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  :ناهنجاريهاي مجراي زرده اي
 درصد افراد بخش كوچكي از مجراي زرده اي باقي مي مانـد و يـك بيـرون زدگـي از ايلئـوم ايجـاد مـي كننـد كـه                               4 تا   2در  

 سـانتيمتري دريچـه ايلئوسـكال قـرار دارد و بـدون             60 تـا    40مكل يا ديورتيكول ايلئال ناميده مي شود و تقريباً در           ديورتيكول  
ريزي نمايد در حاوي بافت نابجاي لوزالمعده يا معده باشد كه در آن صورت ممكن است خون          ممكن است    گاهي    ، علامت است 

هاي آن درسمت نـاف و در طـرف ايلئـوم بـسته اسـت امـا در وسـط يـك                      فرم ديگري از ناهنجاريهاي مجراي زرده اي، دو انت        
   .(Vitteline cyst) يا كيست زرده اي (Enterocystoma)ساختمان كيستيك وجود دارد به نام انتروسيستوما

ــروه    ــن گــ ــري از ايــ ــكل ديگــ ــافي                                  در شــ ــستول نــ ــا فيــ ــستول زرده اي يــ ــه فيــ ــوم بــ ــا موســ        ناهنجاريهــ
(Vitteline or Umbilical Fistule)        مجـراي زرده اي بازمانـده و مـدفوع و ترشـحات از نـاف خـارج مـي شـود ، .       

  .19شكل 
  
  
  
  
  
  
  
  

  )رباط زرده اي(  همراه با بند فيبري ايلئال يورتيكول مكل ياد)A.  از بقاياي مجراي زرده ايشكاليا: 19شكل 
B(ناف وجدار ايلئوم متصل شده است اطهاي زرده اي ب ربااكيست زرده اي كه ب C( فيستول زرده اي كه ايلئوم را 

  .به ناف متصل مي كند
  
  

  
  :ناهنجاريهاي چرخش روده

  :چرخش غيرطبيعي روده ممكن است باعث پيچ خوردگي و نقص خون رساني روده اي شود كه شايعترين آنها بصورت 
كـه ايجـاد كولـون چـپ گـرا                        )  درجـه درمجمـوع      270 درجـه بـه جـاي        90 ( چرخش ناقص درهنگـام فتـق فيزيولوژيـك        -1

   .(Left sided colon)مي كند
  . چرخش معكوس قوس هاي روده اي كه باعث محل غير طبيعي كولون عرضي مي شود-2

بطـوركلي  . وم مي باشد ممكن است در هر كجا از لوله گوارش ديده شود ولي بيشتر در ايلئ          دوگانه بودن قوسهاي روده اي    
مجراي گوارشي در قسمت هاي مختلف از يك مرحله تو پري مي گذرد كه به دنبال آن بر اثر حباب دار شدن مجدداً مجرا پيدا                         

مي شود اگر در اين روند اختلال صورت گيرد احتمال دو گانـه بـودن مجـراي روده پـيش مـي آيـد كـه در                            
3
مـوارد همـراه     1

  .هنجاريهاي گوارشي ديگر استنا
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  :ي و تنگي رودهآترز
  كه به ترتيب ذكر شده از عوارض مربوط به مرحلـه بعـد از تـو پـري                 . اكثراً به شكل آترزي و ندرتاَ به شكل تنگي ديده مي شود           

هـاي ممكـن اسـت    درناحيه روده مياني برخـي از آتـرزي   . ممكن است باشدها است و در هر نقطه اي از قوس روده اوليه ه  رود
 پـرده               ، در بـسياري از مـوارد آتـرزي هـا     و كه سبب نارسائي جريان خون به روده شده اسـت         هاي عروقي باشد  ناشي از ناهنجاري  

شايعترين محل براي تنگـي روده دودنـوم مـي باشـد،     . جدا كننده اي در محل آترزي وجود دارد كه باعث بستن روده شده است 
. مشخص قوسهاي روده در پائين سطح تنگي است     و باريك شدن    )ناحيه قبل از تنگي   (عث اتساع قسمت ابتدائي   اغلب تنگي ها با   

   .ديده مي شود) سبز رنگ( صفراوي در نوزادان معمولاً همراه استفراغهاي اگر بعد از پاپي بزرگ باشد تنگي هاي دوازدهه
  

  :روده خلفي

3
ناحيه سيگموئيد ، راست روده، و قسمت بالائي مجراي مقعدي را تشكيل مـي              ،  ده  ن ، كولون پائين رو     انتهائي كولون عرضي   1

  .دهد، اندودرم پسين روده پوشش داخلي مثانه و پيشابراه را هم مي سازد
 كلواك حفره اي است كه توسط انـدودرم مفـروش شـده و در تمـاس         و بخش انتهائي روده خلفي داخل فضاي كلواك مي شود        

 وجود (Cloacal Membrane) در محل تماس بين اندودرم و اكتودرم پرده كلواكي  ،مستقيم با اكتودرم سطحي مي باشد
  .دارد

 در زاويه بـين  (Urorectal  Septum) راست روده اي – به نام ديواره ادراري  مزودرميدرطي نمو بعدي يك تيغه عرضي
 نمو مي كند بطوريكـه كلـواك را بـه يـك قـسمت               پائينيواره به تدريج به طرف      اين د  كه   يز و روده خلفي ايجاد ميشود       ئوتنآلا

ــام ســينوس ادراري ــه ن ــام و يــك بخــش خلفــي (Primitive Urogenital Sinus)اوليــه  تناســلي قــدامي ب ــه ن                   ب
  اسـت ديـواره  دومنيمـه مـاه   وقتـي كـه رويـان در    .  تقسيم مي كنـد (Anorectal canal)مقعدي راست روده اي  مجراي

پرده كلواكي به يـك قـسمت       .  تشكيل ميشود  (Perineum)راه  دو ميان اين موقع  و در    هدشنزديك   به پرده كلواكي     كتالررووا
                   لي ويــك قــسمت قــدامي بــه نــام پــرده ادراري تناسـ ـ     (Anal Membrane)خلفــي بــه نــام پــرده مقعــدي      
(Urogenital Membrane)20شكل  . تقسيم مي گردد.  

  

  
  
  

پيكان مسير پائين آمدن ديواره . ترسيم هائي از  ناحيه كلواك در رويانهاي در مراحل مختلف تكامل: 20شكل 
  .دوراه توجه كنيدمجراي مقعدي راست روده اي و ميانبه . ادراري راست روده اي را نشان مي دهد
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ده وه آن يك فرورفتگي به نام گ ـدر ته شده و در هشتمين هفته     توسط بر آمدگي هاي مزانشيمي احاط     بدر اين اثناء پرده مقعدي      
بـين  و  در آخر ماه دوم پرده مقعـدي پـاره مـي شـود     ،بوجود مي آيد  (Proctodeum) يا پروكتودئوم (Anal pit)مقعدي

  .ارتباط برقرار مي شود) حفره آمينون(راست روده و خارج 
شĤء اندودرمي بوده و به توسط سرخرگ مربوط به روده خلفي يعني شريان             به اين ترتيب قسمت بالائي مجراي مقعدي داراي من        

  . خون مي گيرد(Inferior Mesentric Artery)مزانتريك تحتاني 
 در حالي كه ثلث تحتاني  مجراي مقعدي داراي منشĤء اكتودرمي است و بـه توسـط سـرخرگهاي راسـت روده اي سيـستميك،                         

   مشروب مي شود(Internal Pudendal Artery)ي داخلي ماي از شريان شرشاخه 
محــــل اتــــصال بــــين بخــــش هــــاي انــــدودرمي واكتــــو درمــــي تــــشكيل خــــط شــــانه اي يــــا دندانــــه دار                                    

(Pectine line or Dentate line)شكل .( . را مي دهد كه درست در زير ستونهاي مقعدي مي باشدA20.(  
  

  
  

توجه نمائيد كـه دو سـوم   .  از ركتوم و مجراي آنال كه منشاء تكاملي آنها را نشان داده مي شود       شمائي: A20شكل  
در حالي كه يك سوم تحتاني مجراي مقعدي        . فوقاني مجراي آنال از روده عقبي مشتق شده و مبداء آندودرمال دارد           

اوت قسمتهاي فوقاني و تحتـاني كانـال        بعلت منشاء روياني متف   . مشتق از پروكتودئوم است و منشاء اكتودرمال دارد       
  .دهي و درناژ وريدي و لنفاوي دراين دو قسمت متفاوت است مقعدي، جريان خون و عصب

  
  :ناهنجاريهاي تكاملي روده خلفي

  :) tresiaaRectal & Imperforated anus(رزي راست روده ايتمقعد سوراخ نشده و آ
در پرده مقعدي ختم مي شود كه در اين صورت اين پـرده حجـابي بـين      ) ترتيكآ( كور   در موارد ساده مجراي مقعدي به صورت      

  از بافـت همبنـد     ي هاي اندودرمي و قسمت اكتودرمي مجراي مقعدي تشكيل مي دهد، در موارد شديدتر، لايـه ضـخيم                 قسمت
ده مقعدي بوده   يجاد گو ين حالت يا به علت عدم ا      ممكن است در بين قسمت انتهائي راست روده و سطح خارجي بوجود آيد كه ا              

انحراف پرده ادراري راست روده درمسير پشتي احتمالاً باعث بـروز           . ايجاد مي گردد  و يا بعلت آترزي قسمت حبابي راست روده،         
  .بسياري از ناهنجاريهاي راست روده اي مقعدي مي گردد
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  :فيسولهاي راست روده اي
 راسـت روده و     ، راست روده و مثانه      ،   ممكن است بين راست روده و مهبل         اغلب همراه با سوراخ نشدن مقعد ديده مي شوند و         

  . پيشابراه ديده شوند
  .21شكل . بطور شايع چنين فيستولي ممكن است در ناحيه ميان دو راه به سطح باز شودهمچنين 

  
  :(Hirschsprung diease or congenital Megacolon)مگاكولون مادرزادي 

  .)مگاكولون آگانگلونيك. (اتفاق مي افتدونهاي پاراسمپاتيك در انتهاي روده بزرگ ينگلبه علت نبودن گا
اين گانگليونها از سلولهاي ستيع عصبي تشكيل مي شوند كه از چين هاي عصبي به جدار روده مهاجرت ميكنند شايعترين محل        

          مـوارد بخـشهاي از      20% تـا    10 از    فقـط  و مـوارد ضـايعه تـا وسـط سـيگموئيد پـيش مـي رود               80% در    و  ركتوم است  گرفتاري
 بصورت يبوست اختلال علائم  است بر حسب شدت      گرفتار موارد تمام كولون     3%در  ندرتاً و    . مي شوند  گرفتاركولون عرضي هم    

  .هاي شديد و طولاني بروز مينمايد كه گاهي تا چندين روز طول مي كشد
  
  

  
  
  

  
  . روده خلفيدي مادر زااريهايجنمايش انواع مختلف ناهن: 21شكل 
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     رشد و تكامل دستگاه گوارش بعد از تولد
  

 مراحلي را طي مي كند كـه توضـيح      حد فعاليت اپتيمال    به  تا رسيدن  بطور كامل فعال نبوده      زمان تولد  دردستگاه گوارش انسان    
  .داده مي شود

ر جريـان بـوده و   حركات دستگاه گوارش كه بصورت حركات دودي و انقباضهاي حلقوي و ساير حركات پيچيده بطودر مـداوم د          
 هفته         33 تا   30 در سن    . ميباشدراندوم  وغير ارگانيزه   بصورت   هفته   30كمتر از   با سن حاملگي    در شيرخواران متولد    اعمال ميشود 

ز اين سن بـه بعـد حركـات موتـور     او ملاحظه مي گرددfetal complexes گوارشي با عنوان حمله هاي كوتاهي از حركات
نوزاد .  انتهاي دستگاه گوارش شكل ميگيرد     رفنيزه شده توالي موج حركات انقباضي از سمت دهان به ط          سنكرودستگاه گوارش   

خروجي بازال معده در چند ساعت اول بعد از تولد  و قدرت ترشح اسيدكلريدريك را از مخاط معده در زمان تولد داراستفول ترم 
ادان پره ترم ممكن است در روزها و هفته هاي اول مقداري كاهش        در نوز  نميباشدوبخصوص   د بالغين در ح افزايش مي يابد ولي     

 فاكتور داخلي هم همين پروسه را دنبال مي   .سنين بلوغ و بزرگسالي نزديك مي گردد        حدترشح اسيد داشته باشيم كه بتدريج به        
انتهاي شيرخوارگي بدست نمي     آنزيمهاي پانكراس تا     اپتيمال كرين پانكراس در زمان تولد كم بوده و سطح           وترشحات اگز . كند
 34 تا   32شيرخواران در سن    . ين مي باشد  غبال % 10 هفتگي   20 و كيموتريپسين حدود سن       تريپسين – ليپاز   –ميزان آميلاز   . آيد

هفتگي تولد ، ليپاز و آلفااميلاز تريپسين را در حدي كمتر از شيرخواران ترم ترشح مي كنند ولي در عـرض يـك هفتـه فعاليـت                           
 عليرغم ناتواني واضح اگزوكرين وپانكراس نوزاد به پانكروزيمين و سكرتين پاسخ نمي دهد      . ين پانكراس افزايش مي يابد    اگزوكر

ترنـاتيو هـضم   ل احتمالاً بدليل وجود آنزيمها در شير مادر و راههاي آ         ،حتي در شيرخواران پره ترم      ونوزاد هضم شير در زمان تولد       
 37 هفته نسبت به نوزادان متولد شـده د ر 37  در شيرخواران كمتر از  D- glucoseال جذب فع. كامل استدر روده كوچك  

هفتگي كمتر و تقريباً     
3
نفوذ پذيري جدار روده نسبت به مواد محلول متابوليزه نشده در نـوزاد بخـصوص در                .  بالغين مي باشد   2

  .استنوزادان پره ترم زياد 
ايـن   . هفتگي به بعد افزايش مي يابـد         35نوزاد فول ترم است ولي از       % 30 هفتگي   30 تا   26انسان در سن    فعاليت لاكتاز جنين    

لاكتـاز   و وابسته به مصرف شير نمي باشد، در انتهاي هفته اول زندگي ميزان               صادق است  نوزادان پره مچور نيز      مسئله در مورد    
  .بطور سريع افزايش مي يابد
 در عـده كمـي از   ، سالگي كم مي شود و ميـزان آن در بـالغين كـم اسـت    5ني، فعاليت لاكتاز در حد      در اكثريت جمعيتهاي انسا   

 نزديـك بـه دوران   ميابد و يا حتي بـه حـد  نزيم كاهش نفعاليت آانسانها بخصوص نژاد اروپاي شمالي عده كمي از ساير نژادها ،  
  اين اتفاق مشابه كاهش فعاليت آنزيم لاكتاز در . شيرخوادگي بازميگردد

 مربوط به ژن اين آنـزيم  اين پديده  مكانيسم .خود مي رسد اوليه ميزان  % 10در زمان از شير گرفتن به است كه در پستانداران  
  . آن در روده مي باشدفعاليت و تنظيم 

 ـ هفتگي شروع شده و كيسه صفراي جنين حاوي كلـسترول ،             22ر  ترشح ليپيدهاي صفراوي د    سي تـين و نمكهـاي صـفراوي           ل
چهار نوع ليپاز فعال در دستگاه گوارش نوزاد وجود دارد كه شامل زبـاني ، معـدي ، ليپـاز تركيـب شـده بـا نمكهـاي                            . مي باشد 

  .صفراوي موجود در كلستروم و شير و ليپاز پانكراسي مي باشد
 فعاليـت . افزايش مي يابد ، فعاليت ليپاز پـانكراس در زمـان تولـد كـم اسـت     %  80  هفتگي    34-25از زباني بين سن     فعاليت ليپ 

ن عدم توانائي هضم چربيها بـا  يا. رم از ترم كمتر مي باشد نمكهاي صفراوي و اسيدهاي صفراوي در زمان تولد در نوزادان پره ت 
خود را از جفت دريافت مـي       خون  نوگلوبولين هاي در گردش     يموشيرخوار انسان ا  . آنزيمهاي موجود در شير مادر جبران مي شود       

  .كند
 در بـزاق نـوزاد فـول تـرم در           IgA. مي نمايـد   نوزاد    در كلستروم انسان كمك در نگهداري سطوح مخاطي        IgA بالاي   سطح

  . هفتگي به حد بالغين مي رسد4 و در قابل اندازه گيري استانتهاي هفته اول زندگي 
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  . مشابه شيرخوار ترم مي باشدي كيلوگرم 5/1شيرخوار پره ترم بزاق  در IgAن ظهور زما
  

  :عملكرد روده بزرگ 
 مـي كننـد ، كلـونيزه مـي          متابوليزهبعد از تولد روده بزرگ به سرعت با باكتريهايي كه كربوهيدراتها را به اسيدهاي چرب كوتاه                 

  .شود، اين اسيدهاي چرب در كولن جذب مي شوند
در طول هفته اول زندگي بعـد ازتولـد نـوزاد           كرد اصلي كولن كه نگهداري نمك و آب است و در زمان تولد غير بالغ است ،                  عمل

  . بار در روز مي رسد4 تا 3 هفته اين مقدار به 2در عرض .  بار دفع در روز دارد9حدود 
يافتي مربوط اسـت كـه نـشان دهنـده عملكـرد             مدفوع به ميزان و حجم غذاي در        دفع  ميزان و حجم   ، پره مچور    درشير خواران 

 .نامناسب كولن در نوزاد پره ترم مي باشند
  

 : تنظيم پاسخ ها
 خورده شود با افزايش گلـوكز، انـسولين، هورمـون رشـد،             گي هفت 34بر خلاف شيرخوار فول ترم ، اولين شير انساني كه قبل از             

 روز بعد از تولد پاسـخي مـشابه شـير           3 ولي در    ،نمي باشد همراه  ستين  گلوكاگن ، انتروگلوكاكن و گاسترين و موتي لين يا نوروت         
مولتي لين باعث افزايش فعاليت و تخليـه معـده          . اين فعاليتها بدنبال تغذيه دهاني شروع مي شود       . خواران بالغ ملاحظه مي شود    

 اين امر درنوزاد بـسيار پـره تـرم رخ     نوزاد ترم مي شود ولي   در آزاد شدن آن در رحم باعث دفع زودرس مكونيوم           شده،در بالغين   
  .نمي دهد



  
  
  
  
  
  
  
  
  

  پنجمفصل 
  بيوشيمي

  

  

  
  

  

  



  ١٤٦

  :فهرست مطالب

  مقدمه تعريف متابوليسم -
 مسيرهاي متابوليك -
 هضم و جذب -
 مروري بر متابوليسم واسطه -
 COAچرخه اسيد سيتريك كاتابوليسم استيل  -
 بيماريهاي ذخيره گليكوژن و ديگر اختلالات ارثي متابوليسم كربوهيدراتها -
 عدم تحمل فروكتوز -
 اثرات مصرف زياد فروكتوز بر متابوليسم -
  باربيتوراها و ارتباط آنها با يكديگر- متابوليسم الكل-مربوط به متابوليسم كربوهيدارتهااختلالات  -
 اختلالات متابوليسم چربي ها -
 استئاتوره -
 كبد چرب -
 سنگ هاي كيسه صفرا -
 بيوسنتز اسيدهاي صفراوي -
 متابوليسم مواد كتوني -
 ناهنجاريهاي توارثي مربوط به اسفنگولبيدها -
 لئوتيدهااختلال در متابوليسم نوك -
 اختلالات مربوط به جذب و بازجذب بعضي از اسيدهاي آمينه -
  سيكل الانين گلوكز -

  

  
  
  
  
  
  
  
  
 

 

 

 

 

 

  

  

  
  
  



  ١٤٧

  مروري بر متابوليسم واسطه اي 
  

  مقدمه 

در نتيجه، اين مبحـث  . سرنوشت اجزاي موجود در رژيم غذايي پس از گوارش و جذب، متابوليسم واسطه اي ناميده مي شود      
ا در بر مي گيرد كه نه تنها به تشريح مسيرهاي متابوليك مربوط به ملكول هاي خاص مي پردازد بلكه سعي در                      ميدان وسيعي ر  

مـسيرهاي متابوليـك بـه سـه گـروه      . فهم روابط بين آنها و مكانيسم هاي تنظيم كننده متابوليت ها در مسيرهاي مربوطـه دارد            
ايي هستند كه در سنتز تركيبات تشكيل دهندة ساختمان و تشكيلات           مسيرهاي آنابوليك، مسيره  ) 1) (1شكل  (تقسيم مي شوند    
. انرژي آزاد مورد نياز اين فرآيند از طريق گروه بعدي حاصل مي شـود    . سنتز پروتئين يكي از اين مسيرهاست       . بدن دخالت دارد  

 معمـولاً بـه شـكل فـسفات پـر           شامل فرايندهاي اكسيداتيوي هستند كه موجب رهاسازي انرژي آزاد،        : مسيرهاي كاتابوليك ) 2(
مسيرهاي آمفينوليك بـيش    ) 3. (انرژي يا اكي والان هاي احيا كننده مي شوند، مانند زنجيرة تنفسي و فسفويلاسيون اكسيداتيو                

متابوليسم قرار دارند و به عنوان پلي بـين مـسيرهاي آنابوليـك و كاتابوليـك                » چهارراههاي« از يك نقش ايفا مي كنند، بر سر         
  .مي كنند ، مانند چرخة اسيد سيتريكعمل 

  

  
  

مسيرهاي كاتابوليك براي به راه انداختن مسرهاي آنابوليـك، اكـي والان هـاي احيـا كننـده              . سه گروه اصلي از مسيرهاي متابوليك     : 1شكل  
(2H) يا فسفات پرانرژي (∼(P))ي كننديك به عنوان رابط بين دو گروه ديگر عمل مموبمسيرهاي آمفي.  آزاد مي كنند.  

  
  .مسيرهاي متابوليك اصلي مسوول پردازش محصولات اصلي هضم هستند

پستانداراني همچون انسان به پـردازش محـصولات        . ماهيت مواد خوراكي، طرح اصلي متابوليسم را در بافتها تعيين مي كند             
عمـدتاً  ) بـه ترتيـب  (ين محـصولات  ا. جذب شده حاصل از هضم كربوهيدرات، چربي و پروتئين موجود در رژيم غذايي نياز دارند  

، سـلولز   ) در مقياس كمتر ساير گياه خواران     (در نشخوار كنندگان و     . گلوكز، اسيدهاي چرب و گليسرول و اسيدهاي آمينه هستند        
) استيك ، پروپيونيك، بوتيريـك    (خورده شده به وسيلة ميكروارگانيسم هاي همزيست به اسيدهاي چرب داراي زنجيره كوتاهنتر              

) به عنوان سوبستراهاي عمـده    ( مي شود و متابوليسم بافتي اين حيوانات به مصرف اسيدهاي چرب داراي زنجيره كوتاهتر             هضم  
تمامي اين فرآورده هاي گوارشي به وسيلة مسيرهاي متابوليـك مربـوط بـه خـود، بـه يـك فـرآورده                      . سازگاري پيدا كرده است   

   بـه وسـيله چرخـه اسيدسـيتريك بـه طـور كامـل اكـسيده                 CoA– اسـتيل .  تبديل مي گردنـد    CoA–مشترك به نام استيل     
  ).2شكل (مي شود

  



  ١٤٨

  
  

 مـي  CoAتمامي مسيره منجر به توليد اسـتيل  . نمايش مراحل عمده مسير كاتابوليسم كربوهيدرات، پروتئين و چربي موجود در غذا    : 2شكل  
  . را به وجود مي آوردATPآيند فسفريلاسيون اكسيداتيو، در چرخه اسيد سيتريك اكسيد مي شود و در نهايت طي فرCoA -استيل. شوند

  

  )3شكل (مصرف گلوكز متمركز شده است و متابوليسم كربوهيدرات برتامين 
گلوكز يك سوبستراي . گلوكز در همه سلول هاي پستانداران، توسط مسير گليكوليز، به پيرووات و لاكتات متابوليزه مي شود           

در ايـن حالـت محـصول       . نيز صورت مـي گيـرد     ) شرايط بيهوازي (يز در صورت فقدان اكسيژن      منحصر به فرد است زيرا گليكول     
 CoA -، مي توانند پيرووات را به اسـتيل     )هوازي(با اين حال بافتهايي كه قادر به مصرف اكسيژن هستند           . نهايي، لاكتات است  

 ، همراه با آزاد سازي مقدار انرژي زيـادي بـه            H2O و   CO2اين ماده مي تواند به منظور اكسيداسيون كامل به          . متابوليزه كنند 
بنابراين ، گلوكز سوخت اصـلي      ) . 18-2شكل  ( در فرايند فسفريلاسيون اكسيداتيو، وارد چرخه اسيدسيتريك شود        ATPصورت  

تبـديل  ) 1(لدر فرايندهاي ديگري نيز شركت دارند، براي مثـا        ) و بعضي از متابوليت هاي آن     ( گلوكز  . بسياري از بافتها مي باشد    
  .به پليمر ذخيره اي آن، گليكوژن، به ويژه در عضله اسكلتي و كبد

اين مـسير، منبـع اكـي والان هـاي احيـا كننـده              . مسير پنتوز فسفاتك ه از تركيبات واسطه اي گليكوليز منشا مي گيرد           ) 2(  
(2H)               همچنين منعبي است براي ريبـوز، كـه در          مورد نياز براي بيوسنتز احيا كننده براي مثال، بيوسنتز اسيدهاي چرب است و

  .تشكيل نوكلئوتيد و اسيد نوكلئيك اهميت دارد
  .را به وجود مي آورد) چربيها(تريوز فسفات، قسمت گليسرول از اسيل گليسرول ها ) 3(  
مـي كننـد    پيرووات و تركيبات واسطه اي چرخه اسيد سيتريك،اسكلت كربني لازم براي سنتز اسيدهاي آمينه را تـامين                  ) 4(  

 ، سنگ بناي اسيدهاي چرب داراي زنجيره بلند و كلسترول است؛ كلسترول، پـيش سـاز تمـامي اسـتروئيدهاي                     CoA-واستيل
گلوكونئوژنز، فرايندي است كه پيش سازهاي غير كربوهيدراتي، ماننـد لاكتـات، اسـيدهاي آمينـه و      . سنتز شده در بدن مي باشد     

  .گليسرول ، گلوكز توليد مي كند



  ١٤٩

  
  .گلوكونئوژنز نشان داده نشده است. مروري بر متابوليسم كربوهيدرات با نمايش محصولات نهايي و مسيرهاي اصلي: 3 شكل

  

  )4شكل (متابوليسم چربي عمدتاً به اسيدهاي چرب و كلسترول مرتبط است 

. از كربوهيدرات مي باشد    حاصل   CoA-منبع اسيدهاي چرب داراي زنجيره بلند چربي موجود در غذا و سنتز اوليه از استيل                
يا به اسـيل گليـسرول هـا اسـتريفيه          )  اكسيداسيون -β( اكسيده شوند  CoA –در بافتها، اسيدهاي چرب ممكن است به استيل         

 CoA-اسـتيل . ، ذخيره اصلي كالري بدن را تشكيل مي دهنـد         )چربي(گردند كه در حالت اخير به صورت تري اسيل گليسرول           
  . ن است  چندسرنوشت مهم داشته باشداكسيداسيون ممك-βحاصل از 

 H2O و   Co2 حاصل از كربوهيدرات، از طريق چرخه اسيد سيتريك با اكسيداسيون كامـل بـه                CoA–همانند استيل   ) 1(
   اكسيداسيون و چرخة اسيد سـيتريك ، مقـدار قابـل ملاحظـه اي انـرژي آزاد                  -βاسيدهاي چرب به وسيلة     . مبدل مي شود  

  .ختهاي بافتي بسيار موثري هستندمي كنند و بنابراين سو
  .اين ماده منبع اتم هاي كربن در كلسترول و ساير استروئيدهاست) 2(
را پديد مي آورد كه از ديگـر سـوختهاي    )  هيدروكسي بوتيرات  -3استون، استواستات و    ( اين ماده در كبد، اجسام كتوني       ) 3(

  ).مانند گرسنگي شديد(منابع مهم انرژي تبديل مي گردندبافتي محلول در آب محسوب مي شوند و تحت شرايط خاصي به 
  



  ١٥٠

  
هيدروكـسي  -3اجسام كتوني شـامل استواسـتات ،      . مروري بر متابوليسم اسيد چرب با نمايش محصولات نهايي و مسيرهاي اصلي           : 4شكل  

  .بوتيرات و استون هستند
  
  

  )5شكل (دهدترانس آميناسيون، قسمت اعظم متابوليسم اسيد هاي آمينه را تشكيل مي 
بعضي از اين اسيدهاي آمينه، لازم اسـت از طريـق غـذا تـامين               . وجود اسيدهاي آمينه براي سنتز پروتئين ها ضروري است          

ساير اسيدهاي آمينه، يا اسيدهاي آمينه غيرضـروري نيـز در           . زيرا بافتها قادر به سنتز آنها نيستند      ) اسيدهاي آمينه ضروري  (شوند  
 توانند از تركيبات واسطه اي به وسيله ترانس آميناسيون و با استفاده از نيتروژن آمينوي ساير اسـيدهاي                   غذا وجود دارند ولي مي    

پس از دآميناسيون، نيتروژن آمينوي اضافي به صورت اوره برداشته مي شود و اسكلتهاي كربني كه                . آمينه مازاد نيز ساخته شوند    
گلوكز ايجاد مي كنند ) 2(اكسيده مي شوند،  CO2ريق چرخه اسيد سيتريك به   از ط ) 1(پس از ترانس آميناسيون باقي مي مانند،      

علاوه بر ضرورت وجود اسـيدهاي آمينـه بـراي سـنتز پـروتئين ، ايـن                 . اجسام كتوني را به وجود مي آورند      ) 3(، يا   )گلوكونئوژنز(
هورمون هايي مانند اپي نفـرين و تيروكـسين   تركيبات پيش ساز بسياري از تركيبات مهم ديگر، مانند پورين، ها پيريميدين ها و             

  .نيز هستند

  
  مروري بر متابوليسم اسيد آمينه با نمايش محصولات نهايي و مسيرهاي اصلي: 5شكل 

  



  ١٥١

  خلاصه 
محصولات هضم، سنگ بناي بيوسنتز مولكول هاي پيچيده و همچنين ، سـوخت مـور نيـاز فرآينـدهاي حيـاتي را در                        .1

  .بافتها تامين مي كنند
 در چرخـه  CO2يباً همه محصولات هضم كربوهيدرات، چربي و پروتئين پيش از اكسيداسيون نهايي و تبـديل بـه        تقر .2

  .متابوليزه مي شوند) CoA-استيل(اسيد سيتريك، به يك متابوليك مشترك 
  به عنوان سنگ بناي بيوسنتز اسيدهاي چـرب داراي زنجيـره بلنـد، كلـسترول و سـاير اسـتروئيدها از                     CoA -استيل .3

  .كربوهيدرات و بيوسنتز كلسترول و اجسام كتوني از اسيدهاي چرب نيز مورد استفاده قرار مي گيرد
 گلوكز، اسكلت هاي كربني مورد نياز براي گروه گليسرول چربي و تعدادي از اسيدهاي آمينـه غيـر ضـروري را فـراهم        .4

  .مي كند
. د باب براي تغيير و تبديل به كبد منتقل مـي شـوند            تمامي محصولات هضم كه محلول در آبند، مستقيماً از طريق وري           .5

بـه  ) ماند پروتئين هاي پلاسـما    (اين تغييرات غالباً به صورت اكسيداسيون يا سنتز ملكول هايي است كه بعضي از آنها                
كبد در تنظيم غلظت بسياري از تركيبات خون، شامل گلوكز و اسـيدهاي آمينـه               . باقي قسمتهاي بدن منتقل مي شوند     

  . مستقيمي بر عهده دارد، زيرا عمل اصلي آن برآوردن نيازهاي بافتهاي خاج كبدي استنقش
سيتوزول، جايگـاه مـسيرهاي گليكـوليز، گليكـوژنز،         . علاوه بر هسته ، سه بخش متابوليك زير سلولي مهم وجود دارند            .6

 اكسيداسيون، شامل آنـزيم هـاي       ميتوكندري جايگاه آنزيم هاي اصلي    . گليكوژنوليز، مسير پنتوز فسفات و ليپوژنز است      
متابوليسم اسـيدهاي آمينـه نـه تنهـا در          . اكسيداسيون اسيدهاي چرب و زنجيره تنفسي است      -βچرخه اسيد سيتريك،    

در شبكه اندوپلاسـميك در محـل ريبـوزوم    . سيتوزول و ميتوكندري، بلكه در شبكه اندوپلاسميك نيز صورت مي گيرد   
غشاهاي شبكه اندوپلاسميك داراي آنزيم هاي مربوط بـه بـسياري         .  مبدل مي شوند   ها، اسيدهاي آمينه به پروتيئن ها     

  .از فرآيندهاي ديگر از جمله تشيكل گليسروليپيد و متابوليسم داروها نيز هستند
مانـد تغييـر   (مسيرهاي متابوليك به وسيله مكانيسم هاي سريعي كه به فعاليت آنـزيم هـاي موجودتـاثير مـي گذارنـد                  .7

هورمون . ، تنظيم مي شوند تغيير كووالانسي اغلب به وسيله فعاليت هورمون ها آغاز مي شود              ) كووالانسي آلواستريك و 
  .ها به وسيله مكانيسم هاي دراز مدت از طريق پيشبرد يا مهار سنتز آنزيم از راه بيان ژن نيز اعمال اثر مي كنند

  
   
   



  ١٥٢

  CoAكاتابوليسم استيل : چرخة اسيد سيتريك 
  

  مقدمه 
، شامل يك سري از واكنشها در ميتوكندري است كه امكان           )چرخه كربن،چرخه اسيدتري كربوكسيليك   (خه اسيدسيتريك چر  

كاتابوليسم واحدهاي استيل را فراهم آورده، اكي والان هاي هيدروژن را آزادميكنند و از طريق اكسيداسيون موجـب آزاد سـازي                     
 ميـشوندواحدهاي اسـتيل بـه شـكل     ATPوجذب وذخيره آن بـه صـورت  قسمت اعظم انرژي به دست آمده ازسوختهاي بافتي    

  . داراي ويتامين اسيدپانتوتنيك است CoA.، هستندA،استري از كوآنزيم )،استات فعال)CoA) CH3-CO∼S-CoA-استيل
  

  اهميت زيست پزشكي 
 ربوهيـدرات هـا،    مهمترين نقش چرخه اسيد سيتريك، عمل كردن به عنوان مـسير مـشترك نهـايي بـراي اكـسيداسيون ك                     

 يا مواد واسطه    -CoAچربي ها و پروتئين هاست؛ چرا كه گلوكز، اسيدهاي چرب و بسياري از اسيدهاي آمينه همگي به استيل                   
ضمناً اين چرخه در گلوكونئوژنز، ترانس آميناسيون، دآميناسيون و ليپـوژنز هـم نقـش مهمـي                 . اي اين چرخه متابوليزه مي شوند     

فرايندها دربسياري از بافتها صورت مي گيرند ولي كبد، تنها بافتي است كه در آن همگي ايـن واكنـشها بـه                   تعدادي از اين    . دارد
به همين دليل در حالاتي نظير هپاتيت حاد و يا سيروز كه به ترتيب در آن تعداد زيادي                  . ميزان قابل ملاحظه اي انجام مي شوند      

يكي از شواهد موجود    .  جايگزين مي شوند،  عواقب مهمي به وجود مي آيد          از سلول هاي كبدي تخريب يا به وسيله بافت همبند         
اگـر اصـولاً ناهنجـاري      (در مورد اهميت حياتي چرخه اسيد سيتريك، اين واقعيت است كه ناهنجاريهاي ژنتيكي بسيار معدودي                

لاً اين ناهنجاريها بـا نمـو طبيعـي         در مورد آنزيم هاي مربوط به اين چرخه در انسان گزارش شده است؛ احتما             ) وجود داشته باشد  
  .منافات دارند

  
  .چرخه اسيد سيتريك، سوبستراي زنجيره تنفسي را فراهم مي سازد

 با اسيد دي كربوكسيليك چهار كربني اگزالواستات اسـت كـه    CoA –اساساً ، اين چرخه شامل تركيب يك ملكول استيل            
سپس، اين تركيب واكنشهايي را طـي مـي كنـد كـه در              . مي شود ) اتسيتر(  كربني   6منجر به تشكيل اسيد تري كربوكسيليك       

از آنجـايي كـه تنهـا بـه مقـدار انـدكي       ). 18-1شـكل  ( آزاد و اگزالواستات مجـدداً توليـد مـي شـود    CO2مسير آنها دو ملكول   
اسـتات يـك نقـش       نياز است، مي توان نقـش اگزوالو       CO2اگزالواستات براي تسريع تبديل مقدار زيادي از واحدهاي استيل به           

  .كاتاليتيك فرض كرد
چرخة اسيد سيتريك، بخش مهمي از فرايندي است كه قسمت اعظم انرژي آزاد شده طي اكـسيداسيون كربوهيـدرات هـا،                       

 در ايـن چرخـه، و در نتيجـه فعاليـت            CoA–در جريان اكسيداسيون استيل     . چربيها و اسيدهاي آمينه را قابل استفاده مي سازد        
سپس، اين اكي والانهـاي     .اختصاصي، اكي والان هاي احيا كننده به شكل  هيدروژن يا الكترون ساخته ميشوند             دهيدروژنازهاي  

 از طريق فرايند فسفريلاسيون اكسيداتيو توليد مـي شـود   ATPاحيا كننده وارد زنجير تنفسي مي شوند كه در آن مقادير زيادي    
هوازي است و به اكسيژن، به عنوان اكسيدان نهايي اكي والان هاي احيا             اين فرآيند ).  را نيزمطالعه كنيد   14بخش  : 18-2شكل  (

  .موجب مهار كامل يا نسبي اين چرخه مي شود) هيپوكسي(يا كمبود نسبي آن ) آنوكسي (O2بنابراين ، فقدان . كننده نياز دارد 
ح داخلـي غـشاي داخلـي    آنزيم هاي چرخه اسيد سيتريك در ماتريكس ميتوكنـدري ، بـه صـورت آزاد يـا متـصل بـه سـط            

ميتوكندري، قرار دارند و از اين طريق انتقال اكي والان هاي احيا كننده را به آنزيم هاي زنجيره تنفسي مجاور خود آنهـا نيـز در                     
  . غشا داخلي ميتوكندري قرار دارند، تسريع مي كنند

  
  
  
  
  

  چرخه اسيد سيتريك، نمايش نقش كاتاليتيك اگزالواستات: 10شكل 
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  اري هاي ذخيره گليكوژن و ديگر اختلالات ارثي متابوليسم كربوهيدراتبيم

سنتز و تجزيه كربوهيدرات، نقش مهمي در عملكرد سلولي ايفا مي كند و انرژي مورد نياز براي اغلب فرايندهاي متابوليـك                       
روكتـوز و يـك پلـي سـاكاريد،         گلـوكز، گـالاكتوز، و ف     : كربوهيدرات هاي مورد بحث شامل سـه مونوسـاكاريد        .را فراهم مي آورد   

گلوكز، .  نشان داده شده اند    350-1گليكوژن مي باشند؛ مسيرهاي بيوشيميايي مرتبط با متابوليسم اين كربوهيدرات ها در شكل              
 را از طريق گليكـوليز و فـسفوريلاسيون         ATPمتابوليسم گلوكز،   . سوبستراي اصلي متابوليسم انرژي در انسان به شمار مي رود         

منبع دايمي گلوكز از دريافت رژيم غذايي و گلوكونئوژنز، مي باشد سـطح گلـوكز نرمـال                 . يو ميتوكندريايي تامين مي كند    اكسيدات
منابع گلوكز در رژيم غذايي ما، توسط مصرف پلي سـاكاريدها، عمـدتاٌ نـشاسته ، و دي سـاكاريدها، نظيـر                      .خون را حفظ مي كند    

گالاكتوز و فروكتوز، دو مونوساكاريد ديگر مي باشند كه سـوخت متابوليـسم سـلولي را      . لاكتوز، مالتوز، و سوكروز تامين مي شود      
گالاكتوز از لاكتـوز  . فراهم مي سازند؛ با اينحال، نقش آنها به عنوان منابع سوختي در مقايسه با گلوكز، كمتر قابل ملاحظه است                

گـالاكتوز مـي توانـد در صـورت نيـاز بـه             . مـي گـردد   مشتق مي شود، كه در شير و محصولات لبني يافت           ) گلوكز+ گالاكتوز  (
گالاكتوز نيز جزء مهمي از گليكوليپيدهاي خاص، گليكوپروتئين هـا  . گليكوژن ملحق شود و بنابراين به صورت منبع گلوكز درآيد     

 كننـده مـورد     ، شـيرين  )گلـوكز +فروكتوز(دو منبع مهم غذايي فروكتوز، شامل سوكروز        . و گليكوآمينوگليكان ها به شمار مي رود      
  .استفاده شايع، و خود فروكتوز است كه در ميوه ها، سبزيجات و عسل يافت مي شود

اين فصل با اختلالات ارثي متابوليسم كربو هيدرات كه توسط نقايصي در آنزيمها يا پروتئين هاي انتقالي موثر در متابوليسم                      
نقايص متابوليـسم گليكـوژن بـه طـور معمـول           . ود، سروكار دارد  ايجاد مي ش  ) 350-1جدول  (گليكوژن، گلوكونئوژنز و گليكوليز     

نقـايص گلوكونئـوژنز و     . موجب تجمع گليكوژن در بافت ها مي گرد؛ بنابراين نام بيماريهاي ذخيره گليكوژن به خود مـي گيرنـد                  
  .مسيرهاي گليكوليز نظير متابوليسم گالاكتوز و فروكتوز ، معمولاٌ موجب تجمع گليكوژن نخواهند شد

   
 ايـن نـشانه هـا      . تظاهرات باليني اختلالات مختلف متابوليسم كربوهيدرات، به ميزان قابل ملاحظه اي با يكديگر تفـاوت دارنـد                

برخلاف اختلالات متابوليسم ليپيد، موكوپلي سـاكاريدوزها، يـا ديگـر بيماريهـاي     . مي تواند شامل طيف بي ضرر تا مرگبار باشند      
تقريبـاٌ تمـامي ژن هـاي مـسئول نقـايص ارثـي             . بسياري از اختلالات كربوهيدرات موثر بوده انـد       ذخيره اي ، درمان رژيمي در       

پيـشرفت هـاي حاصـل در فهـم اسـاس ملكـولي ايـن               . متابوليسم كربوهيدرات، تكثير و جهش هاي مربوطه معين گرديده انـد          
و برخي از اين اختلالات نامزد انجام كارآزمايي      اختلالات، به منظور بهبود تشخيص و كنترل بيماري مورد استفاده قرار مي گيرد              

 .هاي ژن درماني به شمار مي روند
  

 و به   α1-4گليكوژن ، فرم ذخيره اي گلوكز در سلول هاي حيواني، از ملكول گلوكز تشكيل مي شود كه توسط پيوند هاي                       
.  جدا مي گردد   α1-6اخه با پيوندهاي     ملكول، يك ش   10 تا   4صورت زنجيره هاي مستقيم به يكديگر متصل مي شوند و از هر             

اين ملكول درخت مانند مي تواند داراي وزن ملكولي به ميزان چندين ميليون واحد باشد و ممكن است به نحوي تجمع يابد كـه             
گليكوژن در عضله، قطعات بتا را تشكيل مـي دهـد،           . ساختمان هاي قابل مشاهده اي را در ميكروسكوپ الكتروني تشكيل دهد          

هر قطعه بتـا، محتـوي يـك پـروتئين بـا پيونـد              .  ملكول گلوكز را تشكيل مي دهند      60000ه صورت كروي مي باشند و تا        كه ب 
كبد، محتوي قطعات بتا و قطعات گليكوژني گل مانند موسوم بـه قطعـات آلفاسـت،                .  مي باشد  1كووالانسي موسوم به گليكوژنين   

  .كه به نظر مي رسد از تجمع قطعات بتا حاصل شوند
در عضله اسكلتي، گليكوژن به عنوان منبع سوخت ذخيـره مـي   . عملكرد اوليه گليكوژن در بافت هاي مختلف، متفاوت است     

شود كه در طي فعاليت عضلاني، به منظور مصرف كوتاه مدت و پرانرژي مورد استفاده قرار مي گيرد؛ در مغز، مقادير مختـصري                      
در . ه هيپوگليسمي ياهيپوكسي، به عنوان يك منبع فوري انرژي بكـار مـي رونـد              از گليكوژن ذخيره شده در طي دوره هاي كوتا        

هنگاميكـه  . مقابل، كبد پس از مصرف غذا، گلوكز را از جريان خون جذب مي كند و آنرا به صورت گليكوزن ذخيـره مـي نمايـد                        
 و آنرا وارد گردش خون مي نمايد تا         سطح خوني گلوكز شروع به كاهش مي كند، كبد مجدداٌ گليكوژن را مجدداٌ به گلوكز تبديل               

 .مورد استفاده مغز و اريتروسيت ها كه نمي توانند گليكوژن را به ميزان قابل ملاحظه اي ذخيره نمايند قرار گيرد
  

                                                 
1. Glycogenin 



  ١٥٤

اخـتلالات  . بيماري هاي ذخيره گليكوژن، شامل اختلالاتي ارثي مي باشند كه متابوليـسم گليكـوژن را درگيـر مـي نماينـد                      
نزيم هاي واقعي، موثر در سنتز يا تجزيه گليكوژن نقش دارد و تنظـيم آن ، موجـب انـواعي از بيمـاري هـاي ذخيـره            هريك از آ  

شرايطي كـه   . كه در آن، كيفيت، كميت يا هر دو ويژگي گليكوژن، تحت تاثير قرار مي گيرد              ) 350-1شكل  (گليكوژن خواهد شد  
 درمان بيش از حد ديابت قندي توسط انسولين يا تجويز مقـادير دارويـي               نظير. تجمع گليكوژن بافتي، به صورت ثانويه مي باشد       

  .گلوكوكورتيكوئيدها، در اين بخش مورد بحث قرار نمي گيرد
  ايـن اخـتلالات   . بيماري هاي ذخيره گليكوژن، به صورت اعداد و با توجه به نقص آنزيمي مشخص شده تقسيم مـي شـدند                   

  تظاهرات باليني طبقه بندي گردنـد كـه در ايـن فـصل، بـدين شـكل مـورد بحـث قـرار                     مي توانند براساس ارگان هاي مبتلا و        
  ).350-1جدول (گرفته اند

از آنجا كه كبد و عضله از گليكوژن فراواني برخوردارند، اين بافت ها، شايع ترين و جدي ترين بافت هـاي مبـتلا بـه شـمار                 
. به دو گروه طبقه بندي شوند، كه از درجاتي از همپوشاني برخوردارنـد         بيماري هاي ذخيره گليكوژن كبدي نيز مي توانند         . ميروند

زيرا كـه متابوليـسم كربوهيـدرات در        . اختلال اول، به صورت هپاتومگالي و اختلال دوم بصورت هيپوگليسمي مشخص مي شود            
  .كبد، سطح گلوكز پلاسما را كنترل مي كند
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  اختلالات مربوط به ذخيره گلي كوژن
 ذخيره گلي كوژن به مجموعه عوارضي گفته مي شود كه طي آن سنتز گلي كوژن مختل مي شود يا در شكـستن                اختلالات  

مولكولهاي آن اشكال به وجود مي آيد هم چنين ممكن است مولكولهاي غيرطبيعي گلي كوژن نيز تهيـه و ذخيـره شـود بطـور                         
  .ي در نسوج مختلف بيش از حد طبيعي استكلي در اين دسته از بيماريها ذخيره گلي كوژن طبيعي و غير طبيع

از نظر باليني ناهنجاريهاي ذخيره گليكوژن به دو دسته تقسيم مي شوند دسته اول شامل عوارضي مي شود كه تاثير آنها بـه       
ر طور عمده بر روي كبد است مانند بيماري فون ژيركه دسته دوم شامل عوارضي است كه ماهيچه و قلب را تحت تاثير خود قرا                       

  . مي دهد
  .مشخصات و عوارض مربوط به ناهنجاريهاي ذخيره گلي كوژن در جدول زير نشان داده مي شود

  
گروه 
  نام ديگر بيماري  علائم كلينيكي  بافت تحت تاثير  آنزيم تحت تاثير  بندي

I   بزرگ شدن كبد و كليـه هـا؛          كبد،كليه،روده  فسفاتاز-6گلوكوز
توقــف رشــد؛ هيپوگليــسمي، 

  ليپمياسيدوز، هيپر

بيمــاري فــون گيــر كــه ،    
  گليكوژنز كبدي و كليوي

II  1 ،4بيمـــاري پمپـــي گليكـــوژنز   بزرگ شدن قلب و كبد  تمام ارگانها   گلوكوزيداز ليزوزومي
  ژنراليزه، گليكوژنز قلبي

III ــد، طبيعــي    كبد، عضله، قلب  آنزيم شاخه شكن ــزرگ شــدن كب ب
ــوكز و   ــدها، گلـ ــودن ليپيـ بـ

  الكتروكارديوگرام

ري، بيماري فورب،   بيماري ك 
  دكسترينوز محدود 

IV تـــــرانس 1،6←4، 1آميلـــــو 
ــا  ــوزيلاز ي ــزيم شــاخه «گلوك آن

  »ساز

ــامي   ــودن تم ــي ب غيرطبيع
  )آميلوپكتين(گليكوژن 

بزرگ شـدن كبـد و طحـال،        
ــدي، آســـيب و  ــيروز كبـ سـ

  نارسايي كبدي

بيماري آندرسن، آميلوپكتينوز، 
  گليكوژنز شاخه اي

V ضعف و گرفتگي عضلات به       عضلات مخطط  كمبود فسفريلاز ماهيچه اي
هنگام فعاليت بدون بالا رفتن     

  غلظت لاكتات خون

  سندرم مك آردل

VI  بزرگي كبد بدون بزرگ شدن       كبد  كمبود فسفريلاز كبدي
ــروز   ــدم بــ ــال و عــ طحــ

  هيپوگليسمي و اسيدوز

  )سندرم هرس(هرس 

  
. كودكي تا بلوغ ديده مي شود و بيشترين مـوارد در بلـوغ اسـت               علائم باليني متنوعي دارد كه از اوايل         Iتيپ  : بيماري گوشه   

  . و درد استخوان در اين بيماران ديده مي شود- اسپلنومگالي–خستگي به علت آنمي هپاتومگالي 
  .مشخصه پاتولوژيك اين بيماري وجود سلولهاي گوشه درسيستم رتيكولوآندوتليال مخصوصاً در مغز استخوان است

  
  

  .كمتر شايع است و علامت باليني آن سير سريع نورودژنراتيو است : IIبيماري گوشه 
  .و از ابتداي كودكي شروع مي شود و اختلال رشد لارنگواسپاسم و ارگاتومگالي دارد

  
  

 در بدو تولد معمولاً طبيعي هستند گاهي زردي طول كـشيده دارنـد، هپاتواسـپانومگالي، لنفادنوپـاتي                   :Aبيماري تيمن پيك    
 معمولاً اولين علامـت  B ماهگي بروز مي كند از علائم باليني بيماري مي باشند در تيپ              6و اختلال پيسيكوموتور كه تا      متوسط  

  .اسپلنومگالي است كه تا سنين بالاتر ديده مي شود
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  عدم تحمل فروكتوز 
در اين بيماري   . دولاز بروز مي كند    فسفات ال  -1عدم تحمل فروكتوز يك بيماري ارثي است كه در اثر كمبود آنزيم فروكتوز                

در اشخاص سـالم در اثـر مـصرف         .  فسفات زياد سبب مهار شدن بعضي از سيستم هاي آنزيمي بدن مي شود             -1مقدار فروكتوز   
فـسفات در   1بيش از حد ساكارز يا فروكتوز تا حدودي ممكن است علائم عدم تحمل فروكتوز بروز كند در چنين حالتي فروكتوز                     

 و فسفر معدني در سلولهاي كبدي ذكر كرده اند نظر بـه اينكـه فـسفر                 ATPمي يابد علت تجمع اين ماده را فقدان         كبد تجمع   
 مي شود ماده اخير نيز  (IMP)معدني مهار كننده آنزيم ادنيلات دزآمنياز است و لذا كمبود آن سبب تجمع اينوزينك اسيد است                 

تجمـع  .  فسفات را سبب مي شود     1الدولاز است و تراكم آن تجمع فروكتوز         فسفات   -1خود يك مهار كننده قوي براي فروكتوز        
 بيس فسفاتاز فعاليت فسفوريلاز كبـدي بـه   1و 6در اثر كمبود آنزيم فروكتوز (  بيس فسفات  1 و   6 فسفات و فروكتوز     1فروكتوز  

  .گلي كوژن عارض مي گرددطور آلوستريك مهار مي كند در نتيجه هيپوگليسمي ناشي از فروكتوز عليرغم وجود ذخائر 
  

  اثرات مصرف زياد فروكتوز بر متابوليسم 
. مصرف مقادير زياد فروكتوز در غذاهاي سرشار از ساكارز يا قندهائي كه در فرآورده هاي غذائي يا آشاميدني به كار ميرونـد           

زيـرا  .تر از گلـوكز گلـي كـوليزه ميـشود         فروكتوز در كبـد سـريع     . مقاديرزيادي فروكتوز و گلوكز را وارد وريد پورت كبد مي كنند            
مي دانيم كـه فـسفوفروكتوكيناز مهمتـرين آنـزيم در           . (فروكتوز از مرحله ائي كه با فسفوفروكتوكيناز كاتاليز مي گردد نمي گذرد           

ات بدين ترتيب هر چه فروكتوز وارد مي شود بدون كنترل مرحله گلي كوليز را طي كـرده بـه پيـرو                    ) كنترل گلي كوليز مي باشد    
تبديل مي شود در نتيجه تمام اين پيروات ها در كبد مي توانند در مسير بيوسنتز اسـيدهاي چـرب تـري گليـسرول و كلـسترول                  

V.D.Lبراي درك بهتر مراجعه شود به مبحث گلي كوليز در درسنامه مقدمات علوم پايه .  شركت كنند  
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  اختلالات مربوط به متابوليسم كربوهيدراتها
  الكل و باربيتوراتها، ارتباط آنها با يكديگر متابوليسم 

   
   طـرح ريـزي     NADHهمانطور كه مي دانيم شاتل هاي گليسروفسفات و مالات آسـپارتات شـاتل فقـط بـراي جابجـائي                    

 سيتوزول در راههاي مختلف حائز اهميت مي باشـد بعنـوان مثـال اولـين واكـنش                  NADHاين شاتل ها در مصرف      . شده اند 
  . بوسيله آنزيم الكل دهيدروژناز همراه استNADH، اكسيداسيون اين ماده است كه با توليد متابوليسم الكل

اين آنزيم منحصراً در سلولهاي پارانشيمي كبد وجود دارد و استالدئيدتوليد شده توسط آن قادر به عبور از غـشاء ميتوكنـدري                      
  .ي باشدبراي اكسيداسيون بوسيله يك الدئيد دهيدروژناز ميتوكندريايي م

 NADH                   توليد شده بوسيله واكنش اخير مستقيماً در زنجيره انتقال الكترون ميتوكندري شركت مي نمايـد امـا NADH 
توليد شده بوسيله الكل دهيدروژناز سيتوزولي نمي تواند مستقيماً مورد استفاده قرار گرفته بايد بوسيله يكي از شاتل هـا اكـسيد ه                 

راين توانائي بدن انسان در اكسيد كردن الكل وابسه به قدرت كبد در انتقال معادل آن از مـواد                    تبديل گردد بناب   +NADشده به   
  .احياء شده از سيتوزول به ميتوكندري بوسيله سيستم هاي شاتلي مي باشد

  
  دهاگلوكورونيتشكيل 

كيباتي چون بيلـي روتـين و        محلول در آب از تر     يدهانيكي ديگر از وظائف مهم شاتل ها تداوم بخشيدن به تشكيل گلوكورو             
اين مواد با اسيد گلوكورونيك تركيب شده تركبيات كنژوگه اي پديد مي آورد كه بوسيله مايعاتي چون ادرار، صفرا از                    . داروهاست

 اسيد گلوكورونيك توليد مي نمايد كـه در مرحلـه بعـد             LIDP گلوكز اكسيده شده به      UDPدر اين فرآيند    . بدن دفع مي شوند   
  .د گلوكورونيك فعال شده مي نمايدتوليد اسي

  
  چرخه اسيد گلوكورونيك 

اهميـت حيـاتي اسـيد      . چرخه اسيد گلوكورونيك از فرآيندهاي مهم متابوليسمي گلوكز است كـه در كبـد انجـام مـي گيـرد                     
عـه آنهـا را     گلوكورونيك توانائي آن در كنژوگه شدن با مواد خاص اندوژن يا اگزوژن و تشكيل دسته اي از تركيبـات كـه مجمو                     

. تشكيل گلوكورونيدها در كاهش اثرات سمي داروها دفع استروئيد و متابوليسم بيلي روبين اهميـت دارد               . گلوكورونيدها مي نامند  
 ريشه پروستتيك هموگلوبين بوده براي دفع بايـد بـا اسـيد گلوكورونيـك               (Heme)بيلي روبين محصول عمده كاتابوليسم هم       

 ترانسفراز كنژوگه شود تكامل فرآةيند كنژوگه شدن تدريجي بوده پس از چند روز تـا دو هفتـه                    گلوكورونيل UDPتوسط آنزيم   
پس از تولد بصورت فعال در مي آيد يكي از علل يرقان فيزيولوژيكي نوزادي عدم توانـائي كبـد نـوزاد در سـاختن بيلـي روبـين                            

  .گلوكورونيد با سرعتي معادل توليد بيلي روبين است
 توليد شده در واكنش اول بايد از سيتوپلاسم دفع گردد اين عمل توسـط شـاتل                 NADHن فرآيند ادامه يابد     براي اينكه اي    

اكسيداسيون اتانول و كونژوگه نمودن داروها از خواص كبد است هنگاميكه اين دو عمل توأماٌ انجـام گيـرد                   . ها صورت مي گيرد   
 از سيتوزول به داخل ميتوكنـدري اسـت انجـام           NADHرا كه انتقال    ظرفيت شاتل ها كاملاً پر شده و نمي توانند وظيفه خود            

بـراي مثـال مـصرف    . دهند بنابراين بايد در نظر داشت كه استفاده از تركيبات فارماكولوژيكي با مصرف الكل نبايد همراه باشـند               
ند كه مصرف آنها اگر همراه با مـصرف  الكل و باربيتوراتها نبايد هم زمان باشد باربيتوراتها تركيبات دارويي بسيار خطرناكي  هست   

زيرا اتانول متابوليسم باربيتوراتها رامتوقف كرده زمان تاثير آن هـا را            . الكل صورت گيرد ميتواند خطرات جانبي همراه داشته باشد        
 كبـدي مهـار     در بدن طولاني مي نمايد در حقيقت اتانول هيدروكسيلاسيون باربيتوراتها را بوسيله شبكه اندوپلاسميك سلولهاي              

 اتمام گرفتـه و منجـر   NADPH سيتوكروم وابسته به P450مي نمايد واكنش هيدرولاسيلاسيون باربيتوراتها بوسيله سيستم    
به تشكيل يك مشتق قابل حل باربيتوراتها گرديده كه به سهولت از كليه ها دفع مـي گردنـد بنـابراين در حـضور الكـل ميـزان                            

  .لا بوده و سبب افزايش خمودگي در دستگاه اعصاب مركزي مي گرددباربيتوراتها هم چنان در خون با
زيـرا مـصرف مـداوم      . جالب توجه اينست كه فرد الكلي در هنگام هوشياري حساسيت كمتري به باربيتوراتهانشان مي دهـد                 

نين منجر به استقرار    هم چ . اتانول ظاهراً سبب ايجاد تغييرات سازشي در حساسيت اعصاب مركزي نسبت به باربيتوراتها مي گرد              
در نتيجـه فـرد     . آنزيم هاي مربوطه به واكنشهاي هيدروكسيلاسيون داروها در شبكه اندوپلاسميك سلولهاي كبدي مـي شـود                 

مثلاً چنين فردي حتي پس از مصرف چندين قرص خواب          . الكلي  در هنگام هوشياري باربيتوراتها را سريع تر متابوليزه مي كنند           
در نتيجـه   . خوابي يا بيخوابي مي باشد زيرا كبد وي باربيتوراتها را هيدروكسيله نموده وسريعاً دفع مي كننـد                آور دچار مشكل كم     
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اگر هم زمان الكل نيز مصرف نمايد مي تواند اختلالات تنفسي يا حتي مـرگ               . اين فرد قرص هاي بيشتري را مصرف مي نمايد        
گام هوشياري حساسيت كمتري نسب به باربيتوراتهـا را دارد در حـضور الكـل               زيرا اگر چه فرد الكلي در هن      . به دنبال داشته باشد   

  .حساسيت آن افزايش مي يابد
  

  يپوگليسمي در افراد الكلي ارتباط الكل و ه
مصرف الكل به خصوص توسط فردي كه سوء تغذيه دارد مي تواند منجر بـه هيپوگليـسمي گـردد نوشـيدن الكـل پـس از                            

هر دو هيپوگليسمي ناشي از اثر مهار كنندگي الكل بر روي گلوكونئوژنز اسـت  .  همين تاثير را دارد   كارهاي سخت و پرحرارت نيز    
 NADH در سيتوزول توليدمي شود غلظـت بـالاي          +NADHهمانطور كه مي دانيم در اثر متابليزه شدن الكل مقدار زيادي            

تات را تقويت مي كند در نتيجه مواد اوليـه بـراي عمـل    هم چنين تبديل الانين به لاك. باعث تبديل پيروات به لاكتات مي گردد      
در نتيجه اين عمل اثر مهار كنندگي بر فرآيند گلي كونئوژنز داشته بنابراين باعث كاهش ذخيره                . كلي كونئوژنز موجود نمي باشد      

ون مـي شـود باعـت       گليكوژن كبد مي گردد در تبديل پيروات والانين به لاكتات منجر به تجمع مقـدار زيـادي لاكتـات در خ ـ                    
  .لاكتواسيدوز شدن فرد الكلي مي گردد

لاكتواسيدوز يكي از رايج ترين شكل اسيدوزهاي متابليسمي بوده كه ناشي از افزايش توليد لاكتات با كاهش مصرف آن يـا               
دير زيادي از اين مـاده      هر دو مي باشد همه بافت هاي بدن توانائي توليد لاكتات را بوسيله فرآيند گلي كوليز دارند ولي بافت مقا                   

بدست ) يعني داخل كرن آن در سيكل كربس      ( بيشتري در اثر اكسيداسيون كامل پيرووات        ATPتوليد نمي كنند زيرا مي توانند       
آورند  همه بافت هاي زماني كه ميزان اكسيژن كم باشد يا سلول فاقد ميتوكندري باشد ميل و گرايشي درجهت توليـد لاكتـات                        

 مي آيد بهترين مثال براي كمبود اكسيژن در فعاليت هاي شديد عضلاني مي باشد كه در اثر آن اكسيژن كـافي                      در آنها به وجود   
مثال دوم براي سـلولهاي فاقـد ميتوكنـدري    . در دسترس بافت قرار نگرفته در نتيجه سبب افزايش توليد اسيد لاكتيك مي شود     

  . ناگزير به توليد  لاكتات مي باشد+NADاي توليد مثل گلبولهاي قرمز بالغ  چون فاقد ميتوكندري است بر
  

  پيرووات          لاكتات           
  
  

جلوگيري از لاكتو اسيدوز شدن گلبولهاي قرمز لاكتات توليد شده در گلبولهاي قرمز از طريق خون به كبـد رسـيده در         براي    
  ايـن چرخـه را چرخـه كـوري         . لهـاي قرمـز برگـردد     آن توسط عمل گلوكونئوژنز به گلوكز تبديل مي شود ميتواند دوباره به گلبو            

  .مي نامند
  

   عدم توانائي تبديل گالاكتوز به گلوكز (Galactosemia)وجود گالاكتوز در خون 
در بيماران ارثي وجود گالاكتوز در خون يا گالاكتوزومي واكنش هاي گالاكتوز دچار اختلالاتي مي شوند كه نتيجه آن عـدم             

به گلوكز بوده با ايجاد آب مرواريد اختلال در رشد و حتي مرگ حاصل              ) قند شيري (لاكتوز حاصل از لاكتوز     توانائي متابوليسم گا  
فسفات اوريـديل   -1بيمار فوق مي توانددر اثر كمبود يكي از دو آنزي گالاكتوكيناز يا گالاكتوز              . از آسيب هاي كبدي همراه است     

  . ه ترتيب شكل خفيف يا شديد بيماري را سبب مي شوندترانسفراز در سلول ايجاد شود كه اين دو آنزيم ب
مبتلايان بتدريج كه بزرگ مي شوند . كودكان مبتلا به گالكتوزمي نمي توانند گالاكتوز را به هيچ روش ممكن متابليزه كنند                

مل گالاكتوز را به دست     در نتيجه توانائي تح   . فسفات پيروفسفوريلاز جايگزين اين آنزيم مي شود      -1آنزيم ديگري بنام گالاكتوز     
  .مي آورند

  
  اختلال در متابوليسم گالاكتوز

علائم باليني در نـوزادي يـا ابتـداي         .  فسفات اوريديل ترانسفراز است كه نوع كلاسيك گالاكتوزمي است         Iكمبود گالاكتوز     
درمـان  .  پـذيري اسـت     بيقـراري و تحريـك     - لتارژي – تشنج   - هيپوگليسمي - استفراغ - هپاتومگالي -شيرخوارگي شامل زردي  

  .حذف گالاكتوز از رژيم غذايي مي باشد
  
  

  لاكتات دهيدروژناز

NADH→NAD
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  فسفات دهيدروژناز-6كمبود ارثي آنزيم گلوكز 

 مي باشد كه اين آنـزيم مهمتـرين آنـزيم در سـيكل              NADPHفسفات دهيدروژناز همراه با توليد      -6فعاليت آنزيم گلوكز      
ند نمي توانند گلوكز را از طريق پنتـوز فـسفات اكـسيد نمـوده توليـد                 سلولهائي كه كمبود اين آنزيم را دار      . تپنوزفسفات مي باشد  

NADPH          نمايند كه در گلبولهاي قرمز تنها راه توليد NADPH             در نتيجـه بازيافـت     .  از طريـق پنتـوز فـسفات مـي باشـد
و نقش مهم گلوتاتيون احياء شده از بـين بـردن مـواد اكـسيداني               . تاتيون احياء شده از گلوتاتيون اكسيد شده كاهش مي يابد         گلو

 مي باشد كه از طرق مختلف مانند بيماريهاي مصرف بعضي از داروها در بدن ايجـاد شـده پـس در نتيجـه مـواد           H2O2مانند  
ولهاي قرمز بالا رفته باعث پراكـسيداسيون ليپيـدهاي غـشاء گلبولهـاي قرمـز در                اكسيداسيون متابليزه نشده و غلظت آن در گلب       
. كم خوني هموليتيك يكي از اولين تظاهرات باليني كمبود ارثي اين آنزيم اسـت               . نتيجه باعث هموليز گلبولهاي قرمز مي گردد      

  .شدشايع ترين بيماري كه در اثر كمبود اين آنزيم شناخته شده بيماري فاويسم مي با
داروهايي كه باعـث ايـن بيمـاري مـي شـوند            .  ساعت بعد از بلع مواد اكسيدان آغاز مي شود         24-48علائم معمولاً در مدت       

، فورازوليدون مي باشـد و در مـوارد شـديد هموگلوبيتـوري و زردي               K ويتامين   - داروهاي مالاريا  - سولفاميدها –شامل آسپرين   
  .ديده مي شود

  

  
  

  چربي هااختلالات متابوليسم 
اختلالات متابوليسمي چربي ها شامل تعداد زيادي عوارض ارثي و اكتسابي است اين عوارض مـي تواننـد جريـان هـضم و                         

  . جذب يا نقل و انتقال و سرانجام متابوليسم را در بدن تحت تاثير قرار دهد
  
A استئاتوره   

 علل كلي ايـن بيمـاري را مـي تـوان اخـتلالات صـفراوي                .دفع بيش از حد چربي ها از طريق مدفوع را استئاتوره مي نامند              
در اين بيماري به علت عدم جذب چربي ها مصرفي مدفوع دفـع شـده               . ناهنجاريهاي لوزالمعده ناهنجاريهاي مخاط روده نام برد      

  .صابوني شكل بسيار بد حجيم مي باشد
  

  كبد چرب 
تري اسيل گليسرولها تشكيل مي دهند در عوارضي كه به           درصد وزن كبد را چربي ها بخصوص         4در حالت عادي در حدود        

بطور كلي دلايل به وجـود      . چربي ها به ويژه تري اسيل گليسرولها در كبد افزايش مي يابد           . طور كلي كبد چرب ناميده مي شود        
  .  نوع تقسيم نمود2آمدن كبد چرب را مي توان به 
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پلاسمائي عارض مي گردد از جمله علل افزايش اسـيدهاي چـرب             به علت افزايش غلظت اسيدهاي چرب         :Iكبد چرب نوع    
پلاسمائي مي توان افزايش هيدروليز تري اسيل گليـسرولها توسـط آنـزيم ليپـاز در بافـت چربـي يـا هيـدروليز بـيش از انـدازه                             

 در چنـين شـرايطي كبـد بـا     ليپوپروتئين ها يا كيلوميكرونها به وسيله آنزيم ليپوپروتئين ليپاز در بافت هاي غير كبدي را نام بـرد          
جذب اسيدهاي چرب آزاد و استري نمودن آنها سعي در پايين نگه داشن غلظت آنها در پلاسما دارد لكن عدم تعادل بين ميـزان                        
ليپوپروتئين ها توليدي در كبد و اسيدهاي چرب موجود منجر به ذخيره تري اسيل كليسرولها در كبد و سرانجام ايجاد كبد چرب                      

  .مي شود
  

  به علت وجود اختلالاتي در سنتز ليپوپروتئين ها بروز مي كند كه اين اختلالات عبارتند از : 2  كبد چرب نوع
  . اختلال در سنتز اپوپروتئين ها كه مواد ضروري براي سنتز ليپوپروتئين ها مي باشد– 1
  . كمبود مواد ضروري مانند فسفوليپيد كه براي سنتز ليپوپروتئين لازم مي باشد-2
   اختلال در آزاد سازي ليپو پروتئين ها از بافت كبدي -3

  .عوامل موثر در تجمع تري اسيل گليسرولها كه منجر به كبد چرب مي شود در شكل زير نشان داده شده   
  
  

  
  
  

  سنگ هاي كيسه صفرا
يعي يـا غيـر طبيعـي       سنگ هاي كيسه صفرا ساختارهاي بلوري هستند كه از طريق تغليظ يا تراكم و سفت شدن اجزاي طب                   

  . سازنده صفرا ايجاد مي شوند اين سنگ ها به سه نوع عمده تقسيم مي شوند
بـاقي مانـده راشـامل    % 20از كل سنگ ها را تشكيل مي دهند و سنگهاي رنگدانه اي % 80سنگ هاي كلسترولي و مختلط كه     

 ـ% 50سنگ هاي كلسترولي مختلط كيسه صفرا معمولاً حاوي بيش از           . مي شود  سترول منوهيـدرات بـه عـلاوه مخلـوطي از          كل
نمك هاي كلسيم رنگدانه هاي صفراوي پروتئين ها و اسيدهاي چرب مي باشـند سـنگ هـاي رنگدانـه اي عمـدتاً متـشكل از                          

  .كلسترول دارند%  20بيليروبينات كلسيم مي باشند اين سنگ ها كمتر از 
 خواه به صورت مسيل يا وزيكول دارد كه (aqueous dispersion)كلسترول اساساً در آب نامحلول است و احتياج به   

در هر دو مورد براي حل آب كردن كلسترول به وجود يك ليپيد دوم نياز دارند كلسترول و فسفوليپيدها بصورت وزيكـول هـاي                        
ل شـده از    در اثر فعاليت اسيدهاي صفراوي به صورت مسيل هاي مختلط تـشكي           . دو لايه تك تيغه اي به صفرا ترشح مي شود           

هنگامي كه محتواي كلسترول صفرا نـسبت بـه ميـزان فـسفوليپيدها و              . اسيدهاي صفراوي فسفوليپيدها و كلسترول در مي آيند       
اسيدهاي صفراوي بيشتر باشند وزيكول هاي ناپايدار غني از كلسترول باقي مي مانند كه بصورت وزيكول هـاي چنـد تيغـه اي                       

  .وب بلورهاي كلسترول ايجاد مي شودبزرگ تجمع مي يابند كه از آنها رس
  .چندين مكانيسم مهم در سنگزائي كيسه صفرا نقش دارند

 ناشـي از فعاليـت   2.  افزايش ترشح صفراوي كلسترول است كه مي تواند در ارتباط با چاقي يا رژيم غـذائي پركـالري باشـد                   -1
  آنـزيم در كنتـرل سـنتز كلـسترول در كبـد             ردكتاز كـه مهمتـرين       CoA   ، (HMG8A)هيدروكسي متيل گلوتاريل كوآنزيم     

 به علت افزايش برداشت كبدي كلسترول از خون ايجاد شود علاوه بر بعضي از بيماران اخـتلال در تبـديل كبـدي         -3. مي باشد 
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نيز ممكن است روي دهد كه به افزايش نـسبت          )  هيدروكسلاز كبدي  7αكلسترول به اسيدهاي صفراوي در اثر كاهش فعاليت         
 كبـدي  –صفراي سنگزا ممكن است در نتيجه اختلالاتي كه به چرخه روده اي .  به اسيدهاي صفراوي منجر مي شود   كلسترول

  .اسيدهاي صفراوي اثر مي گذارند ايجاد شود
به طور كلي تمام موادي كه نسبت كلسترول به اسيدهاي صفراوي را افزايش دهند باعت تشكيل سنگ صفرا مـي شـوند ماننـد                   

  . هيدروكسيلاز كبدي 7α ردكتاز يا كاهش فعاليت HM,GCoAت افزايش فعالي
انـدازة ذخيـره طبيعـي اسـيدهاي        . تنها بخش كوچكي از اسيدهاي صفراوي از باز جذب مي گريزند با مدفوع ذفع مي شوند                 

  كبـدي را – گرم است در طي هضم يك وعده غذاي ذخيره اسيدهاي صفراوي دست كم يـك چرخـه روده اي   4 تا  2صفراوي  
در حالت طبيعي مخـزن اسـيدهاي صـفراوي         . طي مي كند تعداد اين چرخه ها به حجم و تركيب وعده هاي غذائي بستگي دارد               

است پس بنابراين حداكثر اتلاف اسـيدهاي صـفراوي         % 95 بار گردش مي كند كارآي جذب روده اي اين مخزن            10 تا   5روزانه  
ساخت روزانه اسيدهاي صفراوي توسط كبد اين اتـلاف مـدفوعي را جبـران              . در مدفوع در محدوده     نيم گرم در روز مي باشد             

  . به اين ترتيب حجم مخزن نمك هاي صفراوي ثابت نگه داشته مي شود. مي كند
  .مراحل بيوسنتز اسيدهاي صفراوي در زير نمايش داده مي شود

  
  بيوسنتز اسيدهاي صفراوي

كلسترول در كبد به صورت % 80 اكسيده نمايد و H2O و Co2ترول به بدن انسان فاقد آنزيم هائي است كه بتواند كلس  
تبديل آن به اسيدهاي صفراوي است با توجه به اين مطلب مي توان چنين نتيجه گيري كرد كه تبديل كلسترول به اسيدهاي 

  .صفراوي در كنترل ميزان كلي كلسترول بدن اهميت خاصي دارد
  دفع مي شود نيمي از آن پس از تبـديل بـه اسـيدهاي صـفراوي از طريـق مـدفوع دفـع        روزانه حدود يك گرم كلسترول از بدن   

  . مي گردد
يعنـي كوليـك اسـيد ،    : اسيدهاي صفراوي در كبد از كلسترول ساخته مي شود اسـيدهاي صـفراوي شـامل چهـار تركيـب                 

دزوكسي كوليك اسـيد را اسـيدهاي       كوليك اسيد و كنو   . كنودزوكسي كوليك، دزوكسي كوليك اسيد، ليتوكوليك اسيد مي باشند        
هيدروكسي كلسترول مرحله اولـي و تنظيمـي اصـلي در    . صفراوي اوليه مي نامند كه بطور مستقيم از كلسترول ساخته مي شود   

 NADPH2اين مونواكسيژناز به اكسيژن و      .  هيدروكسيلاز كاتاليز مي شود    7αساخت اسيدهاي صفراوي مي باشد كه توسط        
در صورتيكه دزوكسي كوليك اسـيدو ليتوكوليـك اسـيد بـه وسـيله باكتريهـاي روده از اسـيدهاي                    . ياز دارد  ن P450و سيتوكرم   

به نظر مي رسد كه اسـيدهاي صـفراوي         . صفراوي اوليه در روده ساخته مي شوند بنام اسيدهاي صفراوي ثانويه ناميده مي شوند             
 و سـپس در اثـر تركيـب بـا گليـسين و تـورين بـه صـورت          تركيب شـده   Aاوليه پس از تشكيل در سلولهاي كبدي با كوانزيم          

  گليكوكوليك اسيد يا گليكودزوكسي كوليك اسيد يا توروكوليك اسيد و يا توروكتودزوكسي كوليك اسـيد بـه داخـل صـفرا وارد                      
    به يك است3كه به املاح صفراوي موسومند نسبت كونژوگه هاي گلايسين به كونژوگه هاي تورين در حدود . مي شوند

  
   كبدي اسيدهاي صفراوي –گردش روده اي 

 رودة باريك جذب مي شود ولي تمامي اسـيدهاي صـفراوي            cm100اگر چه محصولات هضم چربي از جمله كلسترول در            
   درصد آنها از رگ پورت به كبد بـاز مـي گردنـد ايـن را چرخـه روده اي كبـدي                       98-99اوليه و ثانويه در ايلئوم جذب مي شوند         

  . قط اسيد ليتوكوليك به علت نامحلول بودن به ميزان ناچيزي باز جذب مي شودمي نامند ف
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  )كتوژنز(متابوليسم مواد كتوني 
  
كه ميزان اكسيداسيون اسـيدهاي چـرب افـزايش مـي يابـد در ايـن                ) مانند گرسنگي و ديابت   (با برخي از شرائط متابليسمي         

اجسام كتوني چون حالت اسيدي .  هيدروكسي بوتيرات توليد مي كندβانند استواستات و شرائط كبد مقدار زيادي اجسام كتوني م      
اگر توليد مازاد آنها طول بكشد مانند ديابت باعث كتداسيدوز مي شود استواستات پي در پي دكربوكسيله مي شود استن را                     . دارند

  . ماده را اجسام كتوني مي نامند3مي سازد اين 
 هيدروكسي بوتيرات دهيدروژناز به يكديگر تبديل مي شوند و غلظت           β 3سي بوتيرات تحت اثر آنزيم       هيدروك βاستواستات    

NAD+    و به NADH+    آنزيم هـاي مـسئول سـاخت اجـسام     .   داخل ميتوكندري نسبت اين دو را نسبت بهم كنترل مي كند
  .كتوني در ميتوكندري سلول هاي كبدي وجود دارد

  
  بدن مراحل سنتز اجسام كتوني در 

توسـط آنـزيم تيـولاز بـا هـم          ) بتا اكـسيداسيون  ( حاصل از اكسيداسيون اسيدهاي چرب       C و   A مولكول استيل كوآنزيم     2  
 توسـط آنـزيم هيدروكـسي       CoA با يك مولكول ديگر اسـتيل        CoAاستواستيل  .  را مي سازد   CoAتركيب شده استواستيل    

  . مي سازد ) CoA) H.M.G.CoAوتاريل  سنتتاز تركيب شده  هيدروكسي متيل گلCoAمتيل گلوتاميل
  H.M.G.CoA          در حـضور    .  جسمي است حدواسط براي بيوسنتز اجسام كتوني و كلـسترولNADPH     كلـسترول و در 

  . اجسام كتوني را مي سازدNADPHعدم حضور 
  H.M.G.CoA    توسط آنزيم H.M.G.CoA        لياز يك مولكول  اسـتيل CoA           از دسـت داده بـه استواسـتات تبـديل   
  . هيدروكسي بوتيرات و يا استن تبديل شودβاستواستات اولين جسم كتوني مي باشد كه مي تواند به . شودمي 
 و  CoA ترانسفراز بـه استواسـتيل       CoA توسط آنزيم سوكسنيل     CoAاستواستات در بافت هاي غيركبدي با سوكسنيل          

  .  تبديل مي شودCoAدر نهايت توسط آنزيم تيولاز به دو مولكول استيل 
  .ناشي از افزايش اجسام كتوني در خون مي باشد= كتونمي 

دفع اجسام كتوني از طريق ادرار مي باشد نظر به اينكه استواستات و هيدروكسي بوتيرات  هـر دو خاصـيت اسـيدي                       = كتونوري  
اد اسيدوز مـي كنـد كـه    دفع آنها از طريق كليه همراه با يونهاي مثبت است منجر به كاهش ذخيره قليايي بدن شده و ايج        . دارند

  .كتو اسيدوز ناميده مي شود
  
 

 

 

 

  

  

  

  مراحل بيوسنتز اجسام كتوني در كبد
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  انتقال اجسام كتوني از كبد و مكانيسم مصرف و اكسيداسيون اين مواد در بافت هاي غيركبدي

  
  : مرحله كنترل مي شود3روند كتوژنز در 

سيل كليسرولها در بافت چربي افزايش يابد ميزان اسيدهاي چرب آزادايكه وارد كبـد              اگر ليپوليزتري ا  :  كنترل در بافت چربي      -1
  ) در حالت گرسنگي( مي شوند افزايش پيدا مي كند 

  . يكي از اين دو سرنوشت به هنگام ورود اسيدهاي چرب آزاد به كبد در انتظارشان است   
A : β اكسيداسيون اين اسيدهاي چرب آزاد و توليد Co2 و H2O يا توليد اجسام كتوني .  
B :         ظرفيت استريفيكاسيون محدود كننده سرعت روند كتـوژنز        . استريفيكاسيون و تبديل به تري اسيل گليسرولها و فسفوليپيدها

  .است
بـه داخـل    ) اسـيدهاي چـرب فعـال      (CoAسـرعت انتقـال اسـيل       . عامل مهم ديگري براي عمل كتوژنز به نظر مي رسد           

ورود اسيدهاي چرب به داخل ميتوكندري توسط كارني تين صورت مي گيـرد و سـرعت آن بـستگي بـه                    ميتوكندري مي باشد و     
 و كـارفي تـين      CoAفعاليت اين آنزيم بستگي بـه مقـدار مالونيـل           .  دارد I(C.A.T)فعاليت آنزيم كارني تين اسيل ترانسفراز       

يد هاي چرب مي باشد و غلظت بالاي اين مـاده اثـر              اولين و مهم ترين واسطه در بيوسنتز اس        CoAمالونيل  . درون سلولي دارد  
غلظت اين ماده در زمان سيري افزايش و در زمان گرسـنگي كـاهش پيـدا        (  دارد   Iمهار كننده برروي كاري نين اسيل ترانسفراز      

نـسولين بـه    افزايش  نسبت گلوكاكن به ا     . علت اين كار كاهش يا افزايش را نسبت گلوكاكن به انسولين تعيين مي كند             ) مي كند 
 را  CoA كربوكـسيلاز اسـتيل      CoAآنـزيم اسـتيل     . (  كربوكسيلاز مـي شـود        CoAطور مستقيم موجب مهار آنزيم استيل       

  اين آنزيم مهمترين آنزيم در روند كنترل بيوستز اسيدهاي چـرب           ) .  مي نمايد  CoAكربوكسيله كرده و آن را تبديل به مالونيل         
  .مي باشد

 از بين رفته عمـل اكـسيداسيون        I اثر مهار كنندگي اين ماده بر روي كارني اسيل ترانسفراز            CoAبا كاهش ميزان مالونيل       
 اكسيداسيون اسيد هاي چرب ميزان اكسيداسيون استيل كوا حاصل آنها           βاسيدهاي چرب افزايش پيدا مي كند با افزايش ميزان          

  .ه اجسام كتوني افزايش پيدا مي كنداز طريق چرخه اسيد سيتريك كاهش پيدا نموده و ميزان تبديل آنها ب
 چرخـه   H2O و eozچندين نظريه ديگر هم براي بيان علت تغييـر مـسير اكـسيداسيون اسـيدهاي چـرب از مـسير توليـد                       

 ناشـي از افـزايش      (OAA)از جملـه ميتـوان كـاهش غلظـت اگزالواسـتات            . اسيدسيتريك به مسير  كتوژنز پيشنهاد كرده انـد        
 اكسيداسيون اين امر ممكن است بر تعـادل اگـزو الواسـتات بـه مـالات اثـر        βفزايش سرعت    براثر ا  NAD به   +NADنسبت
طبق نظريه كربس چون اگزالواستات در مسير اصلي گلوكونئوژنز نيز وجـود دارد             . موجب كاهش غلظت اگزالواستات شود    . بگذارد
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ش در ميزان اگزالواستات توانـائي سـيكل  را در           اين كاه ) افزايش سرعت گليكونئوژنز باعث كاهش ميزان اگزالواستات ميگردد       ( 
 هاي توليد شده در مسير كتوژنز ساختمان اجـسام          CoA كاهش داده در نتيجه استيل       H2O و   Co2 به   CoAتبديل استيل   

  .كتوني وارد مي شوند

    
  ناهنجاريهاي توارثي مربوط به اسفنگوليپيدها

يد و اسفنگوميلين در بدن ساخته مي شود كـه بـه وسـيله آنـزيم هـاي                  درحالت سلامت مقداري گليكواسفنگوليپيدها سولفات      
  .مربوطه كه در ليزوزومها موجود است هيدروليز مي شود

درشخص سالم بين توليد و مصرف اين مواد يك حالت تعادل وجود دارد در صورتي كه اين تعادل به علـت كمبـود يكـي از               
  .م بخورد جسم مربوط در بدن به ويژه در بافت عصبي تجمع مي كندآنزيم هاي موثر در هيدروليز اين تركيبات به ه

  
  بيماري نيمان پيك 

اسفنگوميلنياز كه سبب تبديل اسفنگوميلين ها به سراميد و فسفوكولين مي گردد اين آنزيم بيشتر در بافت هاي طحال كبـد                    
 –طحال و كبد مي شود كـه بـه نـام بيمـاري ينمـان      كمبود اين آنزيم سبب تجمع اسفنگوميلين ها در   . و كليه و مغز وجود دارد     
  .پيك شناخته شده است

  
   Tay Sach disease ساك –بيماري تي 

   مقداري گانگليوزيد در بافتهاي مغزي و طحال تجمع مي يابدAدر اثر كبمود آنزيم هگزو آيمينيداز   
  

   Gaucher diseaseبيماري گوشه 
مع مقداري گلوكوزيل سراميد در سلولهاي شـبكه انـدو پلاسـمي كبـد طحـال و مغـز                   فقدان آنزمي بتا گلوكوزيداز باعث تج       

  .استخوان مي شود
  

   Fabry diseaseبيماري فابري 
  .كمبود آنزيم الفا گالاكتوزيداز باعث تجمع مقدار زيادي سراميدتري هگزوزيد در بافت كليوي و روده اي و لنفاوي مي شود  
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 الكل دهيدروژناز

  هااختلال در متابوليسم نوكلئوتيد
   اختلال در متابوليسم نوكلئوتيدهاي پورين دار- 1

  
   (Gout) نقرس –الف 
دليل بروز نقرس، افزايش غلظـت اسـيد اوريـك و رسـوب آن در               . نقرس يكي از قديمي ترين بيماريهاي شناخته شده است          

 PHدر  (در كليـه    مفاصل به صورت اورات سديم است كه منجر به التهاب مفاصل مـي گـردد همچنـين رسـوب اورات سـديم                       
  .و توليد سنگ كليه)  اسيديPHدر (و يا رسوب كريستالهاي اسيد اوريك ) قليائي

  
  .اختلالات ژنتيكي داشته باشدو افزايش غلظت اسيد اوريك مي توانددلايل مختلفي مانند اكتسابي، ثانويه 

  .، سرطانهامانند راديوتراپي با دوزهاي بالا: افزايش شكسته شدن بيش از حد طبيعي سلولها -
 )اختلال در دفع اورات( آسيب ديدگي يا نارسائي كليه ها  -
 -5/ -افزايش فعاليت آنزيم گلوتاتيون ردكتاز كه سبب فعال شدن راه پنتوز فسفات مي گردد و در نتيجه سـنتز ريبـوز                 -

 فعـال كننـده سـنتز       PRPP. ( مـي گـردد    PRPPمونوفسفات افزايش مي يابد كـه خـود باعـث افـزايش غلظـت               
 .بنابراين هر چه مقدار نوكلئوتيدها بيشتر توليد اسيد اوريك بيشتر ).  استdenovoلئوتيدها از راه نوك

علـت تغييـر شـكل سـاختماني و     ( سنتتاز و گلوتامين فسفوريبوزيل آميدوترانسفراز اسـت  PRPPنقص در آنزيمهاي     -
 ).نامناسب شدن جايگاه تنظيم كننده بدليل موتاسيون مي باشد

مهـار نمـي شـوند و درنتيجـه غلظـت           ) IMP  ،GMP   ، AMP( بدرستي توسـط محـصولات نهـائي         اين آنزيمها 
PRPPبالا رفته و باعث بالارفتن اسيد اوريك خون مي شود .  

باشند، به بيماري نقرس نيـز  ) I ) Von Gierke's diseaseبيشتر افرادي كه دچار بيماري ذخيره گليكوژن نوع  -
 فسفات شده و در نتيجه      -6- فسفاتاز سبب افزايش غلظت گلوكز       -6 -آنزيم گلوكز بدليل اينكه كمبود    . مبتلا هستند 

سنتز پيرووات و سپس تبديل آن به لاكتات افزايش مي يابد كه اين امر، سبب افزايش آستانه كليوي براي دفع اورات       
 .  بالا مي روداسيد اوريكمي گردد و غلظت 

سفات ، سبب فعال شدن راه پنتوز فسفات مي گردد كه خود موجب افـزايش   ف-6-از طرف ديگر ، افزايش در غلظت گلوكز        
 سـنتز   PRPPهمانطور كه در بـالا ذكـر شـد          .  مي گردد  PRPPمونوفسفات و در نتيجه بالا رفتن غلظت        – 5/-غلظت ريبوز   

  .پورين ها را تحريك مي نمايد كه به دنبال آن ، توليد اسيد اوريك افزايش مي يابد
ت الكلي باعث دفع بيش از حد آب از بدن شده و در نتيجه غلظـت نمكهـا، از جملـه اورات سـديم افـزايش                نوشيدن مشروبا   

متابوليسم الكل در بدن به افزايش غلظت لاكتات نيز منجر مي گردد و همانطور              . يافته ، و باعث شدت عوارض نقرس مي گردد        
  .براي دفع اورات مي گرددكه در بالا ذكر شد افزايش لاكتات سبب افزايش آستانه كليوي 

  
       CH3-CHO+NADH+H+                  CH3CH2OH+ NAD+                                       

    
  اتانول            استالدئيد        

  
   NAD+ + لاكتات                                  NADH+H+ +   پيرووات  

  
 استفاده مي گردد كه يـك مهـار كننـده غيـر             (Allopurinol)بنام آلوپورينول   براي كاهش اسيد اوريك خون از داروئي          

قابل برگشت براي آنزيم زانتين اكسيداز است و در نتيجه، سنتز اسيد اوريك كاهش مي يابد و در عـوض غلظـت هيپـوزانتين و                         
  .شكل زير .ادرار دفع مي گردندزانتين بالا مي رود كه اين دو ماده از اسيد اوريك محلول تر بوده و راحت تر از طريق 

 هيدروژنازلاكتات د
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   (Lesch-Nyhan Syndrom)سندرم ليش نيهان 
نيهـان مـي باشـد كـه در آن، كمبـود آنـزيم       –يكي ديگر از بيماريهاي ناشي از اختلال در متابوليسم پورين ها سندرم لـش        

 كه در راه بازيابي پـورين هـا نقـش            ديده مي شود كمبود اين آنزيم      (HGPRT) گوانين فسفوريبوزيل ترانسفراز     –هيپوزانتين  
اگـر  .  افزايش يابد و در نتيجه سنتز پورين ها تحريك شده و غلظت اورات افزايش مي يابدPRPPدارد سبب ميشود كه غلظت  

 از حد طبيعي خود باشد، اختلالات عصبي، حالت تهاجمي، عوارض كليوي و نقرس ديـده مـي شـود و          %2  حدود   فعاليت آنزيم 
جويدن لبها، انگـشتان  ( ي نيز دچار مي شود گرا حد طبيعي باشد، آنگاه طفل به حالت خود خو %0.2آنزيم كمتر از اگر فعاليت 

  اينگونه اطفال زياد عمر نمي كنند، كليه آنها بعلت رسوب بيش از حد بلورهاي اورات سديم و اسيد اوريك از كـار                     ) دست و غيره    
  .مي افتد
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   Immunodefficiency Disease بيماريهاي نقص ايمني –ج 

كمبود آنزيمهاي آدنوزين دز آميناز و پورين نوكلئوزيد فسفوريلاز كه در مراحل شكسته شدن پورين ها شركت دارند سبب بـروز                      
  .بيماريهاي نقص ايمني مي گردند

 اخـتلال در   شده و( Acute combined immunodeffieiency) كمبود آدنوزين دزآميناز باعث نقص ايمني حاد -1
  .  مي شودB-cell و T-cellعملكرد 

  
    N+H4 + هيپوزانتين    H2O + آدنوزين  

  
   مختل  DNA بالا رفته و باعث مهار آنزيم ريبونوكلئوتيد ردكتاز مي گردد و در نتيجه سنتز                dATPدر اين بيماري غلظت       

تز نوكلئوتيـدهاي دزاكـسي شـده و در نتيجـه سـنتز             مهار آنزيم ريبونوكلئوتيد دي فسفات ردوكتاز باعث كم شدن سن         .( مي شود 
DNAشكل زير.) مختل مي شود.  

  
  
   

 T-cellهمراه با اختلال در عملكـرد   (Immunodefficiency Disease)كمبود آنزيم پورين نوكلئوزيد فسفوريلاز -2
 . استT-cell عملكرد  درفقط  نقص ايمني خفيف تر از كمبود آنزيم آدنوزين دزآميناز است چون اختلال.مي باشد

  
 نوكلئوزيد        باز+فسفات-1-ريبوز        

  
   را مختـل    T-cell رداكتاز را مهار كـرده و عمـل          - افزايش يافته و آنزيم ريبونوكلئوتيد     dGTPدر اثر كمبود اين آنزيم غلظت       

  .مي نمايد
  

   اختلال در متابوليسم نوكلئوتيدهاي پيريميدين دار -2
   (Oratic Aciduria)اوروتيك اسيد اوري 

آنزيمهاي مورد نيـاز جهـت سـنتز    (كمبود آنزيم هاي اوروتات فسفوريبوزيل ترانسفراز و اوروتيدين مونوفسفات دكربوكسيلاز           
  .به عارضه اي به نام اوروتيك اسيداوري منجر مي گردد) نوكلئوتيدهاي پيريميدين دار هستند

 ، هر دو آنزيم فوق دچار كمبود هـستند و در نتيجـه مقـدار زيـادي           I نوع در . II و   Iاوروتيك اسيداوري بر دو نوع مي باشد          
 كمبود آنزيم اوروتيدين مونوفسفات دكربوكسيلاز ديـده مـي شـود و غلظـت     – IIاوروتات از طريق ادرار دفع مي شود و در نوع        

  سـاخته نـشده و بيمـار دچـار آنمـي           در اين بيماري گلبولهاي قرمز به درسـتي         . اوروتات و اروتيدين مونوفسفات افزايش مي يابد      
  .مي شود و رشد هم كند مي گردد

  

 آدنوزين دزآميناز

 

پورين نوكلئوزيد فسفوريلاز
            Pi 



  ١٧٠

  : خلاصه 
  

  اختلالات متابوليكي نوكلئوتيدها 
  
         بالا رفتن اسيد اوريك خون    سنتتاز PRPP     اختلال در ساختمان آنزيم هاي          نقرس-1

(GOUT)     و گلوتامين فسفوريبوزيل آميدو ترانسفراز           
  
   بالا رفتن اسيد اوريك و درصورت      گوانين –         كمبود آنزيم هيپوزانتين    نيهان– سندرم لش -2

(Lesch-Nyhan Syndrom)      فسفوريبوزيل ترانسفراز                       
        (H.G.P.R.T)                           كمبودشديدآنزيم خودخوارگي و حالات تهاجمي  
  علاوه بر بالارفتن اسيد اوريك در كودك                  

  
          افزايش غلظت اسيد اوريك     فسفاتاز– 6 –                كمبود آنزيم گلوكز   )Iنوع( بيماري ذخيره گليكوژن-3

(Von Gierke's disease)   
  
   نقص ايمني -4
  

   نقص ايمني شدي –الف 
Acute Combined Immuno   اختلال در     از    كمبود آنزيم آدنوزين دزآمين     T-cell  و B-cell   

defficincy       
    
   T-cellاختلال در     كمبود آنزيم پورين نوكلئوزيد فسفوريلاز      نقص ايمني خفيف–ب 

immunodefficincy  
 
  

  اختلالات متابوليكي برخي از اسيدهاي آمينه
   [Phenylketonuria=(PKU)] فنيل كتون اوري -1

اين آنزيم براي تبديل اسيد آمينه فنيـل آلانـين بـه اسـيد آمينـه      . فنيل آلانين هيدوركسيلاز استد آنزيم اين بيماري بعلت كمبو   
  .تيروزين لازم است و كمبود آن باعث بالا رفتن مقدار فنيل آلانين در بيشتر مايعات بدن منجمله خون و ادرار مي شود

  . آنهم در ادرار بالا ميرود)  استات، فنيل لاكتات و فنيل استيل گلوتامينفنيل پيرووات ، فنيل(علاوه بر فنيل آلانين متابوليتهاي 
  .شكل  .وات در ادرار مي باشدو براي اين بيماري بعلت وجود فنيل پيرPKUدليل ناميدن 

 
  Alkaptonuria] [ بيماري آلكاپتون اوري-2

  .اعث بالا رفتن مقدار هوموژانتيسات در ادرار مي شودبيماري آلكاپتون اوري بعلت كمبود آنزيم هوموژانتيسات اكسيداز است كه ب
هوموژانتيسات يك ملكول بي رنگ است، اما در اثر اكسيداسيون به پلي مري بنام آلكاپتون تبديل مي شود كه به رنـگ قهـوه اي تـا سـياه             

هوموژانتيـسات يكـي از مـواد                  .مـي آيـد   بنابراين ادرار تازه دفع شده داراي رنگ طبيعي است و در اثـر مانـدن بـه رنـگ قهـوه اي در                        . است
  .واسطه اي متابوليسم تيروزين است

هوموژانتيسات اكسيد شده در طول زندگي در بيشتر بافتها مثل استخوان، بافت همبند ته نشين مي شـود و ايـن مـاده رنگـي مـي توانـد در          
   . زيرشكل.سنين بالا توليد آرتريت را بكند



  ١٧١

  
  
  Albinism آلبنيسم  -3

 ژن جهـت تعيـين رنـگ    147د رموش حدود .  در انسان كنترل مي شوندgenetic lociرنگ پوست و مو توسط تعداد زيادي 
اختلالات زيـادي باعـث مـي    . شناسائي شده است، بنابراين جاي تعجب نيست كه در انسان ، رنگ پوست بسيار متنوع مي باشد             

 از آن دلايل، بيمـاري آلبنيـسم اسـت كـه آن هـم بعلـت كمبـود آنـزيم         يكي. شود كه پوست خيلي كم رنگ و يا بي رنگ شود    
  .تيروزيناز است

در ملانوسيتها، اسيد آمينه تيروزين تحت اثر آنزيم تيروزيناز، به جسمي بنام دوپاكئينون تبديل مي گردد كـه پـس از طـي چنـد                         
  .مرحله به ملانين تبديل مي شود

در مقابـل نـور     پوسـت   ست فاقد رنگدانه باشند و فرد مبتلا به نور حـساس اسـت و               عدم توليد ملانين باعث مي شود كه مو و پو         
  .آفتاب مي تواند دچار سوختگي و در بعضي مواقع سرطان شود

. در يك نوع از آلبنيسم، عدم توليد ملانين به علت نقص در ملانوسيتها مي باشد و كمبودي در آنزيم تيروزيناز ديده نشده اسـت                       
  . زيرشكل.م ، تيروزيناز مثبت مي گويند و احتمال آنكه در سنين بالا كمي رنگدانه توليد گردد وجود داردبه اين نوع آلبنيس
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  Histidinemia  هيستيدنيمي-4

مي باشد، و باعث بالارفتن مقـدار هيـستيدين و متابوليتهـاي آن             ) هيستيداز  (اين بيماري بعلت كمبود آنزيم هيستيدين آمونيالياز        
  .زيرشكل .مي شود ، در پلاسما ، مايع نخاع و ادرار)يرووات، ايميدازول لاكتات و ايميدازول استاتايميدازول پ(

  

  
  

  Maple syrup urine disease بيماري شيره درخت افرا -5
 كيتـو اسـيد     -αكمبـود كمـپلكس آنزيمـي       . شايعترين نوع بيماري اسيدهاي آمينه شاخه دار، بيماري شـيره درخـت افـرا اسـت               

  .  كيتو اسيدها و دفع آنها از طريق ادرار مي شود-αژناز سبب بالا رفتن غلظت دهيدرو
را مي دهد به همين دليـل       ) اراملك(كه به آن بوي شكر سوخته       يك نوع ماده شناخته نشده در ادرار اين بيماران ترشح مي شود             

  .آنرا شيره درخت افرا خوانده اند
كه يكي از دلايل اين تنوع در مواد تـشكيل دهنـده ايـن كمـپلكس              . شديد مي باشد  اين بيماري داراي طيف وسيعي از ملايم تا         

   . زيرشكل.تعداد زيادي از اين بيماران دچار عقب افتادگي ذهني، كيتو اسيدوز و زندگي كوتاه هستند. آنزيمي است



  ١٧٣

  
  
  
  
  Homocystinuria هوموسيستين اوري -6

هوموسيستين اوري مي گردد كه درآن، هوموسيستئين نمي تواند به سيـستاتيونين            كمبود آنزيم سيستاتيونين سنتاز منجر به بروز        
          . تبديل شود و در نتيجه غلظت هوموسيستئين و متيونين افزايش مي يابـد كـه بـه مقـدار زيـاد از طريـق ادرار دفـع مـي گـردد                              

  .زيرشكل 
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  اختلالت متابوليكي برخي از اسيدهاي آمينه خلاصه 
  

  اختلال در متابوليسم  علت  بيماري
   فنيل كتون اوري -1

[(PKU)=Phenylketonuria]  
  اسيد آمينه فنيل آلانين   كمبود آنزيم فنيل آلانين هيدروكسيلاز

   آلكاپتون اوري -2
Alkapton uria  

  تيروزين  هوموژانتيسات اكسيداز

   آلبنيسم -3
Albinism 

  تيروزين  تيروزنياز 

   هيستيدنيمي-4
Histidinemias 

  هيستيدين  )آنزيم هيستيداز(هيستيدين آمونيالياز

   بيماري شيره درخت افرا-5
Maple syrup urine disease 

αاسيدهاي آمينه شاخه دار   دهيدروژنازاسيد كيتو  
  ) ايزولوسين– لوسين –والين (

   هوموسيستين اوري -6
Homocystin uria 

  سيستئين  سيستايتونين سنتاز 
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  لالات مربوط به جذب و باز جذب بعضي از اسيدهاي آمينه اخت 
 ) ليزينوري–سيستين  ( [Cystinuria] سيستين اوري -1

در اين بيماري بازجذب اسيدهاي آمينه سيستين، اورنتين، آرژنين وليزين توسط توبولهاي كليوي، به درستي صـورت نمـي گيـرد         
در نتيجه اين اسيدهاي آمينه به مقدار فراوان از طريـق           . يدهاي آمينه مي باشد   كه اين امر، بعلت اشكال در سيستم انتقال اين اس         

اسـيد  .از آنجائيكه بلورهاي سيستين نامحلول هستند در كليه رسوب كرده و ايجاد سنگ كليه را مـي كننـد                  . ادرار دفع مي گردند   
  . بالاشكل. حلول تر استآمينه سيستئين در اثر اكسيداسيون به اسيد آمينه سيستين تبديل مي شود كه نام

  
  Hart nup هارت ناپ -2

در بيماري هارت ناپ، اختلال در جذب يا باز جذب اسيدهاي آمينه خنثـي منجملـه تريپتوفـان، توسـط سـلولهاي جـدار روده و                          
  .كه در نتيجه عوارضي از قبيل اختلالات عصبي و پوستي رخ مي دهد. توبولهاي كليوي ديده مي شود

در اين بيماران علاوه بـر      . وارض پلاگر است و مصرف نيكوتين آميد، سبب بهبود بعضي از بيماران مي گردد             اين عوارض شبيه ع   
  . كاهش فعاليت آنزيم تريپتوفان پيرولاز هم ديده شده است، تريپتوفاناشكال در جذب
رده و وارد متابوليـسم راه فرعـي        حتي مقدار كمي از تريپتوفان كه جذب شده است راه اصلي متابوليسم را طي نك              در اين بيماران    

        ميگردد، يعني اسيد آمينه تريپتوفان ترانس آمينه شده به اينـدول پيـرووات و سـپس اينـدول لاكتـات و اينـدول اسـتات تبـديل                 
  . زيرشكل. اين مواد در غلظتهاي بالا سمي مي باشند و بر روي بافت عصبي اثر مي گذارند. مي شود

ان توسط سلولهاي جدار روده به درستي صورت نگيرد ، غلظت تريپتوفان در روده افزايش يافته و توسط                  هنگاميكه جذب تريپتوف  
باكتريهاي روده به موادي از قبيل ايندول اسكاتول، اسكاتوكسيل و ايندوكسيل تبديل شده و از طريق مدفوع دفـع مـي گـردد و                        

  .بوي بدي به مدفوع مي دهند
ر كمي توسط سلولهاي جدار روده جذف مي گردند، و سپس به كبد رفتـه و در آنجـا بـه سـولفات                  بعضي از اين تركيبات، به مقدا     

  . زيرشكل.تبديل مي گردند كه غير سمي است و از طريق ادرار دفع مي شود) اينديكان(پتاسيم ايندوكسيل 
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  اختلالات مربوط به جذب و باز جذب بعضي از اسيدهاي آمينه خلاصه 
  
  ين اوري  سيست-1

Cystin uria 
 اشكال در باز جذب اسيدهاي آمينه قليايي

  ليزين و اورنتين و سيستين -مانند
  توليد سنگ كليه 

      
   هارت ناپ-2

Hart nup 
  كاهش انتقال اسيدهاي آمينه خنثي

  منجمله تريپتوفان از سلولهاي
  اپيتيليال روده و توبولهاي كليوي

  ناراحتي هاي عصبي
   اسهال –پوستي 

فعاليت آنزيم تريپتوفـان پيرولازنيـز كـاهش          
  يافته

  

    
  سرنوشت آمين 

سمي است و روي بافت عصبي و مغزي اثر گذاشته و سبب مسموميت آمونياكي ميگـردد                ) آمونياك (NH4+غلظت بالاي     
  .كه ممكن است عوارضي از قبيل كاهش ديد، لكنت زبان، تهوع، تشنج، كما و در نهايت مرگ را سبب شود

توليد مي گردد و از طرف ديگر در روده آمونياك          ) دز آميناسيون اسيد آمينه     : مثال(ه مواد ازت دار     ي اكثر بافتها آمونياك از تجز     در
  .توسط باكتريهاي روده اي توليد و جذب دستگاه گوارش مي گردد

  .اوره را دارديك كبد سالم نقش مهمي در برداشت آمونياك خون و تبديل آن به گلوتامات، گلوتامين و   
آمونياك توليد شده در بافتها بايد طوري به كبد برسد كه باعث بالا رفتن آمونياك خـون و در نتيجـه مـسموميت آمونيـاكي                           
در اكثـر   . در اين مورد دو اسيد آمينه گلوتامين و آلانين نقش مهمي را در انتقال آمونياك از بافت به كبـد ايفـا مـي كننـد                         . نشود

، ماهيچه ، مغز و آمونياك  توليد شده به شكل گلوتامين در آمده و وارد جريان خون ميگردد و از طريق خون بـه                         بافتها مانند كبد  
  .كبد و يا هر بافتي كه به آن نياز داشته باشد مي رود
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 گلوتامات دهيدروژناز

  بافت مغز : مثال 
  در مغز 

  ) x(اسيد آمينه + وگلوتارات تكي - α              ) x(كيتواسيد  - α+ گلوتامات     
  

  
  ADP+Pi    + گلوتامين      ATP++NH4+گلوتامات  

  
  .گلوتامين وارد خون شده و از آنجا به كبد مي رود و در كبد تجزيه شده و آمونياك ها را آزاد مي كند

  
        +NH4 +گلوتامين       گلوتامات       

   
  NAD(P)H+ H++N+H4  +α -تراگلوتا كيتو                          (P) NAD++ گلوتامات  

  
  
  

آمونياك توليد شده در ميتوكندري سلول كبدي وارد چرخه سيكل اوره گشته و در نهايت تبديل به اوره مي گردد و سـپس از راه                         
  .ادرار دفع مي شود

  
  

ه پيرووات  برخي از بافتها، مثل ماهيچه ، آمونياك را به شكل آلانين منتقل مي كنند كه اين آلانين در كبد ترانس آمينه شده و ب                       
  .تبديل مي گردد

 
  سيكل آلانين گلوكز 

  در ماهيچه 
  لوكزگ  پيرووات                     

  
  

      α پيرووات +        گلوتامات       آلانين + كيتوگلوتارات  
  

  .آلانين از ماهيچه خارج شده از راه خون به كبد مي رود
  
  

  در كبد
 

                                              
  آلانين +  كيتوگلوتارات α                        پيرووات  +تامات  گلو      

  
 
  
  NAD(P)H+ H++N+H4  +α -كيتوگلوتارات                           (P) NAD++ گلوتامات  

  
               

 سيونترانس آمينا
PLP

 گلوتامين سنتتاز

 گلوتاميناز

 گلوتامات دهيدروژناز

 (GPT)ترانس آميناز 
PLP 

 (GPT)ترانس آميناز 
PLP



  ١٧٩

 گلوتاميناز

مـي توانـد تبـديل بـه     در سيكل اوره به اوره تبديل مي گردد و از راه ادرار دفع مي شـود و پيـرووات     در كبد،   آمونياك آزاد شده     
  .گلوكز شده و از راه خون وارد ماهيچه گردد

  
  سيكل آلانين گلوكز :       شكل

  
غلظت آمونياك در خوني كه كليـه هـا را تـرك مـي كنـد      . كليه ها هم در سنتز و دفع آمونياك نقش مهمي را ايفا مي كنند       
سـلولهاي كليـوي بـا    . نياك در كليه هـم سـاخته مـي شـود     بيشتر از غلظت آن در خوني است كه وارد آن مي شود بنابراين آمو  

  . استفاده از منابع دروني آمونياك را سنتز مي كنند
  

   +NH4 +  گلوتامات      H2O + گلوتامين 
 
ايـن  . ولهاي كليوي وارد شده و از دفع يونهاي مثبـت بـدن جلـوگيري مـي كنـد                 ك ساخته شده در كليه ها بداخل توب       آمونيا  

  )اطلاعات بيشتر در درسنامه كليه(.ظر تعادل اسيد و باز بدن بسيار مهم استجابجائي از ن
  .در اسيدوز متابوليكي مقدار آمونياك زياد مي شود و در آلكالوز متابوليكي  توليد آن كاهش مي يابد  

  
  

  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  

   و كليهسرنوشت آمين تشكيل گلوتامين در ماهيچه و انتقال آن به كبد: شكل 
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Reference: 
 

- Albert .L .Lehninger                                        بيوشيمي  
- Lubert strayer                                                 بيوشيمي        
- Harperos illustrated biochemistry                     بيوشيمي 



  

  

  

 

  

  ششمفصل 
  فيزيولوژي
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  صفحه              فهرست  مطالب 
 
 

  پيشگفتار 
  

  فصل اول 
  سازمان بندي عمومي دستگاه گوارش 

 
  ساختمان دستگاه گوارش 
  عضلات دستگاه گوارش 

  فعاليت الكتريكي عضلات صاف گوارشي 
  تنظيم اعمال سيستم گوارش 
  هورمونهاي دستگاه گوارش

  اعصاب داخلي دستگاه گوارش 
  ارش عصب گيري خارجي دستگاه  گو

  
  فصل دوم 

   جويدن
  بلع

   اعمال مري
    حركت معده

   فعاليت الكتريكي  و انقباضي  معده
   محل ارتباط  معده  با دودنوم 

    تنظيم تخليه معده 
   حركت روده  باريك

   فعاليت  الكتريكي  عضله صاف روده باريك
    رفلكسهاي روده باريك 

    كمپلكس مهاجرتي ميوالكتريكي 
    لاريس موكوزا انقباض موسكو

    اسفنكتر ايلئوسكال
     حركت كولون

    الكتروفيزيولوژي كولون 



 ١٨٣

     رفلكسهاي كولون 
    رفلكس و كانال آنال 

    عمل دفع 
 
  

  فصل سوم 
     بزاق

    ترشحات يوني بزاق 
   كنترل عصبي ترشحات بزاق

             ترشحات معده
   ساختمان موكوزاي معده 

    ترشح اسيد معده 
   امل محرك سلول پاريتال عو

   ترشح پپسين و فاكتور داخلي 
   ترشح موكوس و بيكربنات 

   ترشح مخاطي معده 
   كنترل ريت ترشح اسيد 

   عوامل مهاري ترشحات معده 
  ترشحات روده 

   ترشحات  روده باريك 
   ترشحات روده بزرگ 

  ترشحات پانكراس
    ساختمان و عصب گيري پانكراس 

    كراس تركيبات يوني پان
   اجزاء آنزيمي پانكراس

    تنظيم ترشحات پانكراس 
  اعمال كبد و كيسه صفرا 

     ساختمان كبد 
   صفرا

   اسيدهاي صفراوي 
    بيلي روبين 



 ١٨٤

  هضم وجذب مواد
   هضم كربوهيدراتها 
   جذب كربوهيدراتها 

   هضم پروتئين ها 
    جذب پروتئين ها 

    هضم چربيها 
   مكانيسم جذب آب

  
  جذب املاحمكانيسم 
   جذب سديم

   جذب كلر و بيكربنات
   جذب و ترشح پتاسيم

   جذب كلسيم
   جذب آهن

  بازجذب ويتامينهاي محلول در آب
   B12جذب ويتامين 
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  : پيشگفتار
سطح  مولكولي ، اعمال خود در سه .   هم ناميده اند (Study of function)فيزيولوژي علمي پويا است كه آنرا مطالعه اعمال 

درك هر .حوادث اين  سطوح  فعاليت بافتها ، اورگانها و سيستمها را مشخص  مي نمايد. ساب سلولار و سلولي  روي  مي دهند 
فيزيولوژي همچنين انتگره  نمودن . يك از حوادث اين سطوح براي شناسايي اعمال طبيعي و غير طبيعي اعضا بدن  ضروري است 

هدف از تدوين اين كتاب فراهم نمودن مطالبي روشن ، واضح و به روز جهت  معرفي  فيزيولوژي  .ز مي باشدانواع مكانيسمها ني
مطالعه اعمال طبيعي اندامهاي گوارشي كليدي است جهت درك پاتوفيزلوژي و . گوارش  به دانشجويان پزشكي  مي باشد 

  . فارماكولوژي و تمرينات  هر روزه  كلينيكي 
مطالب اين كتاب با توجه به سالها تجربه .  به گونه اي  در نظر  گرفته شده است  كه درك آن  آسان باشد سطح اين  كتاب 

تدريس فيزيولوژي گوارش  تنظيم گرديده و از نظر اهميت بسيار موجز و  فشرده انتخاب  شده است تا دانشجو بتواند آنها را ساده و 
تاب به صورت آگاهانه  از بحثها،روشهاي تحقيقاتي و ذكر  تاريخچه  خودداري  شده در اين ك. قابل  فهم در دست  داشته  باشد 

نكته هاي  كلينيكي  . است  زيرا  به علت اشتغالات درسي زياد دانشجوي پزشكي  بايد مانع از تحميل  چنين اطلاعاتي شد 
از آنجائيكه قسمت .هتر فيزيولوژي مي نمايدمطالب كلينيكي كمك به درك ب.تاكيدي است  بر ارتباط بين فيزيولوژي و كلينيك

اعظم پزشكي خود پاتوفيزيولوژي است اميدوارم كه دانشجويان درك كنند كه مطالعه فيزيولوژي بايد در سرتاسر دوران حرفه اي 
نها با در مبحث فيزيولوژي  گوارش ،حركت و ترشحات  گوارشي  و رابطه اين اعمال و انتگره شدن آ.آنها ادامه داشته باشد

به علاوه نقش  انتقالات  يوني  در جذب  و ترشح  الكتروليتها  نيز .سيستمهاي عصبي ، اندوكريني وپاراكريني تشريح گرديده است
  .  توضيح داده شده است

  . در خاتمه از پيشنهادات  و انتقادات  سازنده شما جهت ارتقاء  مطالب اين كتاب  استقبال  مي شود 
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  نگاهي به مطالب اين فصل 
  

  فصل اول
  

  بندي دستگاه گوارش سازمان
  كنترل اعمال گوارشي بوسيله سيستم اعصاب

  اعصاب اتونوم
  ENSاعصاب انتريك 

  
 Key conceptsمفاهيم كليدي 

   عضلات دستگاه گوارش اساساً عضله صاف هستندـ1
  .فعاليت الكتريكي در ساختمانهاي عضلاني دستگاه گوارش هستندترين شكل   امواج آهسته الكتريكي و پتانسيل عمل اساسيـ2
  باشند  ميsyncytium عضلات صاف دستگاه گوارش داراي خاصيت ـ3
  باشد  تعيين كننده رفتار لحظه به لحظه مسير گوارشي ميENS و CNS يكپارچگي مراكز عصبي در ـ4
  گيرد عصب مي مسير گوارشي از اعصاب سمپاتيك و پاراسمپاتيك و انتريك ـ5
  رساند  اعصاب واگ اطلاعات حسي را به مغز آورده و از آنجا وابرانهاي پاراسمپاتيك پيغام را به دستگاه گوارش ميـ6
  رسانند   اعصاب اسپلانكنيك اطلاعات حسي را به نخاع برده و وابرانهاي سمپاتيكي پيغام را به دستگاه گوارش ميـ7
   در دستگاه گوارش داردMinibrainه يك مغز كوچك  عملكردي مشابENS اعصاب انتريك ـ8
  باشد  نورونهاي حركتي انتريك در عضلات دستگاه گوارش هم مهاري و هم تحريكي ميـ9

باشـد ولـي بـصورت گـذرا غيرفعـال             در عضله حلقوي دستگاه گوارش بصورت دائم فعال مي         ENS نورونهاي حركتي مهاري     ـ10
  شود تا عضله منقبض گردد مي
شوند تا با باز كردن اسـفنكتر   باشند ولي بطور گذرا فعال مي  در عضلات اسفنكتر غير فعال مي    ENSرونهاي حركتي مهاري     نو ـ11

  محتويات لومن بتوانند عبور نمايند
  باشد  يك مدار رفلكسي چند سيناپسي تعيين كننده رفتار عضلات روده در خلال حركت پريستالتيك ميـ12

  
  اه گوارشبندي عمومي دستگ سازمان

  ساختمان دستگاه گوارش
موكـوزا  . هـاي چـشمگيري اسـت       اي به نقطـة ديگـر داراي تفـاوت               ساختمان مسيرهاي گوارشي عليرغم وجوه مشترك از نقطه       

mucosa تليـوم   اپـي . باشـد  تليوم، لامينا پروپريا و موسكولاريس موكوزا مـي    ترين لايه مسير گوارشي است كه مشتمل بر اپي           داخلي
لامينا پروپريا از بافـت     . يافته است كه طبيعت آن از بخشي به بخش ديگر مسير گوارشي متفاوت است               اي از سلولهاي تخصص     لايه

هاي لنفاوي در ايـن   شود همچنين تنوعي از غدد و عروق خوني و عقده       پيوندي سست شامل فيبرهاي كلاژن و الاستين تشكيل مي        
انقباض موسكولاريس موكوزا سـبب     . باشد  اي نازك و متشكل از لايه عضلات صاف مي          هموسكولاريس موكوزا لاي  . لايه وجود دارد  

باشـد ايـن لايـه از بافـت پيونـدي             لايه بعد از موكوزا زير مخاط مـي       . شود  ها و برجستگي و فرورفتگي لايه موكوزا مي         پيدايس چين 
هاي عصبي بزرگ و      تنه.  در زير مخاط قرار دارند     در بعضي نواحي مسير گوارشي، غدد     . سست، كولاژن و الاستين تشكيل شده است      
  .باشند عروق خوني ديواره روده نيزدر اين ناحيه مي

و ) در داخـل (باشد كه شامل دو لايه عضلات صاف متشكل از عضله حلقـوي   لايه خارجي مسير گوارشي موسكولاريس اكسترنا مي      
ست با مخلوط نمودن محتويات و جلو بـردن مـواد در طـول مـسير     هاي عضلاني همراه ا  انقباض لايه . است) در خارج (عضله طولي   

  .گوارشي
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كه در ناحيه زير مخاط تحت عنوان شـبكه زيـر مخـاط و در               . جدار مسير گوارشي شامل نورونهاي مرتبط با يكديگر بيشماري است         
  .گيرد هاي حلقوي و طولي تحت عنوان شبكه ميانتريك قرار مي بين لايه

اين لايه شامل بافت پيوندي به همراه يك لايـه سـلولهاي مطبـق              . ترين لايه مسير دستگاه گوارش است       جيسروزا و ادونتيس خار   
  ).1شكل (باشد  مزوتليال مي

  
  هاي مسير گوارشي بندي لايه  ـ سازمان1شكل 

  
  عضلات دستگاه گوارش

بـا تـوده و قـدرت       ( عـضلات حلقـوي      دو لايه عـضلاني شـامل     . گيرند  هاي مشخصي قرار مي          عضلات دستگاه گوارش در لايه    
كـه در قـسمتهاي پـائين مـري، معـده، روده باريـك و رودة بـزرگ قـرار         ) با توده و قدرت انقباضي كمتـر (و طولي  ) انقباضي بيشتر 

هـا از جملـه انـسان تمـام      عضلات طولي در بعضي از گونـه   . معده يك لايه عضلاني اضافي به نام عضلات مايل نيز دارد          . اند  گرفته
انقباض عضله حلقوي موجب كاهش قطر لومن و افزايش طول گرديده در صورتيكه انقباض لايه               . كند  تگاه گوارش را احاطه نمي    دس

هر دو لايه عضلات طولي و حلقوي بوسيله نورونهـاي حركتـي            . گردد  طولي باعث كوتاهي مجرا و در نتيجه منبسط شدن لومن مي          
 طولي از نورونهاي حركتي تحريكي و لايه عضلات حلقـوي از نورونهـاي حركتـي    شوند لايه عضلات گيري مي شبكه داخلي عصب 

ميكر غيرعـصبي، نورونهـاي محـرك انقبـاض عـضله حلقـوي را تحريـك                  سلولهاي پيس . شوند  گيري مي   تحريكي و مهاري عصب   
نقباض عـضله صـاف بوسـيله       ا. شود  پذير مي   انقباض لايه عضلات طولي فقط از طريق نورونهاي حركتي تحريكي امكان          . نمايند  مي

كنند كـه گـويي از        اي رفتار مي    فيبرهاي عضله حلقوي بگونه   . كند  عضله طولي هميشه پتانسيل عمل توليد نمي      . پتانسيل عمل است  
كنـد كـه ايـن بـه علـت حـضور              نظر الكتريكي با يكديگر مرتبط هستند از اينرو پتانسيل عمل از خلال فيبرهاي عضلاني عبور مي               

هـاي عـضله بـراي تحريـك و انقبـاض       ورود كلسيم از خارج به داخل سلول. باشد  ميgap junctionا مقاومت پائين يا ارتباطاتي ب
فيبرهاي عضله صاف طولي حائز اهميت است در صورتيكه ريليز كلسيم از منابع داخل سلول براي تحريك و انقباض عضله حلقوي                     

  .ضروري است
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  )امواج آهسته و پتانسيلهاي عمل(فعاليت الكتريكي عضلات صاف گوارشي 
باشـند ولـي در نقـاط          امواج آهسته در تمام طول دستگاه گوارش حضور دارند و در بعضي نقاط مسئول شروع پتانسيل عمل مـي        

يـك  اين امواج هميشه در روده بار     . باشند  ديگر از جمله آنتر معده و عضله حلقوي روده بزرگ تنها بصورت يك فعاليت الكتريكي مي               
در آنتر معـده واژه امـواج آهـسته و پتانـسيل            . شوند  توليد شده و موجب كاهش فركانس در طول روده باريك از دودنوم به ايلئوم مي              

دهند اما زمانيكه پتانسيل عمل به همراه امواج آهسته روي          شوند زيرا واقعه الكتريكي مشابهي را نشان مي         عمل با يكديگر جابجا مي    
  .پيوندند مل روي فاز كفه امواج آهسته بوقوع ميدهد، پتانسيلهاي ع

دهـد دپولاريزاسـيون در نتيجـه بـاز شـدن              بوسيله تغييرات هدايت كلسيم و پتاسيم روي مـي         GI     پتانسيل عمل عضلات صاف     
اي پتاسـيم  كانالهاي كلسيم و ورود آن به داخل سلول و رپولاريزاسيون در نتيجه بسته شدن كانالهـاي كلـسيم و بـاز شـدن كاناله ـ         

  .باشد مي
  

  امواج آهسته
ماند در صورتيكه در عضله صاف گوارشـي پتانـسيل اسـتراحت              پذير پتانسيل استراحت غشاء ثابت مي            در بيشتر بافتهاي تحريك   

شـود    مي ناميدهbasic electrical rhythmاين نوسانات تحت عنوان امواج آهسته يا ريتم الكتريكي پايه . متغير بوده و نوسان دارد
  ).2شكل (

مولد اين امـواج سـلولهاي بينـابيني يـا        .  بار در دقيقه در دوازدهه متغير است       12فركانس امواج آهسته از سه بار در دقيقه در معده تا            
interstitial Cells of cajalاين سلولها از فيبروبلاسـت و سـلولهاي   . هاي عضلات طولي و حلقوي قرار دارد باشد كه بين لايه  مي

  زوائـد طويـل آنهـا بـا سـلولهاي عـضله صـاف طـولي و حلقـوي تـشكيل اتـصالات شـكافدار يـا              . شـوند  عضله صاف تشكيل مـي   
gap junctionشود دهد بدين ترتيب اين اتصالات موجب هدايت امواج آهسته در دو لايه عضلاني مي  را مي.  

گيـرد فعاليـت      ل و خارجي و هورمونها تحت تـأثير قـرار مـي           تود و به ميزان كمتري فركانس امواج آهسته بوسيله اعصاب داخ            امپلي
  .شود تود مي شود در صورتيكه پاراسمپاتيك سبب افزايش امپلي تود امواج آهسته مي سمپاتيك سبب كاهش يا محو امپلي

  
  پتانسيل عمل

 10 تـا    1( از پتانسيلهاي عمـل      رسد روي قله امواج آهسته قطاري            زمانيكه پتانسيل غشاء عضله صاف گوارشي به حد آستانه مي         
گستردگي دپولاريزاسيون و فركانس پتانسيل عمل توسط اعـصاب تحريكـي و برخـي هورمونهـا افـزايش       . شوند  حادث مي ) در ثانيه 

  يابد يابد و توسط اعصاب مهاري و بعضي هورمونهاي ديگر كاهش مي مي
از عضله اسلكتي اسـت و قـسمت بـالارو يـا            ) ثانيه   ميلي 20 تا   10(تر    پتانسيل عمل در عضلات صاف دستگاه گوارش نسبتاً طولاني        

  .دپولاريزاسيون در آن يا وجود ندارد يا خيلي كوتاه است
كلسيم وارد شده به سلول در شروع انقباض سهيم         . باشد  دپولاريزاسيون در نتيجه باز شدن نسبتاً آهسته كانالهاي سديم و كلسيم مي           

  ).2شكل (است 
چنانچه سلولي تغيير شارژ الكتريكي     . باشند  يگر در عضلات صاف گوارشي از نظر الكتريكي با يكديگر كوپل مي           سلولهاي مجاور يكد  

يابد سلولهاي لايه عضله صاف حلقوي بهتر از لايـه طـولي بـا                پيدا كند سريعاً و با كاهش بسيار اندك به سلول مجاور گسترش مي            
باشند كه امكان گسترش جريانهاي الكتريكي را از سـلولي بـه سـلول      ميgap junctionيكديگر كوپل هستند زيرا داراي اتصالات 

  .آورد ديگر فراهم مي
كننـد در     اي كه همراه با ايجاد پتانسيل عمل نيستند انقباضات ضـعيفي ايجـاد مـي                     به اين نكته بايد توجه نمود كه امواج آهسته        

يك دهـم   (از آنجائيكه انقباض عضلات صاف گوارشي آهسته است         . باشند صورتي كه انقباضات پرقدرت همراه با پتانسيل عمل مي        
نمايند بلكه با جمع زماني       هاي مجزا نمي    انقباضات ايجاد شده در قبال هر پتانسيل عمل ايجاد تويچ         ) سريعترين سلول عضله اسكلتي   

تـون  . شـود    عضله ناميده مـي    Toneتانسيون حادث شده توسط عضله صاف گوارش تحت عنوان          . شوند  موجب افزايش تانسيون مي   
  ).2شكل (كند  دستگاه گوارش توسط هورمونها، نوروافكتورها، تركيبات پاراكريني و داروها تغيير مي
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   ـ فعاليت الكتريكي عضله صاف گوارشي2شكل 

  
  تنظيم اعمال سيستم گوارش

شود هورمونها بوسيله سلولهاي      ها تنظيم و هماهنگ مي    هاي پاراكريني و نورون          اعمال مسير گوارشي بوسيله هورمونها، آگونيست     
هاي پاراكريني و يا نـوروكريني        آگونيست. شوند  اندوكريني ساخته شده و سپس براي رسيدن به سلولهاي هدف وارد جريان خون مي             

  .رسند يشوند و بوسيله ديفوزيون به سلولهاي هدف م نيز توسط سلولهايي كه در محدوده سلولهاي هدف است آزاد مي
باشد به اين صورت كه هم سلولهاي تنظيم كننده و هم          مي (intrinsic)     بيشتر تنظيم هورموني و نوروني دستگاه گوارش داخلي         

سلولهاي پاسخ دهنده در محدوده سيستم گوارش واقع هستند گرچه بعضي تنظيمات هورموني و نوروني دسـتگاه گـوارش خـارجي                     
(extrinsic)باشد  مي .  

هاي خارجي تنظيم كننده اعمال سيستم گوارش بوسيله سلولهايي است كه در خارج از دستگاه گوارش واقـع هـستند و            مكانيسم    
هـاي آن كـه در خـارج از دسـتگاه گـوارش يعنـي در سيـستم عـصبي مركـزي و يـا در                            يا بوسيله نورونهايي است كه جسم سلولي      

اجزاء كنترل كننده هورموني و نـوروني اجـازه كنتـرل دقيـق و بـسيار                . تبرال قرار دارد  ورتيزال و يا پاراور     گانگلياهاي سمپاتيكي پري  
  .سازد ظريف اعمال گوارشي را فراهم مي

  
  هورمونهاي دستگاه گوارش

كننـد    اين سلولها هورمونهاي مختلفي ترشح مي     . سلولهاي اندوكريني در نواحي مخاط و زير مخاط معده، روده و پانكراس قرار دارند             
بعضي از اين هورمونها روي سلولهاي ترشحي ديواره لوله گوارش يا روي پانكراس و كبد تأثير گذاشته و اجزاء ترشـحي                     ). 1دول  ج(

بعضي ديگر نيز روي عضله صاف قسمتهاي مختلف دستگاه گوارش مانند اسفنكترها و يـا قـسمت عـضلاني                   . دهند  آنها را تغيير مي   
  .گذارند كيسه صفرا اثر مي

  
  
  
  
  
  
  
  
  



 ١٩٠

  
  ـ هورمونهاي دستگاه گوارش1جدول 

  
  مدياتورهاي پاراكريني

به عنوان مثال هيستامين از سلولهاي جدار معـده آزاد          . كنند       مواد پاراكريني اعمال حركتي و ترشحي مسير گوارشي را تنظيم مي          
هاي   ساير آگونيست ). 2جدول    (باشد    از سلولهاي پاريتال مي    Hclشود و يك آگونيست فيزيولوژيك براي ترشح اسيد كلريدريك            مي

توده سلولهاي با عمل ايمني در مسير گوارش تقريباً . شوند پاراكريني بطور وسيعي از سلولهاي سيستم ايمني دستگاه گوارش آزاد مي        
كنـد    ترشح مـي ژنهاي غذايي باديهايي در پاسخ به آنتي     سيستم ايمني دستگاه گوارش آنتي    . برابر است با كل سيستم ايمني بقيه بدن       
سـلولهاي ايمنـي مـدياتورهاي التهـابي ماننـد هيـستامين،           . آورد  هـاي پـاتوژن فـراهم مـي         كه دفاع ايمني را عليه ميكرواورگانيـسم      

كند كه سلولهاي ترشحي و عضلات صاف دستگاه گوارش را تحت تـأثير   پروستاگلاندين، لوكوترينها، سيتوكيتها و غيره را ترشح مي      
  .نين  روي فعاليت آنها و نورونهاي مسير گوارش نقش مدوليتوري دارددهد و همچ قرار مي

 و Celiac disease ،inflammatory bowel diseaseسيستم ايمني دستگاه گوارش در بروز بعضي از بيماريهاي گوارشـي ماننـد   
Crohn’s diseoseنقش دارد .  

  
  
  
  
  
  
  
  
  



 ١٩١

  
  ر گوارشي ـ تعدادي از مواد نورواكتيو موجود در مسي2جدول 

  
  كنترل عصبي فعاليتهاي گوارشي

     كنترل كليه فعاليتهاي دستگاه گوارش اعم از حركت و ترشح علاوه بر مواد هورمـوني و پـاراكريني بـه عهـده سيـستم عـصبي                
  .باشد مركزي و سيستم اعصاب انتريك مي

   ـ كنترل عصبيالف
  )شبكه عصبي انتريك(ـ  اعصاب داخلي 1

دو شـبكه   .  شبيه اعصاب اتونوم است و كنترل حركـات و ترشـحات را در سيـستم گوارشـي بـه عهـده دارد                           اين سيستم عصبي  
ايـن  . باشند  هاي موجود سيستم عصبي انتريك در ديواره مسير گوارشي مي            شبكه (Meissner) و زير مخاط     (Aurbach)ميانتريك  

وسط نورونهاي رابط ارتباط فيبرهاي حسي آوران را بـا فيبرهـاي            باشند كه ت    دو شبكه همچنين متشكل از فيبرها و گانگليونهايي مي        
  .آورند وابران به عضله صاف و سلولهاي ترشحي فراهم مي

  
  شبكه ميانتريك 

باشد كه در مجموع يك سـوم نورونهـاي ميانتريـك را تـشكيل                     گانگلياهاي ميانتريك حاوي نورونها و اينترنورونهاي حسي مي       
ونها اكسونهاي خود را به سلولهاي عضله صاف حلقوي، طولي، موسكولاريس موكوزا، سلولهاي ترشحي و يـا                 بعضي از نور  . دهند  مي

باشـند ايـن نورونهـا بخـشي از           از آنجائيكه بسياري از نورونهاي گانگلياهاي انتريك نورونهاي رابط مـي          . فرستند  به عروق خوني مي   
فيبرهـاي آوران   . كننـد    وروديهاي حسي و خروجيهاي افكتور را برقرار مـي         دهند كه هماهنگي لازم بين      شبكه نوروني را تشكيل مي    

  .سازند مسير گوارشي قوسهاي رفلكسي موضعي و مركزي را مي
جسم سلوليهاي بسياري از اين رسپتورهاي حـسي در شـبكه           . كمورسپتورها و مكانورسپتورها در ناحيه موكوزا و عضلات وجود دارند         

كننـد تـا    ها با ساير سلولهاي موجود در شـبكه سـيناپس مـي    اكسونهاي بعضي از اين گيرنده    . رار دارد عصبي ميانتريك و زيرمخاط ق    
كمـپلكس  . فرسـتند   ساير رسپتورهاي حسي سيگنالهايي را به سيستم اعـصاب مركـزي مـي            . فعاليت رفلكس موضعي را باعث شوند     

  . دهد  ترشحي و حركتي را ميگيري آوران و وابران مسير گوارشي اجازه كنترل دقيق فعاليتهاي عصب
نورونهـاي حركتـي واقـع در گانگلياهـاي         .  نـشان داده شـده اسـت       2تعدادي از مواد نورواكتيو مترشحه در مسير گوارشي در جدول           

  . كنند  هاي عضلاني نفوذ مي ميانتريك هم تحريكي و هم مهاري هستند كه به لايه

Table - 2



 ١٩٢

 Pنشيند اين نورونها همچنين مـاده         شود كه روي رسپتورهاي موسكاريني مي       د مي كولين آزا        از نورونهاي حركتي تحريكي استيل    
  . كنند و ساير نوروپپتيدهاي گروه تاكيكينين را نيز آزاد مي

 در انتهاهـاي  NO. كنند  آزاد ميNitric oxide(NO) و Vasoactive intestinal polypeptide (VIP)نورونهاي حركتي مهاري 
 سـنتاز   NOشود كه با       در سلولهاي عضله صاف به رسپتورهايي باند مي        VIP. دهد   را افزايش مي   VIPو ريليز   شود    اعصاب توليد مي  

شود و در ريلكس عضله نقش دارد و يا امكان دارد با ديفوزيون به انتهاي                 در سلولهاي عضله صاف نيز توليد مي       NO. باشد  جفت مي 
اكثر اينتـر نورونهـاي شـبكه ميانتريـك نيـز           . باشد  نيز يك واسطه مهاري مي     ATP.  دخالت نمايد  VIPاعصاب در آزادسازي بيشتر     

  .شود سازند كه به رسپتورهاي نيكوتيني نورونهاي حركتي و يا ساير اينترنورونها متصل مي كولين آزاد مي استيل
 ـ مترشحه اگزوكرين  قسمت اعظم نورونهاي گانگلياهاي شبكه زيرمخاط مسئول تنظيم سلولهاي ترشحي غدد شبكه زيرمخاط 

 باعث تحريك سلولهاي غـدد و  VIPكولين و  نورونهاي ترشحي تحريكي با ترشح استيل   . باشند  تليال مي   و اندوكرين و سلولهاي اپي    
بيشتر نورونهاي حسي موكوزال مـستقيماً      . شوند  اين نورونها با تحريكات شيميايي و مكانيكي موكوزا تحريك مي         . شوند  تليال مي   اپي

دهند سلولهاي انتروكرومافين در موكوزا در پاسخ به تحريكـات مكـانيكي و شـيميايي سـروتونين آزاد                    ات حسي پاسخ نمي   به تحريك 
نورونهاي حسي به گانگلياهاي انتريك و گانگلياهاي ريشه خلفي نخاع پروجكـت            . نمايند  كه نورونهاي حسي را تحريك مي     . كند  مي
 بـه اينترنورونهـا ريليـز    Calcitonin gene-related peptide (CGRP)ــاري از آنــها نمـــاينـــد، يعنـــي جــائيكــه بسي مي
. گـذارد   اينترنورونهاي زير مخاط استيل كولين آزاد نموده كه روي گانگلياهاي زيرمخاط و يا گانگلياهاي ميانتريك اثر مـي                 . كنند  مي

 روي عروق خوني آن ناحيه تأثير       VIPكولين و يا      آزاد كردن استيل  باشد كه با      گانگلياهاي زيرمخاط حاوي نورونهاي وازوديلاتور مي     
  ).3شكل (گذارد  مي
  
  
  
  
  
  
  

  intrinsic Reflexرفلكس هاي داخلي 
  . قوس رفلكس داخلي در ديواره دستگاه گوارش قرار دارد      تمام اجزاء

 نـشان  4شـكل  . نماينـد  ه گوارش را كنتـرل مـي    هاي داخلي فعاليتهاي حركتي و ترشحي هر قطعه از دستگا           تعداد بيشماري رفلكس  
و ريلكـس  ) oral(دهد كه چگونه تحريكات موضعي مكانيكي و شيميايي موكوزا در قسمتي از روده سبب انقبـاض قـسمت بـالا       مي

  .شود  مي(anal)قسمت پائين 
  
  
  
  
  
  
  
  

 كه مگاكولون مادرزادي نيز ناميده مي شود در ارتباط Hirschsprungبيماري 
باشد كه با    كولون ميبا عدم وجود مادرزادي نورونهاي ا نتريك در بخشي از

  .انسداد قسمتهاي انتهايي كولون و اتساع نواحي بالاي انسداد همراه است



 ١٩٣

  
  

  گيري داخلي مسير گوارشي  ـ نحوه عصب3شكل 
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   رفلكسهاي داخلي مسير گوارشي ـ مدار نوروني مسئول4شكل 

  
  )سيستم عصبي اتونوم(گيري خارجي  ـ عصب2

باشـد كـه    گانگليوني آدرنرژيكي مي گيري سمپاتيك مسير گوارشي اساساً از طريق فيبرهاي پس گيري سمپاتيك ـ عصب       عصب
ي سلياك، اينفريورمزانتريـك و هيپوگاسـتريك       ها  گانگليون. ورتبرال و پاراورتبرال قرار دارد      هاي آن در گانگلياهاي پري      جسم سلولي 

فعاليت اعصاب سمپاتيك موجب مهار فعاليتهاي حركتـي        . شود  گيري سمپاتيكي قسمتهاي مختلف دستگاه گوارش مي        موجب عصب 
دهنـد بلكـه روي       بيشتر فيبرهاي سمپاتيك مستقيم به ساختمانهاي مسير گوارشي عـصب نمـي           . شود  و ترشحي سيستم گوارش مي    

روند و ساير    شوند بعضي از فيبرهاي وازواكتيو سمپاتيكي مستقيم به عروق خوني دستگاه گوارش مي              اي شبكه داخلي ختم مي    نورونه
  .دهند اي ديواره دستگاه گوارش عصب مي فيبرهاي سمپاتيكي به ساختمانهاي غده

 موجب انقباض بعضي اسـفنكترها نيـز        شود ولي        گرچه تحريك سيستم سمپاتيك باعث مهار فعاليت حركتي دستگاه گوارش مي          
  .گردد اعصاب سمپاتيك موجب كاهش جريان خون مي. شود مي

گيري پاراسمپاتيكي مسير گوارش از عصب واگ در قسمتهاي اول و مياني و اعصاب لگنـي   گيري پاراسمپاتيكي ـ عصب       عصب
 پاراسمپاتيك پيش گانگليوني بوده و اغلب كولينرژيك        باشد اعصاب   مي) كولون، ركتوم (منشعب از عصب ساكرال در قسمت انتهايي        

فيبرهـاي  . كننـد  هاي شيميايي ديگري را ترشـح مـي   نمايند واسطه   ساير فيبرهايي كه از طريق عصب واگ طي طريق مي         . باشند  مي
و سـلولهاي   شوند سپس سلولهاي گانگليوني مستقيم عـضله صـاف            پاراسمپاتيك روي سلولهاي گانگليونهاي شبكه داخلي ختم مي       

  ). 6 و 5شكل (تحريكات اعصاب پاراسمپاتيك معمولاً محرك حركت و ترشحات دستگاه گوارش است . دهند ترشحي را عصب مي
  



 ١٩٥

  
  

  گيري خارجي مسير گوارشي  ـ نحوه عصب5شكل 
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   ـ چگونگي ارتباط اعصاب داخلي و خارجي مسير گوارشي6شكل 

  
  كنترل رفلكسي

جسم سلولي كمورسپتورها و مكانورسـپتورهاي      . سازند  ر گوارشي دو قوس رفلكسي موضعي و مركزي را مي              فيبرهاي آوران مسي  
هاي برخي از اين رسپتورها با يكـديگر   موجود در موكوزا و موسكولاريس موكوزا در شبكه ميانتريك و زير مخاط قرار دارد و آكسون               

برخي ديگر از اكسونهاي ايـن رسـپتورها پيامهـايي را بـه             . نمايد  ا مي هاي عصبي سيناپس كرده و ايجاد رفلكس موضعي ر          در شبكه 
فرستند و پيامهاي ارسالي از طريق فيبرهاي وابران به دستگاه گـوارش رفلكـسهاي مركـزي را موجـب                     سيستم اعصاب مركزي مي   

جازه كنتـرل بـسيار دقيـق       گيري آوران و وابران مسير گوارشي با پيدايش قوس رفلكسي داخلي و خارجي ا               كمپلكس عصب . شود  مي
   ).7شكل (سازد  فعاليتهاي حركتي و ترشحي سيستم گوارشي را فراهم مي

  
  
  
  
  
  
  



 ١٩٧

  
  ـ مسيرهاي رفلكسي موضعي و مركزي سيستم گوارشي7شكل 
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  نگاهي به مطالب اين فصل
  

  فصل دوم 
  

  الگوي حركت در دستگاه گوارش
  حركت در دهان
  حركت در مري

   معدهحركت در
  حركت در روده باريك
  حركت در روده بزرگ

  ترين واقعة حركتي در مري است  حركت پريستالتيك و ريلكس اسفنكتر تحتاني مري اصليـ1
  اي معده و حركت آنتر دو رفتار حركتي متفاوت در معده است  عمل ذخيرهـ2
   رفلكسهاي واگوواگال در كنترل اعمال حركتي معده نقش مهمي دارندـ3
  باشد يامهاي فيدبكي صادره از دودنوم تعيين كننده ريت تخليه مي پـ4
  باشد  ميinterdigestive state الگوي حركتي معده و روده در شرايط بين غذايي MMC كمپلكس حركتي مهاجرتي ـ5
   استdigestive stateاي   حركت مخلوط كننده روده باريك الگوي حركتي در شرايط تغذيهـ6
  شوند نمايند و موجب خميري شدن مدفوع مي اي در روده بزرگ جذب آب و نمكها را تسهيل مي ه انقباضات كيسـ7
  باشد  حركت قسمتهاي مياني و انتهايي كولون ميMovement Massاي يا   حركت تودهـ8
  

 Chewingجويدن 
: جويـدن چنـدين خاصـيت دارد      . ودش        گرچه جويدن اغلب يك رفتار ارادي است ولي بيشتر مواقع به صورت رفلكسي انجام مي              

  .شود موجب لغزنده شدن غذا با موكوس بزاق مي
  .شود آميلاز موجود در بزاق موجب شكسته شدن نشاسته مي

  .شود شود و با آمادگي بيشتري با ترشحات گوارشي معده و دوازدهه مخلوط مي با كوچك نمودن اجزا غذا بلع آسان مي
قسمت اعظم عمـل جويـدن بوسـيله    . باشند ي آسيا و نيش در عمل جويدن داراي اهميت ميالگوي جويدن ـ عضلات فك، دندانها 

هـاي موجـود در دهـان و بـه كمـك عـصب                معني كه حضور غذا در دهان يا تحريك گيرنده          گيرد، بدين   رفلكس جويدن صورت مي   
 Temporalis و Masseter ،Medial Pterygoid مغزي سبب مهار رفلكسي عـضلات مخـصوص بـستن دهـان ماننـد      Vشماره 

. شـود   مـي lateral pterygoid و digastricنتيجة آن پائين افتادن فك و انقباض عضلات مسئول باز كردن دهان ماننـد  . شود مي
پائين افتادن فك خود موجب پيدايش رفلكس كششي در عضلات فك شده كه نتيجة آن انقباض عضلات مسئول بـستن دهـان و                       

تا هنگاميكه غذا در دهان حـضور دارد ايـن عمـل            . شوند  آيد و دندانها نيز به يكديگر نزديك مي         لا مي بسته شدن دهان است فك با     
 كـورتكس حركتـي در ناحيـه    -Post central gyrus Preاين الگو بصورت مركزي و با دخالت نواحي . يابد بطور ريتميك ادامه مي

طريق كورتكس با عبور از كپسول داخلي موجب حركـات ارادي           گيرد كه از      صورت و فك و همراهي فيبرهاي بيشماري صورت مي        
تحريك تشكيلات مشبك نزديـك مراكـز چـشايي تنـه           . شود  ولي ريتم جويدن در نقاط پائين تنه مغزي ايجاد مي         . شوند  جويدن مي 

ب جويـدن   هـاي آميگـدال نيـز سـب         بعلاوه تحريك نواحي خاصي در هيپوتالاموس و يا تحريك هسته         . شود  مغزي سبب جويدن مي   
كيفيت غذا، عادت، اثرات محيطي، تربيت      : شود به فاكتورهاي چندي بستگي دارد، از قبيل         شود زماني كه صرف عمل جويدن مي        مي
گردد كه ميزان هضم غذا به ميـزان          كند ولي تأكيد مي      عليرغم آنكه اشاره شده است كه عمل جويدن به هضم غذا كمك نمي             …و  

لذا در اثر جويدن و كوچك شدن اجـزاء غـذا           . گيرد  اي است كه در معرض ترشحات آنزيمي قرار مي          هزيادي وابسته به سطح كل ماد     
  .دهند ها عملكرد بهتري را نشان مي يابد و آنزيم ميزان سطح كل ماده افزايش مي
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  Swallowingبلع 
هنگام بلع به مسيري بـراي عبـور مـواد          باشد به      كه محل عبور هوا مي     Pharynxاي است زيرا حلق            بلع مكانيسم بسيار پيچيده   

رفلكـس بلـع مـشتمل بـر سلـسله          . شود  بلع در ابتدا ارادي است ولي پس از آن تبديل به يك رفلكس غيرارادي مي              . شود  تبديل مي 
تيجـه  كنـد بلـع در ن   مهار تنفس در اين رفلكس از ورود غذا به ناي جلوگيري مي           . رساند  حوادثي است كه غذا را از دهان به معده مي         

اي در    هـا بـه ناحيـه       پيامهاي حسي از اين گيرنده    . شود   در ناحيه حلق شروع مي     Touchreceptorsهاي تماسي     تماس غذا با گيرنده   
پيامهاي حركتي از مركـز بلـع بـه عـضلات     . رود  ميSwallowing Centerمغزي به نام مركز بلع  النخاع و قسمت پائيني پل بصل

  .گردند  برمي(X)هاي ديگر مري از طريق اعصاب واگ   و قسمتV ،IX ،XIIطريق اعصاب حنجره و قسمت فوقاني مري از 
  .مرحله دهاني، حلقي و مري است:  بلع داراي سه مرحله

  
  Oral phaseمرحله دهاني 

بـان و بعـد   كنـد ابتـدا نـوك ز        شود كه نوك زبان يك تكه غذا را از بقيه غذا جـدا مـي                     اين مرحله ارادي بوده و زماني شروع مي       
لقمه با فشاري كه به حلـق       . شود  قسمتهاي عقبي زبان به كام سخت فشار آورده و موجب حركت لقمه بطرف بالا و عقب دهان مي                 

  .گردد هاي تماسي شده و رفلكس بلع شروع مي نمايد موجب تحريك گيرنده وارد مي
  

  Pharyngeal phaseفاز حلقي 
  :دهد  كه در كمتر از يك ثانيه رخ ميدر پي است      اين فاز درگير وقايع پي

هاي كامي حلقي بـه سـمت داخـل و بـه طـرف يكـديگر               كام نرم با فشار آوردن به طرف بالا فشار آورده و موجب حركت چين              ـ1
نمايد در نتيجه سبب باز شدن مسير وسيعي جهت حركت غذا به              اين حركت از پس زدن غذا به فاز و فارنيكس ممانعت مي           . شود  مي

  .شود  حلق ميطرف
اين عمل نه تنها    . آورد  گلوت به حركت درمي      همكاري تارهاي صوتي با يكديگر حنجره را به جلو و عقب و در جهت مخالف اپي                ـ2

  .نمايد نمايد بلكه به باز شدن  اسفنكتر فوقاني مري كمك مي از ورود غذا به ناي جلوگيري مي
انقبـاض پرقـدرت   .  شل شده تا ماده غـذايي را دريافـت كنـد   Upper esophageal sphincter (UES) اسفنكتر فوقاني مري ـ3

  .نمايد  حنجره نيز نيروي لازم را براي ورود لقمه به حلق فراهم ميSuperior Constrictorعضله 
 آيـد   حلق شروع شده بود به سمت مري به حركـت درمـي  Superior constrictor موج پريستالتيك اوليه كه با انقباض عضله ـ4
  .كند اين موج نيروي لازم را به لقمه غذا براي عبور از اسفنكتر شل شده فوقاني مري اعمال مي). 8شكل (

  .شود در خلال فاز حلقي بلع تنفس بصورت رفلكسي مهار مي
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  حوادث مهم درگير در رفلكس بلع: 8شكل 

  
  Esophageal Phaseفاز مري 

شود پس از آنكه لقمه غذايي از اسفنكتر فوقاني مـري عبـور كـرد بـصورت رفلكـسي                     مي     اين فاز اساساً بوسيله مركز بلع كنترل        
متر در ثانيه حركت       سانتي 5 تا   3اين موج تقريباً با سرعت      . شود   شروع مي  UESشود موج پريستالتيك اوليه از زير         اسفنكتر بسته مي  

چنانچـه ايـن   . شـود  تالتيك اوليه بوسيله مركز بلع كنترل مـي       موج پريس ). 9شكل  (كند    كند و در كمتر از ده ثانيه مري را طي مي            مي
كنـد كـه پريـستالتيك        موج كفايت لازم را جهت پاك كردن مري از غذا نداشته باشد اتساع مري موج دودي ديگري را شـروع مـي                     

تـسع جلـوي مـوج را       قـسمت م  . كنـد   اين موج درست از بالاي ناحيه متسع شروع و به طرف پائين حركت مي             . شود  ثانويه ناميده مي  
يابد وروديهايي كه از فيبرهاي حسي مري به سيستم اعصاب مركزي و اعصاب ميانتريك                نامند كه تا معده ادامه مي       پذيرنده مي   شلي
  .شوند روند سبب مدوله نمودن امواج پريستالتيك اوليه و ثانويه مي مي
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  ل بلعمشخصات فشار در حلق، مري و اسفنكترهاي مري در خلا: 9شكل 

  
  اعمال مري

.      مري به مثابه يك معبر است تا غذا را از حلق به معده برساند             
3
 بالايي مري داراي عضله مخطـط و         1

3
 پـائيني مـري داراي      1

باشد در     لايه عضلات صاف مي   
3
لـذا مـري شـامل گراديـان        . ه صـاف حـضور دارد      مياني مري هم عضلات مخطط و هـم عـضل          1

هـاي عـصب واگ    عضلات مري اعم از مخطـط و صـاف از شـاخه           . باشد  عضلاني از تمام اسكلتي در بالا و تمام صاف در پائين مي           
عضلات مخطط مري   . دهند  فيبرهاي حركتي واگ روي عضلات مخطط تشكيل صفحه محركه حركتي را مي           . شوند  دهي مي   عصب
عضلات صاف مري بوسيله فيبرهاي حركتـي       .  دارند NOكولين و مهاري با آزاد كردن          گانه تحريكي با ترشح استيل     گيري دو   عصب

. شـوند   گيـري مـي     كنند عـصب    احشايي پيش گانگليونيك پاراسمپاتيكي كه ابتدا روي سلولهاي عصبي شبكه ميانتريك سيناپس مي            
 بـه ترتيـب از ورود هـوا و        LES و   UES. دهـد   ه صاف مري را عـصب مـي       آنگاه نورونهاي شبكه ميانتريك مستقيماً سلولهاي عضل      

باشـد در نبـود حركـات پريـستالتيك      هاي عصب واگ مي  با واسطة شاخهLESباز شدن . كنند  محتويات معده به مري جلوگيري مي     
  .نمايد يري نمايد جلوگ  ميesophagitisماند تا از پس زدن محتويات معده كه ايجاد  مري اسفنكتر محكم بسته مي

  
  LESاسفنكتر تحتاني مري 
انقباض تونيك عضله حلقوي اسـفنكتر توسـط اعـصاب داخلـي، خـارجي،         .  است mmHg20 برابر   LES     فشار در حال استراحت     

. باشـد   بخش مهمي از تون پايه اين اسفنكتر بـه عهـدة اعـصاب كولينرژيـك واگ مـي                 . گيرد  هورمونها و نورومدوليتورها صورت مي    
 هـم تحريكـي اسـت و هـم          LESگيري داخلي و خـارجي        عصب. شود     مي LESاعصاب سمپاتيك اسفنكتر سبب انقباض      تحريك  
و شل شدن اسفنكتر كه در پاسخ به پريستالتيك اوليـه در مـري              . فيبرهاي تحريكي واگ به صورت غالب كولينرژيك است       . مهاري
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گرچـه نوروترانـسميتر مهـاري آن       . نمايـد    را مهار مـي    LESلقوي  گيرد كه عضلات ح     دهد بوسيله فيبرهاي واگي انجام مي       روي مي 
  . باشندLES واسطه ريلكس NO و VIPشود كه  مشخص نيست ولي تصور مي

دهند موجب برانگيخته شدن رفلكـس واگوواگـال شـده و بـه               نورونهاي حسي قسمت پائيني مري كه در اثر اسيد واكنش نشان مي           
  .كند كس معده كمك مي و ريلLESبسته نگاه داشتن اسفنكتر 

  
  
  
  
  
  
  
  
  

اي است كه از حدود يك سال قبل دچار اختلال در بلع شده است وي اظهار مي دارد كه با   ساله35بيمار خانم 
معاينه بيمار نرمال در راديوگرافي با ماده حاجب تنگي . كند خوردن مايعات و جامدات غذا در حين بلع گير مي

در آندوسكوپي از مري مخاط مري . هاي فوقاني مري مشاهده شده است سمتناحيه ديستال مري با گشادي ق
  .نرمال گزارش شده است

تواند بروز كند و علت  باشد كه با ديسفاژي در بلع مايعات و جامدات مي شرح حال فوق به نفع بيمار آشالازي مي
ي عصبي شبكه ميانتريك در ها باشد كه به علت فقدان رشته آن افزايش تونيستيه اسفنگتر تحتاني مري مي

اين بيماري در هر سن و جنسي ممكن . شود باشد و هنگام بلع و عبور لقمه اسفنگتر شل نمي ديستال مري مي
  .باشد است ديده شود علائم شامل ديسفاژي و درد قفسه صدري هنگام بلع مي

ديستال . دتاً ايجاد مي شودانقباض عضلات كه با واسطه استيل كولين عم.  جزء است2پريستاتيسم مري شامل 
به انقباض بطور فيزيولوژيك عضلات شل مي شوند و بدين ترتيب اجازه عبور لقمه داده مي شود واسطه 

  . استVIP و به ميزان كمتر NOشيميائي كه باعث مهار عضلات صاف مري مي شوند 
انجام دهند پريستاتيسم نرمال  خود را relaxationدرصورتيكه اعصاب مهار مري با هر علتي نتوانند و طبقه 

  .مري انجام نشده و عبور مواد غذائي با اشكال مواجه خواهد شد
مراجعه مي كنند اما گاهي اوقات همراه با اين ) هر دو(بيماران آشالازي با اشكال در بلع جامدات و مايعات 

ئم ريوي مثل سرفه، تنگي گيركردن غذا دردهاي شديد قفسه صدري نيز وجود دارد ضمناً گاهي بيمار با علا
نفس و حتي آبسه ريه در اثر بازگشت محتويات احتباس پيدا كرده مري بداخل ريه مراجعه مي كنند كه 

  .بخصوص با خوابيدن بدتر مي شود
در آشالازي اوليه كه علت واضحي براي بيماري پيدا نمي شود اشكال اصلي با تخريب اعصاب مهاري مري 

تواند توسط تومورها و موارد ديگري كه بطور مستقيم يا غيرمستقيم قسمت تحتاني است علائم آشالازي  مي 
  .مري را تحت تأثير قرار دهند تقليد شود كه به آن آشالازي ثانويه گويند

تشخيص با راديوگرافي انجام آندوسكوپي و مانومتري است و درمان شامل دارو، ديلاتاسيون با بالون و نهايتاً 
  .باشد  اسفنگتر تحتاني مري ميجراحي و ميوتومي

اشالازي اختلال حركتي ماهيچه صاف مري است كه در آن عضله اسفنكتر پائين مري بـه طـور مناسـب شـل                      
  .شود شود و انقباضات غيرطبيعي به جاي انقباضات طبيعي مري ايجاد مي ينم

اين بيماري بعلت . ودش نتشر مري كه با انقباض طولاني و دردناك و ديسفاژي هنگام بلع مشخص مي     اسپاسم م 
  .اختلال در اعصاب جدار مري است

قـرار گـرفتن محـل      . از شايعترين اختلالات دستگاه گـوارش اسـت        (Reflux)برگشت محتويات معده به مري      
 خاص ديافراگم در اين ناحيه و بالا بودن فشار داخـل            اتصال مري به معده در زير ديافراگم و وضعيت آناتوميك         

 سـوزش سـر دل و تـرش كـردن از علائـم ايـن       ـدرد  . كند شكم از عواملي است كه به اين برگشت كمك مي
  .باشد اختلال مي
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  Gastric Motilityحركت معده 
 معده به عنوان جايگاهي جهت  ذخيره حجم زيادي از موادي اسـت كـه در يـك وعـده                     ـ1:      اعمال اصلي معده عبارت است از     

عمـل هـضم را شـروع       تر آنرا با ترشـحات معـدي آميختـه و              غذا راشكسته و پس از تبديل آن به اجزاء كوچك          ـ2. شود  خورده مي 
  .دهد  ساختمان معده و تقسيمات آنرا نشان مي10شكل . نمايد  محتويات معده را با يك ميزان كنترل شده تخليه ميـ3. كند مي

اين پديـده كـه همـان       . يابند   بدون افزايش در فشار داخل معده تطابق         L5/1ناحيه فوندوس و بدنه قادرند با افزايش حجم تا ميزان           
از . شـود   است بدنبال اتساع مري در خلال بلع و از طريـق رفلكـس واگوواگـال ايجـاد مـي     Receptive Relaxationده پذيرن  شلي

آنجائيكه انقباض فوندوس و بدنه بصورت نرمال ضعيف است بيشتر محتويات معده در آنجا براي مـدت طـولاني بـصورت مخلـوط                       
آنتـر بـرعكس داراي انقباضـات بـسيار پرقـدرتي      . گيرد دوس و بدنه صورت مياز اينرو عمل ذخيره معده در فون. مانند نشده باقي مي  

در ايـن منطقـه اسـت كـه غـذا           . شـود   هاي معدي مي    است كه سبب شكسته شدن غذا به اجزاء كوچكتر و مخلوط شدن آن با شيره              
هاي كوچك به طرف بالب دوازدهه       سپس انقباضات آنتر، كيم را در اندازه      . شود   ناميده مي  Chymeبصورت نيمه جامد درآمده و كيم       

  . آيد جهت جلوگيري از تخليه سريع كيم از معده به دوازدهه چندين مكانيسم وجود دارد كه در پي مي.فرستد مي
هـاي عـضلات در    تر است ولي در مجموع لايه گيري معده ـ در معده لايه عضلات حلقوي از لايه طولي برجسته  ساختمان و عصب

در آنتـر و پيلـور لايـه داخلـي          . شـود   تر مي   رود ضخيم    و در آنتر ضخيم است و هر چه به طرف پيلور پيش مي             فوندوس و بدنه نازك   
معـده از اعـصاب خـارجي       . عضلات مايل كه به صورت يك لايه عضلاني در معده قـرار دارد بـصورت كامـل قـرار نگرفتـه اسـت                      

آكـسون سـلولهاي   . نمايـد  گيـري مـي   اي اعصاب داخلي عصبپاراسمپاتيكي واگ و سمپاتيكي منشعب از سلياك و همچنين نورونه        
كننـد   اعصاب پاراسمپاتيك حركت و ترشح را تحريك مي . دهد  شبكه داخلي به سلولهاي عضله صاف و سلولهاي ترشحي عصب مي          

 معده را تـرك   نيز از طريق واگ(Sensory afferent fiber)فيبرهاي حسي آوران . كند در حاليكه سمپاتيك اين اعمال را مهار مي
بعضي از فيبرهاي حسي آوران نيـز بـا رسـپتورهاي حـسي و شـبكه                . نمايند  برخي ديگر از طريق سمپاتيك طي طريق مي       . كنند  مي

 داخـل معـده و يـا حتـي درد را انتقـال          PHاعصاب داخلي معده مرتبط بوده و اطلاعاتي را در زمينه فشار داخل معده، اتساع معـده،                 
  .دهند مي
  
  
  

  
  

  ميكر تقسيمات آناتوميك معده و ناحيه پيس: 10شكل 
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   (Storage)پاسخ معده به پر شدن 
متعاقب ريلكس اسـفنكتر تحتـاني مـري در    . شود   بصورت رفلكسي ريلكس مي    LES     هنگام شروع موج دودي در مري اسفنكتر        

تـرين فيبرهـاي وابـران     اي اعصاب واگ اساسيفيبره. آيد  بوجود ميReceptive relaxationپذيرنده يا  فوندوس و بدنه معده شلي
  .شوند  به عنوان نوروترانسميتر سبب بروز پاسخ معده ميNO و VIPاين فيبرها يا ترشح . باشند جهت ريلكس معده مي

  
  Emptying و تخليه (Mixing)مخلوط نمودن 

ن نواحي حاكم است لـذا محتويـات فونـدوس و           هاي عضلاني فوندوس و بدنه، انقباضات ضعيفي در اي               به علت نازك بودن لايه    
چربيها تمايـل بـه     . شوند  محتويات معده تا يكساعت پس از خوردن با يكديگر مخلوط نمي          . گيرند  بدنه براساس دانسيتة خود قرار مي     

 اطـراف مــحتويــات    مـايعـات در . شوند  تشكيل لايه چربي روي ساير مواد را دارند از همين رو چربيها از بقيه مواد ديرتر تخليه مي                 
تر تخليه شده و اجزاء درشت و غيرقابل      غذاهاي سخت آهسته  ). 11شكل  (شوند    يابند و سريع به دودنوم تخليه مي        غـذايي جريان مي  

ايـن انقباضـات    . شـود   پس از ورود غذا به معده انقباضات معـده شـروع مـي            . ماند  تر در معده باقي مي      هضم براي پريودهاي طولاني   
با نزديك شدن به محل اتصال معـده بـا دوازدهـه بـر نيـرو و سـرعت حركـات        . رود از ميانه بدنه شروع و به طرف پيلور مي      معمولاً  

افتـد و محتويـات را سـريعاً مخلـوط نمـوده و بـا                 بنابراين عمل اصلي مخلوط كردن در آنتر اتفاق مي        . شود  مخلوط كننده افزوده مي   
رسد اسفنكتر همچنان بسته است انقباض        ه موج مخلوط كننده يا پريستالتيك به پيلور مي        زماني ك . نمايد  ترشحات معدي آميخته مي   

نامند كه در عمل مخلوط كردن بسيار مؤثر و در             مي Retropulsionاين حركت را    . گرداند  سريع انتهاي آنتر كيموس را به آنتر برمي       
يابد تا مـواد كـاملاً كوچـك شـوند و قطـر آنهـا يـك                  مه مي اين عمل رفت و برگشت آنقدر ادا      . شكسته شدن محتويات دخالت دارد    

توانند حتي از پيلـور كـاملاً بـاز عبـور              نمي mm2لذا معده تنها توانايي تخليه اجزاء كوچك را  دارد و مواد بزرگتر از               .  متر گردد   ميلي
  . كنند

  

  ميزان تخلية مواد مختلف از معده: 11شكل 
  

  فعاليت الكتريكي و انقباضي معده
شود اين ناحيه در ميانه بدنه قرار گرفتـه   ميكري توليد مي دهد كه توسط ناحية پيس    امواج پريستالتيك معده با فركانسي روي مي        

امـواج آهـسته شـبيه بـه        . در انسان فركانس امواج آهسته معـده سـه بـار در دقيقـه اسـت               . كند  و امواج را به طرف پيلور هدايت مي       
شـود كـه قـسمت        عضله صاف معده زماني منقبض مـي      . باشد  تر از آن مي      مرتبه طولاني  10ر بوده ولي    دا  پتانسيلهاي عمل قلب كفه   

تر باشد عضله     هر چقدر دپولاريزاسيون طولاني   . بالارو موج يا به عبارتي دپولاريزاسيون آن از ميزان آستانه براي انقباض بيشتر شود             
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لذا انقباضي كه در نتيجـه ايجـاد        ) 12شكل  (آيد    اي بوجود مي    سيلهاي عمل نيزه  در ناحيه آنتر پتان   . ماند  مدت بيشتري در انقباض مي    
كولين و هورمون گاسـترين فعاليـت انقباضـي      استيل. تر از ساير قسمتهاي معده است       گيرد پر قدرت    پتانسيل عمل در آنتر صورت مي     

  .كند نفرين اثري عكس آنها اعمال مي د ولي نوراپيدهن تود و ديوريشن فاز كفه امواج آهسته افزايش مي معده را با افزايش آمپلي
  

  
   ـ ثبت الكتريكي از سلولهاي عضلاني قسمتهاي مختلف معدهA:12شكل 

                                                     B  ـ قسمتهاي مختلف معده   
  

  محل ارتباط معده با دودنوم
عمل پيلور مانند اسفنكتر است عـضله حلقـوي پيلـور           . كند  اي دودنوم و بالب دودنوم جدا مي           پيلور، آنتر معده را از قسمتهاي ابتد      

ريـتم  . كنـد   باشد كـه پيلـور را از دودنـوم جـدا مـي              اي از بافت همبند مي        متشكل از دو لايه انگشتري شكل ضخيم به همراه  حلقه          
لذا فعاليت الكتريكي بالب دودنوم تحت تأثير       . باشد   سريعتر مي   موج آهسته در هر دقيقه است كه از معده         12 تا   10الكتريكي دودنوم   
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انقباض ناحيه بالب نامنظم است ولي بايد توجه نمود كه در نهايت انقباضات ناحيـه               . گيرد  ريتم الكتريكي پايه معده و دودنوم قرار مي       
  .ودش شوند زمانيكه آنتر منقبض است بالب ريلكس مي آنترودودنوم با يكديگر هماهنگ مي

ـ تخليه منظم و دقيق محتويات معده در ميزان مناسبي كه دودنوم            1:      عمل اساسي محل اتصال معده به دوازدهه عبارت است از         
  بتواند كيموس را تحت تأثير ترشحات خود قرار دهد 

  ـ جلوگيري از پس زدن مواد دوازدهه به معده 2
فيبرهـاي تحريكـي    . دهد  سمپاتيك انقباض اسفنكتر را افزايش مي     . كند  ي مي گير       ناحيه پيلور از اعصاب واگ و سمپاتيك عصب       

. شـوند   سبب ريلكس اسفنكتر مي    NO و   VIPكولينرژيكي واگ انقباض اسفنكتر را باعث شده و فيبرهاي مهاري واگ با آزاد كردن               
  .نمايند ه را آهسته مي و سكرتين با افزايش انقباض اسفنكتر پيلور عمل تخليGIP، با گاسترين، CCKهورمونهاي 

  
  
  
  
  
  
  
  
  

  تنظيم عمل تخليه معده
باشـند كـه      هـايي مـي     دودنـوم و ژوژنـوم داراي گيرنـده       . گردد  هاي عصبي و هورموني تنظيم مي            عمل تخليه با دخالت مكانيسم    

اسـمولاليته  ). 12كل  ش ـ(كننـد     اسيديته، فشار اسمزي چربيها و محصولات هضم شده چربي، پپتيدها و اسيدهاي آمينه را حس مـي                
لـذا تخليـه    . شـود   در دوازدهه به علت عملكرد آنزيمها بيشتر هيپرتونيك مي        . كند هيپرتونيك است    كيموسي كه معده را تحريك مي     
بـه عـلاوه حـضور    . شود ، و حضور اسيدهاي آمينه و پپتيدها در دوازدهه آهسته مي5/3 كمتر از    PHمعده به علت هيپرتونيسيته بالا،      

  . نمايد  چرب و مونوگليسريدها در دوازدهه تخليه معده را بصورت بارزي آهسته مياسيدهاي
  

  :نتيجه
  .شوند بيشتر نيست شود از ميزاني كه توسط اسيدهاي صفراوي و لستين امولسيونه مي  ميزاني كه چربي به دودنوم تخليه ميـ1
  .شود ها خنثي شود وارد دوازدهه نمي كانيسم اسيد سريعتر از آنكه توسط ترشحات پانكراس و دوازدهه و ساير مـ2
گيرنـد، بيـشتر    شوند از ميزاني كه توسط روده باريك تحـت تـأثير قـرار مـي      ميزاني كه ساير اجزاء كيموس وارد روده باريك مي   ـ3

  .نيست
گيرد، بدين    رت مي هاي هورموني و عصبي صو      آهسته شدن تخليه معده در پاسخ به اجزاء مختلف محتويات دودنوم بواسطه مكانيسم            

  : نحوكه
يابد ولي حركـت دوازدهـه        در پاسخ به اسيديته دوازدهه نيروي انقباضي معده به نحو بارزي كاهش مي            :  حضور اسيد در دوازدهه    ـ1

  .باشد ها با دخالت عوامل عصبي و هورموني مي اين پاسخ. يابد افزايش مي
سكرتين با دو مكانيسم منجر به كـاهش تخليـه معـده            . شود  ن سكرتين مي  به عنوان مثال حضور اسيد در دوازدهه منجر به آزاد شد          

  . تحريك انقباض اسفنكتر پيلورـ2 مهار انقباض آنتر ـ1شود  مي
بخشي . دهد  حضور محصولات هضم شده چربي در دوازدهه و ژژونوم ريت تخليه معده را كاهش مي              :  محصولات هضمي چربي   ـ2

علاوه بر آن حضور چربـي  . دهد  تخليه معده را كاهش ميCCK. باشد  از دودنوم و ژژونوم ميCCKها نتيجه آزاد شدن     از اين پاسخ  
. شـود  شود كه به نوبة خود سبب كـاهش تخليـه معـده مـي        مي GIPدر دودنوم و ژژونوم منجر به آزاد شدن هورمون ديگري به نام             

در ايـن اخـتلال تخريـب       . زخم معده يا اثني عشر يكي از شايعترين بيماريهاي معده است          
 ةتخلي ـ. گـردد    و سپس به پيدايش زخم مي      اد التهاب مي نمايد   ايجابتدا  مخاط و زير مخاط     

سريع معده و يا پس زدن محتويات دودنوم به معده ممكن است در پيدايش زخم مشاركت                
آلودگي به هليكوباكترپيلوري از عوامل ديگري است كه در ايجاد زخم درگيـر             . داشته باشند 

يدي، آسـپرين و ترشـح زيـاد        باشد همچنين مـصرف داروهـاي ضـدالتهابي ضداسـتروئ          مي
 .گاسترين در تخريب مخاط و پيدايش زخم دخالت دارد
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CCK         ك اين نورونها منجر به شروع رفلكسهاي واگوواگال شـده  تحري. باشد  علاوه بر اثر هورموني محرك نورونهاي دودنوم نيز مي
  .دهد و ريت تخليه معده  را كاهش مي

ايـن  . كنـد   حضور تركيبات هيپراسموتيك در دودنوم و ژژونوم ريت تخليه معده را آهـسته مـي              :  فشار اسمزي محتويات دوازدهه    ـ3
اد نمودن يـك هورمـون ناشـناخته ميـزان تخليـه را كـاهش               تركيبات هيپراسموتيك با آز   . پاسخ با دخالت اعصاب و هورمونها است      

  .دهند مي
 واقـع در آنتـر معـده و         Gپپتيدها و اسيدهاي آمينه با آزاد نمـودن گاسـترين از سـلولهاي              :   پپتيدها و اسيدهاي آمينه در دودنوم       ـ4

آزاد شـدن   . باشـد   هش ميزان تخليه معده مي    برآيند اين اثر كا   . شوند  دوازدهه موجب افزايش انقباض آنتر و انقباض اسفنكتر پيلور مي         
GIP   و CCK         يابد و اين هورمونها  در كاهش تخليه معده در پاسخ به اسـيدهاي                 در حضور پپتيدها و اسيدهاي آمينه نيز افزايش مي

  ).13شكل (آمينه نقش دارند 
  

  
  اثر تحريكات دوازدهه روي عمل تخلية معده: 13شكل 

  
  حركت روده باريك

بـين  .  متر طـول دارد 5متر و در مرده   سانتي285در انسان زنده . دهد باريك سه چهارم مسير گوارشي انسان را تشكيل مي        روده  
از روده باريك را دودنـوم تـشكيل        % 5قسمت كوچكي حدود    . كشد تا كيموس از ابتدا تا انتهاي آنرا طي كند            ساعت طول مي   4 تا   2

بـاقي روده باريـك بـه دو        . شناسي از بقيه قسمتهاي روده باريك قابل تشخيص اسـت            نظر بافت  اين ناحيه مزانتر ندارد و از     . دهد  مي
ناحيه دودنوم و ژژونـوم روده  . دهد طول روده باريك و مابقي را ايلئوم تشكيل مي    % 40ژژونوم  . شود  ناحيه ژژونوم و ايلئوم تقسيم مي     

حركت روده باريك سبب اختلاط كيموس با ترشـحات         . گيرد باريك جايي است كه قسمت اعظم اعمال هضمي و جذبي صورت مي           
. شـود  دهد به علاوه سبب هدايت آن بـه سـمت كولـون نيـز مـي              ها قرار مي    هضمي شده و آنرا در تماس با سطح جذبي ميكروويلي         

ل داراي  اي با توجـه بـه شـك         حركت قطعه ). 14شكل  (باشد     مي Segmentationاي    بيشترين نوع حركت روده باريك، حركت قطعه      
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اين انقباض روده را به قطعات كوچك نزديك بـه هـم            . مناطق منقبض نزديك به هم لايه عضلات حلقوي       : چنين ويژگيهايي است  
. دهـد  لذا در هر قطعه انقبـاض و ريلكـس متناوبـاً روي مـي            . كند  به هنگام انقباض ريتميك جاي انقباضات تغيير مي       . كند  تقسيم مي 

. دهـد   مؤثر كيموس را با ترشحات گوارشي مخلوط نموده و آنرا در تماس با سطح موكـوزا قـرار مـي                   اي بصورت بسيار      حركات قطعه 
هاي نزديك بهم از ابتدا به انتهاي         اگر انقباضات سگمنت  . شود حركت پريستالتيك است     حركت ديگري كه در روده باريك ايجاد مي       

رونـده و متـوالي قـسمتهايي از عـضله             اين حركت انقباض پيش    .شود  روده با يكديگر هماهنگ بشوند حركت پريستالتيك ايجاد مي        
حركت پريستالتيك روده باريك تنها .  دارندOrthogradeرفته و جهت رو به جلو يا         اين حركات در طول روده پيش     . باشد  حلقوي مي 

 امواج آهسته تعيين كننده     همانند قسمتهاي ديگر دستگاه گوارش، در روده هم       . دهد  قسمت كوچكي از روده را به خود اختصاص مي        
  .باشد  بار در ايلئوم مي9 تا 8 بار در دودنوم و 12 تا 11بطوريكه فركانس امواج آهسته . باشند ريت انقباض مي

  

  اي در قسمتي از روده باريك چگونگي انقباضات قطعه: 14شكل 
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  فعاليت الكتريكي عضله صاف روده باريك
: باشـد   بـار در دقيقـه در ايلئـوم مـي    9 تا 8 بار در دقيقه در دودنوم و 13 تا 11 داراي فركانس      امواج آهسته در طول روده باريك    

زماني كـه پتانـسيل     ). 15شكل  (باشند ممكن است پتانسيلهاي نيزه هم بوجود آيند           امواج آهسته الزاماً همراه با پتانسيلهاي نيزه نمي       
. شـوند   ه صاف موجب مخلوط شدن و جلو رفتن مواد در طول روده باريك مي             شود با توليد انقباضات پرقدرت در عضل        عمل ايجاد مي  

اي  به علت محدود شدن پتانسيلهاي عمل در قطعات كوتاه روده باريك، آنها مـسئول انقبـاض عـضلات حلقـوي در حركـت قطعـه                    
از آنجائيكه فركانس پتانـسيلهاي     . باشد و از اعصاب خارجي مستقل است        ريتم الكتريكي پايه روده باريك كاملاً داخلي مي       . باشند  مي

پذيري سلولهاي عضله صـاف دارد از هورمونهـا، اعـصاب             شوند بستگي به تحريك     عملي كه منجر به انقباضات پرقدرت در روده مي        
اعصاب پاراسمپاتيك و سمپاتيك نقش مدوله كننده روي فعاليـت انقباضـي دارنـد بطوريكـه     . اتونوم و اعصاب داخلي تأثيرپذير است   

هر دو جزء سيستم اتونوم از طريق شبكه داخلي اثرات          . شود  پذيري توسط پاراسمپاتيك افزايش و بوسيله سمپاتيك مهار مي          حريكت
  .كنند و نقش مهمي در رفلكسهاي روده دارند خود را اعمال مي

  

  
  فعاليت الكتريكي روده باريك: 15شكل 

  
  رفلكسهاي روده باريك

گـردد   شود روده به شكل مشخصي در پشت آن منقـبض و در جلـو ريلكـس مـي                   موس وارد روده مي        هر زمان كه مقداري از كي     
 كيمـوس  Orthogradeشـود كـه عامـل هـدايت       شـناخته مـي  Law of intestineاين پاسخ تحت عنوان قـانون روده  ). 4شكل (

اتـساع  . د اعصاب داخلي و خارجي دارند     دهند و بستگي زيادي به عملكر       رفلكسهاي روده در طول مشخصي از روده رخ مي        . باشد  مي
معده و انتهاي . نامند  ميIntestinointestinal Reflexشود كه آنرا  زياد يك قطعه از روده سبب ريلكس عضله صاف بقيه روده مي

در ايـن رفلكـس افـزايش ترشـحات و حركـت معـده سـبب        .  دخيل هستندgastroileal Reflexايلئوم در پيدايش رفلكسي به نام 
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شود به علاوه اتساع ايلئوم با برانگيختن رفلكـسهاي           افزايش حركت انتهاي ايلئوم و هدايت مواد از اسفنكتر ايلئوسكال به سكوم مي            
 .كند  ريت تخليه معده را كم ميyyنوروني و آزاد شدن پپتيد 

  
ره شده تماماً پس  رفتارهاي حركتي اشاMigrating Myoelectric complex (MMC)كمپلكس مهاجرتي ميوالكتريك 

در الگـوي  . كنـد  غذايي يا بين غذايي حركت روده باريك الگـوي متفـاوتي پيـدا مـي       ولي در شرايط بي   . شوند  از صرف غذا ايجاد مي    
شبيه چنين الگويي در معده هم در خـلال         . دهند   فعاليت الكتريكي مؤثر و انقباض در زمانهاي خاصي روي مي          (Fasting)غذايي    بي

Fasting هاي ابتدايي دوازدهه توليد شده و تا انتهـاي           در اين حركت يكسري پتانسيلهاي عمل از آنتر معده و قسمت          . شود  د مي  ايجا
. رونـد   انقباضات ده دقيقه دوام داشته سپس از بين مـي         . شوند  يابند و منجر به بروز انقباضاتي با فواصل منظم مي           ايلئوم گسترش مي  

با ورود غـذا    . شود   دقيقه يك بار تكرار مي     90 تا   75در انسان اين حركت با فواصل       . شود   ناميده مي  MMCاين حركت تحت عنوان     
باشد كه منجـر بـه رهـا شـدن هورمـون               در معده بوسيله ايمپالسهايي از واگ مي       MMCشروع  . رود  به دهان اين حركت از بين مي      

زمانيكه . شود ولي به اعصاب خارجي بستگي ندارد        ع مي  نيز بوسيله موتيلين شرو    MMCدر دوازدهه و روده باريك      . شود  موتيلين مي 
MMCرسد   به انتهاي ايلئوم ميMMC اين حركت معده و روده را تميز كـرده و محتويـات را بـه    . شود  جديدي از معده شروع مي

كتريهايي كولون به    همچنين از ورود با    MMC. اند   روده باريك هم داده    housekeeperبرد از اينرو به آن نام         طرف كولون پيش مي   
مواد . شود رويه باكتريها در ايلئوم مشاهده مي  ايجاد نشود و يا ضعيف باشد رشد بي     MMCدر شرايطي كه    . نمايد  ايلئوم جلوگيري مي  

  . ندشو تليال افزايش داده و با افزايش حركت ايلئوم منجر به بروز اسهال مي آزاد شده از باكتريها ترشح آب و نمك را از سلولهاي اپي
  
  
  
  
  
  
  

  انقباض موسكولاريس موكوزا
ايـن  . گيـرد   مرتبـه صـورت مـي   3     انقباض لايه موسكولاريس موكوزاي روده باريك نامنظم بوده و بطور متوسط در هـر دقيقـه           

ح نمايـد و امكـان تمـاس بـين سـط         دهد، محتويات داخل لومن را مخلوط مـي         خوردگيهاي موكوزا را تغيير مي      انقباضات الگوي چين  
شوند كـه ايـن       خوردگيهاي روده باريك بخصوص در قسمت اوليه روده نامنظم منقبض مي            چين. آورد  موكوزا و كيموس را فراهم مي     

  .خود در تخليه لاكتئال مركزي ويلي و افزايش جريان لنف روده نقش مهمي دارد
  

  اسفنكتر ايلئوسكال
كنـد   شود انتهاي ايلئوم را از سكوم كه قسمت ابتدايي كولون است جدا مـي          اين اسفنكتر كه به دريچه ايلئوسكال نيز شناخته مي        

حركت پريستالتيك با دامنه كوتاه در انتهاي ايلئوم موجب ريلكـس اسـفنكتر             . در شرايط معمول اين اسفنكتر بسته است      ). 16شكل  (
دهد كه حداكثر آب  ه كولون را در ريتي مياسفنكتر ايلئوسكال اجازه ورود كيموس ب. شود شده و ميزان كمي كيموس وارد سكوم مي       

بـرعكس اتـساع   . اتساع انتهاي ايلئوم با افزايش حركت پريستالتيك ايلئوم در باز كردن اسفنكتر نقش دارد. و نمك از آن جذب شود    
لـي صـورت   باز و بسته شدن اسفنكتر ايلئوسكال در اثر همـاهنگي نورونهـاي شـبكه داخ             . شود  سكوم سبب بسته ماندن اسفنكتر مي     

  .باشد نقش اعصاب خارجي در كنترل اسفنكتر ايلئوسكال شبيه رفلكس گاسترو ايلئال مي. گيرد مي
  
  
  
  

انسداد كاذب روده يك اختلال حركتي است كه با اتـساع روده باريـك و يـا روده بـزرگ      
 ، در ايـن نـوع انـسداد بـرخلاف انـسداد حقيقـي كـه پـيچ خـوردگي            . شـود  مشخص مـي  

باشد علت آن اختلال در عمـل عـضلات          ميآن  ايجاد  چسبندگيها و يا تومورها از عوامل       
  .باشد صاف دستگاه گوارش و يا فيبرهاي عصبي جدار روده مي
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  وضعيت آناتوميك كولون: 16شكل 

  
  حركت كولون

شـود و مـدفوعي در    بيشتر آب و نمـك آن جـذب مـي   . نمايد ليتر كيموس از ايلئوم دريافت مي      ميلي 1500 تا   500     كولون روزانه   
بـصورت طبيعـي پيـشروي      . شـود   در اثر حركات كولون كيموس نيمه جامد تشكيل مـي         . شود  ليتر تشكيل مي     ميلي 100 تا   50دود  ح

  .متر در ساعت است  سانتي100 تا 50محتويات كولون آهسته بوده و 
  

  گيري كولون ساختمان و عصب
عودي، كولـون ترانـسورس، كولـون نزولـي، كولـون                تقسيمات اساسي كولون يا روده بزرگ عبارت است از سـكوم، كولـون ص ـ             

  ).16شكل (سيگموئيد، ركتوم و كانال آنال 
كولون اختصاصات متمـايزي دارد از آن جملـه         . كند  ساختمان ديواره روده بزرگ از همان ساختمان عمومي مسير گوارشي تبعيت مي           

لايه عضلات طـولي در ناحيـه ركتـوم و كانـال            . ده است لايه عضلات طولي روده بزرگ از سه بند نازك به نام تيناكولي تشكيل ش             
باشـد و كولـون    هاي عصب واگ مي     گيري پاراسمپاتيكي سكوم، كولون صعودي و ترانسورس از شاخه            عصب. باشد  تر مي   آنال ضخيم 

رهـاي  فيب. شـوند  گيـري مـي      منـشعب  از عـصب سـاكرال عـصب          Pelvicنزولي، سيگموئيد، ركتوم و كانال آنال از طريق اعـصاب           
هـاي اوليـه روده بـزرگ از طريـق شـبكه              فيبرهاي سمپاتيكي قـسمت   . پاراسمپاتيكي اساساً با نورونهاي شبكه داخلي سيناپس دارد       

هاي اينفريور و سوپريور هايپوگاستريك و ركتوم و كانال آنـال از              سوپريور مزانتريك و قسمتهاي انتهايي روده بزرگ از طريق شبكه         
سـازد ولـي      تحريك اعصاب سـمپاتيك حركـات كولـون را متوقـف مـي            . شوند  گيري مي   وگاستريك عصب طريق شبكه اينفريور هيپ   

 سـبب افـزايش حركـات دفعـي     Pelvicتحريـك اعـصاب   . شـود  تحريك عصب واگ موجب انقباض قسمتهاي اوليـه كولـون مـي     
  .شود شود بعلاوه موجب حفظ انقباض در برخي از قطعات مي هاي انتهايي كولون مي قسمت

اسفنكتر داخلي در واقع عضله صاف حلقوي ضخيم  .   كانال آنال از دو اسفنكتر تشكيل شده است شامل اسفنكتر داخلي و خارجي               
اسـفنكتر خـارجي    . باشد و اسفنكتر خارجي كه با فاصله از آن قرار دارد اختصاصاً از عضله مخطط تشكيل شده اسـت                    شده كانال مي  

گيـري بـه اسـفنكتر آنـال          اين طريـق عـصب    . شود  دهي مي    عصب Pudendal طريق اعصاب    آنال از فيبرهاي حركتي سوماتيك از     
  .دهد توانايي كنترل ارادي و رفلكسي عمل دفع را مي
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  الكتروفيزيولوژي كولون
ه سلولهاي بينابيني در نزديكي مرز داخلي عضله حلقوي ك ـ. باشد      عضله حلقوي ـ كولون داراي دو دسته سلولهاي مولد ريتم مي 

تودي بلندي بـوده و شـبيه امـواج آهـسته در             امواج آهسته داراي آمپلي   . نمايد   بار در دقيقه مي    6توليد امواج آهسته منظم با فركانس       
ايـن  . كنـد  سلولهاي بينابيني موجود در نزديكي مرز خارجي عضله حلقوي كه توليد پتانسيلهاي نوساني ميانتريك مـي  . باشد  معده مي 

هـاي   آگونيـست . كنـد  عضله حلقوي كولون ايجاد پتانسيل عمل نمي    . كوتاه و فركانسي بيشتر از امواج آهسته دارد       تود    نوسانات آمپلي 
شـكل  (گردد    شود موجب افزايش انقباضات مي      كولين كه از نورونهاي حركتي تحريكي اعصاب انتريك آزاد مي           انقباضي مانند استيل  

17.(  
برخلاف عـضله صـاف حلقـوي، سـلولهاي     . باشند ي پتانسيلهاي نوساني ميانتريك مي     عضله طولي ـ عضلات طولي كولون دارا 

پتانـسيلهاي عمـل موجـب انقبـاض        . گيرد  گاه روي پتانسيلهاي نوساني قرار مي       كند كه  گه     عضله طولي پتانسيلهاي عملي توليد مي     
  .شود يهاي انقباضي موجب افزايش فركانسهاي پتانسيل عمل م اگونيست. شود عضله طولي مي

  
  خطوط بالا نشاندهنده پتانسيل(الكتروفيزيولوژي و انقباض كولون : 17شكل 

  )باشد عمل غشاء و خطوط پايين پاسخهاي انقباضي مي
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  هاي ابتدايي كولون حركات سكوم و قسمت
ون بسيار مؤثر اين حركت در مخلوط كردن محتويات كول. اي است هاي اوليه كولون قطعه       قسمت اعظم حركت سكوم و قسمت    

اي، كولون را به قطعات  انقباضات موضعي قطعه. كند تليوم موكوزا تسهيل مي     حركت مخلوط كننده جذب نمكها و آب را از اپي         . است
اي روده بـزرگ     از همين روي به انقباضات قطعه     . دهد   يا كيسه را تشكيل مي     Haustraكند و     بيضي شكل مجاور يكديگر تقسيم مي     

پـس از مـدت   . شود  ثانيه به حداكثر رسيده و سپس بمدت يك دقيقه محو مي30اين انقباضات در . گويند اي هم مي  انقباضات كيسه 
ترتيب مواد در كولون زير و رو شده و در اثر تماس              بدين. شود  كوتاهي انقباضات جديدي در نواحي نزديك به انقباض قبلي ايجاد مي          

  .شود ب ميتدريجي آن با سطح موكوزال آب و نمك آن جذ
اي روده باريك نظم اين انقباضات و اختصاص طول زيادي از روده بـزرگ در يـك    اي با حركت قطعه     مهمترين تفاوت حركت كيسه   

  .باشد زمان به اين انقباض مي
 دهـد كـه نتيجـه آن مخلـوط شـدن         متر جيـوه افـزايش مـي         ميلي 50 تا   10طور موضعي بين      اي، فشار لومينال را به      انقباضات كيسه 

باشد كه نـوعي حركـت پريـستالتيك           مي antipropulsiveدر قسمت ابتداي كولون، الگوي حركتي غالب        . باشد  محتويات لومن مي  
نتيجة آن تجمـع كيمـوس در قـسمت ابتـدايي كولـون و تـسهيل جـذب آب و نمـك                . باشد  اي به طرف سكوم مي      معكوس و قطعه  

باشد كه سـبب پـر شـدن      مي Mass Movementاي يا   نوع حركت، تودههاي انتهايي كولون در قسمت مركزي و قسمت. باشد مي
اي كولون سـبب خميـري شـدن مـدفوع و تـسهيل بازجـذب آب و نمـك                     انقباضات كيسه . شود  اين نواحي از مدفوع نيمه جامد مي      

  .راند اي مدفوع را به طرف ركتوم مي شود حركت توده باقيمانده مي
  

  كنترل حركات كولون
باشـد و اعـصاب خـارجي بـا اثـر       ير قسمتهاي مسير گوارشي كنترل مستقيم انقباضات كولون به عهده شبكه داخلي مي       مانند سا 

 استثناء است زيـرا در ايـن رفلكـس نقـش            defecationكه البته در رفلكس دفع يا       . روي اعصاب داخلي نقش تعديل كنندگي دارند      
  و   Pكـولين و مـاده        يكي شـبكه داخلـي داراي نوروترانـسميترهاي اسـتيل         موتور نورونهاي تحر  .  حائز اهميت است   Pelvicاعصاب  

  .گذارد كنند كه روي سلولهاي عضله صاف اثر مي  آزاد ميNO و VIPنورونهاي مهاري 
  

  رفلكسهاي كولون
. شود ي ناميده مColonoclonic Reflexشود كه تحت عنوان       اتساع قسمتي از كولون سبب ريلكس ساير قسمتهاي كولون مي

باشد در اين رفلكس بعـد    ميgastrocolic Reflexرفلكس ديگر . باشد بخشي از اين رفلكس بعهده فيبرهاي سمپاتيكي كولون مي
. يابد اي نيز افزايش مي رود بعلاوه فركانس حركات توده هايي ابتدايي تا انتهاي كولون پيش مي  از ورود غذا به معده حركت از قسمت       

 و گاسـترين نيـز نـام        CCKولي از دخالت هورمونهايي مانند      . گيري اتونوميك كولون دارد      بستگي به عصب   رفلكس گاستروكوليك 
  .اند برده

  
  ركتوم و كانال آنال

. اي فعالتر از زمان انقباض در كولون سيگموئيد است          ركتوم به هنگام انقباضات قطعه    .      ركتوم معمولاً خالي و يا تقريباً خالي است       
درسـت  . مانـد   شود از طرفي اسفنكترهاي كانال آنال نيز بسته مي          زدن محتويات ركتوم به طرف كولون سيگموئيد مي         سلذا موجب پ  

شده كه اين خود منجر به ريلكس اسفنكتر داخلي آنال و             اي در كولون سيگموئيد سبب پر شدن ركتوم           قبل از عمل دفع حركت توده     
در افرادي كه نقص اعصاب حركتي . شود در نتيجه منجر به عمل دفع مي ) 18شكل  (شود    انقباض رفلكسي اسفنكتر خارجي آنال مي     

واكنشهاي رفلكسي اسـفنكتر در     . گيرد  اسفنكتر خارجي وجود دارد هر زمان كه ركتوم پر شود عمل دفع بصورت غيرارادي انجام مي               
 طبيعي خود را بدست آورده و تمايل به دفع موقتـاً از             باشد و اگر عمل دفع به تأخير بيفتد اسفنكترها تون           زمان اتساع ركتوم گذرا مي    

  .رود بين مي
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  پاسخهاي اسفنكتر خارجي و داخلي كانال آنال به هنگام اتساع ركتوم: 18شكل 

  
 Defecationعمل دفع 

باشد ولـي تحـت       مركز عمل دفع در نخاع مي     . تاي است كه درگير يكسري اعمال ارادي و رفلكسي اس                عمل دفع رفتار پيچيده   
اعصاب سمپاتيك  . اي دارند    اهميت ويژه  Pelvicمسيرهاي وابران كولينرژيكي پاراسمپاتيك اعصاب      . گيرد  تأثير مراكز بالاتر قرار مي    

 كولـون نزولـي و   انقباضـات نـواحي  . شود در زمان مناسب، با ريلكس ارادي اسفنكتر خارجي عمل دفع انجام مي      . نقش مهمي ندارند  
اعمال ارادي در عمل دفع حائز اهميت است در زمان دفع اسفنكتر خارجي آنـال بـصورت   . باشد سيگموئيد بخشي از رفلكس دفع مي    

تنفس عميق با پائين كشيدن ديافراگم به       . كند  يابد تا به خروج مواد زايد كمك          شود، فشار داخل شكم افزايش مي       ارادي ريلكس مي  
ها فشار داخل قفسه سينه و شكم را افزايش           شود، انقباض عضلات تنفسي و پر شدن ريه         گلوت بسته مي  . كند   مي عمل تخليه كمك  

سازد آنرا به طرف      اين افزايش فشار با نيرويي كه به مواد زائد وارد مي          . يابد  متر آب افزايش مي      سانتي 200فشار شكم گاه تا     . دهد  مي
شوند اين عمل به قائم بودن ركتوم كمـك و از پـرولاپس ركتـال                 ف لگن نيز ريلكس مي    عضلات ك . راند  اسفنكترهاي شل شده مي   

  .نمايد پيشگيري مي
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 ٢١٥

  نگاهي به مطالب اين فصل
  

  فصل سوم
  

  ترشح سيستم گوارش
  ترشح بزاق
  ترشح معده

  ترشح روده باريك
  ترشح پانكراس

  ترشح صفرا
  

  Key conceptsمفهوم كليدي 
   گوارش هضم و جذب مواد است كار اصلي دستگاهـ1
  روند شود و ايمونوگلوبولينها به جنگ مواد پاتوژن مي شود، كربوهيدرات هضم مي  با همكاري بزاق غذا بلعيده ميـ2
اعصاب سمپاتيك و پاراسمپاتيك عروق خوني مسئول غدد را . شوند  ترشحات بزاقي اساساً با سيستم اعصاب اتونوم كنترل ميـ3

دهد، ولي  اعصاب سمپاتيك  داري افزايش مي اعصاب پاراسمپاتيك ميزان جريان بزاق را به صورت معني. يندنما دهي مي عصب
  دهد بسيار كم جريان بزاق را افزايش مي

  كند كه جهت هضم در روده آمادگي داشته باشد  معده به نحوي كيموس را آماده ميـ4
كنند و معده را از اسيد معده  وكوس و يونهاي بيكربنات ترشح مي موكوزاي معده حاوي سلولهاي موكوسي سطحي است كه مـ5

  نمايند حفظ مي
   مترشح پپسينوژن هستندChiefكند و سلولهاي   سلولهاي پاريتال اسيدكلريدريك و فاكتور داخلي ترشح ميـ6
   گاسترين نقش مهمي در تحريك ترشح اسيد داردـ7
  نمايد هاي سيستم گوارشي ايجاد مي ورگانيسم اسيديته شيره معدي سدي را در برابر ميكرواـ8
، (Cephalic)مغزي : شود  ترشحات معدي زير پوشش كنترل دو سيستم عصبي و هورموني بوده و از سه مرحله تشكيل ميـ9

   (intestinal)اي   و روده(gastric)معدي 
د، مهار كننده قوي ترشح اسيد و محرك شو  كه توسط سلولهاي اندوكريني روده باريك ترشح ميGIP پپتيد مهاري معده ـ10

  باشد آزادسازي انسولين مي
ها   ترشحات پانكراس ضمن خنثي كردن اسيديته كيموس حاوي آنزيمهايي است كه در هضم كربوهيدراتها چربيها و پروتئينـ11

  نمايند مشاركت مي
  كند ي سكرتين ترشحات بيكربناتي پانكراس را تحريك و اسيديته كيموس را خنثي مـ12
  كند  ترشحات آنزيمي پانكراس را تحريك ميCCK ـ13
 و Cephalic ،gastricباشد و شامل سه فاز كنترلي   ترشحات پانكراس تحت نفوذ كنترل هورموني و عصبي ميـ14

intestinalباشد  مي  
   نمكهاي صفراوي نقش مهمي در جذب چربيها دارندـ15
  .شوند ه مونوساكاريد بوسيله سلولهاي انتروسيت برداشته مي كربوهيدراتها پس از هضم و تبديل شدن بـ16
  شود بندي بصورت شيلوميكرون به لنف ترشح مي  ليپيد جذب شده به انتروسيت پس از بستهـ17



 ٢١٦

پپتيد پس از برداشته شدن توسط انتروسيتها به خون انتقال  پپتيد و تري  پروتئينهاي هضم شده به فرم اسيدهاي آمينه، ديـ18
  بنديا مي
  كند هاي متفاوتي جذب مي  دستگاه گوارش ويتامينهاي محلول در آب و يونها را با مكانيسمـ19
  هاي متصل شونده به كلسيم در جذب كلسيم نقش دارند  پروتئينـ20
  شوند هاي متفاوتي در روده باريك جذب مي  با مكانيسمnone heme و heme آهن ـ21
 گوارش اعم از اينكه جز رژيم غذايي بوده يا بوسيله خود دستگاه گوارش ترشح شده باشد  بيشتر آب و نمك موجود در دستگاهـ22

  شوند در روده باريك جذب مي
  

  Salivaبزاق 
اي شكل غدد بزاقي در  بزاق در تسهيل هضم و جذب مواد غذايي دخالت دارد سيستم لوله. باشد      ترشح ناحيه دهان بزاق مي
، Palatineعلاوه بر غدد اصلي مترشحه بزاق غدد كوچكتري نيز در نواحي مخاط به نامهاي . داردمديفيه كردن ترشحات دخالت 

Labial ،buccal ،Lingual و Sublingual glandرساني به غدد بزاقي زياد بوده و از اعصاب سمپاتيك  خون.  وجود دارد
  .كنند و پاراسمپاتيك عصب دريافت مي

ه جفت غده بزاقي اصلي به نامهاي پاروتيد، تحت فكي و زير زباني وجود دارد در انسان غدد ساختمان غدد بزاقي ـ در انسان س
غدد تحت فكي و زير زباني غدد . در ترشحات آبكي اين غدد موسين وجود ندارد. پاروتيد با ترشح سروز بزرگترين غدد بزاقي هستند

ساختمان ميكروسكپي غدد . باشد ي محتويات موسين ميمختلطي هستند با ترشحات موكوسي و سروزي كه داراي مقدار زياد
 acinus،duct intercalated ،ductواحد اساسي غدد بزاقي شامل .  نشان داده شده است19مختلط بزاقي در شكل 

striated و excretory duct يا collecting ductباشد  مي .Acini كوراست و از سلولهاي پيراميدي تشكيل شده است 
 نبوده و از (Homogen) قرار دارد سلولهاي آسيني يك دست Myoepithelial سلولهاي پيراميد سلولهاي در اطراف

ها داراي گرانولهاي زايموژن حاوي آميلاز و  سلولهاي سروزي واقع در آسيني. سلولهاي سروزي و موكوسي تشكيل شده است
موسين از . باشد آسيني مسئول ترشح موسين به بزاق ميسلولهاي موكوسي . باشد احتمالاً ساير پروتئينهاي بزاق نيز مي

بندي شده و سپس به گرانولهاي  شده است آنها در اين سلولها بسته هايي با وزنهاي مولكولي متفاوتي تشكيل  گليكوپروتئيني
افته و سپس با روش ي شوند، افزايش دانسيته  گرانولهاي زايموژن در دستگاه گلژي مديفيه شده، بالغ مي. زايموژن وارد شوند

آوري نموده و به مجاري بزرگتر مانند   مايع آسيني را جمعIntercalated duct. گردند اگزوسيتوز به لومن آسيني آزاد مي
Striated ductنمايند كه آنهم خود به   وارد ميexcretory ductيك مجراي بزرگ واحد ترشحات هر غده . گردد  تخليه مي
  .دكن را به دهان وارد مي

ها تحت عنوان بزاق اوليه شروع شده و سپس در طول مجاري تحت تأثير سلولها مديفيه  توليد بزاق در غدد بزاقي ابتدا از آسيني
  .كنند شوند و بزاق ثانويه را توليد مي مي
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  ساختمان غده تحت فكي: 19شكل 
  

  متابوليسم و جريان خون غدد بزاقي
غـدد بزاقـي داراي     . باشـد    غـدد مـي    ml/min/g1حداكثر ميزان توليـد بـزاق در انـسان          . آوري دارند   اقي جريان حيرت       غدد بز 

 برابر ميزان خون عضله اسـكلتي       10در زمان حداكثر ترشح بزاق ميزان جريان خون آن          . متابوليسم بالا و جريان خون زيادي هستند      
يكات اعصاب پاراسمپاتيك با اتساع عروق سبب افزايش جريـان خـون غـدد بزاقـي                تحر. باشد  به همان مقدار و در حال انقباض مي       

كولين مترشحه از انتهاي اعـصاب پاراسـمپاتيك غـدد      و استيلVasoactive intestinal polypeptide (VIP). شود مي
  .بزاقي در اتساع عروق در خلال ترشح نقش دارند

  
  ترشح بزاق

  ترشحات يوني بزاق
هنگـام افـزايش جريـان ترشـح بـزاق ميـزان       . ق هيپوتونيك است غلظت سديم و كلر بزاق از پلاسما كمتـر اسـت          ترشحات بزا 
 قليـايي   PH آن در شرايط معمول كمي اسيدي است ولي در خلال ترشح فعـال               PH. يابد  پلاسما افزايش مي  % 70تونيسيتة آن تا    
حتي در ريت   . باشد  ايش غلظت بيكربنات با افزايش ريت ترشح مي        بزاق بخشي ناشي از افز     PHافزايش  . رسد   مي 8شده و به حدود     

در ريت ترشح . غلظت پتاسيم بزاق نيز از ميزان پلاسمايي آن بيشتر است  . ترشحي پائين ميزان بيكربنات بزاق از پلاسما بيشتر است        
  .پائين سطح پتاسيم بزاق بيشتر از ميزان پلاسمايي آن است
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  ترشح آب و الكتروليت
 ترشـح بـزاق اوليـه را كـه     intercalatedهـا بـه همـراه مجـاري       آسينيـ1. دهد  مدل ترشحات بزاق را نشان مي    20كل       ش

غلظت و ميزان ترشح آميلاز عليرغم ثابت بودن غلظت الكتروليتها با ميزان و نوع ترشـحات تفـاوت      . ايزوتونيك است به عهده دارند    
Na+ ،K+ ،Hco3سطوح . يابد مي

  .زان پلاسمايي بسيار نزديك هستند به مي-Cl و -
Hco3 و +K و اضـافه كـردن   -Cl و +Naدهند يعني با خروج   مجاري غدد با تغييراتي كه روي ترشحات اوليه انجام مي      ـ2

 بـه  -
به حجـم   مجاري تنها توانايي تغييرات ترشحات اوليه را دارند و چيزي           . باشد  نمايند كه هيپوتونيك مي     بزاق، توليد ترشح ثانويه را مي     

همزمـان بـا   ). 21شكل  (شود    در صورت افزايش ريت ترشح بزاق تونيسيته آن در مجاري به ايزوتونيك نزديك مي             . افزايند  بزاق نمي 
  .كنند تحريك غدد، گرانولهاي زايموژن به غشاء پلاسمايي فيوز كرده و محتويات خود را به لومن مجاري وارد مي

  

  
 ات بزاقشكل شماتيك دو مدل ترشح: 20شكل 

 

 
  مقايسة تركيبات بزاق با پلاسما: 21شكل 
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  هاي يوني ترشح بزاق  مكانيسم
  انتقال  يوني در سلولهاي آسيني

در غـشاء پايـه   . دهـد  هـا نـشان مـي       هـاي ترشـح يـوني سـلولهاي سـروزي آسـيني             اي را از مكانيـسم       تـصوير سـاده    22     شكل  
basolateral membrane سلول داري Na+-K+ ATPaseانتقـالي بـراي يونهـاي       هم وNa+ ،K+   2وCl- باشـد   مـي .

لذا ورود سديم در جهت گراديان غلظتـي موجـب ورود           . نمايد  فعاليت پمپ با خروج سديم، داخل را براي ورود مجدد سديم آماده مي            
Hco3 و -Cl يـون  apicalدر غـشاء  . شـود  پتاسـيم و دو كلـر بـصورت همزمـان مـي     

 electrogenic onion از طريـق  -
channel    ترشح مايعات سلولهاي آسيني در پاسخ به افزايش كلسيم داخـل سـلول بـه ميـزان زيـادي         . شوند   وارد مايع لومينال مي
 .يابد افزايش مي

  

  پروسة انتقال يوني از سلولهاي آسيني: 22شكل 
  

  انتقال يوني در سلولهاي مجاري
تليـال پمـپ سـديم ـ      در غشاء پايـه سـلولهاي اپـي   . دهد جاري نشان مياي را از انتقال يونهاي سلولهاي م  مدل ساده23     شكل 

 apicalدر غـشاء    . شود كه روي انتقال ساير يونها تأثيرگذار است         پتاسيم قرار دارد كه موجب حفظ پتانسيل الكتريكي شيميايي مي         
Na+ ،Hco3 ـ  +Hانتقالهاي موازي با يكديگر يونهاي 

 -Cl و +Naموجب بازجذب  exchange بصورت +K ـ  +H و -Cl ـ  -
Hco3 و   +Kاز مايع لومينال و ترشح      

نفوذناپذيري سلولهاي مجاري به آب از بازجذب آب توسط نيروي اسمزي          . شود   به لومن مي   +
  .نمايد ناشي از جذب سديم ممانعت مي

  
  
  
  

. يابـد  ، شـيوع مـي    )دهان خشك ( يا    Xerostomiaباشد   در افرادي كه عملكرد غدد بزاقي دچار نقصان مي        
باشـد   يمونوگلوبولين مـي  زيرا بزاق حاوي ا   . استاين اختلال همراه با تخريب دندانها و عفونت نواحي مخاطي           

همچنين در بزاق ليزوزيم وجـود دارد كـه سـبب           . نمايد  عليه ميكروارگانيسمهاي دهان فعاليت مي     اًكه مستقيم 
  .شود هيدروليز غشا باكتريها مي
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  پروسة انتقال يوني از سلولهاي مجاري غدد بزاقي: 23شكل 

  
  كنترل عصبي ترشحات بزاق

شوند، اعـصاب پاراسـمپاتيك مهمتـرين          برخلاف كنترل ترشحات ساير قسمتهاي مسير گوارشي كه توسط هورمونها كنترل مي               
شـود ولـي اثـرات اعـصاب      تحريك سمپاتيك يا پاراسمپاتيك سبب تحريك ترشح بزاق مـي       . نقش كنترل كننده غدد بزاقي را دارند      

شود ولي قطـع اعـصاب پاراسـمپاتيك بـه            ب سمپاتيك مانع عمل غدد بزاقي نمي      قطع اعصا . تر است   تر و طولاني    پاراسمپاتيك قوي 
 Superior cervicalفيبرهاي سمپاتيكي غدد بزاقـي از گـانگليون   . شود ترشح بزاق صدمه زده و موجب آتروفي غدد بزاقي مي

ايـن فيبرهـا بـا      . شـوند   شعب مـي   مغزي من  IX و   VIIهاي اعصاب     سيناپسي پاراسمپاتيك از شاخه     گيرد و فيبرهاي پيش     منشاء مي 
تحريكات پاراسمپاتيكي موجب افزايش سـاخت      . دهند  گانگليوني واقع در گانگليلاهاي غدد بزاقي تشكيل سيناپس مي          نورونهاي پس 

و ترشح آميلاز و موسين، افزايش فعاليتهاي انتقالي از سلولهاي مجاري، افزايش جريان خون غدد و افزايش متابوليسم غـدد و رشـد              
تحريك سـمپاتيك سـبب انقبـاض    . باشد افزايش ترشحات بزاق كه در نتيجه تحريك اعصاب سمپاتيك است گذرا مي      . شود  نها مي آ

  .شود عروق و در نتيجه كاهش جريان خون غدد بزاقي مي
 ـ              تحريكات سمپاتيك و پاراسمپاتيك هر دو با انقباض سلولهاي ميواپي          ات آسـيني بـه    تليال اطراف آسيني  موجب تخليـه محتوي

  . شوند مجاري و افزايش جريان بزاق مي
شوند هر كدام سبب افـزايش         كه از ترمينالهاي عصبي خاصي به غدد بزاقي آزاد مي          VIP و   Pنفرين، ماده     كولين، نوراپي        استيل

. دهـد   اد را نـشان مـي      نشان دهنده مكانيسم عمل هر يـك از ايـن مـو            24شكل  . شوند  ترشح آميلاز بزاقي و ميزان جريان بزاق مي       
 با افزايش غلظت كلسيم داخلي سلولهاي آسـيني عمـل خـود را بـه انجـام                  αنفرين از طريق گيرنده        و نوراپي  Pكولين، ماده     استيل
در هـر صـورت     . دهنـد    اعمال خـود را انجـام مـي        cAMP با افزايش غلظت     βنفرين از طريق گيرنده        و نوراپي  VIPرسانند و     مي

شـوند و تركيبـات افـزايش دهنـده            داخل سلول را در پي دارند ترشحات غني از آميلاز را موجب مي             cAMPتركيباتي كه افزايش    
Ca++آورند  داخل سلول ترشحاتي را با حجم بالا و آميلاز پائين بوجود مي.  
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  ح بزاقمكانيسمهاي نوروني كنترل ترش: 24شكل 
  

  ترشحات معده
 بيـشتر   HCl. ، پپـسين، فـاكتور داخلـي، موكـوس و بيكربنـات اسـت             (HCl)ترين ترشـحات معـده اسـيدكلريدريك           اساسي    

 HClدر مجمـوع    . شـود   به علاوه موجب توليد پپسين فعال از پپـسينوژن غيرفعـال مـي            .كُشد  ميكروارگانيسمهاي خورده شده را مي    
فـاكتور داخلـي   .  پائين بـراي عملكـرد پپـسين جهـت هـضم پروتئينهـا و پپتيـدها لازم اسـت        PHه با نمايد ك محيطي را ايجاد مي 

هورمـون گاسـترين    . دهد تا اين ويتـامين در ايلئـوم جـذب شـود             شود و اجازه مي      باند مي  B12گليكوپروتئيني است كه به ويتامين      
دهـد و ترشـحات موكوسـي و بيكربنـاتي معـده را از                ش مـي   و پپسينوژن را افزاي    HCl در آنتر معده ترشح      Gمترشحه از سلولهاي    

  .كنند صدمات مكانيكي و شيميايي حفظ مي
  

  ساختمان موكوزاي معده
تليـوم از صـدمات       اي شكلي تشكيل شده است كه به منظـور محافظـت اپـي              تليال استوانه        سطح موكوزاي معده از سلولهاي اپي     

سـطح موكـوزاي معـده متـشكل از داربـستي بـه نـام               ). 25شـكل   (كنند    ايي ترشح مي  مكانيكي و اسيد معده موكوس و مايعات قلي       
gastric pitدر واقع هر . باشد   ميPit       تعـداد  . شـوند   خود عبارت از يك مجراي بازي اسـت كـه غـدد معـده بـه آن تخليـه مـي
gastric pitموكوزاي معده براساس ساختمانهاي .آيد  بسيار زياد بوده و به عنوان كسري از مساحت موكوزاي معده به حساب مي 

ايـن ناحيـه داراي   . منطقه غدد كوچك كارديا كه درست زير اسـفنكتر تحتـاني مـري قـرار دارد         . شود  غددي به سه ناحيه تقسيم مي     
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 واقع در فوندوس و بدنه      Oxynticشود ناحيه غدد      بقيه موكوزاي معده به دو ناحيه تقسيم مي       . باشد  سلولهاي مترشحه موكوس مي   
  ).26شكل (و ناحيه غدد پيلوري قرار گرفته در ناحيه پيلور 

كننـد،     سلولها و ترشحات متنوعي وجود دارد مانند سلولهاي موكوسي ناحيـه گـردن كـه موكـوس ترشـح مـي                     Oxynticدر غدد   
 ترشـح    كـه پپـسينوژن    Peptic يـا    Chiefكننـد، سـلولهاي        و فاكتور داخلي ترشح مي     Hcl كه   Oxynticسلولهاي پاريتال يا    

 هـستند كـه بـه    D و سـلولهاي  Enterochromaffin-like (ECL) داراي سلولهاي Oxynticسلولهاي غدد . نمايند مي
كنند سلولهاي پاريتال به تعداد زيادي در غدد ناحيه فوندوس حضور دارند ولي سلولهاي                ترتيب هيستامين و سوماتوستاتين ترشح مي     

باشـند كـه هورمـون گاسـترين           مي Gغدد پيلوري همچنين داراي سلولهاي      . ر قرار دارند  مترشحه موكوس بيشتر در غدد ناحيه پيلو      
تليال در هنگام اعمال طبيعـي معـده          سلولهاي اپي . تليالي خود را دارد     معده به صورت بارزي توانايي ترميم سطح اپي       . كنند  ترشح مي 

اي   گيرند و پس از تمايز به سـلولهاي اسـتوانه           ها را مي    آنافتند سپس سلولهاي موكوسي گردن جاي         شده و به داخل لومن مي       كنده  
  .نمايند پوششي به خارج از گردن غده مهاجرت مي

  
  

  ساختمان موكوزاي معده: 25شكل 
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  Oxynticشكل شماتيك غدد : 26شكل 

  
  ترشح اسيد معده

تليال سـطحي و غـدد معـدي     لولهاي اپيشيره معدي محصول ترشحات س. شود      مايع ترشح شده به معده شيره معدي ناميده مي      
پس از صرف غـذا     . ، نمكها، آب، پپسين، فاكتور داخلي، موكوس و بيكربنات حضور دارند          HClدر ميان اجزاء مهم شيره معده       . است

  .يابد ترشح تمام اين اجزا افزايش مي
  

 ـ در ريـت ترشـحي بـالا غلظـت     ). 27شـكل  ( اجزاء يوني شيره معدي بستگي به ريت ترشـح دارد  تركيبات يوني شيره معده 
 در شيره معده هميـشه از       +K. يابد   افزايش مي  +Na كاهش و    +Hتر    در ريت ترشحي پائين   . رسد  هيدروژن به بيشترين حد خود مي     

در ريت ترشحي بالا شـيرة  . باشد ترين آنيون شيره معدي مي  اساسي -Clميزان پلاسمايي بيشتر است و همواره در هر ريت ترشحي           
باشد از آنجائيكه تعداد سلولهاي پاريتال در         ريت ترشح پايه در شب بالا و در روز پائين مي          .  است HCl محلول ايزوتونيكي از     معدي

اسيد معده سبب تبديل پپسينوژن     . باشد  هر فرد متفاوت است  اين اختلاف مسئول ايجاد رنج وسيعي از ترشحات پايه و تحريكي مي                
  . كند كه پپسين در آن فعال است را ايجاد مي اسيدي PHشود و  به پپسين مي
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  غلظت يونها در ترشحات معدي: 27شكل 

  
  هاي سلولي ترشح كننده اسيد مكانيسم

باشد كه    سيتوپلاسم سلولهاي تحريك نشده داراي تعداد بيشماري توبول و وزيكول مي          .      سلولهاي پاريتال ساختمان خاصي دارند    
 بـه لـومن     -Cl و   +Hغشاء توبولووزيكولهـا حـاوي پروتئينهـاي مـسئول انتقـال            . معروف است  Tubulovesicularبه سيستم   

سـطوح  . كال سلول متـصل اسـت       همچنين انشعاباتي از كاناليكولهاي ترشحي واقع در سيتوپلاسم به سطح لومينال يا اپي            . باشند  مي
شـوند از   ولها دستخوش تغييـرات مورفولوژيـك مـي    سلHClبه هنگام ترشح .  فرش شده است كاناليكولهاي ترشحي از ميكروويلي   

 در  HClهاي ترشح كننده      جمله غشاءهاي توبولووزيكولي با غشاء كاناليكولهاي ترشحي يكي شده كه موجب افزايش تعداد جايگاه             
باشـد داراي    معادل يك مي PHسيتوزول سلولهاي پاريتال در مقايسه با لومن غدد معدي كه داراي ). 28شكل (شود  كاناليكول مي

PH    حـاوي   ) غـشائي كـه در سـمت كاناليكولهـاي ترشـحي قـرار دارد             (كال سلولهاي پاريتـال       غشاء اپي . باشند   مي 7 برابر باK+-
ATPase   ، H+ اين پمپ   .  استH+    را با K+  هم  . كند   تعويض ميH+    و هم K+        شـوند    عليه گراديان الكتروكميكـال پمـپ مـي .

K+ - ATPase ، H+ا  ارتباط نزديكي بK+ ATPase ، Na+ غشاء پلاسمايي و Ca++ ATPase   ساركوپلاسـميك رتيكولـوم 
Hco3شود مقداري زيادي       به خارج سلول پاريتال پمپ مي      +Hدارد زماني كه    

 در جهت گراديان الكتروكميكال از غشاء پلاسمايي        -
Hco3تئيني كه سـبب خـروج   پرو. شود  در جهت عكس گراديان الكتروكميكال وارد سلول مي     -Clوارد خون و مقداري     

شـود    مـي -
Cl-,Hco3

- - Countertransporter انـرژي موردنيـاز بـراي انتقـال فعـال      . شـود   ناميده مـيCl-    از حركـت رو بـه پـائين 
downhil Movement Hco3

خوردگيهـاي زيـادي    غشاء پلاسمايي همچنين داراي چين. شود  از غشاء پلاسمايي فراهم مي-
Cl- -Hco3 سطح در دسترس جهت جابجايي باشد كه موجب افزايش مي

 -Cl و H+-K+- ATPaseدر نتيجه عمل . شود  مي-
- Hco3

- Countertransport ،Cl-كال بوسيله كانالهاي  يابد و از طريق غشاء اپي  داخل سيتوپلاسم سلول پاريتال تجمع مي
  .شود آنيوني الكتروژنيك از سلول خارج مي
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  شرايط ترشح و غير ترشحسلول پاريتال در : 28شكل 

  
  عوامل محرك سلول پاريتال

 cAMPهيستامين غلظت داخل سـلولي      . باشند   مي HClكولين و گاسترين سه آگونيست فيزيولوژيك ترشح               هيستامين، استيل 
Ca2كولين و گاسترين غلظت       استيل. دهد  را افزايش مي  

 پاريتـال دو    غشاء پلاسمايي سـلولهاي   . دهند   داخل سلولي را افزايش مي     +
Ca2شوند ودسته ديگر بوسيله   فعال ميcAMPاي از كانالها بوسيله     دسته). 29شكل  (دسته كانال پتاسيم دارد     

، فعاليت كانالهاي +
K+             غشاء پلاسمايي با هيپرپولاريزه كردن سلول نيروي لازم را جهت ترك Cl-  كلر از طريق كانالهاي الكتروژنيك     . آورد   فراهم مي

كـال بـا       الكتروژنيك غشاء اپي   -Clهدايت كانالهاي   . شود  كال در مرز كاناليكولهاي ترشحي از سلول خارج مي           غشاء اپي  كلر واقع در  
Ca2 و   cAMP. يابد   و هيپرپولاريزاسيون سلول به نحو چشمگيري افزايش مي        cAMPافزايش  

 بيشتري را -Cl الحاق كانالهاي  +
  .شوند به غشاء لومينال موجب مي

  ل ترشح اسيد از سلول پاريتالمد: 29شكل 
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  ها ترشح پپسين
هـا   پپـسين . باشـند   ميChiefشود كه گروهي از پروتئازهاي مترشحه از سلولهاي  ها، پپسين ناميده مي            معمولاً مجموعة پپسين  

 حـضور دارنـد كـه بـا         Chiefپپسينوژن در گرانولهاي زايموژن سـلولهاي       . شوند  ابتدا به فرم پروآنزيم غيرفعال پپسينوژن ترشح مي       
كنـد و پپـسين خـود بـا فعاليـت پروتئولتيـك               اسيد معده پپسينوژن را به پپسين تبديل مي       . شوند  تحريك بصورت اگزوسيتوز آزاد مي    

% 20باشد و پپسين مسئول هـضم    ميPH 3بيشترين فعاليت پروتئوليتيك پپسين در  . شود  هاي بيشتري را باعث مي      تشكيل پپسين 
  .شوند ها غيرفعال مي زمانيكه محتويات دودنوم خنثي شود، پپسين. باشد  ميهاي غذا پروتئين

  
  ترشح فاكتور داخلي

 B12ايـن مـاده بـراي جـذب طبيعـي ويتـامين       . شود      فاكتور داخلي گليكوپروتئيني است كه بوسيله سلولهاي پاريتال ترشح مي      
شود ترشح فاكتور داخلي تنهـا عمـل           از سلول پاريتال آزاد مي     فاكتور داخلي در پاسخ به همان محركهاي ترشح اسيد        . ضروري است 

  .اساسي معده براي زندگي انسان است
  

  ترشح موكوس و بيكربنات
  .كنند      موكوس و بيكربنات سطح معده را از اثرات زيانبار اسيد و پپسين حفظ مي

است تشكيل شده است موسين بوسيله سـلولهاي  ترشح موكوس ـ ترشحات موكوسي از گليكوپروتئيني به نام موسين كه چسبناك   
موكوس در گرانولهاي بزرگ واقع در      . شود  تليال سطحي معده ترشح مي      موكوسي گردن غدد معدي و همچنين بوسيله سلولهاي اپي        

توز آزاد كال بطريقـة اگزوسـي   شود و از طريق غشاء اپي   بندي مي   تليال و سلولهاي موكوسي گردن غدد بسته        سيتوپلاسم سلولهاي اپي  
شـود از   چسبد ولي در ضمن بوسيله پپسين دستخوش پروتئـوليز مـي   موسين با تشكيل يك ژل چسبناك به سطح معده مي      . شود  مي

داري   موكوس در شرايط استراحت با ريت معني      . باشد  اينرو جهت حفظ اثر لايه محافظت كننده موكوس نياز به ساخت مداوم آن مي             
اگـر چنانچـه تـشكيل    . يابد كولين افزايش مي ي افزايش دهنده اسيد و پپسينوژن بخصوص استيل شود ولي توسط محركها     ترشح مي 

  .دهند موكوس بصورت مكانيكي صورت نگيرد رفلكسهاي عصبي برانگيخته شده و ترشح آنرا افزايش مي
 +Kا غلظتي برابر پلاسـما و   ب-Cl و +Naكنند كه محتوي  تليال سطحي مايع آبكي ترشح مي      ترشح بيكربنات ـ سلولهاي اپي 

Hco3و  
Hco3افتد هر چه قدر       بيكربنات بوسيله موكوس معده به دام مي      . باشد   بيشتر از پلاسما مي    -

 بيشتر باشد موكوس سـاخته      -
Hco3با خوردن غذا ميزان ترشح موكوس و        . شود  تر مي   شده قليائي 

كـولين آزاد شـده از انتهـاي اعـصاب            اسـتيل . يابد   افزايش مي  -
  .دهد تليال سطحي ترشح بيكربنات را افزايش مي ور سلولهاي اپيمجا
  

  The gastric mucosal barrierسد مخاطي معده 
و ترشحات قليايي به دام افتاده در اين موكوس سد مخاطي معده            . سازد       موكوس مترشحه كه سطح لومينال معده را مفروش مي        

متر بوده و به نحو مؤثري ترشحات غنـي           ميلي 2/0ضخامت موكوس   . نمايد  حفظ مي سازد و معده را از صدمه محتويات معدي           را مي 
تليـال را در       سـلولهاي اپـي    PHموكوس مترشـحه اجـازه خنثـي بـودن          . كند  از بيكربنات را از محتويات اسيدي لومن معده جدا مي         

و . باشـد   ت بيكربناتي و موكوس هر دو مـي       تليوم معده وابسته به ترشحا      محافظت از اپي  .  است 2 لومينال   PHدهد كه       شرايطي مي 
  .تليال نخواهند بود  خنثي در سطح سلولهاي اپيPHهر يك به تنهايي قادر به حفظ 

 ـ  هر كدام با اتـصال     . باشند   مي HCL استيل كولين، هيستامين و گاسترين سه آگونيست فيزيولوژيك ترشح           كنترل ترشح اسيد
اسـتيل كـولين از     . كننـد   لولهاي پاريتال قرار دارد آنرا جهت ترشح اسـيد تحريـك مـي            به رسپتورهاي خود كه در غشاء پلاسمايي س       

 كه در آنتـر و دودنـوم قـرار          Gگاسترين از سلولهاي    . شود  ترمينالهاي اعصاب كولينرژيك واقع در نزديكي سلولهاي پاريتال آزاد مي         
 واقع در   ECLك آگونيست پاراكرين است كه از سلولهاي        هيستامين ي . رسد  شود و از طريق خون به سلول پاريتال مي          دارد آزاد مي  

بنابراين كنترل ترشح اسـيد از طريـق هـر سـه مكانيـسم كنتـرل                . يابد  موكوزاي معده آزاد شده و به سلولهاي پاريتال ديفوزيون مي         
كـولين،    اي اسـتيل   نشان دهنده رسـپتورهاي غـشايي سـلول پاريتـال بـر            30شكل  . گيرد  نوروني، اندوكريني و پاراكريني صورت مي     

 اسـت و    Hclهيـستامين قـويترين آگونيـست ترشـح         . دهد  گاسترين و هيستامين و پيامبرهاي ثانويه داخل سلولي آنها را نشان مي           
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كـولين و گاسـترين اثـرات يكـديگر را روي سـلول               هيستامين، استيل . تر هستند   كولين نسبت به هيستامين ضعيف      گاسترين و استيل  
 Cimetidine يعنـي    H2آنتاگونيست رسپتور   .  اثر دارد  Hcl روي ترشح    H2هيستامين از طريق رسپتور     . ندكن  پاريتال تقويت مي  

 ECLباشـد و موجـب ريليـز هيـستامين از سـلولهاي               ولي محرك آن گاسـترين مـي      . كند  به ميزان زيادي ترشح اسيد را بلوك مي       
اي فيزيولوژيك حاصل از افزايش گاسـترين بوسـيله بلوكرهـاي    ه پاسخ. نمايد گاسترين براي ترشح اسيد پرقدرت عمل نمي     . شود  مي
H2  هـاي    گاسترين از طريق گيرنده   . باشد  لذا بيشتر پاسخ به گاسترين نتيجه تحريك گاستريني ترشح هيستامين مي          . يابد   كاهش مي
βـCCK    با افزايش Ca2+       دهـد    داخل سلولي ترشح اسيد را افزايش مي .Proglumide    باشـد و از       مـي   آنتاگونيـست گاسـترين

  .كند اتصال گاسترين به رسپتور ممانعت مي
 موجـب افـزايش ترشـح       cAMP بـا فعـال كـردن آدنيـل سـيكلاز و افـزايش               H2     هيستامين نيز پس از اتـصال بـه گيرنـدة           

HClكـال و   اء اپـي يعني افزايش پيامبرهاي ثانويه با فعال نمودن كانالهاي پتاسيمي غشاء پلاسمايي و كانالهاي كلري غش          . شود  مي
كال موجبات تحريك ترشح اسيد   و كانالهاي كلر به غشاء اپيH+-K+ ATPase نمودن مولكولهاي بيشتري از insertهمچنين 

  .آورند را فراهم مي
شـود و باعـث بـاز شـدن كانالهـاي              واقع در غشاء سلولهاي پاريتـال متـصل مـي          M3كولين به رسپتورهاي موسكاريني            استيل

افزايش كلسيم داخل . نمايد كولين همچنين كلسيم را از ذخائر كلسيمي داخل سلول آزاد مي استيل. شود اء پلاسمايي ميكلسيمي غش
-+H+-k نمـــودن مولكولـــهاي بيـشتــري از         insertسلول با فعـال نمـــودن كانــالـــهاي پتــاسيمي غـشاء پلاسـمايي و                

ATPaseزايش ترشح كال موجب اف  و كانالهاي كلر به غشاء اپيHClشود  مي.  
  

  مكانيسم مواد مؤثر روي ترشح اسيد معده: 30شكل 
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  invivoكنترل ريت ترشح اسيد در 
فاز سفاليك، فـاز  : سه فاز افزايش ترشح اسيد در پاسخ به غذا وجود دارد. يابد      بعد از صرف غذا ريت ترشحات اسيدي افزايش مي   

  اي  گاستريك و فاز روده
 ـ باشد ترشـحات ايـن فـاز كـاملاً بـا       از سفاليك ترشحات معدي مربوط به احساسات بينايي، بويايي، و چشايي مي ففاز سفاليك 

كـولين آزاد شـده    استيل. كند فيبرهاي واگ نورونهاي كولينرژيك شبكه انتريك را تحريك مي     . گيرد  واسطه اعصاب واگ صورت مي    
  .شوند  ميHCl از اين نورونها با تحريك سلولهاي پاريتال موجب ترشح

 ناحيـه  Gاين عمل را با آزاد نمودن گاسترين از سلولهاي     . كند  كولين به صورت غيرمستقيم ترشح اسيد را نيز تحريك مي                استيل
 اسيدي ناحيه آنتـر همچنـين ترشـح      PH. شود   ناحيه موكوزا موجب مي    ECLآنتر و دودنوم و با آزاد نمودن هيستامين از سلولهاي           

HCl    در شرايطي كه معده خالي است امكان بافر نمودن اسيد مترشحه وجود نـدارد و                . كند  مي را مهارPH       محتويـات آنتـر پـائين 
  . گيرد  درصد ترشحات معدي در فاز سفاليك صورت مي40مجموعاً . آيد مي

 ـ  اسـيدهاي آمينـه و   محرك اصلي اتساع معده و حضور. باشد  فاز معدي ترشحات با حضور غذا در معده مرتبط ميفاز گاستريك 
شـود   اتساع سبب تحريك مكانورسپتورهاي جدار معده مي. گيرد  بيشتر ترشحات اسيدي معده در اين فاز صورت مي        . باشد  پپتيدها مي 

بدين شرح كه در رفلكس مركـزي فيبرهـاي آوران و           . يابد  سپس با درگير شدن رفلكسهاي لوكال و مركزي ترشح اسيد افزايش مي           
كولين با اثر روي      كولين شده و استيل     انگيزد كه منجر به ترشح استيل        را برمي  Vagovagalباشد و رفلكس       مي وابران هر دو واگ   

در رفلكسهاي لوكال نيـز بـا ترشـح         . شود   باعث ترشح گاسترين مي    G و با اثر روي سلولهاي       HClسلولهاي پاريتال موجب ترشح     
آلانـين، و      اسيدهاي آمينه بخصوص تريپتوفان و فنيـل       HClافزايش ترشح   ساير عوامل   . يابد   افزايش مي  HClكولين ترشح     استيل

همچنـين يونهـاي كلـسيم،      . شـوند    موجب ريليز گاسترين مـي     Gاين مواد با تحريك سلولهاي      . باشد  آمينو پپتيدها در ناحيه آنتر مي     
. دهنـد  ايي ترشـح اسـيد را افـزايش مـي    اتساع مـده اثـرات تحريكـات شـيمي    . باشند دهنده اسيد مي كافئين و الكل جزء مواد افزايش     

 معده پائين   PHهر زمان كه ظرفيت بافري محتويات اشباع شود         . شوند   بلوك مي  2 در حد    PHهاي ترشح اسيد با كاهش        مكانيسم
 PH كاهش ترشح اسيد در   . كند  بدين ترتيب اسيديتة محتويات معده خودش را تنظيم مي        . كند  آيد و ريليز بيشتر اسيد را مهار مي         مي

 Gاسيدي به علت رفلكسهاي مهاري لوكال با مهار مستقيم ترشح سلولهاي پاريتال از طريـق مهـار ريليـز گاسـترين از سـلولهاي                         
 ـ فاز روده. 30گيرد شكل  صورت مي كند كه منجـر بـه     حضور كيموس در دودنوم پاسخهاي نوروني و اندوكريني را ايجاد مياي 

اتـساع دودنـوم   . دهد هاي تحريك و مهار ترشح اسيد را نشان مي مكانيسم) 4 و 3(جداول . ودش  تحريك و مهار ترشح اسيد معده مي      
 در دودنـوم و     Gبا درگير نمودن رفلكسهاي واگوواگال، محصولات هضم شدة پروتئيني و اسـيدهاي آمينـه بـا تحريـك سـلولهاي                     

ر مجمـوع محـصولات هـضمي پـروتئين موجـب ريليـز             د. شوند  ابتداي ژژونوم با ريليز گاسترين سبب افزايش ترشح اسيد معده مي          
  .باشد شود كه البته نقش آن در افزايش ترشح اسيد ضعيف مي  از دودنوم ميentero-oxynticهورمون 

 ـ هـا برخاسـته از حـضور     اين مكانيسم. كند اي ترشحات چندين مكانيسم ترشحات را مهار مي  در خلال فاز رودهمهار ترشحات 
محلول اسيدي ناحيه دودنوم ترشـح اسـيد را از       . باشد  شده چربي و هيپرتونيسيتة دوازدهه و ابتداي ژژنوم مي        اسيد، محصولات هضم    

سـكرتين ترشـح    . شود  به علاوه اسيديتة ناحيه دودنوم موجب ريليز سكرتين مي        . كند  طريق رفلكسهاي واگوواگال و انتريك مهار مي      
همچنين اسـيديتة ناحيـه دوازدهـه       . شود  هاي پاريتال به مواد محرك موجب مي      اسيد را با مهار ترشح گاسترين و كاهش پاسخ سلول         

محـصولات هـضم شـده      . كنـد   شود كه ترشح اسيد را از سلولهاي پاريتال مهار مـي             مي bulbogastroneموجب ترشح هورمون    
ا از سلولهاي پاريتال مهار شود كه ترشح اسيد ر   مي CCK و   GIPچربي در دوازدهه و ابتداي ژژونوم موجب آزاد شدن دو هورمون            

 ناميده  enterogastronesسازند كه تحت عنوان       اي را آزاد مي     محصولات هيپراسموتيك در دوازدهه هورمون ناشناخته     . كنند  مي
  .شود و روي ترشحات معدي نقش دارد مي
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شده است درد گاهي   با خوردن غذا بهتر ميگاستر داشته كه اپي  ساله است كه از دو سال قبل متناوباً درد ناحيه 35بيمار مردي 
رنگ شده است كه به بيمارستان مراجعه و بستري  كرده از سه روز قبل متوجه دفع مدفوع سياه ها بيمار را از خواب بيدار مي شب

  .شده است
متر   حد يك تا دو سانتيعشر است اندازه زخم معمولاً در زخم در حقيقت تخريب مخاط و زير مخاط در قسمتي از سطح معده يا اثني

  .شود عشر و يا در انحناي كوچك معده ايجاد مي و معمولاً در ناحيه بولب اثني
عفونت هليكوباكترپيلوري در آنتر + عشر در زمينه شخصي همراه با اثر اسيد  عشر بخصوص زخم اثني علت ايجاد زخم معده و انثي

ها و تورنوم  باكترپيلوري در آنتر معده همراه است كه باعث متاپلازي در سلولعشر با عفونت هليكو هاي اثني بيشتر زخم. معده است
  .شده و نهايتاً مخاط آسيب ديده و زخم ايجاد مي شود

در معده در حالت طبيعي بين ترشح اسيد و ساير مواد منجمله پپسين و عوامل دفاعي كه مخاط را در برابر عوامل مخرب محافظت 
از عوامل مخرب مي توان به . به هم خوردن اين تعادل مي تواند سبب تخريب مخاط و نهايتاً زخم گردد. ردمي كنند تعادلي وجود دا

اسيد، پپسين اشاره نمود و موكوس ترشح شده در معده ، سلولهاي مخاطي و عوامل زير مخاطي منجمله خونگيري مخاط از عوامل 
پلاكتر پيلوري، سيگار، داروهاي مسكن غير استروئيدي با بر هم زدن هليكو . دفاعي در مقابل عوامل آسيب زا محسوب مي شوند
  .اين تعادل فرد را مستعد زخمهاي پپتيك مي سازند

شوند شيوع  عشر مي افراد در طول زندگي دچار زخم معده يا اثني% 10. باشد هاي انسان مي ترين بيماري زخم پپتيك يكي از شايع
  .م معده استعشر به مراتب بيشتر از زخ زخم اثني

گاستر و گاهي اولين  گاستر و گاهي بدون علامت و گاهي احساس ناراحتي در اپي علائم زخم غير اختصاصي بوده درد و سوزش اپي
 با از بين بردن هليكوباكتر و تجويز  تشخيص با آندوسكوپي و درمان معمولاً. باشد علامت با خونريزي و يا سوراخ شدن زخم مي

  .باشد د ميداروي ضدترشح اسي
  
  

 ـ ترشحات روده موكـوس مترشـحه سـبب حفـظ     . باشـد   ترشحات روده از دودنوم تا ركتوم حاوي موكوس، الكتروليت و آب مي 
باشد كه با ترشحات موكوسي آنرا در برابر كيموس اسـيدي             ناحيه دوازدهه داراي غدد برونر مي     . شود  موكوزا از ضايعات مكانيكي مي    

  .نمايد  ميوارد شده از معده محافظت
تليـال ترشـحات آبكـي توليـد          در خلال هـضم سـلولهاي اپـي       . كند   نيز با ترشح موكوس جدار روده را حفظ مي         Gobletسلولهاي  

ترشحات كولون از نظر حجم كمتر ولي از نظـر بيكربنـات   . باشد كنند كه ريت ترشح آن به ميزان ناچيزي از ريت جذب كمتر مي             مي
ترشحات آبكـي آن از پتاسـيم و بيكربنـات غنـي         . شود  ه سلولهاي گابلت موكوزاي كولون ترشح مي      موكوس بوسيل . بسيار غني است  

تحريكات سـمپاتيك كولـون ريـت ترشـحات         . باشد  باشد فيبرهاي كولينرژيكي و التهابات مكانيكي محرك ترشحات كولون مي           مي
  .دهد كولون را كاهش مي

  

  مكانيسم تحريك ترشح اسيد معده: 3جدول 
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  مكانيسم مهار ترشح اسيد معده: 4ل جدو

 
 

  ترشحات پانكراس 
 برابر تـودة خـود شـيرة پانكراسـي ترشـح           10 است ولي روزانه با ترشح يك ليتر مايع يعني           g100     وزن پانكراس انسان كمتر از      

آن مشتمل بر اجزاء آبكي     ترشحات اگزوكريني   . باشد   و با ترشحات اندوكريني و اگزوكريني مي       unusualاي    پانكراس غده . كند  مي
اجزاء آنزيمي آن شامل    . كند  باشد كه به خنثي كردن محتويات دودنوم كمك مي          اجزاء آبكي آن غني از بيكربنات مي      . و آنزيمي است  

سيگنالهاي عصبي و هورموني هر دو كنترل ترشحات پانكراس را بـه   . آنزيمهايي جهت هضم كربوهيدراتها، پروتئينها و چربيها است       
 CCK. كنـد   نورونهاي كولينرژيك واگ و نورونهاي داخلي پانكراس ترشحات آنزيمي و آبكي پانكراس را تحريك مي              . ه دارند عهد

  .كنند و سكرتين به ترتيب ترشحات آنزيمي و آبكي پانكراس را تحريك مي
 ـ ساختمان و عصب   داراي توبولهـاي بـسته   پانكراس.  ساختمان اگزوكريني پانكراس مانند غدد بزاقي استگيري پانكراس 

اعمـال اوليـه ايـن توبولهـا يـا          . دهـد   گنال احاطه شده و تشكيل توبول را مـي          باشد كه بوسيله سلولهاي آسيني پلي       ميكروسكپي مي 
 intercalatedكنـد   آوري مـي  ها را جمع مجاري كوچكي كه ترشحات آسيني. هاي پانكراسي است ها ترشح آنزيم به شيره آسيني

ducts شوند كه   اين مجاري به مجاري بزرگتري تخليه مي. شود مي ناميدهintralobular ductsتمام ترشـحات در  .  نام دارد
شـوند كـه وارد يـك مجـراي      اين مجاري به نوبة خود به مجاري بزرگتري تخليه مي. ريزند  ميextralobular ductنهايت به 

قـسمت انـدوكريني پـانكراس از جزايـر     . شـود   دوازدهـه مـي  اصلي شده و از طريق مجـراي مـشترك صـفراوي ترشـحات آن وارد       
هورمونهـاي  . باشد ولي رل مهمي در تنظـيم متابوليـسم دارد           حجم پانكراس مي  % 2شود كه گر چه كمتر از         لانگرهانس تشكيل مي  

شـكل  (خص نيست   ولي رل فيزيولوژيك و دقيق اين اثر مش       . مترشحه از جزاير لانگرهانس روي ترشحات اگزوكريني آن تأثير دارد         
هـا و     آسـيني . نمايـد   گيرد و وريد پورت خون آنرا خارج مي         هاي شريان سلياك و سوپريورمزانتريك عصب مي        پانكراس از شاخه  ). 31

نورونهـاي  . شـود   دهـي مـي     هاي عصب واگ عصب     پانكراس از شاخه  . شوند  رساني مي   جزاير بوسيله شبكه مجزايي از كاپيلريها خون      
گانگليوني سمپاتيك به عروق خوني پانكراس  فيبرهاي پس. دهند ها، مجاري و جزاير را نيز عصب مي  سينيكولينرژيك عصب واگ آ   

  .شود تحريك سمپاتيك سبب انقباض عروقي مي. دهد عصب مي
نورونهـاي حـسي انتريـك از معـده و دوازدهـه روي نورونهـاي واقـع در           . شـود   پاراسمپاتيك موجب تحريك ترشحات پانكراس مي     

تواننـد اثـر      نمايـد كـه مـي        مي intestinopancreatic و   gastropancreatic پروجكت كرده و ايجاد رفلكسهاي       پانكراس
  .ها و مجاري داشته باشد تحريكي و يا مهاري روي ترشحات آسيني
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  سيستم مجاري پانكراس: 31شكل 
  

 ـ هاي پانكراسي در هر ريتـي و   عصاره. شود ري توليد ميتليال مجا  اجزاء آبكي پانكراس توسط سلولهاي اپيتركيبات پانكراس 
HCO3. باشد   مشابه مقادير پلاسمايي مي    +K و   +Naميزان  . در مقايسه با پلاسما ايزوتونيك است     

 بالاتر از ميـزان پلاسـمايي و        -
Cl- اس در ابتـداي ترشـح      ترشـحات آبكـي پـانكر     ). 32شـكل   . (ريت ترشح روي ميزان بيكربنات و كلر اثـر دارد         . باشد  تر مي    پائين

كنـد و     تليـال بـه طـرف آن حركـت مـي            باشد ولي با جريان يافتن ترشحات به مجراي، آب از خلال سـلولهاي اپـي                هيپرتونيك مي 
 و  intercalated اجـزاء آبكـي بوسـيله مجـاري          Restingدر شـرايط    ). 33شـكل   (گـردد     بيكربنات نيـز بـا كلـر معاوضـه مـي          

intralabularتين با اثر تحريكي موجب اضافه شدن آب از طريق مجاري شود و سكر  ترشح ميextralobularشود  مي.  

  
  غلظت يونهاي پانكراس: 32شكل 
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  هاي درگير در تشكيل شيرة پانكراسي پروسه: 33شكل 
  

ــصورت اســت     ــاري بدين ــلولهاي مج ــق س ــواد از طري ــال م ــلولي انتق ــسم س ــكل (مكاني ــايي  ) 34ش ــمايي جابج ــشاء پلاس  در غ
H+-Na+exchange   و H+-K+ATPaseشود در نتيجه   موجب اسيدي شدن خون اطراف مجاري ميCO2  به سلول آمـده و 

كلـر  . شـود    از غشاء لومينـال جابجـا مـي        -Clبيكربنات در جهت گراديان الكتروشيميايي با       . شود  اي بيكربنات حاصل مي     طي پروسه 
به علت پتانسيل توليد شده در نتيجه انتقـال كلـر، سـديم از طريـق                گردد    دوباره از طريق كانالهاي الكتروژنيك كلري به لومن برمي        

 از سلول از طريق كانالهاي پتاسـيمي غـشاء پلاسـمايي الكترونگـاتيويتي     +Kخروج  . شود  فضاهاي پاراسلولار به مايع لومن وارد مي      
HCO3داخل سلول را جهت انتقال 

  .آورد  فراهم مي-Cl و -



 ٢٣٣

  

  الكتروليتي پانكراسمكانيسم سلولي ترشحات : 34شكل 
  

 ـ آنزيمهاي پانكراسي براي هضم تمام گروه . سازد  ترشح سلولهاي آسيني اجزاء آنزيمي پانكراس را مياجزاء آنزيمي پانكراس 
در فقدان ترشحات آنزيمي پانكراس هضم و جذب ليپيـدها، پروتئينهـا و كربوهيـدراتها دچـار                 ). 5جدول  (مواد غذايي ضروري است     

 و  Trypsin  ،Chemotrypsinاين پروتئازها شـامل،     . شوند   پروتئازهاي پانكراس به صورت غيرفعال ترشح مي       :شود  اشكال مي 
Carboxypeptidaseــي ــال     مــ ــرم غيرفعــ ــه فــ ــه بــ ــند كــ  و Chemotrypsinogen و Trypsinogenباشــ

Procarboxypeptidase ــي ــح م ــوند  ترش ــزيم    . ش ــأثير آن ــت ت ــه تح ــسينوژن در دوازده ــه entropeptidaseتريپ  ك
entrokinase در ترشـحات  . كنـد  آيد و سپس تريپسين مابقي آنزيمهـا را فعـال مـي    شود بفرم فعال تريپسين درمي  هم ناميده مي

 كـه از فعاليـت زودرس آنزيمهـا در پـانكراس ممانعـت      Trypsin inhibitorپانكراسي همچنين پروتئيني حـضور دارد بـه نـام    
شـود ليپازهـاي      باشد كه بـه فـرم فعـال ترشـح مـي              آميلاز يا آميلاز پانكراسي مي     αاوي  هاي پانكراسي همچنين ح     شيره. نمايد  مي

ــي  ــه اساســ ــي كــ ــرين آن پانكراســ ــا  تــ  و triacylglycerol hydrolase ،Choleterolesterhydrolgseهــ



 ٢٣٤

Phospholipase A2هـــاي پانكراســـي همچنـــين داراي آنزيمهـــاي     عـــصاره. باشـــند  مـــيRibonuclease و 
deoxyribonuclease استفاده از رژيمهاي غني از ليپيد، پروتئين و كربوهيدرات به مدت طولاني غلظـت آنزيمهـا را                 . باشد   مي

  .دهد در شيره پانكراس افزايش مي
  

  

  آنزيمهاي موجود در شيره پانكراسي: 5جدول 
  

 ـ شـود ميـزان    گانه كنترل مي از آنجائيكه توليد آنزيم و ترشحات آبكي شيرة پانكراسي بصورت جداتنظيم ترشحات پانكراس 
  .شود مانند ترشح اسيد معده ترشحات پانكراس در خلال سه فاز تنظيم مي. متغير است% 10تا % 1محتويات پروتئيني آن از 

 ـ . شـود   در اين مرحله تحريكات بينايي، بويايي و چشايي غذا موجب ترشح عصاره پانكراسـي بـا پـروتئين بـالا مـي     فاز سفاليك 
 درصد ترشحات پانكراسـي در فـاز سـفاليك انجـام     25. باشد گ محرك پرقدرت ترشح پانكراس در خلال اين فاز مي    ايمپالسهاي وا 

  .گيرد مي
 ـ  در اين مرحله از ترشحات اتساع معده با پيدايش رفلكس واگوواگـال و رفلكـس معـدي پانكراسـي موجـب تحريـك       فاز معدي 

ترشـحات پـانكراس در فـاز       % 10حدود  . شود  سي با حجم كم و آنزيم زياد مي       ها و مجاري شده و منجر به ترشح شيرة پانكرا           آسيني
  .گيرد گاستريك صورت مي

 ـ فاز روده در اين مرحله بـه علـت   . پذيرد اي ترشحات صورت مي در مرحلة روده)  درصد65( قسمت اعظم ترشحات پانكراسي اي 
اسيد موجود در كيموس با علت تحريك       . يابد  ي افزايش مي  حضور اجزاء خاصي در كيموس نواحي دودنوم و ژژنوم ترشحات پانكراس          

سـكرتين مـستقيماً سـلولهاي      . شـود   هاي پانكراسي با غلظت پائين آنـزيم مـي          هورمون سكرتين موجب ترشح حجم زيادي از شيره       
مونوگليـسريدها و  حضور اسيد آمينه، اسـيدهاي چـرب،   . كند تليال پانكراس را براي ترشحات آبكي غني از بيكربنات تحريك مي     اپي

 مستقيماً سلولهاي آسيني    CCK. شوند   موجب ترشح شيرة پانكراسي غني از آنزيم مي        CCKكلسيم در دوازدهه با تحريك ترشح       
ترشحات پانكراسي در پاسـخ بـه افـزايش حجـم و اسـمولاليته              ) 6جدول  . (كند  را جهت افزايش ترشحات غني از آنزيم تحريك مي        

 .باشد  و سكرتين نميCCKشود كه درگير سطح  اي پانكراسي انجام مي  رفلكس رودهمحتويات دوازدهه با تحريك
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  كنترل ترشحات پانكراس: 6جدول 
  
  
  
  
  
  
  

  اعمال كبد و كيسه صفرا
در اطـراف توبـول خـون از    . هر لوبول كبد در اطراف يك وريد مركـزي قـرار دارد  : رسد      ساختمان كبد ـ كبد اينگونه به نظر مي 

در سينوزوئيدها جريان خون به طـرف مركـز توبـول بـين صـفحات               . شود   وريد باب و شريان كبري وارد سينوزوئيدها مي        هاي  شاخه
دار   از آنجائيكه سلولهاي اندوتليال مفروش كننـده سـينوزوئيد پنجـره          . شود  هپاتوسيت كه به ضخامت يك باسلول هستند كشيده مي        

fenestrate به علت همين تماس گسترده هپاتوسيتها بـا        . باشد   با خون سينوزوئيد در تماس مي      هر هپاتوسيني مستقيماً  . باشند   مي
بـين هپاتوسـيتهاي مجـاور همچنـين     ). 35شكل  (دهد كه خون را از بعضي تركيبات خاص پاك كند             خون، به كبد اين امكان را مي      

كبـد در تنظـيم     . د اعمـال حيـاتي بـسياري دارد       كب ـ. كنند  كاناليكومهاي صفراوي قرار دارند كه صفرا را به مجاري صفراوي وارد مي           
متابوليسم، سنتز پروتئينها و ساير مولكولها ذخيره نمودن ويتامينهـا و آهـن، دگـرده نمـودن هورمونهـا، غيرفعـال كـردن داروهـا و                          

عـضلات اسـكلتي و     . كبد در تنظيم متابوليسم كربوهيدارتها، چربيها و پروتئينها دخالـت دارد          . توكسينها و دفع آنها نقش مهمي دارد      
شود و در  بخصوص در زمان بالا بودن گلوكز بخشي از آن تبديل به گليكوژن مي        . باشد  كبد دو جايگاه مهم ذخائر گليكوژني بدن مي       

شـود و    و به گلوكز تبديل مـي   (glycogenolysis)يابد گليكوژن در كبد شكسته        وقتي قندخون كاهش مي   . گردد  كبد ذخيره مي  
كبـد همچنـين جايگـاه اساسـي عمـل          . كنـد   لذا كبد به طور مداوم به حفظ قندخون كمك مـي          . شود   وارد مي  خون  سپس به گردش  

gluconeogenesis كبد در متابوليسم ليپيـدها نيـز       . باشند  چندين هورمون مسئول متابوليسم كربوهيدراتها در كبد مي       . باشد   مي
ليپوپروتئين ليپـاز سـطح سـلولهاي انـدوتليال         . كند  لول را ترك مي   باشد چربي جذب شده از روده به شكل شيلوميكرون س           درگير مي 

 Adipocytesنمايد كه سپس توسـط        گليسريدها را در شيلوميكرون هيدروليز كرده گليسرول و اسيد چرب را آزاد مي              عروق، تري 
ط هپاتوسـيتها گرفتـه شـده و    هاي شيلوميكرون، شيلوميكروني است غني از كلسترول كـه توس ـ     باقيمانده اين پروسه  . شود  گرفته مي 
 تبـديل  HdL و LdL  سازند كه بعداً به سـاير فرمهـاي ليپـوپروتئين ماننـد      ميVLDLها همچنين  هپاتوسيت. شوند دگرده مي

صفرا تنهـا راه دفـع      . شوند  گليسريدهايي هستند كه در ساير بافتها استفاده مي         اين ليپوپروتئينها منبع اصلي كلسترول و تري      . شود  مي
لـذا  . باشـند   باشـند همچنـين محـل اساسـي دفـع كلـسترول نيـز مـي                 هپاتوسينها منبع اصلي كلسترول در بدن مي      . ترول است كلس

زمانيكـه پروتئينهـا شكـسته      . باشـد   كبد درگير متابوليسم پـروتئين نيـز مـي        . هپاتوسيتها نقش مهمي در تنظيم كلسترول خون دارند       
تواند  شود و مي آمونياك در بافتها شكسته نمي . شود   تشكيل مي  NH3شده و    deaminationشوند اسيدهاي آمينه دستخوش       مي

كبد تمام اسـيدهاي    . گردد   در كبد تبديل به اوره شده و از طريق خون به كليه رسيده دفع مي               NH3آمونياك يا   . توليد سميت بنمايد  
شوند اين پروتئينها شامل ليپوپروتئينها، آلبـومين،        در مجموع پروتئينهاي پلاسما توسط كبد ساخته مي       . سازد  آمينه غيرضروري را مي   

باشـد    بعد از هموگلوبين، كبد محل عمده ذخيـره آهـن مـي           . باشند  گلوبولينها، فيبرينوژن و ساير پروتئينهاي دخيل در انعقاد خون مي         
كبـد بـسياري از     . كنـد   مـي لذا كبد بدن را از كمبـود ايـن ويتامينهـا محافظـت              . شوند   نيز در كبد ذخيرخ مي     B12 و   A  ،Dويتامين  

گويند كه ممكن است به تخريب قـسمت عمـده اي از نـسج    التهاب مزمن پانكراس را پانكراتيت مزمن مي
در نتيجه ايـن اخـتلال ترشـحات ليپـاز و آمـيلاز و       . ي ها و مجاري آن منجر شود      پانكراس بخصوص آسين  

يابنـد و موجـب اخـتلال در هـضم مـواد بخـصوص              پروتئازهاي مختلف و همچنين بي كربنات كاهش مي       
  .شوند چربيها مي



 ٢٣٦

آيند كه مسئول اين عمل       اين تركيبات معمولاً به فرم غيرفعال درمي      . سازد  ها را تغيير داده و غيرفعال مي        هورمونها، داروها و توكسين   
 كردن  بعضي از آنزيمهاي اندوپلاسميك رتيكولوم مسئول كونژوگه      . باشد  آنزيمهاي موجود در اندوپلاسميك رتيكولوم هپاتوسيتها مي      

باشـد كـه بتواننـد از        حاصل اين تركيبات افزايش حلاليت در آب مـي        . باشند  تركيبات با اسيد گلوكورونيك گلايسين و گلوتاتيون مي       
  .طريق كليه دفع شوند

  

  ساختمان شماتيك يك لوبول كبدي: 35شكل 
  

 ـ صفرا محتـوي اسـيدهاي   . شود ها توليد مي صفرا توسط هپاتوسيت.  از اعمال مهم كبد در دستگاه گوارش ترشح صفرا استصفرا 
شـود بـه      هـا ترشـح مـي       ها به كانـاليكول     اين مواد توسط هپاتوسيت   . باشد  صفراوي، كلسترول، فسفوليپيد و پيگمانهاي صفراوي مي      

ليكولها ترشحات صفراوي كانا  . شود  موازات اين ترشحات مايع ايزوتونيكي نيز كه غلظت الكتروليتهايش برابر پلاسما است ترشح مي             
تليال كه در مجاري قرار دارنـد مـايع           سلولهاي اپي . شوند  به مجاري بزرگتر و از آنجا به يك مجراي واحد و بزرگ صفراوي وارد مي              

عمل ترشحي كبد شـبيه  . كند مشاركت دارند كنند و در ميزان حجم صفراويي كه كبد را ترك مي آبكي و غني از بيكربنات ترشح مي  
ترشح اوليه ايزوتونيك است و حامل موادي است كه در اعمـال            ) كبد و پانكراس  (در هر دو اورگان     . راس است عمل اگزوكريني پانك  
ترشـح اوليـه در هـر دو بوسـيله          . سطوح سديم، پتاسيم و كلر در اين ترشحات نزديك ميزان پلاسـمايي اسـت             . گوارشي نقش دارند  
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CCK  شـوند    يه را موديفيه كرده و زماني كه بوسيله سكرتين تحريك مي          تليال مجاري ترشحات اول     سلولهاي اپي . شود   تحريك مي
تليال كيسه صفرا نمك و       اپي. شود  در فواصل غذاها صفرا در كيسه صفرا جمع مي        . كنند  توليد ترشحاتي آبكي و غني از بيكربنات مي       

شود   پس از صرف غذا كيسه منقبض مي      . كند   برابر تغليظ مي   20 تا   5كند، اسيدهاي صفراوي را       آب را از صفراي ذخيره شده جدا مي       
 1500 تـا  250روزانـه بـين   . باشـد   ميCCKكند مهمترين عامل تحريك كيسه صفرا جهت تخليه      و محتويات را وارد دوازدهه مي     

 باشـند بـه عـلاوه بـا تـشكيل            اسـيدهاي صـفراوي مـسئول اموسـيونه كـردن چربيهـا مـي             . شـود   ليتر صفرا وارد دوازدهه مـي       ميلي
Mixed micellesيابـد  شوند لذا جذب چربي افزايش مـي  تليال مي  موجب افزايش انتقال چربيهاي هضم شده به سلولهاي اپي .

تنهـا  . كنند بخصوص اين جذب در ترمينال ايلئوم چشمگيرتر اسـت           تليال بصورت فعال اسيدهاي صفراوي را جذب مي         سلولهاي اپي 
اسيدهاي صفراوي برگشته به كبد توسط هپاتوسـيتها گرفتـه          . شوند   دفع مي  شوند و    درصد از اسيدهاي صفراوي جذب نمي      20 تا   10
توانند دو مرتبه يا بيشتر بر حـسب نـوع غـذا بـه كبـد                  اسيدهاي صفراوي مي  . شوند  هاي هضم دوباره ترشح مي      شوند و در پروسه     مي

شـوند و دوبـاره     ه از طريق روده دفع مـي      اسيدهاي صفراوي روزان  % 20تقريباً  . باشد  برگردند كه حاصل گردش خون انتروهپاتيك مي      
  . شوند توسط هپاتوسيتها ساخته مي

 ـ ساير موادي كه بوسيله هپاتوسيتها به صفرا . دهند وزن خشك صفرا را تشكيل مي% 65 اسيدهاي صفراوي اسيدهاي صفراوي 
اسـيدهاي  %. 3/0نهـاي مربوطـه     روبـين و پيگما     بيلـي % 5پـروتئين   % 4كلـسترول   % 20شود عبارت است از فسفوليپيدها        ترشح مي 

اسيدهاي صفراوي اساسي عبارتند از اسيدهاي صفراوي اوليه شامل اسـيد           . شوند  صفراوي بوسيله هپاتوسيتها از كلسترول ساخته مي      
. سـازد  كوليك حضور گروه كربوكسيل و هيدوركسيل در اسيدهاي صفراوي آنهـا را محلـول در آب مـي           اكسي  كوليك و اسيد كنودي   

ي موجود در مسير گوارشي اسيدهاي صفراوي اوليه را هيدروكسيله نموده و آنهـا را بـه اسـيدهاي صـفراوي ثانويـه تبـديل         باكتريها
اسـيدهاي  . شود كوليك اسيد به ليتوكوليك تبديل مي اكسي كوليك اسيد و كنودي اكسي بدينصورت كه اسيد كوليك به دي   . كند  مي

اسيدهاي صـفراوي كونژوگـه شـده       . باشد  ند كه بسيار يونيزه بوده و محلول در آب مي         شو  صفراوي با تورين و گلايسين كونژوگه مي      
 نمكهـاي  . شـود   تقريباً به طور كامل به صورت نمك كاتيونها سـديم حـضور دارد و تحـت عنـوان نمكهـاي صـفراوي ناميـده مـي                         

 مـسيلهاي  . كيل ميـسل نقـش دارنـد    باشـند از اينـرو در تـش         گريـز مـي     پاتيـك بـوده و داراي دو سـر آبدوسـت و آب              صفراوي آمفي 
 شــود كــه غلظــت اســيدهاي صــفراوي از يــك حــد معينــي تجــاوز كنــد كــه ايــن حــد را    اســيد صــفراوي زمــاني تــشكيل مــي

Critical micelle concentrationاسـيدهاي  . شـود  بالاي اين غلظت هر اسيد صفراوي بـه ميـسل ملحـق مـي    . نامند  مي
بطـور معمـول غلظـت اسـيدهاي صـفراوي از           . ري از اسيدهاي صفراوي غيركونژوگه دارند     ت  صفراوي كونژوگه غلظت بحراني پائين    

كلـسترول هـم بـه      . كنند   به اسيدهاي صفراوي ترشح مي     Lecithinهپاتوسيتها فسفوليپيد، بخصوص    . غلظت بحراني بيشتر است   
  .باشد شود و اين خود يكي از راههاي دفع كلسترول مي صفرا ترشح مي

 ـ باشد كه در اثر شكسته شدن گلبولهاي قرمز و از تبديل قسمت پورفيرين هموگلـوبين    از پيگمانهاي صفراوي مي يكيبيليروبين 
گيرنـد و آنـرا بـه تركيـب گلوكورونيـده             هپاتوسيتها بيلروبين را از خون مي     . بيلروبين در پلاسما با آلبومين باند است      . شود  حاصل مي 

bilirubin glucuronidesقـويترين محـرك آن   . دهد اي عمده تخليه كيسه صفرا رخ مي ر فاز رودهد. كند  تبديل ميCCK 
شـود بـدين طريـق        مـي    اسـفنكتر ادي   Relaxرسد موجب انقبـاض آن و       خون به كيسه صفرا مي       از طريق گردش   CCK. باشد  مي

 بحرانـي اسـيدهاي     تحت شرايط نرمال ميزان تخليه كيسه صفرا جهـت حفـظ غلظـت            . شود  محتويات كيسه صفرا وارد دوازدهه مي     
  .صفراوي در دودنوم مناسب است

اسـيدهاي صـفراوي بازجـذب    % 94در ايلئـوم  . باشـد       عمل اسيدهاي صفراوي امولسيونه نمودن چربي غذا و تشكيل ميسل مـي           
نـي از   شـوند يع     مـي  Recycle مرتبه اسيدهاي صفراوي بدين ترتيـب        18روند روزانه تا      شوند و از طرف وريد پورت به كبد مي          مي

 صـورت   Enterohepaticخـون     ايـن عمـل از طريـق گـردش        . شوند  روده جذب شده و مجدداً از طريق صفرا به روده ترشح مي           
  ).36شكل (گيرد  مي
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  جريان انتروهپاتيك: 36شكل 
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  هضم كربوهيدراتها
سـلولز و گليكـوژن   . باشد به جزء نشاسته، آميلوز  هاي غذايي مي    ترين منبع كربوهيدرات رژيم          نشاسته گياهان، آميلوپكيتن اساسي   

باشند و گلوكز و فروكتوز نيز از         ساكاريدهاي اساسي در منابع غذايي مي       سوكروز و لاكتوز از دي    . باشند  از ديگر منابع كربوهيدرات مي    
 آمـيلاز   αته در دهان توسط       هضم نشاس . كربوهيدراتها منبع اصلي كالري هستند    . باشند  مهمترين مونوساكاريدهاي رژيم غذايي مي    

آميلاز نشاسته را بطور كامـل هـضم        . يابد  عمل آميلاز بزاقي تا زمانيكه غذا با اسيد مخلوط شود ادامه مي           . گيرد  يا پتيالين صورت مي   
يلاز بزاقـي  آميلاز پانكراسـي قـويتر از آم ـ      . گيرد  شود لذا تغييري روي كربوهيدراتها صورت نمي        آميلاز در معده غيرفعال مي    . كند  نمي
در روده همچنـين اوليگوسـاكاريدازهاي لبـه        ). 37شـكل   (كنـد      دكسترين تبديل مـي    αباشد و نشاسته را به مالتوز، مالتوتريوز و           مي

  گذارند لاكتاز قادر است لاكتوز را به گلوكز  ساكاريدها اثر مي  دكستريناز روي ديαتليال مانند لاكتاز، سوكراز،  بروسي سلولهاي اپي

پوست گردد علائم آن بصورت زردي صلبيه چشم و         افزايش بيلي روبين در خون باعث هيپربيليروبينمي مي
علـل  . تواند از نشانه هاي اين افزايش باشد       همچنين پررنگ شدن ادرار و كمرنگ شدن مدفوع مي        . باشد مي

مختلفي در پيدايش هيپربيليروبينمي دخالت دارند از جمله انسداد مجاري صفراوي، آسيب به سلولهاي كبـد                
توانـد بـه دو نـوع كونژوگـه          روبينمي مـي  هيپربيلي. باشند بعضي از داروها، موارد فاميلي و ارثي نيز درگير مي         

  .تقسيم شود) غيرمستقيم(و يا غير كونژوگه ) مستقيم(
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 دكسترنياز يا ايزومالتاز دكسترينها ار αشود و  لاكتوز تبديل نمايد، سوكراز موجب تبديل سوكروز به فروكتوز و گلوكز ميو گا
فعاليت اين اوليگوساكاريدازها در دودنوم و قسمت بالايي ژژونوم بسيار زياد است و فعاليت آنها در بقيه قسمتهاي روده . شكند مي

  ).38شكل (يابد  كاهش مي
  

  

  چگونگي شكسته شدن نشاسته توسط آميلاز: 37شكل 
  
  

  

  اعمال اوليگوساكاريدازهاي بة بروسي: 38شكل 



 ٢٤٠

  
  
  
  
  
  
  

  جذب كربوهيدراتها
باشند عبارتند از گلوكز، گـالاكتوز و         تنها مونوساكاريدهايي كه قابل جذب مي     .      دودنوم و ژژنوم بيشترين ظرفيت جذب قند را دارد        

  .فروكتوز
بـوردر    توسط براشSodium-glucose transport protein 1 (SGLT1)لاكتوز بوسيله يك كرير پروتئيني گلوكز و گا

ورود فعال گلوكز و گالاكتوز به سلولهاي       . گلوكز و گالاكتوز با يكديگر جهت اتصال به كرير دارند         . شود  تليال گرفته مي    سلولهاي اپي 
همانطور ورود سديم از غشاء سلولها بـه داخـل توسـط گلـوكز و گـالاكتوز                 . شود  لومينال تحريك مي   +Naتليال روده در حضور       اپي

 واقـع در غـشاء پلاسـمايي        Na+,K+ATPaseگراديان الكتروشيميايي براي ورود سديم توسط پمپ        ). 39شكل  (شود    تحريك مي 
سهيل شده از غـشاءهاي پلاسـمايي بـه         آنگاه گلوكز و گالاكتوز پس از ورود به طريق ديفوزيون ت          . شود  تليال ايجاد مي    سلولهاي اپي 

كريري كه فروكتـوز را     . شود  فروكتوز با مكانيسم ديگري كه مستقل از سديم است وارد سلول مي           . شود  مويرگهاي موكوزال وارد مي   
لول فروكتوز از طريق اين رسـپتور وارد س ـ       . تليال روده وجود دارد     باشد كه فقط در غشاء سلولهاي اپي         مي GLUT5دهد    انتقال مي 

  .شود  وارد خون ميGLIT2شود و از غشاء پلاسمايي با همان كرير گلوكز و گالاكتوز يعني  مي

  

  بازجذب گلوكز، گالاكتوز و فروكتوز: 39شكل 
  

  ها هضم پروتئين
الم در انـسان س ـ   .      ميزان پروتئين رژيم غذايي مابين فرهنگهاي مختلف حتي مابين افراد داراي يك فرهنگ بسيار متغيـر اسـت                 

تليال كنده شـده      حتي پروتئينهاي موجود در ترشحات گوارشي و سلولهاي اپي        . شود  هاي خورده شده هضم و جذب مي        تمام پروتئين 
آنها باكتريهاي كولون، سلولهاي كنده شده و پروتئينهاي          ميزان كمي پروتئين در مدفوع وجود دارد كه منشاء        . شوند  هضم و جذب مي   

باشـد   شود پپسين كه حاصل اثر اسيد معده روي پپسينوژن مي        هضم پروتئينها در معده شروع مي     . باشد ترشحات موكوسي كولون مي   

باشـد    جذب لاكتوز بيماري شايعي است كه بعلت نقص ترشح آنزيم لاكتاز در روده مي              ءسندرم سو
 در نتيجه اين اختلال هنگام عبور لاكتـوز از        . اين اختلال همراه است با عدم هضم و جذب لاكتوز         

حركـات كولـون    ،  كولون بعلت فعاليت باكتريها و متابوليزه نمودن لاكتوز گـاز زيـادي توليـد شـده               
  .شود ميايجاد افزايش يافته و در نهايت اسهال 
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پپتيـدهاي كوچـك حاصـل        از هضم پـروتئين توسـط پپـسين پلـي         . كند  پيوندهاي پپتيدي اسيدهاي آمينه آروماتيك را هيدروليز مي       
در معـده   . آورد  رد ژلاتيناز است كه ژلاتين را بـه فـرم مـايع درمـي             گذا  آنزيم ديگري كه در معده روي مواد پروتئيني اثر مي         . شود  مي

در دودنوم و ژژنـوم پروتئازهـاي       . گذارد  شيرخواران نيز آنزيمي به نام رنين يا كيموزين حضور دارد كه روي پروتئينهاي شير تأثير مي               
 و الاستاز كه بفرم غيرفعال      B و   Aسي پپتيداز   تريپسين، كيموتريپسين، كربوك  . ها دارند   پانكراسي نقش اساسي را در هضم پروتئيني      

 تريپسينوژن بـه    enteropeptidaseدر روده تحت تأثير     . باشند  شوند آنزيمهاي پروتئولتيك پانكراس مي      در پانكراس تشكيل مي   
نوژن سـاير   تريپـسين عـلاوه برفعـال كـردن تريپـسي         . كند  شود تريپسين بطور اتوماتيك تريپسينوژن را فعال مي         تريپسين تبديل مي  

توانند پپتيدها را تا حد اسـيد         كنند مي   از بين اين آنزيمها كربوكسي پپتيدازها قويتر عمل مي        ). 40شكل  (نمايد    آنزيمها را نيز فعال مي    
تليال ناحيه    براش بوردر سلولهاي اپي   . شوند  هاي خورده شده در دوازدهه هضم و جذب مي          پروتئين% 50حدود  . آمينه هيدروليز نمايند  

پپتيـدازهاي  .  پپتيداز باشد كه مهمترين آنها عبارت است از آمينوپپتيداز و دي ودنوم و بقيه قسمتهاي روده نيز داراي پپتيدازهايي مي د
محـصول  . كننـد   بوردر اوليگوپپتيدهاي حاصل از اثر آنزيمهاي پانكراسي را به پپتيدهاي كوچكتر و اسيدهاي آمينه تبـديل مـي                   براش

. باشـد    حاصل از اثر آنزيمهاي پانكراسي و پپتيدازهاي لبه بروسي، پپتيـدهاي كوچـك و اسـيدهاي آمينـه مـي                    نهايي هضم پروتئين  
  . شوند پپتيدها و تتراپپتيدها سه تا چهار برابر بيشتر از اسيدهاي آمينه توليد مي پپتيدها، تري پپتيدهاي كوچك شامل دي

  

  

  ودهچگونگي فعال شدن آنزيمهاي پانكراسي در ر: 40شكل 
  

  .شوند ها و پپتيدهاي بزرگ در انسان به مقدار زيادي جذب نمي  پروتئينجذب پروتئينها ـ
شـود در نـشخوار كننـدگان و           سيستم ايمني ناحيه موكوزال برداشته مـي       Mهاي لومينال توسط سلولهاي       ميزان ناچيزي از پروتئين   

 بالايي جهت جذب پروتئينهاي ايمني حاضر در كلـستروم را بـصورت             جوندگان و نه در انسان روده نوزادان تازه به دنيا آمده ظرفيت           
بـوردر   بعد از شكسته شدن پروتئينها توسط آنزيمهاي پانكراسي و پپتيدازهاي بـراش         . باشد  اين جذب بسيار حياتي مي    . اندوسيتوز دارد 

 +Hاختلاف پتانسيل الكتريكي شيميايي يون      . آيند  پپتيدهاي توليد شده از غشاء لومينال عبور كرده و به سلول مي             پپتيدها و تري    دي
 در غـشاء لومينـال يـك فـضاي          Na+-H+exchangerعملكـرد   . دو طرف غشاء نقش مهمي در جذب پپتيدهاي كوچـك دارد          

ميـزان كـل ورودي     ). 41شـكل   (شـود     پپتيد مـي    و تري   كند كه موجب جذب دي      بوردر ايجاد مي    كوچك اسيدي نزديك سطح براش    
قسمت اعظم پپتيدهاي كوچكي كه     . باشد  پپتيد بيشتر از ميزان ورود آنها به شكل اسيد آمينه مي             شكل دي و تري    اسيدهاي آمينه به  

پپتيد  و تري  ديuptakeژژونوم جهت . گردند شوند سپس جذب خون مي شوند به اسيدهاي آمينه تبديل مي    تليال مي   وارد سلول اپي  
سيـستم انتقـال دهنـده    . باشـد   اسيدهاي آمينه از ژژنوم فعالتر مـي uptakeه باريك جهت ناحيه ايلئوم رود  . باشد  از ايلئوم فعالتر مي   

شبيه كريرهاي انتقال دهنده گلوكز و گالاكتوز بـه         (باشد و برخي به سديم وابسته بوده          اسيدهاي آمينه به داخل خيلي اختصاصي مي      
شاء پلاسمايي نيز به دو دسـته وابـسته بـه سـديم و مـستقل از         ناقلهاي اسيدآمينه از غ   . باشد  و برخي نيز مستقل از سديم مي      ) سلول

  ).7جدول (شود  سديم تقسيم مي
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  چگونگي جذب ليپيدها: 41شكل 

  

  چگونگي انتقال اسيدهاي آمينه از غشاء اپيكال و پلاسمائي سلول روده: 7جدول 
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 ـ ي از سـاير چربيهـا از قبيـل مقـادير كمتـري      باشند ول گليسريدها مي  قسمت اعظم چربي در رژيمهاي غذايي تريهضم چربيها 
شـود در معـده ليپـاز معـدي           هضم چربي از معده شـروع مـي       . برند  ها، استرهاي استرول، فسفوليپيدها و كلسترول نيز نام مي          استرول

حيـه فونـدوس    باشد و از سلولهاي غدد نا        اسيدي فعال مي   PHاين آنزيم در    . كند  گليسريدها را هيدروليز مي     داري تري   بصورت معني 
در روده ليپاز پانكراسي نقش مهمي دارد ولي زماني تأثيرگذار است كه چربيها بشكل ذرات چربي محلول در آب درآمده   . شود  آزاد مي 
توانـد اثـر      دهد آنگاه ليپاز مـي       ليپيدها سطح قابل دسترس را جهت هضم تا هزار برابر افزايش مي            emulsificationعمل  . باشند

در عمل امولسيونه نمودن چربي اسـيدهاي صـفراوي بـه تنهـايي نقـش ضـعيفي دارنـد ولـي كمـك لـسيتين،                         . ندخود را اعمال ك   
چربيهاي امولسيونه شـده قطـر كمـي دارنـد ولـي            . مونوگليسريدها، نمكهاي يونيزه سديم و حركات روده باريك نقش مؤثري دارند          

پانكراس علاوه بر ليپـاز  . نند به طور مؤثري روي آنها اثر بگذارندتوا باشند لذا آنزيمها مي داراي سطح زياد و كشش سطحي كمي مي      
، glycerol ester hydrolase ،Colipaseباشـد كـه مهمتـرين آنهـا عبارتنـد از       داراي آنزيمهاي ليپوليتيك مختلفـي مـي  
Cholesterol ester hydrolase و Phospholipase A .  شـود   يليپاز پانكراسي توسط اسيدهاي صـفراوي غيرفعـال م ـ

از اثـر ليپـاز روي چربـي، اسـيد چـرب و             . كنـد   هاي پانكراسي ليپاز را از اثر نمكهاي صفراوي حفظ مـي            ولي كوليپاز موجود در شيره    
از اثـر  . كنـد  آنزيم كلسترول استراز با اثر روي كلسترول استر آنرا به اسيد چرب و كلسترول توليـد مـي               . شود  مونوگليسريد حاصل مي  

اسيدهاي صفراوي به كمك محـصولات هـضم شـده    . شود فسفوليپيدها، اسيد چرب و ليزوفسفوليپيد حاصل مي   روي   A2فسفوليپاز  
  .بوردر نقش مهمي دارند ميسلها در  انتقال چربيهاي هضم شده به غشاء براش. دهند چربي تشكيل ميسل مي

 ـ بـه قـدر كـافي جهـت عبـور از      ميـسلها  . هـاي هـضم شـده چربـي دارنـد       ميسلها نقش مهمي در جـذب فـرآورده  جذب چربي 
دودنـوم و  . آورد بوردر شرايط جذب محتويات ميـسل را فـراهم مـي        سطح وسيعي از براش   . باشند  بورد كوچك مي    ميكروويلهاي براش 

باشـد بلكـه    چربي موجود در مدفوع بصورت طبيعي از چربيهاي خـورده شـده نمـي          . باشند  ژژنوم جايگاه فعالي جهت جذب چربي مي      
اسيدهاي چرب آزاد، مونوگليسريدها و ساير محصولات هضم شـده          . شد  با  ريهاي كولون و سلولهاي كنده شده لومن مي       ناشي از باكت  

). 42(باشـند     شوند زيرا داراي حلاليت بالايي در چربـي مـي           بوردر وارد سلول مي     چربي خيلي سريع و بدون محدوديت از غشاء براش        
تليال پروتئينهاي باند شونده به اسيد چرب وجود دارد انـواعي از آن بـه          ل سلولهاي اپي  شود و در سيتوزو     كلسترول نيز وارد سلول مي    

 در oil dropletاتصال پروتئين به ليپيدها در داخل سـلول مـانع توليـد    . شود كلسترول، مونوگليسريد و ليزوفسفوليپيد نيز باند مي
. شوند   مي Reesterifyچربيها مجدداً   . برد  اندوپلاسميك صاف مي  بوردر به رتيكولوم      شود در ضمن چربيها را از براش        سيتوزول مي 

. دهنـد   را مـي Prechylomicronsيابنـد و تـشكيل    اين چربيهاي تـازه سـاخته شـده در رتيكولـوم اندوپلاسـميك تجمـع مـي            
از . دهنـد   مـي  را   Chylomicronsشيلوميكرونها از رتيكولوم اندوپلاسميك به دستگاه گلژي آمده و طي تغييراتـي تـشكيل                 پري

شـيلوميكرون روده   . شود   مي Lactealتواند از غشاء پلاسمايي عبور كند وارد          آنجائيكه مولكولهاي شيلوميكرون بزرگ است و نمي      
  ).43شكل (يابد  خون وردي جريان مي  به گردشThoracic ductكند و از طريق  را از طريق لنف ترك مي

. گـردد   شود شيلوميكرون بزرگتري تشكيل مي      هر زمان كه ميزان زيادي چربي جذب مي       . باشند  شيلوميكرونها مولكولهاي بزرگي مي   
فسفوليپيد، آپوپروتئين و   % 5گليسريدها،    شيلوميكرون را تري  % 90. شود  هاي كوچك مي    چربي موجب تشكيل شيلوميكرون     جذب كم 

تليـال روده تـشكيل شـيلوميكرون     ولهاي اپـي در نبـود چربـي در روده، سـل   . دهند شيلوميكرون را تشكيل مي% 1كلسترول هر كدام   
 از VLDL. كننـد   سـاخته و بـه لنـف روده رهـا مـي     Very-Low-density lipoproteins (VLDL)دهنـد بلكـه    نمي

  %).60(گليسريد كمتري دارد  شيلوميكرون كوچكتر بوده و تري
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  كال سلولهاي روده جذب چربي از غشاء اپي: 42شكل 

  

  جدد چربي در داخل سلول رودهساخت م: 43شكل 
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 كيلوگرم 12طي اين مدت . ايي است كه با اسهال حجيم، چرب و بد بو به مدت يك سال مراجعه كرده است  ساله20بيمار پسر 
در . تپريده اس در معاينه بيمار لاغر و رنگ. اسهال يك تا دو بار در روز بوده و بدون درد شكم مي باشد. كاهش وزن داشته است

 24 گرم چربي در مدفوع 9هاي سرم نيز پايين و در آزمايش مدفوع  فسفر و كلسيم و پروتئين. خوني، فقر آهن دارد آزمايشات كم
هاي روده باريك را نشان داده و در آندوسكوپي و بيوپسي روده باريك  ترانزيت روده باريك ضخامت چين. ساعته ديده شده است

با احتمال بيماري سلياك يا حساسيت به گلوتن آزمايشات سرولوژي انجام شده كه . زارش شده استهاي روده گ صاف شدن ويلوس
  .تشخيص را قطعي كرده است رژيم بدون گلوتن به بيمار داده شد و بهبود يافت

  
    *************  

رب و كاهش وزن مراجعه نموده است  با سابقه دردهاي شديد و مزمن شكمي كه اخيراً با اسهال چ  ساله اي است كه55بيمار مرد 
 ساعته دارد، راديوگرافي ساده شكم و 24در آزمايشات بيست گرم چربي در مدفوع . سابقه مصرف طولاني مدت الكل را دارد

با تشخيص نارسائي پانكراس با علت پانكراتيت مزمن درمان با . اسكن شكم كلسيفيكاسيون در پانكراس ديده شده است تي سي
  .هاي پانكراس شروع شد سب و آنزيمرژيم منا

 
*************  

 ساله مجروح جنگي هستند كه به علت تروماي شكمي چند سال قبل قسمتي از ژژنوم و ايلئوم وي برداشته شده است 45بيمار مرد 
ه تحت درمان مناسب با اسهال و كاهش وزن مراجعه نموده و با توجه به شرح حال و آزماشات نامبرده با تشخيص سندرم روده كوتا

  .قرار گرفت
 

*************  
 گرم 9در آزمايشات چربي مدفوع . باشد كه با اسهال چرب مراجعه كرده است بيمار مورد شناخته شده اسكلرودرمي سيستميك مي

رشد بيش از حد دهد با توجه به شرح حال احتمال  هاي روده را نشان مي  ساعت و راديوگرافي روده باريك ديلاتاسيون قوس24در 
ها در روده باريك مطرح شده است اين رشد بيش از حد باكتريها با سبب دگنژوكه شدن املاح صفراوي و غير فعال شدن  باكتري

  .بيوتيكي علائم گوارش بيمار كنترل شد ها در لومن روده گشته متعاقباً هضم و جذب چربي ها مختل مي شوند با درمان آنتي آن
شخص كننده بيماراني است كه يا به علت اشكال در سطح جذبي روده باريك يا اشكال در هضم غذا دچار هاي فوق م شرح حال

ها اشكال در جذب چربي و در نتيجه اسهال چرب و يا استئاتوره  اند كه يكي از مهمترين علائم آن سوء جذب و عوارض آن شده
  .باشد مي
  

 جذب چربيها در اثر بيماريهايي مانند نارسائي پانكراس، پانكراتيت، بيماري انـسدادي كبـد و                ءسو
بيماري سيلياك بعلـت اشـكال      . شود در مخاط روده كوچك بعلت اسهال مزمن ايجاد مي        اختلال  

در تشكيل شيلوميكرون در سلولهاي انتروسيت روده و همچنين بعلت بيماري آبتاليپوپروتئينمي و             
  .شود ياشكال در انتقال شيلوميكرون از انتروسيت به مجاري لنفاوي ايجاد م
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  علل سوء جذب 
هاي مخاطي روده باريك و يا جدار آن و يا  باشد و بسياري از بيماري وژي جذب متنوع و متعدد ميعلل سوء جذب با توجه به فيزيول

  :شوند و به طور خلاصه علل سوء جذب عبارتند از  هاي پانكراس و كبد باعث اختلال در هضم و جذب مي بيماري
I .  هضم ناكافي    

  يك پانكراس نارسايي پانكراس مثل پانكراتيت مزمن و بيماري فيبروكسيت .1
 گاستركتومي  .2
 )اختلال در تشكيل مسيل(كاهش غلظت اسيدهاي صفراوي  .3

هاي روده  ها در روده در جريان اختلالات حركتي روده يا فيستول هاي كبدي، رشد بيش از حد باكتري مثل بيماري
  .شوند ها مي ها باعث دگنژوكه شدن املاح صفراوي و غيرفعال شدن آن باريك كه باكتري

  
II . اختلال در جذب  

  هاي مخاط روده باريك مثل سلياك، لنفوم، ويپل  بيماري .1
 سندرم روده كوتاه  .2
 اختلالات آنزيمي و ژنتيكي مثل كمبود لاكتوز .3

شود علائم نيز متفاوت و متعدد  باشد و برحسب كمبود مواد مختلف كه در بدن ايجاد مي علائم سوء جذب بسيار متنوع مي
كوري و علائم كمبود كلسيم،   علائم اختلال انعقادي و شبA-D-E-Kهاي محلول در چربي  اميناست به علت كاهش جذب ويت

  .شود و با پيشرفت بيماري ادم و حتي آسيت نيز در اثر كمبود پروتئين به علائم ممكن است اضافه شود استئومالاسي نيز ايجاد مي
ري چربي مدفوع راديوگرافي روده باريك، آندوسـكوپي و بيوپـسي           گي  تشخيص به طور كلي بر حسب تاريخچه و علائم باليني اندازه          

هاي اختصاصي بررسي عملكرد پانكراس و كبد ميسر است و درمان با توجه بـه      اسكن و تست   CTروده باريك، بررسي پانكراس با      
  .علت بيماري متفاوت است

  
  باز جذب آب و نمك

برآينـد حركـت آب و يونهـا از         . شـود   و ترشحات سيستم گوارش جذب مـي      آب و يونهاي موجود در غذا       % 98     در شرايط طبيعي    
  .باشد جهت لومن به خون مي

  
  بازجذب آب

ليتر در روز از طريـق         ميلي 100فقط  . شود   ليتر نيز به دستگاه گوارش ترشح مي       7شود و تقريباً حدود        ليتر آب خورده مي    2     روزانه  
جذب آب در دودنوم بسيار نـاچيز اسـت در ايـن            . كند   ليتر آب را جذب مي     9روزانه تقريباً تا    لذا مسير گوارشي    . شود  مواد زائد دفع مي   

كنـد اغلـب مواقـع هيپرتونيـك          شود زيرا كيموسي كه معده را ترك مي         ناحيه آب جهت ايزوتونيك نمودن كيموس به آن اضافه مي         
قـسمت  . كند   لذا آب از خون به طرف لومن حركت مي         شود  همچنين فعاليت آنزيمي در دوازدهه موجب تغييرات اسموتيك مي        . است

جذب آب در كولون نسبتاً كم است و روزانـه    . دهد  روي مي ) كمتر(و ايلئوم   ) بيشتر(اعظم جذب آب در روده باريك در نواحي ژژونوم          
  )44شكل (باشد  ليتر مي  ميلي400حدود 
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  وضعيت آب در سيستم گوارش: 44شكل 
  

  مكانيسم جذب آب
در شرايط طبيعي جذب آب در روده باريـك در عـدم وجـود اخـتلاف فـشار                  .  دارد -Cl و   +Naزجذب آب بستگي به يونهاي      با     

مكانيسم جذب آب   . بازجذب آب در كولون در خلاف جهت گراديان فشار اسمتيك است          . گيرد  اسمتيك بين لومن و خون صورت مي      
 بـه فـضاهاي   +Naدر اين مكانيسم انتقال فعـال  ). 45شكل  (شود  ناميده ميStanding gradient osmosisتحت عنوان 

 نقش اساسـي دارد  (apical) غشاء پلاسمايي مجاور غشاء موكوزال Na+, K+ ATPaseجانبي بين سلولي بوسيله فعاليت پمپ 
Cl- Hco3

فـضاي بـين سـلولي     در Naclاز اينرو غلظـت  . يابند تا الكترونوتراليتي حفظ شود  نيز به فضاي بين سلولي انتقال مي-
آب موجـب اتـساع   . شـود  تليال مجاور به اين فضا مـي  كال افزايش يافته و سبب جريان آب از لومن و سلولهاي اپي      نزديك غشاء اپ  

  .شود فضاهاي بين سلولي شده و منجر به جابجايي آن به طرف غشاءهاي پلاسمايي و ورود آن به خون مي
گيـرد، بازجـذب نهـايي         اختلاف فشار اسمتيك بين سلولهاي موكوزا و خـون صـورت مـي                   از آنجائيكه بيشتر جذب آب در عدم      

نقـش  . آورنـد   محصولات هضم شده پروتئيني و قندي در بازجذب آب نقش مهمي دارند و امكـان جـذب بيـشتر آب را فـراهم مـي                        
aquaporine           است كه اطلاعات حاكي از آن.  يا كانالهاي انتقال آب در جذب آب از روده مشخص نيست SGLT1   كـه عامـل 

 ملكول آب را از لومن به سـيتوزول بـه ازاء   250باشد قادر است حدود       تليال مي   كال سلول اپي    هم انتقالي سديم و گلوكز از غشاء اپي       
  .هر بار عبور گلوكز از لومن به سيتوزول جذب كند
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  مكانيسم جذب آب در روده: 45شكل 

  
  +Naجذب 

     Na+    8جـدول  (شود    ذب مي  در سرتاسر روده ج .(Na+  بـوردر در جهـت گراديـان الكتروشـيميايي وارد سـلول        از غـشاء بـراش
محتويات روده باريك نسبت بـه  . شود  وارد خون ميNa+-K+-ATPaseهــاي پــلاسـمايــي توسط  شود و از غشاء  تليال مي   اپي

 در نبـود گراديـان      +Naاست لـذا در شـرايط طبيعـي جـذب            در هر دو محيط برابر       +Naباشد از اينرو ميزان       پلاسما ايزوتونيك مي  
در ايـن ناحيـه بـه علـت حـضور گلـوكز،             . افتـد    در ژژونوم اتفاق مـي     +Naبيشترين ميزان جذب    . دهد  دار نيز روي مي     غلظتي معني 

ورود .  يكـي اسـت  دهنده سديم بـا قنـد و اسـيد آمينـه     پروتئين انتقال. يابد   افزايش مي  +Naگالاكتوز و اسيدهاي آمينه خنثي جذب       
 هم بـه نوبـة خـود جـذب قنـدها و             +Naآورد    غيرفعال سديم به داخل سلول انرژي لازم جهت ورود قند و اسيد آمينه را فراهم مي               

 بـصورت بـسيار كمـي بوسـيله قنـدها و            +Naجـذب   . ميزان جذب سديم در ايلئوم ناچيز اسـت       . دهد  اسيدهاي آمينه را افزايش مي    
بطوريكه ميزان سديم محتويات لومن در اين       . شود   در ايلئوم و كولون به صورت فعال جذب مي         +Na. شود اسيدهاي آمينه انجام مي   

  .باشد  ميmM120باشد در صورتيكه ميزان آن در پلاسما   ميmM25نواحي بسيار پائين و در حد 
  

HCO3 و -Clجذب 
-  

 بسيار زياد است حتي در      HCO3 و   -Clوم ميزان جذب    در ژژون . شود   به لومن ترشح مي    HCO3     در قسمتهاي ابتدايي دودنوم     
 جـذب و   -Clدر ناحيـه ايلئـوم      . شـود   هاي موجود در ترشـحات پـانكراس و كبـد جـذب مـي               انتهاي ژژونوم قسمت اعظم بيكربنات    

HCO3
HCO3اگر غلظت   . شود   ترشح مي  -

ن در كولو . شود   افزايش يابد ميزان جذب بيشتر مي      mM45 در لومن ايلئوم از حدود       -
HCO3 جذب و -Clباشد يعني  چگونگي انتقال اين يونها مشابه انتقال در ايلئوم مي

  .شود  ترشح مي-
  

  +Kجذب و ترشح 
شـود لـذا نيـروي لازم          تغليظ مـي   +Kبا كاهش حجم محتويات روده به علت جذب آب          . شود   جذب مي  +K     در ژژونوم و ايلئوم     

 +Kزمانيكه غلظت لومينال    . تواند هم ترشح و هم جذب گردد         مي +Kدر كولون   . شود   از روده به خون فراهم مي      +Kجهت حركت   
 در +Kدر شرايط طبيعي . افتد شود جذب اتفاق مي     مي mM25گيرد و زمانيكه بيشتر از        شود ترشح صورت مي      مي Mm25كمتر از   

   8جدول . باشد ترشح پتاسيم به صورت فعال مي. شود  كولون ترشح مي
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  ل يونها در فسمتهاي مختلف رودهانتقا: 8جدول 

  
 ـ كلسيم با آنيونهاي موجود در غذا مانند فيتات، فسفات و . شود  كلسيم بوسيله تمام قطعات روده نسبتاً جذب ميبازجذب كلسيم 

اسيد معده نقـش مهمـي در جـذب كلـسيم           . شوند   پائين محلول مي   PHاين نمكها در    . دهد  اكسالات تشكيل نمكهاي نامحلول مي    
. ريت جذب كلسيم از سـاير يونهـاي دو ظرفيتـي بيـشتر اسـت              . شود  قسمت اعظم كلسيم در قسمتهاي ابتداي روده جذب مي        . دارد

حيواناتيكـه رژيمهـاي كـم      . توانايي جذب كلسيم توسط روده تنظيم شـده اسـت         . تر است    بار آهسته  50معهذا باز هم از جذب سديم       
. شـود    تحريـك مـي    Dاي كلسيم بوسيله ويتـامين        جذب روده . يابد  آنها افزايش مي  كنند توانايي جذب كلسيم در        كلسيم دريافت مي  

  .دهد اي كلسيم را افزايش مي  از كليه جذب رودهDپاراتورمون با افزايش ريليز فرم فعال ويتامين 
  

  مكانيسم سلولي جذب كلسيم
 ـ      غشاء براش . نـشان داده شـده اسـت   ) 46شـكل  (وده در تليـال ر   مكانيسم سلولي جذب كلسيم توسط سلولهاي اپيبوردر 

در سـيتوزول   . آيد  بوردر به سيتوزول مي     كلسيم در جهت گراديان الكتريكي شيميايي از طريق كانالهاي كلسيمي واقع در غشاء براش             
يم بـه   اتـصال كلـس   .  كه در جذب كلسيم نقش مهمي دارند       Calbindinsتليال روده پروتئينهايي حضور دارند به نام          سلولهاي اپي 

كلـسيم همچنـين از سـيتوزول بـه         . شـود   كالبيندين مانع از تشكيل نمكهاي نامحلول كلسيم آزاد بـا آنيونهـاي داخـل سـلولي مـي                 
كالبينـدين انتقـال كلـسيم      . شـود   كلسيم وزيكولي بفرم اگزوسيتوز از غشاء پلاسمايي خارج مـي         . يابد  وزيكولهاي غشاء نيز انتقال مي    

  .دهد توز افزايش ميوزيكولي را از طريق اگزوسي
  

  

  مكانيسم جذب كلسيم: 46شكل 

Table-8 
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 ـ يكـي  .  غشاء پلاسمايي دو پروتئين جهت انتقال كلسيم در خلاف جهـت گراديـان الكتريكـي شـيميايي دارد    غشاء پلاسمايي 
Ca2+ - ATPase و ديگري Na+ - Ca2+ exchanger .     انتقـال كلـسيم از طريـقNa+ - Ca2+ exchangetr  مـؤثرتر 

 مكانيـسم اساسـي خـروج    Ca2+ - ATPaseبخصوص در مواقعي كه كلسيم داخل سلول بسيار بالا اسـت در صـورتيكه   باشد  مي
 را تحريـك  Ca2+ - ATPaseاتصال كلـسيم بـه كالبينـدين فعاليـت     . كلسيم از سلول در مواقع كاهش كلسيم داخل سلولي است

  .كند مي
 ـDنقش ويتامين   روي هـر يـك از فازهـاي جـذب     Dويتامين .  نياز دارد Dويتامين  جذب كلسيم از روده بصورت طبيعي به  

بوردر، حركت در سيتوزول و سپس خـروج از غـشاء             عبور كلسيم از غشاء براش    . تليال نقش محرك دارد     كلسيم بوسيله سلولهاي اپي   
 كالبيندين بـا ميـزان ظرفيـت        سطوح. كند  ها را تحريك مي      ساخت كالبيندين  Dويتامين  .  نياز دارند  Dپلاسمايي همگي به ويتامين     

 در غـشاء پلاسـمايي شـده و ميـزان     Ca2+ - ATPase سبب افزايش Dهمچنين ويتامين . روده جهت جذب كلسيم مرتبط است
  ).47شكل (دهد  خروج كلسيم را از سلول روده به خون افزايش مي

  
  

   روي جذب كلسيمDاثر ويتامين : 47شكل 
  

 ـ  و Dاين امر ممكن است به علت سطوح پـائين ويتـامين   . يابد  افراد مسن كاهش مي جذب كلسيم درمشكلات جذب كلسيم 
به علت نقش مهم اسيد معده روي جذب كلسيم، عواملي كه ترشح اسيد را مهـار            .  در افراد پير باشد    Dدهي به ويتامين      يا عدم پاسخ  

 ، gluten enteropathyستگاه گـوارش ماننـد   چنين در بيماريهاي التهابي د هم. شود كند موجب صدمه به جذب كلسيم مي مي
Tropical sprueشود  جذب كلسيم مختل مي .  

  
  
  
  
  
  
  
  

 و كم كـاري غـدد       Δاست بصورت كمبود دريافت از طريق غذا كمبود ويتامين          كمبود كلسيم ممكن    
اشكال در مينراليزاسيون صفحه رشد در      (تظاهرات باليني آن بصورت راشيتيسم      . پاراتيروئيد بوجود آيد  

ويـا بـه    .دهـد  خود را نشان مـي    ) ا نتهاي استخوانهاي بلند در محل مچ دست و پا بصورت پهن شدن            
تمام كودكان مبتلا   . باشد مي) تغيير شكل استخوانهاي تنه در اثر دمينراليزاسيون      (يصورت استئومالاس 

ابـتلا بـه    . به راشيتيسم استئومالاسي نيز دارنـد ولـي مبتلايـان بـه استئومالاسـي راشيتيـسم ندارنـد                 
  .استئومالاسي در تمام سنين عمر ممكن است
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 ـ  1گرم آن در مردها و   ميلي1 تا 5/0باشد كه تنها  گرم آهن مي  ميلي20 تا 15 رژيمهاي غذايي در غرب روزانه شامل جذب آهن 
هـا در سـنين       بچه. دهد  باشد خونريزي جذب آهن را افزايش مي        جذب مي گرم آن در زنها در سنين قبل از يائسگي قابل              ميلي 5/1تا  

علت آن تشكيل نمكهاي نـامحلول بـا        . باشد  جذب آهن محدود مي   . باشند  رشد و زنهاي حامله داراي قدرت جذب زيادي از آهن مي          
موادي كـه غالبـاً در غـذا وجـود دارد     آهن همچنين با ساير . باشد آنيونهايي مانند هيدروكسيد، فسفات و بيكربنات حاضر در روده مي        
 پـائين  PHالبتـه ايـن كمپلكـسها در    . دهـد  هاي نـامحلول مـي   مانند فيتات، تانن و فيبرهاي موجود در غلات نيز تشكيل كمپلكس 

 اسيد آسكوربيك نيز با آهن تشكيل فرم محلول داده و از تـشكيل            . لذا اسيد معده در افزايش جذب آهن نقش دارد        . شوند  محلول مي 
  +Fe3  بهتـر از    +Fe2 كمتـر اسـت و لـذا         +Fe3 به تشكيل كمپلكسهاي نامحلول از       +Fe2تمايل  . كند  فرم نامحلول جلوگيري مي   

آنزيمهـاي پروتئوليتيـك موجـب    . شود  خورده شده جذب ميHeme% 15حدود . شود  نسبتاً جذب ميHemeآهن  . شود  جذب مي 
. شـود  تليال آهن از آن جـدا مـي       در سلول اپي  . شود   وارد سلول مي   Hemeد و   شون   از پروتئينهاي لومن مي    Hemeآزاد شدن گروه    

  .اين واكنش در محدود نمودن جذب آهن نقش مهمي دارد.  در اين واكنش نقش داردHeme oxygenaseآنزيم 
  

 ـ دلي م ـ.  ناقص استnon heme و يا inorganicهاي جذب آهن  ها در مورد مكانيسم  يافتهمكانيسم سلولي جذب آهن 
 non hemeتليال دودنوم مـسئول جـذب آهـن     سلولهاي اپي.  نشان داده شده است48دهند كه در شكل  را در اين مورد ارائه مي

   +Fe3. آورنـد   تليـال مـي       باند شده و آنرا بـه داخـل سـلول اپـي             +Fe2هايي قرار دارند كه به        بوردر پروتئين   در غشاء براش  . باشد  مي
ايـن پـروتئين بـصورت      . شـود    ناميـده مـي    DCT1بوردر پروتئين ديگري حـضور دارد كـه            در غشاء براش   همچنين. يابد  انتقال نمي 

شـود، سـپس بـه          تبـديل مـي     +Fe2  اكسيد شده  و بـه         +Fe2در سيتوزول   . نمايد   را از لومن وارد سلول مي      +Hانتقالي آهن و      هم
  به تركيبات نامحلول جلوگيري +Fe3د و از تبديل شو  متصل ميCytosolic Iron – binding proteinsپروتئيني به نام 

. شـود    ناميـده مـي    IREG1باشـد     ترانسپورتري كه مسئول اين انتقال مي     . رود    از سيتوزول به غشاء پلاسمايي مي       +Fe3. گردد    مي
گيرنـد   ن مـي سلولهاي نقاط ديگر بدن كـه آهـن را از خـو     . شود   متصل مي  Transferrinآهن در خون به پروتئين ديگري به نام         

 receptor – mediatedشـود و آهـن را بـه روش     رسپتورهايي در غشاء دارند كه به كمپلكس آهن ـ ترانسفرين متـصل مـي   
endocytosisآورد  به داخل مي.  

  
  جذب آهن از روده: 48شكل 

  تنظيم جذب آهن
و يا پس از خونريزي، دودنـوم و ژژنـوم ظرفيـت            در كمبود مزمن آهن     . گيرد       جذب آهن در ارتباط با نياز بدن به آهن صورت مي          

مهمترين مكانيـسم پيـشگيري از   . كند روده همچنين بدن را از جذب زيادي آهن حفظ مي   . دهند  خود را براي جذب آهن افزايش مي      
 خـون   توانـد بـه     آهن متصل به فريتين نمـي     . تليال است    در سلول اپي   Ferritinجذب آهن زيادي اتصال غيرقابل برگشت آهن به         
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 كـه جـزء     Apoferritinآپوفرينين  . تواند از طريق لومن به هنگام دفع سلولهاي كنده شده به مواد دفعي ترشح شود                برود ولي مي  
  .باشد باشد مشخص كننده ميزان به دام افتادن آهن در اين ذخيره غيرقابل جذب مي  ميferritinپروتئين 

  
  بازجذب ويتامينهاي محلول در آب

برخي از ويتامينهـاي محلـول در آب بـا مكانيـسم     . شوند هاي محلول در آب بوسيله مكانيسم ديفوزيون ساده جذب مي بيشتر ويتامين 
  .شوند انتقال فعال ثانويه و وابسته به سديم جذب مي

  
 ـB12جذب ويتامين   و methylcobalamin و مـشتقات فعـال فيزيولوژيـك آن ماننـد     Cobalamin يـا  B12 ويتامين  

adenosylcobalamin   در نبود ويتامين    . هاي قرمز ضروري است      جهت بلوغ گويچهB12        به ميزان كافي بلوغ گويچه به تأخير 
به علت اهميت اين ويتامين در پزشـكي تحقيقـات زيـادي    . شود  ايجاد مي(Pernicious anemia)افتاده و كمي خوني بدخيم 

  . روي جذب آن صورت گرفته است
تليال كولـون فاقـد مكانيـسم         سازند ولي سلولهاي اپي      را مي  B و گروه ويتامينهاي     B12 حدودي ويتامين         باكتريهاي روده نيز تا   
اين ذخيره حتي در صورت قطع جذب نيز بـين  . شود به ميزان زيادي در كبد ذخيره مي B12ويتامين . باشد خاص براي جذب آنها مي 

در خـلال فـاز معـدي هـضم پروتئينهـا بوسـيله             . ذا به پروتئينها باند اسـت     موجود در غ   B12بيشتر ويتامين   .  سال دوام دارد   6سه تا   
 R. شـود   بانـد مـي  R proteins آزاد خيلي سريع به پروتئين ديگـري بـه نـام    B12ويتامين . شود آزاد مي B12پپسين،  ويتامين 

  .شود ت محكم باند مي گسترده بصورPH در يك B12هاي معدي حضور دارند و با ويتامين  پروتيئنها در بزاق و شيره
Intrinsic Factor (IF) پروتئين ديگري است كه به ويتامين B12 اين پروتئين توسط سلولهاي پاريتال معده بـه  . شود باند مي
 آزاد  B12لذا ويتامين   .  پروتئين است  R كمتر از    B12 اتصال اين پروتئين به ويتامين       Affinity. شود  موازات ترشح اسيد ترشح مي    

 Rبه پروتئين   B12اي هضم، پروتئازهاي پانكراسي كمپلكس ويتامين  در خلال فاز روده   .  متصل است  Rبيشتر به پروتئين    در معده   
 بـه كوبـالامين     (IF)كاهش يافته و فاكتور داخلـي        B12 براي كوبالامين يا ويتامين      R پروتئين   affinityرا دگرده كرده بنابراين     

مكانيـسم جـذب درگيـر      . شـوند    در مقابل پروتئازها مقـاوم بـوده و هـضم نمـي            IF-cobalamin و كمپلكس    IF. يابد  اتصال مي 
 شـكل   IF بـه    B12بدينصورت كه پـس از اتـصال ويتـامين          . بوردر است    در غشاء براش   IF-cobalaminرسپتورهاي كمپلكس   

 را IF- B12  ي اسـت كـه كمـپلكس   تليوم ناحيه ايلئـوم داراي رسـپتورهاي   بوردر سلولهاي اپي غشاء براش. كند  تغيير ميIFفضايي 
بوردر بـا مكانيـسم آندوسـيتوز وارد سـلول       از خلال غشاء براش IF- B12پس از اتصال كمپلكس به رسپتور، كمپلكس . شناسد مي
 در B12 ساعت پس از صرف غذا سـطح ويتـامين      4معمولاً تا   . رود  آهسته، آهسته از سلول به خون مي       B12شود سپس ويتامين      مي

 در خون بصورت اتصال بـا يـك         B12بيشتر ويتامين   .  ساعت پس از غذا است     8 تا   6يابد و حداكثر ميزان آن بين         ايش نمي خون افز 
. شـود  تليـال ايلئـوم سـاخته مـي     اين پروتئين توسط كبـد و يـا سـلولهاي اپـي    . باشد  ميTranscobalamin IIگلوبولين به نام 

  ).49شكل . (شود  وريد باب وارد كبد مي از طريقB12كمپلكس ترانسكوبالامين و ويتامين 
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  B12مكانيسم جذب ويتامين : 49شكل 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



  

  

  

  

  

  

  

  

  

  هفتمفصل 
  يمني و آسيب مكانيزمهاي ا

  

  

 

  



  ٢٥٥

                                                             سيستم ايمني مخاطي دستگاه گوارش 
                                                                                         مقدمه 

در .  دستگاه گوارش تشكيل شده است     سيستم ايمني مخاطي دستگاه گوارش از بافتهاي لنفوئيدي مستقر در سطوح مخاطي             
اول اينكـه در ايـن ناحيـه ايمونوگلوبـولين خاصـي      .  سيستم ايمني از ويژگي هاي بسياري بهره مند است     ،مخاط دستگاه گوارش  

 يا تنظيم   (Effecter) در اين ناحيه به عنوان سلولهاي عامل         T ترشحي توليد مي شود و ديگر آنكه سلولهاي          IgAتحت نام   
.  ايمني كه عمدتاً در مخاط مستقر شده اند بسيار متنوع و مختلـف هـستند  ي هستند و سوم اينكه سلولها  (Regulator)كننده  

سلولهاي ايمني كه در فوليكولهاي مخاطي فعال مي شوند مي توانند بطور انتخابي به بافتهاي لنفوئيدي كه در سرتاسر لايه زير                     
 دا سازي سيستم ايمني مخـاطي از سيـستم ايمنـي سيـستميك             ج اين امر سبب     .اپي تليالي مخاط پخش هستند مهاجرت نمايند      

وظيفه اصلي و اوليه سيستم ايمني مخاطي حفظ و حراست سطوح مخاطي است كه اين عمل بهمراه فاكتورهاي غيـر                 . مي گردد 
  :ايمونولوژيك ديگري نيز توأم مي گردد كه عمده ترين آنها عبارتند از

  .ه كه مانع از رشد پاتوژنها مي گردد وجود فلور طبيعي رود-1
 حركات مداوم معده و روده كه سبب بحركت درآوردن محتويات لومن شده و مانع از واكنش پاتوژنها بـا سـلولهاي اپـي                        -2

  .تليالي مي گردد
  . وجود موادي همچون اسيد معده و نمكهاي صفراوي روده كه مانع از رشد پاتوژنها در اين ارگان ها مي گردند-3
 بين پاتوژنها و سطح اپي تليالي دستگاه گوارش را ايجـاد            (Glycocalyx)س  ك گليكوكالي ديك س كه   ترشح موكوس    -4

  .مي كند
  .م ها دارندس و بالاخره موادي همچون لاكتوفرين، لاكتوپراكسيداز و ليزوزيم كه اثرات مهاري بررشد ميكروارگاني-5
درست پاسخهاي ايمني و نيز عوامـل غيـر ايمنـي فـوق در مخـاط دارد و                  دفاع كامل در سطوح مخاطي بستگي به عملكرد           

بهمين دليل است كه مصرف آنتي بيوتيكها با حذف فلور طبيعي دستگاه گوارش،عليرغم وجود سيستم ايمني كامل در مخاط ها،                    
هـستند  كتـسابي يـا ژنتيكـي       همانطور كه در افرادي كه دچار نقصي ايمني ا        . مي تواند منجر به عفونت هايي در اين مكان گردد         

  .عفونتهاي مخاطي دستگاه گوارش، عليرغم وجود عوامل غيرايمونولوژيك در آنها رخ خواهد داد
دومين نقش سيستم ايمني مخاطي جلوگيري از ورود آنتي ژنهاي مخـاطي بـه گـردش خـون اسـت و همـين امـر از بـروز                        

تنظـيم   Tسيـستم ايمنـي مخـاطي داراي لنفوسـيتهاي      . ل مي آورد  پاسخهاي سيستميك در برابر اين آنتي ژنها ممانعت  به عم          
   سـطوح مخـاطي رد شـده باشـند جلـوگيري      دكننده اي است كه از ايجاد پاسخ ايمني سيستميك در برابر آنتي ژنهايي كه از س ـ 

  .مي كند
  

  :زير تشكيل شده است از دو قسمت  مخاطيسيستم ايمني
ــز  -1 ــدي متمرك ــاي لنفوئي ــت ه ــام      (Organized=Aggregated) باف ــت ن ــاطي تح ــاي مخ ــامل فوليكوله ــه ش  ك

(Gut Associated Lymphoid Tissue)GALT بافت هاي لنفوئيدي پراكنده كـه عمـدتاً شـامل سـلولهاي     -2 و 
 بافتهاي لنفوئيدي متمركز در حقيقـت سيـستم   . مخاط مستقر هستند(Lamina propria)ايمني است كه در لامينا پروپريا 

در آن آنتي ژن وارد شده و سبب القاء پاسخ ايمني مـي گـردد در حاليكـه        را تشكيل مي دهد كه       (Afferent) لنفوئيدي آوران 
 را تشكيل مي دهد كه در آن آنتي ژنها        (Effector)وئيدي وابران يا عامل     ف سيستم لن  (Diffuse)بافتهاي لنفوئيدي پراكنده    

  .ركوبگر يا كمك كننده برخورد مي كند سTبا سلولهاي تمايز يافته ، آنتي باديها و سلولهاي 
مـرتبط   بـه يكـديگر   (Mucosal homing)اين دو قسمت سيستم ايمني مخاطي از طريق مكانيسم لانه گزينـي مخـاطي   

  .هستند
  



  ٢٥٦

Mucosal Lymphoid Aggregates  
  سيستم لنفوئيدي مخاطي متمركز

در اين سيستم بـرعكس سيـستم لنفوئيـدي         . وت است اين سيستم از نظر مورفولوژيكي با سيستم لنفوئيدي سيستميك متفا           
ق جريان خون و لنف دريافت مي كند، آنتي ژن را از طريق اپي تليوم دريافت مـي كنـد و ايـن    سيستميك كه آنتي ژن را از طري     

  :امر مستلزم حضور سلولهاي خاصي است كه عبارتند از
  

ه با سلولهاي اپي تليـالي در قـدرت پينوسـيتوز متفـاوت              سلولهاي اپي تليالي مسطحي هستند ك      M سلولهاي    :M سلولهاي  
 برداشته مي شود كه شامل پروتئين هاي محلول، پارتيكل ها و ميكروارگانيسم هاي              Mبسياري از مواد توسط سلولهاي      . هستند

يـز   غيراختصاصي صـورت مـي گيـرد ولـي تـا حـدي ن       Mاگر چه جذب بسياري از آنتي ژنها توسط سلولهاي          . مختلف مي باشد  
انتخاب صورت مي پذيرد و اگر غير از اين مي بود جمعيـت بـسيار ميكروفلورهـاي طبيعـي روده مـانع از انجـام وظيفـه نرمـال                             

  . مي گرديدMسلولهاي 
 ترشحي است كـه مـانع از برداشـت          IgAاي طبيعي روده پوشيده شدن آنها توسط        هيكي از مكانيسم هاي طرد ميكروفلور       

 يا ناحيه (Follicular Dome) برداشت مي شوند به ناحيه دم فوليكولي M كه توسط سلولهاي آنتي ژنهايي. آنها مي گردد
 داراي  Mسـلولهاي   . بين فوليكولي برده شده و در آنجا توسط سلولهاي دندريتيك يا سلولهاي فاگوسيتيك برداشت مـي شـوند                 

MHC-II            آنتـي ژن   بوده ولـي بـه نظـر نمـي رسـد كـه بتواننـد بـه عنـوان سـلول عرضـه كننـده (APC) (Antigen 
Presenting Cell)عمل نمايند .  

  
Dome Cells:  ناحيه ٌدم ،  ناحيه زير اپي تليوم فوليكولهاي لنفوئيدي (Dome area)در اين ناحيه تعـداد  .  گفته مي شود

نـشان مـي دهـد كـه        تحقيقـات اخيـر     . نـد ن دريافـت ك   Mد تا آنتي ژنها را از سلولهاي        نكثيري از سلولهاي دندريتيك وجود دار     
 بـراي القـاء پاسـخهاي       T قدرت دريافت و نيز عرضه آنتي ژنها را به جمعيت سـلولهاي              MHC-IIسلولهاي دندريتيك حاوي    

سلولهاي دندريتيك پس از برداشت آنتـي ژن از ناحيـه دم بـه ناحيـه بـين                  . ايمني سلولي و ترشح سايتوكاين هاي مختلف دارند       
  . انجام مي دهندTجا عمل عرضه آنتي ژن را به سلولهاي فوليكولي مهاجرت كرده و در آن

  
 Germinal) در تمام نواحي فوليكـولي پراكنـده انـد حتـي در ناحيـه مراكـز زايگـر        Tسلولهاي  : فوليكوليTسلولهاي 
center)        هر چند كه بيشترين تعداد سلولهاي T       حي در ايـن ناحيـه سـلولها داراي مـاركر سـط           .  در ناحيه بين فوليكولي است
IL2-Raهستند كه اين امر نمايانگر فعاليت آنها در اين ناحيه است  .  

+د ليكن سلولهاي    ن در سرتاسر فوليكول مخاطي وجود دار      +TCD4با وجود آنكه سلولهاي       
8TCD    عمـدتاً در ناحيـه بـين 

 را ترشح مي TH2 و TH1ي هر دو زير گروه   موجود در فوليكولهاي مخاطي سايتوكاينها     Tسلولهاي  . فوليكولي يافت مي شود   
 (Adjuvant) را در مواجهه با آنتي ژنهـاي پروتئينـي بـدون ادجـوآن               TH1البته تحقيقات جديدتري عملكرد سلولهاي      . كنند

 در مواجهه با آنتي ژنهاي پروتئيني بهمراه ادجوآن مثل توكسين وبا فعاليـت بيـشتري                TH2در حاليكه سلولهاي    . نشان مي دهد  
  .شان مي دهندن

  
 يافـت مـي     B در زير ناحيه دم و درست در ناحيه فوليكولي كه شامل مراكز زايگـر اسـت سـلولهاي                    : فوليكولي Bسلولهاي  

در مراكز زايگر فوليكولهاي مخاطي يك تفاوت عمده با ساير مراكز زايگر بافتهاي لنفـاوي وجـود دارد و آن اينـست كـه                        . شوند
 غشايي هستند و ايـن در حـالي اسـت كـه در بافتهـاي                IgAطي عمدتاً در سطح سلول داراي        در فوليكولهاي مخا   Bسلولهاي  

در بافتهـاي فوليكـولي تعـداد بـسيار كمـي از سـلولهاي              . د غـشايي مـي باشـن      IgD و   IgM عمدتاً داراي    Bلنفاوي سلولهاي   
  .وپريا متكامل خواهند شد وجود دارد و اين سلولها در عقده هاي لنفاوي در لاميناپرIgA ةپلاسمايي ترشح كنند

  



  ٢٥٧

Diffuse Mucosal Lymphoid Tissue  
  سيستم لنفوئيدي مخاطي پراكنده

  
بافتهاي لنفوئيدي مخاطي پراكنده از سلولهائي تشكيل شده است كه به دو گروه عمده سلولهاي لنفوئيدي بين اپـي تليـالي                       

Intraepithelial Lymphocytes= IEL) يالنفوسيتهاي لامينا پروپر و(Lamina Propria Lymphocytes= LPL) 
  :تقسيم مي گردند

اين جمعيت همانطور كه از نامشان پيداست بالاي لاميناپروپريا و غـشاء پايـه و در ميـان                   : (IEL)لنفوسيتهاي بين اپي تليالي     
 از  IELجمعيت  . د دارد  وجو IELحدوداً به ازاء هر چهار تا شش سلول اپي تليال يك سلول             . سلولهاي اپي تليال مستقر هستند    

 IEL درصد سـلولهاي     80 تا   50به عنوان مثال در انسان بين       . است كاملاً متفاوت    LPLنظر عملكرد و مورفولوژي با جمعيت       
+از جمعيت   

8TCD         است كه در سطح خود داراي گيرنده FCεRI  ايـن گيرنـده عمـدتاً در سـطح سـلولهاي ماسـت             .  هـستند
(Mast)   در اين ناحيه جمعيت   .ميشود يافت+

1TCR)γδ+ (    بيش از جمعيت+
2TCR) αβ+ (منشاء سلولهاي   . استIEL  نيز 

 (Thymectomized Mice)مطالعاتي كه بر روي مدلهاي حيواني كه غده تيموس آنها برداشته شـده بـود   . متفاوت است
 متمكامل نشده و از مغز استخوان منشاء گرفته و در اپي تليوم دستگاه گوارش تكامـل                  در غده تيموس   IELنشان داد سلولهاي    

 بالغ و تمايز يافته را دارند پس از تحريك تكثير كمي يافته ولي مقادير زيادي سايتوكاين                 Tاين سلولها كه مشخصات     . مي يابند 
كـه بـا نـام      متصل مي شـوند      ژنهاي پروتئيني خاصي      عمدتاً به آنتي   IELجمعيت  . توليد مي كنند و نقش سايتوتوكسيك دارند      
 كـه   ناميده مي شود(Stress Protein= Heat Shock Protein= HSP)استرس پروتئين يا پروتئين شوك حرارتي 
 سـبب نـابودي   HSP عليه IELفعاليت سلولهاي . به ميكروارگانيسم ها آزاد مي شود  توسط سلولهاي اپي تليالي پس از اتصال        

  .نيسم هاي متصل شده و نيز خود سلولهاي اپي تليال مي گرددميكروارگا
  

 ، ماكروفـاژ هـا،   T ،B لامينا پروپريا شامل سلولهاي مختلف  :(Lamina propria cells)سلولهاي لامينا پروپريا 
محيط عـاري   در مدل هاي حيواني كه در       . دندريتيك و ماست سل هاست، تعداد اين سلولها بستگي به محيط آنتي ژنتيكي دارد             

 قرار گرفته باشند سلولهاي لامينا پروپريا بشدت كاهش مـي يابـد و بـرعكس در مـدل هـاي      (Germ Free)از هرگونه جرم 
در اين ناحيه مشابه خون     .  افزايش چشم گيري نشان مي دهد      تحيواني كه در محيط هاي آلوده نگاهداري شده باشند اين جمعي          

+ از نوع    T درصد سلولهاي    95بيش از   
2TCR    از نوع    60-70% و حدود +

4CD تفاوتي كه ايـن سـلولها بـا سـلولهاي          .  هستند
 T  هستند كه ماركر اختـصاصي سـلولهاي          CD45Ro اين سلولها داراي ماركر      95% خون دارند آنست كه تقريباً       Tلنفوسيتي  
  .  هستندIL-2Raو MHC-IIراي به علاوه اين سلولها دا.  است(memory)خاطره اي 

رزا كمتـر تكثيـر يافتـه و        ي موجود در لامينا پروپريا در حضور محركهاي تكث        Tتحقيقات جديد نشان داده است كه سلولهاي          
 را دارنـد و بهمـين دليـل بـه عنـوان             IFN-γولي قدرت توليد سايتوكاين ها بخـصوص        . بنظر مي رسد تا حدي آنرژيك باشند      

  .  معرفي مي شوند(Effector)افته و عامل  تمايز يTسلولهاي 
بيشتر آنهـا داراي  .  بسيار تمايز يافته بوده و بيشتر از نوع پلاسماسل ها هستندT در لاميناپروپريا مثل سلولهاي Bسلولهاي    

  IgGكننـده در اين ناحيه پلاسماسل هاي توليـد  .  توليد مي كنندIgA2در انسان اين سلولها اكثراً .  هستندIgAقدرت توليد 
  .  افزايش مي يابد نيزIgM و IgG توليد كننده Bالبته در زمان التهاب درصد سلولهاي .  بسيار كم مي باشد IgMو
  

   Antigen Presenting Cells= APCsسلولهاي 
 يـر و  اين سلولها در پلاك هاي پـي .  در لامينا پروپريا عمدتاً سلولهاي دندريتيك هستندAPCسلولهاي اصلي و حرفه اي        

ماكروفاژها بسيار زياد هستند ولي عمدتاً عملكـرد ريـزه          . نيز در بافتهاي مخاطي پراكنده در زير لامينا پروپريا نيز يافت مي شوند            
 IFN-γدر اين ناحيه سلولهاي اپي تليال روده در زمان التهاب و بخـصوص در پاسـخ بـه    .  هستندAPCخواري داشته و كمتر    

 لاميناپروپريا T و نه سلولهاي IELدر ارتباط با سلولهاي فقط د عرضه مي كنند و مي توانند      در سطح خو   MHC-II يمقادير
APC اخيراً در سطح اين سلولهاي اپي تليالي مولكول         .  باشندCD1d    كه نوعي MHC-I         است مشاهده شده است كـه مـي 

+تواند سبب ارتباط متقابل اين سلولها با سلولهاي 
8TCDدد گر .  

  



  ٢٥٨

  : در لامينا پروپرياLAK و NKسلولهاي
 هستند بصورت پراكنده در لامينا پروپريا وجـود دارنـد           NK كه همان سلولهاي     CD56 و   CD16سلولهاي داراي ماركر      

   در ايـن ناحيـه براحتـي يافـت     LAK (Lymphokine Activated Killer Cells = LAK)در حاليكه سـلولهاي  
  . مي شوند

  

  :موجود در لامينا پروپريا Mastسلولهاي 
پس از آزاد سازي    . مخاط غني از سلولهاي پيش ساز ماست سل هاست كه بسرعت به ماست سل هاي بالغ تكامل مي يابند                    

در . مدياتورهاي ماست سل ها، سلولهاي التهابي به بافتهاي مخاط جلب شده و در دفاع ميزبـان در ناحيـه مـشاركت مـي كننـد                        
فتهاي مخاطي نسبتاً مقادير كمي هيستامين و پروتئيناز هاي تريپتيك توليد مي كنند در حاليكه ماست                انسان ماست سل هاي با    

تكامـل  . نازهاي تريپتيك و كيموتريپتيك توليد مـي كننـد        يمقادير زيادي هيستامين و پروتئ    سل هاي موجود در بافتهاي پيوندي       
مثلاً سـلولهاي پـيش    . سايتوكاينهاي موجود در آن ناحيه دارد        بستگي به محيط تكامل و       (Mast)اين دو نوع سلولهاي ماست      

 به ماست سل هاي مخاطي تكامل مي يابند در حاليكه در حضو ر فاكتور رشـد سـلول بنيـادي                     IL-3ساز ماست سل در حضور      
(Stem Cell Factor)به سلولهاي ماست بافتهاي پيوندي متكامل مي شوند  .  

 و اين امر در ايجاد ايمني مخاطي نقش بـسزايي           ه قدرت تكثير سريع داشت    Tاي حاصل از    است سل ها در حضور سايتوكاين ه      م
  .دارد

  

  A(IgA)ايمونوگلوبولين 

اين ايمونوگلوبولين داراي ويژگي هايي است    . ت ترشحي اس  IgAيكي از مهمترين ويژگي هاي سيستم ايمني مخاطي توليد          
در   نـسبت بـه سـاير ايمونوگلوبولينهـا          از نظر كمي بالاترين مقدار را      IgA. كه بتواند در محيط مخاط كارآيي بسيار داشته باشد        

 را كد مي IgA1يكي از ژنها   .  كد مي گردد   14در كروموزوم شماره     بوسيله دو لوكوس متفاوت ژني       IgAدر انسان   .  دارد مخاط
بيشتر در ترشحات يافت مي شـود و         IgA2.  مي سازد  IgA1 خون را    IgA% 80كند كه در خون اكثراً يافت مي شود و تقريباً           

 كه در خون يافت مي شود اكثراً بـصورت مونـومر اسـت ولـي     IgA. مي دهد  ترشحي را اين نوع تشكيل IgA كل   60%حدود  
IgA1   و IgA2                     مخاطي عمدتاً بصورت دايمر يا مولتي مر است فرمهاي دايمر يا مولتي مر قدرت اتصال به قطعه ترشحي را در 

  ) 1شكل (لي دارند سلولهاي اپي تليا
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  حـدوداً در IgA2 و IgA1 ترشحي قدرت انتقال به سطوح مخاطي دارد ناحيـه ثابـت زنجيـره سـنگين      IgA اين فرم از  
 ـ   دو اسيد آمينه در ناحيه ثابت متفاوت هستند ولي همين تفاوت سبب ويژگي هـاي ايـن      20-15  ه  ايمونوگلوبـولين مـي گـردد ب

 در قسمت لولا ميزان زيادي اسيد آمينه پرولين دارد كه سبب انعطاف پذيري اكتيـو سـايت                  IgA2 برخلاف   IgA1عنوان مثال   
اين خـصوصيات   . شده و نيز آسيب پذيري زياد آن را نسبت به پروتئينازهاي توليد شده توسط باكتريهاي مختلف سبب مي گردد                  

. در سطوح مخاطي كه در آن پروتئينازهاي باكتريايي توليد مي شود داشته باشد            كارآيي محدودي    IgA1اخير سبب مي شود كه      
 اسـتيل  – با وجود داشتن قندهايي همچون گالاكتوز و ان IgA1.  در ميزان كربوهيدرات آنهاست IgA2 وIgA1تفاوت ديگر 

 داراي  IgA2در حاليكـه .  موجـود در هپاتوسـيت هـا متـصل گـردد     asialoglycoproteinگالاكتوز قادر است به گيرنـده  
 به برخي ارگانيسم ها امكان پذير مي كند و اين امر از استقرار اين ارگانيسم ها در سـطوح                    نراواحدهاي مانوزي است كه اتصال آ     
 اضافي در   (Domain) داراي دومين    IgM مشابه با زنجيره سنگين      IgAزنجيره سنگين   . مخاطي ممانعت به عمل مي آورد     
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. تشكيل شده است ناميده مي شود و از واحدهاي سيستئين (Tail-Segment)ت كه با نام قطعه دمي       قسمت كربوكسيلي اس  
  . آيد بصورت دايمر يا مولتي مر درIgAاين قسمت دمي سبب مي شود كه 

 دايمـر يـا   IgAضـمناً  .  سبب افزايش قدرت اين ايمونوگلوبولين درآگلوتينه كـردن آنتـي ژن ميـشود            IgAپلي مريزاسيون     
 كه توسـط سـلولهاي اپـي    SC.  داردSC (Secretory Component) مونومر قدرت اتصال به IgAولتي مر برخلاف م

اتصال .  ترشحي باقي مي ماند IgA عمل كرده و قسمتي از آن نيز درIgAجهت انتقال تليالي توليد مي شود به عنوان گيرنده 
SC    به مولكول IgA    سبب مقاومت IgA    ضـمناً  . زهاي روده مـي گـردد     ناليتيكي در محيط غني از پروتئي      در برابر هضم پروتئو

IgA به دليل داشتن ناحيه لولاي گليكوزيله و غني از پرولين معمولاً به پروتئينازهاي روده اي مقاومتر از IgGمي باشد .  
  

  :IgAخصوصيت ضد التهابي 
را از مـسير كلاسـيك يـا آلترنـاتيو           قدرت فعال سازي سيستم كمپلمان       IgG و   IgM برخلاف   IgA مولكول   FCبخش    

 از  FC به نوتروفيل ها و ساير سلولهاي ريزه خوار از طريق            IgAضمناً اتصال   . ندارد و بهمين دليل در ايجاد التهاب نقش ندارد        
 هيـدروفيل و موكوفيـل    IgA در مولكول    SC و   FCچون بخش   . فعاليت ريزه خواري و ليتيك  اين سلول ها ممانعت مي كند           

 به ميكروارگانيسم ها از اتصال اين عوامل عفوني به سلولهاي اپي تليال ممانعت مي كنـد و در حقيقـت از                 IgAا اتصال   است لذ 
 ترشحي در مخاط سبب خنثي IgA توليد . پاتوژنها جلوگيري كرده و مانع از بروز التهاب مي گردد    Colonizationاستقرار يا   

 هـستند و نيـز در بيمـاران مبـتلا بـه             IgAدر افـرادي كـه دچـار نقـص          . رددسازي بسياري از انگل هاي تك ياخته اي مي گ         
  .هيپرگاماگلوبولينمي، بيماري ژيارديازيس شايع تر از بيماراني است كه نقص ايمني سلولي دارند

  

   IgAانتقال 
 بـه   IgAتقـال    دارد و اين اتصال قـدم اصـلي در مكانيـسم ان            SC دايمر قدرت اتصال به      IgAهمانطور كه قبلاً گفته شد        

  ) 2شكل (سايتهاي مخاطي است 
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 در ســطح ســلولهاي اپــي تليــالي متــصل شــده و ســپس از طريــق اندوســيتوز SC پليمــر بــه IgAدر ايــن انتقــال ابتــدا   
(Endocytosis) ، IgA   بهمراه SC              داخل وزيكولها شده و نهايتاً به سطح سلول مـي رسـد و از آنجـا IgA   پليمـر بهمـراه 

 در اپي تليوم دستگاه گـوارش ، غـدد بزاقـي و مخـاط              SC بوسيله   IgAانتقال  . دد مي گر  د حفره مخاطي وار    به SCقسمتي از   
 در صـفرا    IgA سـبب ترشـح      SC توسط   IgAدر كبد انتقال    . دستگاه تنفسي، غدد شيري و نيز در اپي تليوم رحم رخ مي دهد            

 توسـط  IgA در هپاتوسيتها وجود نـدارد بنـابراين انتقـال       در سلولهاي اپي تليالي صفرا حضور دارد ولي        SCدر انسان   . مي شود 
SC        ــذب ــه ج ــد ك ــر چن ــرد ه ــي گي ــورت م ــي ص ــصورت جزئ ــده     IgA ب ــق گيرن ــدتاً از طري ــسان عم ــد در ان  در كب

asialoglycoprotein                استيل - كه در سطح سلولهاي هپاتوسيت است صورت مي گيرد كه عمدتاً به بخش گالاكتوزي و ان
 زيرا در اين    SCمتفاوت است با انتقال از طريق       اين نوع انتقال    .  متصل مي گردد   IgAهاي موجود در    گالاكتوزي كربوهيدرات   

  . دايمر به هپاتوسيت هاي كبد منتقل شده و در آنجا تخريب شده و به صفرا نمي ريزدIgA2 مونومر بجاي IgA1نوع 
  

   (Immune Exclusion)حذف ايمني 
ط بفرم كامل و بدون شكسته شدن مي توانند از طريق اپي تليوم وارد گـردش خـون                  ماكرومولكولهاي موجود در محيط مخا      

اين پديده مي تواند توسط     .  سيستم ايمني ناخواسته و نيز اتو ايميونيتي گردد        شوند و اين امر مي تواند موجب تحريك سيستميك        
در مكانيـسم   . رو مولكولها عمل مـي كنـد       به عنوان يك سد در برابر جذب ماك        IgAدر اين عمل    . عمل حذف ايمني مهار گردد    

 سطوح مخاطي متصل شده و قبل از نفوذ به لايه هاي دروني تـر ، توسـط پروتئينازهـاي روده                     IgA آنتي ژنها به     ، ايمني ذفح
اين عمل در كنار مكانيسم پاكسازي كبد در برابر آنتي ژنهايي كه بخون وارد شده اند در مجموع سبب حـذف                     . تخريب مي گردد  

لا به نقـص انتخـابي   ت در اين دو مكانيسم از آنجا مشخص مي گردد كه در افرادي كه مبIgAاهميت نقش   . ي ژنها مي شود   آنت
(Selective IgA Deficiency)IgA   هستند جذب ماكرو مولكولها از طريق مخاط گوارش زياد بـوده و در آنـان CIC 

(Circulating Immune Complexes)بالا مي باشد .  
  

  :يمونوگلوبولينهاي توليد شده در مخاط انواع ا
 ترشـحي  IgA مونومر است در حاليكـه  IgA1 سرمي در مغز استخوان توليد مي شود و بيشتر بصورت          IgAدر انسان اكثر      

  .  بصورت دايمر يا پليمر استIgA2 و IgA1در مخاط ها توليد شده و از هر دو نوع 
 گيرنـده پلـي   SCنام ديگر ( انجام مي پذيرد SCهاي اپي تليالي از طريق     در مخاط و انتقال آن از طريق سلول        IgMتوليد    

 در مخـاط روده  IgGسـنتز  .  مـي گـردد    IgA جايگزين   IgA در بيماران مبتلا به نقص انتخابي        Igاين  ) ايمونوگلوبولين است 
  .بسيار كم بوده و ضمناً قدرت ورود به اپي تليوم را نيز ندارد

  IgE  صوص در آلودگي هاي انگلي و در آلرژيها توليد مي شود هر چند كه تعداد سلولهاي  در بافتهاي مخاطي و بخB توليد 
  . در مخاط كم مي باشدIgEكننده 

  
   (Mucosal Homing)لانه گزيني مخاطي 

يكي از خصوصيات سيستم ايمني مخاطي توانايي مهاجرت سلولهاي تكامل يافته از فوليكولهاي مخاطي به لامينـا پروپريـا                     
 است كه در فوليكولهاي مخاطي ايجاد شـده و          IgA توليد كننده    Bپديده لانه گزيني مخاطي عمدتاً مربوط به سلولهاي         . ستا

 سـطحي در مراكـز   IgA خـاطره اي حامـل   B و تمايزبه پلاسما بلاست ها يا سلولهاي  Class Switchingپس از انجام 
 در تمامي سايت هاي مخاطي صورت مي گيرد ولي در پاره            Bيني سلولهاي   در حاليكه لانه گيز   . زايگر فوليكولي تكامل مي يابد    

 در حاليكـه سـلولهاي      . پلاك هاي پي ير ترجيحاً در روده مستقر مي گردد          Bمثلاً سلولهاي   . اي از حالات ترجيح نيز وجود دارد      
Bايجاد شده در گره هاي لنفي برونشيال در ريه استقرار مي يابد .  

  لامينـا پروپريـا از پـلاك هـاي پـي يـر       Tاگـر چـه اكثـر سـلولهاي        . ي نيـز لانـه گزينـي دارنـد         مخـاط  Tلنفوسيت هاي     
(Peyer's Patches) منشاء گرفته اند ليكن قسمت اعظم سلولهاي IEL     از مغز استخوان مشتق شـده انـد و در بـين اپـي 

 در سـطح  (Adhesion Molecules)در روند لانـه گزينـي وجـود برخـي از مولكولهـاي چـسبنده       . تليوم تكامل يافته اند
   در سـطح    α4B7 (Integrin)ثابـت شـده اسـت كـه مولكـول اينتگـرين             . لنفوسيت ها و اندوتليوم عروق مـوثر مـي باشـد          
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  در سطح اندو تليوم متصل مي گردد، در روند لانه گزيني ايـن سـلولها در                  MAdCAM-1 كه به مولكول     Tلنفوسيت هاي   
  .دلامينا پروپريا نقش عمده اي دار

 اسـت كـه ايـن مولكـول در          αEB7كه سبب لانه گزيني لنفوسيت ها در مخاط مي شود مولكول            مولكول اينتگرين ديگر      
  . وجود دارد و در جايگزيني اين سلولها در سايتهاي بين اپي تليالي موثر استIELسطح تقريباً تمامي سلولهاي 

  
   (Oral Tolerance)تحمل خوراكي 

بسياري از اين آنتي ژنهـا      . طور دائم با آنتي ژنهاي غذايي و ميكروفلورهاي روده در تماس هستند             سلولهاي ايمني مخاطي ب     
 سيستم ايمنـي مخـاطي نـسبت بـه ايـن آنتـي       ،قدرت القاء پاسخهاي ايمني مخرب را دارند ليكن به دليل وجود تحمل خوراكي           

 در برابر آنتي ژنهاي پروتئيني ايجاد مـي گـردد و            غالباً تحمل خوراكي  .  نشان مي دهد   (Anergy)ژنهاي خوراكي بي پاسخي     
 كه اين   تالبته بايد در نظر داش    . دنآنتي ژنهاي پلي ساكاريدي ايجاد تحمل خوراكي نمي كن        .  است Tيك پديده وابسته به سلول      

 كـم توليـد شـده و         هستند كه در مقادير    IgM ايجاد مي كنند، القاء كننده توليد        Tه به   تچنين آنتي ژنها كه پاسخهاي غير وابس      
  .داردپاتوژنيسيته كمي 

فاكتورهاي ديگري كه در ايجاد تحمل خوراكي تاثير گذار است مقدار يا دوز آنتي ژن، ژنتيك ميزبان، ايميونيزاسيون قبلي و                      
  . بطور كلي قدرت پاسخگويي ميزبان مي باشد

حمل خوراكي مي كننـد برخـي از توكـسين هـاي            برخلاف اكثر پروتئين هايي كه از طريق گوارش وارد مي شوند و ايجاد ت               
  .باكتريايي مثل توكسين و با به عنوان يك ادجوآن مخاطي ، سبب افزايش پاسخ ايمني مي گردد

 و يـا هـر دو       T، حـذف سـلولهاي      T در سلولهاي    (Anergy)مكانيسم ايجاد تحمل خوراكي، ايجاد بي پاسخي يا آنرژي            
ه مقادير زيادي از يك آنتي ژن را از مسير خوراكي در يافت كرده بودند قدرت پاسـخگويي                  موشهايي ك .  مكانيسم تواماً مي باشد   

اين . را در برابر آن آنتي ژن از دست دادند و اين در حالي بود كه هيچگونه فعاليت سركوب كنندگي در برابر آن آنتي ژن نداشتند                        
 TH1بت شده است كه رژيم غذايي كه منجر به پاسخ ضعيف            ثا. به دليل حذف كلونهاي پاسخگو مي باشد      حالت از تحمل غالباً     

 Tمنجر به تكامـل سـلولهاي   )  را القاء مي كند  TH2مثل خوردن مقدار كم از يك آنتي ژن يا خوراندن موادي كه پاسخ              ( گردد  
ه در حاليك ـ.  را دارنـد (Transforming Growth Factor β= TGF-β)مي گردد كه قدرت توليد سايتوكايني با نـام  

 Tسـبب تكامـل سـلولهاي       ) مثل دريافت مقادير زياد آنتي ژن       (  را ايجاد نمايد   TH1رژيم هاي غذايي كه پاسخ قوي زير گروه         
بنابراين براي ايجاد تحمل خوراكي دو مكانيسم كاملاً متفاوت وجـود دارد كـه القـاء هريـك     .  نمي گردد TGF-βتوليد كننده 

 القاء تحمل خوراكي به عنوان يك روش درماني موثر براي درمان برخي از بيماريهاي اتو                .بستگي به دوز آنتي ژن مورد نظر دارد       
 Myelin بيماري روماتيسم مفصلي و با خورانـدن  ، درح است مثلاً تلاش محققين برآنست كه با خوراندن كلاژنرايميون مط

basic protein در بيماري (Multiple Sclerosis=MS) سلولهاي T القـاء نماينـد تـا بـا مهـاجرت بـه        سركوبگر را
  .بافتهاي مختلف بتواند مواد سركوبگر غير اختصاصي توليد نموده و بيماري اتوايميون را مهار سازد

 محافظتي در مخاط ها عليه آنتي ژنهاي پروتئينـي توليـد مـي گرددجـاي بـسي       IgAاينكه عليرغم پديده تحمل خوراكي،  
 لازمـست آنتـي ژن پروتئينـي    IgAه در اين رابطه مطرح است آنست كـه بـراي القـاء        شگفتي و تعجب دارد البته فرضيه اي ك       

 كـه   تديده شده اس  . بهمراه ادجوآن مناسبي كه از  ايجاد تحمل خوراكي ممانعت مي كند به سلولهاي ايمني مخاط عرضه گردد                 
 بـا ادجـوآني همچـون توكـسين و بـا            آنكه  نيست مگر  IgAون ادجوآن قادر به القاء توليد       دخوراندن يك پروتئين به تنهايي و ب      

  .در حقيقت پاسخي كه در برابر باكتريها و ويروسهاي بيماريزا در حالت طبيعي داده مي شود از اين نوع مي باشد. همراه گردد
توليد كننده  (TH1ممكن است ادجوآن ها پاسخ .  در مخاط گوارشي دقيقاً معلوم نيستIgAنقش دقيق ادجوآن ها در القاء         

IFN-γ ( را مهار كرده وسبب تكامل سلولهايT توليد كننده TGF-β  و ساير سايتوكاينهاي لازم جهت توليد IgAگردد .  
پس با آنكه مخاط محل مناسبي براي پاسخ ايمني در برابر بسياري از پاتوژنهاست ولي ايجاد تحمل خوراكي در اين مكـان،                      

ي در برابر بـسياري از آنتـي ژنهـاي غيـر            ضرورايميونيتي و نيز پاسخهاي غير      مكانيسم مهمي است براي جلوگيري از رخداد اتو       
  .پاتوژن

  
  



  ٢٦٣

  بيماريهاي ناشي از اختلالات ايمونولوژيكي دستگاه گوارش 
 اغلب آلرژيهاي غذايي پس از ايجاد پاسخهاي ايمنـي در برابـر گليكـوپروتئين هـاي غـذايي ايجـاد                    : آلرژيهاي غذايي : الف  

  :ژيها به دو گروه عمده زير تقسيم مي شوداين آلر. مي گردد
   IgE آلرژيهاي غذايي با واسطه توليد -1
   IgE آلرژيهاي غذايي بدون واسطه -2

 ممكن است علائم تنفسي ، پوسـتي يـا          IgEآلرژي غذايي ناشي از     .  است IgEاغلب آلرژيهاي غذايي در بزرگسالان با واسطه        
ه به سرعت پس از بلع آلرژن رخ مي دهد سبب ايجاد علائمي همچون تهوع كرامپ                گوارشي ايجاد نمايد آنافيلاكسي گوارشي ك     

 درصـد قابـل تـوجهي از مـوارد را     IgE در حاليكه در كودكان آلرژيهاي غذايي بدون واسطه .شكمي استفراغ و اسهال مي گردد   
كه در گـروه آلرژيهـاي غيـر وابـسته بـه      انتروپاتي هاي ناشي از پروتئين هاي مواد غذايي در نوزادان و كودكان            . شامل مي شود  

IgE          مواد غذايي ديگري كه مي تواند اين نوع انتروپاتي ها را ايجـاد نمايـد               .  است غالباً در برابر پروتئين شير گاو ايجاد مي شود
  . پروتئين سويا، ماهي ، برنج، مرغ و تخم مرغ: عبارتند از 

پروتئين هاي غـذايي ايجـاد      ز پاسخهاي ايمني سلولي است كه در برابر اين           عمدتاً ناشي ا   IgEاين نوع آلرژيهاي غيروابسته به      
اسهال ، وجود بلغم ، خون و نيز تعداد زيـادي           :  ماهه عبارت است از      3 تا   1علائم اين نوع آلرژي در كودكان شيرخوار        . مي گردد 

  .گلبولهاي سفيد در مدفوع 
  

بيمـاري سـلياك يـك بيمـاري مـولتي       : Gluten Sentitive Enteropathy (Celiac)بيماري سـلياك  : ب 
تظاهرات باليني بيماري بدنبال مصرف فرآورده      . عوامل ژنتيكي ايمونولوژيكي و محيطي در بروز آن موثر هستند         . فاكتوريل است 

 سندرم هاي گندم، جو و چاودار به صورت استفراغ ، اسهال مزمن، نفخ، بزرگي شكم و تاخير در رشد تحت عنوان اسهال مزمن و               
انتروپاتي ناشي از حساسيت در برابر گلوتن بيماري است كه بيـشتر روده كوچـك را درگيـر نمـوده و                     . سوء جذب تظاهر مي كند    

  . سبب آتروفي ويلوس روده و اختلال جذب مي گردد
ئين گنـدم    در برابر پروتئين هاي غلات و بخصوص پـروت         (Hypersensitivity)اين بيماري ناشي از پاسخ ازدياد حساسيت        
  . مي باشد(gliadin)است كه با نام گلوتن و مشتق آن گليادين 

در ايـن   .  را در اين بيمـاري رد مـي كنـد          IgE ازدياد حساسيت ها با واسطه       Iشواهد بسياري وجود دارد كه احتمال دخالت تبيپ       
كه نشان دهنده نقش ايمني  پس از مصرف گلوتن افزايش مي يابد +Tγδ و نيز سلولهاي CD8+ Tبيماران جمعيت سلولهاي 

  . سلولي در ايجاد اين بيماري مي باشد
 
  
 اين بيماري كه ناشي از التهاب مزمن دسـتگاه گـوارش    :IBD (InFlammatory Bowel Disease)بيماري : ج

  . تظاهر مي يابد(Crohn's Disease) و بيماري كراون (Ulcerative Colitis)است به دو فرم كوليت السراتيو 
  .يت السراتيو بيشتر انتهاي روده بزرگ را درگير مي كند در حاليكه بيماري كراون كل لوله گوارش را مي تواند درگير نمايدكول

سـپس ماكروفاژهـا در ضـايعات وارد شـده و     .  ابتدا تجمع لنفوسيتها و پلاسما سل ها ديده مي شـود  IBDدر ضايعات مخاطي    
  . تغيير يافته و ايجاد گرانولوما مي كنند(Epi thelioid)بتدريج به سلولهاي اپي تليوئيد 

  IgM وIgG بـه  IgA موجود در ضايعات اكثر كلاسهاي ايمونوگلبوليني را توليد مي كنند ولي نـسبت توليـد   Bلنفوسيتهاي 
.  شـده انـد   بسيار كمتر بوده و اين امر نشان دهنده آن است كه اين لنفوسيتها منشاء غير مخـاطي داشـته و بـه ايـن ناحيـه وارد                            

  . را در پاتوژنز اين بيماري رد مي كندI زياد نيستند كه دخالت آلرژي تيپ IBD در IgE توليد كننده Bسلولهاي 
 اسـت و بـرخلاف      +CD8 دو برابـر     +CD4 موجود در ضايعات مشابه حالت نرمال اسـت يعنـي جمعيـت              Tجمعيت لنفوسيت   

لهاي التهابي غير لنفوسـيتي مثـل نوتروفيـل هـا و تـا حـد كمـي                  سلو.  افزايش نشان نمي دهد    +CD8بيماري سلياك جمعيت    
ضمناً در اين بيماري تعداد ماكروفاژها ، سلولهاي اپي تليوئيد و ماست سـلها افـزايش مـي                  .  يافت مي شود   IBDائوزينوفيلها در   

  . با حذف گلوتن از رژيم غذايي بيماري بهبودي كامل پيدا مي كند.يابند
  



  ٢٦٤

 : Mediterranean Lymphoma(Immunoproliferative Small Intestinal Disease)لنفوم مديترانه اي :د
بيماري ايمونوپروليفراتيو روده اي شامل دسته اي از بيماريهاي بد خيم سيستم لنفوئيدي است كه عمدتاً روده كوچـك را درگيـر                      

مديترانه و خاورميانـه شـايع تـر بـوده و           اين بيماري در كشورهاي درحال توسعه و بخصوص كشورهاي اطراف درياي             .مي سازد 
  بـه نظـر    . بيشتر جوانان را از اقشار پائين جامعه مبتلا مي سازد كه در آنها عفونت هاي انگلي دستگاه گـوارش شـايع مـي باشـد                        

ش مي رسد كه تحريكات مداوم آنتي ژنيكي ناشي از عفونت هاي انگلي، سوء تغذيه و نقص ايمني در اتيولوژي اين بيمـاري نق ـ                      
ايـن سـلولها    .  و پلاسموسيت ها در زير مخاط روده باريك ايجاد مي شـود            B در اين بيماري ارتشاح لنفوسيت هاي        .داشته باشد 

 غير طبيعي توليد مي كنند كه داراي زنجيره سنگين آلفاي كوتاه تر و بدون        IgAاحتمالاً به دليل تحريكات مداوم مقادير زيادي        
علائم بيمـاري شـامل درد شـكم،    .  نيز داده شده است α-heavy chainبيماري نام بيماري لذا به اين . زنجيره سبك است 

  .كاهش اشتها، اسهال، تب و ساير علائم سوء جذب مي باشد
  

    
  

                          
  



   هشتمفصل
 معاينه فيزيكي طبيعي
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ضمناً بـراي فهـم بيـشتر مطالـب         . در اين قسمت معاينه فيزيكي شكم در فرد سالم و بالغ توضيح داده شده است              
 هرچنـد كامـل  و   اما لازم به ذكر است كـه هـيچ متنـي   .سعي شده در هر قسمت عكس مربوط به آن، گذاشته شود   

  . جاي حضور بر بالين بيمار را نخواهد گرفتبدون نقص باشد، 
  ق باشيدموف                
  دكتر احساني                

  :معاينه فيزيكي شكم
  :دي شوند به چهار قسمت تقسيم مي شوشكم معمولاً توسط دو خط فرضي كه در ناف بريكديگر عمود م

  ربع فوقاني و راست -
 ربع فوقاني و چپ -
 ربع تحتاني و راست -
 ربع تحتاني و چپ -

ندي دو خط عمودي از ميدكلاويكولر هر طرف از حد تحتاني            در اين تقسيم ب    . قسمت تقسيم مي شود    9در روش ديگر شكم به      
 از سطح تحتاني قفسه صدري در بالا و خار خاصـره اي   نيز دو خط افقي. اينگوينال همان طرف وصل مي شود دنده ها به رباط  

ه نـافي و هايپوگاسـتر    ناحي ـ، اپـي گاسـتر  : سه جزء وسطي از بالا به پـائين ،در اين روش. دنقدامي، فوقاني در پائين عبور مي كن 
    .)1،2،3شكلهاي (دنگفته مي شو) سوپراپوبيك(

  

  
  1                                             شكل 2                                         شكل

  
  3شكل 

 بـه   همچنين حين معاينه بايستي.ز معاينه و مراحل آن شرح داده شوددر شروع معاينه لازم است براي بيمار به طوركامل هدف ا  
  .بيمار اطمينان و قوت قلب داد تا همكاري وي در طول معاينه ادامه يابد
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بيمار آرام و بدون اضطراب بـر روي سـطح صـافي دراز كـشيده               . براي معاينه كامل شكم لازم است نور كافي وجود داشته باشد          
همچنين كـشاله هـاي ران بايـد قابـل          . بيس براي معاينه آماده باشد    باشد و تمامي محوطه شكم از بالاي گزيفوئيد تا سمفيز پو          

معاينه . لازم است در تمامي مراحل معاينه عضلات شكم ريلاكس بمانند        . بررسي باشند اما ناحيه ژنيتاليا لازم است پوشيده بماند        
               ددق، و لمـس انجـام مـي گيـر         ه ،سـمع ،     كننده در طرف راست بيمار قرار مي گيرد و معاينه به طـور سيـستماتيك بـا مـشاهد                  

  ).  استبر خلاف ساير نقاط كه ترتيب معاينه مشاهده ، لمس ، دق و سمع( 
  

  مراحل آماده سازي بيمار جهت معاينه شكم
   . نمايد از ادرار تخليه مثانه خود راقبل از معاينه لازم است بيمار* 
 لازم مي شود زيـر زانـو نيـز          گاهي). 4شكل ( گذاشته شود  وي لشتي زير سر   با  لازم است  .بيمار بايد به راحتي به پشت بخوابد      * 

وجود قوس شـديد در كمـر       ( جهت اطمينان از ريلاكس بودن بيمار مي توان دست را زير گودي كمر فرو برد                . بالشتي قرار گيرد  
  ).نشان دهنده انقباض عضلات شكمي است كه مانع معاينه فيزيكي خواهد بود

اغلـب  . )5 شـكل (دنينه شونده بايد در كنار بدن قرار گيرند يا روي سينه بصورت ضربدر روي يكديگر گذاشته شو                دستهاي معا * 
بيماران تمايل دارند دستهاي خود را زير سر بگذارند كه اين كار سبب تحت كشش قرار گرفتن و سفت شدن عضلات شكم مي                       

  .در اين حال لمس شكم مشكل خواهد بود. شود

 

  
  5                                                                        شكل4                           شكل 

  
موقع معاينه اين نقاط آخرين قسمتهائي هـستند كـه     . قبل از لمس لازم است از بيمار درمورد نقاط دردناك شكم پرسيده شود            * 

  .معاينه مي شوند
گـاهي  . همچنين ناخنها بايد كوتاه باشند    ). نبايستي سرد باشند  (دستها و گوشي معاينه لازم است حرارت مناسبي داشته باشند           * 

مي توان در حالي . لازم مي شود قبل از معاينه دستها به هم ماليده شوند يا در آب گرم قرار داده شوند تا دماي مناسبي پيدا كنند
 اي هست لمس را شروع نمود و زماني كه دستها گرماي كافي را پيدا نمودند معاينه را بدون پوشـش                     كه روي شكم بيمار پارچه    

وجود اضطراب در فرد معاينه كننده مي تواند منجر به سردي پوست شده كه با گذشت چند لحظه اين مشكل برطرف                     . ادامه داد 
  .خواهد شد

حين معاينه لازم اسـت بـه       .  گردد و از حركات سريع و بدون هدف اجتناب        دهمعاينه لازم است به آرامي و با طمأنينه شروع ش         * 
  .دقت به صورت بيمار نگاه شود تا تغييرات حالت چهره حين معاينه كه مي تواند بيانگر درد يا ناراحتي بيمار باشد را متوجه شد

ل معاينه در اين افراد با مشكل مواجه         به همين دلي   .بعضي بيماران به طور ارادي عضلات شكم را حين معاينه سفت مي كنند            * 
در اين شرايط مي توان با طرح سئوالاتي حواس بيمار را متوجه مسائل ديگر نمـود و مـانع انقبـاض ارادي عـضلات                 . خواهد شد 
در اين افراد لازم است لمس را بـا         ). به اصطلاح قلقلك مي شوند    ( لمس حساسيت نشان مي دهند      در  بعضي بيماران   . شكم شد 
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پس از مدتي مي توان دست را مستقيماً روي شكم بيمـار  .  خود بيمار در حالي كه زير دست پزشك قرار گرفته شروع نمود            دست
 .)7و6شكلهاي (قرار داد

  
  7                                  شكل6                                                  شكل

  
اين مسأله نيز بـا توجـه بـه        .  حركات وي را تماشا كند      و  پزشك ،ن معاينه با بالا آوردن سر     خيلي وقتها بيمار سعي مي كند حي      * 

  .براي بيمار توضيح داده شود مانع معاينه كامل خواهد شد كه لازم است ،انقباض عضلات شكم در حين بالا آوردن سر
  

  مشاهده
در شـروع سـر     (فيزيكي با مشاهده شكم شـروع مـي شـود           در حالي كه معاينه كننده در طرف راست بيمار قرار مي گيرد معاينه              

در ابتدا منظره كلي شكم مشاهده شده و به پريستالتيسم نرمال روده            ). 8شكل  .معاينه كننده مختصري بالاتر از شكم بيمار است       
 . شودگاهي لازم است بيمار بنشيند و يا به جلو خم بشود تا زواياي مختلف شكم بطور كامل ديده. ها توجه مي شود

  
  8شكل 

 سـاير    پوسـت   رنگ پوسـت ماننـد رنـگ       .. . . )اسكار، استريا، عروق برجسته   (  شكم ضايعه اي ديده نمي شود         طبيعي  پوست در
 بيش  شلي و افتادگي  . در اين قسمت لازم است به نحوه انتشار موهاي شكم ، شل يا سفت بودن پوست توجه نمود                 . قسمتهاست

  . باشدداشته كاهش وزن قابل توجه اخيرت براز حد پوست شكم مي تواند  دلال
 ).9شكل (معمولاً ناف در وسط شكم قرار دارد كه مي تواند مختصر برجسته ، فرو رفته يا صاف باشد

.   
  9شكل 
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در بعضي افراد شكم صاف ، در بعضي هـا شـكم برجـسته و در بعـضي هـا                    . شكل كلي شكم نيز در افراد مختلف متفاوت است        
  .فرورفته است

برجستگي و بيرون زدگي بيش از حد پهلوها مي توانـد غيـر طبيعـي               . چنين در مشاهده بايد به پهلوهاي بيمار نيز توجه نمود         هم
  .باشد

جهت اطمينان از قرينـه بـودن در ديـد كلـي، معاينـه      . در حالت نرمال شكم قرينه بوده ، ارگان يا توده قابل مشاهده وجود ندارد    
 .)10شكل (ار مي گيردكننده در پائين تخت بيمار قر

  
  10شكل 

گاهي در افراد لاغر حركات روده باريك يا        .ضمناً لازم است براي چند دقيقه شكم را از نظر  حركات روده اي تحت نظر قرار داد                 
انقباضات طبيعي شكم بصورت نوار برجسته مايلي از نزديكي ربع فوقاني و چپ شكم شروع شده و بـه                   . معده قابل ديدن هستند   

  . دن راست و پائين به آرامي حركت مي كنسمت
  .همچنين در افراد لاغر گاهي مي توان نبض آئورت شكمي را كه به سمت بالا انتقال مي يابد، در اپي گاستر مشاهده نمود

  
  سمع شكم

كم لازم برخلاف ساير قسمتها در ش. در حالت طبيعي سمع شكم اطلاعات مهمي را در رابطه با حركات روده به پزشك مي دهد            
علت اين امر جلوگيري از تشديد فركانس صداهاي .  با گوشي قسمتهاي مشخصي از شكم را گوش داد،است قبل از دق يا لمس

  .استروده اي 
البته لازم است در سـمع شـكم روي شـرائين           . صداهاي روده اي نرمال مشابه صداي عبور مايع و هوا از يك لوله توخالي است              

گوشي را بايد به آرامـي و       . در سمع شكم از قسمت ديافراگم گوشي استفاده مي شود         . )11شكل  (شودشكمي نيز گوشي گذاشته     
وارد كردن فشار با گوشي مي      . بدون فشار روي شكم قرار داد و صداهاي روده اي را از نظر فركانس و خصوصيات توصيف نمود                 

  vascular bruitsداهاي روده اي و يـا ايجـاد   تواند جدا از تحريك بيمار و سفت شدن عضلات شكم منجر به افزايش ص ـ
  .گردد
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 بار در دقيقـه، متوسـط   5-34(  با شدت متوسط است كه با فركانسي متغير    gurgles و   clickصداي روده اي نرمال بصورت      
و يعنـي صـداي كـشيده و ممتـد          .  شنيده مي شود   borborygmiگاهي در افراد سالم     . تكرار مي شود  )   ثانيه يكبار   5-15هر  

  .افزايش يافته
معمـولاً ربـع    ( از آنجائي كه صداهاي روده اي بطور گسترده اي در تمامي شكم منتقل مي شوند گـوش دادن بـه يـك نقطـه                         

معمولاً كفايت مي كند مگر آنكه در عرض چند دقيقه صدائي شنيده نشود و يـا صـداي غيرطبيعـي بـه                      ) تحتاني  و راست شكم    
 دقيقه صداهاي شكمي گـوش داده شـده         5اهاي شكمي وجود ندارند كه حداقل به مدت         زماني مي توان گفت صد    . گوش برسد 

  .)16و15و14و13و12شكلهاي(باشند

  
  11شكل 

  
  

  
  
  
  
  
  

  13شكل             12شكل 
  

  
  16شكل       15شكل                    14شكل 
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  دق شكم
د يا عدم وجود توده هاي شكمي و محتويات آنهـا           در دق شكم نكاتي در رابطه با ميزان و نحوه انتشار گازهاي داخل شكم، وجو              

  . همچنين اندازه كبد و طحال با اين روش برآورد مي شود. حاصل مي شود) توپر يا پر از مايع(
 dull يـا    tympanدر دق لازم اسـت بـه        . دق شكم به آرامي و ملايمت صورت گرفته و هر چهار ربع شكم را دربر مي گيرد                

 dull اما نواحي    ، است tympan حالت   ود گاز در دستگاه گوارش ارحجيت با      حالت طبيعي بخاطر وج   در  . بودن فضا توجه نمود   
  . استمايع يا مدفوع در روده ها   وجودعلتنيز بطور نرمال در دق شكم وجود دارند كه 

 حالـت   ادامـه دق شـكم از      ،در طـرف راسـت    . لازم است در دق شكم ، قسمت قـدام و پـائين قفـسه صـدري را نيـز دق نمـود                     
resonance به ، مربوط به ريه dullnessي معده يا گاز موجود در ا مربوط به كبد مي رسد و در طرف چپ به علت وجود هو

 .)17و 18شكلهاي( در پائين تر از قفسه صدري نيز ادامه مي يابدtympanخم طحالي معمولاً حالت 
  

  
  18                                      شكل        17                                         شكل

  لمس شكم 
  :لمس سطحي 

جهت مشخص نمودن حساسيت هاي شكمي، مقاومت عضلاني و بررسي ارگان ها و توده هاي سـطحي لازم اسـت شـكم بـه             
 ادامه معاينـه    ضمناٌ با اين روش مي توان به بيمار اطمينان داد و همكاري وي را جهت              . نرمي و بدون فشار مشخص، لمس شود      

  . جلب نمود
سـپس  . رارگرفتـه انـد    لمس سطحي در حالي انجام مي شود كه دست و ساعد بطور موازي نسبت بـه شـكم معاينـه شـونده ق                      

حركت دست ملايم و روبه پائين و به آرامي خواهد          .  و صاف روي شكم بيمار قرار مي گيرد         شده  به هم چسبانده   انگشتان دست   
حركت به نرمي و دربرگيرنـده چهـار قـسمت          .  بايد دست از شكم جدا شود      ،ز يك نقطه به نقطه ديگر     هنگام حركت دست ا   . بود

   سانتيمتر 1عمق فشار تنها . شكم خواهد بود
 ارگان يا ،در حالت عادي حساسيت خاصي در لمس وجود نداشته.  نوك انگشتان مي باشدpadو نقطه حساس براي لمس است 

  .)19ل شك(توده اي به دست نمي خورد
را شل آنها لازم است با مانورهايي  ،صورت سفت بودن عضلات     در  .  عضلات شكم بايستي كاملاً ريلاكس باشند      ،لمس شكم در  
ضمناً در صورت مضطرب بودن بيمار لازم اسـت بـه وي   . )20شكل (مي توان زانوها را خم كرد يا بالشتي زير آنها گذاشت . نمود

. در حين معاينه لازم است بيمار از طريق دهان به آرامي نفـس بكـشد              . آرامش داده نظر وي را جهت همكاري بيشتر جلب نمود         
  . هستندresistant و rubberyضمن لمس تنوسيته عضلات نيز بررسي مي شوند كه در حالت نرمال حالت 

وان با گوشي نيز انجام داد كـه بخـصوص زمـاني كـه حـدس زده ميـشود قـسمتي از شـكم حـساس اسـت،كاربرد             مس را ميت  ل
  ).21شكل(دارد
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  21                                            شكل 20                                            شكل 19              شكل  

  
   :لمس عمقي

از ايـن روش  ...) انـدازه، خـصوصيت،  (همچنين براي سنجش كبد و طحال.  توده هاي شكمي به كار مي رود معمولاً براي لمس  
  . لمس استفاده مي شود

در صورت وجود هرگونـه تـوده       . در لمس عمقي نيز از سطح پالمار انگشتان استفاده شده تمامي قسمتهاي شكم معاينه مي شود               
  .)22و23شكلهاي(توضيح داده شود.....  تغيير آن باتنفس و غيرطبيعي لازم است خصوصيات فيزيكي توده،

   

  
  23                         شكل 22                                                      شكل 

  كبد
و  امـا شـكل      .بنابراين معاينه آن مـشكل اسـت      . قسمت اعظم كبد در زير قفسه صدري قرار داشته توسط آن محافظت مي شود             

 اطلاعاتي در مورد سطح كبد، قوام آن و وجود يـا  ،همچنين مي توان با لمس. اندازه آن را مي توان با دق و لمس مشخص نمود          
  . عدم وجود حساسيت در لمس بدست آورد

 شـروع   معاينه را مي توان از حد بـالا يـا پـائين           . در دق كبد، از خط ميدكلاويكولرراست جهت تعيين اندازه كبد استفاده مي شود            
.  مي باشد  lightو به صورت     ) tympanاز نقطه   ( شروع دق از حدود ناف و جهت دق به سمت كبد رو به بالا                ،در پائين . نمود

معمولاً در سطح   . ( است dull به دق    tympan محل تبديل دق     ،حد تحتاني كبد  .  اينچ است  1فاصله بين دو نقطه دق معمولاً       
costal marginراسـت اسـت كـه در واقـع      مرحله بعد تعيين حد فوقاني كبد در خط ميدكلاويكولر. ) آن يا مختصر بالاتر از

شروع دق در اين مرحله     .  كبد در حد پنجمين تا هفتمين فضاي بين دنده اي مي باشد            dullness ريه به    resonanceتبديل  
 به آهستگي جابجـا شـود تـا         )breast(نهدر خانم ها لازم است در بعضي موارد سي        . از چهارمين فضاي بين دنده اي خواهد بود       

  . فضاي مناسب جهت دق ايجاد شود
پس از مشخص شدن حد فوقاني و تحتاني كبد در دق فاصله            .  حركت دست از مچ خواهد بود      ،لازم به ذكر است كه در حين دق       

  . )26و25و24شكلهاي (بين اين دو نقطه بر حسب سانتي متر بيان مي شود
 طـول كبـد بيـشتر از افـراد          ،همچنين در افراد بلند قـد     .   در مردان مختصر بزرگتر از خانم ها است          كبد spanبه طوري طبيعي    

در صورتي كه كبد زير لبه دنده اي امتداد يافته باشد لازم است حد تحتاني آن با دق ملايـم مـشخص و انـدازه آن                          . كوتاه است 
  .  سانتيمتر است12 تا 8د بالغ بين بطور كلي اندازه كبد در خط ميدكلاويكولر در افرا. بيان شود
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 . كبد را حدس زد اما معمولاً در اين روش اندازه كبد كمتر از حد واقعي آن برآورد مي شودspanاگر چه با دق مي توان 
  

  
  25                                             شكل 24                                               شكل 

  
  26كل ش

  كبدلمس 
 و در تماس با نـسوج نـرم آن          12 و   11موازي با دنده هاي     ( براي لمس كبد دست چپ در قسمت پشت بيمار گذاشته مي شود             

با فشار دست چپ به سـمت       . در صورت لزوم از بيمار خواسته مي شود كه بدن خود را روي دسته معاينه كننده رها سازد                 ). محل
 دست راست معاينـه كننـده بايـد در طـرف بـالا و       ،در لمس كبد  . راحت تر با دست راست لمس نمود       كبد بيمار را مي توان       ،بالا

.  مربوط بـه كبـد باشـد   dullness  بطوري كه نوك انگشتان زير حد تحتاني  .  لترال به عضله ركتوس قرار گيرد،راست شكم
نده ها تمايل دارند كه نوك انگشتانـشان بـه طـرف            بعضي از معاينه كن   . نقطه شروع براي لمس كبد معمولاً حدود ناف مي باشد         

  . )27شكل (بالا به سمت سر بيمار باشد در حاليكه بعضي ديگر جهت مايل را ترجيح مي دهند
 توسط ، طرف پائين بهدر اين حالت سعي مي شود لبه كبد با حركت       . از بيمار حين معاينه خواسته مي شود كه نفس عميق بكشد          

 در صورتيكه كبد در لمس احساس شود بايد از فشار دست كم كرد تا كبد بتواند از زير انگشتان عبـور                      .نوك انگشتان لمس شود   
  . )30و29و28شكلهاي ( در اين حالت سطح قدامي كبد بخوبي قابل بررسي است.كند
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به كبد شارپ    ل در حالت طبيعي  . است rubbery و   firmلبه كبد نرمال مي تواند مختصر در لمس حساس باشد ضمناً قوام آن              
 سانتيمتر زير لبه دنده اي در خط ميدكلاويكولر         3افراد نرمال كبد مي تواند تا       در  در دم عميق    . و منظم است و سطح صافي دارد      

  . )31شكل (لمس شود
ان در اين افراد لازم است تنفس شكمي با ديافراگم آموزش داده شود تا امك ـ             . تنفس در بعضي افراد سينه اي است تا ديافراگمي        

در مرحله بعد لازم است در طرف لترال و مديال هم لبه هاي كبد را لمس                . لمس كبد، طحال و كليه ها در حين دم فراهم گردد          
و خط آگـزيلاري قـدامي جهـت تعيـين          در اين قسمت شروع معاينه از اپيگاستر        . نمود تا حدود كبد در طرفين نيز مشخص شود        

  .  نكته توجه شود كه لمس از وراي عضله ركتوس مشكل خواهد بودلازم است به اين. حدود دو طرف مي باشد
 دسـت   ،در صورت عـدم لمـس كبـد       . فشار دست بر حسب ضخامت و مقاومت جدار شكم تغيير يابد          جهت لمس كبد لازم است      

  . راست معاينه كننده بايد نزديكتر از لبه دنده اي قرار گيرد و معاينه تكرار شود
در ايـن روش معاينـه   . ب كردن است كه بخصوص براي لمس كبد در افـراد چـاق كـاربرد دارد               روش ديگر لمس كبد روش قلا     

يعني معاينه كننـده در ايـن   (ضمناً جهت معاينه برعكس روش قبلي است . كننده در طرف راست قفسه سينه بيمار قرار مي گيرد     
 كبـد قـرار مـي گيرنـد     dullnessزيـر حـد   هر دو دست در كنار هم در طرف راست شـكم           ). روش به پاي بيمار نگاه مي كند      

 شكم به سمت بالا و داخل به طـرف          ،انگشتان به صورت قلاب در آورده شده      ). معمولاً نزديك به لبه تحتاني دنده هاي راست         (
  . )32شكل (ضمناً از بيمار خواسته مي شود دم عميق انجام دهد. لبه تحتاني دنده ها فشار داده مي شود 

  .وجود ندارد) سطح تحتاني كبد( نرمال قابل لمس نبوده حساسيتي در ناحيه كيسه صفرا كيسه صفرا به طور

  
  27شكل

  
    28شكل 
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  30                                              شكل 29                                          شكل 

  
  
  

  32شكل         31شكل
  

             
  طحال 

ال در حفره شكم نزديك دهمين فضاي بين دنده اي درست خلف خط آگزيلاري مياني در سمت چپ قـرار                    در حالت عادي طح   
به سمت جلو و پائين و به طرف وسط كشيده شده اغلب سبب محـو               ،گرفته و قابل لمس نيست اما زماني كه طحال بزرگ شود            

اين حالت طحال زير لبه دنده اي چپ قابـل          در  .  مربوط به هواي معده و كولون در طرف چپ مي گردد           tympanشدن حالت   
  . لمس خواهد بود

  
  دق طحال 

معمـولاً  . دق طحال كمتر كاربرد باليني دارد اما از خط آگزيلاري قدامي چپ از پائين ترين فضاي بين دنده اي شروع مي شـود                      
در صـورتيكه  .  تكرار مي شـود سپس از بيمار خواسته مي شود كه دم عميق انجام دهد و دق  .  است tympanاين ناحيه در دق     

  . )33شكل ( مي ماندtympanطحال اندازه نرمال داشته باشد معمولاً اين ناحيه همچنان 
  .  سانتيمتر است7حد طبيعي طحال در دق حدود 

   در بـالا و لبـه دنـده اي شـروع       ريـه resonanceاز قسمت قدام و پائين همي تـوراكس چـپ بـين    : روش ديگر دق طحال
.  به طرف لترال ادامه مي يابد      tympanyبا ادامه دق،    . هت معاينه بطور مايل به طرف خط ميدآگزيلري چپ است           ج. مي شود 

 طحال نرمال معمـولاً توسـط       Dullness.  بخصوص در سمت لترال ، بزرگي طحال وجود ندارد         tympanyدر صورت وجود    
dullness34شكل ( ساير نسوج در خلف شكم مخفي مي شود(.  
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  33                                 شكل 34                                            شكل     

  لمس طحال      
براي لمس طحال دست چپ در زير بيمار در قسمت تحتاني قفسه صدري و نسوج اطراف در سمت چـپ قرارمـي گيـرد و ايـن           

 قرار گرفته و بر روي شكم بـه سـمت طحـال بـا فـشار ملايـم                  دست راست نزديك ناف   . قسمت را به سمت بالا فشار مي دهد       
  . لازم است معاينه طحال از پائين شكم شروع شود تا در صورت بزرگي طحال اشتباهي رخ ندهد. حركت مي كند

در صـورت لمـس     . از بيمار خواسته مي شود كه دم عميق انجام دهد و سعي مي شود كه لبه طحال با نوك انگشتان لمس شود                     
در اين مرحله هرگو نه حـساسيت در        .  اينچ به سمت لبه تحتاني دنده ها در سمت چپ تكرار خواهد شد             1 معاينه با فاصله     نشدن

ضمناً فاصله بين پائين ترين حد طحال و لبه تحتاني دنده هاي چپ اندازه              . لمس و قوام طحال سنجيده شده يادداشت مي گردد        
  . )35و36شكلهاي ( تر و محوتر از كبد مي باشدلبه طحال در فرد نرمال سفت. گيري مي شود

در ايـن   . در مرحله بعد بيمار به پهلوي راست خوابيده پاها را بداخل شكم جمع مي كند و معاينه بـا دو دسـت تكـرار مـي شـود                           
  . )37شكلهاي (وضعيت نيروي جاذبه طحال را به سمت جلو و راست رانده لمس را آسان تر مي سازد

  در اين روش معاينـه كننـده در طـرف چـپ بيمـار قـرار       .  ها نيز در لمس طحال مي تواند استفاده شود  روش قلاب كردن دست   
 ـمي گيرد و انگشتان هر دو دست به صورت قلاب بر روي حد تحتاني دنده هاي چپ قرار مي گير                    سـپس در حاليكـه بيمـار       . دن

 .)38شكل(نفس عميق مي كشد انگشتان دست به سمت داخل و بالا فشار داده مي شود

  
  35                                              شكل 36                                        شكل 

   
  37                                        شكل 38                                              شكل 
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  يلمس آئورت شكم
مختصر متمايل به سمت چپ و در خـط وسـط           ) اپيگاستر(ت شكم بايد بطور عميق در قسمت بالا         در ابتدا با انگشتان دست راس     

شـايان  . در افراد لاغر بخصوص مي توان ضربان آئورت را كه به سمت بالا انتشار يافته لمـس نمـود                  . )39شكل  (فشار داده شود  
در افراد چاق لازم است از نوك انگـشتان         .  مي گردد  ذكر است كه گاهي اوقات اين مانور منجر به ايجاد ناراحتي مختصر در فرد             

شـكل  (هر دو دست كه بطور عمقي در دو طرف محل مشاهده ضربان آئورت قرار مي گيرند جهت لمس آئـورت اسـتفاده نمـود                       
40( .  

نرمـال  بطـور   . )41شـكل   ( سال لازم است عرض آئورت را با قرار دادن دست در هر طرف محاسـبه نمـود                   50در افراد بالاتر از     
  . سانتيمتر نخواهد بود3آئورت عريضتر از 

  
  39شكل 

 

  
  40                               شكل 41                                                           شكل 
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