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التحديد المناعي الكيميائي الخلوي لمستقبلات عامل النمو 
الظهاري و عامل النمو التحولي في الأعضاء اللمفاوية و 

  في الحالة الطبيعية و المرضية, نقي العظم البشرية
  *الدآتور علي حسن

  ملخصال
اري و عامل النمو التحولي                        يت أثيرات عامل النمو الظه اري ت وسط مستقبل عامل النمو الظه
ل           آانو. لفاأ  في الأنسجة     EGFR الهدف من هذه الدراسة  التحديد المناعي الكيميائي الخلوي ل

ة و المرضية           ة الطبيعي ات نسيجية بشرية مشربة               , اللمفاوية في الحال ى عين ك عل م ذل د ت و ق
  .بالبارافين و طبقت عليها طريقة التلوين المناعي الأنزيمي

ة         ية بنية أم تلحظ هذه المستقبلات في      ل ة الطبيعي د  ( خلوية و نسيجية في الأعضاء اللمفاوي العق
لكن آشف عنها في مستوى الغشاء النووي   , ) لمفاوية و الطحال و النسيج اللمفاوي المنتشر      ال

ة في نقي العظم و          ولا      أًيض أو ما حوله في الخلايا الجزري وي و الهي  في مستوى الغشاء الخل
ي التي    ايز ف ر المتم ة غي ا اللمفاوي وسللخلاي ي    , م تقبلات ف ذه المس بي له ر نس وهد تعبي و ش

ا                   م يكتمل تمايزه ي ل مستوى الغشاء الخلوي و الهيولا لبعض الخلايا اللمفاوية و البلاسمية الت
يمات         ة و جس دات اللمفاوي ة للعقي ز النتوج ارج المراآ رة و خ ة المنتش جة اللمفاوي ي الأنس ف

رط التصنع  ة ف ي حال ة ف البيكي للأعضاء اللمفاوي ي   ،م راط ف ة الأف ر لدرج ذا التعبي زداد ه و ي
  .حالات اللمفوما  

ـ ات أن ال ذه المعطي ير ه ي  EGERتش ارك ف  لا تش
ا تساهم في      , وظائف الأعضاء اللمفاوية الطبيعية      لكنه

دم       دة لل جة المول ي الأنس تقل ف وي المس و الخل النم
ي رط   أنَّإلاو , الطبيع ة ف ي حال بي ف ا النس  تعبيره
لهو ) اللمفوما(عبيرها في حالة الورم      ثم فرط ت   ،التصنع

 لهذه الحالات   نها تساهم في التكون المرضي    أدليل على   
د    ون المول ن الكم ع م ام ترف ودة للانقس ل مول آعوام

ول    ن الق ذا يمك رطان، له ـ: للس ة EGERإنَّ ال  أهمي
  .بيولوجية وتطبيقية آدليل مميز في حالات اللمفوما

  

 
  . جامعة دمشق- آلية الطب البشري -  و التشريح و الجنينالأنسجةقسم  *
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Immunocytochemical localization of  epidermal 
growth factor and transforming growth factor 

receptors (EGFR ) in human lamphatic organs(LO) 
and bone marrow in the normal  case and diseased 

one. 
 

Ali Hassan *  
 

ABSTRACT 
Epidermal growth factor receptor mediates 
the effects of both epidermal growth factor 
and transforming growth factor alpha.  
The aim of this study is to determine the 
immunocytochemical (ICC) expression of 
EGFR in lamphatic organs in the normal 
case and the diseased, the study was 
performed on paraffin embedded tissue 
specimens using immunoperoxidas staining. 
EGFR staining was not found  in normal 
lamphatic organs (lymph nodes, spleen and 
diffuse lymphatic tissue ), but it was 
detected in the level of neuclus membrane 
of stem cells in bone marrow and in the 
level of plasma membrane and cytoplasm of 
indifferentiate lymphatic cells of thymus. A  
relative expression of EGFR was observed  
in the level of the plasma membrane and 
cytoplasm of  some lymphocyt and plasma 
cells in diffuse lymphatic tissue (lamina 
propria) and out side the germinal center of 
lymph nodules of benign  lymphatic organs 
hyperplasia , and over-expression of this 
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receptor in lymphoma cases.   
 

 

  
  
  

These findings suggest that EGFR does not 
participate in the normal lymphatic organ 
functions,but it cntributes to autonomous 

cell growth  in the normal hemopoeitic 
tissues,and increasing staining intensity was 

correlated with worsening dysplasia and 
closer proximity to the tumor, and it may be 

involved in the pathogenesis of these 
diseases as mitogenic factor  

which increes oncogenic potential , 
therefore we can say that EGFR has  

important biological and clinical implication as prognostic significance in 
lymphoma 
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 مقدمة
اري  مستقبلات تعود  Epiderm عامل النمو الظه

growth factor receptors) EGFR ( ى إل
ة مس  روتينعائل روزين -تقبلات الب  تي

از ذي ]١٠[ protein-tyrosin kinaseآين  ال
ا و التكون الشكلي و         ا و تطوره ينظم تكاثر الخلاي

ا        الموادإنتاج   وازن       و خارج الخلاي ى الت ز عل  تحف
 أو الذاتيآلية الإفراز   على   اًاعتماد و البقاء    الخلوي
اور ر و      . ]٥١ [المج ز الكبي ان الترآي ا آ ن هن م
ع ي  الواس تها ف ى دراس جة عل ة الأنس  الطبيعي

تقبلات و    ذه المس وزع ه ن ت ا ع ية بحث والمرض
ة   ا بالحال ا و علاقته يةآثافته د   , المرض دتفق  أآ

يجية   ات النس ةالدراس وراثي  المناعي ين ال  و التهج
عاعية و     ة الش ايرات المناعي وي و المع ل الخل داخ

ة  يالدراس ن  ف ة م ج مختلف ى نس اج عل  الزج
ى   اء وعل لالات الأعض ة  س ة متنوع ى , خلوي  عل

اري   و الظه ل النم تقبلات عوام ود مس  وج
Epiderm growth factor  )EGF  (عامل  و 

و   ا  أ  التحولي النم  Transforming growthلف
factor alpha)TGFα(  ي جة  ف ب الأنس  أغل

ة ة الظهاري ليمة و الخبيث ا  إذ,  الس ي آشف عنه  ف

لطبيعي و   ا الجلد لظهارةمستوى الغشاء البلاسمي      
د و           رط التصنع للجل  في يزداد تعبيرها في حالات ف

رأس و       ق حالات أورام ال  وفي  ]٦٥،٣٥،٣١[ العن
ذه    ود ه ت وج ية أثب رق التنفس ة و الط الرئ

تقبلات توى   المس ي مس ا ف ة الخلاي ر المخاطي  غي
ة   رق الهوائي ايزة للط ؤدي  ]٦٦،١٨[المتم  إذ ت

ا  هاماًدور ا ونموه اثر الخلاي ي تك ا آشف آم, اً ف
ية       ا عنها في أغش ة و        خلاي ة الطبيعي ارات الرئ  ظه

ة  ف و أورام  , ] ٤٩[المجروح الات التلي ي ح وف
ة  ي   , ]٤،١٣[الرئ ا ف دي دل عليه جة الث ي أنس وف
ا أغشية   ليم        الخلاي دي الس ة للث زداد  ]٢[ الظهاري  وي
ا ي  تعبيره الات ف دي ح ة و أورام الث , ]٢٢[ الأذي

ة   في EGFrأما في المبيض فقد آشف عن         الأجرب
اً  يخصوص ة و   ف ا الحبيبي ية الخلاي توى أغش  مس

ة و    ندوقة الباطن ا الص ةخلاي ة الخارجي  للأجرب
ي  ة والناضجة وف ائلالثانوي ا الس ي و خلاي  الجراب

ام و   مالرآ فر الجس يض   , ]٧١ [  الأص ي مب وف
ان  ين الإنس لجن يوقب زداد ]٦[ النضج الجنس  و ي

ذه    آ , ]٤٠[تعبيرها في أورام المبيض      ما حددت ه
تقبلات ي  المس الوب و  ف وب ف ارة صيوان أنب  ظه

ل ة       المج دارة الطمثي ن ال ددة م ل مح اً لمراح  وفق
 ظهارة  خلاياهذا وقد أشير إلى تعبيرها في , ]١٢[
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ي خلال  رحم الطبيع ة ال دارةبطان ي ال ة وف  الطمثي
رة للحمل خصوصاً             المشيمة خلال المراحل المبك

ية   مستوى  في          أغشية الخلايا الساقطة و    في  أغش
ل وفي     , ]٨[الخلايا الغازية المرآبة        السري   الحب

ة و العضلية           ة الوعائي خصوصا في الخلايا البطاني
ا  يةو الخلاي ة  الأمنيوس لية الليفي ورة العض  والمص

ذه        ة ه ر وآثاف زداد تعبي ون و ي لام وارط ي ه وف
تقبلات رحمالمس ي أورام ال ي      , ]٦٣،٦٧[ ف و ف

از ولي الجه ي ثبت أ الب ا ف ية مستوى وجوده  أغش
ين           ة الجن ات في آلي  ]٢٨[الخلايا الظهارية للنفرون

ددة الكيسات       حالات ويزداد تعبيرها في     ة متع  الكلي
ة      , ]٤٥[ و في أورامها     ]٥٨[ ار الورمي وفي الظه

ة  ي. ]٧٦،٧٧[للمثان ذآري  وف لي ال از التناس  الجه
ارة    ي ظه ا ف ف عنه بآش ة الأنابي  , ]٥٦[ المنوي

تات   وبمس ة للبروس ة الغدي ا الظهاري توى الخلاي
ة و  ةالطبيعي ا ]٤٦[الورمي ي أم م ف از الهض  جه

و      ل النم تقبلات عام ن مس ف ع د آش ه فق وملحقات
توى أ   ي مس ولي ف اري التح يةالظه ا غش  الخلاي

ارة            ا ظه ة العنبية الإفرازية وفي بعض خلاي  الأقني
 الدموية للغدد اللعابية و     الأوعيةالأفراغية و بطانة    

ة           هناك و ]٣٢[البنكرياس ر في حال رط في التعبي  ف
اس  زمن للبنكري اب الم ي و  ]٤٣[الالته الات ف  ح

ل    ارك عوام ة إذ تش و الأورام الغدي ل  النم  بفض
تقبلاتها  ي  EGFrمس رة  ف ل المبك ور المراح  لتط

ة   ا العنبي ول الخلاي د تح ا عن ورم وخصوص ال
ة     ل ورمي ا قب ى خلاي ة إل ي  ]٤٢،٧١[الطبيعي  وف

ارة  و البلعوم     و الورمية الظهارية للفم       الخلايا  ظه
ة   دة الطبيعي ري و المع زداد   ]٤١،١١[الم  وي
وفي  , ]٣٦،٤٤،٧٣[ ةتعبيرها في أورامها المتقدم

اء        ة مستوى الأغشية الخلوية لظهارة الأمع  و  الدقيق
ة   ة و الورمي ة الطبيعي ي   , ]١٩،٣٣[الغليظ وف

ت تشكل   الخلايا الكبدية الطبيعية و خاصة في حالا      
د       ئة الكب ا ،  ]٧٢[وإعادة تنش ا في       آم زداد تعبيره  ي

د  ي و  . ]٣٩[أورام الكب جة   ف ى الأنس ة عل  دراس
ودة      تقبلات موج ذه المس ت أن ه بية بين يالعص  ف

 الدماغيمستوى الخلايا البطانية للشريان المتوسط      
بق العصبية   د لل  الخلوية سوية الأغشية    وفي ]٣٨ [

ة   ة الطبيعي ي الحال زدادو ]٥١[ف ي   ي ا ف  تعبيره
الات ة ح ي و   ا الأذي ه العقل الات العت ة و ح لدبقي

  .]٢٤[  الدماغيةورمية ــالصرع وفي الخلايا ال

ي ذه   ف وهدت ه م ش دد الص  الغ
ا    المستقبلات  على سطوح خلاي

ليمة  ة الس ة الدرقي  ]٧٤[الأجرب
ة        , ] ٢٩[و في الحالات الورمي

ي ة  وف د النخام ى فق ير إل  أش
اوجود توى ه ي مس االخلا ف  ي

ص   داخلي للف رازي ال الإف
  .]٢٣[الأمامي للنخامة 

ا   دم    في   أم دة لل  Hemopoietic( الأنسجة المول
tissues (  د دفق ام ]٦٠[ أآ اب الت ى الغي  عل

و في   , لمستقبلات عامل النمو الظهاري و التحولي     
از  اعيالجه ت   المن ي تناول ات الت ت الدراس  آان

اري و   و الظه ل النم تقبلات عام ن مس ث ع البح
ه           التحولي ا أشار إلي تثناء م داً باس ] ٦٠[ محدودة ج
ول ذي   ح يطي ال وي الوس ائي الحي دور الكيمي  ال

ه  ي EGFrيؤدي ل ف ا المراح كل خلاي رة لتش  المبك
دم  ة   (ال ال خلوي ى أنس اج عل ي الزج ة ف  و)  دراس

 في  EGFr إلى وجود     تشير  ]٤٨ [أخرى قام بها    
توى وس  مس روية للتيم ا البش ا أوضح ,  الخلاي آم

ة      في EGFr تعبير] ١٤[ ا اللنفاوي  - مستوى الخلاي
T يس و ي ل اف توى الخلاي ي B - مس رط ف ة ف  حال

د       ذا ,  التصنع في الجل تنا         له ان الهدف من دراس  آ
هو التقصي المناعي النسيجي عن مستقبلات عامل      

و ولي النم اري و التح ي EGFr الظه توى ف  مس
ة  اء اللنفاوي ة(الأعض د اللنفاوي ال , العق , الطح

وسال يج, تيم ر النس اوي المنتش ي  )  اللمف ي وف  نق
تخدام   ة و المرضية باس ة الطبيعي ي الحال م  ف العظ

رية   داد بش دةأض تقبلات  وحي ادة لمس يلة مض  النس
 Anti-Humanعامل النمو الظهاري و التحولي 

EGFR)(  ,د ا  بقص ا و آثافته د مواقعه  تحدي
ي آل اء ف ذه الأعض ي ه ة ف يجية و الخلوي االنس  ت

التي تفادةن الح ات   للاس ي  دراس ائج ف ن النت  م
  .مستقبلية 

  وطرائقمواد 
ة و            استخدم ات طبيعي  أخرى ت في هذا البحث عين

ن        ا م ول عليه م الحص ها ت رية بعض ية بش مرض
ريح المرضي  ر التش اة مخب فى المواس ال (مش طح
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ي ليمة, طبيع ة س د لنفاوي ا,  عق ون لمفوم  ) القول
ول   ور م ت الف ي مثب ى% ٤وضعت ف ت إل م نقل  ث

ومين في            مع   المثبت مخبر الأنسجة حيث ترآت ي
ل   ه آ اعة٢٤تبديل اء    ,  س ات بالم لت العين م غس ث

تخلص من       ل لل د  المثبت الجاري طوال اللي ,  الزائ
درج        ول المت ن الكح ات م ى حمام ت إل دها نقل بع

ز  ي الترآي اعديا ف , %٧٥,%٥٠و%٢٥تص
م %٩٥ اء ث ن الم تخلص م ق لل م الكحول المطل ، ث

امين  ي حم ول وضعت ف ن الكزيل لم  تضرجها قب
وال       ائل ط ين الس ا راف ي ألب ت ف البرافين و ترآ ب

وم   ي الي تبدل ف م اس ل، ث الياللي و الت ل نح  ليكم
ب تصبح بعد   ساعه ثم تصب العينات في قوال     ٤٨ال

ع اهزة للقط دها ج م      .تبري رقس ر آخ ن  آبي  م
ن   ه م ول علي م الحص ات ت رالعين ريح مخب  التش

قوالب جاهزة    المرضي لمشفى الأطفال على شكل      
ر   يف المخب ي أرش ة ف ددمخزن الات لع ن الح  م

نالمرضية ة ع ات الناجم ة ( خصوصا اللمفوم آتل
اطع فتم اخذ    , )  هوتشكن  و  القولون و ورم بطنية  مق

          . مصدرها إلى هذه العينات ثم أعيدت      منمتسلسلة    
 من مخبر التشريح     ىخرعينات أ تم الحصول على    

ي ى ش     المرض امعي عل د الج فى الأس ي مش كل  ف
قوالب جاهزة اشتملت على حالات فرط تصنع في    

  . و العقد اللنفاوية و التيموس و نقي العظم الطحال
 مثبت  اعتمد جلد الإنسان الطبيعي آشاهد إجابي          -

سابقاً وفقاً للمراجع أن طهارته المتقرنة تكون غنية     
تقبلات  داً بمس توى خصوص EGFRج ي مس اً ف

البيك ات م ي طبق دة و ف ة المول م الطبق د ت ي، و ق
هالحصول  ة    بالتعلي ة آلي فى الجلدي ع مش اون م ع
ب  -                                                الط

ذي أزيلت        آشاهداعتمد    سالب سيروم الخروف ال
ه          فعالية المتممة منه بوضعه في محم درجة حرارت

دة  ٦٥ ة لم ة مئوي اد   ٣٠ درج ن أض دلاً ع ة ب  دقيق
  .مستقبلات عوامل النمو

   عن المستقبلاتالكشف
تخدم اعي ال  اس وين المن يجي  التل ينس  الأنزيم

Enzymatic Immunohistochemistry  غير 
و       ل النم تقبلات عوام ن مس ف ع ر للكش المباش

   و التحولي وهي تضمالظهاري
اري و    - و الظه ل النم تقبلات عام داد مس  أض

م       منتج بشري  وهو EGFR   التحولي أر ت د الف  عن
  .الحصول عليه من شرآة داآو

اعز ج عند  أضداد الأمينوغلوبولين الفأري منت    -  الم
ر      يداز المبلم م بالبيروآس معل

)EnVison+System,Peroxidase. (       - 
ه         بتسخينه   مصل خار وف أزيلت فعالية المتممة في

دة      ئو درجة م   ٥٦في محم مائي درجته      ة و لم  ٣٠ي
ة يداز  -                      .دقيق بط البيروآس  مث
يد % ٠٫٠٣ دروجينبيروآس ت اله مناً نتري  متض

ريس . الصوديوم -٧٫٥ Ph و%  ٠٫٠٥ HCLت
اط  ٧٫٦ ل    آأوس ل و محالي تخدم للغس ة تس  واقي

  .للتمديد
ط - از نم زيم البروتي تخدم إن م XXIV اس  للهض

ول   في   )Protease typ-XXIV( النسيجي  محل
  .Cacl٢%٠٫٢٥ التريس مضافاً إليه  منقياو
تخدم - داد اس يداز  آم زيم البيروآس -٣،٣ لأن

diaminobenzidine)DAB          (  )د  مول
  .)لوني

  طريقة العمل 
م ا      ت رائح ثخانته ى ش ات إل ع العين ع جمي  ٦µ قط

طة رائح    بواس ت الش م حمل دوي ث وم ي ى مكوت  عل
ابقاً    دة س فائح مع ق و   (ص الكحول المطل لت ب غس

 ٠٫١و% ٥جففت ثم تم تغطيتها بطبقة من الجلاتين      
ى        لتثبيت شب النحاس       داً عل اطع جي  الصفائح  المق

  ).الزجاجية
ي الم - فائح ف ع الص ة  توض م بدرج ة ٦٥ح درج
  .دقائق لحل البرافين ٥-٣ لمدة يةئوم
ل   - ول آ ن الكزيل امين م ي حم  توضع الصفائح ف

  . دقائق لإزالة البرافين٥ منهما
ق  تمرر الصفائح في حمامات من الكحول      - ، المطل

ي ال  م ف ي ال% ٩٥ث م ف ل , %٥٠ث ان لك حمام
  . دقائق٣ترآيز مدة آل حمام 

ا      - اء مقطر       تمرر الصفائح بسرعة في حم دة م م  لم
ريس             ٣٠ ام من الت  ثانية ثم توضع الصفائح في حم

   .٧٫٦ph-٧٫٢وحمض آلور الماء
دة  يضاف إلى الشرائح محلول أنزيم البروتياز        -  لم
م تغسل الصفا     ,  دقائق   ٥ -٣ ئح ثلاث مرات في       ث
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  ١٣٧

واقي  ول ال زيم   -        .المحل بط أن اف مث  يض
م   ١٥ الداخلي لمدة المنشأالبيروآسيداز ذو   ائق ث  دق

ي    تغ رات ف لاث م فائح ث ل الص واقيس                 .ال
 الشرائح في     بحضن تشغل المواقع غير النوعية        -

ة     ت فعالي ذي أزيل روف ال ل الخ همص   متممت
ةترآيزه  اعة١/٢٠درج دة س                                          .   لم

اف -                                              .  تض
 و التحولي    الظهاريأضاد مستقبلات عوامل النمو     

ز  ي  ١٧٥/ ١بترآي ريس ف ض  ت اء حم ور الم  آل
اعة ون   دة س ن لم تمر الحض ة   ويس ي درج صف ف

ر  رارة المخب ل  , ح م تغس فائحث ة  الص ي ثلاث  ف
واقي ن ال ات م                                        . حمام

 تضاف أضاد   -                                           .
أري و    ولين الف م الأمينوغلوب يداز المعل  بالبيروآس

ر  رآة المصنعة(المبلم ن الش اهز م ز ج و ) الترآي
ن نصف    تمر الحض اعةيس رارة   س ة ح ي درج  ف

ر  دها تغس, المخب ي  بع رات ف لاث م فائح ث ل الص
واقي                                          .                                        .ال

ى يضاف  ( يضاف المداد الملون على المقاطع       -  إل
اء              ١آل   ور الم ريس و حمض آل ول ت مل من محل
٢٠µ محلول ال      من DAB+)تم   و)   لوني   مولد  ي

ك في       يفضل دقائق،     ١٠-٥الحضن نحو     أن يتم ذل
ادي     ز لتف ع اله لام م بالظ ون الترس د للمل ,  الزائ

اء       ي الم فائح ف ع الص ل بوض ف التفاع دها يوق بع
  . المحلول الواقي إلى تنقل المقطر ثم

ة  - اً للطريق فائح وفق اج للص رى مونت ة يج  العام
دها     دى بع م آن تخدام بلس جة باس ي الأنس ة ف المتبع

  .تصبح الشرائح جاهزة للفحص المجهري

  النتائج
وزع ال- ة      ت ة الطبيعي د اللنفاوي ي العق تقبلات ف مس

ي   ةوف ات  حال ة اللمفوم نع وحال رط التص  مل  ف
اعي موجب في أي مستوى           أي تفاع   نصادف ل من

وج        ز النت ي المرآ واء ف ودة س ا الموج ن الخلاي م
 نسيجية بنية لا في أية و اللنفاوية أو التاج  للعقيدات

د      ,  )١-أ( من هذه العقد السليمة شكل     ذلك فق اً ل خلاف
اعي  وهد تفاعل من يجيش ي نس  موجب وواضح ف

ن      ل م دد قلي ولا لع وي و الهي اء الخل توى الغش مس
ة  الخلايا ي شوهدت      اللنفاوي ا البلاسمية الت  و الخلاي

به           وب و ش باه الجي ة بالقرب من التاج وفي أش  مهمل
ة  فيفي المرآز النتوج للأجربة       رط  حال  التصنع  ف

ة شكل د اللنفاوي ي العق ا  ١-٢- أ و الشكل ٢- أف  أم
الات  ي ح اف ة اللمفوم ن أعضاء مختلف أخوذة م  الم
م  ن الجس ون( م نآتل, أورام الكول كن , ة بط هوتش
Hodgkin (       ا لوحظ زيادة ملحوظة في عدد الخلاي

رط    اعي و ف ل المن ة التفاع يموجب ر ف  التعبي
ة اً في مستوى الأغشية     خصوص  EGFRلل  الخلوي

وهدت     مية، ش ة و البلاس ا اللنفاوي ولا للخلاي و الهي
وب  باه الجي ي أش اً ف ت (خصوص ة و تح الحجابي

ي   رب جراب ة وق ي مس  ) المحفظي يلاً ف توى و قل
  ,التيجان

ذه     و ,  ٣- أ شكل   ر ه زداد تعبي  في حالة هوتشكن ي
تقبلات الات   المس ع الح ة م وظ و مقارن كل ملح  بش

ة        ا موجب رة الخلاي وحظ آث د ل ابقة فق لالس  التفاع
تقبلات    وص مس اعي بخص وزع EGFRالمن   تت

كل  يبش ي  أساس دة وف ة الزائ جة اللمفاوي ي الأنس  ف
القرب من ال     ل ب وب و قلي باه الجي ابتيجان  أش  وغي

دان     توى العقي ي مس ة ف ا الموجب ام للخلاي به ت ش
ة  كل , اللمفاوي ر ,٤-أش ليظه ي  التفاع اعي ف  المن

مستوى الأغشية الخلوية و الهيولا للخلايا اللمفاوية       
ميةو  كل  , البلاس .٥-أش
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اعي موجب بخصو               ) ١-أ(شكل   ص مقطع في سوية عقدة بلغمية طبيعية لم يشاهد أي تفاعل من
EGFR           د شكل ش ارة الجل ة مع شاهد ظه ة ونسيجية مقارن دة أو  : N. ١ في أية بنية خلوي عقي

× . قشر أو التاج: Cمرآز نتوج، : GCمحفظة، : CAPجيب تحت محفظي،  : CSجراب بلغمي،   
١٠٠  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

ة              ) ٢-أ(شكل   ا موجب ا يشاهد خلاي ادر م رط تصنع، ن ة ف ة في حال دة بلغمي مقطع في سوية عق
اج      GCل المناعي في المرآز النتوج      التفاع  ويظهر عدد قليل من الخلايا الموجبة في مستوى الت

  ١٠٠ × ∆ وعدد آبير من الخلايا الموجبة خارج العقيدات البلغمية ″
  
  
  
  
  
  
  

كل  ا    ) ١-٢-أ( ش ط الخلاي ابق يوضح نم كل الس ي الش دائرة ف ة ب ة المحاط الي للمنطق ر ع تكبي
اعي بخصوص      ولى          EGER موجبة التفاعل المن ، حيث يظهر التفاعل في مستوى أغشية وهي

  ٤٠٠× . النواة = N. ∆ وبعض الخلايا اللمفاوية ∂الخلايا البلاسمية 
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ا      ) ٣-أ(شكل   مقطع في سوية عقدة بلغمية حالة لمفوما آتلة بطنية، يشاهد زيادة في عدد الخلاي
ة والحجاب وب تحت المحفظي باه الجي ئ أش ي تمل ة الت ل من الموجب دد قلي ة وع رب العقدي ة وق ي

  ٢٥× . GC آما نلاحظ ندرة الخلايا الموجبة في المرآز النتوج ″الخلايا بجوار التاج 
  
  
  
  
  
  
  
  
  

ا  ) ٤-أ(شكل   ، )هوتشكن (تكبير عالي في مستوى شبه جيب تحت محفظي لعقدة في حالة لمفوم
ا       ، ويب  EGFRيظهر فيه أنماط الخلايا موجبة التفاعل المناعي بخصوص          ا من الخلاي   دو معظمه

  ٤٠٠× . ∂ والخلايا البلاسمية ∆اللمفاوية 
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  ١٤٠

ة                  ) ٥-أ(شكل   ا موجب رط في عدد الخلاي ة هوتشكن يشاهد ف ة حال دة بلغمي مقطع في سوية عق
ة في          + (LN)التفاعل المناعي خارج العقيدات البلغمية       ونلاحظ غياب شبه آامل للخلايا الموجب

  ٢٥× . مستوى العقيدات
  
  
  
  
  
  
  
  

ه اللب الأبيض           ) ١-ب(شكل   دو  (RP) واللب الأحمر   (WP)مقطع في طحال طبيعي يظهر في ، يب
اعي بخصوص        ام للتفاعل المن ة ونسيجية،      EGFRفيه غياب ت ة خلوي ة بني شرين  : CA في أي

  ١٠٠× . جيوب وريدية: VSمرآزي، 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 حالة فرط تصنع يشاهد فيه عدد      في طحال في  ) اللب الأحمر (يظهر حبال بيليروس    ) ٢-ب(شكل  
  ١٠٠× . ″ EGFRمن الخلايا موجبة التفاعل المناعي بخصوص 
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كل  ا   ) ١-٢-ب(ش وع الخلاي ابق يوضح ن كل الس ي الش دائرة ف ددة ب ة المح الي للمنطق ر ع تكبي
  ٤٠٠× . ∆ وخلايا بلغمية ∂الموجبة، يبدو أغلبها بلاسمية 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

القرب من الحجب            يظهر وجود خ  ) ٣-ب(شكل   اعي ب لايا بلاسمية ولمفاوية موجبة التفاعل المن
  ٤٠٠× . ϒ وبالقرب من أشباه الجيوب ″الضامة للطحال

  
   

  
  
  
  
  
  

فصيص تيموسي طبيعي يشاهد فيه عدد آبير من الخلايا اللمفاوية موجبة التفاعل             ) ١-ج(شكل  
اعي الموجب        ، يظ (C) ويزداد عددها في القشر       (M) تتوزع في اللب     ″المناعي   هر التفاعل المن

  ٢٥× . بالقرب من النواة
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 ″فصيصات تيموسية في حالة فرط تصنع يبدو فيه الخلايا موجبة التفاعل المناعي ) ٢-ج(شكل 
ر    ب والقش توى الل ي مس د ف ل أش ة التفاع دد وآثاف ر ع ر  ٢٥× . أآث ى تظه ة اليمن ي الزاوي ، ف

× . ⇐ والكبيرة  ي والهيولى للخلايا اللمفاوية الصغيرة      التفاعل في       مستوى الغشاء الخلو          
٢٥٠  

  
  
  
  
  
  
  
  
  

ال  ) ٣-ج(شكل  ه جسيمات هاس ر في رط تصنع ويظه ة ف ي حال البة (H)فصيص تيموسي ف  س
  ٢٥× . التفاعل المناعي آما يغيب التفاعل المناعي من الخلايا البشروية التيموسية
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ام للتفاعل            مقطع في سوية القميص ا    ) ١-د(شكل   اب الت ه الغي لمخاطي للقولون الطبيعي يبدو في
اوي  ( في أية بنية خلوية ونسيجية للصفيحة الخاصة       EGFRالمناعي بخصوص    نسيج ضام لمف

  ١٠٠×  . ″، بل هناك آثار من التفاعل في مستوى الخلايا الظهارية (LP)) منتشر
  
  
  
  
  
  
  
  
  

كل  مية  ) ٢-د(ش ا بلاس ود خلاي ة ال∂يوضح وج ة   موجب رى لمفاوي اعي وأخ ل المن ي ∆تفاع  ف
  ٤٠٠× .  لمخاطية ورم قولون(LP)الصفيحة الخاصة 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

ر                    ) ٣-د(شكل   ه عدد آبي ون ويظهر في ا القول ة لمفوم يوضح النسيج اللمفاوي المنتشر في حال
  ١٠٠× . ″من الخلايا موجبة التفاعل المناعي 
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  ١٤٤

  
  
  
  
  
  
  
  

اعي    تكبير عالي للمنطقة المحا   ) ١-٣-د(شكل   طة بدائرة يوضح نوع الخلايا موجبة التفاعل المن
  ٤٠٠× . ∂ وخلايا بلاسمية ∆ ويبدو أنها خلايا لمفاوية آبيرة EGFRبخصوص 

  
  
  
  
  
  
  
  
  

ا                        ) ١-هـ(شكل   ر من الخلاي ه عدد آبي رط تصنع يظهر في ة ف ة  مقطع في نقي عظم في حال موجب
ـ       اعي ل ة اليسرى        ١٠٠×.″ EGFRالتفاعل المن  تظهر التفاعل في مستوى الغشاء           ٤٠٠ ×، في الزاوي

  .الهيولي للخلايا اللمفاوية الكبيرة والخلايا البلاسمية
  
  
  
  
  
  
  
  

اعي           ) ٢ –هـ  (شكل   ه التفاعل المن دو في رط تصنع يب ة ف تكبير عالي للمنطقة من نقي العظم حال
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ا يظهر     ،″الموجب في سوية الأغشية النووية والمنطقة قرب النووية لمعظم الخلايا المولدة              آم
ا البلاسمية              ولى للخلاي ولي والهي ا           ∂في مستوى الغشاء الهي ذلك الخلاي ايز وآ ة من التم  القريب

  .٤٠٠×.∆اللمفاوية 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

تظهر فيه أغشية خلايا طبقة مالبيكي ) شاهد موجب(مقطع في جلد بشري طبيعي  ) ١-ش(شكل  
ون  ( والطبقة المولدة القاعدية ذات تفاعل مناعي موجب         ″ ي ل بخصوص مستقبلات عوامل    ) بن

  ١٠٠× .  آونها غنية بهذه المستقبلاتEGFRالنمو الظهاري والتحولي 
  
  
  
  
  
  
  
  

ا مصل خاروف                      ) ٢-ش(شكل   رط تصنع أضيف إليه ة ف ة في حال دة بلغمي مقطع في سوية عق
وعي    AC-Anti EGFRعوضاً عن الـ  اعي ن ام لأي تفاعل من .  آشاهد سالب، يلاحظ هنا غياب ت

 ×١٠٠  
 الطحال الطبيعي و حالة فرط مستوىفي توزعها  -

  :التصنع
م اهد تل ة   ش رى موجب يجية أخ ة نس ة أو بني  أي خلي

ا , )١-ب(التفاعل في الطحال الطبيعي شكل                  أم
ا         دة خلاي وهدت ع د ش نع فق رط التص ة ف ي حال ف

اعي بشكل خاص في              مستوى موجبة التفاعل المن

روس   ال بل ر ( حب ب الأحم يم  ) الل ي جس يس ف  و ل
ذه   معظم , ) ٢-ب(شكل   ) اللب الأبيض (مالبيكي    ه

ة  مية و لمفاوي ا بلاس كل , الخلاي ا , )١-٢-ب(ش آم
ة    ا موجب ع لخلاي وهد تجم لش د  التفاع ي الغم  ف

ال    امة للطح ب الض ن الحج القرب م اوي ب  و اللمف
   ).٣-ب(  شكل شباه الجيوبأ
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ا - ي  توزعه توىف ة   مس ي و حال وس الطبيع  التيم
  :فرط التصنع

اعي موجب          وسالتيم في  الطبيعي شوهد تفاعل من
ر من       ي عدد آبي ة ف ل الكثاف ه قلي اواسع لكن  الخلاي

رة شكل          زداد  ,  )١-ج( اللنفاوية الصغيرة و الكبي ي
-ج(  فرط التصنع شكل       حالةهذا التعبير نسبياً في     

لم يشاهد أي تفاعل مناعي في مستوى الخلايا         ). ٢
يمات  ولا حتى في مستوى جس       التيموسيةالبشروية  

  .[٤٨]خلافاً لما نشره ) ٣-ج( هاسال 
ة  اللنفاوية المنتشرة الأنسجةفي  - ة   في الحال  ألطبيعي
  في الأورام  و

ي اطع ف ي    مق ون الطبيع ن القول م م ي  ل اهد ف  يش
اوي منتشر     ( الخاصة   الصفيحة ة  ) نسيج ضام لمف أي

أما في  , ) ١-د( خلية موجبة التفاعل المناعي شكل      
ا القول  ن لمفوم اطع م ا  مق وهدت خلاي د ش ون فق

اعي   ل المن ة التفاع وصموجب  EGFR بخص
ا ا    معظمه ن الخلاي ل م وهد قلي مية، و ش  بلاس
ة كل المفاوي اطي , )٢-د( ش ارج القميص المخ و خ

اوي لوحظ انتشار واسع للنسيج      ي     اللمف  المنتشر غن
ا       ) ٣-د(بالخلايا الموجبة شكل      ذه الخلاي و معظم ه

  ) .١-٣-د( شكل لمفاويةبلاسمية و 
ا - ي  توزعه يف رط نق ة ف ي وحال م الطبيع  العظ

  التصنع
ين نقي العظم الطبيعي و              نلحظ لم اً ب اً جوهري  فارق

وزع            ا حالة فرط التصنع من حيث ت ة   الخلاي  موجب
وقد  , EGFRالتفاعل المناعي وآثافتها بخصوص     

ية  في مستوى      التفاعل شوهد هذا    ة و    الأغش  النووي
دم  دة لل ا المول ا للخلاي م  )١-ه(شكل, قربه ر  ث يظه

ا       ولا للخلاي ولي و الهي اء الهي توى الغش ي مس ف
ة ما  و اللمفاوية التي ربما تكون في مرحل       البلاسمية

ل ايزقب بو,  التم ام   يغي كل ت اعي بش ل المن    التفاع
  ).٢-ه(تمايزة شكلالمفي الخلايا 

  المناقشة
ب ن أتتطل و م ل النم ة عوام ة الطبيعي ل الخلي  ج

اظ  ا والحف ا و نموه ا تكاثره ى حيويته ل ,  عل وتعم
تقبلات  ذه العوامل من خلال مس ةه  تتوضع نوعي

ل    تقبلات عوام دعى مس وي ت طح الخل ى الس عل
 التيروزين قادرة على تفعيل  هذه المستقبلاتالنمو،

تقبل و      د المس ل معق لال نق ن خ ا م از أو داخلي آين
وي عامل النمو عبر الغشاء       ة       الخل ى داخل الخلي  إل

 للانقسام ةاً ذاتياً يولد إشارة مولدمسبباً تنبيهاً إفرازي
Mitogenic دد    دون ى التج اعد عل ايز فيس  التم
  . ]٩[الذاتي للخلايا 

 و التي أعلاه إلى نتائجنا الأولية التي ذآرت استناداً
اري و     و الظه ل النم تقبلات عام اب مس دت غي أآ

ولي  ي EGFrالتح باآية ف ا الش توى الخلاي  مس
ة ل ز النتوج ي المراآ ئة ف دات المنش ةلعقي  و البلغمي

 التيموسية وفي    البشروية والخلاياوجسيم مالبيكي     
توى  ا مس ا المتم ي ايالخلاي ة  زة وف ي الهيكلي لبن

ي    ة ف ة الدموي يجية و الأوعي ةالنس ة الحال  الطبيعي
ي العظم و    ة و نق د اللنفاوي  الأنسجةللطحال والعق

رة  ة المنتش ذه   , اللنفاوي ور ه تثناء ظه  باس
ي م تقبلات ف ا  المس ة للخلاي ية الخلوي توى الأغش س

م تكمل             ا ل د أنه اللمفاوية في التيموس الطبيعي نعتق
ا      تمايزها و في مستوى الأ     غشية النووية و ما حوله

ي    م الطبيع ي العظ ي نق دة ف ة المول ا الجزري للخلاي
رط   ة ف ي حال تقبلات ف ر للمس ذا التعبي زداد ه وي

نع  ا, التص دتآم ائج أآ ذه   النت ور ه اً ظه  أيض
ت يقبلات  المس توى  ف ية مس ةالأغش  و  الخلوي
 لبعض الخلايا اللمفاوية الصغيرة و الكبيرة الهيولى

رط       الخلاياوبشكل أآبر في      البلاسمية في حالات ف
 في خصوصاالتصنع في العقد اللمفاوية و الطحال  

ه              ة ل خلايا وجدت خارج المراآز النتوجة  لاعلاق
ا باآيةبالخلاي ذا التعبي و,   الش زداد ه ل (ر  ي التفاع

ا       الحالات  في) المناعي الموجب  ر شذوذاً آم  الأآث
ا هو الحال في        الناتجة عن بعض الأورام        اللمفوم

ة   ( ة و اورام قولوني ر   ) آتل بطنية خبيث  وبشكل أآب
في حالة هوتشكن مما يؤآد أن هذه الخلايا الموجبة    

  .  لم تتمكن من التمايز)ورمية (  شاذةهي خلايا 
ذه  ر ه تقبلاتاإنَّ تعبي ي  لمس توى  ف ية مس  الأغش

النووية للخلايا الجذرية المولدة لمختلف السلالات        
ة يالخلوي ي النق ره  ف ا نش اً لم اب ]٦١[ خلاف  و غي
د          ذلك في  ة للعق ة الطبيعي  الخلايا المتمايزة في الحال

 الأغشية  مستوى ظهوره في    ثم اللمفاوية و الطحال  
ا            ا في ح بعض الخلاي ولا ل رط   لاتالخلوية و الهي  ف

نعال اهدناهاتص ي ش ل,   الت و دلي ى ه ذا أ عل ن ه
ن  رة م رتبط بالمراحل المبك تقبلات م ر للمس التعبي

ر  , التطور ما قبل التمايز الخلوي    وجاء فرط التعبي
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ذوذ   ر ش الات الأآث ي الح تقبلات ف ذه المس ا اًله  آم
د  كن لتؤآ ة هوتش ي حال اه ف ةلاحظن ة العلاق   الوثيق

تقب       ذه المس ايز   لات و درجة   بين آثافة ظهور ه  التم
وي و  و ذوذ الخل ذا الش ره   ه ا نش ع م ق م  يتواف

تقبلات       ذه المس ة ه ن أهمي احثون ع يالب ج ف  نس
  .وأعضاء أخرى خارج الجهاز اللمفاوي

ات   تساعد ول     هذه المعطي ى الق ة       عل  أنَّ عمل مورث
تقبل  لمس اري و التحوليعام و الظه   EGFR النم
باآية الطبي       مهملة  تكون ا الش ة  قي الخلاي  و في     عي
 أنسجة الأعضاء اللمفاوية    فيأً   المتمايزة آلي  الخلايا

ة زداد , الطبيعي ن ي اعفهالك مَّ  وتض ن ث هل م  يس
ي    ا ف ل تعبيره رةالمراح د  المبك ا  اً ج ن الخلاي  م

ة             دم وفي مراحل تطوري دة لل اذة  الجزرية المول  ش
ة      ا الورمي ى     , من تشكل  الخلاي ا يفسر غن ذا م وه

ا  ة وم ية النووي ة الأغش ا الجزري ي الخلاي ا ف حوله
 و الهيولى في الخلايا      الخلوية وآذلك غنى الأغشية  

اذة مية الش ة و البلاس تقبلات  اللمفاوي ه بالمس  عكس
اعي ل المن دة التفاع توياتش ذه المس ي ه ذا و,  ف  ه

دفعنا  ول إي ى الق تقبلات  ل ذه المس ة ه دة آثاف   إن ش
وي و         في الحد   أساسياً اً دور تؤدي ايز الخل  من التم

  . إلى خلايا ورميةتحولهان ثمَّ تساعد في م
مح ى تس ت عل ي دل ائج الت ذه النت ذه  ه ور ه  ظه

ا المنش   توى الخلاي ي مس تقبلات ف ي أالمس ة ف
م و        ي العظ ي نق ايز ف ل التم رة قب ل المبك المراح

وس وغي اً االتيم ا آلي ة  به ة الطبيعي ي الحال د  ف  للعق
دئ     م ب ة و الطحال ث ر  اللمفاوي   بشكلEGFR تعبي

دل م ي      عت رط ف ى الف نع إل رط التص الات ف ي ح ف
 تعبير هذه إعادة أنبالتأآيد  الخباثةالتعبير في حالة    

تعبير في مستوى     ال  هذا آثافة زيادة     المستقبلات و 
ع من       و      ستجابة لااالخلايا يرف ة لعوامل النم  الخلوي

ي تشارك             اثر الت ارة التك  في النوعية، و يمنحها إش
ا وه     ة للخلاي درة الورمي ز الق ؤدي دوراً تعزي ذا ي

رض و  رمباش ور الم ي تط اره اً ف مَّ  و, انتش ن ث  م
 اعتمادها دليلاً مساعداً في الكشف عن سوية    يمكن

  .الحالة المرضية 
ات   ذه الملاحظ دعم ه ا ت ول  م احثون ح ره الب  نش

همية عامل النمو الظهاري و عامل النمو التحولي        أ
اع      المشترآة قبلاتهما  تو مس  از المن  , ي خارج الجه
تقبلات تكون         ]٣٠،٣١[أشار  فقد   ذه المس  إلى أنَّ ه

ات     بعض الظهاري ة ل ة الطبيعي ي الحال ة ف  ومهمل

 هو الحال في     آمازداد تعبيرها في حالات الأذية        ي
فائها من         زداد    إذ   ،القرحة مخاطية المعدة قبيل ش  ت

ين       ا وب زداد التفاعل بينه تقبلات وي ذه المس ة ه آثاف
اري       و الظه ه عوامل النم دة       خلاي  فينب ارة المع ا ظه

ائها              على رميم غش ى ت ,  التكاثر و من ثمَّ يساعد عل
دبق وفي الأورام الخبيثة آما هو الحال في أورام          ال

بي ة و ]٣٤[العص ا الخبيث ةالخلاي , ]١٣[ الرئوي
يض   ؤدي ال    , ]٥[وأورام المب ث ي  EGFrحي

ا من            دوراً ورم ربم دم ال  تفاعل   خلال  مميزاً في تق
تقبلات   الخلايا مع بيئتها     ذه المس الدقيقة من خلال ه

د   رف بع م تع ة ل ذه   , ]٣،٥٧[بطريق ن له ا يمك آم
ورمي     د ال ون المول ع الكم تقبلات أن ترف المس

Oncogennic potential ن خم  م لال التض  خ
 المورثي الذي يترافق مع تبدل وخلل وراثي متتابع       

ي     , ]٢٠[ نع ف رط تص دث ف اتو أن تح  الظهاري
ا و  دم تمايزه ى ع ؤدي إل ول  ي ي تح ؤدي دوراً ف  ت
و قد ربط    , ]٣٧[ ورميةالخلايا السليمة إلى خلايا     

و   ]٧٩،٨٠[  بين آثافة تعبير مستقبلات عوامل النم
ورة  ورمو خط عراً  ال اره مش ى اعتب ع إل ا دف  مم

ى           أ اوأآدورمياً   ز عل تقبلات تحف ذه المس ة ه ن آثاف
ورم و    ار ال مَّ انتش ن ث ا و م رة الخلاي كهج ن ذل  م

لال التفاع اري و خ و الظه ل النم ين عوام ل ب
وي أو  اء الخل ى الغش تقبلاتها عل ربمس واة  ق  الن

ا بشكل فينشط ة الخلاي تقل حرآي ارة مس  عن الإش
ا ,  المولدة للانقسام  ذا الفعل الانقسامي و        نأ علم  ه

ة      درجات متفاوت ط   , الحرآي يكون ب ا رب  ]٨١[آم
ود ال ين وج ة EGFRب ه و ودرج ورم و مرحلت  ال

ى  ه إل ين  انتقال ذلك ب ة و آ د اللنفاوي زهالعق  و ترآي
ر      العلاقة ]٤٢[ أآد   و,  درجة الحياة  رط تعبي  بين ف

وجي      ور الفيزيول ين التط ك وب تقبلات تل المس
ورم ارو , المرضي لل ى ]١ [ أش ذه أ إل ة ه ن آثاف

ينوما           دم الكارس المستقبلات تؤدي دوراً هاماً في تق
اليو  هم   بالت د بعض رت عن دلولاً  أ اعتب ا م ن له
ياً نوعيت ة اًشخيص ا الخبيث ى الخلاي ف عل                       . للكش

ا                                        . ن  مم دم يمك  تق
ار       ى اعتب دم   ي اً انتهائ مؤشر  EGFRالتأآيد عل اً لتق

ة ة  الخباث اء اللمفاوي ي الأعض ان    ف مَّ ف ن ث  و م
 في يساعد EGFRالنسيلةللاستخدام أضداد وحيدة  

ن   ا يمك ة آم ة الخباث ى درج وعي عل ف الن الكش
ي    يمكن   Immuno-guide اًمناعي  لاًاستخدامه دل

ر  أ ه عناص ربط إلي عةن ي ة  مش موماً خلوي  أو س
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  مجتمعةساعدتيحملها إلى خلايا الهدف الورمية قد 
د   دفاع ض ي ال وراتف ةلإ االتط ية الخبيث  مراض

ة اء اللمفاوي د للأعض ا و الح ا ومعالجته  ولا منه
ى    ة عل ات الأولي ض الدراس اك بع يما وأنَّ هن س

سط الصنعي بينت  الوفيبعض السلالات الورمية     
ل   داد عوام افة أض وأن إض ا  النم ى الخلاي  إل

لال      ن خ ا م ذه الخلاي و ه ف نم ة يوق المزروع
ة ارتباطها النوعي بسطح      ة        الخلي ا في آلي  و تأثيره

ذاتي  راز ال ةhالإف ل الخلي ا داخ ن فعله ر م   [آث
جع ]٢٢،٧٨ تخدام تش ة اس ا الأولي  الأضداد نتائجن

تقبلات عامل        اري و     وحيدة النسيلة لمس و الظه النم
 في الأعضاء  الكشف عن حالة الشذوذفيالتحولي  
ة ة   اللمفاوي ي إمكاني ه و ف ق و درجت د يي التحتطبي

اعي  اد Immunoneutraliztionالمن  و الح
ي    ا ف تمر خصوص الاتالمس ذه  ح ر ه رط تعبي  ف

الات    ي ح وهدت ف التي ش تقبلات آ المس
   .ور المرض بقصد الحد من تطهوتشكناللمفومات وخصوصاً مرض 

 المختصرات
ICC, immunocytochemical; EGFR,EGF receptor; EGF, epidermal growth factor; 
TGFα, transforming growth factor alpha; CA,central artery; RP, red pulp; MZ, 
marginal zone; WP, white pulp; CS, subcapsula sinus; T, trabecula; H, hassall; 
LP, lamina propria; IG, intestinal glands; Cap, capsula; C, cortex; M, medulla; 
GC, germinal center; VS, venous sius.                                                                   
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levels of epidermal growth factor and 
Transforming growth factor alpha. J-Clin-
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