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Familial Hypercholesterolemia     العائمي الكوليسترول  مرض فرط 

 الناس أغمبية أن إذ السائد الجسمي التوارث نمط تتبع التي الوراثية الأمراض أكثر من وىو
 مع المشبعة الدىون  ومن منو كبيرة كميات عن الناتج العالي الكوليسترول من يعانون  الذين
 عن المرض ىذا ينشأ . المقشرة غير الكاممة والحبوب والخضراوات الفواكو من القميل تناول
  الكثافة قميمة الدىنية البروتينات من المكون  الضار الكوليسترول نشر بإمكانو الذي وراثي خطأ

Low Density Lipoprotein الـ بالرمز لو ويرمز LDL الآخرين العائمة أفراد باقي إلي .  
 تسبب قد "العائمي الدم كوليسترول فرط" تدعى والتي تكتشف، لا غالبا   التي الحالة ىذه ومثل
 المرض ليذا الوراثية الجذور عن أما .الاوان قبل ووفيات دماغية وسكتات مبكرة قمبية نوبات
 حين في ، بعضو بتوفير الطعام يقوم إذ مصدرين من الدم مجري  إلي يصل الكوليسترول فإن
 الدم مجري  في يذوب لا فيو شمعية مادة الكوليسترول ولكون  .الباقي بتصنيع الجسم يقوم

  مع بسيولة يمتزج لكي الآخري  واليرمونات البروتينات إلي بضمو الجسم يقوم لذلك السائل
 إلي تحتاج عندما الخمية أن حيث الميمو الكوليسترول ناقلات من LDL الـ وتعد .الدم

 LDL الـ سحب عمي تعمل الخلايا أغشية عمي الموجودة LDL الـ مستقبلات فإن الكوليسترول
  . ( 1 ) رقم شكل الدم مجري  من
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 الدم مجري  في يبقي LDL الـ فإن مفقودة أو فعالة غير LDL الـ مستقبلات كانت إذا أما
 الدموية الأوعية داخل وترسبيا الدم مجري  في مستواىا ارتفاع إلي يسبب مما طويمة لفترة

ذا تصمبيا إلي يؤدي ما وىذا والميمفاوية  التي التاجية الدموية الأوعية في ذلك حصل ما وا 
 عمل وقصور القمبية الأزمات ذلك يسبب حيث جدا   خطيرا   الأمر يصبح القمب تغذي
 .القمب
 المرض بيذا المصابين الاشخاص ان الا LDL  مستقبل لبروتين رئيسي واحد  جين ىنالك
 من فقط واحدة نسخة يرثون  الذين واولئك  .صحيح بشكل يعمل لا شاذا    جينا   يممكون 
  ."وتالزيج متباين العائمي الكوليسترول فرط" ب يسمى ماب يعانون  الشاذ الجين
 ىذه وان الآخر النصف يعمل حين في تعمل لا  LDL من مستقبلاتيم نصف فان وبيذا
  الى LDL  الـ معدل ويصل فرد 500 لكل 1 تكرارىا يبمغ اذ شيوعا   الاكثر ىي الحالة
 لا فانيم الأبوين كلا من المعطوب الجين يستممون  الذين الأفراد أما .ديسيمتر/ممغم 350

 فرط" ب يدعى ما وىذا الخلايا اغشية أسطح عمي LDL مستقبلات اي يممكون 
  مستوى  ويصل مميون  لكل 1  يكون  تكرارىا فان "وتالزيج متماثل العائمي الكوليسترول

LDL ديسيميتر/ممغم ( 1000 إلي 400) من الدم في . 
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 ثلاثة للارتباط مواقع 5 تمثل اميني حامض 839 من LDL الكوليسترول مستقبل يتكون 
 مرتبط فيو الخامس واما البلازمي الغشاء داخل والرابع البلازمي الغشاء سطح عمى منيا
 LDL الـ جزيئات مع بالارتباط الخاص الجزء ان .لمسايتوبلازم الكاربوكسيمية النياية مع

 ، بالسيستين غنية بعضيا اميني حامض 40 من مؤلفة وحدة وكل وحدات  7 من يتكون 
 في مواقع مع الامينية احماضيا توالي في تتماثل مواقع عدة المستقبل داخل توجد كما

 ىذا اشتقاق يفسر وىذا الدم تخثر وبروتينات EGF  الجمدي النمو عامل مستقبلات
 .العوامل ىذه من المستقبل

 لمكروموسوم القصير  الذراع عمى يقع  LDL الـ مستقبلات انتاج عن المسؤول الجين ان
 التي الطفرة وان قاعدة كيمو 45 حوالي تشغل Axon  18 من الجين ىذا يتألف اذ 18

 تقميل او الخلايا اغشية عمى من LDL الـ مستقبلات فقدان تسبب الجين ىذا في تحصل
 في تؤثر الجين ىذا في وراثية طفرات عن المتولدة الأضرار من انواع 5 وىناك فعاليتيا
 :وىي منو والتخمص الكوليسترول تمثيل عممية
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 تتكون  لا وبسببيا LDL  الـ مستقبلات ببناء اللازم البروتين انتاج عدم تسبب طفرات1.
 .نيائيا   المستقبلات ىذه

 في تسبب كالتي الخلايا داخل الخموي  النقل عمميات في اضرار الى تؤدي طفرات2.
 . المستقبلات تدوير ايقاف

 الموجودة مستقبلاتيا مع LDL  الـ جزيئات ارتباط مواقع عمى التأثير الى تؤدي طفرات3.
 . ارتباطيا منع وبالتالي الخلايا أغشية عمى

 فقدان نتيجة LDL  الـ في الخموي  الادخال عمميات ايقاف الى تؤدي طفرات4.
 . لمعمل الخلايا اغشية تحفيز عمى يعمل الذي الثانوي  المرسل لنشاط المستقبلات

 يسبب مما الفجوات داخل LDL الـ جزيئات عن المستقبلات فصل الى تؤدي طفرات5.
 المستقبل معقدات عمى تحتوي  التي الفجوات ترتبط اذ الحالة الانزيمات عمل توقف
LDL  الـ جزيئات عن المستقبلات بفصل تقوم التي الحالة الاجسام من عدد مع LDL 

 امينية احماض الى  LDLالـ  جزيئات تحول حين في ثانية مرة استخداميا ليتم
 . وكوليسترل
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 آلية عمل مستقبلات البروتينات الدىنية قميمة الكثافة عمى الغشاء الخموي (  1) شكل رقم  6
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  Sickle Cell Anemia المنجلي الدم فقر

 أمراض أشير ومن  .حمراءال الدم كريات يصيب الذي الانحلالي الدم فقر أنواع أحد ىو
 تكسر تسبب والتي المتنحي الجسمي النمط توارثيا في تتبع التي الانحلالية الوراثية الدم

 حوض دول وفي عام بشكل العالم مستوى  عمى شيوعا   اكثرىا وىي الحمراء الدم كريات
 ليذا أسماء عدة وهناك  .خاص بشكل واليند وأفريقيا الأوسط والشرق  المتوسط البحر

 مرض أو المنجمية الانيميا أيضا   عميو يطمق انو المنجمي الدم فقر إلى فإضافة ، المرض
 .المنجمية

 المجير تحت تظير الحمراء الدم كريات لان وذلك المنجل من مأخوذة المنجمية وكممة
 . ( 2 ) رقم شكل دم فقر تعني انيميا وكممة . اليلال أو كالمنجل مقوس بشكل
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 المنجمية - 2        الطبيعية -1          :يبين كريات الدم الحمراء  2شكل 
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 .العربية الدول جميع في موجود تقريبا وىو ، واسيوية أفريقية دول عدة في المرض ينتشر
 السعودية في وجازان والقطيف الاحساء كمنطقة( العربي الخميج من مناطق بعض في أما
  حوالي المرض صفة حاممي نسبة أي المرض، ىذا فرد 20 بين من افراد 4 كل فيحمل )
 لممرض حاممة امرأة فيو تحمل مرة كل في أنو حيث تجاىميا يمكن لا نسبة ىي و ، 20%

 وان %25 إلى تصل الجنين إصابة احتمال فإن لممرض حامل أيضا رجل من ومتزوجة
 المرض ينتشر .لممرض حاممين أيضا   السميمين الأسرة ىذه أطفال من % 60 من أكثر
 :التالية المناطق في تكثر ولكنيا العالم من مناطق عدة في
 .عام بشكل أفريقيا1.
 .السعودية غرب وجنوب اليمن وفي العربي الخميج منطقة2.
 .وفمسطين الأردن سوريا العراق إيران وتشمل الأوسط الشرق  منطقة3.
 .اليندية القارة شبو4.
 .آسيا شرق  جنوب5.
 الوسطى أمريكا في الكاريبية المنطقة6.
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 الغذاء تنقل التي - اءر حم دم لكريات العظم نخاع إنتاج في المرض مشكمة وتكمن
 في لخمل نتيجة طبيعية غير وتكون  .طبيعية غير – الجسم أنحاء مختمف إلى والأكسجين

 وىي المنجل شكل تأخذ الطبيعية غير الخلايا وىذه .أيضا   كميتو وفي موبينجالييمو  تكوين
 الشعيرات خلال الدم مرور تعيق وقد إنتاجيا من قصيرة فترة بعد وتتحمل التكسر إلى قابمة

 خاصة الجسم من مختمفة ءاجزا في مبرحة آلام فتسبب الدموية الأوعية تسد وقد الدموية،
 من وعاء اي المنجمية اءر الحم الدم كريات تسد وقد . والظير افر الاط كعظام العظام في

 خطيرة مضاعفات تسبب وقد المخ في حتى أو البطن في أو الرئتين في الدموية الأوعية
 الاضرار عن فضلا   ىذا .المصاب الشخص منيا يعاني التي المبرحة الآلام إلى إضافة
  رتكرا بسبب والمعرفي العممي التحصيل عمى القدرة وعدم لممريض والاجتماعية النفسية
 لما .المزمنة اضر الام من المنجمي الدم فقر ويعتبر . دائم شبة بشكل لممستشفي دخولو
 استخدام من لابد الشديدة الالم نوبات حدوث وعند . ا   جد قاسية مبرحة الام من يسببة

 .القوية والمسكنات الطبية العقاقير
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 موبينجالييمو  تصنيع أثناء اثير و  خمل حدوث نتيجة فيحصل المرض ىذا حدوث سبب أما
 من الانسان في الطبيعي (اءر الحم الدم كرية بروتين( موبينجالييمو  يتألف .الجسم في

 مؤلفة منيا واحدة وكل الفا سمسمتي اي الاول الزوج يتألف الببتيد متعددة سلاسل من زوجين
  من منيا واحدة كل فتتألف بيتا سمسمتي اي الثاني الزوج أوما أميني حامض 146 من

 السلاسل في الامينية الاحماض من وحدة 574 بالإجمال يشكل مما ، اميني حامض 141
 حديد اتر ذ اربع مع معينة بطريقة السلاسل ىذه تنتظم. محدد موقع منيا لكل والتي الأربعة
 مع الاربعة السلاسل ىذه انتظام وان الحمراء الدم لكريات الطبيعي الشكل تعطي لكي

 وثنائي الاوكسجين مع للارتباط موبينجالييمو  عالية استيعابية سعة يوفر الشكل بيذا الحديد
 يحصل والذي موبينجالييمو  تصنيع عند المرض يحدث ( 3 ) رقم شكل الكاربون  اوكسيد
 يحل  الترجمة فعند ولذلك GAG  الشفرة مكان GUG  الشفرة تحل وفيه mRNA  عمى

 سلاسل ارتباط عدم الى يؤدي وىذا الخاص، مكانو في الجموتاميك حامض محل الفالين
 بسيولة لمتكسر قابمة وتصبح الحمراء الدم كريات تتشوه بحيث طبيعية بصورة موبينجالييمو 
 . اتز الغا نقل عمى قدرتيا انخفاض عن فضلا  
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 والمذان بيكر مرض و الدوشيني العضمي الضمور مرض بين لمتمييز الطريقة ىذه تستخدم
  Dystrophin  الديستروفين بروتين وجود عن يكون  فالبحث لذلك العضمي الضمور يسببان

 عند موجبة ونتيجة الدوشيني العضمي الضمور مرضى عند سالبة نتيجة الفحص يعطي إذ
 بيكر مرضى

  : Genetic probes الوراثية المجسات .7
 الكموبين جينو  الفا الكموبين جين يستخدم فمثلا   المجسات من العديد الغرض ليذا تستخدم اذ
 الاخرى  الأمثمة ومن لمثلاسيميا الحاممين او الاصابة صفة لتحديد جينينال ىذين محاور او بيتا

 الواقع الديستروفين جين في الحاصمة  الوراثية الطفرة او الحذف لتحديد مجسات 3 استعمال
  . بيكر او الدوشيني العضمي الضمور بيان لغرض X  كروموسوم عمى
 : القاطعةالانزيمات . 8

 الحذف او الوراثية فالطفرات لذلك جين لكل ثابتة خريطة يوفر القاطعة الانزيمات استخدام ان
 الحصول في تؤدي بالتالي فيي التقييد انزيمات قطع مواقع في تحصل ان يمكن الزيادة او

 تقطيعيا عند الحجوم تتباين اذ الطافر غير بالجين مقارنة الطافر لمجين مغايرة خرائط عمى
  Restriction Fragments Length Polymorphism (RFLP) التقنية ىذه وتعرف الانزيم بنفس
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 موبين الدمجيبين ىيمو  3 شكل رقم



Dr. Ahmed Youssef - a_yousef2005@yahoo.com 14 

 فهو Hb S  جين أما الطبيعي موبينجالييمو  عن المسؤول gene الجين Hb A يعتبر

 موبينجالييمو  من نادرة اخرى  انواع وىناك .الطبيعي غير موبينجالييمو  عن المسؤول
 Hb  موبينجالييمو  عميو يطمق الذي النوع اشيرىا المحورة الببتيد متعدد سلاسل من مؤلفة
A2 الاخر النوع أما ، بيتا سمسمتي عن بدلا   سجما الببتيد متعدد سمسمتين من يتألف الذي 
 تحل وفيه Hb F  موبينجالييمو  عميو يطمق والذي البشرية الاجنة موبينجىيمو  فيو

 النوع محمو ليحل بقميل الولادة بعد يختفي النوع وىذا بيتا سمسمتي عن بدلا   جاما سمسمتي
 . Hb A الطبيعي

 ورث إذا ولكن الطبيعي موبينجالييمو  ينتج والديو كلا من Hb A  جين الفرد ورث إذا
  جين ورث إذا أما المنجمي، الدم بفقر فسيصاب والد كل من جينا   Hb S  جينين ما شخص

HbS  وجين الوالدين أحد من  Hb A  حاملا سيكون  أنو يعني فيذا الآخر الوالد من 
 الطبيعي بيتا الجين لان وذلك المرض أعراض من يعاني أن دون  المنجمية الخلايا لصفة
 السلاسل استخدام اىمال يتم بحيث الطبيعية بيتا الببتيد متعدد سلاسل من يكفي ما ينتج

 .موبينجالييمو  بناء عند الطافرة
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 ىذا اتر تأثي من لمحد المستخدمة الوسائل من المنجمية الخلايا لانيميا الجيني العلاج ويعد
 لتنشيط الوسائل من غيرىا أو عقاقير إستخدام الجيني العلاج من نوع يشمل اذ المرض
 الجنيني، موبينجالييمو  وهو  Hb F الولادة قبل موبينجالييمو  تكوين نحو المريض جينات
 إنتاج الى الجنيني موبينجالييمو  إنتاج من طبيعي جيني تغير الولادة بعد يحدث لكن

 تمك لتنشيط طرق  ايجاد في العمماء يحاول حيث  .بالبالغين الخاص موبينجالييمو 
 انيميا لمرضى الدم خلايا يجعمون  بحيث العكسي الإتجاه في ولكن الجينية التحولات
 لتعويض الجنيني موبينجالييمو  من المزيد لتُنتج ) المنجمي الدم فقر ( المنجمية الخلايا
 .التبمور من المنجمي موبينجالييمو  لمنع أو البالغين موبينجىيمو  في النقص حالة
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  Thalassemia الثالاسيميا

  الثالاسيميا وتعتبر المتنحية الجسمية الكروموسومية راثةالو  ذو النمط المرض ىذا يتبع
Thalassemia بالتصنيع اضطرابا   تسبب التي الكمي موبينجالييمو  اعتلال اضر أم من 

 أشكال في بار اضط الى يؤدي مما موبينجالييمو  في البيبتيد عديد لسلاسل الحيوي 
 في اثيةر و  نقطية اتر طف بسبب المرض ىذا ينتج حيث الحمراء الدم كريات ووظائف
 ىذا شخص لقد . بيتا او ألفا نوع من البيبتيد سلاسل انتاج عمى المسيطرة الجينات
 صنف حيث 1925 العام في Cooly و Lee العالمين قبل من أنواعو وعرفت المرض

  نوع من يكون  فقد موبينجالييمو  من المتأثرة السلاسل نوع حسب رئيسيين قسمين الى
Alpha  نوع من أو  Beta المرض شدة حسب ثانوية أصناف الى يصنف كما . 

 زوج يقع حين في 16 الكروموسوم عمى ألفا لمسلاسل تشفر التي الجينات زوجا يقع
 الثالاسيميا تعتبر السبب وليذا 11 الكروموسوم عمى بيتا لمسلاسل يشفر الذي الجينات

 المسيطرة الجينات لقمة حدوثا   أكثر بيتا نوع
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 ىذا فقدان أن حيث بيتا و ألفا سلاسل انتاج توازن  مدى عمى تعتمد المرض شدة ان .
 يصبح بحيث الحمراء الدم كرية داخل وبيتا ألفا سلاسل تراكم الى يؤدي التوازن 
 داخل ذائبا   موبينجالييمو  فييا يكون  التي الطبيعية الحالة عكس ذائب غير موبينجالييمو 
 اكمر ت الى يؤدي بيتا سلاسل وغياب الفا سلاسل تصنيع ارر استم وأن الحمراء الدم كريات
 تحطم تسبب والتي Inclusion Bodies المحتواة بالأجسام يعرف ما يكون  مما الاولى
 الحالة وىذه العظم نخاع داخل تتحطم قد الكريات أن حيث لمكريات البلازمي الغشاء
 فتكون  الدموية الدورة الى العظم نخاع من تخرج التي وأما ، الدم تكوين فعالية بعدم تعرف
 مرورىا عند الخلايا ىذه وتزال شديد دم فقر مسببة المحتواة بالأجسام وممتمئة طبيعية غير

 الامعاء من الحديد امتصاص زيادة ويلاحظ الدم نقل الى المريض يحتاج ولذلك بالطحال
 .الصم والغدد والبنكرياس والقمب الكبد تحطيم الى يؤدي والذي الجسم في تراكمو مسببا  
 ألفا سلاسل مع تتحد التي كاما سلاسل انتاج زيادة الى يؤدي بيتا سلاسل فقدان ان

 .للانسجة تحرره يمنع حيث للاوكسجين الالفة شديد وىو الجنيني موبينجالييمو  لتكوين
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 : وىي أشكال بعدة أشرنا كما موبينجالييمو  يوجد
.1Adult hemoglobin 

.2Adult hemoglobin-2   

.3Fetal – hemoglobin  

، حيث يتألف الشكل الأول من سمسمتين ألفا وسمسمتين بيتا وىو النوع السائد والأكثر وجودا  
النوع النوع الثاني فيتألف من سمسمتين من نوع ألفا وسمسمتين من نوع سجما ويشكل وأما 

جاما نسبة قميمة جدا  في الدم ويتألف من سمسمتين من نوع ألفا وسمسمتين من نوع الثالث 
 .السائد في الحياة الجنينية ويعتبر 

 عمى يؤثر اثير و  مرض وىي المتوسط الأبيض البحر حوض دم فقر أيضا   وتسمى الثلاسيميا
 عن المرض ىذا ينتج .المتوسط الأبيض البحر حوض منطقة في وينتشر الحمراء الدم كريات
 في يؤثر فيو المصابين عند الوفاة يسبب قد مرض وىو المزمن، الدم فقر يسبب الجينات خمل
 بوظيفتيا، القيام عمى قادرة غير الحمراء الدم كريات في الييموجموبين مادة فتكون  الدم، صنع
 لتمقييم نتيجة المبكر، عمرىم مراحل في الأطفال يصيب ومزمن وراثي الدم فقر يسبب ما

  المعممي الفحص طريق عن تشخصيو ويتم الأم من والآخر الأب من أحدىما معتمين، مورثين
 . Electrophoresis الكيربائي بالتفريد والمعروف الخاص
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 موقع عمى اعتمادا بيتا، وثلاسيميا ألفا ثلاسيميا أىميا، أنواع إلى الثلاسيميا مرض ويقسم
 اليموجموبين في ألفا البروتينية السمسمة تصنيع عن المسؤول المورث في كان إن الخمل،

 المتسببة اثيةر الو  الطفرات من مئات عدة ىنالك أن المعروف ومن  .التوالي عمى بيتا أو
 لوجود بينما، المرض، ظيور إلى يؤدي بيتا نوع من المعتمين المورثين والتقاء . بالمرض

 ثلاث في اعتلال لوجود تكون  الحاجة فان ألفا، سمسمة تصنيع عن مسؤولة مورثات أربع
 أنواع وتوجد كما .الأعراض لظيور كميا الأربع المورثات اعتلال أو المورثات، ىذه من

  .دلتا نوع مثل الثلاسيميا من أخرى 

 حاملا الوالدين أحد كان فإذا .الأبناء إلى الآباء من بالوراثة الثلاسيميا مرض ينتقل
  أي ( البسيطة بصورتو الأبناء بعض إلى ينتقل أن الممكن فمن بو، مصابا أو لممرض

 أو المرض يحملان الوالدين كلا كان وأن حصل إذا أما)  لممرض حاممين يصبحون 
 بصورتو بالمرض مصاب طفل يولد أن % 25 بنسبة احتمالا ىناك فإن بو، مصابين
 .الشديدة
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 :قسمين إلى المصابين الأشخاص يقسم ليذا وكنتيجة
 اضر أع عميو تظير قد أو أعراضو، عميو تظير ولا لممرض حاملا فيو الشخص يكون  نوع1.

 .لأبنائو المرض نقل عمى ار قاد ويكون  بسيط، بشكل دم فقر
 منذ لممرض واضحة أعراض عميو وتظير بالمرض، مصابا الشخص فيو يكون  ونوع2.

 .الصغر
 : بالوراثة الثلاسيميا انتقال كيفية

 فإن سميم شخص من   )الصغرى  الثلاسيميا( الثلاسيميا صفة يحمل شخص زاوج إن1.
 :تكون  الإنجاب احتمالات

 . سميمين أطفال % 50  -أ

 . )الصغرى  الثلاسيميا(  صفةال يحممون  أطفال % 50 -ب

 .الكبرى  بالتلاسيميا مريض طفل إنجاب من خطر ىناك فميس وبذلك
 أيضا   يحمل شخص من  )الصغرى  الثلاسيميا(الثلاسيميا صفة يحمل شخص زواج إن 1.

    :تكون  الإنجاب احتمالات فإن السمة
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 .سميمين أطفال % 25أ-
 .ةصفال يحممون  أطفال % 50ب-
 .الكبرى  بالثلاسيميا مرضى أطفال % 25 -ج
 الإنجاب احتمالات فإن سميم شخص من الكبرى  بالثلاسيميا مريض شخص زواج إن 1.

 :تكون 
 .صفةال يحممون  أطفال % 100 -أ

 .الكبرى  بالثلاسيميا مريض طفل إنجاب من خطر ىناك فميس وبذلك
 احتمالات فإن ةلصفا يحمل شخص من الكبرى  بالثلاسيميا مريض شخص زواج إن1.

 :تكون  الإنجاب
 .صفةال يحممون  أطفال % 50 -أ

 .الكبرى  بالثلاسيميا مرضى أطفال % 50 -ب
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 فإن المنجمي الدم فقر إشارة يحمل شخص من الثلاسيميا صفة يحمل شخص زواج إن .5

 :تكون  الإنجاب احتمالات

 .سميمين أطفال % 25 -أ

 .الثلاسيميا صفة يحممون  أطفال % 25 -ب

 .المنجمي الدم فقر إشارة يحممون  أطفال % 25 – ج

 . المنجمي الدم فقر -الثلاسيميا بمرض مصابون  أطفال % 25 -د


