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ير أن أي غ يتم نقل الرسالة العصبية على مستوى المشبك بتدخل جزيئات بروتينية عالية التخصص ،
اختلال في هذه الجزيئات ينجم عنه ظهور أمراض كالوهن العضلي وهو مرض نادر يتميز بضعف في 

 عضلات الجسم وصعوبة تقلصها خاصة تلك التي تتحكم في الحركات الإرادية .

 لمعرفة أسباب هذا المرض و إنعكاساته على العضوية نقدم الوثيقة المساعدة .
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 حدد خصائص المستقبلات الغشائية للأستيل كولين . -1

ختلالات باب الإبالإعتماد على الوثيقة المساعدة ومعارفك اشرح في نص علمي منظم ومهيكل أس -2 
 لبروتينات في حالة الوهن العضلي وانعكاساتها على العضوية .الوظيفية ل

 )نق<ة 13: ()العل�يال�9عى م�ارسة الاس��لال العل�ي ض�O ( -انيال��
�O ال

خلايا ال عناصر جزيئية وخلوية ، إلا أن بتدخلتتصدى العضوية للخلايا الورمية وتعمل على إقصائها 
 .ها رالمكافحة انتشلعلاج المناعي اعتماد لا الأطباءرمية تمتاز بسرعة تكاثرها العشوائي مما دفع وال

 .نقترح عليك الدراسة التالية  لتعرف على احدى الاستراتيجيات المستخدمة للعلاج المناعيل

 الجزء الأول:

 :يث ح ورميةهاز المناعة ضد الخلايا اليتضمن العلاج المناعي تحفيز ج

 CD28و دور ،  LT4 لتكاثرالكابح   CTLA-4) يوضح دور مستقبلات 1الشكل (أ) من الوثيقة (
 . ثناء الاستجابة المناعيةأرها لتكاثمسرع ال

في أربعة ومنشطة محسسة  LT8لحضن خلايا تجريبية  ) يمثل نتائج1بينما الشكل (ب) من الوثيقة (
 بتراكيز مختلفة . IL2 بهاأوساط 
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 الشكل (ب)

 )1الوثيقة (
 

 .ةورمي) إقترح فرضية تبين طريقة علاجية للحد من تكاثر الخلايا ال1باستغلال معطيات الوثيقة ( -

 الجزء الثاني:

 :نقوم بدراسة المعطيات التالية  ةللتأكد من صحة الفرضية المقترح

قبل وبعد استعمال العلاج المناعي الذي يتمثل في أجسام  LT4) توضح تتبع مسار الخلايا 2(الوثيقة 
 . CTLA-4مضادة مطورة مخبريا ضد 

  دضبعد حقن الأجسام المضادة  عند الفئرانحجم الورم  ) تمثل نتائج تجريبية تظهرتطور3بينما الوثيقة (
CTLA-4   ضدو الأجسام المضادة CD28 . 
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 ) صادق على صحة الفرضية المقترحة .3) و (2باستغلالك معطيات الوثيقتين ( -

 الجزء الثالث: 

ناعي علاج المثير الألية تآتوضح فيه مخطط  لخص فيباعتمادك على ما ورد في التمرين و معلوماتك  -
 تكاثر الخلايا الورمية .في مكافحة انتشار و

 )2(الوثيقة      
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 بيعة والحياةلمادة علوم الط  ثاني للفصل الثانيال ختبارالتصحيح المقترح للا

 الإجابةعناصر 
 العلامة

 مجموعة مجزأة
   :)نقاط 07(  تمرين الاولال
 :خصائص المستقبلات الغشائية للأستيل كولين -1

 ..................................................................................طبيعة بروتينية   ذات مستقبلات  -

 ................................................................تتواجد على مستوى الغشاء بعد مشبكي  -

 .................................................................................تمتاز بالنوعية اتجاه الأستيل كولين  -

 ..................................................................................................مستقبل قنوي  -

 ..............................................................تتكون من موقعي تثبيت وقناة مركزية  -

 
0.5*5 

 
 ن2.5

 
 :نص علمي يشرح أسباب الاختلالات الوظيفية للبروتينات في حالة الوهن العضلي وانعكاساته على العضوية  -2

 :المقدمة  �

 ...........................................................................الإشارة الى مجال البحث و الدراسة  -

باب الاختلالات الوظيفية للبروتينات في حالة الوهن العضلي و انعكاساته على سفما هي أ: طرح المشكل  -
 ........................................................................................؟العضوية 

 : العرض �

 :الحالة الطبيعية  �

فعال يتولد كمون عمل وينتشر على طول الليف العصبي حتى وصوله النهاية عند تنبيه الغشاء قبل المشبكي بتنبيه -

 ..................................................................المحورية 

الكالسيوم وفق تدرج  يؤدي تغير الكمون الغشائي الى انفتاح القنوات الفولطية للكالسيوم ينتج عنه تدفق داخلي لشوارد-

 ) ......................................................ظاهرة الميز(التركيز 

الأستيل (مما يؤدي الى هجرة الحويصلات المشبكية ثم التحامها مع الغشاء قبل المشبكي وطرح المبلغ العصبي -

 .............................في الشق المشبكي بظاهرة الإطراح الخلوي ) كولين 

من  +NAكولين على المستقبلات الغشائية النوعية وانفتاح القنوات المبوبة كيميائيا وتدفق شوارد تثبيت الأستيل -

 ..........................................الشق المشبكي الى هيولى الليف العضلي 

ا ريخا لاخدتم يفوق العتبة وبالتالي يتولد كمون عمل ينتج عنه تقلص العضلة PPSEتوليد كمون بعد مشبكي تنبيهي  -
 لبق يةخللا فرطن من ليكولا صاتصام داعيل نيلوكو ليتسا ىلا نيلوك ليتسلاا ككيتفل زارتسا نيلوك ليتسلاا ميزنا 
 .ةيكبشملا
 :)المرضية(الطبيعية غير  الحالة  �

 تنتقل الرسالة العصبية على مستوى الخلية قبل المشبكية بشكل عادي ويتم طرح الاستيل كولين  في الشق المشبكي-

 للاستيل كولين  وجود اجسام مضادة مرتبطة ببعض المستقبلات الغشائية-

 مستقبلاته الغشائية بعض مما يمنع تثبيت الاستيل كولين -

 ينتج عنه انفتاح عدد  قليل من القنوات المبوبة كميائيا الخاصة بالصوديوم وتدفق قليل للشوارد الصوديوم -

 عدم تقلص العضلة يتولد كمون بعد مشبكي تنبيهي دون العتبة ينتج عنه كمون راحة ومنه -

 عن ذلك اختلال في العضوية بضعف العضلات وصعوبة تقلصها وبالتالي عدم التحكم في الحركات الارادية  ينتج-

 الانسجام وتسسلل الافكار -+عن المشكل المطروح  بايجازالاجابة : الخاتمة
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 3من  2صفحة 
 

 ):نقطة 13(التمرين الثاني  -
 :الجزء الاول 

 طريقة علاجية للحد من تكاثر الخلايا الورمية اقتراح فرضية تبين -
 )1(استغلال معطيات الوثيقة 

 ):أ(الشكل *
المسرع لتكاثرها CD28 ،ودور LT4الكابح لتكاثر CTLA-4  رسم تخطيطي يوضح دور مستقبلات) أ(يمثل الشكل 
 :حيث نلاحظ

تعرفا مزدوجا  LT4فتتعرف عليها  محدد مستضد- �CMHعلى سطح غشائها المعقد  CPAتعرض الخلايا العارضة -
 .�CMH الذي يرتبط ب  CD4وبتعزيز المؤشر TCRبواسطة 

وارتباط من جهة ومن جهة اخرى يتم تعرف LT4 مؤديا الى تسريع تكاثر B7بCD28 كما يتم تعرف وارتباط -
CTLA-4ب B7 فيتم كبح وتثبيط تكاثر ال LT4  
 معا CTLA-4 و CD28على دور كل من LT4 يتوقف التكاثر المتوازن لل :الاستنتاج

 :حيث نلاحظ 2اوساط بها تراكيز مختلفة من الانترلوكين 4في  LT8يمثل منحنيات لتطورعدد الخلايا ):ب(الشكل *
 يقارب الانعدام بمرور الايامLT8 يكون تطور ال :2في غياب الانترلوكين -
خلية ،بينما  12000حوالي )U 50(حيث يصل عند اتركيز LT8تزايد بطيء في عدد الخلايا ): ايام7الى 0(من -

 .خلية 4000يصل الى )  U100(خلية في حين عند التركيز 8000يصل الى حوالي )  U25(عند التركيز 
الى عدد ) U100(حيث يصل عند التركيز  3في الاوساط  LT8تزايد سريع في عدد الخلايا ):يوم14الى 7(من -

خلية ، في حين عند التركيز  44000بحوالي )   U50(خلية بينما يكون بعدد اقل عند التركيز  54000كبير يقدر ب
)U25  ( 28000يصل الى 
 58000ليصل الى قيمة اعظمية تقدر ب)  U100(عند التركيز  LT8 يستمر تزايد الخلايا):يوم21الى14(من -

 .على التوالي 20000و42000الى  ) U25(و )  U50(بينما يتناقص عدد الخلايا عند التركيز
 LT8تكاثر الخلايا  IL2يحفز  :الاستنتاج 

 ):الربط(الدمج 
المثبط CTLA-4 المسرع للتكاثر و و CD28جزيئات بروتينية غشائية LT4 يتحكم في التكاثر المتوازن للخلايا ال-

 بتراكيز طبيعية IL2 مساعدة مفرزة لل LThله وهذا مايؤدي الى تمايزها الى 
 السامة التي تعمل على تخريب الخلايا الورمية  LTC الى  LT8ينتج عنه تحفيز تكاثر وتمايز الخلايا -
لذلك يتطلب زيادة تكثيف الرد المناعي الخلوي وعليه فالفرضية الا ان الخلايا الورمية تمتاز بسرعة تكاثرها العشوائي  -

 :المقترحة كالتالي 
 LT4 تثبيطه مما يؤدي الى تكاثر مفرط للتعمل على  ةطثبم داو م وا CTLA-4 استعمال اجسام مضادة ضد -

 وبذلك تكثيف وتقوية الرد المناعي الخلوي ضد الخلايا الورمية للتخلص منها
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 : الجزء الثاني
 3و2المصادقة على صحة الفرضية باستغلال الوثيقة -
 ....................تقديم ): 2(استغلال الوثيقة -
 ) :الحالة العادية (في غياب العلاج *
 و TCRعلى الخلية العارضة تعرفا مزدوجا بفضل التكامل البنيوي بين LT4 يتم تعارف الخلية ال-
  4CDبتعزيز  محدد مستضد-�CMH المعقد 
 BL3Kيثبط بروتين B7 بCTLA-4  كما ان ارتباط BL3Kبدوره كذالك ينشط بروتين B7 ب CD28ارتباط -
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 LT4 ال التكاثر متوازن للخلاياويحدث الانقسام الخلوي ويكون . AKTبروتين BL3K وبذلك ينشط بروتين-
 ):في وجود الجسم المضاد (الحالة العلاجية *

ومنه  AKTوبذلك يزداد تنشيط بروتين BL3Kتثبيط بروتين مما يلغي  CTLA-4  يرتبط الجسم المضاد بمستقبل
 LT4 انقسامات خلوية كثيرة مؤدية الى تكاثر سريع وانتشار واسع للخلايا الحدوث 

 وتكثيف الرد المناعي  LT4باجسام مضادة نوعية يسمح بتكاثر كبير للخلايا  CTLA-4تثبيط : الاستناج
 ....................تقديم ): 3(استغلال الوثيقة *
وبمرور الزمن يتزايد حجم الورم ليصل في اليوم 0عند الزمن )mm2 25(حجم الورم يقدر ب):الشاهد (قبل الحقن -

 )mm2 160(الى26
 26عند اليوم )mm2 190(ليصل قيمة اعضمية تقدر ب)mm2 25(يزداد حجم الورم من : AntiCD28عند حقن -
 14الى ان يكاد ينعدم ابتداءا من اليوم )mm2 25(يتناقص حجم الورم من  :Anti CTLA-4عند حقن  -

 .الخلايا  الورميةجد فعال للقضاء على تطور  CTLA-4 العلاج بالأجسام المضادة ضد  :الاستنتاج 
  ):الربط(الدمج 

ثم تمايزهاالى  LT4 يسمح بتكاثر سريع وانتشار واسع للخلايا الCTLA-4 العلاج بالاجسام المضادة النوعية ضد-
  2المساعدة باعداد كبيرة مفرزة للانترلوكين LTh ال
 وباعداد كبيرة السامة LTc الالى خلايا LT8 العلى تحفيز تكاثر وتمايز  2يعمل الانترلوكين  -
وهذا ما CTLA-4 يتم تخريب خلايا الورم والقضاء عليها مما يؤكد فعالية العلاج المناعي بالاجسام المضادة ضد-

  .يؤكد صحة الفرضية المقترحة سابقا
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 :الجزء الثالث

 
 مخطط يوضح الية تاثير العلاج المناعي في مكافحة انتشار وتكاثر الخلايا الورمية  
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