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 Immunology|  المناعةعلم 

 

 05 فيحاء أبو فخرد. 

 ورحمة الله وبركاته  السلام عليكم
ئي وزميلاتي.. نضع بين أيديكم محاضرة جديدة من مادتنا في علم المناعة، حيث لامز 

نتعرف على ل ،Complement Proteinsسنتكلم في هذه المحاضرة عن بروتينات المتممة 
الطرق المختلفة في تفعيل المتممة، الفعاليات البيولوجية المختلفة للمتممة في الجواب 

 .آلية ضبط تفعيل المتممةالمناعي، و
 باسمه تعالى نبدأ ^__^

 

 المحتوياتفهرس 

 الصفحة الفقرةعنوان 

 2 لمحة عامة حول المتممة

 6 سبل تفعيل المتممة

 20 الآليات المسؤولة عن تنظيم المتممة

 22 آليات عمل المتممة

Overview ^_^ 29 

 

 

 

 

 

 

يعرض  Osmosisفيديو من 

 أفكار المحاضرة
 ننصح بمشاهدته أولًا ^_^

https://drive.google.com/file/d/1WnNPb8bgFJyYAQZ7MKD3HEMAk7urxc8d/view?usp=drivesdk
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 سنتطرق في البداية لتاريخ المتممة وكيفية اكتشافها...

  عامة حول المتممةلمحة 

 لمحة تاريخية

 ّيتم التخلص من هذا لحيوان التجربة في الدوران الدموي ه عند حقن جرثوملاحظ العلماء أن ،

الجرثوم ولا يبقى له أثر في مجرى الدم، فبدأت التساؤلات حول العوامل المسؤولة عن القضاء 

 ضات.مرِالمُهذه على 

 بهدف معرفة أي قسم هو المسؤول فصل مكونات الدم ب بدأ العلماء للإجابة عن تلك التساؤلات

 :قسمان همافظهر  ،عن قتل العوامل الممرضة

 1خلايا الدّم . 

  :خلايا الدم.الخالي من القسم السائل المصل 

 ّهناك عوامل  وبالتالي ،المصل لوحده قادر على التخلص من العوامل الممرضة ثم لاحظوا أن

 .ة قادرة على قتل هذا العامل الممرضغير خلويّ

  إلى درجة حرارة تم تسخين المصل  طبيعة الجزء الذي يدخل في عملية القتل هذه،ولتحديد

في حين ماتت الجراثيم في  مت في المصل المُسخّن،الجراثيم لم تَ فتبين أن Cْ(56معينة )

 المصل الذي لم يتعرض للحرارة.

 ًحساس( بالحرارة  عنصر عطوبالعنصر القاتل للجراثيم هو  إذا(Heat Labile. 
 

 

 

 

 

 
 

 
 

 

                                                           

 كريات الدم الحمراء، وكريات الدم البيضاء. 1

 لاحظ الشكل المجاور:

تجربة الشكل اليمين يوضح 
إضافة الجراثيم إلى مصل 

طبيعي غير مسخن )لاحظ 
انحلال الخلايا بسبب احتوائه 

 على المتممة والأضداد(.
الشكل اليسار يوضح تجربة 

إضافة الجراثيم إلى مصل تم 
 تسخينه )لم تنحل الخلايا(.
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o :وقد جرت تجارب أخرى منها 

 Bordet: 2تجربة 

   سةالكريات الحمراء المُحس  بورديه حدوث انحلال لاحظ Red Blood Cells Sensitized 3 

ا الانحلال يتأثر ، وأن هذكما ذكرنا(  العنصر العطوب بالحرارةالمصل )الذي يحوي عند إضافة 

 المصل السابق مسخناً. ل الكريات في حال كان حيث يتوقف انحلابدرجة الحرارة، 

 ًمن قبل عوامل ثابتة بالحرارة وأخرى عطوبة أي أن الانحلال المناعي للكريات كان متواسطا 

 بالحرارة.

 :فتم استنتاج أن الفعل المبيد للجراثيم متواسط من قبل 

 Antigenمع نوعية مستضدية  Heat-Stable Component مكون ثابت بالحرارة .1

Specificity (.الأضداد )هو 

مع نشاط غير نوعي  Heat-Labile Componentمكون عطوب بالحرارة  .2

Nonspecific  (.المتممة)هو 
 

  أي أن الأضداد لوحدها لم تكن قادرة على حلّ الكريات، لكن بعد إضافة هذا

 العنصر تمّ الانحلال.
 

 Ehrlich:4تجربة 

  استنتج أن العوامل العطوبة بالحرارة في المصل الطازجFresh Serum م عمل العوامل  تُتم 

 .ولذلك سميت بالمتتممةالمناعي للجراثيم والكريات الحمر، النوعية الثابتة بالحرارة في الحل 
 

 

 

 

 

                                                           
 (: عالم أحياء دقيقة ومناعة بلجيكي، حاصل على جائزة نوبل في الطب، لاكتشافاته المتعلقة بنظام المناعة.Jules Bordetجول بورديه ) 2

 الحمراء المحسسة: هي كريات حمراء يتمّ ربطها مع أضداد معينة لاستخدامها في اختبارات التحسس المناعية.الكريات  3

 : عالم ألماني حائز على جائزة نوبل في الطب، تخصص عمله في علم المناعة والدمويات. )Paul Ehrlich(باول إرليخ  4
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 مفاهيم أساسية

 : The Complement المتممة

  تشكل حوالي  بروتيناتهيl/g3  من الغلوبولينات.15من بروتينات البلازما، وحوالي % 

  الكبد :منبدءاً تتشكل المتممة في الحياة الجنينية Liver لوحيداتا، بشكل أساسي 

Monocytes  والبالعات الكبيرة .Macrophages 

 لذلك ساعة تبدأ عناصر المتممة بالتدرك 24ساعة )خلال  24 وزانصفي قصير لا يتجال هاعمر ،

 (.5البروتينات المتممةلإنتاج دائمة  هناك حاجة

o )معظم بروتينات المتممة تتواجد في البلازما بشكل  :في الحالة السوية )غياب الإصابة

 Inactive Pro-Proteins.غير فعالة  بروتيناتطلائع 

o  شلال على شكل تفعيلها يجري : دوث الإصابة()ح ملائمةوعندما تصبح الظروفCascade ،

 ذي يجب أن تقوم به المتمّمة.تى الوصول إلى الجواب الأساسي الوذلك ح

 :C-Activationتفعيل المتممة 

 تحت تأثير محرض معين لتتفاعل هذه البروتينات وتفعل بعضها  فعيل طلائع البروتيناتهو ت

 يفعل البروتين الذي يليه وهكذا...لبشكل شلالي، إذ أن كل بروتين يكتسب فعالية إنزيمية 

 :C-Fixationتثبيت المتممة 

 مستضد -ضدمعقد  واسطةب يتمAb Complex-Ag، ّهذه المعقدات المناعية مهمة  حيث أن

 (.الطريق الكلاسيكي فقط كما سيمر معنافي تثبيت المتممة )في 

 : C-Inactivationتعطيل المتممة 

 .هو عملية إيقاف تفعيل المتممة 

 ولها دور هام  ضمن سبل المتممة تقوم بضبط وكبح تفعيل المتمّمة توجد بروتينات عديدة

والذي من  البروتينات سيؤدي إلى تفعيل المتمّمة بشكل مستمرنّ أي خلل في هذه جداً؛ لأ

 .الممكن أن يؤدي إلى إيذاء الخلايا الذاتية

                                                           
 ادة استهلاكها الذي يفوق تصنيعها، وسنتحدث عن ذلك لاحقاً.يتضح في أمراض المناعة الذاتية نقص المتممة بسبب زي 5
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  إذ إن التفعيل الدائم لهذه يؤدي دوراً في الحمايةإن وجود بروتينات المتممة بشكل غير فعال ،

 البروتينات يقود إلى استجابات مناعية متكررة قد تكون مؤذية للعضوية.

 6،نستفيد من خاصية تعطيل المتممة عندما نريد إجراء التجارب التي تتطلب غياب المتممة 

خسارة عناصر المتمّمة بالحرارة عادةً، مما يؤدي إلى  Denaturationويكون ذلك بتمسيخ 

 . Loss Of Hemolysis Activityالفعل الحالّ للدم 

  :Convertaseلب الإنزيم القا

  طرأ عليه تعديل  متممهو عبارة عن بروتينAlteration  أكسبه فعالية أنزيمية، يعمل كإنزيم

 .لعنصر متممة آخر Proteolyticحال للبروتين 

  فهو قادر على:لعمل المتممة مفتاحا  يعد ، 

إلى شكلها  Pro-Proteinsمن الشكل غير الفعال  مؤدياً لتحويلها ة تعديل بروتينات المتمم

 الفعال البروتيني.

  Nomenclature Of Complementتسمية المتممة 

o يُرمَز لها بالرمز 7تتكون المتممة من بروتينات متعددة ،C (C1 ،C2 ،C3 يتم ،)...حسب رقيمها ت

 ليس حسب ترتيب تفعيلها ضمن السبيل.و ترتيب اكتشافها

o ء كبير يأخذ الرمز إلى جزالمتممة بروتينات  تنشطر :أثناء التفعيلb  وجزء صغير يأخذ الرمزa. 

 حيث:

  ينشطرC2   إلىC2a  وC2b. 

  ينشطرC3  إلىC3a  وC3b. 

  ينشطرC4  إلىC4a  وC4b. 

  ينشطرC5  إلىC5a  وC5b. 

  وينشطرB إلى Ba و Bb. 

 

 

                                                           
 أرشيف 6

 بروتينات فقط تتدخل بشكل أساسي في عمل المتممة. 9بروتين، لكن هناك  30عدد بروتينات المتممة حوالي إن ملاحظة من الأرشيف:  7
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 المختلفة في تفعيل المتممة: ةننتقل الآن إلى السبل الثلاث

 Pathways Of Activation  مةسبل تفعيل المتمّ 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 
 يمكن أن يتم تفعيل المتممة بثلاث طرق تجتمع في نهايتها بطريق مشترك، وهي:

 : Classical Pathway )التقليدي( الطريق الكلاسيكي .1

o ولذلك سُمي بالتقليدياكتشافه تم طريق أول وهو ،. 

o على يعتمد تفعيلهأي أن ، مستضد-ضد المناعي المعقد على أساسي بشكل تفعيله يعتمد 

 Adaptive )التلاؤمي( المكتسب المناعي الجواب على يعتمد وبالتالي ،الأضداد وجود

Immune Response. 

o 8محرضات تفعيل السبيل الكلاسيكي: 

 :93 الأضدادG2, IgG1, IgG, IgMIg. 

  الخلايا المستموتةApoptotic Cells. 

 .بعض أنواع الفيروسات والجراثيم سلبية الغرام  

  المفطورات.Mycoplasma  

o عناصره :C1 المكون ( من ثلاث تحت وحداتC1q, C1s, C1r), C3, C4, C2. 
 

                                                           
 محرضات أخرى فهو من الأرشيف. لقد ذكرت الدكتورة فقط الأضداد من محرضات السبيل الكلاسيكي، أما ما ذكر من 8

9  IgG4 .قد يتدخل بشكل ضعيف أو لا يتدخل 

السبل  المجاور مخططظهر الي

المختلفة لتفعيل المتممة، 
وانتهائها جميعاً بسبيل واحد 

 Lyticمشترك هو السبيل الحال 
Pathway. 

 

https://www.facebook.com/groups/RBCs.Medicine.2023/
https://www.facebook.com/groups/RBCs.Medicine.2023/
https://www.facebook.com/groups/RBCs.Medicine.2023/
https://www.facebook.com/groups/RBCs.Medicine.2023/
https://www.facebook.com/groups/RBCs.Medicine.2023/
https://www.facebook.com/groups/RBCs.Medicine.2023/
https://www.facebook.com/groups/RBCs.Medicine.2023/
https://www.facebook.com/groups/RBCs.Medicine.2023/
https://www.facebook.com/groups/RBCs.Medicine.2023/


 
 

 

7 

 | د. فيحاء أبو فخر علم المناعة

 

/groups/RBCs.Medicine.2023/ 

 : Alternative Pathwayالطريق البديل  .2

o  ويمكن أن يتفعل قبل أن  لا يحتاج إلى أضدادبالمناعة المتأصلة، إذ أنه  الأساسيالطريق وهو

 ل الأضداد.يتشكببدأ ( وتالتلاؤمية )المناعة المكتسبةالمناعة تعمل 

o محرضات تفعيل السبيل البديل: 

 .العديد من الجراثيم، الفطور، الفيروسات والخلايا الورمية 

o العاملان عناصره :B&D البروبيردين ، Properdin  ,C3. 
 

 : Lectin Pathwayطريق اللكتين  .3

o لا يحتاج إلى أضدادأي أنه  مستضد(-)ضد المناعي المعقد على تفعيله في يعتمد لا. 

o محرضات تفعيل سبيل اللكتين: 

  تركيبها. المانوز فيالعوامل الممرضة التي تمتلك ثمالة 

o  عناصره: 

 .C2, C3, C4. 

 Mannose Binding Lectin (MBL) .وهو مميز لسبيل اللكتين 

 Mannose-Binding Lectin-Associated Serine Proteases (MASPs) بارة وهي ع

 نزيمات تتدخل بتفعيل هذا الطريق.عن أ

 لاحظ أن:

 البروتينات C4  وC2 اللاكتين، وسبيل الكلاسيكي السبيل بين مشتركة بروتينات هي 
 .السبيلين هذين بين تقارباً  فسنلاحظ

 البروتين C3 السابقة السبل جميع بين مشترك بروتين. 

  بما أن السبيل البديل وسبيل اللكتين لا يعتمدان على الأضداد )أي لا يشترط حدوث

 السبيل ا يعملان في مراحل أبكر منجواب مناعي مكتسب قبلهما( لذلك فهم

 .الكلاسيكي
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Fc 

F

a

 Terminal Pathwayي الطريق النهائ

  السبيل الحال ـ: أيضاً بيسمىLytic Pathway السبيل المشترك ،Common Pathway ،

 .Membrane Attack Complex (MAC) Pathwayوكذلك بسبيل معقد مهاجمة الغشاء 

 تفعيل السابقة بنفس المرحلة، وهي  ةتنتهي الطرق الثلاثC3 ، للـ القالب فيتشكل الأنزيم C5 ،

بيل الن هائي بدء  بدوره يعلن، والذي C5تفعيل يؤدي إلى  الذي  .Terminal Pathwayالس 

 
 

 

  ويبدأ السبيل النهائي بـ ، سّبيل النّهائيالتنتهي كل طرق التفعيل فيC5  متضمناً عناصراً أخرى

 غير تلك الموجودة بباقي السبل.

  يعتبر وهو ما  10وحل الخليّة الهدف المعقد الحاليؤدي هذا السّبيل في النّهاية إلى تشكيل

 أحد أهم وظائف المتمّمة في الجواب المناعي. 

 عناصره :C6, C5 C9, C8, C7,. 
 

 والآن ننتقل إلى كيفية تفعيل كل سبيل على حدى:

  Classical Pathway السبيل الكلاسيكيأولا :  

 مفهومين أساسيين: ب تذكرة نورد بدايةً

  القطعةC (Fc):  يملك كل ضد قطعةC ،هيو واحدة 

  .الجزء الفعال من الضد 

  القطعةFab:  يملك كل ضد قطعتينFabهي ، و 

 .المسؤولة عن تعرف المستضد
 

 تظهر في الصّورة خلية جرثوميّة وعلى سطحها محددات 

 مستضدية، حيث تقوم الأضداد بالتعرّف على هذه 

 عند دخول الخلية الجرثوميّة المحددات المستضدية 

 .إلى الجسم 

                                                           
 ة جرثومية أو خلية ذاتية كما في أمراض المناعة الذاتية.سواءً كانت خلي 10

انتهاء الطرق 
الثلاثة

C3تفعيل 
زيم تشكل الإن
C5القالب لـ 

C5تفعيل 
السبيل 
النهائي
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  :وعندها 

 لقطعةا يسمى الذي للمستضدات الرّابط الجزء خلال من المستضدات مع الأضداد ترتبط .1

Fab، مستضد(.-المناعي )معقد ضد المعقد ويتشكل 

 .الضد من Fc القطعة الثابتة على للمتممة ربط مواقع كشفيؤدي هذا الارتباط إلى  .2

 Fc على القطعة هذه المواقعمع منه  C1q الجزء يرتبطل C1بمركبها المتمّمة  بروتينات فتأتي .3

 .تثبيت للمتممةالضدّ، أي يحدث  من

التي لها فعالية بروتياز، فتقوم بشطر الوحيدة  11C1rإلى تفعيل الوحيدة السابق الارتباط  يؤدي .4

C1s ى جزأين، وهذا الانشطار في الوحيدة إلC1s فعاليّة إنزيميّة يعطيها. 

 .C4bو  C4aإلى  C4بعد تفعيلها بشطر البروتين  C1sتقوم  .5

ع .6 ضروريّة في هذه المرحلة،  زيوميعلى سطح العامل الممرض، وتكون شوارد المغن C4b يتوض 

 تقوم بعمل آخر نتعرف عليه لاحقاً. C4aأمّا 

على  الموجود C4bمع C2b ترتبط ل،  C2bو C2a لىإ - C1s طةبواس– C2البروتين  ينشطر .7

 12.سطح العامل الممرض

ذي يقوم ال C3 Convertase-C3الإنزيم القالب لـ  C2b و C4bمجموع الجزيئتين يشكّل  .8

 . C3bو C3aإلى  C3بشطر البروتين 

 C5 Convertase-C5الإنزيم القالب لـ المرتبطة معاً  C3bو  C2bو  C4bن يشكل كل م .9

 . ليبدأ السبيل النهائي )الحالّ( C5ذي يقوم بشطر البروتين ال

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
 من الأرشيف. C1r دور الـ  11

 في محاضرتنا.  C2b، واعتمدت الدكتورة الـ C2aوفي مراجع أخرى وردت على أنها  C2bيوجد هنا اختلاف بين المراجع، حيث أنها وردت  12

ارتباط المستضد 
بالضد

C1qتفعيل 

C1sتفعيل 
:لـC4شطر 

C4b  وC4a

C2ومن ثم شطر 
:لـ

C2b  وC2a

C4b2bالمعقد 

(C3 
Convertase)

:لـC3شطر 

C3a وC3b

C4b2b3bالمعقد 

(C5 Convertase)

C5شطر 

وبدء السبيل 
النهائي
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 :في السبيل الكلاسيكي نتيجة

 C4b+C2b (C4b2b)  =C3 Convertase. 

 C5 Convertase = C4b+C2b+C3b (C4b2b3b)  . 
 

  :تفعيل يبدأ حتى الأضداد من جزيئتين الأقل على يلزمملاحظة من الأرشيف 

  الكلاسيكي. بالطريق المتمّمة شلال

 

 

 

 
 

 

 
 

 

 
 
 
 
 
 

 

 C4تفعيل البروتين  توضح الصورة المجاورة
تفعيل ثم  C4bو  C4a وانشطاره إلى

 C2b و C2a إلى  وانشطاره C2البروتين 

 .C3 Convertaseلتشكيل 
 

تفعيل البروتين  توضح الصورة المجاورة
C3  من خلالC3 Convertase. 

 C2bمحل  C2a في الصورة نشاهد
 .لوجود اختلاف في المراجع

 

          لتشكٌّّالمجاورة توضح الصورة 
C5 Convertase  الذي يكمل في

إليه كل  السبيل المشترك الذي تنتهي

 .السبل
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 سؤال طرحته الدكتورة:

 هل ترتبط المتممة إلى الأضداد الحرة في المصل؟ 

الجواب: لا، إذ يجب أن يرتبط الضد بالمستضد أولًا حتى يتم كشف مواقع ارتباط المتممة 

 بالضد. C1qمن الضد، وبالتالي إمكانية ارتباط تحت الوحدة  Fcعلى القطعة 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 كي يعمل. هذا المعقّد لشوارد الكالسيوم والمغنزيومملاحظة: يحتاج 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 C1صورة توضح بنية المعقد 

أذرع )شكل زهرة  ) C1q) 6لاحظ أن للجزء 

 Fcالتوليب( وهو الذي يرتبط مع القطعة 

 من الضد 

يمتلكان فعالية أنزيمية  C1r,C1sوالجزآن 

 )يبدأان التفعيل(.

 

توضح الصورة المجاورة السبيل 
 الكلاسيكي.

لاحظ أهمية وجود شوارد الكالسيوم 

على  C3b,C2b,C4bوالمغنيزيوم وارتباط 
 C5سطح المستضد وتشكيل 

convertase. 

 

صورة توضح السبيل الكلاسيكي 
 وعناصره
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شكل بسيط يوضح عناصر سبيل 

 اللكتين 

 للحديث عن السبيل الثاني من سبل المتممة ألا وهو سبيل اللكتين....ننتقل 

 Lectin Pathwayسبيل اللكتين ثانيا : 

 ت البروتيناC4  وC2 اللكتين.والكلاسيكي  يني بروتينات مشتركة بين السّبيله 

  البروتين كل ما يلي مرحلة شطرC4  ،هي مراحل مشتركة بين سبيل اللكتين والسبيل الكلاسيكي

 نميز ثلاثة اختلافات عن السّبيل الكلاسيكي، هي:أمّا ما قبل هذه المرحلة ف

اللكتين الرابط للمانوز    يوجد لدينا C1qمن بدلًا  .1

Binding Lectin-(MBL) Mannose. 

في السبيل  الموجودتين C1sو  C1rمن بدلًا  .2

ولهما نفس  ،MASP2و  MASP1الكلاسيكي، يوجد 

 . C1sو  C1r أدوار

 كل تفعيل بمحرّضات نميك بين السّبيلين الفرق الأهم .3

تفعيله الأضداد لا يحتاج  اللكتين بيلفس، سبيل

المرتبطة مع المستضدات وإنّما يحتاج تفعيله إلى 

 .الحاوية على المانوز عوامل الممرضةال
 

 سبيل اللكتين الكلاسيكيالسبيل 

C1 Mannose Binding Lectin (MBL) 

C1s + C1r MASP1 + MASP2 

 المفعل هو معقد مناعي
المفعل هو عوامل ممرضة تحوي على 

 سطحها ثمالات المانوز
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 المتمّمة..سبيل الثالث من سبُل ننتقل الآن للحديث عن ال

 13Alternative Pathwayالسبيل البديل ثالثا : 

 عناصره: C3 ،العاملان B و D 14)FB,FD) ، البروبيردينProperdin.15 

 بدايةً، نعرّف القاعدة العامة لتفعيل مكونات المتممة:

  الجزيئة  باستثناء، تحريضلا يتم التفعيل لمكونات المتممة إلا بعدC3  في الطريق
 البديل التي تخضع لتفعيل عفوي بوجود جزيئة ماء.

 .إذاً: يمكن أن يتفعل السبيل البديل بشكل عفوي، وهي خاصيّة هامة له 

 السبيل البديل: خطوات تفعيل

فتنشطر  C3 هةحلمحيث تتم كما ذكرنا،  عفوياً بوجود جزيئة ماء C3الجزيئة بدايةً، تتفعل  .1

في التي لها أهمية  C3bتأمين جزيئات  والهدف من هذه العملية هو، C3b و C3a نلجزيئتي

 طهي وبلعمة الجراثيم. 

 Bذو الفعالية الإنزيمية، سيتم شطر العامل  Dوبوجود العامل  ،Bمع العامل  C3bترتبط جزيئة  .2

 Ba. و  Bbإلى جزيئتين: 

بتثبيت هذا  Properdinالعامل ويكون هذا الارتباط ضعيفاً لذلك يقوم  Bb مع  C3bيرتبط   .3

  الارتباط. 

 C3بشطر والذي سيقود إلى تفعيل شلال يبدأ  Convertase-C3معقد  Bb مع C3bشكل يُ .4

          معقد جديد ليشكلا Bbالناتج مع عامل  C3bيرتبط ل،  C3bوC3a مرة أخرى لـجديد 

C3-Convertase  جديد يشطر بدوره جزيئةC3  جديدة إلىC3a وC3b ...وهكذا 

  بحلقة التضخيم هذا ما يدعىAmplification Loop  للمتممة بحيث نحصل على جزيئات

 )سنتحدث بالتفصيل عنها لاحقاً(.  من المتممة المنشطرة فعّالة بيولوجياً

                                                           
 تابع مع الصورة في الصفحة التالية. 13

14 Factor B  وFactor D. 

 فهي العنصر المشترك الوحيد. C3تماماً عن عناصر السبيل الكلاسيكي، عدا  لاحظ أن عناصره مختلفة 15
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 لتشكيل آخر C3b مع C3bBb بارتباط وذلك الحال السبيل إلى للوصول البديل السبيل يتابع .5

 .Convertase-C5 المركب

 :في السبيل البديل نتيجة

 C3-Convertase= C3b+Bb=C3bBb 

 C5-Convertase=C3b+Bb+C3b=C3bBbC3b 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

مقارنة بين السبيل 

الكلاسيكي والسبيل البديل 
 من حيث تشكيل

C5 Convertase . 

السبيل البديل وحلقة 

 تضخيم المتممة
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 Amplification Loopحلقة التضخيم نواتج 

 :تراكم كميات كبيرة من العنصرين الهامّين 

  العنصرC3a. 

  العنصرC3b     : 

  عملية البلعمة. ويسهل السطوح الممرضة؛ يتوضع على 16الطاهيات أهم من  

   إن وجود هذا العنصر بالكميات المضبوطة مهم جداً من خلال عمله على العوامل غير

من  C3استنفاذ عناصر بدقة فإن ذلك سيؤدي إلى  الذاتية، لأنه في حال عدم ضبطه

بشكل زائد، وهذه الزيادة الكبيرة ستؤدي إلى تراكمه على السطوح  C3bالمتممة واصطناع 

  الذاتية وأذيتها.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ملاحظة توضيحية:

  إن التلقيم الراجع الإيجابي والتشغيل المستمر للسبيل البديل مناسب تماماً لمراقبة
 C3bمسببات المرض، حيث أنه يكفي وجود حافز أولي صغير لإنتاج كميات كبيرة من 

 على سطح مسببات الأمراض وبالتالي تسهيل عملية البلعمة.

 يط حتى يتم استهلاك لكن في حال عدم تنظيم هذه الحلقة، فإنها ستسمر بالتنش

 المتاحة.  C3جميع 

                                                           

 بسبب وجوده بكميات أكبر )كونه يُنتج عفوياً(.  C3bطاهيات هامة، لكن يكون الدور الأكبر للـ  C3b, C2b, C4bيُعد كلًا من:  16
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 لذا لابد من نواظم لهذه الحلقة لضبط هذه العمليات والحفاظ على التوازن..

 :C3 – Regulation Of C3 Activationضبط التفعيل المستمر )العفوي( لـ 

 فاعل:لأجل تنظيم حلقة التضخيم، توجد عدد من البروتينات التابعة للمتممة أيضاً لتوقف هذا الت 
 

  :Accelerating FactorDecay ( DAF(العامل المسرع للتخرب  .1

o ورود  عندC3b  تتفعل البروتينات المتممة الناظمة. ،سطح الخلية الذاتيةإلى 

o  مستقبلات حيث توجد على سطوح العديد من الخلاياCR1  مستقبل للمتممة(C3b بالإضافة )

 الخلية الذاتية.سطح على  تمنع تفعيل المتممةي تال DAFلجزيئة 
 

o وذلك عن طريق آلي تين: 

I.  تشكيل جدار ليمنع ارتباط العامل إما منع الارتباط: وذلك عن طريقB  معC3b وبالتالي ،

 منع تفعيله. 

II.  أو فك الارتباط: عن طريق فك ارتباطC3b العامل بBb،  وبذلك نكون قد أوقفنا تفعيل

 المتممة.

 

 

 

 

 

  

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

DAF  يمنع

 C3bالارتباط بين 

 .Bوالعامل 

DAF  يفك

الارتباط بين 
C3b  والعامل

B. 
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 I   (Co-Factor I:)بمساعدة العامل المساعد H العامل .2

o  يرتبط العاملH  معC3b بدلًا من ارتباط(مع العامل  هB.) 

غير فعال  C3bأي  IC3bإلى  C3bيتم تحويل  )I )Factor I-Co وبوجود العامل المساعد 

(Inactivated C3b). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 على تثبيط حلقة التضخيم. DAFو  Factor Iو Factor Hيعمل كل من 

. 

 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 في الشكل المجاور نلاحظ:
يميناً: السبيل البديل لتفعيل 

 المتممة بشكل طبيعي.
يساراً )خلية ذاتية(: تم كبح هذا 

 Hالسبيل بواسطة العامل 

 .Iبمساعدة العامل المساعد 

 صورة توضّح السبيل البديل 
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 بيل النهائي من سبُل المتممة..والآن سننتقل إلى الس

 Lytic Pathwayرابعا : السبيل الحال )النهائي( 

  بتفعيل )شطر( يبدأ هذا السبيلC5  إلىC5a وC5b وذلك عن طريق ،Convertase-C5  الذي

  .تم تشكيله في السبل السابقة

  يأتيC5b  وترتبط به العناصرC6 ،C7 ،C8أما ، C9 شكل متماثر  فيتجمع علىPolymer   أي(

المرتبطة مع بعضها(، ويتوضع المعقد السابق كله على سطح الخلية  C9مجموعة من جزيئات 

 الهدف.

 يقوم هذا البوليمير (C9)  على سطح الخلية الهدف مؤديّاً في النهاية إلى  قناة )ثقب(بتشكيل

 انحلالها )بسبب اختلاف الضغط الحلولي(.

  يُطلق على الجزيئاتC9-C8-C7-C6-C5b:  المعقد الحال للغشاء MAC

(Membrane Attack Complex). 

  تخضع للشطر وإنما تتجمع فقط. لا 6 ,7 ,8 ,9العناصر لاحظ أن 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 MACالمعقد الحال للغشاء 
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 جميع السبل السابقة ^_^توضح أوفرفيو 
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 لآليات المسؤولة عن تنظيم المتممةا

 :فيما يلي جدول يوضح أهم البروتينات الناظمة لسبل تفعيل المتممة مع وظيفة كل منها 

 آلية التأثير مكان التأثير البروتين الناظم

C1 Inhibitor 

(C1INH) 
 السبيل الكلاسيكي

 C1q ن ع نزعهماالمفَعَّلين وي C1s-C1rيرتبط مع 

 .C1جزيئة  فككي

C4 Binding 

Protein (C4BP) 

 السبيل الكلاسيكي 

 وسبيل اللكتين

 C4bل من تحطيم سهّيُومن ثم  C4يرتبط مع الـ 

 C2b  و C4bيمنع ارتباط  I FI العامل  بوساطة

 .C3-Convertaseيمنع تشكيل 

Factor H 
 حلقة التضخيم في 

 السبيل البديل
 C3-Convertaseتثبيط تشكيل  C3b يرتبط مع 

 .Co-FIبالتعاون مع 

Factor I (FI) 
حلقة التضخيم في 

 السبيل البديل
 .C3bو  C4b تحطيمله دور في 

Protein S السبيل الحال 
إلى  )الانغراس( ندخالمن الا MACيمنع المعقد الحال 

 الخلية الهدف.

Homologues 
Restriction Factor 

(HRF) 
 .MACيمنع تشكل المعقد الحال  السبيل الحال

CD59 (Protectin) يمنع تشكيل المعقد الحال  السبيل الحالMAC .على الخلايا الذاتية 

Membrane  
Co-Factor Protein 

(MCP) 
 .FI بمساعدة C4bو C3bيعمل على إبطال تفعيل  

Decay-
Accelerating 
Factor (DAF) 

 السبيل البديل
 C3-Convertaseيفصل بين مكونات المركب 

 (C3b - Bbأو يمنع ارتباطهم )ا. 

 

 العوامل السابقة أي من عوز في حال تظهر أمراض المناعة الذاتية. 
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الذي  C1INHآلية عمل 

 C1qعن  C1s-C1rيفصل 

 آلية عمل كل من:

 DAF  الذي يفك الارتباط بين مكونات

C3-convertase اأو يمنع ارتباطهم 

MCP  الذي يثبطC3b وC4b 

 I (fI)بمساعدة العامل 

الذي يمنع  CD59آلية عمل 

تشكل معقد مهاجمة 

 .MACالغشاء 
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 آليات عمل المتممة

 مستقبلات المتممة

  حتى تقوم المتممة بوظائفها لا بد من وجود مستقبلاتComplement Receptors (CRs) 

نوعية لها متوضعة على سطوح العديد من الخلايا التي تتعاون مع المتممة لإتمام هذه 

 :وهذه المستقبلات هيالوظائف، 

 أهم أدواره يرتبط مع يتوضع على المستقبل

CR1 الكريات الحمر والبيض C3b, C4b 
يلعب دور هام جداً في التخلص من 

 المعقدات المناعية 

CR2 

الخلايا البائية والخلايا 

في  الجريبية التغصنية

 )FDCs(17 الجريب اللمفاوي

IC3b, C3d 

يساعد الخلايا البائية في القيام 

بالجواب المناعي ضد العناصر 

 Coated)المستضدات( المحاطة 

 المتممة بعناصر

CR3, CR4 

 ،الكريات البيضمعظم 

وهي من جزيئات الالتصاق 

 نتغرينات()من عائلة الإ

IC3b 

(C3b  غير

 18 فعال(ال

 

تساعد الكريات البيض بعملية 

البلعمة والتخلص من العوامل 

 .الممرضة

C3aR الحمضات والأسسات C3a  تعدC3a  وC5a  من أهم الجاذبات

، لذلك فإن لمستقبلاتها الكيميائية

دوراً مهماً في جذب الخلايا 

تهابية لالحدثية الاالمشاركة في 

 19الاستجابات التحسسيةو

C5aR 
العديد من الخلايا بما فيها 

 الكريات البيض
C5a 

                                                           
17 (FDCs) = Follicular Dendritic Cells. 

بينما يكون  لتشكيل المعقد الحال فقط،فنقصد أنه غير فعال في السبيل الذي يؤدي  C3bهو الشكل الغير فعال من  IC3bعندما نقول عن أن  18

IC3b فعالًا في سبل أخرى مثل عملية الطهي  Opsonization. 

 .)الأول( لذلك فهي تشاهد بشكل كبير في حالات التأق وفرط الحساسية من النمط العاجل 19
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 وظائف المتممة

 :Opsonizationتسهيل عملية البلعمة عن طريق الطّهي  .1

  يكون بارتباط العامل الممرض مع

من المتمّمة وتسهيل بلعمته  جزيئات

 من قبل البالعات.

 هذه الجزيئات هي: 

 C3b:  الناتج عن حلقة التضخيم

أساسي من  يرة، وهو عنصربكميات كب

 الطاهيات.

 C4b: أقل من  فعاليتهولكن  أيضاً يعد من الطاهياتC3b. 

 IC3b: له دور مهم في عملية البلعمة على الرغم عفوياً على سطح الخلايا الجرثومية و يرتبط

 .Inactivatedغير مفعّل من كونه 

 حل الخلايا البكتيرية: .2

  د الحال عن طريق الذي يتثبّت على سطح العامل الممرض ويقوم بإنشاء ثقوب  MACالمعق 

 في الخلية الهدف وبالتالي انحلالها.

 الخلايا الالتهابية: Recruitment وحشد Chemotaxisالكيميائي الجذب  .3

  عن طريقC5a و C3a ـب بشكل خاص، حيث تقوم هذه العناصر: 

 .تفعيلهاو، إلى موقع الحدثية الالتهابية البيضاء الخلاياجذب  .1

 .Degranulationإفراغ حبيباتها على  Mast Cellsتحريض الخلايا البدينة  .2

 التوسع الوعائي، زيادة النفوذية  الالتهابية مثل:الظواهر التي ترافق الحدثية  إلى هذا يقودو

بطانة زيادة تعبير جزيئات الالتصاق على خلايا  تقلص العضلات الملس ضمن الأوعية، الوعائية،

 تسهيل هجرة الخلايا البيض.بالتالي والأوعية، 
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 :Clearance Of Immune Complexesالتخلّص من المعقّدات المناعية  .4

 تشكيل إلى يؤدي ، مماالممرضة العوامل من العديد تجاه مناعية استجابات لدينا يتشكل 

المعقدات  إن تراكم هذه، ومستمر مستضد( بشكل-)ضد المناعية المعقدات من العديد

فرط  ،ذاتيةالمناعة أمراض ال) لأذيّتهاسيؤدي إلى تفاعلها لاحقاً مع الأنسجة الذاتية مما يؤدي 

 حساسية..(.ال

  من هذه المعقدات  التخلصفي عملية  المتممة )بالإضافة للكريات الحمر(هنا يأتي دور

 بالآلية التالية:المناعية لمنع تراكمها، ويتم ذلك 

 على المعقد المناعي. C1يتثبت جزيء المتممة  .1

 الكلاسيكي.يؤدي هذا الارتباط إلى تفعيل الطريق  .2

  الضد(. من Fcالقطعة بلمناعي )تحديداً الذي يرتبط بالمعقد ا C3bإنتاج كميات كبيرة من  .3

ى عل الموجودة CR1مستقبلاته ب المناعي( )المرتبط مع المعقّد C3bيرتبط في الوقت ذاته،  .4

 سطح الكريات الحمر.

بالارتباط بمستقبلاتها على الكريات  - المرتبطة بمعقد ضد مستضد -بعد أن تقوم المتممة   .5

الحمراء تقوم الكريات بالتجول وصولًا الى الجهاز الشبكي البطاني الحاوي على تجمع من 

بواسطة تتعرف الخلايا البالعة  ،البالعات التي تملك على سطوحها مستقبلات للمتممة

  مستقبلاتها على المتممة وتقوم ببلعمة المعقدات المناعية وتجزئتها والتخلص منها.

كجاذبات كيميائية،   C5aو C3aدور 

حيث يمتلكان مستقبلات على سطح 

الخلايا البدينة فيقومان بتفعيلها 

 تحدث الاستجابات الالتهابيةل
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استجابة مناعية 
نتيجة ورود عامل 

ممرض

تشكل معقد 
مناعي

على C1تثبت 
المعقد

تفعيل الطريق 
الكلاسيكي

C3bإنتاج 

على C3bارتباط 
المعقد المناعي 

ارتباط كلًا من الـ 
C3bوالمعقد على
CR1 على الـRBCs

بما RBCsورود الـ 
تحمله إلى الجهاز 

يالشبكي البطان

بلعمة المعقدات 
المناعية بواسطة 

البالعات
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 20دور المتممة في المناعة التلاؤمية

  المناعة المتأصلة تتبع المتممة بشكل أساسي إلىInnate Immunity،  ًولكن لها دور أيضا

 .Adaptive Immunityفي المناعة التلاؤمية 

  ويكون ذلك بتواسط الخلايا البائية، إذ تقوم المتممة بتفعيل الخلايا البائيةB Cells ةبثلاث 

 أدوار هي:

 تأثير المتممة على الخلايا البائية غير الناضجة: .1

o  بدايةً، تكون الخلايا البائية بحالة غير ناضجةImmature B Cells تمتلك على سطحها ،

يشبه شكل الضد ولكنه مرتبط  ا)شكله  s)CRReceptors (BB Cellمستقبلات خاصة بها 

 .CR2بالخلية وليس منفصل عنها(، بالإضافة إلى مستقبل من مستقبلات المتممة 
                                                           

 ورة.لكن لم تتطرق الدكتذكر في السلايدات  20

 المتممة: وظائف الصورة أعلاه توضح

 العوامل الممرضة. Lysis حل .1
 الطهاية. .2
 الكيميائي. الجذب .3

 التحسسية. الاستجابة .4

 المعقدات المناعية. من التخلص .5
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o  وعند وجود مستضدAntigen  مرتبط بـC3d  وهو أحد مشتقات المتممة(، ستقوم الخلية(

نفسها، والآخر من  ة البائيةمستقبل الخليأحدهما من  البائية غير الناضجة باستقبال إشارتين

 .مستقبل المتممة

o  تكون هاتان الإشارتان كافيتين لتحويل هذه الخلية البائية غير الناضجة إلى خلية ناضجة

Mature B Cell وبالتالي تصبح قادرة على الاستجابة المناعية تجاه المستضدات وهذا ما ،

 .Positive Selectionالانتقاء الإيجابي نسمّيه 

o  على التعرّف على المستضد، أما إذا لم تكن قادرة  قادرةفالخلية البائية يتم انتقاؤها إذا كانت

 على ذلك يتم التخلّص منها.
 

 

 

 

 

 

 

 

 تأثير المتممة على الخلايا البائية الناضجة: .2

o  كما في الخلية البائية غير الناضجة، تحوي الخلية الناضجة على سطحها مستقبل لهاBCR 

 .CR2ومستقبل للمتممة 

o  وعند وجود مستضدC3d-Ag ،تستطيع المتممة أن  وبمساعدة الخلايا التائية المساعدة

الخلايا البائية الناضجة وتسمح لها بالتكاثر والانقسام والاستجابة المناعية ضد  تفع ل

 المستضدات.
 

 

 

 

 

 

، C3dعلى سطح الخلية البائية، وأيضاً المستضد المرتبط بـ  CR2و  BCRلاحظ وجود 

 وتتحول لخلية بائية ناضجةفتخضع الخلية البائية غير الناضجة لعملية انتقاء إيجابي 

لاحظ أن المتممة قامت بتفعيل 

وتحفيز تكاثر الخلايا البائية الناضجة 

 )بمساعدة من الخلايا التائية(
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 دور المتممة في العقد اللمفاوية: .3

o يسمّى بالخلايا التغصّنية الجريبية  كما نعلم، تحوي هذه العقد ماFollicular Dendritic 

Cells (FDCs). 

o  تمتلك هذه الخلايا مستقبلات للمتممة(CR2) وبوجود المستضد ،C3d-Ag والخلايا البائية 

بالجهة المقابلة تكون الخلايا التغصنية قادرة على أن تقدم المستضد )المرتبط بالمتممة( 

)مفعّلة ومنتجة للأضداد(،  بلازميةإلى خلايا  Bللخلايا البائية، ويؤدي ذلك لانقسام الخلية 

 .ذاكرةوخلايا 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

المتممة في العقد اللمفاوية تحفز تقديم المستضد للخلايا 

 إلى خلايا بلازمية وخلايا ذاكرة البائية وانقسامها

 فيديو يشرح جميع الأفكار 
 التي قد مرت معنا
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Overview 
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 السبيل الكلاسيكي

 )واللكتين(
 السبيل البديل

C3 

Convertase 
C4b+C2b C3b+Bb 

C5 

Convertase 
C4b+C2b+C3b C3b+Bb+C3b 
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 سبيل اللكتين 

Lectin Pathway 

 السبيل الكلاسيكي 

  Classical Pathway 

زمرة يتفعل عن طريق عوامل ممرضة تحتوي 

 في جدارهاالمانوز 
المعقد يتفعل عن طريق الارتباط مع 

 مستضد-ضد المناعي

 MBL يتعرف عليها اللكتين الرابط للمانوز
عن طريق تحت  C1يتعرف عليها المركب 

 C1qالوحدة 

MASP1 – MASP2  بروتينات ذات فعالية

 C4bو C4aإلى  C4أنظيمية تقوم بشطر 

C1r - C1s  بروتينات ذات فعالية أنظيمية

 C4bو C4aإلى  C4بشطر  C1sحيت يقوم 

C3b, C4b, 
IC3b:

الطهي

MAC:

حل 
العوامل 
الممرضة

ن التخلص م
المعقدات 

المناعية

C3a, C5a:

الجذب 
يالكيميائ
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 :التخلص من المعقدات المناعية 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 نهاية محاضرتنا.. لا تنسونا من صالح دعائكم ^__^نصل وإياكم إلى 

تشكل المعقدات
المناعية في 

الدوران

بهاC1ارتباط 
يل تفعيل السب

الكلاسيكي

C3bإنتاج 
Fcارتباطه بالقطعة

من الضد
في CR1ارتباطه بـ 

الكرية الحمراء

بلعمة المعقد في
الجهاز الشبكي 

البطاني

أدوار 
C3b

الطهي

-C5تشكل
Convertase  مع

C4b-C2b

تشكيل حلقة 
ريق التضخيم في الط

البديل
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