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   الفیروسات علم  كلیة الصیدلة
  البریون السنة الخامسة 

 د. فوزة منعم 
  

 

ـــة ـــزیم الناســـخة  RNAهـــي فیروســـات تحـــوي  :ReteroViruses الفیروســـات الراجع وتحـــوي أن
 ، ومن أمثلته فیروس الإیدز.DNAلصنع الـ  RNAالعكسیة الذي یستخدم الـ 

باتــات فقــط ـ أصــغر مــن الفیروســات ـ قــادرة علــى جزیئــات تصــیب الن :Viroids أشــباه الفیروســات
 357← 246مؤلـف مــن  RNAوحیـدة وقصـیرة وحلقیــة ـ بـدون كابسـید ـ الــ  RNAـ تحـوي سلسـلة  خالإنتسـا

 نیكلیوتید (قصیر).

 Prionsالبریونات 
كانـت ملحقـة بالفیروسـات وهـي السـبب فـي مـرض جنـون البقـر (الـداء الإسـفنجي الـدماغي للبقـر) ـ اكتشـف أن 
البریـون لا یحـوي حمـوض نوویـة ولا كابسـید ـ واكتشـف لاحقـاً أن هـذه البریونـات هـي جزیئـات بروتینیـة (لیسـت 
جزیئـــات حیـــة) أصـــبحت ممرضـــة لأن بنیتهـــا مطویـــة بشـــكل غیـــر صـــحیح أي أنهـــا بروتینـــات مطـــورة بطریقـــة 

) ووجـد أنهــا Mad Cow diseaseوتسـبب أمــراض حیوانیـة كجنــون البقـر ( CNSخاطئـة ـ وجـد أنهــا تهـاجم الـــ 
 كما أنها تصیب الإنسان. )منتشرة بین الثدیات(تصیب عدة حیوانات كالخراف أیضاً 

Healty Proteins 
                                 

اســـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــتحالة
Transfornation 

Prions                                   

          
  Slidesروتین مطوى بشكل صفائح الب  Helicalالبروتین مطوى بشكل حلزوني 

رضــة لا تختــزن محصــول وراثــي مــن الحمــض النــووي وبالتــالي فهــي بروتینــات موهــذه البریونــات هــي عوامــل م
 Contagiousوأحیاناً ساریة  Infectiousفقط، ولكنها معدیة 

 )ذانبروتینان شا(عدوى        بروتین طبیعي + شاذ  

 هو اكتشاف مدهش. معدي وقد كان اكتشاف أن البروتین 

Prion`s Diseases

∗ ∫ U�«uO�K�  U�u���« UN���� ��« ÷«d�_« s� 

 (جنون البقر). Bovine Spongiform Encephalopathie (BSE)ـ اعتلال الدماغ الإسفنجي البقري 
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ـــ داء الحكـــاك  ـــد الخـــراف وتبـــین  Scrapieـ ـــاً أنـــه یصـــیب حیـــوان المنـــك عن (حیـــوان صـــغیر بحجـــم  Minkلاحق
 السنجاب غالي الثمن ورائحته كریهة جداً).

∗ ∫wN� ÊU��ù« bM� Êu���«  ÷«d�√ U�√ 

 .Creutzfeldt- Jakob Disease (CJD)ـ داء كروتزفیلد جاكوب 

والتــي تعـــرف  Gerstman – Straussler- Scheinker Syndromeـــ متلازمــة غرتســـمان شتراوســلر شـــینكر 
 .GSSاختصاراً بـ 

 ).Kuru(داء  Fatal Familial Lnsomnia (FFL)ـ العته العائلي القاتل 

بــالملیون لكــن یتبــین عنــد تشــریح الجثــث أن النســبة الحقیقیــة هــي  1نســبة الإصــابة بــداء كروتزفیلــد جكــوب هــي 
بریــون بــل اعــتلالات عصــبیة، واحــدة بالعشــرة آلاف لكنهــا إصــابات غیــر مشخصــة بــالواقع علــى أنهــا أمــراض 

 وتتجلى أعراضه بفقدان السیطرة على الحركات الإرادیة، عته، خرف وموت بعد الإصابة بذات الرئة.

 
فتصــیب الإنســان فــي العقــود الثالــث والرابــع والخــامس مــن مــره وتكــون الإصــابة  GSSأمــا الإصــابة بمتلازمــة 

 من سنة. بالخرف أكثر شیوعاً ولا یعیش المصاب إجمالاً أكثر 

في غینیـا  Kuruضمور الثالاموس وهو داء انتشر في قبائل  FFLیلاحظ عند المصابین بالعته العائلي القاتل 
أیضـاً حیـث أن أفـراد هـذه  Kuruلذا یعرف بداء }  (جزیرة قرب أسترالیا)  Papua New Guinea ة {بابوا الجدید

انــت النســاء والأطفــال یــأكلون الــدماغ والأحشــاء القبائــل كانــت تكــرم المــوتى ضــمن طقــوس دینیــة معینــة حیــث ك
% إلـــى أن تـــم إیقـــاف هـــذه 90بینمـــا تقـــدم العضـــلات للرجـــال، وقـــد كـــان معـــدل وفیـــات النســـاء بمـــرض كـــورو 

 حیث توقفت الإصابات، ولم یصیب أي مولود بعد هذا التاریخ. 1950الطقوس عام 

 عدوى:فقد عرف منذ زمن بعید، وله طریقتان لل Scrapieأما الحكاك 

 ـ مباشرةً من الغنم للحملان (مكتسب).

 ـ اضطراب جیني (موروث).

 وبالمقابل فإن أمراض البریون تظهر عند الإنسان بنتیجة:

ـــ اكتســاب العامــل الممــرض عــن طریــق الغــذاء أو الجراحــة باســتخدام أدوات ملوثــة أو التــداوي بمشــتقات حیویــة 
 لحیوانات مصابة (هرمون النمو مثلاً).

 ل صفة وراثیة سائدة متوضعة على صبغي جسمي تتبع نمط رجحان ماندل.ـ انتقا
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 CJDولكن المحیر أن المجموعـات السـكانیة التـي انتشـر بهـا  CJDكانت تشابه أعراض  Kuruأعراض داء  ∗
بــدأ بنقلــه  ثــم لــم یكونــوا یتنــاولون لحــوم موتــاهم حیــث تــم تفســیر ذلــك بــأن أحــدهم تنــاول هــذا البریــون بطریــق مــا

 هو أول الأمراض التي دفعت العلماء للبحث والتفكیر بسبب الموت والعدوى. Kuruین، وقد كان داء للآخر 

لعخى؛! م  م ئكاذيه ـ يقه  قي

) موجـود بشـكل PrPc )Prion Protein Cellularالبریون المعدي هـو بـروتین معـدل مـن بـروتین طبیعـي یـدعى 
 , 20ود علـى الـذراع القصـیر للصـبغي رقـم طبیعي لدى جمیـع البشـر، وهـو یشـفر مـن أجـل تصـنیع جـین موجـ

وهــو حســاس لأنــزیم البروتیــاز ولــه وظیفــة بعمــل المشــابك العصــبیة، أمــا الشــكل المعــدل لــه والمــتهم بأنــه بریــون 
ــه مازالــت PrPsc )Prion Protein Scrapieفیــدعى  ــداء جنــون الخــراف والمــاعز، وآلیــة التحــول ل ) المســبب ل

، حیــث أن تــراكم البــروتین الشــاذ بأدمغــة المصــابین یجعلهــا بعــد فتــرة مجهولــة ولكــن ســبب التحــول هــو عــدوى
 بشكل إسفنجة.

هضمیاً حیث تبلعمه اللمفاویـات وتنقـل جزیئاتـه إلـى المواقـع اللمفیـة الأخـرى كالعقـد  إماویدخل البریون المعدي 
 CNSاب ومنهـا إلـى اللمفیة والطحال واللوزتین وهي مناطق معصبة تعصبیاً جیداً حیث ینتقل البریـون للأعصـ

 یدخل محیطیاً فیذهب للدم ومنه للأعصاب فالدماغ. وقد Gوالدماغ 

بالخلایا الدبقیــة والعصــبیة أو كلاهمــا (ســواء كــان ســلیم أم مرضــي) PrPوقــد أظهــرت التجــارب الحدیثــة انتســاخ 
 حیث یكون لها دور بالإصابة الدماغیة.

نـه بـروتین وذلـك لأن الجسـم لا یـراه كمـادة غریبـة حیـث أن لا یسبب هذا البروتین الشاذ استجابة مناعیة رغـم أ
PrPsc  الشاذ لا یختلف كیمیائیاً عنPrPc :بل أن الاختلاف بالشكل الفراغي حیث 

PrPc له بنیة :α- Helical . 

PrPsc له بنیة صفائح :β- Sheet. 

ف المــرات بالنســبة لقــدرة الشــكل والمشــكلة هــي بالقــدرة المعدیــة الكبیــرة جــداً للشــكل الشــاذ التــي تعــادل مئــات آلا
 السلیم.

 :طریق العدوىأي أن خارجي،  PrPscیتم إما بطفرة أو بتداخل  PrPc ← PrPscوالتحول من 

طفرة على البروتین الحمید ضمن سلسلة التشفیر تؤدي لتغیر بـالحموض الأمینیـة ممـا یسـبب  لهذهت: 1 ← 
 ، ومن أمثلتها:20صیر للصبغي الجسمي رقم بالتغیر بالشكل الخارجي، وهي تحدث على الذراع الق

تســبب تحــول الحمــض الأمینــي لوســین إلــى بــرولین ویحــدث داء  PrPcالمشــفر للـــ  102ـــ طفــرة علــى الكــودون 
GGS. 
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 ⇐تــؤدي لتشــكل الحمــض الأمینــي میثیــونین بــدلاً عــن الفــالین  PrPcالمشــفر للـــ  129ـــ طفــرة علــى الكــودون 
PrPsc. 

(موجــودة لكنهــا غیــر فعالــة بســبب آلیــة تصــلیح  Silentأو صــامتة   Activeعلــة وهــذه الطفــرات قــد تكــون فا
Repaire  طفرة فاعلة قد تسبب أمراض البریونات. 18غالباً)، حیث اكتشف أن هناك 

 دخول بروتین شاذ یؤدي  لتغیر الشكل الطبیعي وذلك عند:  عخهو:  2←

 ـ استهلاك لحوم  حیوانات مصابة.

 جة وخاصةً القرنیة المصابة.ـ زرع الأنسجة المخمو 

 ـ استعمال هرمونات مشتقة من نخامة حیوانات مصابة.

 
وبالتـالي فهـو یـنجم عـن دخـول أي مـادة للجسـم حاملـةً البریـون الشـاذ (محـاقن ملوثـة ـ تطعـیم ـ زرع نسـج ـ أكـل 

البریون، علمـاً أن هـذه الطفـرة لا  .) أو عند حدوث طفرة في جین…أدمغة البشر ـ استخدام خلاصات النخامى
 تورث إلا بحالات نادرة جداً.

والطریــق الأكثــر احتمــالاً لانتقــال العــدوى هــو تنــاول لحــوم الأبقــار المصــابة وهــو یســبب وبــاء، بینمــا الطفــرات 
 الوراثیة تبقى محصورة ولا تصل لدرجة الوباء.

عـرف فـي  nvCJDعـرف بــ  CJDللــ  new variantعنـدما ظهـر تنـوع جدیـد  BSEو CJDالعلاقة بین  تاكتشف
حالـة المسـجلة تراوحـت أعمـارهم بـین  99والغریب أن أغلبیة المصـابین مـن الــ  1997المجتمع البریطاني عام 

 سنة بالإضافة إلى أن الأعراض كانت مختلفة عن الشكل الكلاسیكي المعروف من القدیم. 17-35

ناول لحوم الحیوانات المصابة وعند التعمق بالدراسة تبین أن أعلنت منظمة الصحة البریطانیة أن السبب هو ت
المعــزول عنــد هــؤلاء المرضــى مختلــف بعــض الشــيء عــن المعــروف ســابقاً وهــو یتمتــع  PrPscالبــروتین الشــاذ 

لــذا أعلنــت الحكومــة البریطانیــة منــع اســتهلاك لحــوم الحیوانــات  BSEتقریبــاً بــنفس صــفات البریــون المســبب للـــ 
 ها أحرقت ألوف الأبقار.المصاب بل أن

 jD�∫ÃöF�« 


