي.  ،Congo red ،Bتلوين  ،Aالنَّشَواني،  1.13الشكل 

(Courtesy of Ed Uthman, MD) 

ي الكبد.تبدُّل شحمي ف 1.12الشكل 
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E. َّيُعتبَر المُستقيم خزعة نسيجيةأخذ ب التشخيص يتطل .Rectum  والوسادة الشّحميّة في البطن

Abdominal fat pad  .من الأماكن التي يُمكن وبسهولة أخذ الخزعات منها 

F. اء المُصابة )زراعة أعضاء جديدة(.لا يُمكن إزالة البروتين النَّشَواني، لذلك، يجب استبدال الأعض 

III. َّع وضَّواني المُشَالداء النLOCALIZED AMYLOIDOSIS 

A. .يتوضّع التّرسُّب النَّشَواني عادةً في عضو واحد 

B. َّالشّيخي القلبي  وانيشَالداء النSenile cardiac amyloidosis  

 Non-mutated serumل )غير الطافر( يترسّب الترانسثيرتين المصلي غير المتبدِّ .1

transthyretin .في القلب 

 .من العمر 80 ـ% من الأفراد فوق ال25هر لدى ظضي؛ يرَغالباً لاعَ .2

C. العائلي  العضلة القلبيّة النَّشَواني اعتلالFamilial amyloid cardiomyopathy 

في القلب  Mutated serum transthyretinافر( ل )الطّيترسّب الترانسثيرتين المصلي المتبدِّ .1

 .Restrictive cardiomyopathy دقيِّمُ ةقلبيّ ةؤدياً إلى اعتلال عضلم

 الجين المتبدّل )الطافر(.  هذا الأفارقة يين% من الأمريك5يحمل  .2

D. ُّنمط الداء الس( كري غير المعتمد على الأنسولينII) 

 البنكرياس. جُزُر لانغرهانس في)مشتق من الأنسولين( في  Amylin يترسّب الأميلين .1

E.  الزهايمرداء Alzheimer disease 

-البروتين النَّشَواني( )المشتق من طليعة Aβ (Aβ amyloidمن النمط البروتين النَّشَواني يترسّب  .1

β β-amyloid precursor protein من البروتين النَّشَواني.( في الدماغ مشكلًا لويحات 

م الأفراد المصابين بمتلازمة . يتطور داء الزهايمر لدى معظ21على الصبغي  β-APPيتواجد جين  .2

 )بداية مبكرة(. 40الـ عمر  في( 21داون )تثلّث الصبغي 

F. َّبالتّحال الدّموي )غسيل الكلى(واني المتعلق شَالداء الن Dialysis-associated amyloidosis 

 في المفاصل. β2-microglobulinيترسّب  .1

G.  الدّرق اللُّبيسرطان 

ة( داخل الورم )أي خلايا ورمية ذات خلفية الخلايا الورميّ ج منيترسّب الكالسيتونين )المنتَ .1

 نَشَوانيّة(.
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مقدمة

I. الالتهاب 

A.  يسمح للخلايا الالتهابية، وبروتينات البلازما )مثال: جملة المتممة(،  والسوائل بالخروج من الأوعية

 الدموية إلى الحيز الخلالي

B. تهاب المزمنيقسم الالتهاب إلى الالتهاب الحاد والال 

ACUTE INFLAMMATION الالتهاب الحاد
I. مبادئ أساسية 

A.  ،صورة( 2.1يميّزه وجود الوذمات والعدلات في النسيجA) 

B.  يحدث استجابة لخمج ما )للقضاء على العامل الممرض(، أو يحدث بسبب تنخّر النسيج )لتنظيف حُطام

 التنخر(

C. )استجابة فورية محدودة النوعية )مناعة طبيعية 

II. وسائط الالتهاب الحاد 

A. Toll-like receptors (TLRs) 

 تتواجد على خلايا الجهاز المناعي الطبيعي )مثل: البالعات، والخلايا المتغصنة( .1

(، تكون هذه النماذج موجودة عادةً PAMPsتفعلها النماذج الجزيئية المتعلقة بالعامل الممرض ) .2

 عند الجراثيم

i. CD14  مستقبل مساعد للـ(TLRsالموجود على الخلايا البالعة )  يتعرف على عديدات السكاكر

 ( الموجودة على الغشاء الخارجي للجراثيم سلبية الغرامPAMPsالشحمية )وهو من الـ 

، وهو عامل نسخ نووي يفعّل مورثات الاستجابة NF-kBزيادة التعبير عن الـ  TRLينتج عن تفعيل الـ  .3

 المناعية مؤدّياً إلى إنتاج العديد من الوسائط المناعية.

4. TRLs جودة أيضاً على خلايا المناعية التلاؤمية )مثال: الخلايا اللمفاوية(، وبالتالي، تلعب دوراً مو

 مهماً كوسيط في الالتهاب المزمن.

B.  مستقلبات حمض الأراشيدونيكArachidonic acid (AA) 

، 2Aيتحرر حمض الأراشيدونيك من الغشاء الخلوي الشحمي الفسفوري بواسطة الفوسفوليباز  .1

 .lipoxygenase-5وأنزيم  Cyclooxygenaseفيما بعد بواسطة أنزيم ليستخدم 

i.  أنزيمCyclooxygenase  ينتج البروستغلاندينات(PG): 

a. 2PGI  2وPGD  2وPGE .تتواسط توسّع الأوعية الدموية وزيادة نفوذيتها 

b. 2PGE .يكون أيضاً وسيط في الألم والحمى 

ii.  5أنزيم-lipoxygenas  ينتج الليكوترينات(LT): 

a. 4LTB .يجذب وينشّط العدلات 

b. 4LTC 4وLTD 4وLTE  مواد بطيئة التفاعل في التأقّ(، تتوسط تقبض الأوعية، وتشنّج(

 القصبات، وتزيد من نفوذية الأوعية الدموية.

C. الخلايا البدينة 

تنتشر بشكل واسع عبر النسيج الضام .1

 MEDIATORS OF ACUTE INFLAMMATION

Pathoma.com 
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التهاب مزمن ، Bالتهاب حاد مترافق مع وجود العدلات. ،Aالتهاب  2.1 الشكل

 مترافق مع وجود خلايا لمفاوية وخلايا بلازمية.

( الارتباط 3أو ) ،C5aو  C3a( بروتينات المتممة 2( الرّض النسيجي، )1تتفعل بواسطة ) .2

 السطحية بواسطة المستضد. IgEالمتصالب للـ 

i.  الاستجابة الفورية تتضمن إطلاق حبيبات الهيستامين التي تتوسط توسع الشرينات وتزيد

 من نفوذية الأوعية الدموية.

ii.  الاستجابة المتأخرة تتضمن إنتاج مستقلبات حمض الأراشيدونيك بشكل خاص

 الليكوترينات.

D. تممةبروتينات الم 

 هي بروتينات مصلية قادرة على إحداث الالتهاب وتتمه. .1

 تتجول على شكل سلائف التهابية غير مفعلة، ويتم تفعليها بواسطة ما يلي: .2

i.  سبيل تقليدي ــــC1  يرتبط معIgG  أوIgM .الذي يرتبط بالمستضد 

ii. .سبيل بديل ــــ تُفعل منتجات الجراثيم العوامل المتممة 

iii. ط لليكتين سبيل المانوز الراب(MBL)  ــــــ يرتبطMBL  بالمانوز الموجود على الكائنات

 الدقيقة ويفعل العوامل المتممة.

( الذي بدوره C3Bو C3  ← C3a)يتوسط   C3 convertaseجميع السبل تؤدي إلى إنتاج أنزيم  .3

لتشكيل معقد  C6-C9مع  C5b(. يتحد C5bو C5 ← C5a)يتوسط  convertase  C5ينتج أنزيم

 .(MAC)جمة الغشاء مها

i.  يحرض كل منC3a وC3b  ذيفان تأقّي( إزالة تحبب الخلايا البدينة، ونتيجة لذلك يقوم(

 الهيستامين بتوسيع الأوعية الدموية ويزيد من نفوذيتها.

ii. C5a .ــــ جاذب كيميائي للعدلات 

iii. C3b .ــــ طاهي للبالعات 

iv. MAC جدارها الخلوي. ــــ يحلل الكائنات الدقيقة عن طريق تشكيل ثقب في 

E.  العامل( عامل هاغمانⅫ) 

 بروتينات مُفعّلة للالتهاب غير نشطة تُصنّع في الكبد. .1

 يتفعل عند تعرض الطبقة تحت البطانية أو أنسجة الكولاجين لأذية، كما يقوم بتنشيط ما يلي: .2

i. .أنظمة تخثر الدم والأنظمة الحالة للفيبرين 

ii. .بروتينات المتممة 

iii. طر الكنين طليعة الكينين ذات الوزن الجزيئي المرتفع جملة الكينين ــــ يشHMWK  إلى

البراديكينين، الذي يتوسط توسع الأوعية الدموية ويزيد من نفوذيتها )مشابه 

 للهيستامين(، كما يتوسط حدوث الألم.

III. العلامات الأساسية للالتهاب 

A. الاحمرار والحرارة 

 تدفق الدمسببها توسع الأوعية الدموية الذي يسبب زيادة في  .1

تحدث نتيجة لاسترخاء عضلات الشرينات الملساء، الوسائط المفتاحية هي الهيستامين،  .2

 والبروستاغلاندينات، والبراديكينين.

CARDINAL SIGNS OF INFLAMMATION
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B. التورم 

 سببها رشح السائل من الوُرَيدات بعد الشعرية إلى الحيز الخلالي )نتح(. .1

( النسج المتأذية، التي 2يا البطانية و )( الهيستامين، الذي يقبض الخلا1الوسائط المفتاحية هي ) .2

 تسبب تخرب الخلايا البطانية.

C. الألم 

 نهايات الأعصاب. 2PGEينبه كل من البراديكينين و .1

D. الحمّى 

  في الجراثيم( إطلاق البالعات الكبيرة LPSتسبّب مُولّدات الحمّى )مثلًا عديد السّكاريد الشحمي 

في الخلايا المحيطة بالأوعية في  cyclooxygenaseلـ ، والتي تزيد نشاط أنزيم اTNFو  IL-1لـ 

 الوطاء.

 الحرارة. set pointالمُتزايد نقطة ضبط  2PGEيرفع  .1

IV. وصول العدِلات ووظيفتها 

A.  التهمّش−1الخطوة 

 يُبطئ التوسُّع الوعائي جريان الدّم في الوريدات بعد الشعرية. .1

 تتهمّش الخلايا من مركز الجريان إلى المحيط. .2

B.  التدحرج−2الخطوة 

 على سطح الخلايا البطانية.“ مطبّات السرعة”يزداد التعبير عن مستقبلات هي سيلكتينات  .1

i.  يتواسط الهيستامين تحرّرP-selectin  من أجسامWeibel-Palade. 

ii.  يتم تحريض التعبير عنE-selectin  بوساطةTNF  وIL-1. 

 يض.على سطح الكريّات الب sialyl Lewis Xترتبط السيلكتينات مع  .2

 ينتج عن هذا التآثر تدحرجُ الكريّات البيض على طول جدار الوعاء. .3

C.  الالتصاق−3الخطوة 

( على سطح البطانة VCAMو  ICAMيزداد التعبير عن مستقبلات هي جزيئات الالتصاق الخلوي ) .1

 .IL-1و  TNFبوساطة 

 .LTB4و  C5aيزداد التعبير عن مستقبلات هي الإنتغرينات على سطح الكريّات البيض بوساطة  .2

 والإنتغرينات التصاق وثيق للكريات البيض على جدار الوعاء. CAMينتج عن التآثر بين جزيئات الـ .3

عوز التصاق الكريّات البيض الأكثر شيوعاً يكون بسبب عيب صبغي جسدي متنحٍّ في الإنتغرينات  .4

 (.CD18)وُحيدة 

i. ،ّزيادة العدلات الجائلة في الدوران  تتضمّن الملامح السريرية الانفصال المتأخر للحبل السري

)بسبب الالتصاق المَعيب ضمن التّجمع الهامشي للكريّات البيض(، والأخماج الجرثوميّة المتكرّرة 

 التي ينقصها تشكّل القيح.

D.  الانسلال والجذب الكيميائي−4الخطوة 

بات الكيميائيّة )الجذب تنسلّ الكريّات البيض عبر بطانة الوريدات بعد الشعرية وتتحرّك باتجاه الجاذ .1

 الكيميائي(.

 .LTB4، و IL-8 ،C5aيتمّ جذب العدِلات بوساطة المنتجات الجرثوميّة،  .2

E.  البلعمة−5الخطوة 

 (.C3bو  IgGاستهلاك العوامل المُمرضة أو النسيج المتنخر؛ يتمّ تعزيز البلعمة بوساطة الطّاهيات ) .1

الجسيمات البلعمية، التي يتمّ إدخالها وتندمج مع تمتدّ الأرجل الكاذبة من الكريّات البيض لتشكّل  .2

 الجسيمات الحالّة لتشكّل الجسيمات الحالّة البلعميّة.

NEUTROPHIL ARRIVAL AND FUNCTION
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عبارة عن عيب في حركة )نقل( البروتين )جسدي متنحٍّ(، تتميّز  Chediak-Higashiمتلازمة  .3

 بفشل تشكّل الجسيم الحالّ البلعمي. تتضمّن الملامح السريريّة

i. بة بالأخماج المقيّحةارتفاع خطر الإصا 

ii. )قلّة العدِلات )بسبب موت العدِلات داخل نقي العظام 

iii. )حبيبات ضخمة في الكريّات البيض )بسبب اندماج الحبيبات الناشِئة من جهاز غولجي 

iv. )عيب في الإرقاء الأوّلي )بسبب الحبيبات الكثيفة الشاذّة في الصفيحات 

v. مَهَق 

vi. اعتلال عصبي محيطي 

F.  لمواد المُبلعَمةالفَتك با−6الخطوة 

 الآلية الأكثر فعاليّة. dependent killing-2Oيعدّ القتل المعتمد على الأوكسجين  .1

المتولِّد بسبب الهبّة التأكسديّة في الجسيمات الحالّة البلعميّة الأحياءَ الدقيقة  HOClيدمّر  .2

 المُبلعَمة.

i.  2يتحوّلO  إلى𝑶𝟐
 كسديّة(.)الهبّة التأ NADPH oxidaseبوساطة  .

ii.  يتحوّل𝑶𝟐
 .superoxide dismutase (SOD)بوساطة  H2O2إلى  .

iii.  يتحوّلH2O2  إلىHOCl  مُبيّض( بوساطة(myeloperoxidase (MPO). 

-O2بضعف آلية القتل المعتمد على الأوكسجين  (CGD)يتميّز الدّاء الحبيبومي المزمن  .3

dependent killing. 

i.  بسبب عيب فيNADPH oxidase ( مرتبط بالصبغي الجنسيX )ٍّأو جسدي متنح 

ii.  ،يؤدي إلى خمج متكرّر وتشكّل حبيبومي في حال كان سبب الخمج المعتضيّات إيجابية الكاتالاز

بشكل خاص العنقوديّات المُذهبّة، الزائِفة الشّرِهة، السِّرَّاتِيَّة الذّابِلَة، النوكارديّة وفطر 

 الرَّشَّاشَيَّات

iii.  يُستخدَم اختبارnitroblue tetrazolium  للكشف عن الداء الحبيبومي المزمنCGD ّيتم .

قادراً على  NADPH oxidase، والتي تصبح زرقاء إذا كان NBTحضن الكريّات البيض بصبغة 

𝑶𝟐إلى  O2تحويل 
 مَعيباً. NADPH oxidase، ولكن تبقى عديمة اللون في حال كان .

 .HOClإلى  H2O2عيب في تحويل  MPOينتج عن عَوز  .4

i. .ارتفاع خطر الإصابة بعداوى المُبيَضَّات؛ ومع ذلك معظم المرضى لاعرضيّون 

ii. NBT ( طبيعي؛ الهبّة التنفسيّةO2  إلى𝑶𝟐
 ( سليمة..

أقلّ فعالية من آلية القتل  O2-independent killingآليات القتل غير المعتمِدة على الأوكسجين  .5

بوساطة إنزيمات موجودة في حبيبات الكريّات البيض الثانويّة )على المعتمد على الأكسجين وتحدث 

 major basicفي البالعات الكبيرة والبروتين القاعدي الكبير  lysozymeسبيل المثال الليزوزيم 

protein .)في الحمِضات 

G.  الإخماد−7الخطوة 

 لالتهابي.ساعة بعد زوال المُنبِّه ا 24تخضع العدِلات للاستموات وتختفي في غضون  .1

V. البالِعات الكبيرة 

A.  أيام بعد بداية الالتهاب. 3-2تُهيمن البالعات الكبيرة بعد العدِلات وتبلغ ذروةَ ارتفاعها خلال 

 مُشتقَّة من وحيدات النّوى في الدّم .1

B. تصل النسيج عبر سلسلة أحداث التهمّش، التدحرج، الالتصاق والانسلال 

C.  بالطاهيات( وتدمّر المواد المُبلعَمة مستخدمةً الإنزيمات )على تَبتلع المتعضيّات بالبلعمة )المعزّزة

( الموجودة في الحبيبات الثانوية )آليات القتل غير المعتمِدة على lysozymeسبيل المثال الليزوزيم 

 الأوكسجين(

MACROPHAGES
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D. تُنجز الخطوة التالية من العملية الالتهابية. تتضمّن النتائج 

( من TGF-βو  IL-10ينات )قينات خلوية( مضادّة للالتهاب )مثل يتمّ إنتاج سايتوك−الإخماد والشفاء .1

 قبل البالعات الكبيرة.

المُفرَز من قبل  IL-8المُلاحظ من خلال تشكّل القيح المستمرّ؛ يجلب −الالتهاب الحادّ المستمرّ .2

 البالعات الكبيرة عدِلاتٍ إضافية.

البالعات الكبيرة عمليّة التليّف عبر عوامل يُحيط التليّف بمنطقة الالتهاب الحادّ؛ تتواسط −الخرّاج .3

 النّمو المولّدة للألياف والسايتوكينات.

، التي +CD4تُقدّم البالعات الكبيرة المستضد لتفعيل الخلايا التائيّة المُساعِدة −الالتهاب المزمن .4

 تفرز سايتوكينات تُحرّض الالتهاب المزمن.

CHRONIC INFLAMMATION الالتهاب المزمن
I. مبادئ أساسيّة 

A. الشكل. يتميّز بوجو( 2.1د اللمفاويّات والخلايا البلازميّة في النسيجB) 

B. استجابة مُتأخرة، لكن أكثر نوعيّةً )المناعة التلاؤميّة( من الالتهاب الحاد 

C.  الخمج بالفيروسات، المُتفطِّرات، الطّفيليّات  (2)خمج مُستمر )السبب الأكثر شيوعاً(؛  (1)تتضمّن المُنبّهات

 السّرطانات. (5)مواد أجنبية؛ و  (4)ي ذاتي؛ مرض مناع (3)والفطور؛ 

II. اللمفاويّات التائيّة 

A.  تتشكّل في نقي العظم الخلايا التائيّة السليفةprogenitor T cells 

B.  ثمّ تتطوّر في التيموس حيث يخضع مستقبل الخلية التائيةTCR  لعملية إعادة ترتيب

rearrangement عدة وتصبح الخلايا السليفة خلايا تائيّة مساCD4+  وخلايا قاتلة سميّةCD8+  

 ( للمراقبة المستضديّة.CD3و  TCR) TCRتستخدم الخلايا التائيّة معقد الـ .1

 .MHC)مستقبل الخلية التائية( على المستضد الذي يتم تقديمه على جزيئات الـ TCRيتعرّف معقد  .2

i.  الخلايا التائية+CD4 –MHC II  

ii.  الخلايا التائية+CD8 – MHC I 

 ( إشارة ثانية إضافية.2وَ ) MHC( الارتباط بمعقد مستضد/ 1تفعيل الخلايا التائية )يتطلّب  .3

C.  تفعيل الخلايا التائية المساعدة+CD4  

الذي  MHC IIتتم بلعمة المستضد خارج الخلوي )مثلًا بروتين أجنبي(، ومعالجته، وعرضه على الـ .1

 .(APCs)يتم التعبير عنه على سطح الخلايا المقدمة للمستضد 

الموجود على سطح  CD28مع الـ APCالموجود على سطح الخلية المقدمة للمستضد  B7يرتبط الـ .2

 إشارة التفعيل الثانية. مؤمّناً CD4+الخلية التائية المساعدة 

 السايتكوينات التي تساعد في الالتهاب وتقسم إلى فرعين: CD4+تفرز الخلايا التائية المساعدة  .3

i. TH1  الذي يفرزINF-𝜸 )نشّط البالعات الكبيرة، يحثّ على الانقلاب الصفي للخلايا البائية ي

ويثبّط التعبير عن النمط  TH1، يعزّز التعبير عن النمط الظاهري لـIgGإلى  IgMمن 

 (.TH2الظاهري لـ

ii. TH2  يفرزIL-4  يسهل الانقلاب الصفي للخلايا البائية إلى النمط(IgE ،) IL-5 جاذب(

 IgA ،)IL-13ل لها كما أنه يساعد في الانقلاب الصفي إلى النمط كيميائي للحمِضات ومفعِّ

 (.IL-4)عمله مشابه  لعمل الـ

D.  تفعيل الخلايا التائية القاتلة السميةCD8+ 

 MHC Iتتم معالجة المستضدات داخل الخلوية )المشتقة من بروتينات السيتوبلازما( وتقديمها على  .1

 ة والصفيحات الدموية.المُتواجد على سطح جميع الخلايا المنوا

T LYMPHOCTYES
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 إشارة التّفعيل الثانية. TH1ذات النمط   +CD4المُفرزة من الخلايا التائية  IL-2تؤمّن الـ .2

 تتفعّل الخلايا التائية القاتلة السمية من أجل الفتك )القتل(. .3

 يتم الفتك عن طريق .4

i.  إفرازperforin وgranzyme؛ حيث يُحدِث الـperforin ثقوب تسمح بدخول الـgranzyme 

 إلى الخلية الهدف مفعِّلًا الاستموات الخلوي.

ii. التعبير عن الـFasL الذي يرتبط مع الـ ،Fas  على الخلية الهدف، مُفعِّلًا الاستموات الخلوي 

III. الخلايا اللمفاوية البائية 

A. لتصبح  يتم إنتاج الخلايا البائية غير الناضجة في نقي العظم وتخضع لإعادة ترتيب الغلوبيولينات المناعية

 . IgGو IgMخلايا بائية ساذجة تعبّر على سطحها عن 

B. يحدث تفعيل الخلايا البائية عن طريق 

الموجودين على السطح؛ نُضج الخلايا البائية إلى خلايا  IgDأو  IgMينتج عن ارتباط المستضد بالـ  .1

 -IgDأو  -IgMبلازمية مفرزة للـ

 MHC IIعن طريق الـ +CD4ئية المساعدة تقديم الخلية البائية المستضد إلى الخلايا التا .2

i. يرتبط مستقبل الـCD40 على الخلية البائية مع الـCD40L  ،على الخلية التائية المساعدة

 مؤمّناً إشارة تفعيل ثانية.

ii.  تفرز بعدها الخلية التائيةIL-4  وIL-5 يتواسطان الانقلاب الصفي للخلايا البائية، الطفرات( 

 ا بلازمية()تحوّر(، والنضج إلى خلاي

IV. )الالتهاب الحبيبومي )حبيبي 

A. نمط فرعي من الالتهاب المزمن 

B. ّة لونها يتميّز بوجود ورم حبيبي وهو تجمع لمُنْسَجات )بلاعم( شبيهة بالظهارة )بالعات لها هيولى غني

 زهري(، عادة محاطة بخلايا عرطلة وحافة من خلايا لمفاوية.

C. يقسم إلى نمطين فرعيين، متجبن وغير متجبن 

. مسبباته الشائعة تتضمن الارتكاس )A2.2تفتقر الحبيبومات غير المتجبنة للتنخّر المركزي )الشكل  .1

 لمادة أجنبية، الساركوئيدات، التعرض للبيريلوم، داء كرون، داء خدش القطة.

والعداوى الفطرية )الشكل  TBتُبدي الحبيبومات المتجبنة تنخّر مركزي وهي من مميّزات السل  .2

2.2B.) 

D. طوات تشكل الورم الحبيبيخ 

 .CD4+إلى الخلايا التائية المساعدة  MHC IIتعالج البالعات المستضدات وتقدمها عبر الـ .1

على التمايز إلى  CD4+، محرضاً الخلايا التائية المساعدة IL-12هذا التفاعل يقود البالعات لإفراز الـ .2

 .1HTالنمط الفرعي 

 البالعات إلى مُنْسِجات شبيهة بالظهارة وخلايا عرطلة.الذي يحوّل  𝜸-INFتفرز  1HT  الخلايا .3

عوز المناعة الأولي

I. متلازمة ديجورج 

A.  )فشل في تطور الجيوب الغلصمية الثالث والرابع ويعزى هذا الفشل لخَبن )حذف على مستوى الصبغيات

 22q11في 

B.  غدد جارات الدرق(؛ يتظاهر بعوز في الخلايا التائية )لغياب التيموس(؛ نقص كالسيوم الدم )غياب

 وتشوهات في القلب، الأوعية الكبيرة، والوجه

II.  عوز المناعة المشترك الوخيمSCID 

A. خلل في كلا المناعتين الخلطية والخلوية 

T LYMPHOCTYESB

GRANULOMATOUS INFLAMMATION

DIGEORGE SYNDROME
PRIMARY IMMUNODEFICIENCY
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B. :المسببات المرضية تتضمن 

التأشير المتواسط بالسايتوكينات ضروري من أجل تكاثر ونضج ––خلل في مستقبلات السايتوكينات .1

 البائية والتائية. الخلايا اللمفاوية

ضروري لإزالة أمين الأدينوزين  ADAفأنزيم  ––Adenosine deaminase (ADA)عوز في أنزيم  .2

والديوكسي أدينوزين حتى يتم طرحها كفضلات؛ فتراكم الأدينوزين والديوكسي أدينوزين سام 

 للخلايا اللمفاوية.

 +CD4لخلايا التائية المساعدة ضروري من أجل تفعيل ا MHC IIحيث أن الـ ––  MHC IIعوز الـ .3

 وإنتاج السايتوكينات.

C.  يتظاهر بالاستعداد للإصابة بالأخماج الفطرية، الفيروسية، الجرثومية وبالأوالي، بما فيها الأخماج

 الانتهازية واللقاحات الحية

D.  طفل الفقاعة"( المعالجة بالعزل العقيمBubble baby.وزرع الخلايا الجذعية )" 

III. لوبولين الدم المرتبط بالصبغي داء فقد غاماغX 

A. فقد تام للغلوبولينات المناعية يعزى إلى اضطراب في نضج الخلايا البائية 

 كلًا من سلائف الخلايا البائية أو طلائعها لا يمكنها أن تنضج. .1

B.  يعزى إلى طفرة فيBruton tyrosine kinase ؛ المرتبط بالصبغيX 

C.  ناكسة جرثومية، فيروسية أمعائية )مثل: شلل الأطفال  أشهر من الولادة بشكل أخماج 6يظهر بعد

وفيروس كوكساكي( وبالجيارديا لامبيليا؛ تكون الأضداد الأمومية التي تظهر خلال الأشهر الستة الأولى 

 في الحياة مُحَصَّنة.

D. .)يجب تجنّب اللقاحات الحية )مثل لقاح شلل الأطفال 

IV.  عوز المناعة المتنوع الشائعCVID 

A. غلوبيولينات المناعية بسبب عيوب في الخلايا البائية والتائية المساعدةنقص في ال 

B.  ازدياد خطر الإصابة بأخماج الجراثيم، والفيروسات الأمعائية والجيارديا لامبيليا، تظهر عادةً في مراحل

 متأخرة من الطفولة

C. ازدياد خطر الإصابة بأمراض المناعة الذاتية واللمفومات 

V.  عوزIgA 

A.  انخفاضIgA .ًالمخاطي والمصلي؛ يعتبر أكثر أعواز الغلوبيولينات المناعية شيوعا 

B.  يكون خطر الإصابة بعدوى مخاطية مرتفع، وخاصةً الفيروسية؛ ومع ذلك يكون معظم المرضى غير

 عرضيين.

VI.  متلازمة فرطIgM 

A.  تتميّز بـIgM .مرتفع 

B.  بسبب وجودCD40L على الخلايا التّائية المساعدة( أو مستقبل( طافر CD40 .)طافر )على الخلايا البائية

 لا يمكن إيصال الإشارة الثانوية إلى الخلايا التائية المساعدة خلال تفعيل الخلايا البائية. .1

 بناءً على ذلك، لا يتم إنتاج السيتوكينات الضروريّة لعملية تغيير صنف الغلوبيولين المناعي. .2

 وذمة وعائية  2.3الشكل 

(Courtesy of James Heilman, MD, 

Wikipedla) 

متجبن.Bغير متجبن .Aورم حبيبومي  2.2الشكل 

AGAMMAGLOBULINEMIA 
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C.  يؤدّي انخفاضIgA ،IgG و ،IgE ة المتكرّرة بالعدوى القيحيّة )بسبب ضعف عملية الطهي(، إلى الإصاب

 وخاصةً في المواقع المخاطية.

VII. آلدريك-متلازمة فيسكوت 

A.  تتميّز بقِلّة الصفيحات، إكْزيما، وعدَاوى متكرّرة )خلل في المناعة الخلطية والخلوية(؛ النزف هو سبب

 رئيسي للموت.

B. آلدريك -زمة فيسكوتتحدث بسبب طفرة في الجين المرمّز لبروتين متلاWASP ؛ المرتبط بالصبغيX. 

VIII. أعواز المتمّمة 

A.  أعوازC5-C9 — .)يكون خطر الإصابة بعدوى النيسريّة مرتفع )النيسريّة البنيّة والنيسريّة السحائيّة 

B.  عوز مثبطC1 —  ،ينتج عنه وذمة وعائية عصبية وراثية، والتي تتميّز بوذمة في الجلد )خاصةً حول الحجاج

 والسطوح المخاطية. )2.3الشكل 

AUTOIMMUNE DISOROERS اضطرابات المناعة الذاتية
I. مبادئ أساسية 

A. .تتميّز بالأذيّة المتواسطة مناعياً لأنسجة الذات 

 %.2-%1يبلغ معدّل انتشارها في الولايات المتحدة الأمريكية  .1

B. :تتضمّن فقدان التحمّل المناعي الذاتي 

طَوِّر تحمّل مركزي )في التيموس ونقي يتم إنتاج اللمفاويات ذاتية التفاعل بشكل منتظم لكنها ت .1

 العظم( أو تحمّل محيطي.

يؤدي التحمّل المركزي في التيموس إلى استموات الخلايا التائية )الخلايا التوتيّة( أو إلى توليد  .2

 خلايا تائية مُنظِّمة.

i.  ينتج عن الطفرات فيAIRE .المتلازمة الصمّاوية المتعدّدة المتعلّقة بالمناعة الذاتيّة 

 يؤدي التحمّل المركزي في نقي العظم إلى تعديل المستقبلات أو استموات الخلايا البائية. .3

 يؤدي التحمّل المحيطي إلى استعطال أو استموات الخلايا التائية والبائية. .4

i.  ينتج عن الطفرات في سبيل الاستمواتFas  إلى الإصابة بالمتلازمة التكاثرية اللمفية

 .(ALPS)ية المتعلّقة بالمناعة الذات

تقوم الخلايا التائية المنظِّمة بكبح المناعة الذاتية عن طريق حصر تفعيل الخلايا التائية وإنتاج  .5

 (.TGF-βو  IL-10السيتوكينات المضادة للالتهاب )

i.  ترتبط الأشكال المتعدّدة منCD25  بالمناعة الذاتية )التصلّب المتعدّدMS  والسكّريDM 

 من النمط الأول(.

ii. طفرات في تؤدي الFOXP3  إلى متلازمةIPEX ،اعتلال صمّاوي متعدّد،  )سوء انتظام مناعي

 (.Xاعتلال معوي، مرتبط بالصبغي 

C. .أكثر شيوعاً عند النساء؛ يؤثر كلاسيكياً على النساء في سن الإنجاب 

 يمكن للإستروجين أن ينقص من استموات الخلايا البائية ذاتية التفاعل. .1

D. سبب عبارة عن محرِّض بيئي لدى الأفراد المهيّئين وراثياً.من المحتمل أن يكون ال 

 تزداد نسبة الحدوث عند التوائم. .1

( وكذلك مع HLA-B27ترتبط مع أنماط معيّنة من مستضدّات الكريّات البيض البشريّة )مثل،  .2

 .PTPN22الأشكال المتعدّدة من جين 

 مويه الجزيئي.تؤدي المحرّضات البيئية إلى التفعيل المتفرّج أو إلى الت .3

E.  تكون اضطرابات المناعة الذاتية مترقّية سريرياً وتترافق مع نكسات وهدئات وغالباً ما تُظهِر خصائص

 متداخلة فيما بينها؛ يمكن تفسير ذلك جزئياً بظاهرة انتشار الحواتم

WISKOTT-ALDRICH SYNDROME
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II. الذئبة الحُماميّة الجهازيّة 

A. مرض مناعي ذاتي جهازي مزمن 

 مراً شائعاً فيها.يكون اشتداد الأعراض وتراجعها أ .1

B.  يظهر كلاسيكياً عند الإناث في منتصف العمر، خاصةً النساء الأمريكيّات ذوات الأصول إفريقيّة والنساء

 ذوات الأصول الإسبانيّة

 يمكن أن تظهر أيضاً عند الأطفال وكبار السن )الانحياز الجنسي أقلّ شِدّة( .1

C. تفاعل فرط الحساسية نمط مستضد بإلحاق الأذى بالعديد من ال-تقوم معقّدات ضد( نسجIII.) 

يُفعّل حُطام الاستموات غير المزال بشكل جيّد )مثلًا من الأذية بالأشعة فوق البنفسجية( اللمفاويّات  .1

 ذاتيّة التفاعل، والتي تُنتج بعد ذلك أضدّاداً لتستضيف المستضدّات النووية.

 ؤخَذ من قبل الخلايا التغصنية.مستضد لاحقاً في المستويات الدنيا وتُ-تتولّد معقّدات ضد .2

 (.IFN-αمضخّمةً بذلك الاستجابة المناعية ) TLRsمستقبلات  DNAتُفعّل مستضدّات  .3

 مستضد لاحقاً في مستويات أعلى وتترسّب في عدّة أنسجة مسبّبةً أمراضاً.-تتولّد معقّدات ضد .4

 .SLEمامية الجهازية ( بالذئبة الحC2ُ، و C1q ،C4يرتبط عوز بروتينات المتمّمة الباكرة ) .5

D. :يمكن أن يُصاب أي نسيج تقريباً. تتضمّن الحالات المرضية الكلاسيكية 

 حُمّى، فقدان الوزن، تعب، تضخم العقد اللمفاوية، وظاهرة رينو .1

( وخاصةً بعد 2.4B( أو طفح قرصيّ الشكل )الشكل 2.4Aطفح وجني بشكل الفراشة )الشكل  .2

 التعرّض لضوء الشمس

 بلعومية أنفية )غير مؤلمة عادةً( قرحات فموية أو .3

 التهاب مفاصل )تتضمّن أكثر من مفصلين عادةً( .4

 التهاب المصليّة )التهاب الجَنبة والتهاب التأمور( .5

 ذهان ونوَب تشنج .6

 أذيّة كلوية .7

i.  .يعد التهاب كُبيبات الكلى التكاثري المنتشر الشكل الأشيع والأشدّ من الإصابة 

ii. رى من الإصابة )مثل، التهاب كبيبات الكلى الغشائي(.يمكن أن تحدث أيضاً أنماط أخ 

 (. IIفقر دم، قلّة الصفيحات، أو قلّة الكريّات البيض )تفاعل فرط الحساسية نمط .8

 ساكس-التهاب شغاف ليبمان .9

 ؛ حسّاسة، ولكن غير نوعيّة(ANAأضدّاد النوى ) .10

 ثنائي الطاق أو أضدّاد سميث )عالية النوعيّة( DNAأضدّاد  .11

E. دّاد الفوسفوليبيد بالذئبة الحُمامية الجهازية ترتبط أضSLE .)ثلث المرضى( 

 أضدّاد ذاتية موجّهة ضدّ البروتينات المرتبطة بالفوسفوليبيد .1

تتضمَّن أضدّاد الفوسفوليبيد الهامّة كلّاً من أضدّاد الكارديوليبين )إيجابيّة كاذبة لاختبار مختبر  .2

لتحرّي السفلس(،  RPRختبار الرَّاجِنَة البلازميَّة السَّريع وا VDRLبحوث الأمراض المنقولة جنسيَّاً 

، وأضدّاد التخثّر الذئبيّة )ارتفاع كاذب لزمن الثرومبوبلاستين 2-بيتا 1أضدّاد البروتين السكري 

 (.PTTالجزئي 

 طفح وجني "الفراشة"، الذئبة الحمامية A2.4الشكل  .الجهازية طفح قرصي، الذئبة الحمامية B2.4الشكل 

 .الجهازية

SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS
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F.  متلازمة أضدّاد الفوسفوليبيد بحالة مُفرطة الخَثُوريَّة بفعل تتميّز

 خاصةً أضدّاد التخثّر الذئبيّة(.أضدّاد الفوسفوليبيد )

يَنتج عنها خُثار شرياني ووريدي بما فيه الخُثار الوريدي العميق، خًثار الوريد الكبدي، خُثار مَشيمِيّ  .1

 )فقدان حمل متكرّر(، وخُثار مُخِّيّ )سكتة دماغيَّة(

 تتطلّب تعاطي مضاد تخثّر مدى الحياة .2

 إلّا أن حدوثها كاضطراب أوّلي يكون أكثر شيوعاً ؛SLEترتبط مع الذئبة الحُمامية الجهازية  .3

G. تكون أضدّاد الهيستونات مُميِّزة للذِئبَة المُحدَثَة بالَأدويَة 

 مسبّبات شائعة. Isoniazid، و Procainamide ،Hydralazineتُعدّ  .1

 إيجابيّة حسب التعريف. ANAتكون أضدّاد النوى  .2

 نادرة.تكون إصابات الكلية والجهاز العصبي المركزي  .3

 تؤدي إزالة الدواء عادةً إلى هدأة المرض. .4

H.  يتضمّن خط العلاج الأوّل تجنّب التعرّض لضوء الشمس المباشر وإعطاء القشرانيات السكّرية عند

 اشتداد المرض؛ تكون عواملٌ أخرى كابتة للمناعة فعّالة في حالة المرض الشديد أو الحَرون.

I.  ؛ ويُعدّ كلٌّ من الفشل الكلوي، العدوى، وتصلّب الشرايين 90ن سنوات أكبر م 5يكون معدّل النجاة بعد%

 الإكليلية المتسارع )يحدث متأخراً( أسباباً شائعةً للموت.

III. متلازمة شوغرن 

A. تَخرُّب مناعي ذاتي للغدد الدمعيّة واللعابيّة 

( IVتفاعل فرط الحساسية نمط أذيّة متواسَطة باللمفاويّات ) .1

 مع تليُّف

B. ًبعيون جافّة )التهاب القرنيّة والملتحمة الجاف(، وفم جافّ )جُفاف الفم(، ونخور سنيّة تتظاهر كلاسيكيا 

"لا أستطيع مضغ رقائق البسكويت، يوجد أوساخ في  −سنة(  50-60متكرّرة عند النساء كبيرات السن )

 عينيّ"

 قد تترّقى إلى تَقَرُّح في ظهارة القرنيّة ومخاطيّة الفم .1

C. زمة جُفافيّة( أو مرتبطة باضطراب مناعي ذاتي آخر، خصوصاً التهاب المفاصل قد تكون أوليّة )متلا

 الّرثويّ

عادةً ما يكون العامل الرّثويّ موجوداً حتى مع غياب التهاب  .1

 المفاصل الرّثويّ.

D.  تتميّز بأضدّاد النوىANA  وأضدّاد البروتين النوويّ الريبوزيّ )أضدّاد متلازمة شوغرن نمطA (anti-

SSA/Ro)  وأضدّاد متلازمة شوغرن نمطB (anti-SSB/La)) 

 مرتبطة بتظاهرات خارج غديّة )كالاعتلال العصبي(. anti-SSBو  anti-SSAتكون الأضدّاد  .1

معرّضات لخطر ولادة أطفال مصابين  anti-SSAتكون النساء الحوامل واللاتي يحملن الأضدّاد  .2

 بالذئبة الولاديّة وإحصار القلب الخلقيّ.

الذئبة الحمامية أيضاً لدى مجموعة من مرضى  anti-SSBو  anti-SSAالأضداد تُشاهَد  .3

 )فحص المريضات الحوامل( SLEالجهازية 

E.  إن ظهور التهاب الغدد اللعابيّة اللمفاوي في خزعة من الشفاه )غدد لعابية صغيرة( هو معيار تشخيصي

 .(2.4Cإضافي )الشكل 

F. ائية )المنطقة الهامشيّة( مرتفعاً، والتي تظهر على شكل ضخامة يكون خطر الإصابة بلِمفُومة الخلايا الب

 غدة نَكَفِيّة وحيدة الجانب في وقت متأخر من سير المرض

IV. لتَصَلُّب الجِهازِي )تَصَلُّب الجلد(ا

SJOGREN SYNDROME

SYSTEMIC SCLEROSIS (SCLERODERMA)



وشفاء الجروح الالتهاب واضطراباته 21  

A. اضطراب مناعيّ ذاتي يتميَّز بتصلّب الجلد والأعضاء الحشوية 

 نة(س 30-50يظهر كلاسيكياً عند النساء في منتصف العمر ) .1

B. .يقود تنشيط الأرومات الليفيّة إلى ترسُّب الكولاجين 

 هي الحدث البادِئ المُحتمَل. Mesenchymeالأذيّة المناعيّة الذاتيّة للّحمة المتوسّطة  .1

يؤدّي الخلل الوظيفي للبطانة إلى الالتهاب )زيادة جزيئات الالتصاق(، وتضيُّق الأوعية )زيادة  .2

Endothelin  ونقصانNOعوامل النموّ ) (، وإفرازTGF-β عامل النموّ المشتق من الصفيحات و

 (.PDGFالدموية 

 يترّقى التليّف، الذي يكون حول الوعاء بدايةً، ويسبّب أذيّة العضو. .3

C.  تكون إصابة البشرة محدودة )الوجه واليدين( بالإضافة إلى إصابة حشوية متأخرة. −النمط المحدود 

: كُلاس/أضدّاد القُسَيم المركزي، ظاهرة CRESTزمة كرست الشكل النموذجي لهذا النمط هو متلا .1

 (، وتوسُّع الأوعية الشعرية للبشرة.2.4Dرينو، عسر حركيّة المريء، تصلُّب الأصابع )الشكل 

D.  تكون إصابة البشرة منتشرة بالإضافة إلى إصابة حشويّة مبكّرة. −النمط المنتشر 

 يمكن لأي عضو أن يُصاب. .1

 صابة عادةًتتضمّن الأعضاء الم .2

i. )الأوعية )ظاهرة رينو 

ii. )السبيل الهضمي )جزر مريئي وعسر حركيّة المريء 

iii. )الرئتين )تليّف خلالي وفرط توتر وعائي رئوي 

iv. )الكلى )النوبة الكلويّة المرافقة لتصلُّب الجلد 

 .DNA topoisomerase I (anti-Scl-70)مرتبط بشدّة مع أضدّاد  .3

V. مرض النسيج الضام المختلط 

A. سيجيّة ناتجة عن اضطراب مناعي ذاتي مع مظاهر مختلطة من الذئبة الحمامية الجهازية أذيّة نSLE ،

 والتصلّب الجهازي، والتهاب العضلات

B.  يتميَّز بوجود أضدّاد النوىANA  ّمع أضدّاد مصليّة للبروتين النوويّ الريبوزيU1 

 WOUND HEALING التئام الجروح
I. مبادئ أساسية 

A. اب.يتم بدء الالتئام عندما يبدأ الالته 

B. يحدث عن طريق الجمع بين التجديد والإصلاح 

II. التجديد 

A. .استبدال النسيج المتأذي بالنسيج الأصلي؛ يعتمد على القدرة التجدُّديّة للنسيج 

B. .تُقسَم النسج تبعاً لقدرتها التجدُّديّة إلى ثلاثة أنماط: غير مستقرّة، مستقرّة، ودائمة 

C. ي تدخل الدورة الخلوية باستمرار لتُجدِّد النسيجتملِك النسج غير المستقرّة خلايا جذعية والت

 (2.5الأمعاء الدقيقة والغليظة )الخلايا الجذعية في أغوار المخاطية، الشكل  .1

 (2.6الجلد )الخلايا الجذعية في الطبقة القاعدية، الشكل  .2

 نقي العظم )خلايا جذعية مكوّنة للدّم( .3

التهاب الغدد اللعابية  2.4Cالشكل تصلّب الأصابع، تصلّب الجلد. 2.4Dالشكل الأغوار المعوية. 2.5الشكل 

 اللمفاوي، متلازمة شوغرن.

MIXED CONNECTIVE TISSUE DISEASE

REGENERATION
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D. 0(جعة تكون النسج المستقرّة متضمّنةً خلايا ها(G لكنها قادرة على الدخول مجدّداً في الدورة الخلوية ،

 لتجدِّد النسيج عند الضرورة.

مثالها الكلاسيكي هو تجدُّد الكبد عن طريق فرط التنسُّج المُعاوِض بعد حدوث استئصال جزئي. تنتِج  .1

 كل خلية كبدية خلايا إضافية ثم تعود مجدّداً للهجوع.

J. تجدُّديّة ملحوظة )مثال، عضلة القلب، العضلات الهيكلية، والعصبونات(. تفتقر النسج الدائمة لقدرة 

III. الإصلاح 

A. استبدال النسيج المتأذي بندبة ليفية 

B.  يحدث عندما تُفقَد الخلايا الجذعية المُجدِّدة )مثال، جرح عميق في الجلد( أو عندما يفتقر النسيج للقدرة

 (2.7لة القلبية، الشكل التجدُّديّة )مثال، التعافي بعد احتشاء في العض

C.  (.2.8المرحلة البدئية في الإصلاح هي تشكُّل النسيج الحبيبي )الشكل 

(، شعيرات دموية )تؤمِّن التغذية(، أرومات ليفية 3يتألّف من أرومات ليفية )ترسِّب الكولاجين نمط  .1

 عضلية )تقلِّص الجرح(

D. 1بالكولاجين نمط  3ل الكولاجين نمط النتيجة النهائية هي تشكُّل ندبة، والتي يتم فيها استبدا 

مرناً ويوجد في النسيج الحبيبي، النسيج الجنيني، الرحم، والجُدَرَات  3يكون الكولاجين نمط  .1

Keloids. 

 قوة شد كبيرة ويوجد في الجلد، العظم، الأوتار، ومعظم الأعضاء. 1يملك الكولاجين نمط  .2

 ويحتاج للزنك كعامل مساعد. 3الكولاجين نمط  Collagenaseيزيل الكولاجيناز  .3

IV. آليات تجديد وإصلاح النسج 

A.  ّيتواسطها التأشير نظير الصمّاويّ عن طريق عوامل النموّ )مثال، تفرِز البالعات الكبيرة عوامل نمو

 تستهدف الأرومات الليفية(

B. ّ( التعبير ينتج عن تفاعل عوامل النموّ مع المستقبلات )مثال، عامل نموّ البشرة مع مستقبل عامل النمو

 الجيني والنموّ الخلوي.

C. تتضمّن الأمثلة عن الوسائط 

1. TGF-α − عامل نموّ للظهارة والأرومات الليفية 

2. TGF-β − ًعامل نموّ مهم للأرومات الليفية؛ يثبّط الالتهاب أيضا 

عامل نموّ للبطانة، العضلات الملساء، والأرومات  −عامل النموّ المشتق من الصفيحات الدموية  .3

 فيةاللي

 مهم من أجل تولُّد الأوعية؛ ويتواسط التطوّر الهيكلي أيضاً −عامل نموّ الأرومات الليفية  .4

 مهم من أجل تولُّد الأوعية −( VEGFعامل النموّ البطاني الوعائي ) .5

V. التئام الجروح الطبيعي والشاذ 

A. .يحدث شفاء الجلد عبر مَقْصِد أولي أو ثانوي

 تندُّب عضلة القلب. 2.7الشكل النسيج الحبيبي. 2.8الشكل 

 (Courtesy of Aliya Husain, MD)

الطبقة القاعدية للجلد. 2.6الشكل 

REPAIR
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تقريب حواف الجرح من بعضها )مثال، خياطة شق جراحي(؛ يؤدي إلى تشكُّل  يتم −المَقْصِد الأولي  .1

 ندبة أصغري

لا يتم تقريب الحواف. يملأ النسيج الحبيبي مكان الإصابة؛ ثم تقوم الأرومات  −المَقْصِد الثانوي  .2

 الليفية العضلية بتقليص الجرح، مشكلةً ندبة.

B. يحدث التئام الجروح المتأخر في 

 هي العامل الممرض الأكثر شيوعاً( S aureusب الأكثر شيوعاً؛ العنقودية الذهبية العدوى )المسبّ .1

 ، النحاس، أو الزنكCعوز الفيتامين  .2

i.  يُعَدّ الفيتامينC  عاملًا مساعداً مهمّاً في هدركسلةHydroxylation  ثمالات البرولين

التصالبي النهائي  والليزين في طليعة الكولاجين؛ تكون الهدركسلة ضرورية من أجل الربط

 للكولاجين.

ii.  يُعَدّ النحاس عاملًا مساعداً لأكسيداز الليزيلLysyl Oxidase والذي يربط تصالبياً بين ،

 الليزين والهيدروكسي ليزين ليشكّل كولاجين مستقرّ.

iii.  في النسيج الحبيبي  3يُعَدّ الزنك عاملًا مساعداً للكولاجيناز، والذي يستبدل الكولاجين نمط

 الأقوى. 1لاجين نمط بالكو

 تتضمّن المسبّبات الأخرى الأجسام الأجنبية، الإقفار، السكّري، وسوء التغذية. .3

C.  التفزُّرDehiscence هو تمزُّق الجرح؛ يشاهد غالباً بعد العمليات الجراحية البطنية 

D.  (.2.9الندبة الضَخامية هي إنتاج زائد للنسيج الندبي والذي يكون متوضعاً مكان الجرح )الشكل 

E.  (.2.10الجُدَرَة هي إنتاج زائد للنسيج الندبي والذي يكون غير متناسب مع مكان الجرح )الشكل 

 3تتميّز بوجود كمية زائدة من الكولاجين نمط  .1

 تأهّب وراثي )أكثر شيوعاً عند الأمريكيين ذوي الأصول الإفريقية( .2

 تصيب كلاسيكياً شحمة الأذن، الوجه، والطرفين العلويين .3

الضَخامية. )أعيدت طباعتها مع الترخيص،  الندبة 2.9الشكل الجُدَرَة. 2.10الشكل 

https://emedicine.com/article/1128404-overview) 
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 NEOPLASIA تكوّن الورم
I. :مبادئ أساسية 

A. وهذه  ;كوّن الورم هو نمو جديد للنسيج، غير منظّم، غير عكوس، يكوّن خلايا وحيدة النسيلةت

 والترميم.الخصائص تميزه عن فرط التنسّج 

B. .يُقصد بالخلايا وحيدة النسيلة أن الخلايا الورمية تشتقّ من خلية أم واحدة 

C. 6-دد تاريخياً عن طريق الأشكال النظائرية لأنزيم نازعة هيدروجين غلوكوزقابلية التنسيل كانت تح-

 .(G6PD)فوسفات  

شكل نظائري  ;(G6PD3و G6PD1 ،G6PD2العديد من الأشكال النظائرية الموجودة )مثال: هناك  .1

 واحد فقط يتم توريثه من كل والد.

لية وذلك عن طريق تعطيل عند الإناث، يتم تعطيل شكل نظائري واحد بشكل عشوائي في كل خ .2

 على هذا الصبغي(. G6PD)يرمز الانزيم  Xالصبغي 

% من الخلايا 50)مثال:  1:1النسبة الطبيعية للأشكال النظائرية المفعّلة في الخلايا لأي نسيج هي  .3

 (.G6PD2% تملك 50و G6PD1تملك 

ئل )الخلايا يتم اشتقاقها يتم الحفاظ عليها في فرط التصنع، والذي يعد نمو عديد النسا 1:1النسبة  .4

 من عدّة خلايا(.

 يتكوّن شكل نظائري واحد فقط في التكون الورمي، الذي يعد نمو وحيد النسيلة. .5

يمكن أيضاً تحديد قابلية التنسيل عن طريق الأشكال النظيرية لمستقبلات الأندروجين، والتي ترمز  .6

 .Xأيضاً على الصبغي 

D. اويات البائية عن طريق النمط الظاهري للسلسلة الخفيفة  يتم تحديد قابلية التنسيل في اللمف

 .(Ig)للغلوبيولينات المناعية 

 ثقيلة. سلاسلمكوّنة من سلاسل خفيفة و (Ig)الغلوبيولينات المناعية  .1

 كل خلية بائية تعبّر عن سلسلة خفيفة وهي إما أن تكون من النمط لمدا أو كابا. .2

  3:1النسبة الطبيعية لكابا على لمدا هو  .3

 هذه النسبة يتم المحافظة عليها في فرط التنسج والذي يعد نمو عديد النسائل. .4

تعد  ( في اللمفوما والتي1:3، أو تُقلَب لتصبح )مثال: نسبة كابا إلى لمدا = 6:1  >ترتفع النسبة حتى .5

 وحيدة النسيلة.

E. .الأورام تكون حميدة أو خبيثة 

 .الأورام الحميدة تبقى موضّعة ولا تسبب نقائل .1

 الأورام الخبيثة )السرطان( تغزو موضعياً ولها القدرة على تشكيل نقائل .2

F.  تسمية الأورام تعتمد على سلالة التمايز )نمط النسيج المولّد للورم( وعلى إذا ما كان الورم حميد أو

 .(3.1ول الجد) خبيث.

24
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 .أمثلة على تسمية الورم: 3.1جدول 

II. الوبائيات 

A. .يعتبر السرطان السبب الرئيسي الثاني للموت عند البالغين والأطفال 

( السرطان 2( الأمراض القلبية الوعائية، 1الأسباب الرئيسية للموت عند البالغين هي  .1

  ( الداء التنفسي المزمن.3و 

 ( العيوب الخِلقيّة. 3( السرطان، و 2( الحوادث، 1الأسباب الرئيسية للموت عند الأطفال هي  .2

B.  القولوني 3( الرئة، و 2( الثدي/البروستات، 1أشيع أنواع السرطانات من حيث الوقوع عند البالغين هي )

 المستقيمي.

C. 3( الثدي / البروستات 2( الرئة 1وفاة عند البالغين هي أشيع أنواع السرطانات من حيث التسبب بال )

 القولوني المستقيمي.

III. دور التحري المبكر عن السرطان 

A. .السرطان يبدأ على شكل خلية طافرة وحيدة 

B.  ظهور أبكر الأعراض السريرية.  انقسام قبل 30تقريباً، يحدث 

C. .كل انقسام )زمن تضاعف( يؤدي إلى زيادة الطفرات 

لتي لا ينتج عنها أعراض حتى وقت متأخر من المرض ستخضع لانقسامات إضافية السرطانات ا .1

 وبالتالي طفرات إضافية.

 السرطانات التي يتم كشفها في وقت متأخر تميل لأن يكون لها إنذار ضعيف. .2

التحرّي المبكّر يسعى لكشف خلل التنسج )التغير ما قبل السرطاني( قبل أن يتحوّل لسرطانة  .3

carcinoma إن فعاليّة هذا التحرّي تتطلب  ;كشف السرطانة قبل ظهور الأعراض السريرية أو

 تناقص في تعداد الوفيات بمرض السرطان.

D. :من الطرق الشائعة للتحرّي 

: تكشف خلل تنسج عنق الرحم قبل أن يتحوّل Pap smear  مسحة عنق الرحم )لطاخة بابا نيكولا( .1

 إلى سرطانة.

السرطانة  : يكشف سرطان الثدي الموضّع )مثال:Mammographyالتصوير الشعاعي للثدي  .2

 اللابدة القنوية(  قبل أن يغزو أو يكشف السرطانة الغازية قبل أن تصبح مجسوسة سريرياً.

: لكشف سرطانة البروستات قبل أن (DRE)والمس الشرجي  (PSA)مستضد البروستات النوعي  .3

 تنتشر.

براز( وتنظير الكولون: لكشف الورم الغدي الكولوني فحص الدم الخفي )تحري الدم الخفي في ال .4

 قبل أن يصبح سرطانة قولونية أو كشف السرطانة القولونية قبل أن تنتشر.

 ()سرطان خبيث  حميد )نمط النسيج( سلالة التمايز 

 Adenomaورم غدي   الظهارة
سرطانة غدية 

Adenocarcinoma 

 Papillomaي  ليمورم ح 
 سرطانة حليمية

Papillary carcinoma 

 Lipomaورم شحمي   اللحمة المتوسطة
ساركومة شحمية    

Liposarcoma        

 (لا يوجد)  الخلية اللمفاوية
بيضاض الدم لمفوما / ا

Lymphoma/Leukemia 

 Melanomaورم ميلانيني  Nevus(mole)الوحمة )الشامة(   الخلية الميلانينية

EPIDEMIOLOGY

ROLE OF SCREENING
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 تعليقات السرطان المُرتبط به                      العامل المُسرطِن

 المواد الكيميائية

 ديةسرطانة الخلية الكب  Aflatoxinsات الأفلاتوكسين
، والذي يمكن Aspergillusالرشاشية تُشتق من فطر 

  أن يلوّث الأرز والحبوب المُخَزَّنة

 Alkylatingالعوامل المُؤلكِلة 

agents 
تأثير جانبي للمعالجة الكيميائية  ابيضاض الدم/اللمفوما

 الكحول
والجزء العلوي  سرطانة الخلايا الحرشفية في البلعوم الفموي

 رطانة الخلية الكبدية من المريء، وس

 Arsenicالزرنيخ 
سرطانة الخلايا الحرشفية في الجلد، سرطان الرئة، والساركوما 

 الوعائية في الكبد 
 يوجد الزرنيخ في دخان السجائر

)الحرير  Asbestosisالأسبست 

 الصخري(
سرطانة الرئة وورم الخلايا المتوسطية 

نة الرئة أكبر احتمال أن يؤدّي التعرّض للأسبست لسرطا

 من أن يؤدي إلى ورم الخلايا المتوسطية 

 دخان السجائر
سرطانة البلعوم الفموي، المريء، الرئة، الكلية، المثانة، 

 والبنكرياس

العامل المُسرطن الأكثر شيوعاً عالمياً؛ الهيدروكربونات 

 بشكل خاص مُحدِثة للسرطان  متعددة الحلقات

رطانة المعدة س Nitrosaminesالنتروزامينات 
توجد في الأطعمة المُدَخَّنة، مسؤولة عن المعدل العالي 

 من سرطانة المعدة في اليابان

 يُشتَق من دخان السجائر سرطانة الظهارة البولية في المثانةNaphthylamine النافتيلامين 

الساركوما الوعائية في الكبد  Vinyl chlorideكلوريد الفينيل 

؛ يُستَعمَل لصنع الكلوريد متعدد الفينيل التعرّض المِهني

Polyvinyl chloride (PVC)  لاستخدامه في تصنيع

 الأنابيب 

النيكل، الكروم، البيريليوم، 

هني التعرّض المِسرطانة الرئة  أو السليكا

 الفيروسات الورمية

 EBV فيروس ابشتاين بار 
الجهاز  سرطانة البلعوم الأنفي، لمفوما بوركيت، ولمفوما

 AIDSالعصبي المركزي في متلازمة العوز المناعي المكتسب 

 ساركوما كابوزي  HHV-8 8فيروس الحلأ البشري 

 سرطانة الخلية الكبدية C و Bفيروسا التهاب الكبد 

 1فيروس ابيضاض الدم البشري 

HTLV-1 
 لمفوما/ لوكيميا الخلايا التائية عند البالغين

ليمي البشري فيروسات الورم الح

ل: امث( HPVعالية الخطورة 

 (33، 31، 18، 16الأنماط الفرعية 

سرطانة الخلايا الحرشفية في الفرج، المهبل، الشرج وعنق 

 الرحم؛ سرطانة غدية في عنق الرحم

 الإشعاع

الأشعّة المؤيِّنة )حوادث المُفاعلات 

 النووية والمعالجة الإشعاعية(

، الابيضاض النقوي المزمن AMLلحادّ الابيضاض النقوي ا

CMLوالسرطانة الحليمية في الدرق ، 
 تولّد جذور هيدروكسيل حرة

 والسرطانات المرتبطة بها الهامّةالمُسرطِنات  :3.2الجدول 

الأشعّة غير المؤيّنة )أشعة 

 Bالشمس فوق البنفسجية 

 هي أكثر المصادر شيوعاً

سرطانة الخلايا القاعدية، سرطانة الخلايا الحرشفية والورم 

 في الجلد Melanomaالميلانيني 

ينتج عنها تشكيل ثنائيات من البيريميدين في الدنا، 

الاقتطاع  والتي تزال بشكل طبيعي بواسطة نوكلياز

 endonuclease restrictionالداخلي 

الأشعّة غير المؤيّنة )أشعة 

 Bالشمس فوق البنفسجية 

 هي أكثر المصادر شيوعاً
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 CARCINOGENESIS التسرطن
I. مبادئ أساسية 

A.  يبدأ تكوّن السرطان عن طريق أذية في دنا(DNA)  ،هذه الأذية تتغلب على آليات الخلية الجذعية

 ، لكن هذه الأذية غير قاتلة للخلية.الدنا إصلاح

 لمسرطنة هي عوامل تؤذي الدنا، رافعة خطر الإصابة بالسرطان. المواد ا .1

 (.3.2المسرطنة: مواد كيميائية، الفيروسات المكونة للورم، والأشعة )الجدول  من أهم المواد       

B.  أخيراً، طفرات الدنا تعطّل الأنظمة التنظيمية الرئيسية التي تضبط نمو الجسم، سامحة للورم بالنمو

 والانتشار.

لأنظمة المعطلة تتضمن طلائع الجينات الورمية، الجينات الكابتة للورم، ومنظّمات الموت ا .1

 الخلوي المبرمج

II. الجينات الورمية 

A. الطفرات في طلائع الجينات الورمية تؤدي إلى  ;طلائع الجينات الورمية أساسية لنمو الخلية وتمايزها

 منظم.تشكيل الجينات الورمية والتي تقود إلى نمو خلوي غير 

B.  تتضمن فئات الجينات الورمية عوامل النمو، مستقبلات عامل النمو، منبغات الإشارةsignal 

transducers المنظمات النووية، ومنظمات الدارة الخلوية ، 

 في الورم النجمي( PDGFBعوامل النمو تحث على النمو الخلوي )مثال:  .1

في   ERBB2  [HER2/neu]نمو )مثال:مستقبلات عامل النمو تتواسط نقل إشارات من عوامل ال .2

 سرطان الثدي(

 (rasمنبغات الإشارة التي تنقل إشارات تفعيل المستقبلات باتجاه النواة )مثال:  .3

i.  يكون بروتينRas مرتبطاً بمستقبلات عوامل النمو بحالة غير فعّالة مرتبطة بالـGDP . 

ii.  ارتباط )اللُّجين( المستقبل يؤدّي لاستبدال الـGTP بالـGDP مفعِّلًا بروتين ،ras . 

iii.  يرسل بروتينras .المُفعَّل إشارات نمو للنواة 

iv.  يثبّط بروتينras ذاته بشطر الـGTP  إلىGDP ؛ هذا يزداد بوساطة البروتين المُفعِّل

 .GTPase  GTPase activating proteinللـ

v.  يعطّل بروتينras الطافر عمل البروتين المُفعِّل للـGTPaseلمدة التي يبقى . هذا يُطيل ا

 في إشارات النمو. مُفعَّلة، ممّا يؤدي إلى زيادة بحالة rasفيها البروتين 

 تتواسط التقدّم عبر الدارة الخلوية  Cell cycle regulatorsمنظمّات الدارة الخلوية  .4

 (.cycline-dependent kinaseوالكيناز المعتمد على السيكلين  cyclin)مثال: السيكلين 

i. تشكّل السي( كلينات والكينازات المعتمدة على السيكليناتCDKs معقّداً يفسفر )

 البروتينات التي توجّه الخلية عبر الدارة الخلوية.

ii.  على سبيل المثال، يفسفر معقد السيكلينD/ CDK4  بروتين الورم الأرومي الشبكي

retinoblastoma protein مما يحفّز )يعزّز( التقدّم عبر نقطة التحقُّق ،G1/S 

G1/S checkpoint. 

III. الجينات الكابتة للورم 

A.  تكبت"( تنظّم نمو الخلية، وبالتالي، تخفّضsupress خطر تشكًّل الأورام؛ )"p53 وRb  الوم الأرومي(

 ( مثالان تقليديان على ذلك.retinoblastomaالشبكي 

B.  يضبطp53  تقدّم الدارة الخلوية من الطورG1  إلى الطورS . 

عن  upregulatesبإبطاء الدورة الخلويّة، ويزيد التّعبير  P53، يقوم DNAلـ استجابةً لتضرّر ا .1

 .DNAأنزيمات إصلاح الـ 

 ONCOGENES

 TUMOR SUPPRESSOR GENES
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سيحرض الاستموات. P53غير ممكن، فإن   DNAإذا كان إصلاح ال .2

i. P53  يزيد تعبيرBAX  والذي بدوره يعطلBcl2. 

ii.  السيتوكرومc .سيتسرب من المتقدرات مفعلًا الاستموات 

 الورم المرافق يةالآل الوظيفة

عامل النموّ 

PDGFB 
عامل النمو المشتق الصفائحي 

Platelets derived growth factor 

زيادة التعبير، عروة تأثير 

 Autocrine loopذاتي 
 Astrocytomaنجمي  ورم

 مستقبلات عامل النمو

ERBB2 

[HER2/neu] 

 مستقبل عامل النمو البشروي

Epidermal growth factor 

receptor 

 من سرطانات الثدي فرعيةمجموعة  التضخيم

RET 
 Neuralمستقبل عامل النمو العصبي 

growth factor receptor 
 طفرة نقطية

 2A MENالتنشُّؤ الصّماوي المتعدد النمط 

2A 2،  التنشُّؤ الصّماوي المتعدد النمطB 

MEN 2B  والسرطانة اللبية الفرادية

Sporadic medullary carcinoma  في

 الدرق.

KIT 

مستقبل عامل نمو الخلايا الجذعية 

Stem cell growth factor 

receptor  

 طفرة نقطية
الورم السدوي في السبيل المعدي المعوي 

Gastrointestinal stromal tumor 

 منبّغات )ناقلات( الإشارة

 طيةطفرة نق  GTPالبروتين الرابط للـ RASعائلة جين 
، ورم الميلانينيالسرطانات الظهارية، ال

 واللمفوما

ABL  إزفاء كيناز التيروزين t(9;22) في جينBCR 
وبعض  CMLالابيضاض النقوي المزمن 

 ALLأنواع الابيضاض اللمفي الحاد 

 المنظمّات النووية

c-MYC  عامل انتساخt(8;14)  يشمل جينIgH  لمفوما بوركيتBurkitt lymphoma 

N-MYC الورم الأرومي العصبي  تضخيم عامل انتساخNeuroblastoma 

L-MYC سرطانة الرئة )صغيرة الخلايا( تضخيم عامل انتساخ 

 منظمّات الدّارة الخلوية

CCND1 (cyclin 

D1) 
  Cyclinالسيكلين 

يشمل جين  t(11;14)إزفاء  

IgH 

 Mantle cellلمفوما خلايا المعطف 

lymphoma 

CDK4 
الكيناز المعتمد على السيكلين 

Cyclin-dependent kinase 
 Melanomaورم ميلانيني  تضخيم 

بها الجينات الورمية الهامّة والسرطانات المرتبطة :3.3الجدول 



 

 تكوّن الورم 29

يجب أن يتم إقصاؤها من أجل تشكل الورم )فرضية التسرطن بضربتين  p53كلا نسختي جين الـ .3

 للعالم ندسون( 

 % من حالات السرطان.50الخسارة تتم بأكثر من  

 Li-Fraumeni syndromeفروميني  -ي سينتج عنها متلازمة ليالطفرة بالخط الإنتاش 

تتصف بنزعتها لأن تتطور لعدة أنواع من  )الضربة الثانية تحدث في الصبغي الجسدي(

 Sarcomasوالساركومات  Carcinomasالسرطانات 

C. الـRb   ينظم التقدم من الطورG1  إلى الطورS 

  Sرورياً للانتقال إلى الطور والذي يعد ض E2Fعامل الانتساخ   Rbيكبح الـ .1

-cyclinD/cyclinالمعتمد على السايكلين  4عبر معقد الكيناز  Rbعندما تتم فسفرة الـ E2Fيتحرر  .2

dependent kinase 4 (CDK4)  

 بنيوي حر سامحاً بالتقدم بالدورة الخلوبة ونمو غير منظّم للخلايا. E2Fسينتج عنها   Rbالطفرة بـ .3

)فرضية التسرطن بضربتين  يجب أن يتم إقصاؤها من أجل تشكيل الورم RBكلا نسختي جين الـ .4

 للعالم ندسون(

الطفرة فرادية )كلا الضربتين تحدثان في الصبغي الجسدي( تتميز بورم أرومي شبكي أحادي  

 (.3.1الجانب )الشكل 

الطفرة بالخط الإنتاشي سينتج عنها ورم أرومي شبكي عائلي )الضربة الثانية تحدث في  

 صبغي الجسدي(، تتميز بورم أرومي شبكي ثنائي الجانب وساركوما عظميةال

IV. منظّمات الاستموات 

A.  تمنع الاستموات في الخلايا الطبيعية، لكن تحرضه في الخلايا الطافرة غير القادرة على إصلاح الدنا

 (.Bcl2الخاص بها )مثال: 

 .cر السيتكروم بشكل طبيعي يحفظ استقرار غشاء المتقدرة مانعاً تحر  Bcl2الـ .1

 من المتقدرات وتفعيل الاستموات. cيسمح بخروج السيتكروم   Bcl2تعطيل الـ .2

B. يزداد تعبير الـBcl2  .في اللمفوما الجريبية 

(، 14)الصبغي  Ig( إلى موضع السلسلة الثقيلة 18)الصبغي   Bcl2تنقل الـ t(14;18)عملية إزفاء  .1

 . Bcl2فينتج زيادة بـ

 أكثر استقراراً، مانعاً الاستموات. الغشاء المتقدري يصبح .2

 somaticالخلايا البائية التي ستخضع للاستموات بشكل طبيعي خلال عملية فرط التطفر الجسدي  .3

hypermutation .في المركز الانتاشي للعقدة اللمفاوية سوف تتجمع، مؤديةً بذلك إلى لمفوما 

V. خصائص أخرى مهمة حول تطور الورم 

A. جل عدم موت الخلية.التيلوميراز مهم من أ 

بشكل طبيعي فإن التيلومير يقصر مع سلسلة انقسامات الخلية مؤدياً بالنهاية إلى الشيخوخة الخلوية. .1

الثرب عبر  seedingبذر  3.3الشكل 

 السرطانة

 (Courtesy of Jerome Taxy, MO) 

سرطانة شاملة للعقدة  3.2الشكل 

اللمفاوية.

(Courtesy of Jerome Taxy, MO)

 شبكي  ورم أرومي 3.1الشكل 

(Courtesy of Jerome taxy, MD)

REGULATORS OF APOPTOSIS
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 بالسرطانات عادةً يتم زيادة التعبير عن التيلوميراز والذي يحافظ على التيلوميرات. .2

B. موه التكون الوعائي )تشكيل أوعية جديدة( ضروري لبقاء الورم ون 

)عوامل مولدة للأوعية( يتم  VEGFوعامل النمو البطاني الوعائي  FGFعامل نمو الأرومات الليفية  .1

 إنتاجه بشكل شائع من قِبل الخلايا الورمية

C. الابتعاد عن رقابة المناعة هو أمر ضروري لبقاء الورم 

  MHC 1ها عبر جزيئات الطفرات غالباً تؤدي إلى إنتاج بروتينات غير طبيعية والتي يتم التعبير عن .1

 تكشف وتدمر مثل هذه الخلايا الطافرة. CD8الخلايا التائية  .2

 .MHC 1الخلايا الورمية تستطيع تجنب رقابة المناعة عبر إنقاص التعبير عن جزيئات الـ .3

 نقص المناعة )كلاهما: الأولي والثانوي( يزيد من حدوث السرطان. .4

TUMOR PROGRESSION تطور الورم
I. :الغزو الورمي والانتشار 

A. م الطفرات يؤدي أخيراً إلى الغزو الورمي والانتشار.تراك 

-Eالخلايا الورمية الظهارية تتصل ببعضها البعض طبيعياً عبر جزيئات الالتصاق الخلوي )مثال  .1

Cadherin. ) 

 يؤدي إلى انفصال الخلايا المرتبطة ببعضها. E-Cadherinنقص التعبير عن  .2

 عبر الكولاجيناز. )4اعدي )كولاجين نمط الخلايا ترتبط باللامينين وتدمر الغشاء الق .3

 الخلايا ترتبط بالفيبرونكتين في المطرس خارج الخلوي وتنتشر موضعياً. .4

 الدخول إلى المسافات اللمفاوية أوالوعائية يسمح بحدوث النقائل )انتشار بعيد(. .5

II. :مسارات النقائل 

A.  الانتشار اللمفاوي هو صفة السرطاناتCarcinomas 

 (3.2يتم إلى عقد النزح اللمفاوي الموضعية )الشكل  الانتشار البدئي .1

B.  الانتشار دموي المنشأ هو ميزة للساركومات وبعض السرطاناتcarcinomas 

 سرطانة الخلية الكلوية )غالباً تغزو الوريد الكلوي( .1

 سرطانة الخلية الكبدية )غالباً تغزو الوريد الكبدي( .2

 السرطانة الجريبية للغدة الدرقية .3

 المشيمائيةالسرطانة  .4

C.  تبذّر كهوف الجسم هو ميزة لسرطانة المبيض، والتي غالباً تشمل البيريتوان. )ظاهرة "تكتل الثرب

omental caking 3.3" الشكل) 

تلوين كيميائي نسيجي مناعي  3.5الشكل 

باللون (لخلايا ظهارية موسومة بالكيراتين 

 ).بني

 ورم غدي جريبي جيد التمايز في الدرق ،A .الخصائص النسيجية للتنشؤ 3.4الشكل 

B، .سرطانة كشمية ضعيفة التمايز في الدرق 

TUMOR INVASION AND SPREAD

ROUTES OF METASTASIS
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CLINICAL CHARACTERISTICS الخصائص السريرية
I. :التظاهرات السريرية 

A. .تميل الأورام الحميدة لأن تكون بطيئة النمو، ذات حدود واضحة، مميزة ومتحركة 

B. ن الأورام الخبيثة سريعة النمو عادةً، ذات حدود غير واضحة، مرتشحة ومثبتة بالنسج المحيطة والبنى تكو

 الموضعية.

C. .تطلب الخزعة أو الاستئصال عموماً قبل أن يصنف الورم إلى حميد أو خبيث بشكل مؤكد 

ام الحميدة يمكن لبعض الأورام الحميدة أن تنمو بنمط شبيه بالورم الخبيث، ويمكن لبعض الأور .1

 أن تنمو بنمط شبيه بالورم الحميد.

II. :التظاهرات النسيجية 

D.  الشكل( ً3.4الأورام الحميدة تكون جيدة التمايز عادةA:الخصائص تتضمن .) 

 النمو المنظّم .1

 نوى موحدة .2

 نسبة النوى للسيتوبلازما منخفضة .3

 الحد الأدنى من النشاط الانقسامي .4

 يج الموضعي(عدم وجود غزو )للغشاء القاعدي أو النس .5

 عدم وجود إمكانية للنقائل الورمية .6

E.  كشمية، الشكل( ً3.4الأورام الخبيثة تكون سيئة التمايزعادةB:الخصائص تتضمن .) 

 نمو غير منظّم )فقدان القطبية( .1

 تعدد أشكال وفرط انصباغ النوى .2

 نسبة النوى للسيتوبلازما مرتفعة .3

 نشاط انقسامي عالي مع انقسام فتيلي لا نموذجي .4

 غزو )من خلال الغشاء القاعدي أو إلى داخل النسج الموضعية(ال .5

F.  الأورام الحميدة لا تشكل نقائل مطلقاً –قابلية تشكل النقائل الورميّة هي السمة المميزة للخباثة

 الملونات الكيميائية النسيجية المناعية الشائعة وأنواع الخلايا الهدف :3.4الجدول 

ة المناعيةاللطخة الكيميائية النسيجي  نوع النسيج 

 الخيوط المتوسطة

 الظهارة الكيراتين

 اللحمة المتوسطة الفيمنتين

 العضلة الديسمين

GFAP الدبق العصبي 

 العصبونات الخيوط العصبية

 أخرى

PSA ظهارة البروستات 

ER ظهارة الثدي 

 الخلايا الجريبية الدرقية الغلوبيولين الدرقي

 نالكروموغراني
الخلايا العصبيّة الصماويّة )مثال: السرطانة صغيرة الخلايا في الرئة 

 (carcinoid tumors)والأورام السرطانية 

S-100 
، كثرة خلايا Schwannomaنة، ورم شفاني ورم الخلايا الميلانيّ

 Langerhans cell histiocytosisلانغرهانس الناسجة 
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G.  3.5تستخدم الكيمياء النسيجية المناعية لتمييز الأورام التي من الصعب تصنيفها نسيجياً )الشكل ،

 (3.4الجدول 

III. :واصمات الأورام المصلية 

A.  مثال، البروتينات المحررة( من الورم إلى المصلPSA.) 

B. .مفيدة للتحرّي، مراقبة الاستجابة للعلاج، ومراقبة النكس 

C.  تتطلب المستويات المرتفعة خزعة نسيجية لتشخيص السرطانة )مثال: خزعة البروستات معPSA 

 مرتفع(.

IV.  :تحديد درجة السرطان 

A. ان مع النسيج الذي ينمو فيه(؛ مع أخذ التقييم المجهري للتمايز )هذا يعني، ما هو مقدار تشابه السرط

 الملامح النووية والبنيوية بالحسبان.

 يشابه النسيج الوالدي –جيد التمايز )منخفض الدرجة(  .1

 لا يشابه النسيج الوالدي –سيء التمايز )عالي الدرجة(  .2

B. ز.مهم لتحديد الإنذار؛ السرطانات جيدة التمايز لها إنذار أفضل من السرطانات سيئة التماي 

V. :تحديد مراحل السرطان 

A. تقدير حجم وانتشار السرطان 

B. عامل هام للإنذار؛ أكثر أهمية من الدرجة 

C.  يُحدد بعد الاستئصال الجراحي النهائي للورم 

D.  يستخدم نظامTNM لتحديد المرحلة 

1. T – tumor  )الورم )حجم و/أو عمق الغزو 

2.  N–  nodes نذار الثاني من حيث الأهميةالانتشار المجاورة للعقد اللمفاوية ؛ عامل الإ

3. M – metastasis النقائل؛ عامل الإنذار الأكثر أهمية على الإطلاق 

STAGING OF CANCER

GRADING OF CANCER

SERUM TUMOR MARKERS
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قة بهالإرقاء والاضطرابات المتعلّ 

Pathoma.com 

4  

مقدمة

I.  الإرقاءHemostasis: 

A. .إن سلامة الأوعية الدموية ضرورية لإيصال الدم إلى الأنسجة 

 thrombusن تشكيل خثرة يتم إصلاح أذيّة جدار الوعاء الدموي عن طريق عملية الإرقاء، والتي تتضم .1

(clot) .في موقع الأذية الوعائية 

B. .يحدث الإرقاء على مرحلتين: إرقاء أولي وإرقاء ثانوي 

الإرقاء الأولي: يتضمن تشكيل سُدادة صُفيحيّة هشّة ضعيفة ويتم ذلك عبر التآثر بين الصفيحات  .1

 وجدار الوعاء.

 م ذلك عبر شلال التخثر.الإرقاء الثانوي: يتضمن تثبيت السدادة الصفيحية ويت .2

 الإرقاء الأولي والاضطرابات النزفية المتعلّقة به

I. :الإرقاء الأولي 

A. الخطوة الأولى: حدوث تقبُّض وعائي عابر في الوعاء المتأذي 

 من الخلايا البطانية.  Endothelinيتم هذا التقبض بتحريض منعكس عصبي وتحرير الإندوتيلين  .1

B. حات بسطح الوعاء المتمزقالخطوة الثانية: التصاق الصفي 

مع الكولاجين في النسيج تحت البطاني  Von Willebrand factor (vWf)يرتبط عامل فون ويلبراند  .1

 والذي أصبح مكشوفاً.

 GP1b  (Glycoprotein 1bعن طريق مستقبل   Vwfترتبط الصفيحات مع عامل فون ويلبراند  .2

receptor.) 

الموجودة في  Weibel-Palade bodiesات ويبل بالاد من جسيم Vwfيُشتق عامل فون ويلبراند  .3

 الخلايا البطانية وحبيبات ألفا في الصفيحات. 

C. الخطوة الثالثة: زوال تحبُّب الصفيحات الدموية 

i.  التصاق الصفيحات بجدار الوعاء يسبب حدوث تغيرات شكليّة في الصفيحات وزوال حُبيباتها مع تحرير

 وسائط مختلفة.

ii.  يتم تحريرADP الحبيبات الكثيفة في الصفيحات ويقوم بتحريضها على التعبير عن مستقبل  من

GPIIp/IIIa  .على سطحها 

iii.  2يتم تصنيع الترومبوكسانA (2TXA عن طريق أنزيم )Cyclooxygenase (COX)  محرِّضاً  ;ويتحرّر

 تكدُّس الصفيحات.

D. الخطوة الرابعة: تكدُّس الصفيحات 

باستخدام  GPIIb/IIIaة الوعائية عن طريق مستقبلات تتكدَّس الصفيحات في موقع الأذيّ .1

 .platelet plugالفيبرينوجين )من البلازما( كجزيء رابط، مما يؤدي إلى تشكيل السدادة الصفيحية 

 وهذه السدادة تكون ضعيفة وهشة، لذلك يتم تثبيتها عبر شلال التخثر )عملية الإرقاء الثانوي(. .2

II. اضطرابات الإرقاء الأولي 

A.  ى  عادةً إلى وجود شذوذات على مستوى الصفيحات، وتُقسم إلى اضطرابات كميّة وكيفيّة.تُعز 

B. :تتضمَّن التظاهرات السريريَّة حدوث نزوف في الجلد والمخاطيات 
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)وهو العرض الأشيع(، نفث الدم  epistaxisأعراض النزوف من المخاطيات: تتضمن الرعاف   .1

hemoptysis ،وغزارة طمث ، نزوف هضمية، بيلة دمويةmenorrhagia كما تحدث نزوف .

 . severe thrombocytopeniaداخل القحف عند النقص الشديد في الصفيحات الدموية 

(، فرفريات  4.1مم، الشكل  1-2) petechiaeأعراض النزوف الجلدية تتضمن الحَبَرات  .2

purpura   مم(، كدمات 3)أكبر منecchymoses  كدُّم؛ كما تُعَد سم(، وسهولة الت1َّ)أكبر من

 الحبرات علامة لقلٍّة الصفيحات ولا تُشاهد عادةً  في الاضطرابات الكيفية.

C. :تتضمن الدراسات المخبرية المفيدة 

 50ألف/ميكرولتر؛ عندما يصبح التعداد أقل من  400-150تعداد الصفيحات: التعداد الطبيعي  .1

 ألف/ميكرولتر تظهر الأعراض.

 قائق؛ ويتطاول بوجود الاضطرابات الكمية والكيفية للصفيحات.د 7-2زمن النزف: الطبيعي  .2

 اللُطاخة الدموية: تُستخدَم لتحرّي عدد وحجم الصفيحات. .3

 خزعة نقي العظم: تُستَخدَم لتحرٍّي الخلايا النوّاءة، والتي تُنتَج الصفيحات. .4

II.  فرفريّة قلّة الصفيحات المناعية(ITP) 

A. ن نمط تتمثَّل بإنتاج مناعي ذاتي لأضداد مIgG  مُوَجّهة لمهاجمة مستضدات الصفيحات الدموية )ومن

 مثلًا(. GPIIb/IIIaهذه المستضدات مستقبلات 

 وهي السبب الأكثر شيوعاً لقلّة الصفيحات لدى الأطفال والبالغين. .1

B. .تنتج الأضداد الذاتية من قِبَل الخلايا البلازمية في الطحال 

C. ة مع هذه الأضداد الذاتية من قِبَل البالعات الكبيرة في يتم استهلاك )بلعمة( الصفيحات المرتبط

 الطحال مما يؤدي إلى نقص تعداد الصفيحات.

D.  تُقسم فرفرية قِلّة الصفيحات المناعيةITP .إلى شكلين: حاد ومزمن 

الشكل الحاد يظهر عند الأطفال بعد عدّة أسابيع من التعرّض لخمج فيروسي أو التمنيع ضد  .1

حيث يحدث الشفاء عادةً خلال أسابيع من  self-limitedحدود ذاتياً فيروس معين، وهو م

 ظهوره.

الشكل المزمن يظهر لدى البالغين، عادةً النساء في سن الإنجاب. ويمكن أن يكون أولياً أو  .2

على سبيل المثال(. كما يمكن أن يُسبب نقص  SLEثانوياً )كما في الذئبة الحمامية الجهازية 

 تستطيع عبور المشيمة.  IgGضداد الألدى الجنين لأن صفيحات قصير الأمد 

E.  :الموجودات المخبرية تتضمن 

 ألف/ميكرولتر. 50نقص تعداد الصفيحات، عادةً أقل من  .1

طبيعي، لأن عوامل التخثر لا تتأثر  PTTوزمن الترومبوبلاستين الجزئي  PTزمن البروترومبين  .2

 بهذا المرض.

 خزعة نقي العظم.ارتفاع تعداد الخلايا النوّاءة في  .3

F.  العلاج الأولي يكون بالكورتيكوستيروئيدات. يستجيب الأطفال بشكل جيد، أما البالغين فيُمكن أن تظهر

 لديهم استجابة مبكرة لكنهم معرّضون للنكس 

i.  تستخدم المعالجة بالغلوبيولينات المناعية الوريديةIntravenous immunoglobulins 

(IVIG)  ت في حالات النزف العَرَضي، ولكن تأثيرها قصير الأمد.لزيادة تعداد الصفيحا 

ii.  استئصال الطحال يَحُدُّ من المصدر الأولي للأضداد وموقع تدمير الصفيحات )ويتم اللجوء إليه في

 الحالات المستعصية(.

III.  فقر الدم الانحلالي الناجم عن اعتلال الشعيرات 

G. يتمثل بتشكّل غير طبيعي )مَرَضي( لخثرات مكروية في 

 الأوعية الدقيقة.

A 
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 تُستهلك الصفيحات نتيجة تشكيل الخثرات المكروية. .1

تتمزّق الكريات الحمراء أثناء عبورها للخثرات المكروية، مما يؤدي إلى فقر دم انحلالي مع تشكيل  .2

)أي قطع من الكريات الحمراء المتمزّقة وتسمّى أيضاً خلايا خُوذيَّة(.  schistocytesفُصَيمات كروية 

 (4.2 لالشك)

H.  تُشاهد هذه الحالة عند الإصابة بالفرفرية قليلة الصفيحات الخُثاريَّةThrombotic 

thrombocytopenic purpura (TTP)  ومتلازمة انحلال الدم اليوريميةHemolytic uremic 

syndrome (HUS) . 

I.  تنتج الفرفرية قليلة الصفيحات الخثاريةTTP  عن نقص في أنزيمADAMTS13الات ، ففي الح

إلى  multimersعديد القُسيمات   vWfالطبيعية يقوم هذا الأنزيم بشطر عامل فون ويلبراند 

 أصغر فيساهم في التدرك النهائي لهذا العامل. monomersأحاديات قُسيم 

عديدات القُسيم الكبيرة والغير مشطورة تؤدي إلى التصاق غير طبيعي )شاذ( للصفيحات متسببة في  .1

 رويةإحداث خثرات مك

يعود عادةً لوجود أضداد ذاتية مكتسبة ،تُشاهد بشكل أكثر شيوعاً عند الإناث  ADAMTS13نقص  .2

 البالغات 

J. ( متلازمة انحلال الدم اليوريميةHUSتعود إلى أذيّة بطانة الأوعية الدموية بواسطة أدوية أو إنتان :) 

 E)الإشريكية القولونية تُشاهد بشكل كلاسيكي عند الأطفال المصابين بالزُحار الناتج عن  .1

coliO157:H7) ًحيث يُصابون بها عند أكل اللحم غير المطبوخ جيدا 

يؤذي خلايا بطانة الأوعية مؤدّياً إلى تشكّل خثرات صفيحية  Verotoxinذيفان الإشريكية القولونية  .2

 مكروية. 

K.  في( تتضمن الموجودات السريريةHUS  وTTP :) 

 والمخاطيات(  نزف جلدي ومخاطي )نزف في الجلد .1

 فقر الدم الانحلالي الناتج عن اعتلال الشعيرات .2

 حُمّى .3

 خثرات ضمن الأوعية في الكلية. -(  HUSقصور كلوي )أكثر شيوعاً في  .4

خثرات ضمن الأوعية في  -( TTP)أكثر شيوعاً في  CNCشذوذات في الجهاز العصبي المركزي  .5

 الجهاز العصبي المركزي 

C. :تتضمن الموجودات المخبرية  

 نقص في الصفيحات مع ارتفاع في زمن النزف  .1

2. PT\PTT )طبيعي )شلال التخثر لم يتفعّل 

 schistocytesفقر دم مترافق مع فُصيمات كروية  .3

 ارتفاع بعدد الخلايا النوّاءة في خزعة نقي العظام .4

D.  المعالجة تتضمن فِصادة البلازماPlasmapheresis ومعالجة بالستيروئيدات القشرية خصوصاً في TTP 

. 

ت في الجلدحبرا 4.1الشكل   الفصيمات الكروية )الخلايا الخوذية( 4.2الشكل 

B 

C

D

E

F

G
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II. :اضطرابات الصفيحات النوعية 

A. متلازمة برنارد- ( سوليرBernard-Soulier syndrome  سببها عيب وراثي في المستقبل :) 

GPІb  يؤدّي إلى حدوث خلل في التصاق الصفيحات 

 تُظهر مسحة الدم نقص معتدل في عدد الصفيحات، مع  وجود صفيحات متضخمة .1

B. وهن الصفيحات لغلانتسمان (Glanzmann thrombasthenia يعود لوجود عيب وراثي في )

 ، يؤدي إلى حدوث خلل في تجمع الصفيحات.GPпb\GPшaالمستقبل 

C.   الأسبرين يُعطِّل بشكل غير عكوس أنزيمات الأكسدة الحلقيةcyclooxygenase مما يؤدي إلى ،

 فينتج عنه خلل في تجمع الصفيحات TXA2نقص في ال

D. تبولن الدم فرط اليوريا في الد( مUremia يُعطِّل وظيفة الصفيحات، حيث يحدث الخلل في كل من )

 التصاق وتجمع الصفيحات

الإرقاء الثانوي والأذيّات المتعلّقة به

I. :الإرقاء الثانوي 

A. تتثبت سدادة الصفيحات الضعيفة بواسطة شلال التخثر 

موجود في سدادة الصفيحات إلى شلال التخثر يولّد الثرومبين والذي بدوره يحوّل الفبرينوجين ال .1

 .فيبرين

 صفيحات ثابتة )مستقرة(-ثم عبر الربط التصالبي لخيوط الفيبرين، تنتج خثرة فيبرين .2

B.  يتم انتاج العوامل الموجودة في شلال التخثر من قبل الكبد بشكل غير مُفعّل ويتطلب تفعيلها 

 التعرّض إلى مادة مُفعِّلة .1

i. ( الثرمبوبلاستين النسيجيtissue thromboplastin يفعّل العامل )Ⅶ  السبيل(

 الخارجي(

ii.  في الطبقة تحت البطانية( يُفعّل العامل( الكولاجين تحت البطانيⅫ )السبيل الداخلي( 

 السطح الفوسفولبيدي للصفيحات .2

 الكالسيوم )المستمد من الحبيبات الكثيفة في الصفيحات( .3

II. :اضطرابات الإرقاء الثانوي 

A. ذوذات في عوامل التخثرتعود عادةً إلى وجود ش 

B.  تتضمن التظاهرات السريرية  نزف في الأنسجة العميقة ضمن العضلات والمفاصل )تدمّي المفصل

hemarthrosis) .)وعودة النزف بعد الإجراءات الجراحية )مثل: عمليات الختان، خلع ضرس العقل 

C. :الدراسات المخبرية تتضمن 

Ⅱ,Ⅴ,Ⅹ( والمشترك )العوامل Ⅶرجي )العامل يقيس السبيل الخا -(PTزمن البروثرومبين ) .1

 الفبرينوجين( لشلال التخثر.و

(Ⅻ,Ⅺ,Ⅸ,Ⅷيقيس السبيل الداخلي )العوامل -(PTTزمن الثرمبوبلاستين الجزئي ) .2

 الفبرينوجين( لشلال التخثرو Ⅱ,Ⅴ,Ⅹالعوامل ) والمشترك

III.  الناعورA (Hemophilia A ) 

A.  خلل وراثي في العاملⅧ  

 )يصيب الذكور غالباً( X-يمتنحي مرتبط بالصبغ  .1

 يمكن أن يظهر من طفرات جديدة بدون وجود تاريخ عائلي  .2

B. يتظاهر بنزف في الأنسجة العميقة، المفاصل، وبعد العمليات الجراحية

 تعتمد شدّة الأعراض السريرية على درجة الخلل الوراثي .1
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C. تتضمن الموجودات المخبرية 

1. PTT  ،مرتفعPT طبيعي 

 Ⅷنقص في العامل  .2

 د صفيحات طبيعي وزمن نزف طبيعي تعدا .3

D.  تتضمن المعالجة إعطاء العاملⅧ  المأشوبrecombinant FVIII

IV.  الناعورB  داء كريسميس(Christmas Disease) 

A.  خلل وراثي في العاملⅨ 

Ⅷهي التي تنخفض بدلًا من العامل  Ⅸباستثناء أن مستويات العامل  Aمشابه للناعور  .1

V.  مُثبّط عوامل التخثرCoagulation factor inhibitor 

A.  أضداد مكتسبة تهاجم عوامل التخثر مسببة أذيّة في وظائفها ،أضداد العاملⅧ .ًهي الأكثر شيوعا 

 .Aالموجودات  السريرية والمخبرية مشابهة لتلك الموجودة في الناعور  .1

 Mixingعند خلط البلازما الطبيعية مع بلازما المريض )دراسة عن طريق المزج  PTTلا يُصلّح ال  .2

study، يعود ذلك إلى وجود المُثبّط )PTT  يُصَلَّح في الناعورA 

VI.  داء فون ويلبراندVon Willebrand disease 

A.  خلل وراثي في عامل فون ويلبراند 

 أكثر اضطرابات التخثر الموروثة شيوعاً  .1

B. ،النمط الأكثر  يتواجد العديد من تحت الأنماط )نميطات( لهذا الداء، والتي تسبب عيوب كمية ونوعية

 vWFشيوعاً هو النمط الجسدي المسيطر المترافق مع انخفاض في مستويات العامل فون وليبراند 

C.  يتظاهر بنزوف جلدية ومخاطية معتدلة ،المستويات المنخفضة منvWF تُضعِف التصاق الصفيحات 

D. تتضمن الموجودات المخبرية 

 ارتفاع زمن النزف  .1

)العامل فون وليبراند بالحالة الطبيعية  Ⅷلعمر النصفي للعامل طبيعي ،انخفاض ا PTT ،PTارتفاع  .2

 ولكن لا يحدث عادةً نزف في الأنسجة العميقة والمفاصل وبعد العمليات الجراحية.  (،Ⅷيُثبّت العامل 

يُحَرّض الريستوسيتين ارتصاص الصفيحات عن طريق  –غير طبيعي   ristocetinاختبار ريستوسيتين  .3

اختبار غير  ←خلل في الارتصاص  ← vWFفي الصفيحات ،نقص  GPІbمع  vWFالتسبب بارتباط 

 طبيعي 

E.  تتم المعالجة باستخدامdesmopressin  مُضاهئ(Analog ـ للADH والذي يزيد تحرير )vWF  من

 في الخلايا البطانية. Weibel-Palade bodiesجسيمات ويبل بالاد 

VII.     عوز فيتامينK 

A. ل التخثر   يُعطِّل عمل العديد من عوام 

 في الكبد.  epoxide reductaseبواسطة مُرجعة الإيبوكسيد  Kيُفَعَّل الفيتامين  .1

 gamma carboxylationيقوم بإضافة زمرة الكربوكسيل إلى ذرة الكربون غاما  المُفَعَّل kفيتامين  .2

أن تقوم  هذه العملية ضرورية لتستطيع هذه العوامل ; Sو C( والبروتينات II,VII,IX,Xللعوامل )

 بوظيفتها.

B.   يحدث هذا النقص عند 
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الأطفال المولودون حديثاً ــــ نتيجةً لقلّة استعمار البكتيريا لجهازهم الهضمي والتي تقوم بتصنيع  .1

ولذلك تُعطَى "عند الولادة" حِقَن الفيتامين ك بشكل وقائي لجميع  ;بشكل طبيعي Kالفيتامين 

 نزفي. المولودين حديثاً منعاً لإصابتهم بمرض

والموجودة في  Kالمعالجة طويلة الأمد بالصادات الحيوية ــــ تقتل البكتيريا المنتجة للفيتامين  .2

 السبيل الهضمي.

 . Kسوء الامتصاص ــــ يؤدي إلى عوز في الفيتامينات المنحلة بالدسم، منها الفيتامين  .3

VIII. أسباب أخرى للإرقاء الثانوي غير الطبيعي:  

A. ي إلى نقص في انتاج عوامل التخثر ونقص في تفعيل الفيتامين ك من قبل الفشل الكبدي ــــ يؤد

يتم متابعة تأثير الفشل الكبدي على عملية التخثر  ; epoxide reductaseمُرجعة الإيبوكسيد 

 .PTبواسطة تحرّي زمن البروثرومبين 

B. ي فيها.نقل الدم بكميات كبيرة ــــ يخفف تركيز عوامل التخثر، مما يؤدي إلى عوز نسب 

أخرى متعلقة بالخُثار  اضطرابات

I.  نقص الصفيحات المحرّض بالهيبارينHeparin-induced thrombocytopenia: 

A. .تخرُّب الصفيحات يحدث بشكل ثانوي نتيجة المعالجة بالهيبارين 

B. .قد تقوم قِطَع من الصفيحات المتخرّبة بتفعيل الصفيحات المتبقية، مما يؤدي إلى حدوث الخُثار 

II. خثر المنتشر داخل الأوعية التDisseminated intravascular coagulation: 

A. تفعيل لشلال التخثر بشكل مرضي 

 تؤدي الخثرات المكروية المنتشرة بشكل واسع إلى حدوث نقص تروية واحتشاء. .1

استهلاك الصفيحات وعوامل التخثر يؤدي لحدوث نزوف خصوصاً من مواقع السحب والحقن  .2

 والسطوح المخاطية )نزف من فتحات الجسم(. IV sitesالوريدي 

B.  :يحدث "دائماً تقريباً" بشكل ثانوي لأمراض أخرى منها 

مضاعفات الولادة ـــــ الثرومبوبلاستين النسيجي الموجود في السائل الأمينوسي يفعّل حدوث  .1

 التخثر.

نات الداخلية الموجودة الانتانات )خصوصاً بالإشريكية الكولونية والنيسيرية السحائية( ـــــ الذيفا .2

( يحرّضان IL-1 1والانترلوكين  TNFفي جدار البكتيريا والسايتوكينات )مثل عامل النخر الورمي 

 الخلايا البطانية على صنع العامل النسيجي.

 السرطانات الغدية ـــــ الموسين يفعّل حدوث التخثر. .3

ـــــ الحبيبات الأوّليّة تفعّل Acute promyelocytic leukemiaابيضاض سلائف النقويات الحاد  .4

 حدوث التخثر.

 ـــــ السُم يفعّل حدوث التخثر.  rattlesnakeلدغة الأفعى الصّلّالة )المُجَلجَلَة(  .5

C.  الموجودات المخبرية تتضمّن 

 انخفاض عدد الصفيحات.  .1

 تطاول زمن البروثرومبين وزمن الثرومبوبلاستين الجزئي. .2

 .fibrinogenانخفاض مولّد الفبرين .3

  Microangiopathic hemolytic anemia فقر دم انحلالي ناجم عن اعتلال الشعيرات .4

 D-Dimerارتفاع منتجات شطر الفبرين، خصوصاً المثنوي د  .5

i.  كشف ارتفاع المثنوي د هو أفضل اختبار مسحي من أجل التحرّي عن التخثر المنتشر داخل

 الأوعية. 
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ii.  تصالبياً ينتج المثنوي د من شطر الفبرين المرتبطcross-linked fibrin ;  المثنوي د لا ينتج

 عن شطر مولّد الفبرين.

D.  تتضمن المعالجة تحديد السبب المستبطن ونقل منتجات الدم والرُسابة البرديّةcryoprecipitate 

 )تتضمن عوامل التخثر( عند الضرورة.

III. تحلّل الفبرين  اضطراباتfibrinolysis Disorders of: 

A. ن الطبيعي يزيل الخثرة بعد شفاء الوعاء المتضرر.انحلال الفبري 

يحوّل مولّد البلازمين  Tissue plasminogen activator (tPA)مُفَعِّل مولّد البلازمين النسيجي  .1

 إلى بلازمين.

، يُحَطِّم عوامل التخثر serum fibrinogenيقوم البلازمين بشطر الفبرين ومولّد فبرين المصل  .2

 ات.ويمنع تجمُّع الصفيح

 يُثبّط البلازمين.   α 2-antiplasmin 2مضاد البلازمين الفا  .3

B.  اضطرابات تحلل الفبرين تعود إلى التفعيل الزائد للبلازمين مما يؤدي إلى حدوث شطر زائد لمولد فبرين

 المصل. تتضمن الأمثلة

 زمين.والذي يفعّل البلا urokinaseالاستئصال الكامل للبروستات ـــــ يتحرّر اليوروكيناز  .1

 α 2-antiplasmin 2تشمّع الكبد ـــــ ينقص انتاج مضاد البلازمين الفا  .2

C. .)يتظاهر بزيادة احتمالية حدوث النزف )يماثل التخثر المنتشر داخل الأوعية 

D. الموجودات المخبرية تتضمن 

 تطاول زمن البروثرومبين وزمن الثرومبوبلاستين الجزئي ـــــ البلازمين يدمّر عوامل التخثر. .1

 ارتفاع زمن النزف مع تعداد صفيحات طبيعي ـــــ البلازمين يمنع تجمّع الصفيحات. .2

على أيّةِ  ;ازدياد منتجات شطر مولد الفبرين من دون المثنوي دي ـــــ ينحل مولد فبرين المصل .3

 حال، لا يتشكل المثنوي دي بسبب غياب خثرة الفبرين.

E.  يتم العلاج باستخدام حمض الأمينوكابرويكaminocaproic acid  .والذي يمنع تفعيل مولّد البلازمين 

 Thrombosisالخُثار 

I. مفاهيم أساسية 

A. )تشكّل مرضي لجلطة دموية داخل الأوعية )خثرة 

 يمكن أن يحدث في شريان أو وريد. .1

 للقدم أسفل الركبة. Deep vein thrombosis (DVT)أشيع مكان لحدوثه هو الأوردة العميقة  .2

B. ( خطوط1يتظاهر ب )  زاهانlines of zahn الفبرين وكريات الدم /متعاقبة من تتالي الصفيحات )طبقات

 ( الارتباط إلى جدار الوعاء.2( و )4.3الحمراء، الشكل 

 كلا السمتين السابقتين يميّزان الخثرة عن الجلطة التالية للموت. .1

C. ( الاضطراب في تدفق ا1ثلاث عوامل خطر رئيسية تزيد من حدوث الخُثار هي )( أذيّة الخلايا 2لدم و )

 )ثالوث فيرخوف(  Hypercoagulable state( وجود حالة من زيادة احتمالية حدوث التخثّر3البطانية و )

II.  الاضطراب في جريان الدم الطبيعيDisruption in normal blood flow 

A. .الركودة والاضطراب في تدفق الدم يزيدان من خطر حدوث الخُثار 

 مما يبقي الصفيحات وعوامل التخثر مبعثرة وغير فعّالة. ;مستمر وصفائحي تدفق الدم الطبيعي .1

B. الأمثلة تتضمن 

 ـــــ يزداد خطر حدوث الخُثار الوريدي العميق. Immobilizationتثبيت الكسور  .1

 خلل في عمل جدار "عضلة" القلب )كما في اضطراب النظم أو احتشاء العضلة القلبية(. .2
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 Aneurysmأُمّ الدم  .3

III. الخلايا البطانية  أذيّةEndothelial cell damage 

A.  .أذيّة الخلايا البطانية تُعَطّل دورها في الحماية، رافعةً من خطر حدوث الخُثار 

B. :الخلايا البطانية تمنع حدوث الخُثار بواسطة عدّة آليات 

 تمنع التعرض للكولاجين الموجود تحت البطانة وللعوامل النسيجية المستبطنة .1

ـــــ تساهم في التوسع الوعائي ومنع تجمّع  NO( وأكسيد النتريك 2PGIتاسيكلين )انتاج البروس .2

 الصفيحات.

، والذي III antithrombin III (ATIII)تفرز مواد مشابهة للهيبارين تزيد من مضاد الثرومبين  .3

 يعطّل الثرومبين وعوامل التخثّر

يحوّل مولد – tissue plasminogen activator (tPA)تفرز مفعّل مولد البلازمين النسيجي  .4

 serumومولد ليفين المصل  fibrin( يشطر الليفين 1البلازمين إلى بلازمين، الذي )

fibrinogen( ،2( يحّطم عوامل التخثّر، و )يعيق تجمّع الصفيحات3 ) 

، والذي Cيعيد توجيه الثرومبين ليفعّل البروتين  – thrombomodulinيفرز ثرومبوموديولين  .5

 VIIIو  Vعطّل العوامل بدوره ي

C.  أسباب تضرر الخلايا البطانية تتضمن التصلّب العصيديatherosclerosis التهاب الأوعية ،

vasculitis ومستويات عالية من الحمض الأميني هوموسيستين ،homocysteine . 

( يسبب ارتفاع معتدل بمستويات الهوموسيستين، مما يزيد B9والفولات ) B12عوز الفيتامين  .1

 من خطر الخُثار. 

i.  رباعي هيدرو الفولات( يدور حمض الفوليكtetrahydrofolate ،THFبشكل مثيل )-

 .methyl-THFرباعي هيدرو الفلولات في المصل 

ii.  فيتامين( ينتقل المثيل إلى الكوبالامينB12 سامحاً للـ ،)THF  بالمشاركة في تصنيع

 طلائع الـدنا.

iii. موسيستين محولًا إياه إلى مثيونين يَنقُل الكوبالامين المثيل إلى الهوmethionine. 

iv.  يقود نقصان الفيتامينB12 ( أو الفولاتB9 إلى نقصان تحوّل الهوموسيستين إلى )

 مثيونين مما يسبب تراكم الهوموسيستين.

ينجم عنه  cystathionine beta synthase (CBS)عوز  أنزيم مخلّق السيستاثيونين بيتا  .2

 .homocystinuriaوسيستين مترافقاً ببيلة هوموسيستين ارتفاع بمستويات الهوم

i. يحوّل الـCBS عوز الأنزيم يقود إلى تراكم  ;الهوموسيستين إلى سيستاثيونين

 الهوموسيستين

ii.  مُميّز بخُثار الأوعية، تخلّف عقلي، انزياح العدسةdislocation.وأصابع طويلة ونحيلة ، 

خطوط زاهان المتمثّلة بتعاقب طبقات من  4.3الشكل 

 الفبرين و كريات الدم الحمراء./الصفيحات
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IV.  حالة زيادة احتمالية حدوث التخثرHYPERCOAGULABLE STATE 

A.  تحدث نتيجة فرط البروتينات المحفِّزة للتخثرprocoagulant proteins  أو أن تكون البروتينات

 يمكن أن تكون موروثة أو مكتسبة ;المضادة للتخثّر معيبة

B. لعرض الكلاسيكي هو اDVTs  متكرّرة أوDVT .في سنّ صغيرة 

 مناطق أخرى تشمل الأوردة الكبدية والمخية.قد يحدث ب ;يحدث عادةً في الأوردة العميقة في القدم .1

C.  يُنقِص عوز البروتينC  أوS  سائد جسمي(autosomal dominant التلقيم الراجع السلبي على )

 شلال التخثّر.

 .VIIIو  Vعادةً العوامل  Sو  Cيُعطّل البروتين  .1

 warfarinزيادة الخطر لحدوث تنخر في الجلد ناتج عن استخدام الوارفارين  .2

i. ج عن المرحلة البدئية من المعالجة بالوارفارين عوز مؤقت بالبروتينات ينتC  وS  لكون(

 X، و II ،VII ،IXعمرهم النصفي هو الأقصر( مقارنةً بالعوامل 

ii.  بحالة وجود سابق لعوز في البروتيناتC  أوS ستزداد شدّة هذا العَوَز عند البدء بالمعالجة ،

 ار، خاصةً في الجلد.بالوارفارين مما يزيد من خطر الخُث

D.  يُعد العاملV  لايدنFactor V Leiden  شكل طافر من العاملV  بافتقاره لموقع الشطر الضروري

 .Sو  Cلتعطيل هذا العامل من قبل البروتينات 

 أشيع سبب وراثي لحدوث حالة زيادة احتمالية حدوث التخثر .1

E.  20210يُعَد البروثرومبينA prothrombin 20210A ة موروثة في البروثرومبين، تؤدي إلى طفرة نقطي

 زيادة في التعبير الجيني عنه.

 تسبب زيادة البروثرومبين زيادة الثرومبين، محرّضةً تشكّل الخثرة. .1

F.  يُنقِص عوز مضاد الثرومبينIII ATIII  "من دَور الجزيئات المشابهة للهيبارين "المُنتجة من البطانة

 .بالحماية، مزيداً خطورة تشكّل الخثرة

، الذي يُعطّل الثرومبين وعوامل IIIعادةً تُفعِّل الجزيئات المشابهة للهيبارين مضاد الثرومبين  .1

 التخثّر.

 ، لا يرتفع زمن الثرومبوبلاستين الجزئي بجرعات الهيبارين المعيارية.ATIIIفي عوز الـ .2

i.  يعمل الهيبارين الدوائي عن طريق ربط وتفعيلATIII. 

ii. ين تفعّل الكمية المحدودة من الجرعات عالية من الهيبارATIII ;  ثم يُعطَى الكومادين

Coumadin  للمحافظة على حالة مضادة للتخثرAnticoagulated state. 

G. ترتبط موانع الحمل الفموية بزيادة احتمالية حدوث التخثّر 

 يحرّض الاستروجين الإنتاج الزائد لعوامل التخثر، مما يؤدي إلى زيادة خطر  حدوث الخُثار. .1

EMBOLISMالانصمام 

I. مبادئ أساسية 

A. تعتمد الأعراض على الوعاء  ;خل وعائية تتحرّك وتسبب انسداد على مسار الأوعيةعبارة عن كتلة دا

 المُتأثّر.

B.  تحدث صمّة خثريةthrmoboembolus أشيع نمط من الصمة  ;بسبب خثرة أزيحت من مكانها

(<95 )% 

C.  تحدث الصمّة التصلبيّة العصيديةAtherosclerotic embolus  بسبب لويحة عصيدية أزيحت من

 مكانها.

 (.A4.4تتميّز بوجود شقوق الكوليسترول في الصمّة )صورة.  .1

D. .ترتبط الصمّة الشحمية بكسور العظم، تحديداً العظام الطويلة، ورضوض الأنسجة الرخوة 
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 تتطور بينما الكسر لايزال موجوداً أو بعد فترة قصيرة من الشفاء. .1

)شحم، غالباً مع عناصر نقي العظم، يُشاهد ضمن الأوعية الرئوية، صورة.  تتميّز بوجود زلّة تنفسيّة .2

B4.4وحبرات على الجلد المغطّي للصدر ) 

E.  )تشاهد الصمّة الغازيّة بشكل كلاسيكي في مَرَضُ تَخْفيفِ الضَّغْط )داءُ الغُوَّاصdecompression 

sickness. 

 من قبل الغطّاس. يتجمّع النيتروجين خارج الدم نتيجة الصعود السريع .1

 (.chokes( وأعراض تنفسيّة )يختنق bendsيًبدي آلام عضلية ومفصلية )يحني ظهره  .2

 ( بتنخر اقفاري متعدد البؤر في العظم.Caisson diseaseتتميز الحالة المزمنة )داء كايسون  .3

يَتِم ) laparoscopic surgeryيمكن أيضاً أن تحدث الصمّة الغازية خلال جراحة بتنظير البطن  .4

 ضخ الهواء إلى داخل البطن(.

F. تدخل صمّة السائل الأمنيوسي إلى دوران الأمّ خلال المخاض أو الولادة 

تبدي ضيق في النَّفَس، أعراض عصبية، وتخثّر منتشر داخل الأوعية )بسبب الطبيعة المُخثّرة للسائل  .1

 الأمنيوسي(

 (C4.4الجلد الجنيني، في الصمّة )صورة. تتميز بوجود خلايا حرشفيّة وببقايا )حُطام( كيراتين، من  .2

II.  انصمام رئويPULMONARY EMBOLISM (PE) 

A. المصدر الأشيع هو خثرة وريدية عميقة  ;عادةً بسبب صمّة خثريةdeep venous thrombus (DVT) 

 في الأطراف السفلية، عادةً تشمل الأوردة الفخذية، الحرقفية، أو المأبضية.

B.  ( تملك الرئة تروية دموية ثنائية )عبر الشرايين الرئوية والقصبية( 1صامتة سريرياً بسبب )غالباً ما تكون

 ( الصمّة تكون عادةً صغيرة )تنحل بشكل ذاتي(2و )

C. رئوية -يحدث احتشاء رئوي عندما ينسد شريان كبير أو متوسط الحجم عند مرضى لديهم مشاكل قلبية

 % من الصمات الرئوية تسبب احتشاء.10فقط  ;سابقة

 يُبدي ضيقاً في النَّفَس، نفث دموي، ألم صدري جنبي، انصباب جنب .1

 التروية ليست طبيعية. ;للرئة تُظهر عدم توافق V/Qتروية -صورة تهوية .2

 تُظهر صورة الطبقي المحوري المأخوذة بشكل حلزوني نقصاً في الامتلاء الوعائي بالرئة. .3

 )خثرة وريدية عميقة( DVTوير دوبلر فوق صوتي للأطراف السفلية بكشف ال يُفيد اجراء تص .4

 . D-Dimerيرتفع المثنوي د  .5

 يُظهر الفحص العياني احتشاء نزفي، وتديّ الشكل. .6

D.  كبير يحدث الموت المفاجئ بصمّة سرجيّة كبيرة تسدّ كلا الشريانين الرئويين الأيمن والأيسر أو انسداد

 يحدث الموت بسبب تفارق ميكانيكي كهربائي. ;(4.5في شريان رئوي كبير )صورة. 

خلايا حرشفية وبقايا كيراتين  ، صمّة سائل أمنيوسي معC، صمّة شحم مع عناصر نقي العظم. Bصمّة تصلبيّة عصيدية مميزة بشقوق الكولسترول.  ،Aصمّات.  4.4الشكل 

 (A, Courtesy of Professor A. Garfia. C, Courtesy of Shakuntala Teas, MDمن الجلد الجنيني. )
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III.  الصمة الجهازيةSYSTEMIC EMBOLISM 

A. تحدث عادةً بسبب صمة خثرية 

B. غالباً ما تأتي من القلب الأيسر 

C. ران الجهازي لتسد الجريان إلى الأعضاء، أكثر شيوعاً في الأطراف السفلية تنتقل عبر الدو

 صمّة سرجية في شريان رئوي. 4.5الشكل 

 (Courtesy of Yale Rosen, MD)  



بع .. يت

 فريق العصبونات التطوعي
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