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استادمقدمه

در جهان است کـه  یمنابع آموزش طب داخلنیترو جامعنیاز معتبرترسونیهریاصول طب داخلکتاب 
یدر حـوزه پزشـک  یعلم ـيری ـگمیتصـم یو مرجع اصـل ینیبه عنوان اساس آموزش بال،يمتماديهادههیط

 ـا» کبـد و پـانکراس  «مورد استفاده قرار گرفته است. ترجمه حاضر از بخش یداخل اسـت در  یتلاش ـکتـاب،  نی
يکردهایو روهاافتهینیتربه تازهزبانیمتخصصان و پژوهشگران فارسان،یدانشجویدسترسيسازجهت فراهم

.  یاتیحيهاارگاننیمرتبط با ايهايماریبنهیدر زمیعلم
،يولـوژ یزیکـه درك ف انـد یطـب داخل ـ دهی ـچیو پيدیو پانکراس از جمله مباحث کليکبديهايماریب

شیافـزا . امـروزه، بـا   دهـد یرا شکل مینیو درمان مؤثر بالصیتشخیاصلهیها، پاآنيولوژیزیو پاتوفیمیوشیب
معتبـر  یاز منـابع علم ـ يمندهرهها، ضرورت بارگاننیاطهیدر حیو التهابیروسیوک،یاختلالات متابولوعیش
سـطح آمـوزش و   يمؤثر در ارتقـا یگامتواندیفصل منیایو علمقی. ترجمه دقشودیاحساس مشیاز پشیب

کشور باشد.  یدرمانستمیبر شواهد در سیدانش مبتنيریکارگبه
و دقـت در  یکامل به متن اصليترجمه، کوشش مترجمان بر آن بوده است که ضمن حفظ وفادارنیادر

یش ـیانداثر، حاصل همنیایینهاتیفیکدیتردیگردد. بتیرعازیو انسجام مطالب نیروان،یتخصصینیگزواژه
و يبـا دلسـوز  کی ـهـر  کـه اسـت  یعلمارانراستیقدر، پزشکان متخصص و وگراندیاز اساتیجمعيو همکار

اند.   اثر سهم داشتهيدانش خود در غنا
کبـد و  يهـا يمـار یبنـه یدر زمژهی ـوبـه ،یمندان بـه طـب داخل ـ  علاقهيبخش برانیاست مطالعه ادیام

مورد ینیبالpracticeو قابل اعتماد در آموزش، پژوهش و یعلمیپانکراس، سودمند واقع شود و به عنوان منبع
.دیریاستفاده قرار  گ

artبا آرزوي موفقیت روزافزون براي تمامی دانشجویان  پزشکی
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پیشگفتار

َّان َال علمِ ْ ُحياةِْ  ِال قلوبَ ِالابصارُنوروَُْ  َمنَْ ُقـوةوََْ ال عمىِ َّ ِالابدانُ َمنَْ ِالضعفِ ْ َّ
.استناتوانهايبدننیروبخشوکوردیدگانکنندهروشنها،دلحیاتمایهدانش،کهراستیبه

(ع)علیحضرتمتقیانمولاي

ــار حک ــ  ــخن، پروردگ ــرآغاز س ــمیدر س ــگزارمیو رح ــا را  میرا سپاس ــه م ــک ــه   ياری ــا ترجم ــا ب ــود ت نم
ایـران عزیـز داشـه باشـیم. اثــر    علـم و دانـش  هرچنـد کوچـک در جهـت گسـترش     نقشـی رو شیمجموعـه پ ـ 

ــ ــهشیپ ــراي از رو ترجم ــونیآخ ــاب شیرای  ــ"کت ــب داخل ــول ط ــونیهاریاص ــاریب-س ــايم ــکليه "هی
انتشــارات اســاتید فرهیختــه، متــرجمین و عوامــلو تــلاش مســتمریســعمــدت هــاکــه پــس از باشــد،یمــ
در محتـرم سراسـر کشـور قـرار گرفتـه اسـت.      و اسـاتید  ، دسـتیاران انیدانشـجو اری ـدر اختاینـک ،طبنیآرت

ويدارامانـت اصـول  تی ـرعاو بـه مـتن  يوفـادار نیبـوده کـه در ع ـ  آنبـر سـعی اثـر، نی ـايترجمـه فرایند 
ــده از ابهــام ی، قابــل فهــم و خــالرشــی رواننگا،ترجمــه يهــاو از ترجمــهتقــدیم نگــاه ارزشــمند شــما گردی
انیکتــاب دانشــجونیــایاز آن جــا کــه مخاطــب اصــل.کننــده پرهیــز شــودخشــک و خســتهیالفظــتخــت

مرجــعمــتن یاز اصــطلاحات پزشــکيمــوارديباشــند، از ترجمــهیمــیپزشــکیو تخصصــیعمــوممقــاطع
ینگــارش فارســً   و صــرفاً، شــدهيخــوددارهســتند نامــانوس، نــاملموس و یکــه در ترجمــه و برگــردان فارســ

بـوده  میقابـل فهـم مفـاه   انی ـب،کتـاب ي ایـن از ترجمـه یاصطلاحات آورده شده اسـت چـرا کـه هـدف اصـل     
.است
یگرامــانیو دانشــجودی، از صــاحب نظــران، اســاتاحتمــالیاشــکالاتضــمن پــوزش از وجــود شیشــاپیپ

ــی  ــت مــ ــیمدرخواســ ــه دکنــ ــکــ ــادگاهیــ ــود را يهــ ــه آدرس  خــ ــی بــ ــت الکترونیکــ ــه پســ بــ
Harrison.artinteb@gmail.comکتـاب مـورد اسـتفاده قــرار    نیــايبعـد يهـا شیرای ـتــا در ونماینـد سـال ار

.ردیگ
محتــرم ایــن اثــر و صــفحه آرا ویراســتار ودکتــر علــی هاشــمی شــائبه زحمــات بــیخاتمــه جــا دارد از در

انتشــارات محتــرم مســئول ریمــددایــی جنــاب آقــاي عبــاس علــیً    زیــرك و خصوصــا معصــومه ســرکار خــانم 
و ریتقـد هایمـان بودنـد  کاسـتی آرتین طـب کـه در ایـن مـدت بزرگوارانـه و دلسـوزانه همـراه مـا و صـبور در         

.مییتشکر نما

محمد شریفی تشنیزي
1404ماه دي
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52فصل 

زرديزردي

بـدن  هـاي  زردي یک تغییر رنگ مایل به زرد در بافت
شود. رسوب میروبین ایجاداست که در نتیجه رسوب بیلی

بیلی روبینمی سـرم  هایپربافتی بیلی روبین فقط در حضور 
کمتـر  دهد و نشـانه بیمـاري کبـدي یـا در مـوارد     میرخ

اختلال همولیتیک یا اختلال متابولیسم بیلی روبین اسـت.  
تـوان بـا معاینـه    مـی میزان افزایش بیلـی روبـین سـرم را   

فیزیکی تخمین زد. افزایش جزئی در سـطح بیلـی روبـین    
سـرم بـه بهتـرین وجـه بـا بررسـی صـلبیه از نظـر وجــود         

شـود. صـلبیه بـه دلیـل     مـی ایکتر(زردي) تشـخیص داده 
روبـین بیلـی ین بالایشان تمایل خاصـی بـه   محتواي الاست

روبـین بیلـی دارند و وجود ایکتر صلبیه نشان دهنده سطح 
در دسـی  گرممیلی3میکرومول در لیتر (51سرم حداقل 

لیتر) است. در صورتی که اتاق معاینه داراي نور فلورسنت 
شود. اگـر  میدشوارترصلبیهباشد، توانایی تشخیص ایکتر 

مشـکوك باشـد، محـل دوم    صـلبیه ه ایکتر معاینه کننده ب
بـا افـزایش سـطح    براي معاینه زیر زبان اسـت. در نهایـت،  

سرم، پوست در بیمارانی که پوست روشن دارند روبینبیلی
شود و اگر این روند طولانی مدت باشد، حتی سـبز میزرد

ــگ ســبز از اکسیداســیون  مــی ــیشــود. رن ــینبیل ــه روب ب
شود.میوردین ایجادبیلی

تشخیص افتراقی بـراي زردي پوسـت محـدود اسـت.     
شـود؛ اسـتفاده از   مـی علاوه بر یرقان، شامل کاروتنودرمـا 

داروهایی از جمله کویناکرین، سونیتینیب و سـورافنیب؛ و  
قرار گرفتن بیش از حد در معرض فنول هـا. کاروتنودرمـا،   
یـک زردي پوســت کـه بــا دیابــت، کـم کــاري تیروئیــد و   

ً              رتبط است، اما معمولاً به دلیل مصرف اشتهایی عصبی مبی
مانند هویج، سـبزیجات  هایی بیش از حد سبزیجات و میوه

پرتقال حـاوي کـاروتن ایجـاد   ،برگ دار، کدو حلوایی، هلو
شود. در زردي، رنگ زرد پوست به طـور یکنواخـت در   می

در کاروتنودرمـا، رنگدانـه   کـه درحالیشود، میبدن پخش
بینـی متمرکـز  هـاي  و چـین روي کف دست، پا، پیشـانی 

توان با زردي کمتر در میشود. کاروتنودرما از زردي رامی
صلبیه تشـخیص داد. کوینـاکرین باعـث تغییـر رنـگ زرد      

درصد از بیمـاران تحـت درمـان بـا آن    37تا 4پوست در 
تیـروزین  هـاي  استفاده از مهارکنندهدرشود. همچنین می

شده است.گزارش سورافنیبو سونیتینیبکیناز 
روبـین بیلـی حساس افزایش هاي یکی دیگر از شاخص

سرم تیـره شـدن ادرار اسـت کـه بـه دلیـل دفـع کلیـوي         
کونژوگه است. بیماران اغلـب ادرار خـود را بـه    روبینبیلی

وري نشـان دهنـده   روبین ـبیلیکنند. میرنگ چاي توصیف
سـرم و در نتیجـه وجـود    روبینبیلیافزایش کسر مستقیم 

بیماري کبدي یا صفراوي است.
سرم زمانی که عدم تعادل بین تولید روبینبیلیسطح 

یابـد.  مـی وجود داشته باشد افزایشروبینبیلیو پاکسازي 
ارزیابی منطقی بیمار مبتلا به زردي نیاز به درك درسـتی  

و متابولیسم دارد.روبینبیلیاز تولید 

روبینبیلیممتابولیسوتولید
، یک رنگدانـه  روبینبیلیمراجعه کنید) 349(به فصل 

) ferroprotoporphyrin IXتتراپیرول، محصول تجزیه هم (

Savio John, Daniel S. Pratt
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2025ون یسهارهاي کبد و پانکراس بیماري 102

توان این ویـروس را غیرفعـال   میتاباندن اشعه ماورا بنفش
نبـی در٪20تـا  يدی ـنوکلئوتیتنـوع تـوال  رغمیعلنمود. 
(که سه پیشش ژنوتییو با وجود شناساHAVيهاسویه

نیايهاهی)، همه سوگذارندیمریمورد از آنها بر انسان تأث
هستند و به صیتشخرقابلیغیکیمونولوژیاز نظر اروسیو
توانـد  مـی یانسـان HAVویروستعلق دارند.پیسروتکی

هـا (مارموسـت   ها، تامارینشامپانزهباعث ایجاد هپاتیت در
يهـا روسیهپـاتوو ها) و چند گونـه میمـون دیگـر بشـود.    

 ـHAVمشابه در پسـتانداران کوچـک، از جملـه    نیهمچن
اند.شدهییها و جوندگان، شناساخفاش

هفتـه دارد.  4تـا  3دوره نهفتگـی حـدودا   Aهپاتیت 
، اما در طـول دوره  دهدتکثیر آن منحصرا در کبد روي می

ي،مـار یاز علامـت ب شی/پ ـيکمون و فاز حاد قبـل از زرد 
فوع و خون وجود دارد. با وجـود  در کبد، صفرا، مدروسیو

در کبـد، دفـع مـدفوع،    روسی ـوتریطولانیکميماندگار
بـه  يبـه محـض آشـکار شـدن زرد    یـی زاو عفونتیرمیو

صیشـده اسـت کـه تشـخ    ش. گزارابدییسرعت کاهش م
RNA HAV حسـاس واکـنش   يهـا با استفاده از سـنجش

معکوس، تا چنـد مـاه پـس از    یسیرونومرازیپليارهیزنج
یدر مدفوع، کبد و سـرم بـاق  نییحاد در سطوح پايماریب

وجـود  لی ـً            امـر احتمـالا  بـه دل   نی ـحـال، ا نی. با اماندیم
یبسـتگ مـداوم هم یـی زابا عفونـت کننده،یخنثيبادیآنت

طیدر شـرا ریبـه طـور تکرارپـذ   تـوان یرا م ـHAVندارد. 
پستانداران کشت داد.يهاو در مدلیشگاهیآزما

توان در ) را میHAV)aniti-HAVهاي ضد باديآنتی
فاز حاد بیماري، هنگامی که فعالیت آمینوترانسفراز سرمی 
بالا رفته و ریزش مدفوعی ویـروس ادامـه دارد، شناسـایی    

بوده و براي IgMً       بادي عمدتا  از نوعنمود. این واکنش آنتی
مـاه)  12یا 6ماه و در موارد نادر تا 3ً چندین ماه (حدودا  

از anti-HAVادامه دارد. با این حال در طول دوره نقاهت، 
ن،یبنابرا). 350-2شود (شکل بادي غالب میآنتیIgGنوع 
حـاد بـا نشـان دادن    يماریدر طول بAتیهپاتصیتشخ

بعـد از  .شـود یانجام مIgMاز کلاس HAVضد يبادیآنت
بـه  IgGاز کـلاس  HAVضد يبادیآنتدوره حاد بیماري، 

کـه  یمـاران یو بمانـد یمیباقصیطور نامحدود قابل تشخ
سرم دارنـد، در برابـر عفونـت مجـدد     HAVضد يبادیآنت

همزمـان بـا   کنندهیخنثيبادیآنتتیمصون هستند. فعال
ــ ــادیظهــور آنت ــHAVضــد يب ــادیاســت و آنت IgGيب

را کـه در  یمحـافظت ن،یمونوگلوبولیاموجود در HAVضد
.کندیمهیتوجکند،یمجادیاHAVبرابر عفونت 

Aنانومتري هپاتیت 27چپ : ذرات .Bو سرم در بیماري با هپاتیت Aالکترونی از ذرات ویروس هپاتیت هاي میکروگراف. 350-1شکل 
کـه  B. راست : سرم تغلـیظ شـده از بیمـاري بـا هپاتیـت      Aضد هپاتیت باديآنتیو تجمع یافته توسط Aتخلیص شده از بیماري با هپاتیت حاد 

به D(هپاتیت ،132,000xیدهد. را نشان مBسطحی هپاتیت ژنآنتینانومتري کروي 22نانومتري، به فرم توبولار، همراه با ذرات 42هاي ویریون
مشـابه ویـروس   Eویـروس هپاتیـت   ،نـانومتر) 37تا 35اما کوچکتر خود را نشان میدهد (اندازه Bنانومتري هپاتیت 42هاي صورت مشابه ویرون

نـانومتري دیـده  55انـدازه  به صـورت ذراتـی بـا   C، ویروس هپاتیت شودمینانومتر دیده34تا 32بوده اما مختصري بزرگتر و در سایز Aهپاتیت
.شودمی
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HBVیپوشش ـنیپـروتئ ای ـیرونیسطح بژنی بانظر آنتی

رود که مازاد قابل افتراق نیستند و به این صورت گمان می
پروتئین پوششی این ویروس باشند. دسته دیگري از ذرات 

برابر کمتر از دسته قبلی در سرم وجـود  1000تا 100که 
نـانومتري و کـروي بـزرگ بـا دو پوسـته      42دارند، ذراتی 

باشـند  مـی Bهستند که ویریون کامـل ویـروس هپاتیـت   
). پروتئین پوششی در سطح بیرونی ویریون 350-1(شکل 

ژن اي، آنتـی لولـه کـروي و  و بر روي ساختارهاي کوچکتر 
شــود. غلظــت ) نامیــده مــیB)HbsAgســطحی هپاتیــت 

HbsAg   و ذرات ویروسی در خون ممکن است بـه ترتیـب
تریلیـون ذره در هـر   10لیتر و میکروگرم در میلی500تا 

ینیبـال يدر کاربردهـا HBsAgسـنجش لیتر برسـد. میلی
) را یروسیرویو زونیری(ذرات وHBsAgتمام اشکال ج،یرا

HBVدر S، فــراورده ژن  HbsAg.کنــدیمــییشناســا

باشد.می

ایـن  .Bساختار فشرده ژنومی ویـروس هپاتیـت   . 350-3شکل 
اجازه میدهد تا چندین پـروتئین  HBVهمپوشان، بههاي ساختار با ژن

دهـد.  مـی را،HbsAgپوشش، "اصلی"رمز پروتئین Sرا رمز دهد. ژن 
Pre-S1 وpre-S2 در بالادستS     پـروتئین  2، بـا آن ترکیـب شـده تـا

pre-S2 + Sکـه حاصـل  "میـانی "بزرگتر را کد کند که یکی، پروتئین 
+ pre-S1 + pre-S2که از جمـع  "بزرگ"و دیگري پروتئین باشدمی

Sبزرگترین ژن، شودمیساخته ،P ،DNAژن کنـد میپلیمراز را کد .
C  دهــد : مـی پــروتئین نوکلئوکاپســیدي را2رمـزHbeAg کــه یــک ،

ژن)، و pre-Cپروتئین محلول ترشح شـده اسـت (شـروع آن از ناحیـه     
HbcAg    که پروتئینی درون سلولی مرکزي اسـت ( شـروع آن پـس از ،
کــد راHbxAgکــه  باشــدمــیXیــک ژن دیگــر ژن).pre-Cناحیــه 

سلولی و ویروسی هاي ، که توانایی فعال سازي نسخه برداري ژنکندمی
را دارد؛ تاکنون اهمیت بالینی آن شناسایی نشده اما میتواند با اتصال به 

P53.در سرطان زایی این ویروس نقش داشته باشد

ــه ــاگون ــژنوت10در HBVيه ــف (پی ) و A-Jمختل
یژن ـيهـا یکه توسط تـوال رندیگیقرار مرگروهیزنیچند

. شـوند یمنییتعیپوششHBsAgنیمنحصر به فرد پروتئ
یواکنشژنیآنتکیشامل یپوششHBsAgيهارگروهیز

بـه  HBsAgيهـا گونه، که توسط همه aمشترك، یگروه
ژنیآنت ـنیاز چنـد یک ـیاشتراك گذاشـته شـده اسـت و    

هستند.-rایy ،wایd-رگروهیزیاختصاص
هـا از نظـر جغرافیـایی توزیـع     ها و زیرگونهاین ژنوتیپ

adw(کـه بـا زیرنـوع    Aهاي دسته متفاوتی دارند؛ ژنوتیپ

) در ایالات متحده و اروپا غالـب  ayw(Dنظیر اند) و دسته 
) در آسیا غالب adr(C) و B)adwاند، درحالی که ژنوتیپ 

اي هاي بین قارهبا مهاجرتیاییاین توزیع جغرافاند؛ البته
پیامـد . سیر بـالینی و  ستدهه اخیر، کم رنگ تر شده ادر 

Bرسد که ژنوتیپ به زیرگونه مربوط نیست، اما به نظر می

، با سرعت کمتري بیماري Fیا C ،Dدر مقایسه با ژنوتیپ 
کبدي پیشرونده و سیروز داده، و بـا احتمـال کمتـر یـا بـا      

کی ـدر دهـد.  تاخیر بیشتري کارسینوم هپاتوسـلولار مـی  
يدارامـاران یپس از عفونت حـاد، ب ،یبزرگ ژاپنکوهورت 

داشـته  داری ـاحتمال داشت که عفونت پاشتریبAپیژنوت
يهاپژنوتیبا٪8,6در مقابل Aپژنوتیبا٪23,4باشند (

ممکن است بر پاسخ به درمـان  پیژنوتن،ی). همچنAریغ
بگذارد. بـه  ریتأثیروسیضد ويداروهاریو سانترفرونیبا ا

و HBeAgاز از دسـت دادن  يبـالاتر زانی ـعنوان مثال، م
HBsAgپیژنوتيدارامارانیدر بA .مشاهده شده اسـت

يهـا به ظهور جهـش لیتماپ،یژنوتگریمهم دامدیپکی
»precore«(در ادامه ببینید).است

(شـکل  قـرار دارنـد  preSيهـا ، ژنSدر بالادست ژن 
يهـا رنـده ی، از جملـه گ preSکه محصـولات ژن  )350-3

شده زهیمریپلیسرم انساننیآلبوميبراHBVسطح يرو
ناحیـه  .کننـد یرا کـد م ـ تیهپاتوسيغشايهانیو پروتئ
pre-S در واقع ازpre-S1 وpre-S2  تشکیل شده است. بـا

محصـول  3توجه به آن که ترجمه از کجا آغاز شده است، 
ــالقوه از ژن  ــیHBsAgب ــاد م ــول ژن ایج ــود. محص ، Sش

HBsAg   یا همان پروتئین اصلی است، محصـول همراهـی
، پروتئین میانی است، و همراهی هـر سـه   pre-S2و Sژن 

باعث ایجاد پروتئین درشـت  Sوpre-S1 ،pre-S2قسمت 
)large protein شـود. در مقایسـه بـا ذرات کـوچکتر     ) مـی

نانومتري کامل، پـر  42هاي، ویریونHBVکروي و توبولار 
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ــده  ــزوده شــد، NS5A،sofosbuvir-velpatasvirبازدارن اف
خـوب تحمـل شـده بـا     اریسه گانه بسياز داروهایبیترک

و HCVهــاي  در همــه ژنوتیــپ  12SVR،%97حــدود 
شـامل درصـد   نهایا.ارائه کرده استزیرگروه هاي بیماران 

باتیمقاوم به ترک3پیو ژنوت1پیبا ژنوتمارانیاز بیکم
DAA ــد ــتأییـ ــده قبلـ ــیشـ ــروهنیو همچنـ ــاگـ يهـ

تجربـه درمـان، از   با بدون درمان/ک،یروتی/سکیروتیرسیغ
ایاند کردهافتیرا درNS5Aیکه درمان قبلیجمله کسان

مسـتقل از تعـداد   یاثربخش ـ.شـود یاند، م ـنکردهافتیدر
 ـDAAدریافت شدهییدارويهاکلاس چیبـود و ه ـ یقبل

لیپتانس ـمشـاهده نشـد.  NS5Aهی ـپايهـا RASاز ياثر
کی ـسه گانه در بیترکنی) با اياهفته8درمان مختصر (

ً                    کـه قـبلاً درمـان نشـده     یمـاران یشامل بینیبالییکارآزما
حـال، مـدت زمـان    نی ـقرار گرفت. با ایبودند مورد بررس

عوارض لیپروفابود.اي ههفت12دوره کامل کیاز تر کوتاه
ــا sofosbuvir-velpatasvir-voxilaprevirیجــانب مشــابه ب

بـود و شـامل   ینیبـال ییکارآزمـا مارانیگروه دارونما در ب
تهوع و اسهال بـود. ،یمعمول، خستگریو غفیسردرد خف

مبـتلا  مارانیدر اکثر بDAAيهامیرژریکه ساییآنجااز
يبـرا هـا هیمؤثر هسـتند، توص ـ اریمزمن بسCتیبه هپات

sofosbuvir-velpatasvir-voxilaprevir ــه ز ــدود ب ــمح ری
مقاوم به درمان است:مارانیاز بیمجموعه کوچک

3پیدرمان با ژنوتسابقهبدونيروزیسمارانیبيبرا
مـاران یبي، بـرا NS5A velpatasvir RAS Y93Hهی ـو پا

با سابقه ای)،EASL، نه AASLDدرمان (طبق سابقه بدون 
بـا یـا بـدون    3ریباویرین در ژنوتیـپ  -درمان با اینترفرون

در بیماران بـا یـا بـدون سـیروز     و )352-6جدول (سیروز 
کـه  NS5Aمهارکننده بادرمانیسابقه قبلجبران شده و

).دیمراجعه کنwww.hcvguidelines.orgناموفق بود (به 
يحاوباتیگانه، مانند تمام ترکسهییداروبیترکنیا

و کنندیمصرف مودارونیکه آمیمارانیدر بر،یسوفوسبوو
مـاران یمهارکننده پروتئاز، در بيحاوباتیترکریمانند سا

نشـده منـع مصـرف دارد. همزمـان     جبرانروزیمبتلا به س
يحـاو می ـرژنی ـتـوان بـا ا  میرایگرممیلی20امپرازول 
یاز شـروع درمـان، بررسـ   قبـل مصرف کرد.ریسوفوسبوو

شود.میهیتوصییتداخلات دارو

Glecaprevir-pibrentasvir :
بـا دوز  یبیتک قرص، ترکنیاز ااي ههفت8میرژکی

) و گـرم میلـی 300(ریثابت از مهارکننده پروتئاز گلکـاپرو 
DAA)، دو گرممیلی120(ریبرنتاسویپNS5Aمهارکننده 

شده در دیی(تأدر برابر مقاومتبالا مانعتبا میپیژنوتپان
ً     کـه قـبلاً   یمارانیاز ب٪100به کینزددر )2017آگوست 

،روزیبـدون س ـ ای ـهـا، بـا   پی ـبا همه ژنوتاند هدرمان نشد
SVR12 98و 4-6، و 2، 1هاي پیژنوتيبرا٪99حدود-

مدت به یدرمان طولان.به دست آمد3پیژنوتيبرا95٪
نـــداد. در  شیرا افـــزایهفتـــه اثربخشــ ـ12مـــدت 

درمان انجام کنندهتجربهمارانیبيکه روییهاییکارآزما
همـه  يبـرا ،DAAبی ـترکنیهفته از ا12شد، درمان با 

هفته مؤثر بـود. بـا   16به اندازه 3پیبه جز ژنوتهاپیژنوت
نـرخ  ،یقبل ـیدرمـان هـاي  تعداد دورهشیحال، با افزانیا

SVR12 که فقـط بـا   یمارانیبيبرا٪100-افتیکاهش
يبـرا ٪88مهارکننـده پروتئـاز درمـان شـده بودنـد،      کی
درمـان شـده   NS5Aمهار کننـده  کیکه فقط با یمارانیب

مهـار کننـده   کی ـکه قبلا بـا  یمارانیبيبرا٪79بودند، و 
درمان شده بودند. به طور NS5Aمهارکنندهکیپروتئاز و 
بــدون ٪100را از SVR12نــرخ هیــپاهــاي RASمشــابه، 

RASبا ا(یRAS  کـه مـنعکس   يمحـدود بـه مـوارد   هـاي
يبـرا ٪89کننده مقاومت مهار کننده پروتئاز هستند) به 

RAS هیپاهايNS5A.درمـان مجـدد   يبـرا کاهش دادند
-ریگلکـاپرو شکسـت قبلـی درمـان بـا    مبـتلا بـه   مارانیب
بـه همـراه   ریبرنتاسـو یپ-ریهفته گلکـاپرو 16ر،یبرنتاسویپ

ــبوو ــریسوفوس ــیهیتوص ــه م ــود (ب ــایگزین ش ــوان ج ، عن
sofosbuvir-velpatasvir-voxilaprevir هفته 12به مدت

]).يروزیسمارانیدر بنیریباوی[+ ر
پـس از  زی ـهفته ن16به مدت ریبرنتاسویپ-ریگلکاپرو

-sofosbuvirسـه گانـه   یـی داروبی ـپاسخ نـدادن بـه ترک  

velpatasvir-voxilaprevirمراجعه ریشود (به زمیهیتوص
).دیکن

شکست درمان بـا مبتلا به مارانیدرمان مجدد بيبرا
sofosbuvir-velpatasvir-voxilaprevir ،16 ــه هفتـــــــ

ــاپرو ــویپ-ریگلک ــراه رریبرنتاس ــه هم ــاویب ــنیریب هیتوص
-sofosbuvirاز يدوره تکـرار کی ـشود، همـانطور کـه   می

velpatasvir-voxilaprevirبـه مـدت   نیریبـاو یبه همراه ر
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ي صفرا و مجاري صفراويي صفرا و مجاري صفراويهاي کیسههاي کیسهبیماريبیماري

صفراجریانوتولیدفیزیولوژي
صفراترکیباتوترشح

ايشبکهبهکبدي،هايسلولتشکیل شده درصفراي
هـا مفـروش شـده    که با هپاتوسیتهاکانالیکولازپیچیده

هـاي هرینـگ   شود. سپس صـفرا وارد کانـال  اند، ترشح می
)Heringها و آن با هپاتوسیتشود که بخشی از دیواره) می

-پس از کانـال ها پوشیده شده است.بخشی با کلانژیوسیت
هاي صفراوي کوچک و در هاي هرینگ، صفرا وارد داکتول

ــاي صــفراوي   ــه مجراه ــزرگادام ــیب ــر م ــا  ت ــه ب شــود ک
اند و همراه با عروق لنفـاوي و  ها پوشیده شدهکلانژیوسیت

هایی از ورید پورت و شریان کبدي به ناحیه پورتـال  شاخه
-یابند. ناحیه پورتال بـین لوبـول  (پورتال تریاد) جریان می

ایـن مجـاري صـفراوي بـین     هاي کبدي واقع شده اسـت. 
راوي سپتال بزرگتر پیوندند و مجاري صفمیلوبولی، به هم 
آورند که به هـم پیوسـته و مجـاري کبـدي     را به وجود می

ها دهند و از به هم پیوستن آنراست و چپ را تشکیل می
(مجراي کبدي اصلی) تشکیل نیز، مجراي مشترك کبدي

ي صـفرا بـه مجـراي    شـود. مجـراي کیسـتیک کیسـه    می
شـده و مجـراي صـفراوي مشـترك    مشترك کبدي متصل

)CBD آورند که در نهایت از طریق آمپـول  به وجود می) را
شود (اغلب بعد از پیوستن به مجراي واتر وارد دوازدهه می

اصلی پانکراس). 
صفراي کبدي، مایعی ایزوتونیک با ترکیب الکترولیتی 
مشابه با پلاسماي خون است. ترکیب الکترولیتـی صـفراي   

ي صفرا بـا صـفراي کبـدي تفـاوت دارد زیـرا اکثـر      کیسه
کربنات از طریق بازجذب در هاي معدنی، کلرید و بیآنیون

ي صـفرا حـذف   سرتاسر اپیتلیوم (بافـت پوششـی) کیسـه   
-4اند. به دلیل بازجذب آب، غلظت کل املاح صفرا از شده

گـرم بـر   10-15لیتر در صفراي کبدي، به گرم بر دسی3
.کندمیي صفرا افزایش پیدا لیتر در صفراي کیسهدسی

اصلی امـلاح صـفراوي برحسـب درصـد مـولی      اجزاي 
هـا،  (لستین%)، فسفولیپیدها80(شامل اسیدهاي صفراوي

%) و کلسـترول اسـتریفیه   16ها و اسـفنگومیلین) ( سفالین
ــده ( ــی4,0نش ــزان   %) م ــک، می ــت لیتوژنی ــد. در حال باش

هـم برسـد. سـایر ترکیبـات     %8-10تواند به کلسترول می
ي هـا (همـه  پـروتئین ،شدههروبین کونژوگعبارتند از: بیلی

هـا و  هـاي هورمـون  ها، آلبـومین، متابولیـت  ایمونوگلوبولین
هـا،  شده در کبـد)، الکترولیـت  هاي متابولیزه سایر پروتئین

هـاي  موکوس، فلزات سنگین و اغلـب داروهـا و متابولیـت   
ها. آن

کبـدي، حـدود   ي صـفرا ي روزانـه مجموع ترشح پایـه 
شـده یـا   بسیاري از مواد جذبلیتر است. میلی600-500

هـاي  هـاي کبـدي بـه درون کانـال    سنتزشده توسط سلول
ازمیکروویلـی  ها شوند. غشاي کانالیکولصفراوي ترشح می

ها هاي اکتین، میکروتوبولتشکیل شده و با میکروفیلامنت
و ســایر عناصــر داراي قــدرت انقبــاض در ارتبــاط اســت.  

رون صفرا، به درون شان به دبسیاري از مواد پیش از ترشح
شوند، در حالیکه باقی مواد مانند ها کبدي جذب میسلول

Norton J. Greenberger, Gustav Paumgartner, Daniel S. Pratt
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315 رویکرد به بیمار مبتلا به بیماري پانکراس: 358فصل 

همـراه بـا   [MRI]ي جـانبی (تصـویربرداري بـا تشـدید مغناطیسـی     یک نئوپلاسم موسینوس پاپیلاري داخـل مجرایـی شـاخه   .A.358-1شکل 
ي یک ساختار کیسـتیک  نشان دهندهT2Wبا پروتکل MRCP). تصویر تهیه شده با استفاده از [MRCP]کلانژیوپانکراتوگرافی تشدید مغناطیسی

باشد. مجراي پانکراس در بالاتر از محل کیست متصـل شـده و شـکل آن نـامنظم     ي خلفی پانکراس مینس (پیکان) در تنهغالب، لوبوله و هایپراینت
با خصوصیات کیست موسینوس همخـوانی داشـتند.   ) FNA(است. سونوگرافی آندوسکوپیک و آسپیراسیون مایع کیست با استفاده از سوزن ظریف 

اي از نئوپلاسـم موسـینوس   متر که در پس زمینـه سانتی0,3ي وم ارتشاح یافته با تمایز متوسط و با اندازههیستوپاتولوژي جراحی، یک آدنوکارسین
). در دم [CT]نئوپلاسم موسینوس کیستیک (اسکن تومـوگرافی کـامپیوتري  .Bبه وجود آمده بود را آشکار کرد. ) IPMN(پاپیلاري داخل مجرایی

شود. ) دیده میEnhancementي مشخص (پیکان) و بدون هرگونه اجزاي ندولار واجد افزایش وضوح (پانکراس، یک کیست هایپودنس با حاشیه
ي یک کیست موسینوس بود. هیستوپاتولوژي جراحـی، یـک   سونوگرافی آندوسکوپیک و بیوپسی با سوزن ظریف از مایع داخل کیست نشان دهنده

ي ) با دیسپلازي خفیف را نشان داد. استروماي کیست به صـورت منتشـر از نظـر گیرنـده    مترسانتی3,4ي نئوپلاسم موسینوس کیستیک (با اندازه
. )MRI(آدنوم سـروز سیست.Cباشد. ي تشخیص می(استروماي تخمدان) مثبت بود که تایید کنندهCD10پروژسترون و به صورت کانونی از نظر 

شود. هیچ ارتباطی نه با مجراي اصلی پـانکراس و نـه بـا اجـزاي نـدولار کـه      مییک کیست میکروکیستیک لوبوله (پیکان) در دم پانکراس مشاهده 
و پانکراتکتومی دیستال انجام شد. ي کیست افزایش پیدا کردهي وضوح بافت نرم داخل کیستیک باشد مشاهده نشد. با این حال اندازهدهندهافزایش

هیستوپاتولوژي یک آدنوم سروز میکروکیستیک را مشخص کرد.

هاي پانکراسآزمایشات کاربردي براي تشخیص پانکراتیت حاد و مزمن و نئوپلاسم. 358-1دولج

ملاحظاتاصلآزمایش
هاي پانکراسی در مایعات بدن آنزیم

التهاب پانکراس منجر به افزایش سطح لیپـاز سـرم   لیپاز سرم 
شود. می

ــخیص    ــراي تش ــدار آن ب ــه مق ــب ک ــزیم منتخ آن
ــدازه   ــت ان ــی پانکراتی ــود؛ افــزایش  گیــري م ش

اختصاصیت آن در صورت رسیدن سطح سرمی آن 
ي نرمالبرابر بیشینه3به بیش از 

آمیلاز 
التهاب پانکراس منجر به افزایش سطح آمیلاز سرمسرم -1

شودمی
ساده؛ افزایش اختصاصیت آن در صـورت رسـیدن   

ي نرمالبرابر بیشینه3سطح سرمی آن به بیش از 
کلیرانس ادراري آمیلاز در پانکراتیت حاد افـزایش  ـ ادرار 2

کندپیدا می
استفاده از آن متداول نیست

پارگی غده یا مجـراي اصـلی پـانکراس منجـر بـه      ـ مایع آسیت 3
شودافزایش غلظت آمیلاز می

تواند به تعیـین منشـأ آسـیت کمـک کنـد؛ در      می
انسداد روده و زخم پرفوره به صورت کاذب مثبـت  

توان لیپاز را هم اندازه گرفتمیشود؛ می
نتایج مثبت کاذب در سرطان ریـه و پرفوراسـیون  افیوژن اگزوداتیو پلور با پانکراتیتمایع پلور-4

مري
مطالعات مربوط به ساختار پانکراس 

آزمایشات رادیوگرافیک و رادیونوکلوئید
ي شـکم یــا فـیلم سـاده  -1

ــتگاه   ــس دس ــاي ایک پرتوه
گوارش فوقانی

هاي بزرگ را در پانکراتیت تواند کلسیفیکاسیونمی
مزمن نشان دهد

شودچندان استفاده نمی
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