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          102فصل  

                Section 102 
 

 ـ برخورد با خطاهای مادرزادی متابولیسم 102 فصل 

 

 

 بیشتر بدانید:

تر لتغییرات وسیعی داشته و کام ۲۰۱۶نسبت به نلسون  ۲۰۲۰همکاران گرامی این فصل در نلسون 

 باشد.ای داشته باشید چون پایه و اساس کل متابولیک میشده است. لطفا به این فصل توجه ویژه

 ژنتیکی متابولیسم: هایخصوصیات بیماری

نرمال باشند و در آینده دچار مشکل شوند. این خصوصیات در کودکانی  توانندمی. کودکان در زمان تولد ۱

 که دچار مشکلاتی مثل تروما حین زایمان یا اختلالات ژنتیکی از بدو تولد وجود دارد.

 شوند بعد از تولد با علایم بالینی همراه هستند.میکه باعث اختلال عملکرد ژن  هایی. موتاسیون۲

 رسند.میم مغلوب به توارث . اکثراً به صورت اتوزو3

است، که با چند  Tandem/mass spectrometry (µs/ms)یک روش غربالگری مهم،  نکته بسیار مهم:

 گردد.میقطره خون روی فیلترهای مخصوص انجام 

 

 بیشتر بدانید:

 جمع بندی ویژه و مهم )افشره(

 بیماری ۲رسد، به جز میبه صورت اتوزومال مغلوب به توارث  هادر این کتاب اکثر بیماری

 OTC. کمبود ۱

 . هانتر۲
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          103فصل  

                Section 103 
 

 ـ نقایص اسیدهای آمینه 103 فصل 

 

 

 بیشتر بدانید:

جه به این توای می باشد که با همکاران گرامی قسمت متابولیک دارای نمودارهای فراوان و گیج کننده

ودم تا طراحی نم خدمتتانوار موضوع در ابتدای هر مبحث قسمت مهم نمودار را بصورت نمودار خلاصه

های کتاب تکست بخوانید . البته همه نمودار مفهومیبا یادگیری آن بتوانید کاملا بیماری مورد نظر را 

ست در بین شده است. شایان ذکر ا گنجاندهنیاز بودن از کتب اصلی در این کتاب برای بی ۲۰۲۰نلسون 

 از اهمیت ویژه ای برخوردار است. ۱۰3ـ۱3و  ۱۰3ـ۶این نمودارها شکل 

 آلانین:فنیل (الف

 است. 2mg/dl آلانینفنیل سطح نرمال

 بیشتر بدانید:

ف شده اینجانب تالی توسطبصورت خلاصه شکل ذیل  ۱۰3ـ۱همکاران گرامی برای تفهیم مطالب نمودار 

 بتوانید بیماری های این فصل را به راحتی یادگیری فرمایید.است تا 

  

 تیروزین  دوپامین 

 

   آلانین هیروکسیلازفنیل

 آلانینفنیل   

   
BH4 

  نین هیدروکسیلاز یا کمبود آلافنیلدر صورت نقصان درBH4 شده  یینپا یروزینو تنین سرم آلافنیل

 شود.میکند و باعث فنیل کتونوری میو در مغز و مایعات بدن، رسوب 
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 3به علت تشنج به اورژانس آورده شده است. در معاینه هیپوتون بوده و کبد  یاماهه 4شیرخوار 

. دارد ASTو  ALTافزایش آمونیاک، ، BS: 30 mg/dl. در آزمایشات شودیزیر لبه دنده لمس م متریسانت

 (98)فوق تخصصی  ؟تر استکتون ادرار منفی است. کدام تشخیص محتمل

 هیپرانسولینیزمب(  اختلال ذخیره گلیکوژنالف( 

 اختلال اکسیداسیون اسیدهای چربد(  اسیدوز ارگانیکج( 

 پاسخ: الف

  20نین سرم آلافنیلمیزانmg/dl<   نشان دهندهPKU  .است 

 است. mildبه نفع  ۲ـ۱۰نین آلافنیلمقدار  نکته:

فنیل  شود میتبدیل شده و از طریق ادرار دفع  هاشد به فنیل کتون >20نین آلافنیلوقتی  نکته:

 کتونوری )ادرار(
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          105فصل  

                Section 105 
 

 (Glycogen Storage Disease)اختلالات کربوهیدرات  ـ 105 فصل 

 

 :GSDای گلیکوژن های ذخیره( بیماری1

GSDI  یاVon Gierke چهره :doll like .دارند 

 HDL ،TG ،Chol ای /فسفاتاز در کبد / کلیه / مخاط روده -۶علت: کمبود فعالیت گلوکز  -

 شود.هیپرلیپیدمی دارد. طحال و قلب درگیر نمی -علائم:  -

 هیپوگلیسمی + اسیدوز لاکتیک + هپاتومگالی -

 اوریک اسید  هیپراوریسمی و نقرس -

 یافته ترانس آمینازهای کبدی نرمال یا کمی  -

 BT زمان خونریزی طولانی دارند. -

 اختلال در چسبندگی پلاکت دارند. -

 شود.شیری رنگ پلاسما می -

 ها همراه است که به دلیل نوتروپنی است و انتروکولیت ثانویه به زخم معده وجود دارد.با عفونت Ibتیپ  -

 ها وجود دارد.در خانم PCOخطر  -

 خطر پانکراتیت وجود دارد. -

استئوپنی و شکستگی  در این افراد وجود دارد.  Crهای کلیوی و تغییر کلیرانس نفروکلسینوز و سنگ -

 شود.استخوان ایجاد می
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Fig. 105.1 Pathway related to glycogen storage diseases and galactose and fructose disorders. G, Glycogen, 

the primer for glycogen synthesis; GLUT-2, glucose transporter 2; GSa, active glycogen synthase; GSb, 

inactive glycogen synthase; NAD/NADH, nicotinamide adenine dinucleotide; Pa, active phosphorylase; PaP, 

phosphorylase a phosphatase; Pb, inactive phosphorylase; PbKa, active phosphorylase b kinase; PbKb, 

inactive phosphorylase b kinase; UDP, uridine diphosphate. (Adapted from Beaudet AR: Glycogen storage 

disease. In Harrison TR, Isselbacher KJ, editors: Harrison’s principles of internal medicine, ed 13, New York, 

1994, McGraw-Hill. Reproduced with permission of The McGraw-Hill Companies.) 
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          107فصل  

                Section 107 

 

 
 MPSموکوپلی ساکاریدوز  ـ 107 فصل 

 

های های ژنی کد کننده آنزیمای هستند که به وسیله موتاسیونهای ارثی و پیشروندهبیماری تعریف:

 شود.مورد نیاز برای تجزیه گلیکوز آمینوگلیکان ایجاد می

و اختلال در تجزیه درماتان سولفات و کندروایتین سولفات  MRاختلال در تجزیه هپاران سولفات اغلب با 

 و کراتان سولفات با اختلال مزانشیمی همراه است.

  لیندو. فیپلهمگی کدورت قرنیه دارند به جز هانتر و سان 

 ترین نوع شایعMPS نوع ،MPS III .است 

  تمامMPSها AR  بوده به جزHunter disease  کهX-linked .است 
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Fig. 107.2 Patients with various types of mucopolysaccharidoses. MPS-I: Hurler syndrome, age 3 yr; 

MPS-II: Hunter syndrome, 12 yr; MPS-III: Sanfilippo syndrome, 4 yr; MPS-IV: Morquio syndrome, 

10 yr; MPS-VI: Maroteaux-Lamy syndrome, 15 yr. 

 

 she isراه: هولر 
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          111فصل  

                Section 111 
 

 
 ـ هیپوگلیسمی 111 فصل 

 عقیده کتاب: )هیپوگلیسمی نوزادی(

 ( در بخش متابولیک:1

  هرگونهBS  ساعت اول زندگی را باید جداً درمان کرد. ۲ـ3بعد از  55زیر 

 ( در بخش نوزادان:2

 ساعت تولد باید درمان شود. ۲4تا  4در طی  GLC < 35ساعت اول و  4در  GLC < ۲5سطح 

 
Fig. 111.2 Schematic of the pancreatic cell with some important steps in insulin secretion. The 

membrane-spanning, adenosine triphosphate (ATP)–sensitive potassium (K+) channel (KATP) consists of 

2 subunits: the sulfonylurea receptor (SUR) and the inward rectifying K channel (KIR 6.2). In the resting 

state, the ratio of ATP to adenosine diphosphate (ADP) maintains KATP in an open state, permitting efflux 

of intracellular K+. When blood glucose concentration rises, its entry into the β cell is facilitated by the 
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Glut-2 glucose transporter, a process not regulated by insulin. Within the β cell, glucose is converted to 

glucose-6-phosphate by the enzyme glucokinase and then undergoes metabolism to generate energy. The 

resultant increase in ATP relative to ADP closes KATP, preventing efflux of K+, and the rise of 

intracellular K+ depolarizes the cell membrane and opens a calcium (Ca2+) channel. The intracellular rise 

in Ca2+ triggers insulin secretion via exocytosis. Sulfonylureas trigger insulin secretion by reacting with 

their receptor (SUR) to close KATP; diazoxide inhibits this process, whereas somatostatin, or its analog 

octreotide, inhibits insulin secretion by interfering with calcium influx. Genetic mutations in SUR1 or KIR 

6.2 that prevent KATP from being open tonically maintain inappropriate insulin secretion and are 

responsible for autosomal recessive forms of persistent hyperinsulinemic hypoglycemia of infancy 

(PHHI). One form of autosomal dominant PHHI is caused by an activating mutation in glucokinase. The 

amino acid leucine also triggers insulin secretion by closure of KATP. Metabolism of leucine is facilitated 

by the enzyme glutamate dehydrogenase (GDH), and overactivity of this enzyme in the pancreas leads to 

hyperinsulinemia with hypoglycemia, associated with hyperammonemia from overactivity of GDH in the 

liver. Mutations in the pyruvate channel SLC16A1 can cause ectopic expression in the β cell and permit 

pyruvate, accumulated during exercise, to induce insulin secretion and thus exercise-induced 

hypoglycemia. Mutations in the mitochondrial uncoupling protein 2 (UCP2) and hydroxyl acyl-CoA 

dehydrogenase (HADH) are associated with hyperinsulinism (HI) by mechanisms yet to be defined. 

Mutations in the transcription factors hepatocyte nuclear factors (HNF) 4α and 1α can be associated with 

neonatal macrosomia and HI, but progress to monogenic diabetes of youth (MODY) later in life. 

Activating mutations in the calcium channel CACNA1D permit calcium influx and hence unregulated 

insulin secretion at membrane voltages which normally exclude calcium flux. √, Stimulation; GTP, 

guanosine triphosphate; X, inhibition. 

 تریاد ویپل عبارتند از:: 2020نلسون 

۱) BS  ۶۰سرم زیر 

 یا علائم کاتکل آمین CNSعلائم همزمان  (۲

 درمانی صورت گیرد. GLCبرطرف شدن علائم زمانی که  (3

  شود:دسته کلی تقسیم می ۲علائم هیپوگلیسمی در 

 شود.. به دنبال افت سریع قند خون علائم اعصاب اتونوم ایجاد می۱

 شود.. علائم که به دنبال افت تدریجی و مزمن قند ایجاد می۲


