
Tishreen University Journal for Research and Scientific Studies - Health Sciences Series Vol. (44) No. (2) 2022 

 

journal.tishreen.edu.sy                                                                 Print ISSN: 2079-309X, Online ISSN: 2663-4287 

701 

Wilson disease: Case presentation and review 
 

Dr. Hala said
*
 

 

(Received 8 / 3 / 2022. Accepted 10 / 4 / 2022) 

 

 ABSTRACT  
 

Wilson's disease: introduction / definition: 

Wilson disease (WD) by definition is a rare, serendipitous, autosomal recessive disease 

caused by genetic mutations in the level of the ATP7B gene located on chromosome 13, 

characterized by the accumulation of free copper primarily within the liver, brain, and 

pericornea, which justifies the description Its subtlety and aesthetics: a state of copper 

intoxication. 

Its nervous form is considered one of its main forms, which is distinguished by being 

treatable, but it has dangerous manifestations that persist despite treatment in some 

patients, in addition to the possibility of neurological deterioration in others even after 

starting treatment. 
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 حالة سريرية و قراءة شاممة لممرض :داء ويمسوف
 

 *د. هاله سعيد

 
 (2022/  4/  10. قُبِؿ لمنشر في 2022/  3/  8)تاريخ الإيداع 

 

  ممخّص 
 

 داء ويمسوف: مدخؿ / تعريؼ:
بالتعريؼ مرض نادر المصادفة، وراثي مف النمط الجسدي المقيور، ينجـ  Wilson disease (WD) داء ويمسوف 

أساسي ، يتميز بتراكـ النحاس الحر بشكؿ 13الموجود عمى الصبغي  ATP7B Geneعف طفرات وراثية عمى مستوى 
 داخؿ الكبد و الدماغ و ما حوؿ القرنية، مما يبرر الوصؼ الأكثر دقة و جمالية لو: حالة مف الانسماـ بالنحاس.

يعتبر شكمو العصبي واحدا" مف أشكالو الرئيسية، و المتميز بكونو قابؿ لمعلبج، إلا أنو ذو تظاىرات خطيرة تستمر رغـ 
 وث تدىور عصبي لدى آخريف حتى بعد البدء بالعلبج.العلبج لدى بعض المرضى، أضؼ لإمكانية حد
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 :Case presentationالحالة: 
عاما" لمدراسة في الشعبة العصبية لمشفى تشريف الجامعي، و ذلؾ إثر شكاية  14قبمت مريضة شابة تبمغ مف العمر 

، تلبىا اضطرابا" ممحوظا" في 2017الأسرة مف اضطراب المشي لدييا: مشية مترنحة، دامت لعدة أشير خلبؿ صيؼ 
مف العدوانية  السموؾ: الضحؾ بطريقة غير مناسبة و غير منسجمة مع تقاليد الوسط المحيط بيا، بالإضافة لدرجة
( و الصراخ 3المترقية مع مرور الوقت، تظير في تعامميا مع ذاتيا و الآخريف أيضا": عض أصابع الوالدة )الصورة 

 المتكرر بصوت مرتفع، مما سبب معاناة لدى الكادر الطبي و التمريضي بالإضافة لممرضى المتواجديف في الشعبة.
لسؤاؿ عف حالتيا خلبؿ الفترة السابقة للبستشفاء لمعرفة تواجد أعراض أخرى فرضت حالة اليياج و فرط الاستثارة ىذه ا

آنذاؾ، و تبيف تراجع أدائيا لمكفاءات المدرسية و تبدؿ سويتيا العممية مف طالبة متفوقة تأخذ المرتبة الثالثة في صفيا 
الكتابة الصغرى و الدقيقة إلى عدـ القدرة عمى الاكتساب المعرفي و التغير الممحوظ في نموذج الخط لدييا: 

(Micrography (، كما ذكرت الأسرة ملبحظتيا لرجفاف عمى مستوى اليديف أثناء العمؿ )الكتابة و ارتداء الملببس و
تناوؿ الطعاـ( و تثبيت الوضعة، مترقي تدريجيا" مف حيث التواتر و السعة، مؤديا" إلى اعتمادىا عمى والدتيا في كثير 

 لعدة أشير قبؿ الاستشفاء و أثنائو. مف الفعاليات و ذلؾ
لـ يذكر الوالديف وجود ما ىو ممفت للبنتباه في سوابقيا المرضية الشخصية و كذلؾ الحاؿ فيما يخص السوابؽ 

 المرضية العائمية آنذاؾ.
امة أظير الفحص العصبي لممريضة عند القبوؿ ملبمحا" وجيية متميزة بفقد التعابير و الفـ نصؼ المفتوح )الابتس

( و الإلعاب، بالإضافة لصوت منخفض المحف و لغة يصعب فيميا، مع سيطرة لمحركات 1الساردونية: الصورة 
 اللبإرادية مف نمطيف اثنيف:

أولا"( الرجفاف: مف النمط المرتبط بالعمؿ، ذو السعة العالية، و الشبيو بخفقاف الجناحيف عند تثبيت الطرفيف العموييف و 
 لجسد.ىما ممدوديف أماـ ا

: الممفت للبنتباه سواء و ىي متواجدة في سريرىا بوضعية الاستمقاء Axonal Dystoniaثانيا"( سوء الوتار المحوري 
(، مما أثر عمى استقلبليتيا الذاتية، بالإضافة إلى سوء الوتار الوظيفي أو المرتبط 2و  1أو أثناء المشي )الصورتاف 

 مؿ ما.بالعمؿ عمى مستوى اليديف أثناء أداء ع

 
 (: سوء الوتار المحوري و المريضة بوضعية الوقوؼ، و الابتسامة الساردونية1الصورة )
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 (: الوجه الفاقد لمتعابير و سوء الوتار المحوري و المريضة في سريرها2الصورة )

 

 
 (: اضطراب السموؾ لدى المريضة )عض أصابع الوالدة(3الصورة )

 
لـ يظير الفحص العصبي اضطرابا" عمى مستوى الأعصاب القحفية أو المنعكسات الوترية أو الحس، و كانت 
المريضة واعية، متجاوبة، متوجية بشكؿ سميـ في الزماف و المكاف و معرفة الأشخاص )معطيات التقييـ ىذه بعيدا" 

 110/70لبمة العلبمات الحيوية )الضغط الشرياني: عف فترات صراخيا و فرط الاستثارة و العدوانية(، بالإضافة إلى س
mm/hg :80، النبض المحيطي/m :37.5، درجة الحرارة˚ ،SPO2=96%.) 

لـ تظير الفحوص المخبرية اضطرابا" في التعداد العاـ و الصيغة )لا يوجد فقر دـ( أو وظائؼ الكمية )سلبمة الوظيفة 
 الكموية و كذلؾ فحص البوؿ و الراسب( أو تمؾ المرتبطة بالكبد )الخمائر الكبدية طبيعية، زمف البروثرومبيف طبيعيي(.

آنفا" تشخيص داء ويمسوف، نظرا" لكلبسيكية الموحة السريرية لدييا و  تطرح مقاربة حالة المريضة الشابة المذكورة
المتميزة بحركات لاإرادية )يسيطر عمييا الرجفاف و سوء الوتار( مترافقة مع تراجع معرفي و اضطراب نفسي انفعالي و 

 ىزع.
الياـ عمى حياة المريضة و  يممؾ التشخيص الباكر لداء ويمسوف أىمية خاصة، و ذلؾ أملب" بتراجع أعراضو ذات الثقؿ

 الوسط المحيط بيا.
، و بينت دراسة الأحشاء البطنية وجود ضخامة كبدية Kayser-Fleischerأظيرت الدراسة العينية إيجابية حمقة 

 Pallidumخفيفة معزولة، و كاف الرنيف المغناطيسي لمدماغ إيجابيا" إذ أظير المناطؽ عالية الإشارة عمى مستوى الػ
 (.2و  1)الصور الشعاعية  Mesencephaleبالإضافة إلى وجو دب الباندا العملبؽ عمى مستوى الػ T2ف في الزم
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 .FLAIR(: المناطؽ عالية الإشارة المتناظرة عمى مستوى النويات القاعدية المركزية لدى المريضة/ زمف الػ1الصورة الشعاعية )

 

 
 .FLAIR/ زمف الػMesencephale(: مظهر دب الباندا عمى مستو ى الػ 2الصورة الشعاعية )

 
ميكروغراـ( و انخفاضا"  297ساعة ) 24بينت الفحوص المصمية المجراة ارتفاعا" في معدؿ النحاس المطروح في بوؿ 

ممغ / د.ؿ(: اكتماؿ المعايير التشخيصية، و بالتالي البدء بالعلبج بخالب النحاس  3.37في سيريولوبلبزميف المصؿ )
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ممغ ثلبث مرات يوميا"، لتعود  250بجرعة صغيرة، رفعت تدريجيا" حتى تـ الوصوؿ إلى  D-penicillaminالػ
لدواء المتيـ و البدء المريضة مف جديد إلى قسـ الإسعاؼ، بسبب تطويرىا اندفاعات جمدية تحسسية مما أدى لإيقاؼ ا

مف جديد مترافقا" مع  D-penicillaminبالستيروئيدات القشرية حتى تماـ السيطرة عمى الإصابة الجمدية، ثـ أعيد الػ
 ممغ يوميا"، أضؼ لابتعاد المريضة 25بمعدؿ  Pyridoxinممغ ثلبث مرات يوميا" و الػ 50بمعدؿ  Zincالػ
 نبيييا حوؿ تجنب الصحوف و الملبعؽ النحاسية و صنابير المياه عف كافة الأطعمة الغنية بالنحاس و ت 

 .-إف وجدت  -النحاسية 
ممغ مرتاف يوميا" لتخفيؼ معاناتيا  0.5بجرعة صغرى  Clonazepamلـ تقتصر المعالجة عمى ما سبؽ، إذ أضيؼ الػ

سوء الوتار المحوري والرجفاف مف الرجفاف، و ظير التحسف لدى المريضة بعد ستة أشير مف بدء العلبج، عمى مستوى 
بنمطو المرتبط بالوضعة في البدء و مف ثـ القصدي أي المرتبط بالعمؿ، كما طرأ تحسنا" عمى خطيا أو طريقة كتابتيا، 
أضؼ لتراجع تدريجي و ممموس لاضطراب السموؾ، و لكنيا ما تزاؿ تحافظ عمى ظاىرة الضحؾ بطريقة غير مناسبة، 

 .210/290تحاف الشيادة الثانوية الإعدادية حاصمة عمى معدؿ عاـ قدره كما تمكنت مف اجتياز ام
خضع أفراد الأسرة )الوالداف و الإخوة( لاستشارة عينية فقط، بيدؼ التوعية أولا" حوؿ تواجد مرض وراثي، و إمكانية 

تابعتنا لعدد مف وجود حالات غير عرضية ثانيا"، و سجمت سمبيتيا لدييـ جميعا"، و لكف تبيف فيما بعد بفضؿ م
اىرات عصبية فقط و الآخر عصبية المرضى تواجد داء ويمسوف لدى اثنيف مف أولاد عـ الوالدة: أحدىـ يممؾ تظ

كبدية، و ىذا بحد ذاتو يحمؿ المتعة العممية مف جية، و يفسر بتقاليد المجتمع الشرقي و عاداتو مف جية أخرى، إذ و 
لى نوع مف الجنوف، أو ربما كانت الوالدة عمى غير دراية بإصابة أقربائيا تعزى الأمراض المتصفة باضطراب سموكي إ

 خاصة إف تـ اعتبارىـ مصابيف بمرض نفسي صرؼ. 
 لداء ويمسوف.  Reviewنورد فيما يمي 

 داء ويمسوف: مدخؿ / تعريؼ:
بالتعريؼ مرض نادر المصادفة، وراثي مف النمط الجسدي المقيور، ينجـ  Wilson disease (WD) داء ويمسوف 

، يتميز بتراكـ النحاس الحر بشكؿ أساسي 13الموجود عمى الصبغي  ATP7B Geneعف طفرات وراثية عمى مستوى 
 النحاس.داخؿ الكبد و الدماغ و ما حوؿ القرنية، مما يبرر الوصؼ الأكثر دقة و جمالية لو: حالة مف الانسماـ ب

يعتبر شكمو العصبي واحدا" مف أشكالو الرئيسية، و المتميز بكونو قابؿ لمعلبج، إلا أنو ذو تظاىرات خطيرة تستمر رغـ 
 العلبج لدى بعض المرضى، أضؼ لإمكانية حدوث تدىور عصبي لدى آخريف حتى بعد البدء بالعلبج.

طيات عديدة منيا ما ىو إيجابي و الآخر سمبي، فنحف أماـ تفرض المقاربة المثمى لداء ويمسوف ضرورة الانتباه إلى مع
مرض خطير رغـ ندرة مصادفتو، و ذلؾ بسبب احتماؿ تطور التياب الكبد الصاعؽ، أو التشمع الكبدي أو 
الاختلبطات العصبية لممرض، أضؼ لشيوع التأخر في التشخيص، و تميزه بتغايرات شديدة مف ناحية الأنماط الجينية 

 ة.و الظاىري
شيد الأدب الطبي تطورا" في مقاربتو مف الناحية الجينية و البيولوجيا الجزيئية، و يفرض تشخيص حالة واحدة في 
الأسرة ضرورة حتمية لفحص باقي أفرادىا دوف أف يكوف ذلؾ مقتصرا" عمى الإخوة فقط، و ننوه أخيرا" لوجود علبج 

 لدور الياـ لازدراع الكبد في علبجو.نوعي فعاؿ لممرض إف تـ البدء بو باكرا"، أضؼ إلى ا
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 تاريخ الأدب الطبي لداء ويمسوف:
في كتيبو المتحدث عف الأمراض الكبدية، ثـ  Frerichs (1861)ذكر المرض لممرة الأولى في الأدب الطبي مف قبؿ 

و كاضطراب عصبي مترقي مترافؽ مع رتة و رجفاف قصدي و صمؿ و ىزع و إلعاب  Westphal (1883)وصفو 
 .Pseudosclerosisعدـ ثباتية انفعالية و أطمؽ عميو اسـ التصمب الكاذب 

، و وصفت الحمقة الخضراء ما حوؿ القرنية مف قبؿ Strumpell (1898)ذكر ترافقو مع التشمع الكبدي مف قبؿ 
Kayser و فيما بعد ،Fleischer (1902-1903). 

مصطمح التنكس الكبدي  Samuel Alexander Kinnear Wilson (1912)اقترح الطبيب البريطاني الشاب 
العدسي المترقي لوصؼ مرض عائمي نادر المصادفة، مميت، متصؼ بالتشمع الكبدي المترافؽ مع إصابة عصبية 

 Wilsonمتميزة بسوء الوتار و الرتة و عسرة الحركية لدى المرضى مف فئة الشباب. )انظر الوصؼ المذكور مف قبؿ 
 في الأسفؿ(.

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

صفتو  Hall (1921)فيما بعد أنو مرض تاؿ لاضطراب استقلبب النحاس، ليوضح  Rumpel (1913)افترض 
فيو الذي بيف دور تراكـ النحاس في حدوث التظاىرات  Cumings (1948)الوراثية )نمط جسدي مقيور(، أما 

 .Ceruloplasminفي العاـ ذاتو اضطراب الػ Laurelالسريرية، و أثبت 
الذي  Frydman (1985)التطور الجيني الحدث الأكثر أىمية في تاريخ الأدب الطبي لممرض، بدءا" مف  يعتبر

مف قبؿ ثلبث دراسات  7B Gene، يتموه فيما بعد تحديد الػ13اكتشؼ الجيف المضطرب عمى مستوى الكروموزوـ 
طفرة  600ى ما يزيد عف ، و تـ التعرؼ عم(Bull, Tanzi, Yamagushi; 1993-1995)طبية و بشكؿ مستقؿ 

 جينية حتى تاريخو.
سجؿ الأدب الطبي أيضا" تطورا" تصاعديا" فيما يخص اكتشاؼ العلبجات الدوائية الحديثة التي يمكف اعتبارىا بمثابة 

 : WDتغيير ىاـ في حياة مرضى 
، و ىو  British Anti-Lewisite B.A.L (2-3 Dimercaptoprol)العلبج بػ Cumings (1951)اقترح  -(1

، و يعتبر المركب الدوائي Antagoniste de Gaz de Combatمستحضر معروؼ خلبؿ الحرب العالمية الأولى كػ
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الأوؿ الخالب لمنحاس بشكؿ نوعي و يعطى حقنا" عضميا"، و لكنو ذو آثار جانبية عديدة: الآلاـ في مواقع الحقف، 
 البيمة الدموية.ارتفاع درجة الحرارة، نقص الكريات البيض، الخراجات، 

 .D-Penicillaminالعلبج المناسب الخالب لمنحاس فمويا":  Walshe (1956)اقترح  -(2
 الزنؾ محققا" نجاحا". Schouwink (1961)استخدـ  -(3
 neو ىو  D-penicillaminاستخداـ مركب دوائي جديد كحؿ بديؿ لعدـ تحمؿ الػ Walshe (1969)طور  -(4

Tétramine "Trientine"èTriéthyl. 
 الزنؾ كعلبج لممرض. Hoogenraad (1977)طرح  -(5
 فائدة الزنؾ في علبج المرض. Brewer (1983)أثبت  -(6

 وبائيات داء ويمسوف:
حالة / مميوف مواطف، و يصيب كمي الجنسيف، و ذو  25-12تختمؼ نسبة انتشار المرض وفقا" لمعرؽ، و تقدر بػ 

تواتر مرتفع لدى متغايري المواقح، و يتواجد في كافة أنحاء العالـ، و لكف يعتقد البعض أنو أكثر شيوعا" في البمداف 
رتفاعا" التي يكثر فييا الزواج بيف الأقارب مف الدرجة الأولى، كما بينت الإحصائيات الأوروبية أف التواتر الأكثر ا

مواطف(، و شوىدت نسبة الحدوث  2.5/100.000مواطف( و ألمانيا ) 3/100.000لتشخيصو ىو في أوستريا )
{ و Asn1270Serمواطف( مترافقة مع طفرة  4.9/100.000}) Costa Ricaالأعمى في العالـ لدى سكاف 

Sardinia ({1/10.000( مترافقة مع طفرة )_427_/441del .}) 
 لمرضية لداء ويمسوف:الفيزيولوجيا ا

يعتبر النحاس عنصرا" غذائيا" رئيسيا"، يساىـ في كثير مف التفاعلبت: التنفس الميتوكوندري، اصطناع الميلبنيف، 
 .Défenses antioxydantesاستقرار الحديد، وسائؿ الدفاع المضادة للؤكسدة 

 Normal copper fluxes and poolsتغيرات النحاس و تجمعو لدى الإنساف الطبيعي: 
ممغ( و  28ممغ مف النحاس المتوضع بصورة أساسية عمى مستوى العضلبت ) 110يحوي جسـ الإنساف الطبيعي 

ممغ( و النسج الضامة، ىذا مف جية و مف جية أخرى فيو مادة أساسية لا غنى عنيا مف أجؿ تحقيؽ  46العظاـ )
% مف 10-7، و يقدر تركيزه في دماغ الإنساف البالغ بػ التطور الطبيعي لمجممة العصبية المركزية و سلبمة وظيفتيا

النحاس الكمي الموجود في الجسـ، و ىذا معادؿ تماما" لما ىو في الكبد الذي يعتبر العضو الرئيس المنظـ لنحاس 
ت الجسـ، عمما" أف ىنالؾ تغايرات في تراكيزه الدماغية مف منطقة لأخرى، و ىذا ما يعبر عف تنوع و تغاير الحاجا

 الاستقلببية لو خلبؿ تطور الدماغ.
% مف ىذا المحتوى يتواجد بشكؿ مرتبط 95 -60ميكروغراـ / ليتر:  1يقدر محتوى البلبزما مف النحاس بما يقارب 

 Essentialمع السيريولوبلبزميف، المتصؼ بكونو المصدر المزود للؤعضاء المحيطية بالنحاس الذي يعتبر 
cofactor .لمعديد مف الأنزيمات 

% منو لا يمتص إذ  60-50ممغ مف النحاس خلبؿ اليوـ الواحد، و  5-1.5يقدـ النظاـ الغذائي الطبيعي للئنساف 
% منو يمتص مف قبؿ العفج حيث يتـ تخزينو و ارتباطو بشكؿ غير سمي مع 40-25يطرح في البراز، و 
Metallothioneinsمنو نحو الدوراف البابي مرتبطا" بالألبوميف أو 75عوي سيتجو ، و انطلبقا" مف ىذا التجمع الم %

Transcuprein  سيرتبط مع الألبوميف داخؿ الدوراف.25ليتـ قنصو مف قبؿ الكبد، و ما تبقى أي % 
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% منو 80المعوي و ذلؾ عبر الصفراء، و ينقؿ  -% مف النحاس نحو السبيؿ المعدي 20يعيد الكبد مف جديد طرح 
أوكسيداز حديدي  -أي السيريولوبلبزميف-بشكؿ مرتبط مع السيريولوبلبزميف: ننوه ىنا لكونو نحو المحيط 
Ferroxidase .مسؤوؿ عف استقرار الحديد، و أنو لا يمعب دورا" رئيسيا" في استقلبب النحاس 

لمعدة و البنكرياس ممغ، و تطرح مقادير مماثمة عف طريؽ المعاب و ا 2.5يقدر إطراح الصفراء لمنحاس يوميا" بمقدار 
و الأمعاء: ىذه ىي المصادر الداخمية التي تزود الإنساف بالنحاس، أضؼ لإعادة امتصاص المخاطية المعوية لنسبة 

 % تقريبا"(.80كبرى منو )
 تغيرات النحاس لدى مريض داء ويمسوف:

و إطراحو مف قبؿ الصفراء، و يساعد مضاد الأكسدة  Trans-Golgiبنقؿ النحاس نحو شبكة  ATP7Bيقوـ الػ
Protein 1  المترجـ لمنحاسCopper Chaperone  6في نقمو إلى مواقع الارتباط copper-binding domains 

، و ىذا ما يزود بالطاقة الضرورية ATP" الػ"Hydrolysis، و يؤدي ىذا الارتباط بدوره إلى حممية ATP7Bضمف الػ
لنقؿ النحاس نحو الميزوزوـ بيدؼ الاندماج داخؿ السيريولوبلبزميف الذي سيقوـ بتحريره فيما بعد إلى الدوراف. )الشكؿ 

1.) 

 
 لدى مرضى داء ويمسوف ATPase(: نموذج 1الشكؿ )

 
مف جية أخرى: إذ  ATP7Bجية و وظيفة الػ تنظـ مستويات النحاس داخؿ الخلبيا الكبدية توزعو داخؿ الخموي مف 

عندما تكوف مستويات النحاس طبيعية،  Ceruloplasminكالػ Cuproproteinsيساعد باصطناع كوبروبروتينات 
( أقؿ استقرارا" في الدوراف مف Copper-free ceruloplasminو ىو ) Apo-ceruloplasminعمما" أف الػ

إطراح النحاس داخؿ  ATP7B(. يسيؿ الػCopper-bound ceruloplasminو ىو ) Holo-ceruloplasminالػ
"، و بالتالي ستؤدي إصابتو Exocytosisالصفراء عندما يتواجد بكميات زائدة داخؿ الخلبيا و ذلؾ بآلية الطرد الخموي "

رتبطا" بالطفرات إلى إعاقة إطراح النحاس مف قبؿ الصفراء و تراكمو داخؿ الكبد إما بشكمو الحر أو م
، و ىذا بدوره سيحدث تناقصا" في Apo-ceruloplasmin، و يتوقؼ اندماجو داخؿ الػMetallothioneinesبالػ
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الجواؿ في الدوراف لتكوف النتيجة النيائية تحرر  /Holo-ceruloplasmin /Copper-boundceruloplasminالػ
 ات و الميتوكوندريا و العصارة الخموية.النحاس بشكمو الحر داخؿ الدوراف و زيادة مستوياتو داخؿ النوي

 
 (: دوراف النحاس في الجسـ2الشكؿ )

 
 الوراثة و داء ويمسوف:

-13q14) 13ينجـ ىذا المرض الوراثي، مف النمط الجسدي المقيور، عف طفرات عديدة عمى مستوى الصبغي 
q219) و التبدلات الوراثية المحرضة لممرض عديدة، و يبدو أف معظـ المرضى متغايري المواقح، أي أنيـ حممة ،

لطفرة مختمفة عمى كؿ مف أليمي المورثة، مما يجعؿ الاختبارات الوراثية معقدة، و تقدر خطورة امتلبؾ الطفرة لدى 
 . 1:175در بػ%، بينما تكوف صغرى لدى أطفاؿ المرضى، فتق25الإخوة بمقدار 

، مما يؤدي إلى Adénosin triphosphatase (ATP7B)تحدث ىذه الطفرة الوراثية فقداف لوظيفة عديد الببتيد 
تناقص أو غياب نقؿ النحاس مف قبؿ الصفراء، و تراكمو ضمف أنسجة و أعضاء مختمفة: الكبد و الجممة العصبية 

 حاس.المركزية عمى وجو التحديد: حالة مف الانسماـ بالن
 الموحة السريرية: 

سنة، و في حالات استثنائية ما قبؿ العاـ الثالث مف العمر،  25و الػ 11تبدأ تظاىراتو عادة أو بصورة عامة ما بيف الػ
سنة. ذكر الأدب الطبي حالات شخصت منذ العاـ  35و الػ 5و لكنو يصبح عرضيا" في معظـ الحالات ما بيف الػ

-Kayser-Fleischer (Starostaسنة تمو تشخيص حمقة  72رى بعمر الػالثاني مف العمر و حالات أخ
Rubinstein et al., 1987; Stremmel et al.,1991; Walshe and Yealland, 1992; Ferenci et al., 

2007). 
لأكثر يتظاىر داء ويمسوف بمجموعة متنوعة مف الأعراض المعبرة عف الانسماـ بالنحاس و يعتبر شكمو الكبدي النمط ا

سنوات  10سنة بشكؿ وسطي(، بينما تتأخر الأشكاؿ العصبية بالظيور )بعد مرور  13إلى  10شيوعا" لدى الأطفاؿ )
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مف بدء الشكؿ الكبدي(، كما ذكر تشخيصو لدى نسوة تمو انقطاع الطمث أو إجياضات عفوية متكررة، أو صدفة لدى 
كبدية، نقص الصفيحات، فقر الدـ الانحلبلي( أو ضخامة مرضى يعانوف مف شذوذات بيولوجية )اضطراب الخمائر ال

معزولة سواء كانت كبدية أو طحالية، كما نلبحظ فالتغايرات السريرية مف صفات المرض دوف القدرة عمى معرفة السبب 
ة مع بالمقارن Apo E epsilon 3/3باستثناء العامؿ الوحيد الذي تـ تحديده: البدء المتأخر لدى حممة النمط الجيني 

 .(Schiefermeier et al., 2000)الجينية الأخرى  Apo Eأنماط الػ
% مف المرضى(، بينما تشغؿ تظاىراتو العصبية المرتبة  50تمثؿ الإصابة الكبدية المظير الأكثر شيوعا" لممرض )

 WDفغالبا" ما يحدث الثانية، و قد تكوف سابقة أو مرافقة أو تالية لمتظاىرات الكبدية، و وفقا" لممعطيات السريرية 
 العصبي لدى مرضى ذوي تظاىرات كبدية، و يؤدي ذلؾ إلى ضبابية التشخيص و بالتالي تأخير البدء بالعلبج.

يتطور المرض نحو الموت خلبؿ بضعة أعواـ في حاؿ عدـ العلبج و يعود السبب عندئذ إلى اختلبطات المرض 
 الكبدي أو الإصابة العصبية بالغة الشدة.

 التظاهرات العصبية لداء ويمسوف و آليتها المرضية:
تتضمف التظاىرات العصبية الرئيسية لداء ويمسوف ما يمي: الرتة، سوء الوتار، التناذر الباركنسوني، الرجفاف، 

 (.4الكنعية )انظر الصورة  -الاضطراب المعرفي، الحركات الرقصية 
 ىرات آنفة الذكر عمى النحو التالي:( تواتر التظا(Mashado et al., 2006بينت دراسة 

 %(،91الرتة ) -1
 %(،69سوء الوتار ) -2
%(، البطء الحركي 5%(، الرجفاف في زمف الراحة الفيزيولوجية )66أعراض باركنسونية: الصمؿ ) -3

Bradykinesia (58،)% 
 %(،28الاضطرابات المخيخية ) -4
 %(،16الحركات الرقصية ) -5
 %(،14الكنع ) -6
 %(. (4.2الاضطراب المعرفي: يتصؼ بكونو نادر الحدوث  -7
 

 
 Wilson(: المريضاف الموصوفاف مف قبؿ 4الصورة )
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 نستعرض فيما يمي الصفات الخاصة بكؿ عرض عصبي و الآلية المرضية لحدوثو:
 التناذر الباركنسوني: -1

بالبطء الحركي و اضطراب التوازف و صمؿ أنبوب الرصاص المتصؼ  WDيتميز التناذر الباركنسوني في سياؽ 
بالسيطرة المحورية أي عمى مستوى الوجو و العنؽ و الجذع، بينما يكوف خفيا" عمى مستوى الأطراؼ، و يكوف نقص 

وصوؼ الملبمح الوجيية شائعا"، و تتصؼ علبماتو ىذه بكونيا متناظرة بيف شقي الجسـ، مما يجعمو مختمفا" عف الم
لدى مرضى داء باركنسوف مجيوؿ السبب، كما أف ترافقو مع الأعراض المخيخية و عسرة البمع يمعبا دورا" ىاما" في 

 تمييزه عنو. 
المادة السوداء"، و ىو غير  -عف اضطراب الطريؽ الدوبامينيرجي "المخطط  WDينجـ التناذر الباركنسوني في 

تقبلبت ما قبؿ التشابؾ( لأنو تاؿ لاضطراب متوضع عمى مستوى )الذي يعمؿ عمى المس Levodopaمستجيب لػ
و داء باركنسوف  WDالمستقبلبت الدوبامينيرجية قبؿ و بعد التشابؾ في آف واحد، إلا أف العلبقة بيف المرضيف / أي 

بدورىا مجيوؿ السبب / حرجة نظرا" لممستويات المنخفضة لمسيريولوبلبزميف لدى مرضى داء باركنسوف، التي تؤدي 
إلى تراكـ الحديد و النحاس، أضؼ إلى دور الاضطراب الكبدي في تراكـ المنغنيز، و يؤدي تراكـ و تجمع ىذه المعادف 
إلى التنكس العصبي و ىذا بدوره سيحدث التناذر الباركنسوني و أعراض عصبية أخرى كنتيجة لتنكس البنى تحت 

 القشرية.
مناطؽ عالية الإشارة عمى مستوى النويات القاعدية مما يؤدي  WDسياؽ  شوىد لدى مرضى التناذر الباركنسوني في

إلى تراجع ىذه الاضطرابات  D-penicillaminإلى نقص قنص الغموكوز مف قبؿ الجسـ المخطط، و يؤدي استخداـ الػ
و  WDالعلبقة بيف التناذر الباركنسوني في سياؽ  Schlaug et al., 1994الشعاعية، كما بينت دراسة أخرى 

 عمى الرنيف المغناطيسي لمدماغ. T1و تمؾ منخفضة الإشارة /  T2المناطؽ عالية الإشارة / 
 اليزع: -2

يعبر اليزع عف مجموعة مف الأعراض و العلبمات التالية لاضطراب وظيفة المخيخ و اتصالاتو، و يتصؼ باضطراب 
الحركي، و ظيور عسرة القياس و نقص المقوية  كؿ مما يمي: الوضعة و المشي و المغة و الحركات العينية و التناسؽ

 و الرجفاف.
يتراكـ النحاس في كافة مناطؽ الدماغ بطريقة غير انتقائية، و اشتماؿ النواة المسننة المخيخية بيذا التراكـ يفسر لنا 

و إصابة  معاناة المرضى مف اليزع، و يعتقد باحثوف آخروف بوجود علبقة سببية ما بيف الرجفاف و اليزع مف جية
 الجسـ الشاحب بالانسماـ النحاسي مف جية أخرى.

ىي زواؿ  WDيعتقد أف الفرضية الأساسية و الجوىرية لتفسير الفيزيولوجيا المرضية للئصابة المخيخية في سياؽ 
التي النخاعيف الياـ و الشديد الناجـ عف الانسماـ النحاسي، و تربط دراسات أخرى ما بيف اليزع و الآفات الشعاعية 

 عمى مستوى جذع الدماغ و المخيخ و القشر الدماغي. MRIيظيرىا الػ
عمى مستوى النواة المسننة المخيخية مظيرا" وصفيا" لممرض و كذلؾ ىو الحاؿ  / T2تعتبر المناطؽ منخفضة الإشارة 

غير نوعية عمى بالنسبة لمضمور المخيخي، كما يترافؽ اليزع مع آفات ميادية، بالإضافة لظيور تبدلات شعاعية 
 مستوى المادة البيضاء.
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نذكر أخيرا" أف التوازف و التناسؽ الحركي مرتبطاف بالعديد مف المواقع التشريحية اليامة: النويات القاعدية المركزية و 
المخيخ و القشر الدماغي و الطرؽ المحيطية الحسية و الحركية، و أف أي اضطراب عمى مستوى ىذه البنى المرتبطة 

 ا سيؤدي إلى اليزع.ببعضي
 

 
 (: التظاهرات العصبية الثلاثة الوصفية لداء ويمسوف3الصورة الشعاعية )

 
 الرنيف الأوؿ: سوء الوتار التالي لإصابة النويات القاعدية.

 الميادية. -الرنيف الثاني: الرجفاف التالي لإصابة الطرؽ المخيخية 
 المادة السوداء. -التالي لإصابة الطريؽ المخطط  الرنيف الثالث: التناذر الباركنسوني
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 نماذج الحركات اللاإرادية لدى مرضى داء ويمسوف :(7-6-5الصور )

 : سوء الوتار المحوري )اليسرى و اليمنى(، وذاؾ عمى مستوى اليديف )الصورة اليمنى(.(6-5) الحالة الأولى
)اليد اليمنى(، سوء الوتار )القدـ اليسرى(، المشية اليزعية، فقداف مراوحة الذراع  الحالة الثانية: الحركات الرقصية

 الأيسر.
 الرجفاف: -3

يعرؼ الرجفاف بكونو حركات لاإرادية نظمية و اىتزازية عمى مستوى الجزء المصاب، و يتميز في سياؽ التنكس الكبدي 
/ ثانية، بالإضافة لامتلبكو سعة  8-4اتر قدره العدسي بكونو مرئي لعيف الطبيب الفاحص و مستمر، و ذو تو  -

 متغايرة.
، و ذلؾ بأنماطو الثلبثة WDأظيرت بعض الدراسات أف الرجفاف ىو المظير العصبي الأكثر شيوعا" لدى مرضى 

ى )مرتبط بالوضعة، خفقاف الجناحيف / النواة الحمراء /، مرتبط بزمف الراحة الفيزيولوجية(، و يعتبر نموذجو عمى مستو 
أي الشبيو بخفقاف الجناحيف مظيرا"  Wing-beating tremorالأجزاء القريبة لمطرفيف العموييف ذو السعة العالية 

وصفيا" لممرض، و يشاىد ذاؾ المرتبط بالوضعة عند أداء المريض الإرادي لحركة ما أو وضعية معينة، بينما يمتمؾ 
ىو عميو لدى مرضى داء باركنسوف مجيوؿ السبب، إذ يزداد عند المرتبط بزمف الراحة الفيزيولوجية صفة مغايرة لما 

 المحافظة الفعالة عمى وضعية ما، و يطمؽ مصطمح التصمب الكاذب عند ترافقو مع اليزع و الرتة.
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يبدأ الرجفاف عادة عمى مستوى الجزء البعيد لمطرؼ العموي، و يكوف أحادي الجانب، و مع تطور المرض يمتد ليصيب 
ساقيف و كافة أجزاء الجسد و ىذا ما يتوافؽ مع كوف التناسؽ الحركي لعمؿ العضلبت البعيدة مرتبط الرأس و ال

 بالمنطقة الوسطى لنصفي الكرتيف المخيخيتيف المتواجد عمى تماس مع الدودة المخيخية.
صة بداء عف آلية مرضية شبيية بتمؾ الخا WDينجـ الرجفاف المرتبط بزمف الراحة الفيزيولوجية لدى مرضى 

باركنسوف، أما المرتبط بالعمؿ فيعزى إلى توضعات النحاس عمى مستوى المخيخ بشكؿ أساسي، و غالبا" ما يتظاىر 
التراكـ عمى مستوى الدودة و نصفي الكرتيف المخيخيتيف بالمشية اليزعية و اللبتناسؽ الحركي و اضطراب أداء 

 الحركات الدقيقة عمى مستوى اليديف.
بكميات كبيرة عمى مستوى قشر الدودة المخيخية مما يحدث اضطرابا" في حركات العنؽ و الكتفيف و  يتراكـ النحاس

الجذع و البطف و الوركيف و تناسقيا، و تتوافؽ ىذه التظاىرات السريرية عادة مع ظيور مناطؽ ناقصة الإشارة في 
 المتأخرة مف المرض. البنى آنفة الذكر و يمكف أف تكوف مترافقة مع ضمور مخيخي في المراحؿ

و يعزى إلى التنكس العصبي عمى مستوى النواة المسننة المخيخية،  WDيتواجد الرجفاف الأساسي لدى مرضى 
القشرية، و ىذه الحقيقة العممية منسجمة مع  -الميادية  -عمى مستوى الحمقة المخيخية  GABAالمحدث لاضطراب الػ

 مغناطيسي عمى مستوى النواة المسننة المخيخية و جذع الدماغ. وجود مناطؽ ناقصة الإشارة عمى الرنيف ال
ترافقا" ما بيف الرجفاف و الضمور المخيخي و اليزع مف جية و  (Kim TJ et al., 2006 )أظيرت دراسة وحيدة 

ظيور آفات عمى مستوى جذع الدماغ و المخيخ و القشر الدماغي، و وجدت أف المرضى الذيف بدأ مرضيـ ما بيف 
 سنة ذوي خطورة عالية لتطوير آفات ميادية، بالمقابؿ ظيرت الآفات المخيخية لدى المرضى 20و  11

 سنة. 31و  21ما بيف  
 سوء الوتار: -4

 يتصؼ سوء الوتار بحركات لاإرادية مستمرة، عمى شكؿ تقمصات عضمية متكررة و مؤلمة و محدثة لوضعيات شاذة، 
 : خفيفة الشدة إلى شديدة منيكة، ذات نماذج عديدة: موضعة WDو تظاىراتيا السريرية واسعة الطيؼ لدى مرضى 

 أو قطعية أو مرتبطة بالعمؿ أو عديدة البؤر أو معممة.
و الابتسامة الساردونية  Blepharospasmeالإجؿ التشنجي و الػ Focal dystoniaيتضمف النموذج الموضع 

Risus Sardonicus  و ىذه الأخيرة ىي المظير الأكثر وصفية و تتصؼ بالابتسامة الثابتة التالية لاضطراب وظيفة
نتيجة لإصابتيا بفرط المقوية و ىكذا يممؾ الوجو لدى مرضى داء ويمسوف صفات خاصة  Risorius muscleالػ

موضع عمى مستوى الحباؿ الصوتية ار ال)فقداف التعابير و الفـ نصؼ المفتوح(، و بصورة مشابية يؤدي سوء الوت
و الرتة و عسرة البمع التي تشكؿ سببا" ىاما" لحدوث ذات  Dysphoniaعضلبت التصويت إلى عسرة التصويت و 

 الرئة الاستنشاقية و ظاىرة الإلعاب.
 ر المرض.بمراحمو الباكرة بكونو أحادي الجانب، ليصبح ثنائي الجانب و معمـ مع تطو  WDيتميز سوء الوتار في 

 ، إذ تؤدي أذية الحمقات الحركية MRIشعاعيا" عمى الػ Putamenيرتبط سوء الوتار مع اضطراب إشارة الػ
النويات القاعدية المركزية إلى الإخفاؽ في توليد إشارة مثبطة لمعصبونات القشرية مما يؤدي إلى  -الميادية  -القشرية 

 المباشر لمنويات القاعدية. النتاج الحركي المفرط و فعالية عالية لمطريؽ
أخيرا": مف الضروري التنويو لكوف سوء الوتار غير معبر عف اضطراب محصور فقط عمى مستوى النويات القاعدية 

 المركزية، إذ يمكف أف يتمو اضطرابا" مخيخيا" أو قشريا". 
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 الكنعية: -الحركات الرقصية  -5
لكف ستوى الأجزاء البعيدة للؤطراؼ، و سريعة، تتوضع عمى م تتصؼ الحركات الرقصية بكونيا فوضوية و غير ىادفة و

تصيب و يمكف أف تصيب الأجزاء القريبة منيا و كذلؾ الوجو و الجذع، بالمقابؿ تتصؼ الحركات الكنعية بكونيا بطيئة 
مركزية ىي الأجزاء البعيدة للؤطراؼ و أجزاء أخرى مف الجسد كالوجو عمى سبيؿ المثاؿ. يبدو أف النويات القاعدية ال

البنى الرئيسية المسؤولة عف الفيزيولوجيا المرضية ليذه الحركات، إذ يؤدي تراكـ النحاس بمستويات عالية إلى اضطراب 
و المادة  Locus coeruleusالحاجز الوعائي الدماغي و توضعو عمى مستوى الجسـ المخطط و الشاحب و الػ

الكنعية، و ذلؾ بسبب الأذية التأكسدية المحدثة  -حركات الرقصية السوداء و القشر الدماغي مما يؤدي إلى ظيور ال
لتدبؽ المفرط كنتيجة لتراكـ النحاس، و المسؤولة عف تطور التنخر و ا Lipid  peroxidationبالجذور الحرة و الػ

ا عمى الطريؽ الموات العصبوني. تؤدي كافة التبدلات المذكورة أعلبه إلى تثبيط وظيفة الجسـ الشاحب التي يمارسيو 
جذع الدماغ، فيصبح الطريؽ المباشر مصابا"، لتكوف النتيجة النيائية فرط استثارة متظاىرة  -القشري  -الميادي 

كنعية، مترافقة مع تبدلات عمى مستوى الرنيف المغناطيسي لمدماغ الذي يبدو أنو ليس وسيمة  -بحركات رقصية 
نذار، إذ يظير التبدلات البنيوية عمى مستوى النويات القاعدية المركزية تشخيصية فقط و إنما يمعب دورا" في تحديد الإ

 T2: المناطؽ عالية الإشارة / MRIو المياد و جذع الدماغ، و مف المفضؿ دائما" الربط بيف السريريات و موجودات الػ
و الضمور و المناطؽ ناقصة  T1 /ذات الشدة الخفيفة قابمة لمتراجع إثر العلبج، بينما تمؾ ناقصة الإشارة  MRIعمى الػ

 )المعبرة عف تراكـ الحديد( جميعيا غير عكوسة و معبرة عف سوء الإنذار. T2الإشارة / 
 الاضطراب المعرفي:  -6

أولا" بتناذر جبيي، تاؿ لآلية تنكسية، مما يؤدي إلى اضطراب الوظائؼ  WDيتصؼ الاضطراب المعرفي لدى مرضى 
ثانيا" بعتاىة تحت قشرية، متميزة بتدىور الذاكرة و تبدلات الشخصية و اضطرابات التنفيذية و تبدلات سموكية، و 

السموؾ و بطء الأداء الذىني، و يصعب رؤية مريض يعاني مف اضطراب في مجاؿ وحيد، و قد نجد لدى بعض 
 المرضى كافة التظاىرات آنفة الذكر.

الخلبيا النجمية و وذمة دماغية و تبدلات كيسية و زواؿ يؤدي تراكـ النحاس إلى تبدلات باثولوجية رئيسية: فرط نمو 
 نخاعيف.

تتصؼ الآفات شعاعيا" بكونيا ثنائية الجانب و متناظرة، عمما" أف الآفات القشرية أكثر شيوعا" في الفصيف الجبيييف، 
لعتاىة تحت القشرية مما يفسر لنا التناذر الجبيي، كما توجد آفات عمى مستوى المادة البيضاء و الرمادية، و تفسر ا

 بالآفات الموجودة عمى مستوى النويات القاعدية و الدماغ المتوسط و الجسر.
 الرتة:  -7

تتصؼ الرتة بكونيا اضطراب لغوي، متصؼ بحديث غير دقيؽ و بطيء و منخفض المحف و غير متناسؽ، و تنجـ 
  Xو  (IXي السفمي للؤعصاب القحفية عموما" عف إصابة بنى التحكـ الحركي بالمغة متضمنة آفات العصبوف الحرك

 ، و اضطرابات المخيخ و النويات القاعدية المركزية.XII)و 
تصاب كافة آليات الحديث و بأوجو عديدة منيا عمى سبيؿ المثاؿ: كيفية التمفظ المغوي و التصويت و صفات التكرار 

غية عديدة، و لـ يحدد الباحثوف آلية باثولوجية الكلبمي و صداه، و كما ذكر أعلبه فالرتة ناجمة عف إصابة مناطؽ دما
 نوعية مفسرة ليا.
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 النوب الصرعية: -8
مريض،   110بشكمو العصبي في دراسة شاممة لػ WD( مصابا" بػ%14.5مريضا" ) 16وجدت النوب الصرعية لدى 

الرمعية و الحالة  (، كما وصفت النوب%31.3( مقابؿ النوب المعممة )%68.7مع غمبة النوب الموضعة أو الجزئية )
مرضى  10مضطربا" لدى  EEGالصرعية أيضا" و التي تستجيب بشكؿ سيء للؤدوية المضادة لمصرع، و كاف الػ

 آخروف لدواءيف اثنيف، و مريضيف اثنيف لثلبثة أدوية معا".  7مرضى لدواء وحيد مضاد لمصرع، و  7فقط، و احتاج 
% مف المرضى المدروسيف عقب العلبج 4( حدوث النوب الصرعية لدى (Kalita et al., 2019تذكر دراسة أخرى 

( 35.87، عمما" أف متوسط سويات النحاس أكثر ارتفاعا" لدى المرضى المصابيف بالصرع )D-Penicillaminبالػ
ى (، كما أف الآفات الشعاعية التي يظيرىا الرنيف المغناطيسي لمدماغ عم31.72مقارنة مع أولئؾ غير المصابيف )

مستوى القشر الدماغي و ما تحت القشر و المخيخ أكثر شيوعا" لدى المرضى المصابيف بالصرع مقارنة مع غير 
 :WDالمصابيف بو، و توجد أربع فرضيات فيزيولوجية مفسرة لمصرع لدى مرضى 

نقص سويات ، إذ يؤدي انخفاضو إلى D-Penicillaminالتالي لاستخداـ الػ Pyridoxineالأولى: تنص عمى عوز الػ
 و يخفض ىذا بدوره العتبة المولدة لمنوب الصرعية. GABAالػ

 الغشائية. ATPaseالثانية: تعزوه إلى التأثير السمي المباشر لمنحاس نظرا" لتثبيطو الػ
 Pro-inflammatoryو الػ Glutamateالثالثة: ترتكز عمى الشدة التأكسدية التالية لتراكـ النحاس و المحررة لمػ

cytokines. 
الرابعة: نوىت إلى الشيوع المرتفع للآفات الجبيية لدى ىؤلاء المرضى، و لكنيا تفترض عدـ القدرة عمى تحديد منطقة 

 معينة مسؤولة عف حدوث الصرع نظرا" لمعدد الياـ للآفات المشاىدة شعاعيا" لدى ىؤلاء المرضى.
 الأكثر حدوثا" إلى أربع تناذرات سريرية: العصبي اعتمادا" عمى التظاىرات العصبية WDأخيرا: يمكف تصنيؼ 

 :Parkinson-like syndromeتناذر شبيو بداء باركنسوف  -1
% مف الحالات، و يتصؼ بالوجو الجامد و اضطرابات الحديث و الحركات اللبإرادية و الصمؿ، مما 45يصادؼ لدى 

 .WDالطبيب الفاحص التفكير بػيدعو لمتفكير بكونو داء باركنسوف بشكمو الشبابي، و ىذا يفرض عمى 
: يصادؼ Multiple sclerosis –like syndrome (Pseudosclerosis)تناذر شبيو بالتصمب المويحي  -2

 % مف الحالات، و يتميز بسيطرة الرجفاف.24لدى 
 :Ataxic syndromeتناذر ىزعي  -3

اللبإرادية عمى مستوى  % مف الحالات، متصؼ بتوتر عضمي زائد مترافؽ مع سيطرة الحركات15يصادؼ لدى 
 الأطراؼ.

 :Chorea-like syndromeتناذر شبيو بالرقص  -4
 % مف الحالات، مترافقا" مع سيطرة الحركات اللبإرادية و سوء الوتار.11يصادؼ لدى 
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 WD(: التظاهرات العصبية عديدة الأشكاؿ لدى مرضى 8الصورة )

يشاىد لدى عدد كبير مف المرضى أكثر مف نمط واحد للبضطراب العصبي، مما يشكؿ صعوبة في تصنيفيـ ضمف 
التناذرات آنفة الذكر، أضؼ لذلؾ فمف الضروري لفت الانتباه إلى حدوث التظاىرات السريرية لاعتلبؿ الدماغ الكبدي 

 لدى المرضى المصابيف بالشكؿ الكبدي في مراحمو النيائية. 
 ضطرابات النفسية لداء ويمسوف:الا

% مف المرضى بصورة متزامنة مع التشخيص، و نذكر منيا: عدـ الاىتماـ 20-10تصادؼ التظاىرات النفسية لدى 
 ,Dening and Berrios)بالفعاليات المدرسية و المينية و تغير أدائيا، و ىذا مف العلبمات الأولى الموحية بالمرض 

1989; Dening 1991; Akil and Brewer, 1995) بالإضافة إلى اضطرابات السموؾ )عدائية تجاه الآخر أو ،
أذيتيـ لأنفسيـ أو اندفاعيـ المفرط(، و فرط الاستثارة و عدـ الثباتية الانفعالية و تبدلات الشخصية و المزاج و 

 الاستثارة الجنسية.
راض الأولى الفاتحة لمتشخيص مما يجعميا تمتبس أف تكوف التظاىرات النفسية ىي الأع WDيمكف للؤطفاؿ المصابيف بػ

 خطأ" مع الاضطرابات المرافقة لمرحمة البموغ، و ىنا يجب توخي الحذر و إجراء المقاربة الجيدة قبؿ التشخيص النيائي.
 تصنؼ الاضطرابات النفسية إلى أربع مجموعات بصورة مماثمة لما ذكر أعلبه في الاضطرابات العصبية:

 كية.اضطرابات سمو  -1
 اضطرابات انفعالية.  -2
 اضطرابات شبيية بالفصاـ.  -3
 اضطرابات معرفية. -4
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منيـ و  11مريضا" طيفا" واسعا" مف الاضطرابات الانفعالية لدى  15أظير التحميؿ الموسع لمتظاىرات النفسية لدى 
باستخداـ الأدوية ، و تحسنت ىذه التظاىرات لدى خمسة منيـ (Srinivas et al., 2008)فصاما" لدى ثلبثة مرضى 

 الخالبة لمنحاس، و لكف احتاج سبعة مرضى لمعلبج العرضي.
، و تتمتع "a great masquerader "إلى تسميتو بالمقمد الأعظـ  WDأدى تعدد التظاىرات النفسية لدى مرضى 

مكف القوؿ مريض، و ي 12/  8لدى  1912)في وصفو الأوؿ لممرض ) Wilsonبأىمية تاريخية نظرا" لذكرىا مف قبؿ 
أنيـ مرضى عرضة للبضطرابات النفسية بصورة أكبر مما ىي عميو لدى الناس بشكؿ عاـ، و قد وصؼ الفصاـ لدييـ 

 في مراحؿ مختمفة مف تطور المرض )يذكر الأدب الطبي حالات لتشخيصو لسنوات عديدة قبؿ التشخيص(.
تفسيرىا بوقع ثقمو نظرا" لمصادفتيا منذ المراحؿ الأولى، ما تزاؿ آلية حدوث التظاىرات النفسية غير محددة، إذ لا يمكف 

و تـ الاعتقاد في البدء أف التبدلات المرضية عمى مستوى النويات القاعدية المركزية ىي المتيمة نظرا" لاضطراب 
الكآبة التنظيـ الدوباميني، و أظيرت دراسات حديثة دور النحاس و عناصر دقيقة أخرى في الآلية المرضية لمفصاـ و 

 ثنائية القطب.
 مع تظاىرات أخرى مشخصة: WDيترافؽ 

 التظاىرات الكبدية: -1
سنوات كما ذكر أعلبه، و  10النفسية بحوالي  -يمكف لمتظاىرات الكبدية أف تكوف سابقة لحدوث التظاىرات العصبية 

لمعبر عف اضطراب % مف المرضى، و تعتبر الركودة الكبدية المظير النسيجي المبكر و ا50تشاىد لدى حولي 
-Nonوظيفة الميتوكوندريا التالي لتراكـ النحاس، و قد يكوف مف الصعب تمييزىا عف تشحـ الكبد غير الكحولي 

alcoholic fatty liver disease و مف الضروري المجوء إلى المجير الإلكتروني بيدؼ الكشؼ المبكر عف ،
 Ultrastructuralمف النحاس في كؿ حالة، كما أف الػ المرض و ذلؾ نظرا" لعدـ قياس محتوى النسيج الكبدي

evaluation  وسيمة ناجعة في التمييز بيف الحممة متغايري المواقح و مرضىWD. 
تظير الدراسات النسيجية نماذج مختمفة عديدة: تبدلات خفيفة غير نوعية، ركودة كبدية أو التياب كبد ركودي، التياب 

 .WDافؽ مع نخر كتمي أو تحت كتمي، و كافة ىذه الموجودات غير نوعية لػكبد مزمف، التياب كبد حاد متر 
 :WDوصؼ بصورة موازية تظاىرات سريرية عديدة متغايرة للئصابة الكبدية في سياؽ 

مرض كبدي غير عرضي سريريا": يمكف تأكيده فقط عف طريؽ الاضطرابات البيوكيميائية أو الشعاعية أو  -1
 حيث لا تظير خزعة الكبد أي تبدلات. WDو ما زاؿ ىذا يحدث في حالات نادرة مف النسيجية الباثولوجية، 

 التياب كبد مزمف. -2
 تشمع كبدي معاوض أو غير معاوض: يعتبر المظير الكبدي الأكثر شيوعا" عند التشخيص. -3
خص (، أو لدى مرضى ش4:1القصور الكبدي الحاد: يحدث عادة عند امرأة شابة )نسبة النساء إلى الرجاؿ  -4

 المرض لدييـ سابقا" و لدييـ إيقاؼ لمعلبج.
لدى كؿ مريض يعاني مف يرقاف شديد مترافؽ مع ارتفاع طفيؼ  WDيجب التفكير بالقصور الكبدي الحاد في سياؽ 

في خمائر الترانس أميناز و انخفاض الفوسفاتاز القموية و الكوليف إستيراز و الييموغموبيف، و يمكف ليذه الحالة أف 
 في بعض الأحياف مع فقر دـ انحلبلي سمبي الكومبس و قصور كموي حاد.  تترافؽ

( انخفاضا" في معدؿ 1186لعدد مف المرضى ) Cohort studyأظيرت دراسات عديدة بالطريؽ الراجع مف نمط 
 الصفراوية حتى لدى أولئؾ المرضى المصابيف بالتشمع الكبدي. -تطور الخباثة الكبدية 
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 التظاىرات العينية:  -5
ما حوؿ  Descementالناجمة عف الترسبات النحاسية عمى مستوى غشاء  Kayser-Fleischerبحمقة  WDيتميز 

% مف ذوي 50% مف المرضى ذوي الشكؿ العصبي، و يمكف أف تغيب لدى 95القرنية، و تصادؼ لدى ما يقارب 
ية لدى المصابيف بأمراض كبدية أخرى التظاىرات الكبدية المعزولة و معظـ الأشخاص غير العرضييف، كما تكوف إيجاب

 كالتياب الطرؽ الصفراوية البدئي.
، و تنجـ أىمية ىذه الحمقة عف كونيا معيار Slit Lampيمكف رؤية ىذه الحمقة باستخداـ طرؽ فحص غير جارحة كػ

سية، ىذا مف جية مؤكد لمتشخيص، إذ أنيا مكممة لمثالوث الكلبسيكي المكوف مف التظاىرات الكبدية و العصبية و النف
 و مف جية أخرى فزواليا دليؿ عمى الاستجابة المثمى لمعلبج.

 Sunflowerأف يظيروا اضطرابا" عينيا" آخرا" ىو الساد عمى شكؿ عباد الشمس  WDيمكف لممرضى المصابيف بػ
Cataract مظيرا" شبييا"  التالي لتوضع النحاس في النقطة الوسطى مف العدسة مشكلب" قرصا" ذو تشععات و بالتالي

مريض(  53و  52بقرص عباد الشمس، و تظير نتائج دراستيف عينيتيف عمى عدد قميؿ مف المرضى متغايري المواقح )
% منيـ، بينما تواجد لدى مريض واحد 17% و 1.9، تواجد ىذا النموذج مف الساد لدى WDالمثبتة إصابتيـ بػ

خيص المرض لدييـ حديثا"، عمما" أنو يتراجع كميا" بعد عاـ مف %( في دراسة حديثة عمى مرضى بولندييف تـ تش1.2)
نادر الحدوث و عكوس و  WDالعلبج مما دعا القائميف عمى ىذه الدراسة لمقوؿ: ساد عباد الشمس مظير عيني لػ

 يشاىد عند وضع التشخيص و يستجيب للؤدوية الخالبة لمنحاس.

 
 (: التظاهرات الأخرى لداء ويمسوف9الصورة )

 التظاىرات الكموية لداء ويمسوف: -6
تتغاير نسبة حدوث التظاىرات الكموية لداء ويمسوف بشكؿ ممفت للبنتباه، و يؤدي تراكـ النحاس عمى مستوى الأنابيب 

و يمكف أف يترافؽ مع حماض كموي و طرح زائد لكؿ مما  Fanconyالكموية إلى مجموعة مف الأعراض مقمدة لتناذر 
.يمي في البوؿ: الأحم  اض الأمينية، الغموكوز، الفروكتوز، الغالاكتوز، حمض البوؿ، الفوسفور، الكالسيوـ
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% مف المرضى و يعزى ذلؾ إلى الطرح الزائد لمكالسيوـ في البوؿ و اضطراب آلية 16يشاىد التحصي البولي لدى 
وي خلبؿ سياؽ تطور ، بالإضافة إلى مشاىدة البيمة الدموية و التحصي الكمAcidification processالتحميض 

 .D-Penicillaminالمرض، كما يمكف مشاىدة البيمة البروتينية بشكؿ معزوؿ أو أف تكوف تأثيرا" جانبيا" لمعلبج بالػ
 التظاىرات الدموية لداء ويمسوف: -7

% مف المرضى،  15-10يعتبر فقر دـ الانحلبلي الحاد اختلبط نادر المصادفة لداء ويمسوف، و يصادؼ لدى حوالي 
يتصؼ بسمبية اختبار كومبس لدى معظميـ، و ينجـ عف التأثير السمي لتراكيز النحاس المرتفعة في الدـ عمى  و

الكريات الحمر المتواجدة داخؿ الأوعية، و يمكف ليذا النمط مف فقر الدـ أف يترافؽ مع قصور كموي حاد، لذلؾ مف 
اد مترافؽ مع فقر دـ انحلبلي سمبي الكومبس و لدى كؿ مريض يعاني مف قصور كبدي ح WDالضروري التفتيش عف 

سويات منخفضة لمترانس أميناز و الفوسفاتاز القموية و كذلؾ الحاؿ فيما يخص نسبة الفوسفاتاز القموية بالنسبة 
 (.2% لمبيميروبيف )أقؿ مف 

ضخامة الطحاؿ و يمكف مصادفة تظاىرات دموية أخرى تتضمف نقص الصفيحات الدموية و الكريات البيض التالييف ل
 ىذه الأخيرة ناجمة عف تشمع الكبد أو تأثير جانبي للؤدوية المستخدمة في العلبج.

 العضمية لداء ويمسوف: -التبدلات العظمية  -8
% مف المرضى و ذلؾ في المراحؿ المتأخرة 50-20تحدث الأعراض و العلبمات الدالة عمى الإصابة المفصمية لدى 

 .Osteoarthritisسنة، و يمكف أف تكوف شبيية بالداء المفصمي التنكسي  20عمر الػمف المرض، و غالبا" ما بعد 
يتوضع الاعتلبؿ المفصمي و الآلاـ المفصمية عمى مستوى العمود الفقري و المفاصؿ الكبيرة للؤطراؼ )الرسغيف و 

و الكلبس   "Chondromalacia"الركبتيف و الوركيف(، كما وصؼ لدييـ التياب المفاصؿ العقيـ و تميف الغضاريؼ 
 ". Rhabdomyolysis" بالإضافة إلى حالة مف انحلبؿ العضلبت المخططة "Chondrocalcinosisالغضروفي "

لدى ما يزيد عف نصؼ المرضى، كما يصادؼ الترقؽ العظمي و  Osteopeniaأظيرت الدراسة الشعاعية وجود 
المفصمي أف تكوف  -راض و علبمات المرض العظمي الكساح و الكسور العفوية خلبؿ تطور المرض، و يمكف لأع

 العلبمة الأولى الدالة عمى الاضطراب الاستقلببي و بالتالي فاتحة لمتشخيص.
 :WDأعراض و علبمات دالة عمى إصابة أجيزة و نسج أخرى في سياؽ تطور  -9

عضمة قمبية أو إصابة الأوعية تتظاىر الإصابة القمبية الوعائية لدى المرضى عمى شكؿ اضطرابات نظمية أو اعتلبؿ 
الصغيرة، و أظيرت الدراسات الحديثة أف الأعراض و العلبمات المرافقة ليذه الاختلبطات القمبية ىي مف الأسباب 

 الشائعة للبستشفاء.
عمى مستوى قاعدة الأظافر و ىذا ما يعرؼ باسـ  .bluishlيمكف مصادفة اضطراب التصبغ الجمدي و لونا" مزرقا" 

azure nipplesو يمػكف مصادفة الػ ،Dermatoses إثر استخداـ الػD-Penicillamin  .عمى سبيؿ المثاؿ 
 تشخيص داء ويمسوف:

 (1التشخيص المخبري: )الجدوؿ  -أولا"
 (، و تشمؿ ما يمي: (Mac and Lam, 2008تسمح الفحوص المخبرية بالتشخيص المؤكد

% 5لدى المرضى، إلا أنو قد يكوف طبيعيا" لدى  / المصؿ: يكوف منخفضا"Ceruloplasmin عيار الػ  -1
منيـ. يمكف ليذا البروتيف الرابط لمنحاس أف يكوف منخفضا" أيضا" لدى متخالفي المواقح و مرضى مصابيف بضياع 
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بروتيني شديد أو بمرض كبدي شديد الخطورة ناجـ عف أسباب أخرى، بالمقابؿ يرتفع أثناء الحمؿ و استخداـ 
 الإستروجيف.

 Kumar)عيار النحاس الكمي / المصؿ: يكوف منخفضا" لدى العديد مف المرضى، لكنو انخفاض غير نوعي  -2
et al., 2007). 

ساعة لدى كافة المرضى تقريبا": يعتقد الباحثوف أنو الاختبار الأوؿ الواجب  24ارتفاع إطراح النحاس / بوؿ  -3
 50ي مف اضطرابات عصبية و عمره ما دوف الػ لدى مريض يعان WDإجراءه في حاؿ وجود أي شؾ حوؿ تشخيص 

ساعة في الحالات الوصفية، بالمقابؿ يمكف نفي التشخيص إف  24ميكروغراـ / بوؿ  100عاما" إذ يكوف أعمى مف 
 ;Brewer and Yuzbasian-Gurkan, 1992) ساعة  24ميكروغراـ / بوؿ  50كاف أقؿ مف 

Brewer,2000a). 
ة ارتفاع نحاس المصؿ و كذلؾ المطروح في البوؿ لدى المرضى المصابيف بالركودة يجب التنويو ىنا إلى إمكاني

 الصفراوية التالية لباثولوجيات عديدة )تمو استخداـ الأدوية بشكؿ خاص(.
 الدراسة العينية: -ثانيا"

عمى مستوى غشاء  Kayser-Fleischerوجود حمقة  Slit Lampتظير دراسة القرنية مف قبؿ ذوي الخبرة بواسطة الػ 
Descemet (Wiebers et al.,1977) لدى كافة المرضى المصابيف بػWD  العصبي، و لكف سجؿ الأدب الطبي

(Ross et al., 1985; Demirkiran et al.,1996)  حالات مفWD  العصبي دوف إيجابية ىذه الحمقة، كما
 .(Madden et al., 1985)ذكرت إيجابيتيا أحيانا" في عيف واحدة 

تشاىد الترسبات النحاسية ذات الموف الأصفر و البني عمى مستوى لـ الػقرنية، و تكوف مرئية عادة في البدء و بكثافة 
 عالية عمى مستوى القطبيف العموي و السفمي لمعيف.

، و لكف تتواجد لدى مرضى WDلدى نسبة مف المرضى ذوي التظاىرات الكبدية لػ Kayser-Fleischreتغيب حمقة 
 يف بأمراض كبدية أخرى.مصاب

 Wilson Disease: تشخيص داء ويمسوف 1الجدوؿ 
 ممغ / د.ؿ( 20المصؿ: )أقؿ مف  Ceruloplasminالمستوى المنخفض لػ -1
 السمبية الكاذبة: - أ
 5 مف مرضى %WD. 
 .الحمؿ أو استخداـ مانعات الحمؿ اليرمونية الفموية 
 الإيجابية الكاذبة: - ب
 .متخالفي المواقح 
  البروتيني الشديد.الضياع 
 .المرض الكبدي عالي الخطورة الناجـ عف أسباب أخرى 
  داءMenkes. 
 :Kayser - Fleischerحمقة  -2
 السمبية الكاذبة: - أ
 .داء ويمسوف بشكمو الكبدي 
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 .مرض عيني موضع 
 الإيجابية الكاذبة: - ب
 .التشمع الصفراوي البدئي 
 ميكروغراـ 100ساعة: يتجاوز  24ارتفاع معدؿ نحاس / بوؿ  -3
 .)الإيجابية الكاذبة لدى مرضى الركودة الصفراوية )استخداـ الأدوية 
 ميكروغراـ / غراـ واحد وزف جاؼ( 250ارتفاع تركيز النحاس في خزعة الكبد )يتجاوز  -4
  الإيجابية الكاذبة لدى مرضى التشمع الصفراوي و الركودة الصفراوية 
 .13الدراسات الجينية لمصبغي  -5
 

 
 الشعاعية:الدراسة  -ثالثا"

 MRI( أو الػHarik and Post,1981; Williams and Walshe, 1981) CTتظير دراسة الدماغ بواسطة الػ
(Starosta-Rubenstein et al.,1987; Alanen et al.,1999; Giagheddu et al.,2001)  التبدلات عمى

 جة.مستوى النويات القاعدية المركزية و التي تكوف عكوسة إثر تطبيؽ المعال
و تشاىد تبدلات مشابية عمى مستوى  T2بإشارة مرتفعة في الزمف  Putamenو المحاء  Caudateتبدو النواة المذنبة 

 Saatci et)و المياد  Pontine tegmentumو  Periaqueductal gray( و (Pars compactaالمادة السوداء 
al., 1997). 

 و عالية  Concentric-laminarجانب و متناظرة و وصفية لممرض: ثنائية ال Putamenتعتبر آفات الػ
الوجو )دوف إصابتيا لمنواة الحمراء و  Mesencephalon، و تعطي المناطؽ عالية الإشارة عمى مستوى الػ/ T2الإشارة 

 Face of the giant panda sign: علبمة وجو الباندا العملبؽ WDالجانبي لممادة السوداء( المظير الوصفي لػ
(Giagheddu et al., 2001) "كما وصؼ مظيرا" آخرا ،Double panda sign (Jacops et al., 2003; 

Liebeskind et al.,2003) و تشاىد مناطؽ عالية الإشارة عمى مستوى السويقة المخيخية المتوسطة ،(Uchino et 
al.,2004)لذي يتحسف إثر العلبج ، بالإضافة لمظير آخر شبيو بانحلبؿ النخاعيف الجسري المركزي و ا(Sinha et 

al., 2007 b). 
 .WDفي دراسة  Diffusion-weighted فائدة إجراء زمف الػ(Favrole et al.,2006) بينت الدراسات الشعاعية 

الموجودات الشعاعية  (Prashanth et al., 2010)مريض مصاب بتظاىرات خارج ىرمية  100أظيرت دراسة 
 :WDالأكثر فائدة في تشخيص 

 % مف المرضى.  Face of giant panda sign :14.3وجو الباندا العملبؽ  -1
 % مف المرضى. Tectal plate :75فرط الإشارة عمى مستوى  -2
 % مف المرضى. 62.5مظير شبيو بانحلبؿ النخاعيف الجسري المركزي:  -3
 55.3د و جذع الدماغ: تبدلات في الإشارة مرافقة لما سبؽ عمى مستوى النويات القاعدية المركزية و الميا -4

 % مف المرضى.
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 تمت دراسة المرض شعاعيا" بطرؽ أخرى:
نقصا" في قنصو مف قبؿ  F-fluorodopaالمستخدمة لػ  PET (Snow et al., 1991)أظيرت دراسات الػ -1

 الجسـ المخطط(. -الجسـ المخطط مما يدؿ عمى نقص أو ضياع في الطريؽ الدوبامينيرجي )المادة السوداء 
وجود زيادة في صدوية  Transcranial brain parenchyma sonography أي  (TCS)بينت دراسات  -2

العصبي سواء كانوا  WDو ذلؾ لدى مرضى  (Walter et al., 2005)النويات العدسية التالية لتراكـ النحاس 
 عرضييف أو غير عرضييف.

 Lucato et)وفقا" لدراسات  Magnetic resonance spectroscopyظيور تبدلات مرضية باستخداـ الػ  -3
al., 2005; Tarnachka et al., 2009). 

 
الرنيف المغناطيسي لمدماغ: الإصابة المهادية ثنائية الجانب، إصابة النويات القاعدية المركزية، وجه الباندا العملاؽ (: 4الصورة الشعاعية )

 (، الضمور القشري المنتشر.Mesencephale)إصابة الػ
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عمى مستوى النويات  FLAIRالموجودات الكلاسيكية لدى مرضى داء ويمسوف: المناطؽ عالية الإشارة في زمف الػ(: 5الصورة الشعاعية )

 (.C( و المخيخ )B)وجه الباندا العملاؽ( ) Mesencephale( و الػAالقاعدية المركزية )

 
 ى مستوى النويات القاعدية المركزيةالمناطؽ عالية الإشارة المتناظرة عم(: 6الصورة الشعاعية )
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 وجه الباندا العملاؽ.(: 7الصورة الشعاعية )

 
 الدراسة النسيجية: -رابعا"

تتصؼ خزعة الكبد بكونيا الاستقصاء المؤكد لمتشخيص وذلؾ عف طريؽ الفحص النسيجي ومعرفة تركيز النحاس 
 داخؿ النسيج الكبدي.

بناء عمى توصيات الجمعية الأمريكية  WDالمعتمدة في تشخيص  (Brewer, 2008)نبيف فيما يمي الخوارزمية 
 .(Roberts and Schilsky, 2008)لدراسة أمراض الكبد 

 النفسية -لدى المرضى ذوي التظاىرات العصبية  WDتحري و تشخيص 
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تزداد أىمية قياس النحاس في النسيج الكبدي في حاؿ كوف الفحوص المخبرية متناقضة: عمى سبيؿ المثاؿ نحاس بوؿ 
 50ساعة أقؿ مف  24إيجابية و نحاس بوؿ  KFسمبية، أو حمقة  KFميكروغراـ و حمقة  100ساعة يتجاوز  24

 ميكروغراـ.
 

 خوارزمية مراحؿ تأكيد تشخيص داء ويمسوف

 

 ساعة 24بول / عيار النحاس المطروح  

 ميكروغرام 100أعلى من 

 KFإيجابية حلقة 

 مؤكد التشخيص

 ميكروغرام  50أقل من 

 KFسلبية حلقة 

 التشخيص مستبعد

 غرام واحد جاف من النسيج الكبدي/ بالميكروغرام  " النحاس مقدرا

 200ما فوق 

 التشخيص مؤكد

 125ما دون 

 استبعاد التشخيص
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From Brewer GJ. Wilson's disease. In: Hallett M, Poewe W (eds), Therapeutics of 
Parkinson's disease and other Movement Disorders. Chichester, UK: Wiley Blackwell; 
2008, pp.251-261. 

، و يستطب 4مف  1لدى إخوة المرضى المشخصيف، إذ توجد خطورة لتطوير المرض باحتمالية  WDيجب تحري 
والاضطرابات المخبرية لاستقلبب  KFالبدء بالأدوية الخالبة لمنحاس في حاؿ إيجابية العلبمات السريرية و حمقة 

النحاس سواء في المصؿ أو البوؿ، و يجب إجراء الخزعة الكبدية في حاؿ الشؾ بالتشخيص و لا غنى عف الفحوص 
 ,Brewer)في الأسفؿ الخوارزمية المتبعة لتقييـ الإخوة غير العرضييف  الجينية أيضا" بيدؼ إثبات التشخيص. )انظر

2008). 
 

 لدى الإخوة غير العرضييف WDتحري و تشخيص 

 
From Brewer GJ. Wilson's disease. In: Hallett M, Poewe W (eds), Therapeutics of 
Parkinson's disease and other Movement Disorders. Chichester, UK: Wiley Blackwell; 
2008, pp.251-261. 

 علاج داء ويمسوف:
 Roberts)المتبعة في علبج داء ويمسوف مف قبؿ الجمعية الأمريكية لدراسة أمراض الكبد  Guidelinesتـ نشر الػ

and Schilsky, 2008) و أعيدت قراءتيا مف قبؿ العديد مف الباحثيف ،(Walshe, 1999; Brewer, 2000b, 
2006; Gouider-Khouja, 2009; Lorincz, 2010). 

I- :الأدوية الخالبة لمنحاس 
في علبج  (Shimizu et al., 1999; Walshe, 1999): يعتبر حجر الأساس D-Penicillaminالػ -1

ممغ يوميا"(.  25درىا )بجرعة ق Pyridoxine(، عمى أف يكوف مترافقا" مع استخداـ الػ2المرض )انظر الجدوؿ رقـ 

نحاس بول 
 ساعة 24الـ

 100ما فوق الـ
 ميكروغرام

إيجابية 
KF 

التشخيص 
 مؤكد

 50ما دون الـ 
 ميكروغرام

غياب 
KF 

 15< المرضى 
استبعاد : سنة

 التشخيص

:  سنة 15> المرضى 
استبعاد التشخيص و 

لكن تعاد الدراسة بعمر 

  سنة 15الـ
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% مف المرضى 20ترفع جرعتو تدريجيا" حتى يتـ الوصوؿ إلى غراـ واحد يوميا"، و ذلؾ نظرا" لتطوير ما يقارب 
التأثيرات الجانبية لاستخدامو باكرا": أكثرىا شيوعا" ارتفاع الحرارة، الطفح الجمدي، اعتلبؿ العقد الممفاوية، و عندئذ يعاد 

يد بجرعات منخفضة تحت غطاء مف الستيروئيدات القشرية، و لكف التأثير الجانبي الأكثر خطورة إدخاؿ الدواء مف جد
 ىو تثبيط نقي العظـ.

-D% مف مرضى ويمسوف العصبي لسوء الحظ تدىورا" عصبيا" خلبؿ الأشير الأولى مف العلبج بالػ 40-20يظير 
Penicillamin (Brewer, 1999) ب الطبي حالة مف سوء الوتار الشديد و قد يكوف شديدا": يذكر الأد(status 
dystonicus)  و الموت(Svetel et al., 2001). 

يحدث التحسف السريري عادة خلبؿ الأشير الثلبثة الأولى مف العلبج و لكف يمكف لمتحسف الممحوظ أف يتأخر في 
 اشير إلى عاـ كامؿ مف استخداـ الدواء. 6الحدوث: مرور 

، و لكف يندر التزاميـ بالحمية (Schimizu et al., 1999)ع نظاـ غذائي فقير بالنحاس يطمب مف المرضى اتبا
المشددة، و نذكر في ىذا السياؽ الأطعمة الواجب الابتعاد عنيا: الكبد، البندؽ، الشوكولا، القيوة، الأطعمة البحرية 

 )القواقع و المحار(.
ساعة، بالإضافة إلى  24دا" عمى زيادة طرح النحاس في بوؿ يراقب نجاح العلبج بخالبات النحاس بشكؿ أولي اعتما
 .KFانخفاض تركيز النحاس الحر في المصؿ و تراجع حمقة 

بعد عاـ أو أكثر مف الاستخداـ، و الأكثر شيوعا" ىو  D-Penicillaminتظير الارتكاسات المتأخرة لاستخداـ الػ
)تاؿ لأذية الكولاجيف و الإيلبستيف، و يتظاىر بضعؼ النسيج ما  Penicillamin dermatopathyالاعتلبؿ الجمدي 

تحت الجمد و ميؿ نحو النزوؼ الجمدية التالية لرضوض خفيفة جدا" مخمفة حطاطات بنية الموف و زيادة في ترقؽ الجمد 
مف المشاكؿ  و تجعده(، كما يطور قمة مف المرضى بيمة بروتينية، يمكف ليا أف تتطور نحو تناذر نفروزي صريح، و

 ، الوىف العضمي الوخيـ.Good-Pastureالأخرى: الذئبة الحمامية الجيازية، نقص الصفيحات الدموية، تناذر 
: يعتبر خالبا" لمنحاس، فعالا" و بديلب" عف Trientine (Triethylene tetramine Dihydrochloride)الػ -2
خاصة لدى مف أظير عدـ تحمؿ لو، و يممؾ  D-Penicillamin (Brewer, 1999; Shimizu et al.,1999)الػػ

، كما يمكف استخدامو مف قبؿ (Brewer, 1999)ىذا الدواء ميزة ىامة جدا" و ىي عدـ إحداثو لمتدىور السريري 
، بالمقابؿ ىو D-Penicillamin (Taylor et al., 2009)الأطفاؿ نظرا" لفعاليتو و قمة آثاره الجانبية بالمقارنة مع الػ

بشكؿ نسبي، إذ يمكف أف يحدث فقر الدـ حديدي الأرومات و يعيد تفعيؿ الذئبة الحمامية الجيازية المحرضة  دواء آمف
 ، كما أنو باىظ الثمف و ذو امتصاص ضعيؼ.D-Penicillaminبالػ
 امتصاص النحاس و بالتالي يشكؿ حلب" بديلب"، و يتصؼ بمزايا إيجابية: Zincالزنؾ: يمنع الػ  -3
للبستخداـ المزمف في علبج الحالات (Hoogenraad, 2006; Linn et al., 2009) مركب دوائي مثالي  -1

 المعتدلة و لموقاية أيضا".
 .(Brewer et al.,2001)الدواء الأمثؿ خلبؿ الحمؿ، كما أنو آمف لدى الأطفاؿ  -2
 10ة طويمة الأمد، مدتيا التي أجرت متابع Marcellini et al (2005)ذو تحمؿ جيد: أثبت ذلؾ في دراسة  -3

سنوات، لمجموعة مف الأطفاؿ حامميف لتظاىرات عصبية و غير عرضييف، فتبيف تحسف الإصابة الكبدية لدييـ و عدـ 
 تطور الاضطرابات العصبية، و تميزىـ بنمو طبيعي.
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ة، و استخدامو المعزوؿ غير بالمقابؿ ىو دواء لا يممؾ تأثيره السرعة الكافية كي يتـ البدء بو في علبج الحالات الشديد
 أثناء استخدامو. (Weiss et al., 2011)ناجع، و بالتالي لا غنى عف المجوء إلى خالبات النحاس 

، و بينت دراسة (Brewer, 2005, 2009): لا يتوفر بسيولة إلا في مراكز الأبحاث Tetrathiomolybdateالػ -4
Open-label  ػمريض حديثي الإصابة ب 55مجراة عمىWD 8ممغ يوميا" و لمدة  410-120، عولجوا بجرعة 

% فقط ( و بالتالي جودة 4، ندرة التدىور العصبي ) (Brewer et al., 2003)سنوات  3أسابيع و متابعة لمدة 
 3لدى  Aminotransferaseمرضى، و ارتفعت الػ 5التحسف العصبي لدييـ، بالمقابؿ حدث تثبيط نقي العظـ لدى 

 بب ىو رفع الجرعة المستخدمة بسرعة.مرضى، و كاف الس
بيدؼ المقارنة بيف  (Brewer et al., 2006)مريض  48عمى  (Double-blind)أجريت دراسة عشوائية 

ممغ  20مرتاف يوميا" أو  Trientineممغ  500)استخدـ المرضى إما  Trientineو الػ Tetrathiomolybdateالػ
Tetrathiomolybdate 3  أسابيع، و  8مرات يوميا" ما بيف الوجبات و لمدة  3ممغ  20مرات يوميا" مع الوجبات و

ممغ مرتاف يوميا" لكافة المرضى(، فموحظ حدوث مرتفع للآثار الجانبية بما  50ترافؽ ذلؾ مع جرعة مف الزنؾ قدرىا 
الذيف لـ يعانوا مف التدىور العصبي،  ، و كاف التحسف مماثلب" لدىTrientineفييا التدىور العصبي لدى مستخدمي الػ

 ىو المفضؿ. Tetrathiomolybdateو لكف نظرا" للآثار الجانبية فالػ 
بينما يحدث العكس عند استخداـ  Tetrathiomolybdateتـ إثبات تناقص مستويات النحاس الحر التالي لاستخداـ الػ

 تدىور الباكر التالي لاستخدامو.و ىذا ما يفسر لنا ال Trientine (Brewer et al., 2009)الػ
في  (Scheinberg and Sternlieb, 1995): يتـ المجوء إليو لإنقاذ المرضى Dimercaprol (BAL)الػ -5

الحالات الميؤوس منيا، و لكف لا يمكف استخدامو بشكؿ مزمف نظرا" للؤلـ التالي لطريقة الاستخداـ: حقنا" عضميا" 
(Walshe, 1999). 

( بضرورة عدـ (Brewer, 1999مثيرا" لمجدؿ فعمى سبيؿ المثاؿ يعتقد  WDالأدوية في علبج  مازاؿ دور ىذه
أو  Trientine، و يفضؿ ىو و آخروف المجوء إلى الزنؾ أو المشاركة ما بيف الزنؾ و الػD-Penicillaminاستخداـ الػ

ؽ لبدء العلبج و قمة الآثار الجانبية و ذلؾ بيدؼ إنقاص احتمالية التدىور العصبي المراف Tetrathiomolybdateالػ
 ,D-Penicillamin (Czlonkowska et al., 1996; Brewer, 1999, 2000a, 2005بالمقارنة مع الػ

Schilsky, 2001) كما أظيرت قراءة شاممة في الأدب الطبي أف الزنؾ ىو الأكثر تحملب" و فائدة في علبج ،WD 
 .(Wiggelinkhuizen et al., 2009)العصبي 

و مف المفيد المجوء إلى  (Sinha et al., 2007a)يحدث التحسف شعاعيا" أيضا" بالإضافة إلى التحسف السريري 
Magnetic resonance spectroscopy قياس الػ(N-acetylaspartate "NAA"  بيدؼ )عمى وجو الخصوص

 (.(Tarnacka et al., 2008تحديد فعالية العلبج 
II- :العلبج العرضي 
أف تقدـ  (Levodopa, Dopamine Agonist, Anticholinergics)يمكف للؤدوية المضادة لمباركنسونية  -1

 علبجا" عرضيا" مفيدا".
 علبج التظاىرات النفسية لداء ويمسوف و إنذارىا: -2

 لا نعمـ سوى القميؿ سواء عف علبج أو إنذار ىذه التظاىرات.
 يف اثنتيف: تتصؼ المقاربة العلبجية ليذه الاضطرابات بصفت
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العلبج الأولي لداء ويمسوف بيدؼ التخمص مف الترسبات النحاسية الباثولوجية: استخداـ خالبات النحاس أو  -1
 الزنؾ بصورة معزولة يمكف أف يؤدي إلى تحسف الأعراض النفسية.

تخدـ المعالجة النفسية بيدؼ السيطرة عمى اضطرابات نفسية معينة بصورة مستقمة عف العلبج الأولي المس -2
 .WDلعلبج 

 ,Lithium, Haloperidol, Tricyclic antidepressantsذكرت العديد مف التجارب العلبجية لأدوية فعالة متنوعة: 
Benzodiazepine, Quetiapine, Risperidone, and Clozapine   بالإضافة لمعلبج بالصدمة الكيربائية

ECT . 
 ملبمح مميزة لعلبج الاضطرابات النفسية:( ثلبثة (Schilsky et al., 2015حددت دراسة 

حدوثا" مرتفعا" لتظاىرات عصبية جانبية للؤدوية النفسية  WDالحساسية لمضادات الذىاف: يبدي مرضى  -1
، و الذي بقي مستمرا" لعدة أسابيع Haloperidolالفعالة، و أظيرت مريضة دراستيـ تناذرا" باركنسونيا" شديدا" تمو الػ

لمحدث، و آثارا" جانبية ممفتة للبنتباه إثر استخداـ جرعات منخفضة مف مضادات الذىاف غير بعد إيقاؼ الدواء ا
و ضرورة رفع جرعتيا  (Quetiapine)التقميدية،و تدعـ ىذه النتائج ضرورة المجوء لمضادات الذىاف غير التقميدية 

 ببطء.
ضطراب حاد )التياب كولوف و أف يعانوا مف ا WDاستطباب استخداـ المعالجات النفسية: يمكف لمرضى  -2

دقاؽ لدى مريضة ىذه الدراسة( يتطمب تدبيرا" مناسبا" يفرض تعاوف اختصاصي الأمراض النفسية مع الفريؽ الطبي 
بيدؼ التدبير عمى المدى البعيد، بدءا" مف إجراء الاستشارة تمو القبوؿ في المشفى و انتياء بالمتابعة خارجو مف قبؿ 

صاصات بيدؼ تحسيف كيفية الحياة لدى ذوي الإصابة الكبدية و العصبية، و يتطمب ذلؾ فريؽ طبي متعدد الاخت
الاىتماـ بالصحة المعرفية نظرا" لارتفاع انتشار الاضطرابات النفسية، و تصبح ىذه الميمة متاحة في حاؿ وجود 

 جمعيات خاصة بالعناية بداء ويمسوف تسيؿ عمى أسر المرضى الاىتماـ و المتابعة.
أشير مف العلبج و يعزى تأخر  9و ىدؼ العلبج: تراجعت الاضطرابات النفسية لدى ىذه المريضة بعد  مدة -3

التحسف إلى الانخفاض البطيء في مستويات النحاس في الدماغ و لكف يمكف أف تعزى إلى حساسية المرضى ليذه 
 الأدوية مما يتطمب رفع الجرعة ببطء.
أعواـ دوف وجود علبجات نفسية، و لكف  3الكاممة / بمجرد الوصوؿ إلييا / لمدة  تتـ المحافظة عمى التحسف أو اليوادة

 WDمع استمرار العلبج بخالبات النحاس: لا توجد دلائؿ كافية حوؿ المدة الزمنية لاستخداـ الأدوية النفسية في علبج 
 ضطرابات النفسية لداء ويمسوف.نظرا" لعدـ توفر الدراسات الجيازية حوؿ العلبقة بيف الواسمات البيولوجية و الا

ينصح الباحثوف في ىذا المجاؿ بضرورة التوقؼ عف الأدوية النفسية عند عودة الواسمات البيولوجية لممرض إلى 
 وضعيا الطبيعي بيدؼ الإقلبؿ مف الآثار الجانبية ليذه الأدوية عمى المدى القصير و البعيد.

III- :ازدراع الكبد 
 ,Schilsky et al., 1994; Shimizu et al., 1999; Podgaetz and Chan)سوف يستطب في علبج داء ويم

2003; Arnon et al., 2011) مف الحالات، و 80، إذ يؤدي إلى تراجع التظاىرات العصبية لدى ما يقارب %
 ,.Stracciari et al)العصبي لدى المرضى ذوي الإصابة الكبدية المستقرة  WDيمكف المجوء إليو بيدؼ علبج 

2000; Geissler et al., 2003). 
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 أظيرت دراسات عديدة منشورة في الأدب الطبي نتائج ازدراع الكبد:
( خلبؿ عاـ إلى عاـ و نصؼ مف المتابعة 21تحسف الوظائؼ العصبية لدى كافة المرضى )و عددىـ  -1

(Schumacher et al., 2001)  سنة وسطيا". 5.2التي دامت لمدة 
شير وسطيا" بصورة  92( تمت متابعتيـ مدة 24تحسف كيفية الحياة لدى مجموعة مف المرضى )و عددىـ  -2

  (Sutcliffe et al., 2003)مماثمة لما ىو عميو الحاؿ لدى مجموعة الشاىد )عامة الناس( 
ئؾ دوف حدوث التظاىرات العصبية لدى أول (Pabon et al., 2008)( 13تحسف كافة المرضى )و عددىـ  -3

 الذيف لـ يعانوا منيا قبؿ ازدراع الكبد.
مؤكدة  (Marin et al., 2007; Cheng et al., 2009; Yoshitoshi et al., 2009)دراسات أخرى  -4

 لمنتائج الجيدة لازدراع الكبد. 
 

 : علاج داء ويمسوف 2الجدوؿ رقـ 
1- D-Penicillamin: 
  الوصوؿ إلى غراـ واحد يوميا".البدء بجرعة منخفضة، و رفع الجرعة ببطء، حتى يتـ 
 .قبؿ الوجبة الطعامية بحوالي نصؼ ساعة، أو بعدىا بساعتيف 
 مترافؽ مع جرعة يومية مف الػPyridoxine  ممغ. 25قدرىا 
 .تجنب الأطعمة الغنية بالنحاس 
  ساعة. 24ضرورة مراقبة التعداد العاـ و الصيغة و وظائؼ الكبد و معايرة النحاس / المصؿ و بوؿ 
  ورة مراقبة تراجع حمقة ضرKayser-Fleischer. 
 ( 40-20%(، تثبيط نقي العظـ، التدىور العصبي )20التأثيرات الجانبية الباكرة: الحساسية لمدواء.)% 
  التأثيرات الجانبية المتأخرة: الاعتلبؿ الكموي )البيمة البروتينية، التناذر النفروزي(، الذئبة الحمامية

 ، الاعتلبؿ الجمدي، الوىف العضمي الوخيـ.Good - pastureالدموية، تناذر الجيازية، نقص الصفيحات 
2- Trientine: 
  :مرات يوميا"(. 4ممغ  500-250غ / يوميا" ) 2-1الجرعة اليومية 
 .محدث لعوز الحديد 
3- Zinc :)سولفات أو أسيتات( 
  :مرات يوميا". 3ممغ  50الجرعة اليومية 
  معوية. -تأثيرات جانبية معدية 
4- Tetrathiomolybdate. 
 ازدراع الكبد. -5
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