9- تجمع مرضی رنگدانه ها (pathologic pigmentation): رنگدانه يا پيگمان (pigment) به مواد رنگي گفته مي​شود كه مي​توانند در داخل يا خارج سلول تجمع يافته و باعث رنگي شدن بافت در ظاهر ماكروسكوپيک و میکروسکوپیک گردند.به روند تجمع رنگدانه​ها در اصطلاح پيگمانتاسيون (pigmentation) گفته مي​شود و می تواند حالت فیزیولوژیک یا پاتولوژیک داشته باشد. مبحث پيگمانتاسيون بویژه نوع پاتولوژیک آن از جمله مباحث علم پاتولوژي بوده و در دسته​ي تغييرات دژنرسانس اختصاصی داخل يا خارج سلولي طبقه بندي مي​شود. همان گونه كه ذكر شد در پيگمانتاسيون پاتولوژیک حالت پاتولوژيكي تجمع رنگ​دانه ها مد نظر بوده كه مي​تواند دو نوع منشا داخلي (endogenous) و خارجي (exogenous) داشته باشد. تجمع پاتولوژيكي رنگ دانه​ها، گاهاً از خود رنگدانه​هاي بدن مثل ملانين منشا مي​گيرد. 
رنگدانه​هاي با منشا خارجي (exogenous pathologic pigmentation): سرچشمه​ي خارجي دارند و مي​توانند از راه استنشاقی-راه اصلی ، خوراکی و يا تزریقی وارد بدن شده و در آن انباشته شود:
الف)تجمع مرضی رنگدانه ها از راه استنشاقی(Inhalation)
   به تجمع مرضي رنگدانه​ها با منشا خارجي  استنشاقي كه از طريق تنفس ايجاد مي​شود pneumoconiosis -رنگدانه های با منشا خارجی که در ریه هستند _گفته مي​شود كه بسته به ماهيت ماده​اي كه استنشاق مي​گردد اسم و رنگ ضايعه متفاوت است، شدت ضایعات به چهار عامل: غلظت مواد آلوده کننده – شکل و اندازه ذرات – خواص فیزیکی و شیمیایی ذرات – طول مدت در معرض بودن بستگی دارد. از جمله​ي اين ضايعات مي​توان به موارد زير اشاره نمود. 
عوارض ناشي از تجمع رنگدانه​ها:
1) رنگي شدن ريه و عقده​هاي لنفاوي زهكشي كننده​ي ريه.مثل mediastinal و bronchial 
2) گاهي ضايعات مزمن تخريب كننده در بافت ريه از قبيل فيبروز مزمن ريوي (Fibrosis) و غدد لنفاوي زهكشي كننده​ي ريه​ها و متعاقبا ايجاد نارسايي تنفسي ديده مي​شود.
3) گاهي ايجاد سرطان ريه مخصوصا سرطان بدخيم پرده​ي جنب (Malignant mesothelioma) كه با استنشاق ذرات پنبه​ي نسوز (آزبست) ارتباط دارد، ايجاد مي​شود.در صورتی  که سلول های مفروش کننده ی پرده ی سروزی مثل صفاق جداری و احشایی و چادرینه ها پرده ی جنب توموری شوند به آنها مروتلیوما میگویند که تومور های بدخیم ایجاد میکنند .
   همچنين مزوتليوماي بدخيم در ميان كارگران معادن زئولیت همانندآنزيميت و غیره بسيار شايع است. اين تركيبات را در جيره نويسي و به منظور خنثي سازي سموم بویژه سموم قارچی و مایکوتوکسین ها و بهبود ضريب توليد به كار مي​روند. گاهی به عنوان کٌک در تسهیل خوب سنگ آهن و مس و ..... هم به کار برده می شود.
   سنگ​هاي معدني مربوطه بعد از استخراج كوبيده شده ، پودر شده و با درصد كم به جيره افزوده مي​شود. استنشاق ذرات حاصل از اين تركيبات توسط کارگران در ريه باقي مانده و باعث ايجاد تومور و مزوتليوماي بدخيم مي​گردد. اين نوع سرطان در ميان كارگران معادن زئولیت در اطراف كوه​هاي آرارات تركيه نزديك به 400 سال است كه شايع شده و تقريبا حالت درون فامیلی و خانوادگي را به خود گرفته است. یک ضرب المثلی در این ناحیه شایع است که می گویند : من پدرم را ندیدم که او نیز پدرش را ندیده بود . یعنی بین سن شروع به کار در این معادن و رخداد مزوتلیوما و مرگ ناشی از آن ، آنقدر کوتاه است که کارگران فرصت بزرگ کردن فرزندان خود را نداشته و فرزندان آن ها پدر خود را در خردسالی از دست می دهند .
1- Anthracosis: علاوه بر اين بيماريها، اغلب در شهرهاي بزرگ با هواي آلوده، رسوب زغال در ريه​ها ديده مي​شود. در اين حالت زغال به شكل گرد از مجاري هوايي عبور مي​كند تا خود را به آلوئول ها برساند. به اين عارضه در اصطلاح Anthracosis گفته مي​شود. سيستم موكوسيلياري در مجاري تنفسي سيستم تنفسي فوقانی با حركت مژه​ها به همراه موكوس تمامي ذرات با اندازه​هاي بزرگتر از 
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10 را گرفته و مانع از عبور آنها به سمت مجاری و آلوئول​هاي تنفسي مي​شود. ذرات با قطر 2-10 میکرو واحد در مجاری و ذرات كوچكتر 2 میکرون از سد موكوسيلياري گذشته و به آلوئول ها مي رسند و در ديواره​ي حبابچه​هاي ريوي مي​نشينند.
     اين ذرات بسيار كوچك توسط ماكروفاژهاي آلوئولي يا dust cell ها گرفته شده و به صورت يك ماده​ي خارجي داخل ماکروفاژ ها پيدا مي​كند. در اين حالت رنگ ماكروفاژها تغيير كرده و بسته به تراكم ذرات ذغال از رنگ خاكستري تا سياه ذغالي به چشم مي​خورند. اين عارضه بيشتر در انسان​ها، سگ​ها و گاوهايي كه در اطراف مراكز شهري بزرگ و آلوده هستند شايع است. ذغال مهمترين رنگ دانه​ي استنشاقي خارجي است كه به دليل خنثي (inert) بودن، از نظر تجمع مشكلي را براي انسان و يا دام به وجود نمي​آورد و تنها باعث سياهرنگ شدن ريه​ها مي​گردد. موارد قبلي جزء بيماري​هاي شغلي دسته​بندي مي​شوند، در حالي كه Anthracosis تقريبا در هر انسان و يا دامي ممكن است ايجاد گردد. ماكروفاژهاي حاوي زغال در ادامه به عقده​هاي لنفاوي منطقه (عقده​هاي برونشيال و مدياستینال ريوي) مهاجرت كرده و بخش مرکزی و مخصوصا پاراکورتیکال آن​ها را نيز درگير مي​سازند. در سال های گذشته که حمل ذغال از معادن ذغال سنگ به وسیله کارگران و تکسمی ها صورت می گرفت ، موارد شدیدی از آنتراکوز به عنوان یک بیماری شغلی مطرح بود که به آن ریه کارگران معدن ذغال سنگ ( miner’s lung ) گفته می شد که اگر با درجاتی از فیبروز همراه شود به ( coal worker’s lung ) معروف میباشد. ذغال یکنواخت و یکدست بوده و رنگ آمیزی اختصاصی ندارد و برخلاف سایر رنگدانه ها رنگ بری ( bleach ) نمی شود. ماکروفاژ های انباشته از آنها در ریه در بافت همبندی اطراف عروق خونی و مجاری تنفسی و در عقده های لنفی در ناحیه پاراکورتیکال یافت می شوند .در برابر نور پلاریزان انکسار مضاعف ندارد و به اصطلاح نور یکدست دارد ( ایزوتروپ است ). خاصیتا خنثی بوده و گاهی درجاتی از فیبروز ریوی را سبب می شود.این ضایعه ها خیلی با آمدن بافت همبند و کاهش ظرفیت تنفسی  و سرفه همراه نیست و خنثی است ولی ریه هاتغییر رنگ میدهد .
در سگ های با عمر زیاد که در شهرها زندگی میکنند دیده میشود و همچنین گاوهایی که سن بالا دارند و در گاوداری هایی که در اطراف اتوبان ها تاسیس شده اند نگه داری میشوند در این مکان ها علاوه بر آنکراتوزیس سرب هم وجود دارد که از دی اتیل سرب که به بنزین اضافه میشود منشا میگیرد ،این سرب آزاد میشود و روی علوفه ها مینشیند و این عارضه را ایجاد میکند.
آنترو به معنی سیاه است.و به عارضه ای که طی شاربن دست سیاه میشود آنتراکس می گوییم.
2- Silicosis:‌ عارضه​اي است كه در آن سيليس از طريق استنشاق وارد ريه شده و بيشتر در ميان كارگران كارخانه​هاي شيشه سازي شايع است. اندازه این ذرات µ 5-2 است و به حالت سلیس Si یا دی اکسید سلیس SiO2 در بافت های ناحیه تجمع می یابند. پس از رسیدن این ذرات به آلوئول ها توسط ماکروفاژ ها بلعیده شده و داخل فاگولیزوزوم (phagolysosomes ) ها با آب ترکیب شده و تبدیل به اسید سیلیسیک می شود. این اسید با غشای ماکروفاژ و لیزوزوم پیوند هیدروژنی تشکیل می دهند که باعث تخریب غشا شده و نفوذ پذیری آن بیشتر می شود در این حالت ماکروفاژ تخریب شده  و محتویات داخل آن توسط ماکروفاژ دیگر بلعیده می شوند. این ماکروفاژ ها ندول های)ضایعت کوچک موضعی( فیبروتیکی سفید رنگ بنام جزایر سیلیکوتیک Silicotic isles  تشکیل می دهند که مرکز آنها بلور های سیلیسی هستند که توسط لایه های مختلف بافت همبندی و کلاژن احاطه می شود. می تواند زمینه ساز سل ریوی در انسان باشد.
3- Asbestosis: آزبست از لحاظ شیمیایی جزو سیلیکات ها هستند و در  كارخانه​ي ساخت آزبست - پشم شیشه سازی – ایرانیت (ورقه سیمانی موجدار) – پنبه کوهی یا پنبه نسوز – لنت ترمز بسیار پر مصرف است. آزبست در زیر میکروسکوپ به شکل رشته های نازک وسفید است. اندازه این رشته ها µ200-2 هستند که ذرات کوچک آن وارد عمق ریه می شود و در ریه کمپلکسی از آهن و پروتئین آن را احاطه می کنند که زیر میکروسکوپ این ساختار به رنگ طلایی یا زرد دیده می شود. رشته ها بند بند است و دو انتهای آن برجسته است و بنام Asbestos body  هستند و چون آهن و پروتئین را جذب می کنند رنگ گرفته و واکنش به آهن آن مثبت است و در رنگ آمیزیPrussian blueرنگ میگیرد. رشته های کوتاه تر از µ30 توسط ماکروفاژ های ناحیه بلعیده می شوند که اگر طول آن بیشتر باشد باعث پارگی ماکروفاژ شده و تولید ندول سفید در ریه کرده که مرکز آن آزبست و اطراف آن بافت همبندی کلاژنه است مانند همان چیزی که در سیلیس مشاهده شد. آزبست به دلیل زمینه ساز کردن ریه برای تومور خطرناک است و به شدت سرطان زاست. مهم ترین تومور در این نوع تومور سلول های پرده جنب Malignant mesothelioma  است که برخی اوقات بدخیم نیز می شوند، تومور دیگریکه آزبست آن را زمینه سازی می کند توموریست که از خود بافت ریه و پنوموسیت های تیپ ۲ و سلول های کلارا منشا میگیرد و تومور بدخیم با منشا ریوی یا Bronchogenic carcinoma نام دارد . این عارضه در کارگران کارخانجات تولید مواد وابسته به آزبست بسیار شایع است. 
4-Siderosis : این کلمه از آهن گرفته شده و به معنی استنشاق ذرات سنگ آهن از نوع هماتیت Hematite است.در ميان كارگران معادن استخراج سنگ آهن شايع بوده و ريه​ها مبتلا، رنگ قرمز تا نارنجی به خود مي​گيرند که رنگ زنگ آن است که اصطلاحاً ریه زنگ زده یا Rusty lung نام دارد. از نظر میکروسکوپیک اکسید آهن به رنگ بلور های قرمز است. می توان با رنگ آمیزی اختصاصی پرل یا آبی پروس (Perl’s staining  یا Prussian blue  ) آن را دید. این راه تشخیص در افراد مبتلا به تالاسمی، فقر آهن و مسمومیت ها استفاده می شود. ماکروفاژهایی در مغز استخوان وجود دارند که آهن را ذخیره می کنند (لیترسل ها). در مراکز خون سازی داخل مغز استخوان به عنوان ذخایر آهن باعث تحریک خون سازی می شوند و آن را به رده اریتروئیدی برای ساخت هموگلوبین (Hb) می دهند. 
5- Kaolinosis: این ماده از تجزیه میکا و فلداسپات تولید می شود که بنام خاک چینی معروف است. کائولین ماده معدنی است و برای ساخت چینی مصرف میشود و خاصیت جاذب دارد و در پزشکی  استفاده میشود و آبگیری میکند و برای درمان اسهال های شدید آبکی  استفاده میشود و باعث میشود بیشتر در روده بماند مخصوصا در نوزادان از این روش خیلی استفاده میشود و جلوگیری میکند از اسیدوز شدید و همچنین در استفراغ های شدید که موجب آلکالوز میشود استفاده میشود و مانع از دفع شدید شیره ی معده و از دست دادن پتاسیم و هیپوکالمیا میشود -هایپرکالمی و هیپوکالمی هردو باعث فیبریلاسیون بطنی میشود و بسیار کشنده است _ و در صورتی که به صورت ناخود آگاه وارد ریه شود ایجاد بافت اسکار و ندول های سفید رنگ سفت می کند.این ندول ها زیر میکروسکوپ بلور های ریز و بی شکل هستند که وارد ماکروفاژ ها می شوند. از آن مواد ، در پودر های ضد سوختگی استفاده می شود که اگر وارد ریه شوند ایجاد التهاب می کنند. از کائولین در شربت های ضد اسهال کودکان هم استفاده میشود-شربتPK furalozidon 
Pk:kaolin- pectin
Pectinماده ایست گیاهیست  و سلولزی با ساختار بزرگ تور مانند که به آبگیری و فیلر در غذا کمک میکند  و بسیار برای بدن مهم و ضروری هستند.
6- Calcinosis : این بيماري دركارگران كارخانه​هاي سنگ مرمر وکارگران سنگ بری  شایع بوده و ريه​ها در اين حالت به رنگ سفيد ديده مي​شود.
7- Berylliosis: اين بيماري در ميان كارگران كارخانه ساخت برليوم شايع است. سلفات بریلیوم به عنوان ماده کمکی (اجوان) در واکسن سازی استفاده می شود.
ب)تجمع مرضی رنگ دانه ها از راه خوراکی (Ingestion)
1-Lipochrome : محلول درچربی هستند و به دو دسته تقسیم می شوند:کاروتن ها – گزانتوفیل ها. به همگی این ترکیبات کاراتینوئید ها گفته می شود.
 گزانتوفیل در حقیقت  اکسید کاروتن ها می باشند که ماهیت هیدرو کربنی دارند.زرد تا نارنجی رنگ هستند. منشاء آنها گیاهان است و با مصرف سبزیجات و گیاهان سبز و علوفه وارد بدن می شوند. بیشتر این مواد B-کاروتن ها ( بتا کاروتن ها ) می باشند که در سبزیجاتی مثل هویج - اسفناج - کاهو یافت می شوند و از پیش ساز های ویتامین A هستند. شکسته شدن آلفا و گاما کاروتن ها با یک مولکول   و شکستن بتا کاروتن ها با ایجاد دو مولکول ویتامین A همراه می باشد. محل تبدیل کاروتن ها بویژه بتاکاروتن به ویتامین A در انسان کبد ولی در اغلب پستانداران مثل گوسفند و موش و خرگوش مخاط روده است. اگر مقدار زیادی از این ترکیبات وارد بدن شوند در بافت هایی مثل چربی - قشر غده فوق کلیه - در سلول های لوتئینی جسم زرد تخمدان - اپیتلیوم مجاری سمینی فروس و وزیکول سمینال - در Itto cell فضای دیس کبدی که نقش مهمی در پاسخ های کبد به التهاب کنترل بازسازی کبدی و تولید اینترلوکین  ها متابولیسم کبدی نقش دارند- پلاکت های آترومایی ( atheroma ) جدار شریان ها (زخم های دیواره عروق ناشی از چربی ذخیره شده در دیواره عروق که عارضه آن Atherosclerosis  بوده و احتمال تشکیل ترومبوس را افزایش می دهد) ذخیره می شوند. رنگ این مواد مانند زرده تخم مرغ است ( رنگ زرده تخم مرغ هم به همین دلیل و به حضور این مواد زرد است هرچه ذرت و مواد دارای بتاکاروتن  بالا در جیره بیشترشود زرده ی تخم مرغ ها هم زردتر و بزرگ تر میشود) و مقدار آن رابطه ی عکس با توانایی بدن در تبدیل آنها به ویتامین A دارد. رنگ زرد چربی و شیر  انسان، پریمات ها، تک سمی ها، پرندگان و برخی از نژاد های گاو مثل جرسی و گرنزی مربوط به توانایی کم آنها در تبدیل بتاکاروتن ها به ویتامین Aهست . این نوع زردی را زردی فیزیولوژیک می گویند. بالا ترین ضریب تبدیل B-کاروتن ها به ویتامین A در گاو میش است. چربی این گاو میش سفید بوده و شیر آن پر چرب و سفید رنگ است. گاهی زردی این رنگدانه ها در پوست حیوانات هم دیده می شود که ناشی از تغذیه طولانی مدت با آن ها بوده و در صورت کاهش تغذیه از گیاهان سبز و .... کاهش می یابد مانند تغییر رنگ پوست و پر برخی از پرندگان زینتی در باغ وحش ها. در مورد مرضی بودن تجمع لیپوکروم ها بحث وجود دارد. اعتقاد بر این است که این ها زردی طبیعی ( فیزیولوژیک ) چربی ها و پوست هستند و نباید جز تجمع مرضی رنگ دانه ها محسوب شوند.
2و3- طلا و  نقره: قرص و کپسول های دارای ترکیبات طلا و نقره بهترین مواد برای درمان آرتریت و آرتریت روماتوئید هستند.
4- سرب: جزو فلزات سنگین است. با یونجه و علوفه ای که ذرات معلق سرب روی آن نشسته وارد بدن می شوند، در گاوداری های کنار اتوبان و جاده ها این مسمومیت ها شایع است. گاهی گاو تمایل دارد باتری های خراب شده و دور انداخته شده، رنگ ها و خاکستر چوب را به دلیل مزه شور آنها بخورد و از این طریق این ماده را وارد بدن خود می کند، همچنین نوشیدن آب حاوی سرب، شیر آلوده به سرب و هوای آلوده به سرب نیز این مواد را بدن فرد یا دام می کند. این ماده در بدن در بافت های سختی همچون استخوان ها تجمع می یابند. اگر این فرد یا حیوان درگیر یک استرس شدید مثل عفونت حاد شود به دلیل کاهش وزن  بدن ، این سرب وارد خون شده و باعث مسمومیت حاد ناشی از آزاد شدن مقادیر سرب ذخیره شده می گردد. گاهی ورود مقادیر فراوان سرب از راه تغذیه (همانند دسترسی به باطری های کهنه )، کنسانتره آلوده به سرب و ..... صورت می گیرد. سرب باعث بیماری در سیستم اعصاب مرکزی در فرد یا حیوان مبتلا می شود. راه تشخیص مسمومیت در فرد تعیین میزان سرب در سرم خون است و در دام های مبتلا ، کشتار دام مسموم صورت گرفته و مقادیر سرب در کبد و بخصوص کلیه ها اندازه گیری می شود. سرب سبب ضایعات مغزی بویژه در لایه سوم ماده خاکستری مغز ( لایه سلول های هرمی خارجی ) می شود .
خط سرب: کسانی که مسمومیت با سرب دارند یک خط آبی در پای دندان ها ظاهر می شودکه Lead line نام دارد. در اسب بیشتر از سایر حیوانات دیده می شود که دلیل آن تولید PbS  (سولفید پولومب) است . در دهان SH2 به میزان کمی در اثر تجزیه مواد غذایی بین دندان ها تولید می شود که با ورود سرب تولید PbS می کند. در تکسمی، گوشت خواران و نشخوار کنندگان دیده می شود.که احتمال مشاهده آن در اسب و تک سمی ها بیشتر است ولی در سگ و به میزان کمتر در نشخوارکنندگان هم دیده میشود.
5- مس: از راه دستگاه گوارش واردبدن می شود و در انسان ایجاد بیماری ویلسون می کند. در این بیماری  جذب و دفع مس دچار اختلال است و مقدار حامل آن (سرلوپلاسمین) کم است. مس به صورت رنگدانه های قهوه ای و زرد متمایل به قهوه ای انباشته می شود، در این افراد در عنبیه تغییر رنگ ایجاد شده و یک حلقه به رنگ طلایی یا سبز متمایل به قهوه ای (Kayser-fleischer ring ) ظاهر می شود که نشانه بیماری ویلسون (Wilson’s syndrome) است و پاتوگونومونیک است. این سندرم ارثی وحالت اتوزومی مغلوب است. مس اضافی در اندام‌هایی مثل کبد  انباشته میشود.
ارتباطی بین مس و آهن وجود دارد و کمبود مس باعث کم خونی فقر آهن می شود.یعنی آنمی ناشی از مس باعث ایجاد آنمی ناشی از آهن میشود.کمبود مس با تغییر شکل و رنگ مو ها و پشم می شود و پشم را به حالت مو های صاف و بدون تجعد تبدیل می کند. کمبود این عنصر در میش آبستن باعث کاهش تولید میلین یا باختلال در ساخت میلین  در ماده سفید نخاع بره شده و شیر میش نیز دچار کمبود مس است (کمبود مس خاک یا حضور بیش از حد مولیبدین در خاک) بیماری Sway Backدر بره های تازه متولد شده  اتفاق می افتد که اگر این بیماری در بره ها بماند و در حدود ۱ونیم ماهگی  ناگهان بروز کند Enzootic ataxia را سبب می گردد که قبلا در مبحث رادیکالهای آزاد توضیح داده شد که سبب کاهش تولیید میلین یا Hypomyelinatio ،از بین رفتن میلین ساخته شده یا demyelination  و یا گاهی میلینی که ساخته میشود ساختار طبیعی ندارد و  dysmyelination نام دارد،میشود.در این بیماری شیر میش فاقد مس کافی است.
پ)تجمع مرضی رنگ دانه ها از راه تزریقی
مهم ترین مکانیسم آن خال کوبی یا Tattooing است. در این حالت رنگدانه ها با منشاء خارجی وارد جلد و درم می شود و توسط ماکروفاژ ها فاگوسیت شده و در ناحیه قرار می گیرد و در صورت مرگ ماکروفاژ، ماکروفاژ دیگری آن را می بلعد. معمولاً  از رنگ های آبی تا سیاه استفاده می کنند که از مرکب چینی یا هندی ساخته شده اند. برای رنگ قهوه ای از بیس مارک و برای رنگ قرمز از سولفید جیوه HgS یا به قول کیمیاگرها (شینگرف) استفاده می کنند. برای آبی روشن از پروشین بلو(Prussian Blue) استفاده می شود. این مواد کاملاً خنثی هستند. در دامپزشکی از تاتو جهت شمارش یا مهر زدن یا علامت زدن در لب اسب (سطح داخلی لب بالا)، ناحیه کم موی کپل، داخل لاله گوش و کشاله ران سگ استفاده می کنند. در این روش رنگ از ناحیه اپیدرم وارد درم می شود و در داخل ماکروفاژها  قرار می گیرد.
خطرات Tattoo: در صورت آلودگی سوزن یا وسیله مورد استفاده درماتیت را ایجاد کرده و پوست را بد شکل می کند - حلال های نا مرغوب - ناخالصی ماده tattoo که باعث ایجاد گرانولوم می گردد - آلودگی عفونی HIV یا هپاتیت B. امروزه نوع خالکوبی برای آرایش (ابرو) استفاده می شود وارد لایه های عمقی سلولهای خاردار شده و پس از مدتی پاک شده یا قابل رنگ بری است این حالت، تاتو کردن واقعی نیست تاتوی واقعی تنها با جراحی قابل درمان است.
گاهی در حیوانات نواحی زرد تا قهوه ای همراه با نکروز (محل تزریق تتراسایکلین، ترکیبات کلسیم) دیده می شود. کلیه ترکیبات سوزانده نباید تزریق عضلانی شوند. 
گاهی محل تزریقات ترکیبات آهن (دکستران) به رنگ قهوه ای تیره تا سیاه و محل تزریق تتراسیکلین زرد است. 
رنگ خاکستری پوست در استفاده طولانی مدت از پمادهای نقره ای ناشی از حضور این ماده در ناحیه درم بصورت خارج سلولی را Argyria گویند. 
رنگ ارغوانی پس از استفاده از ترکیبات جیوه و رنگ خاکستری ناشی از ترکیبات دارویی بیسموت هم گزارش شده است.
تجمع مرضی رنگدانه ها با منشا داخلی
ملانین: از یک کلمه یونانی بنام Melas (به معنیBlack)گرفته شده است بطور طبیعی در انسان در پوست ، مو، لایه های مختلف چشم ،گوش داخلی، مننژ ، تخمدان، مثانه، بخش مرکزی غده فوق کلیوی و CNS (هسته های مغزی مثل هسته سیاه و گانگلیونهای نخاعی) یافت می شوند.
در حیوانات در پوست، مو یا پشم، لایه های مختلف چشم، مننژ، تخمدان، مثانه، بخش مرکزی غده فوق کلیوی ، CNS)هسته های مغزی)، ابتدای لوله گوارش از دهان و کام گرفته تا پیش معده ها بخصوص در نشخوار کنندگان کوچک و غده پینه آل (Pineal Gland) در تک سمی ها یافت می شود. اختاپوس در موقع حمله یا دفاع مقادیر زیادی ملانین آزاد کرده و استتار می کند ماهیان دارای سلولهای ایریدوسیتها (Iridocytes) هستند که حاوی مقادیر فراوانی گوانین است که رنگ طلایی یا جلای فلزی به آنها می دهد.
ملانين رنگ​دانه​ي اصلی با منشا داخلی(endogenous) مي​باشد كه در حالت های پاتولوژيك می تواند تجمع مرضی پيدا کرده یا کاهش آن منجر به اختلات رنگدانه ای گردد. همان گونه كه مي​دانيم ملانين توسط ملانوسیت​ها که هم منشا با سلول​هاي عصبي از (Neural crest) هستند، ساخته مي​شود و ملانوسيت ها سلول هايي مهاجر مي باشند كه در لابه لاي سلول هاي بازال اعم از بازال اپیدرم یا فولیکول های مو قرار دارند بدون آنکه با آنها اتصال داشته باشند وتكيه گاه آن ها تنها با اتصالي هاي همي دسموزومي به غشاي پايه مي باشد. بعضی از ملانوسیت ها مهاجرت میکنند به لابه لای سلول های بازال مخاطات و بعضی ها به لابه لای سلول های پوست میروند.ملانوسيت ها استطاله هاي خود از لابه لای سلول ها ي خاردار گذرانده و ملانين تولیدی خود را به درون سلول هاي خاردار ترزيق مي نمايند ملانين ترزيق شده به شكل كلاهكي در بالاي هسته ي سلولي قرار گرفته وتشعشعات با طول موج 320-280 نانومتر را جذب مي نمايند. تجمع رنگدانه​ي ملانين در پوست، موجب تيره​تر شدن رنگ پوست مي​گردد. اين ماده​ي رنگي در محل بين سلول​هاي basal پوست از ماده​اي به اسم DOPA ساخته شده و در درون ملانويست​ها در ساختارهاي ويژه​اي به نام ملانوزوم ذخيره مي​گردد (ساختاريهاي ملانوزومي وجه تشخيص ملانوسیت​ها در زير ميكروسكوپ الکترونی مي​باشد). خلاصه ای از مسیر ساخت ملانین از اسید آمینه ی فنیل آلانین در زیر ارائه شده است:
تیروزین (آنزیم تیروزیناز/Cu)( دی هیدروکسی فنیل آلانین(Dopa) (آنزیم تیروزیناز/cu) (Dopa quinone((حلقوی شدن) (پلیمریزه شدن)Indol  quinon( ملانین(ملانین دو نوع است: ملانین قهوه ای تا سیاه (eumelanin)و ملانین حاوی سیستئین در موهای بور یا موهای قرمز)
DOPA سوبسترای اولیه ی ساخت ملانین است 
کوآنزیم مهم در ساخت ملانین مس است.حیوانات که مشکل کمبود Cu را دارند مو و پشم هایشان دچار تغییراتی میشود .
  ملانین واقعی (Eumelanin) به رنگ قهوه ای تا سیاه و ملانین از نوع Pheomelanin با دارا بودن سیستئین به رنگ بور یا قرمز است. در مو های حنایی تعداد پیوند های دی سولفیدی ملانین بیشتر است. ملانوسيت​ها در زير ميكروسكوپ الكتروني به دليل داشتن زوائد سيتوپلاسمي بلند منظره​اي شبيه به هشت پا داشته و رنگ دانه​ي توليد شده را به سلول​هاي اطراف كه معمولا سلول​هاي خاردار است تزريق مي​كنند. مجموعه یک ملانین با سلول های خاردار اطراف ان را که به هم مرتبط هستند واحد اپیدرمی ملانین (Epidermal melanin unit) گویند. در حیوانات با تکامل پائین تر همانند ماهیان، دوزیستان و خزندگان، ملانوسیت جای خود را به سلولهای دیگری غیر از ملانوسیت می دهند که از ملانین انباشته می شوند و ایجاد رنگ سیاه می کنند و به ملانوفور و ملانوماکروفاژ معروف هستند. ماکروفاژهای حاوی ملانین را ملانوفاژ می گویند.
تنها سلولی که ملانین می سازد ملانوسیت است ملانین داخل شبکه آندوپلاسمیک ساخته می شود و در ملانوزوم انباشته می شود. هیچ سلول دیگری قادر به ساختن ملانین نیست ملانین ساخته شده آزاد نبوده بلکه داخل ملانوزوم است و ملانوزوم با سیتواسکلتون حرکت داده شده  و به داخل سایر سلولها مثل سلولهای خاردار تزریق می شود. در واقع کلاهک بالای هسته سلولهای خاردار، ملانوزوم حاوی ملانینی آورده شده از ملانوسیت است اما این ملانوزوم دیگر قادر به سنتز ملانین نیست. در برخی حیوانات مثل ماهیان و دوزیستان و خزندگان ، ملانوماکروفاژها را معادل ملانوسیت می دانند. اگر ملانینی از سلول خارج شود ماکروفاژ آن را بلعیده و به melanophage تبدیل خواهد شد گاهی به این سلولها هم ملانوفور می گویند.
بهرحال در ملانوسیت ها ملانين در درون ساختاري به نام ملانوزوم تجمع مي​يابد. نسبت تعداد ملانوسیت​ها به سلول​هاي بازال در پوست طبيعي گاهي به نسبت 1 به 10 و گاهي 1 به 15 است. هرچه ضريب واحد اپیدرمی ملانین بيشتر باشد به همان نسبت رنگ پوست نيز تيره​تر مي​شود. ،
در نواحی استوایی احتمال سرطان پوست خیلی بالاتر است به دلیل تابش مداوم UV 
لازم به ذكر است كه ملانين تنها رنگدانه​ي فيزيولوژيك موجود در بدن مي​باشد و رنگ​هاي مختلف چشم و مو ... همه ناشي از تجمع اين رنگدانه به نسبت​هاي مختلف مي​باشد.اگر اسید آمینه ی سیستئین و پیوند دی سولفید در ساختار ملانین زیاد باشد رنگ از مشکی به قرمز قهوه ای و حنایی تغییر میکند .. ملانین و ملانوسیت ها در برخی موارد دچار تجمع مرضی شده و به حالت (pathologic pigmentation) در اندام های بدن دیده می شود که به آن ملانوز مادرزادی گویند.
لازم به یادآوری است در انسان رنگ پوست به سه عامل بستگی دارد:1 -کاروتنوئید ها در زیر جلد               که سبب رنگ زرد خفیف پوست می شوند. 2-عروق خون زیر جلدی و هموگلوبین درون RBC (بسته به اتصال آن به اکسیژن یا CO2) 3-ملانینی و ملانوسیت ها از نظر تعداد و تراکم که نقش اصلی را دارا می باشند.
   در حالت ملانوز مادر زادی (congenital melanosis)،در بازرسی کبد، نواحی کپسول گلیسون و نواحی باب بزرگ وکوچک ومحل اتصال چادرینه ها ،مننژ و محوطه ی دهانی تیره دیده می شود درحالی که در ملانوز محیطی تمامی کبد به رنگ سیاه (مشکی) مشاهده می گردداین نوع ملانوز در انسان به شکل تغییررنگ است و ماه گرفتگی نام دارد؛یعنی هیچ فرقی بین بافت دچار ملانوز و بافت مجاور وجود ندارد و تنها تعداد سلول های ملانوسیت به بازال بیشتر است.در گوسفند ممکن به صورت لکه ی بزرگ سیاه درکام ویا کپسول گلیسون و سیاه شدن بخشی ازبافت عصبی هم دیده شود.ملانوز مادرزادی عبارتست از حضور نابجای ملانوسیت ها به علت مهاجرت نابجای آنها در دوران جنینی که سبب می شود عضوی رنگ قهوه ای یا سیاه پیدا کندبرای مثال عضله ی ران کاملا سیاه میشود ،نکروز یا گانگرن نیست زیرا  درصورتی که بافت رابرش دهیم مشاهده میکنیم که فقط بافت همبند روی عضله یا اپیمیزیوم سیاه رنگ است  و داخل عضله قرمز است.. بنابراین خوردن اندام​هاي مبتلا هيچ گونه عوارضي در انسان ايجاد نمي​كنند ولي بدليل ظاهر سياه رنگ آن عضو مبتلا در بازرسي كشتارگاه ضبط شده و حذف مي​گردد. نكته مهم در برخي از موجودات مثل دوزيستان ماهي ها وبرخي از خزندگان احشاء سياه رنگ مي باشد همچنین حضور ملانوسیتها در بافتهایی که در ابتدای بحث رنگدانه ها نام برده شد پديده اي كاملا طبيعي بوده و نبايستي آن را جزء عوارض پاتولوژيک از قبيل ملانوزهاي مادرزادي تقسيم بندي نمود.
نکته: رنگ آمیزی اختصاصی ملانین فونتانا و به عبارتی (Fontana Masson Silver method) است بافت قهوه ای و ملانین سیاه می شود.در رنگ آمیزی فونتانا سیتوپلاسم سیاه میشود. در ایمونوهیستوشیمی (IHC) بویژه سلول های توموری شده ملانوسیت ها که رنگدانه ملانین نمی سازند تیروزیناز با بافت توموری تماس داده می شود تا ساخت ملانین از پیشسازهای آن یعنی تیروزین و فنیل آلانین صورت گرفته و رنگ سفید یا بی رنگ تومور سیاه تا قهوه ای می شود.
برای تشخیص ملانوما با استفاده از آنزیم تیروزیناز نباید بافت را در فرمالین قرار داد بلکه لازم است که بابت فریز شود ولی درصورت قرار دادن در فرمالین باید از رنگ آمیزی فونتانا استفاده کرد.
یکی از انواع ملانوزها ملانوز محیطی یا اکتسابی (Acquired or Environmental melanosis) می باشد این نوع از ملانوز در دام هایی مثل گوسفند بزو گوساله شایع بوده و ا غلب کبد را درگیر می نماید. در ملانوز محیطی، سرتاسر کبد در کالبدگشایی و بازرسی به رنگ سیاه شبیه به ذغال دیده می شود. این نوع از ملانوز، همزمان با افزایش سن از نظر وسعت رنگ و شدت در گیری پیشرفت می نماید. ملانوز اکتسابی منشأ تغذیه ای دارد و زمانی که گوسفند یا بز یا گوساله از ترکیبات کلروفیل دار تغذیه می نماید این مواد منجر به تشکیل و تجمع مواد غیر قابل برداشت که نوعی لیپوفوشین در مراحل مختلف پراکسداسیون است  می گردد این عارضه در کشور استرالیا ودر نواحی خاصی از این سرزمین که گوسفندان از اقاقیا تغذیه می کنند شایع می باشد. 
در ملانوز تغذیه ای دام در معاینه بالینی نرمال و كبد مبتلا هيچ گونه عارضه ي پاتولوژيكي خاصي نداشته ولي اغلب به علت شكل ظاهري ارائه (marketing) مصرف نشده و حذف می گردد. در كشورما در استان آذربايجان شرقي نيز مواري از ملانوزكبدي محيطي در ميان  گوسفندان ديده شده هر چند منشأ و دليل اصلي آ‌ن ناشناخته است. 
در زير ميكروسكوپ، در درون هپاتوسيت هاي كبد مبتلا، پر از دانه هاي تيره مي باشد كه در ماهیت آنها  نوعي از ليپوفوشين (نوعی لیپوفوشین در مراحل مختلف پراکسیداسیون) محسوب مي شود. همچينن در اين عارضه اثري از ملانوسيت ها در بافت مبتلا ديده نمي شود. تنها شباهت این عارضه به ملانوز رنگ خاكستري تا سياه کبد است. پیگمنت (رنگدانه) داخل سلولهای کبدی و گاهی اپیتلیوم لوله های ادراری مشاهده گردند.
نکته: عارضه ای شبیه به ملانوز تغذیه ای در برخی از نژادهای گوسفندان از قبیل نژاد کوریه دالكه به طور طبيعي آنزيم های متابوليزه كننده ي فیلواریترین را ندارند اشتباه گرفت. حالت اخیر، در گوسفند نژاد کوریدال (corriedale sheep) و گوسفندان  south down sheepاست که نوعی ازدیاد به حساسیت به نور است که به دلیل مشکلات ژنتیکی در متابولیسم ماده ای به نام فيلواريترين رخ داده و حساسیت به نور مادرزادی  ايجاد مي كند. این گوسفندان وقتی در معرض نور خورشید قرار گیرند دچار عارضه حساسیت بالا به نور و ضایعات جلدی می شوند که بحث خواهد شد. کبد این گوسفندان رنگ سبز پر رنگ تا سیاه دارد. شبیه سندروم دوبین جانسون در انسان، گوسفندان یاد شده دچار درجاتی از زردی و اختلال در دفع صفرا هستند.
ملانوز محیطی یا تغذیه ای برخلاف ملانوزمادرزادی در بافت مغز و قلب و عضله ها دیده نمیشود و فقط در کبد یا کلیه مشاهده میشود.مصرف بافت دچار ملانوز تغذیه ای هم مثل مادرزادی مشکلی ندارد ولی برای مارکتینگ مناسب نیست.
   عارضه​ي ديگر ملانوز كاذب ياpseudomelanosis مي​باشد. غالبا در كالبدگشايي و بندرت در كشتارگاه ديده مي​شود. سطح کلیه یا بخشی از سطح آن رنگ سبز تا سیاه دارد. ملانور كاذب از جمله تغييرات پيشرفته​ي بعد از مرگ است كه در صورتي كه جسد و يا لاشه​ي بعد از مرگ براي مدتي دست نخورده باقي بماند در اين صورت به علت نبود انرژي و ATP ، غشاي گلبول​هاي قرمز نشت پذیر   شده  هموگلوبين درون آنها به مرور آزاد مي​شود. پس از مدتي هموگلوبين نيز تجزيه شده و آهن آزاد شده از آن با گاز 
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 ساخته شده توسط باكتري هاي دستگاه گوارش تركيب شده و سولفيد آهن (FeS)رنگ سبز لجنی کدر کثیف دارد و به سیاهرنگ هم میرسد را توليد مي​نمايد. (گاز 
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 توسط باكتري​هاي ساپروفيت روده ساخته مي​شود، قبل از مرگ (زنده بودن) به علت اعمال هضمي و اثر آنزيم​ها و همچنين حركت منظم مواد غذايي در روده، از بروز ملانوز كاذب جلوگيري مي​گردد). اين حالت بيشتر در اندام​هايي كه در مجاورت روده و دستگاه گوارش هستند ديده مي​شود. لازم به ذكر است كه در ملانوز كاذب هيچ ملانوسيت یا ملانيني و یا رنگ دانه دیگری در زير ميكروسكوپ مشاهده نمي​شود و تنها سطح رویی بافت رنگی شده است.ملانوز کاذب از نشانه های گندیدگی است.
اختلالات مربوط به ملانین
این اختلالات سه نوع هستند:
الف-اختلالات مربوط به زیادی ملانین Hyperpigmentation 
ب-اختلالات مربوط به کمبود ملانین  Hypopigmentation
ج-اختلالات مربوط به نابجایی ملانین 
الف)اختلالات مربوط به زیادی ملانین)(Hyperpigmentation

1-  Canine acanthosis nigricans: 
چون سلول های خاردار زیاد می شود، پوست ضخیم است و ملانین فراوان موجود در محل ضایعه باعث تیره شدن ناحیه می شود به این نام نامیده شده است. این عارضه دو فرم دارد:
الف) فرم اولیه یا ناشناخته یا ایدیوپاتیک:  این عارضه بیشتر در سگ های نژاد داشهوند (Dachshund)(سگهای پاکوتاه یا سوسیسی) جوان  دیده می شود.
     علت عارضه ناشناخته است علت هایی مثل اختلالات آندوکرینی، کمبود هورمون تیروئید، کمبود TSH، کمبود ملاتونین و کمبود TRF=thyrotropin releasing factor  بیان شده است
 ب) فرم ثانویه بیشتر در سگ های نژاد پکینجی (پیکینیز) دیده می شود.  فرم ثانویه بیشتر در سگهای پکینجی، باکسر و بوستون تریر بویژه سگ های چاق از این نژادها دیده یم شود. چاقی و چین دار بودن پوست زمینه ساز آن است اما علت آن را آلرژی جلدی (آتوپی)، هیپوتیروئیدیسم و اصطکاک و مالش پوست ذکر کرده اند.
 در زیر میکروسکوپ acanthosis، افزایش سلول های مرده ی تشکیل دهنده ی لایه ی شاخیhyperkeratosis و افزایش سلول های لایه ی شاخی که هسته دار هستند و کراتین نابالغ دارندparakeratosis و تولید ملانین زیاد دیده می شود. همراه با ضایعات در ناحیه موریختگی و چین خوردگی پوست ناحیه و درماتیت یا تورم پوست سطحی دیده می شود. به همین دلیل  با عارضه آلوپسی Alopecia (موریختگی موضعی) و lichenification (عارضه ضخیم شدگی و چین دار شدن پوست که با سطحی چرب و پوسته پوسته مثل گردن گاو های سیستانی و هندی ) و هیپرپیگمنتاسیون و هیپرملانوزیس همراه است. ضایعات دو طرفی و متقارن در نواحی کم مو مثل زیر بغل ، زیر شکم، گردن و مغابنی است.
۱.۳۰ مین
فیلم ۲۱
2- سندرم کوشینگ( Cushing syn. ): این عارضه در انسان، سگ و به ندرت در گربه دیده می شود. غده فوق کلیه فعال بوده و گلوکوکورتیکوئیدهایی مثل کورتیزول را بیش از حد (Hypercortisim) تولید می کند. غده ی فوق کلیه دوبخش  دارد بخش مرکزی که با سیستم عصبی ارتباط دارد و محل انباشت و تولیدکاتیکول آمین ها نیز هست و بخش قشری که سه لایه دارد لایه اول گلومرولوزا و کورتیکوئید های مینرال را تولید میکند مثل آلدسترون و در تنظیم فشار خون بدن ،تجمع و احتباس آب و تنظیم املاحی مثل سدیم و به تبع آن کلر و پتاسیم نقش دارد.
بخش  فاسیکولاتا :سینو زوئید ها به شکل ستون وار کنار هم قرار میگیرند.کار این لایه تولیدگلوکوکورتیکو استروئید هاست عمدتا در تولید کورتیزون و کورتیزول نقش دارد کورتیزول باعث احتباس آب و الکترولیت ها می شود،موجب افزایش فشار خون میشود و همچنین باعث افزایش کاتابولیسم پروتئین ها می شود و عملکرد سیستم ایمنی را تعدیل و تثبیت میکنند ؛اما کار اصلی این بخش تثبیت غشا های سلولی در برابر عوامل آسیب رسان هست.
لایه ی بعدی لایه ی رتیکولاریس هستکه در تولید اندروژن ها نقش دارد.
اگر لایه ی فاسیکولاتا بیش از حد فعالیت کند به علت وجود تومور خوشخیم ویا درصورتی که بیش از حد به وسیله یACTتحریک شود که ادامه دار هم باشد میزان تولید کورتون های خون ؛کورتیزون وکورتیزول بالا میرود  فشار خون هم بالا میرود و احتباس آب و الکترولیت ها هم زیاد میشود و تدریجا در شخص علائم هایپرکراتوزیس ایجاد میشود و بیماریا ای که به تبع آن ایجاد میشود در شخص کوشینگ نام دارد.
مراجعات درمانگاهی در سگ زیاد است.
از نشانه های این بیماری می توان  به مو ریختگی دو طرفی و متقارن (Bilateral Alopecia)، افزایش پیگمانتاسیون ملانین (هیپرملانوزیس)، نازک شدن پوست، تیره شدن پوست، بر آمدگی شکم، ضعف عضلانی،پر ادراری polyuria)، پر نوشی و جابجایی در چربی های زیر پوست و ناحیه شکم و انتقال آنها به نواحی خاصی از بدن از جمله به ناحیه صورت و ایجاد صورت قرص ماه (moon face) اشاره کرد. 
این بیماری در سگ ممکن است با دیابت تیپ دو اشتباه گرفته شود چون در هر دو پرنوشی و پرادراری وجود دارد.علاوه بر آن ممکن است با پیومتر هم اشتباه گرفته شود(piometra یا انباشت چرک در رحم که دونوع است باز و بسته؛در پیومتر باز چرک اززیر دم، واژن خارج میشود.در پیومتر بسته که گردن رحم بسته است و چرک در رحم تجع پیدا میکند و شکم مثل آب آوردگی بزرگ میشود و در این بیماری هم پرنوشی پرادراری مشاهده میشود)بهترین راه برای تفریق این بیماری ها اندازه گیری قند خون و سونگرافیست.
یکی از اثرات کورتون ها کاهش مقاومت و ایمنی بدن است. عوامل ایجاد کننده این عارضه عبارت اند از: 
1-پرکاری غده آدرنال
 2- استرس های شدید و طولانی مدت
3-آدنوم،آدنوکارسینوم و هیپرپلازی غدد آدرنال یا هیپوتالاموس
4-تولید بیش از (ACTH) از هیپوفیز یا برخی تومور ها از جمله سندرم های پارانئوپلاستیک (به سندرم هایی گفته می شود که سلول های توموری بدخیم قادرند مقادیر فراوانی از مواد بیولوژیک فعال همانند هورمون ها را که هیچ گونه ارتباطی به آنها ندارد تولید نمایند مثل تولید مقدار زیادی سروتونین یا هیستامین یا ACTH در تومورهای بدخیم ریه (برونکوژنیک کارسینوما))
5-گاهی مصرف زیاد کورتن که طولانی مدت باشد (ایاتروژنیک)
3-  بیماری آدیسون( Addison's d.): در انسان و سگ دیده می شود. این بیماری نقطه مقابل عارضه قبلی است و به دلیل کمبود فعالیت غده آدرنال(Hypocortism) ایجاد می شود. دو علت دارد:
الف) مصرف بیش از حد کورتن ها: کورتن ها در بدن انسان و حیوانات آثار خاصی دارند.شروع مصرف آنها باید تدریجی بوده(مقادیر کم به مقادیر زیاد)وکاهش آنها نیز باید تدریجی باشد. مصرف کورتن ها می تواند به دلیل رفع نیاز بدن با کورتن خارجی(خوراکی)، سبب تنبلی و کوچک شدن و آتروفی قشر غده فوق کلیوی و نیز کاهش مقدار ACTH از هیپوفیز شود. تمام لایه های غده فوق کلیه درگیر بوده و کوچک و کم کار می شود.
ب) به دلایل ایمونولوژیک ایجاد می شود. 
اغلب بیمار از کمبود مینرالوکورتیکوئید ها رنج می برد. 
یکی از نشانه ی این بیماری هیپرپیگمانتاسیون است. زیرا کمبود تولید مینرالوکورتیکوئید باعث تحریک غده هیپوفیز و افزایش تولید ACTH شده و بدنبال آن افزایش کورتیزول و افزایش کورتیزون خون و  تیرگی پوست و احتمال ابتلاء به کوشینگ می شود.
در این آتروفی تمام لایه های قشر آدرنال دیده می شود در خون هیپرکلسیمیا (افزایش کلسیم خون) و  پتاسیم (هیپرکالمی) و هیپونوتریمی (کاهش سدیم)، هیپوکلری (کلر منفی) و.....بارز است.
4- ماسک حامگی( Pregnancy mask) or  ( Chloasma melasma ): بعد از گذشت یک سوم آبستنی میزان استروژن وبویژه بیشتر شدن پروژسترون پوست تیره می شودو ومیزان ملانین در سلول های خاردار در بافت سنگفرشی مطبق افزایش میابدو لکه های رنگی در صورت و گردن دیده می شود و همچنین تیت و نیپ ها (سرپستانک ها ونوک مجاری) و اندامهای تناسلی لکه هایی به رنگ تیره به خود می گیرند.بعد از زایمان که میزان پروژسترون به حد نرمال برمیگردد و در اکثر افراد تدریجا رفع می‌شود. 
5- مسمومیت مزمن با آرسنیک :مسمومیت مزمن با آرسنیک  لکه های تیره ای در پوست ایجاد می کند که شبیه قطرات باران است. این لکه ها به دلایل نامعلوم ایجاد می شود منظره پوست شبیه قطرات باران است علت این منظره هیپرکراتوز کانونی پوست است.
منشا آرسنیک
معدنی : در زرنیخ یا داروی حمام وجود دارد.آمار بالای خودکشی توسط زرنیخ در دوران قاجار به ثبت رسیده است  به علت جنگ و فقر فرهنگی و مشکلات اقتصادی و قحطی  بزرگ در زمان جنگ جهانی اول.
آلی:آرسنیک به شکل اسپری به عنوان محافظ چوب در برابر حشرات  استفاده می‌شود .این چوب را اگر حیوان بلیسد ویا استفاده  خاکستر این چوب ها که مزه ی شوری دارد و حیوان را جذب میکند دچار مسمومیت با ترکیبات آلی می‌شوند
در آذربایجان و شمال غرب کشور رگه های آرسنیک در زمین وجود دارد که آب های زیرزمینی را آلوده می‌کند و به آب های جاری و آشامیدنی هم می‌رسد که موجب سرطان معده   پانکراس  یا کبد می‌شود هم در حیوانات هم انسان.
از طرفی اگر میزان آرسنیک  آمیخته شده با زئولیت بالا باشد ایجاد مشکل می‌کند
زئولیت: 
۱.مسمومیت ها های مهم و تحت خاد و مزمن قارچی جلوگیری میکند:ترکیبات معدنی ای که با ماکرونولکول ها و آفلوتوکسین و سموم قارچی ترکیب می‌شود و اونها رو جذب و سپس دفع میکنه و مانع جیبشون میشه
۲.ضریب تبدیل را بالا می‌برد و میزان تبدیل نواد غذایی به گوشت رو بالا می‌برد .
مثال: فارمیت 
میزان بالای سرب و آرسنیک در این ترکیبات موجب خونریزی شیردان ها ،قرمز گلی شدن روده و از خارج منظره یrose redدارد 
آرسنیک مزمن:زرنیخ ،زئولیت، آب .
آرسنیک آلی :چوب های آغشته به آرسنیک و خاکستر حاصل از آنها 
فرم حاد آرسنیک چه آلی باشد چه معدنی gastroenteritis شدید و کشنده میدهد
فرم مزمن آرسنیک که میتواند در آب وجود داشته باشد و به علوفه برسد و حتی ۴۰۰ برابر آرسنیک بیشترهم می‌رسد.موجب بالا رفتن فرکانس رخداد تومور در معده و کبد و پانکراس و همچنین ایجاد ضایعات پوستی می‌شود، پوست آنها منظره ی قطرات باران را دارد ،قطرات نشان‌دهنده ی وجود هیپرکراتوز کانونی پوست هست.
6- هموکرماتوزیس یا دیابت برنزه( Hemochromatosis) : عارضه ای ژنتیکی و ارثی است. مقدار زیادی آهن از روده ها جذب می شود و هموسیدرین در اندام های پارانشیماتوز  مثل کبد، پانکراس، قلب و پوست بویژه در اطراف غدد عرق در پوست جایگزین می شود. این عارضه باعث افزایش پیگمانتاسیون پوست می شود و همچنین آهن زیاد در بافت ها سمی بوده و با ذخیره شدن در پانکراس باعث آسیب پانکراس و جزایر لانگرهانس  وونقص در اندوهگین خصوصاسلول های بتا میشود،ایجاد دیابت می شود. هموسیدرین در پوست در اطراف غدد عرق رسوب کرده و باعث تیرگی پوست می شود. این دیابت از دیابت نوع ۱ است و پانکراس آسیب دیده.
به این دو دلیل (تخریب جزایر لانگرهانس و ایجاد دیابت و تیرگی پوست) به دیابت برنزه معروف است. لازم به یادآوری است انباشت آهن در سلول های قلبی ایجاد ضایعات بافتی و مسمومیت  می کند  همانند اتفاقی که در تالاسمی ماژور افتاده و بعد از تخریب RBCها (اعم از اینکه RBC فرد بیمار اشکالی دارد یا تخریب RBCهای پیر که از راه انتقال خون وارد شده اند) آهن آنها آزاد شده و به دلیل cardiotoxicity و در صورتی که درمان مناسب انجام نگیرد در سن حدود 15 سالگی باعث مرگ فرد مبتلا می شود. 
    هیپوکسی نسبی نیز در بدن این بیماران باعث گسترش مغز استخوان قرمز شده و باعث ایجاد وسعت وپهنی شدن در انگشتان واستخوان های صورت می شود، زیرا استخوان های این نواحی استخوان های اسفنجی حاوی مغز استخوان قرمز سازنده RBC هستند و گسترش آن با وسعت یافتن استخوان ها، بزرگی سر و جمجمه و صورت ، پهن شدن صورت و چماقی شدن انگشتان همراه است. 
تالاسمی: بیمارانی که د هموگلوبینشان مشکل دارند 
مینور ها علائم بالینی ندارند و زی
زیر میکروسکوپ گلبول های قرمز Anisocytosis دارند یعنی اشکال متفاوتی دارند و همچنین Poikilocytosisهم هستند یعنی اشکال متفاوتی دارند بکی داسی شکل و دیگری گرد ... دیده می‌شود
ازدواج یک فرد سالم با مینور ایرادی ندارد ولی ازدواج دو مینور مشکل ساز است و ممکن است فرزندشان ماژور شود .
در تالاسمی انواع ماژور را داریم مخصوصا ماژور های آلفا و بتا :
ماژور های آلفا آنهایی هستند که در هموگلوبین اصلا زنجیره ی آلفا ساخته نمیشه و بجاش بتا وجود داره
تالاسمی های ماژور بتا هم زنجیره ی بتا ندارند و بجاش ۴تا آلفا دارند. 
در اینها گلبول قرمز مرتب لیز می‌شود بنابر این به آنها خون شسته تزریق می‌شود که این گلبول ها هم حدود ۱۲۰ روز عمر دارند و پس از مرگ آهنشان در بدن انباشتهمیشود، مخصوصا در عضلات ازجمله عضلات قلب و پانکراس  و باعث از بین رفتن این سلول ها می‌شود.اامروزه با این  انباشت آهن مبارزه می‌شود یعنی از  موادی استفاده می‌شود که موجب دفع آن از بدن می‌شود. مثل تسلیتی که به آهن میچسبد  آهن را شلاته می‌کند باعث دفع آن می‌شود.بیماری ماژور های آلفا از بتا  سخت تر است.
7-کلرپرومازین:  معرف طولانی مدت کلرپرومازین با رسوب مواد رنگی (ملانین یا متابولیت های دارو معلوم نیست) در چشم، پوست و اندام های داخلی همراه است. پوست به رنگ بنفش یا ارغوانی مایل به خاکستری در می آید.  
دلیل مصرف طولانی موردت کلرپرومازین:در افراد غشی  و دچارEpilepsyباید این داروها برای طولانی مدت مصرف شه.اتفاقاتی که در مغز رخ می‌دهد نامعلوم است اما اغلب می‌گویند تغییر شدیدی در میزان تولید سروتونین صورت می‌گیرد. و شخص به طور ناگهانی می افتد و دست و پا می ند و دچار نیستاگموس یا ستاره نگری می‌شود و دهانش کف می‌کند و بعد از مدتی این حمله ی تشنجی رفع می‌شود 
8- تومور ملانوما و ملانوسیتوما ، خال های گوشتی 
 9- تیرگی پوست به دلیل افزایش اکتسابی پوست :
             الف) مثل عامل آسب رسان مثل جرب ها (انگل)
            ب) تابش تشعشعات خفیف (طبیعی و مصنوعی)  
            ج) تروما یا ضربه خفیف به دلیل قرار گرفتن مقابل اشعاتX Ray ،کمبود ویتامین ها.
لازم به یاد آوری است که آسیب خفیف ولی طولانی پوست در موارد یاد شده با افزایش پیگمانتاسیون و هیپرکراتوز همراه است. در این موارد یا ملانین زیاد ساخته می شود و یا ملانوسیت ها تکثیر می یابند. برخی واسطه های شیمیایی باعث تغییرات ملانوسیت ها ی شود مثلا پروستوگلاندین  PGD2اثر میتوژن داشته و باعث تکثیر ملانوسیت ها می شود و در انسان FGFβ (فاکتور رشد فیبروباستیک بتا)باعث تکثیر سلول های اپیدرم و ملانوسیت ها می شود. اینترلوکین یک باعث افزایش گیرنده MSHα (هورمون تحریک کننده ملاتونین الفا هورمون ملاتونین در تنظیم خواب،حدس زدن طول شبانه روز وتنظیم فعالیت های جنسی نقش دارد .فعالیت ملاتونین با تیرگی پوست همراه است یعنی با افزایش طول روز میزان ملانین ملانوسیت ها هم بیشتر میشود و زمانی که طول روز به سمت کاهش میرود  ) در ملانوسیت ها می شود.در التهاب ها هم ممکن است جای زخم تیره بماند چون پروستوگلاندین ههیی مثلD2 که در ناحیه تولیرد میشود نقش میتوژن برای ملانوسیت ها دارد و یا فاکتور رشد فیبروبلاستیک بتا که هم در التهاب های حاد و مزمن وجود داره باعث تکثیر ملانوسیت ها و تیره شدن ناحیه ی درگیر میشود .اینترلوکین که در التهاب های حاد داریم موجب افزایش گیرنده ی MHSآلفا در روی سلول های ملانوسیت میشود.
 10- Focal macular melanosis  : در سگ، گوسفند نژاد مرینوس و گربه های کرم و نارنجی رنگ گزارش شده است و در انسان به آن لنتیگو گویند. یک دلیل تابش UV (مصنوعی) نور خورشید (به طور طبیعی) اتفاق می افتد. در سگ این عارضه لکه های سیاه رنگ و هم سطح با پوست (یا بسیار کم برجسته می شود) در ناحیه زیر شکم و پشت حیوان ایجاد می کند ، در گربه ها در ناحیه سر و گوش و بالشتک های کف پایی دیده می شود. در زیر میکروسکوپ هیپرپلازی سلول های خاردار، افزایش میزان ملانین اپیدرم، ،یا فرورفتگی اپیدرم در درم رخ میدهدRete pegs

به فرورفتگی درم در اپی درم هم پگ گفته میشود  Rete ridges و افزایش لایه دانه دار دیده می شود. در واقع آکانتوزیس به همراه هیپرملانوزیس و پاراکراتوزیس مشاهده می گردد.
13- ملانوترشیا Melanotrichia)): (درگیری مو) : در مقابل leukotrichiaقرار میگیرد.اافزایش اکتسابی تولید ملانین در موها که معمولاً به شکل تغییر رنگ لکه ای پوشش خارجی است. عامل این بیماری را نیز تابش آفتاب (در گوسفندان سفید مرینوس) و آلودگی انگلی جلدی و اختلالات آماسی پوست(بویژه در اسب)  می دانند.
14- در انسان به  کک و مک یا (Ephelides-Freckels) معروف است که شکل نقطه های کوچک تیره دیده می شود. در حالت طبیعی روی گونه و گردن و گوش و اطراف دهان لکه های سر سوزنی و گاهی بزرگتر است که معمولاً ارثی است و تغییری در اپیدرم و یا تعداد ملانوسیت ها وجود ندارد ولی به شکل ژنتیکی افزایش فعالیت آنزیم تیروزیناز در این نواحی دیده می شودکه باعث میشود ناحیه پررنگ تر دیده شود این عارضه در انسان مطرح می باشد. 
15- لکه های قهوه ای و شیر قهوه ای(cafe-au-lait spots)  که معمولاً در افراد پیر بیشتر است. نوعی پیگمانتاسیون موضعی است که با افزایش ملانوسیت ها و آنزیم های موضعی سازنده ملانین دیده می شود. چون تعداد ملانوست ها بیشتر می شود (هیپرملانوزیس) و شبیه بیماری lentigo  است و چون به مرور زمان به وسعت آن افزوده می شود به این عارضه  Lentigo senile نیز گفته می شود. در این عارضه لکه ها در پشت دست، گردن و صورت و بازوها دیده می شود.
16-  آکروملانوزیس (Acromelanosis): تغییرات رنگ پوشش خارجی و موهای بدن ناشی از تغییرات درجه حرارت محیط است دلیل آن وجود آنزیم های وابسته به حرارت است که داخل ملانوسیت قرار دارند یا همان تیروزیناز. با کاهش دما رنگ تیره و با افزایش دما رنگ روشن می شود؛ مثلا تغییرات رنگ پوست و مو در گربه های سیامی و گربه های هیمالیایی
ب )اختلالات مربوط به کمبود ملانین  Hypopigmentation:
اگر ملانین کلاً نباشدAmelanosis  گفته می شود. در موها کاهش میزان ملانین را Leukotrichia  گفته می شود که اگر باعث کم رنگی پوست نیز شود به آن Leukoderma نیز می گویند. کاهش ملانین Hypomelanosis می باشد.
I- سندرم چیدیاک-هیگاشی (syndrome(Chedliak-higashi: عارضه ای ارثی است که در آن نقص از سیتواسکلتون و سیستم حرکتی سلول و یا سیستم جابجایی مواد در سلول است. عارضه در نواحی مختلف اتفاق می افتد علت این عارضه بروز اختلال در اجزای سیستم اسکلتی است مثل نقص در پلیمریزه شدن توبولین و نقص در داینین. این بیماری اتوزومی مغلوب است. 
عارضه باعث ایراد در 1-فاگوسیتوز، 2-کاهش تعداد نوتروفیل های (نوتروپنی) خون، 3-مشکل شیموتاکسی که اولین مرحله در مقابله با عامل پاتوژن بود(لکوسیت ها بر اساس گرادیان شیمیایی حرکت می کنند که در این عارضه به علت نقص سیستم اسکلتی حرکت نوتروفیل ها مشکل دارد)، 4-مشکل در دگرانوله شدن در لکوسیت ها و کاهش مقاومت بدن در بربر عفونت می شود. ملانین های تولیدی به وسیله ملانوسیت ها در این شرایط نمی توان انتقال داد 5- سلول های این افراد در بلع اجسام خارجی، عوامل پاتوژن و قطرات  و آزادسازی مواد مثل اگزوسیتوز دچار اختلال است و 6- حرکت تاژک ها و مژک ها مختل می باشد و 7به همین دلیل - اکثراً عقیم هستند که به این چهره از بیماری که مژه ها و تاژک ها درگیر است سندرم مژه های بی حرکت (immotile cilia syn. ) می گویند . ازآنجایی که زنش و حرکت مژک ها در دستگاه تنفس هم مختل میشود به سرعت مشکلات تنفسی و عفونت های تنفسی بروز میکند .گاهی ملانین در ملانوزوم های ملانوسیت تولید میشود اما نمیتواند خارج شود و درملانورزوم انباشته میشود و ملانوزوم های بزرگ در داخل ملانوسیت ایجاد میکند که به آنها Giant mlelanosome گفته میشود.
در زیر میکروسکوپ ملانوزوم ها دیده می شوند که بزرگ تر از حد معمول هستند. تشخیص در زیر میکروسکوپ براساس توزیع غیر طبیعی ملانوزم ها و ملانوزم های بزرگ و غول آسا است. مبتلایان به این سندرم دارای مو، پوست، و چشم (عنبیه) روشن تر هستند. در انسان و در حیوانات ، در گربه های ایرانی (Persian cat )در بینی و پلک ها پلک سوم و اطراف لاله ی گوش SCCخیلی شایع است و گاو هرفورد -گاو گوشتی و شیری که عموما گوشتی هستند -دیده می شود.رنگ سر و صورت  این گاوها روشن هست به همین دلیل به میزان زیادی مبتلا بهدSCCمیشوند .یکی از راه هایی تشخیص این ناهنجاری تهیه گسترش خون معمولی است که   در گسترش خون در داخل لکوسیت ها گرانول های بزرگ و غول آسا (Giant (granules وجود دارند مثلا گرانول های غول آسا در سلول های دانه دار :ائوزینوفیل نوتروفیل بازوفیل در خون .
II- آلبینسم: یک بیماری ارثی است (به صورت صفت اتوزومی مغلوب به ارث می رسد) که در آن ملانوسیت ها توان ساخت ملانین را نخواهد داشت. در فارسی به آن زالی گفته میشود .به دلایلی مثل 1- عدم وجود آنزیم تیروزیناز،2- عدم توانایی ملانوسیت در گرفتن تیروزین-فنیل آلانین و DOPA،3- نقص در ملانین دار شدن ملانوزوم ها و یا 4- به دلایلی تجزیه خود به خودی( Auto degradation) ملانین در ملانوزوم ها ملانین وجود ندارد. 
نام این بیماری از زال پهلوان ایرانی گرفته شده که بنابر شواهد علاوه بر زالی به بیماریAchondroplasiaهم مبتلا بود. 
انواع آلبینسم:
Universal albino) or (absolute albino)-1):پوست، مو، عنبیه و مردمک سفید رنگ است، مانند رت و خرگوش دچار زالی مطلق یا به عبارتی Amelanosis هستند. بیشتر در حیوانات آزمایشگاهی آمیخته(هیبرید) دیده می شود. ملانین ساخته نمی شود. رخداد آن در انسان نادر است. انعکاس نور از شبکیه که فاقد رنگدانه ملانینی می باشد(انعکاس خون داخل عروق شبکیه) سبب رنگ قرمز تا نارنجی عنبیه می شود.
Generalized albino-2: مقدار کمی ملانین در عنبیه چشم وجود دارد و در پوست و مو ملانین وجود ندارد. این بیماری بیشتر در انسان رخ می دهد(آلبینوی عمومی) و در فرد ایجاد ترس از نور یا فوتوفوبی و نیستاگموس-حرکت دورانی چشم به دور خودش در کره ی چشم که در پلان سوم  استیج3 بیهوشی  هم دیده میشود و همچنین در بعضی از بیماری های عصبی و مسمومیت هایی که مغز را درگیر میکنند هم دیده میشود- ایجاد می کند. این افراد مستعد سرطان پوست  مخصوصاً کارسینوم سلول های شاخی یا خاردار پوست  می باشند(بویژه در ناحیه سر و صورت و بینی و گوش ها و دست ها دیده میشود) بیماری بسیار بسیار بدخیمی هست که زخم های آتشفشانی ایجاد میکند که لبه های گرد و وسط گود افتاده دارند.
Cutaneous partial albino-3: فقط، کاهش ملانین به حالت ارثی است، در پوشش خارجی و پوست ناحیه، لکه های سفید رنگ یا Leukoderma دیده می شوند که به آن ابلق گفته می شود.اشکال اصلی در ساخت ملانین است و همچنین مهاجرت ملانوسیت هاست یعنی به طور مادر زادی ملانوسیت ها از neural crest نتوانسته اند به لابه لای سلول های بازال مهاجرت کنند و جایگزین شوند و رنگ ایجاد کنند دقیقا برعکس ماه گرفتگی است. لکه ها می تواند کوچک و زیاد یا یک لکه بزرگ تکی باشد.در اسب های ابلق و سگ های نژاد های شکاری مثل pointer یا سگ های نژاد Dalmation دیده میشود
Ocular albino-4: فقط چشم درگیر است و بیماری مغلوب وابسته به جنس است درست عکس حالت آلبینوی عمومی می باشد در آلبینوی عمومی همانطور که اشاره شد کمی ملانین فقط در عنبیه ی چشم بود و در جای دیگر مشاهده نمیشد ولی در ocular albinoهمه جای بدن رنگدانه ی ملانین دارد بجز چشم.مشکلphotophobia را دارند اما نه به شدت آلببینو های مطلق.
Leukotrichiaبه حالتی گفته میشود که میزان ملانین مو کم‌شود و مو حالت جوگندمی پیدا کند .تفاونش با  leukoderma این است که در مو رخ میدهد.
III- دپیگمانتاسیون
1-اختلالی در ساخت (افزایش یا کاهش ) ملانین وجود ندارد. ملانین بوسیله ملانوسیت ها ساخته شده و سپس بنا به دلایلی از بین می روند. گاهی تولید ملانین به مرور زمان و با افزایش عمر متوقف شده است که اکتسابی است. سلول های ملانوسیت آسیب دیده و ملانین نابود می شود. علت زیادی دارد: تروما، آماس، تشعشع، تماس با مواد و اشیای گوناگون، گاهی اختلالات سیستم عصبی خودکار، عفونت و کمبودهای تغذیه ای و سوختگی واختلال آندوکرینولوژی ....
2-کمبود مس باعث کاهش ملانین می شود. کمبود مس در حیوانات بالغ پشم و مو را سفید کرده و در پشم باعث از دست دادن تجعد مو می شوند. چون مس کوآنزیم آنزیم تیروزیناز-مسئول ساخت ملانین از DOPA  و آنزیم تیول اکسیداز می شود. کمبود مس با کاهش فعالیت تیروزیناز و کاهش ساخت ملانین می شود. نقش تیول اکسیداز در پیوند است به همین دلیل کمبود آن باعث کاهش تولید کراتین و تعداد پیوند دی سولفیدی در کراتین می شود. کراتین پیوند های دی سولفیدی زنجیره  پل پپتیدی کراتین را از دست می دهد،و پشم و مو  درگیر leukotrichia یا کاهش رنگ میشود  و یا پشم و مو دچار achromotrichia میشود یعنی کلا پشم و مو رنگ خود را از دست میدهد.
کمبود عیار مس در خون گوسفند ۳ اختلال ایجاد میکند
۱‌.پشم و مو دارای رنگ و تجعد کافی نیست که پشم سفید و نازک و کشیده میشود  -مربوط به مادر
۲.مس یکی از فاکتور های بسیار مهم در ساخت Hbهست-کمبود مس باعث hیجاد کم خونی ناشی از کمبود مس میشود-گلبول های قرمز کمرنگ و اندازه طبیعی دارند و یا گاهی بزرگتر میشوند،در نتیجه مخاط و ملتحمه ی چشم کمرنگ است ،از تست (capillary refill time) CRTابرای تشخیص استفاده میشود
اگه CPRبیشتر از ۳ثانیه بود یعنی حیوان درگیر کم خونی است و هرچه بیشتر طول بکشد میزان کم خونی بیشتر است.
اگر سریع تر از ۳ثانیه پر شد نشاندهنه ی کم آبی شدید است که موجب افزایش غلظت خون شده است ویا با افزایش تولید گلبول های قرمز مواجه هستیم.
2مورد بالا در مادر مشاهده میشود.
۳.در بره مس علاوه بر اهمیتی که در ساخت  Hb و ساخت ملانین دارد،بسیار مهم است در ساخت ماده سفید نخاع و مغز .در صورت کمبود مس میلین به درستی ساخته نمیشود و Demyelination و dysmyelogenesis رخ میدهد.به همین دلیل بره ها نمیتوانند بایستند و دجار فلجی عصبی اندام های خلفی  یا paraparalysisهستند.تعدادی از بره ها از ابتدا این مشکل را دارند و گاهی بعد از ۱ونیم ماهگی به بعد اتفاق می افتد و پاهای خلفی شون کج میشه و تلو تلو میخورند-enzootic ataxia نام دارد
دارو : کوپووت
راه درمان در مادر۵سی سی زیر زیر جلد پشت کتف مادر 
راه درمان در بره تزریق های زیر جلدی پشت کتف بره 
پس از ماه ۴م آبستی میش ۱ بار زیر جلدی ۵سی سی کوپو وت به مادر تزریق میکنیم که هم آنمی مادر جبران شود هم پشم به حالت عادی برگردد هم بره ی متولد شده درگیر این اختلال نباشد.
بنابر این این کمبود مس یا اولیه است که خاک مس کمی دارد در نتیجه علوفه مس کمی خواهد داشت و در بدن گوسفند کمبود مس ایجاد میشود 
ویا کمبود مس ثانویه است و مشروط است یعنی به علت وجو د املاح دیگری مانند مولیبدن که با مس برای جذب شدن رقابت میکنند و مانع میشود که مس وارد گیاه شود.
IV-لک و پیس یا بیماری برص یا vitiligo: از حالت های متداول در دپیگمانته شدن ملانین است و فرد کمبود ملانین اکتسابی دارد. در انسان، اسب، گاو، سگ و گربه گزارش شده است. خانم ها بیش تر مبتلا می شوند در مورد انسان حدود1% جمعیت مبتلا می شوند و لکه های سفید و قرینه دو طرفی و جدا از هم ظاهر می شود و گاهی گسترش پیدا کرده و بزرگ تر هم می شود. در سنین 30-20 سالگی بیشتر اتفاق می افتد. محل های بروز این بیماری نواحی صورت، دست و اندام های تناسلی خارجی  است. عوامل دژنره شدن ملانین و ملانوسیت ها در پوست ناشناخته است ولی عللی1- مثل خود ایمنی(تولید آنتی بادی علیه ملانین و ملانوسیت ها)، 2- عوامل سمی مانند رادیکال های آزاد و 3- نوروژنیک (عوامل سمی آزاد شده از انتهای اعصاب محیطی) این عوامل سبب تخریب ملانوسیت ها شده وایجاد لک وپیس می نماید. در سرم خون انسان و سگ و اسب های مبتلا آنتی بادی علیه ملانوسیت یافت شده و در بیوپسی های تهیه شده نفوذ لنفوسیت ها در حاشیه لکه ها دیده می شود.
V- از بین رفتن تدریجی رنگ در اسب های عرب (Arabian fading syndrome)
چون اولین بار و بطور عمده در اسب های عربی مشاهده شد این نام را دارد ولی در سایر نژاد های اسب هم‌مشاهده میشود  . در اسب جوان بیشتر دیده شده و لکه های سفید در صورت، پوزه،لب ، اطراف چشم و اندام های تناسلی، مقعد، واژن و قضیب ایجاد می شود. احتمال دارد بهبود پیدا کند ویا تا پایان عمر باقی می مانند. این عارضه شبیه  vitiligo در انسان است. اسم جدید این بیماری به نام Idiopathic non-infection Leukoderma  است یعنی علت مشخصی ندارد و غیر عفونی است‌ در سرم خون مبتلایان آنتی بادی ضد ملانوسیت ها یافت می شود. پاسخ ایمنی باعث کاهش ملانین پوست می شود یا از بین می برد. به صورت ماکروسکوپیک ماکول یا پلاک های گرد فاقد پیگمان دیده می شود.
ج)اختلالات مربوط به نابجایی ملانین ( (Displacement :
این عارضه به عنوان ملانوز مادرزادی یا congenital melanosis بیان می شود. در زمان جنینی و یا بعد از تولد ملانوسیت ها به جاهایی نامناسب که نباید باشند، دربدن منتقل می شوند مانند رحم، مثانه، پرده جنب، پرده مننژ، کبد، سطح آئورت، اپی کارد، آندوکارد و دریچه قلب. ملانوسیت و ملانین در این عارضه محدود به کپسول و بافت همبند است. ظاهر بافت تیره است. در زیر میکروسکوپ ملانوسیت های مخلوط با فیبروبلاست در کپسول بافت مشاهده می شود. غالباً در کالبد گشایی کشف می شود.
در سندرم دوبین جانسون ( (Dubbin Johnson syndromeدر انسان، که معادل این عارضه در گوسفند نژاد کوریدال (corriedale sheep) و گوسفندان  south down sheepاست و قبلاً درملانوز اکتسابی تغذیه ای (اکتسابی) توضیح داده شد، باعث تجمع رنگ دانه می شود که بیشتر در بافت کبد اتفاق می افتد و ارتباطی به ملانوسیت ندارد. علت اشکال در متابولیسم فیلواریترین ناشی از کمبود آنزیم های مربوطه است. کبد از سبز تیره تا سیاهرنگ است. کپسول عضو مثل کپسول گلیسون نرمال است. رنگدانه داخل سلول های کبدی است. همچنین به دلیل آسیب کبدی، بیمار مبتلا دارای یرقان بوده و در دفع بیلی روبین کونژوگه از کبد اختلال وجود دارد.
تجمع مرضی رنگدانه​هاي با منشا چربی
تجمع مرضی رنگ دانه های چربی شامل کارتنوئید ها و گرانتوفیل ها (لیپوکروم ها) نمی شود و کاروتین ها و گزانتوفیل ها تجمع مرضی ندارند . این ها رنگ طبیعی چربی ها (زردی فیزیولوژیک ) هستند.برای مثال چربی و شیر نژاد جرسی مثل نژاد سرابی  به رنگ زرد دیده میشود که به دلیل وجود مقادیر بالای بتاکاروتن است.هرچه ضریب تبدیل بتاکاروتن به ویتامین Aبالاتر باشد میزان زردی شیر کمتر است ،بالاترین ضریب متعلق به گاومیش یاBuffaloمیباشد ،شیر و کروه و چربی گاومیش سفید رنگ است .
سروئيد/ ليپوفوشين: مهمترين رنگ​دانه​هایي که از تغییرات متابوليكي و متابوليسم چربي​ها حاص مي​شوند (رنگدانه های لیپوژنیک) رنگدانه ​هاي سروئيد/ ليپوفوشين مي​باشند. اغلب اين رنگدانه​ها در نتيجه​ي پراكسيداسيون و پلي مريزه شدن چربي​هاي غير اشباع مثل فسفولیپیدهای غشایی و ترکیب آن ها باپروتئین ها بوجود مي​آيند. این ترکیبات در مرحله ی انتهایی متابولیسم چربی ها پس از پراکسیده شدن قرار میگیرند.
این رنگدانه ها به طور فیزیولوژیک وجود دارند اما مقدارشان کم هست و در صورت انباشته شدن تجمع مرضی یافته و پاتولوژیک میشوند.
   اين دو رنگدانه از نظر ماكروسكوپي و ميكروسكوپي با يكديگر تفاوت چنداني نداشته و تقريبا ماهيت آنها يكي است. ليپوفوشين باقيمانده​اي از پراكسيداسيون و پلي مريزاسيون چربي ها است و حاصل اثر رادیکال های آزاد بر روی چربی های غیر اشباع و فسفولیپیدهای غشایی می باشد  كه در بافت​هاي پارانشيماتوز از قبيل عضلات صاف، قلب، توبول​هاي كليوي و كبد، تخمدان، بیضه، سلول های عصبی و بسیاری غدد آندوکرین تجمع مي​يابد. مثلا در مقايسه​ي دو قلب گاو یکی 2 ساله و دیگری 15 ساله، قلب جوان به رنگ قرمز جگري ديده مي​شود در حالي كه قلب 15 ساله به علت تجمع رنگدانه​ي ليپوفوشين به رنگ قهوه​اي روشن است.قلب در این گاو کوچک و قهوه ای است brown athrophy که به علت اثر عوامل رادیکال آزاد و میری رنگدانه ی لیپوفوشین در دوقطب هسته ی سلولهای قلبی انباشته میشود .brown atrophy در حیوانات پیر مثل سگو  گربه دیده میشود 
    به اين تغييرات ظاهري در بافت​ها كه در اثر افزايش سن و پيري وانباشته شدن لیپوفوشین در آن ها ايجاد مي​شود در اصطلاح brown atrophy گفته مي​شود ( تیره شدن عضو همراه با کوچک شدن آن ها ) و به رنگدانه​ي مذكور رنگدانه​ي پيري و يا رنگ​دانه​ي ساخت و ساز و تخريب (tear and wear pigment ) گفته مي​شود. در حقیقت این ترکیبات، ترکیبات غیر قابل هضمی است که به صورت اجسام باقی مانده داخل لیزوزم ها ( واکوئل های آلوفاژیک ) ملاحضه می شود.
    خوردن اندام​هاي داراي اين رنگدانه نيز در انسان هيچ عارضه​اي را ايجاد نمي​نمايند. فرم پلي مريزه شدن ليپوفوشين به نحوي است كه قابل برداشت نيست. اين رنگدانه در زير ميكروسكوپ در دو قطب هسته​ي سلول عضلاني قرار مي​گيرد و به صورت ساختاري غشادار قابل تشخيص​اند. كمبود ويتامين E تشكيل ليپوفوشين را تشديد خواهد كرد  زیرا لیپوفوشین عوامل خنثی کننده ی رادیکال های آزاد میباشد و کمبودش از عوامل مهم و موثر در پیریست و  در چنين حالتي ليپوفوشين را رنگ دانه​ي کمبود ويتامین E هم مي​گويند. مثلاً در یک فرد 90 ساله نزدیک 30% ماده خشک عضلات قلب لیپوفوشین می باشد. کمبود ویتامین E  به علت عدم خنثی شدن رادیکال های آزاد سبب تجمع چربی های پراکسیده شده و پلی مریزه شدن آن ها می شود.
   به عنوان مثال در سگ مبتلا به كمبود ويتامين E دانه​هاي ليپوفوشين در سيتوپلاسم سلول​هاي چربی ، عضلات قلب ، سلول های عصبی و بویژه عضلات صاف روده تجمع يافته و رنگ قهوه​اي در روده​ها ايجاد خواهد شد كه به بيماري روده​ي قهوه​اي سگ​ها (Brown dog gut ) معروف است. در این بیماری چون چربی ها به علت تجمع لیپوفوشین زرد می شوند به بیماری yellow fat disease  معروف است.
بنابر این کمبود ویتامینE از علل مهم پیریست .مصرف میوه های پررنگ مثل شاه توت ،انار ،پرتقال،چغندر،توت های فرنگی و کلم بروکلی که انباشته از آنتی اکسیدان هستند پیری را به عقب می اندازد.
هرچه مصرف روغن بیشترباشد احتمال تشکیل تومور ها هم بیشتر میشود و طول عمر هم کاهش میابد.هرچه مصرف قند و نمک کمتر باشد به دلیل جذب بیشتر آنتی اکسیدان ها طول عمر هم افزایش میابد.
۶نظریه در باره ی پیری وجود دارد که در اینجا به ۳تای آنها اشاره میشود:
۱.رشته های همبند مخصوصا الاستیک: اتقباض و ابساط عضله ی قلب مربوط به عملکرد رشته های الاستین اش است‌.در ۱دقیقه قلب بین ۶۰ تا ۹۰ بار میزند که همه ی این ضربان ها روی رشته های الاستیک تاثیر داشته موجب فرسودگی و کاهش کشسانی،کاهش قدرت دریچه های قلب و کاهش دریافت خون از بطن چپ میشود در نتیجه غذای کمتری وارد آئورت شده و درنتیجه آتروفی به علت کاهش اکسیژن غذا رخ میدهد.بنابر این پیری آتروفی سازماندهی شده ی کل بدن است.
۲.رادیکال های آزاد:افزایش رادیکال های آزاد موحب افزایش آسیب به DNA و افزایش آسیب به غشای سلولی و افزایش تومور ها و افزایش جهش ها میشود.جهشی که رخ میدهد میتواند منجر به از بین رفتن سلول یا توموری شدن آن شود.جهش های ناسازگار با حیات موجب فعال شدنP53و آپوپتوز شوند و یا با فعال شدن TCD8+موجب مرگ این سلولها میشوندبنابر این نحوه ی ساخت رادیکال های آزاد و تولید و خنثی سازیشون خیلی مهمه و در صورتی که این مواد در بدن زیاد شوند ساخت لیپوفوشین هم زودتر اتفاق میافتد و پیری زودرس رخ میدهد.
۳ .ساعت بیولوژیک سلولها: در انتهای بازوی کوچک کروموزومها یک سری توالی های پشت سر هم باز های آلی وجود دارد که تلور نامیده میشند و با انجام تقسیم از DNAجدا میشوند.تلور بعضی سلولها بعد از ۱۰ بار تقسیم تمام میشود و بعضی سلول های دیگر دوبار.
سلولهایی جاودانه اند که بتوانند آنزیم تلوراز را تولید کنندمثل Stem cellها
مصرف زیاد روغن ها که از پارافین خوراکی تهیه شده اند موجب رسوب شدید این مواد در دیواره شریان ها و دیجاد پلاک در دیواره عروق است این پلاک ها و فیبرینوژن ها نواحی مختلف را مسدود میکندد.
برای مثال در صورت گیر کردن در کلیه   قطع خونرسانیEterminal و ایجاد نواحی سفیدرنگ و گود افتاده و در نتیجه انفراکتوس رت میدهد.
پیاده روی موجب بالارفتن HDLیا چربی سنگین خون میشود HDLهم LDL را برداشته و به سلول های عضلانی مخطط و صاف میدهد  و پارانشیماتوز ایجاد میکند که آنجا به عنوان چربی مورد استفاده قرار میگیرد .پایین بودن سطح HDLاز بالا بودن سطح LDLخطرناک تر است.HDLبا خورد ماهی و استفاده ازویتامینD3و ورزش تامین میشود 
مصرف بالای چربی موجب احاطه شدن دور قلب و احشا توسط بافت چربی  میشود، خونرسانی به بافت چربی و مویرگ های درون چربی های بدن ابرای قلب بسیار پرزحمت است که موجب هایپرتروفی دیواره قلب که موقتی هست میشود و پس از آن قلب تحلیل رفته و آتروفی میشود.
   رنگ دانه​ي سروئيد نيز تركيبي ديگر حاصل از پراكسيداسيون و پلي مريزاسيون چربي​ها است كه در درون ماكروفاژها تجمع مي​يابد. تشكيل رنگ دانه​ي سروئيد در ماكروفاژها همانند شكاف​هاي كلسترولي نشاني از تخريب شديد بافتي استو در التهاب های شدید ،نکروز های شدید و عفونت های شدید رخ میدهد.. ارتباط بين تشكيل سروئيد و ليپوفوشين با راديكال​هاي آزاد و كمبود عوامل آنتي اكسيداني در بدن،‌رابطه​اي شناخته​ شده است.
سروئید معمولا به رنگ سبز زیتونی ولیپوفوشین زیر میکروسکوپ قهوه ای روشن است.لیپوفوشین معمولا در اثر متابولیسم‌طبیعی بدن و به مرور زمان ایجاد میشود ولی سروئید غالبا در حوادثی مثل نکروز های شدید ،نکروز های تومور ها ،نکروز های عامل آسیب رسان ،خونریزی هایگسترده و تخریب بافتی گسترده دیده میشود.
مثال:هر تومور بدخیم شامل کانون های متعدد نکروز هست و خونریزی های فراوان دارد و به دلیل از بین رفتن گلبول های قرمز و سلول ها و از بین رفتن غشا های سلولی مقادیر زیادی سروئید ایجاد میشود که در داخل ماکروفاژ ذخیره میشوند.مثال بارز این نواحی وجود شکاف های کلسترولی هست _کلسترولی که از غشاهای دولایه آزاد شده و به شکل شکاف های کلسترولی دیده میشود و طی پروسه ی بافتی و قرار گیری در درون الکل و سایر محلول ها که حلال چربی استند چربی ها برداشته شده و جای خالی آنها به صورت اجسام باریک و بلتد و نوازی و پشت ر هم مشاهده میشود.
رنگدانه​هاي مشتق از هموگلوبين:
هموگلوبين: همان گونه كه مي​دانيم هموگلوبين در درون گلبول​هاي قرمز خون حضور داشته و در مرحله​ي روبریسیت و متاروبرويست و ماقبل آن، در رده​ي خون سازي مغز استخوان، در درون گلبول​هاي قرمز سنتز مي​شود. گلبول​هاي قرمز بالغ به دليل نداشتن هسته، قادر به سنتز آن نبوده ولي در حدود 20% آن نيز توسط رتيكولوسيت ها (در ابتداي ورود گلبول​هاي قرمز به جريان خون) ساخته مي​شود. رتیکولوسیت گلبول  قرمز بزرگ جوان است که تا حدود 20% قدرت ساختن هموگلوبین را دارد و پس از 2-3 روز گردش در خون به RBC بلغ تبدیل می شود.
ساخت Hb:
این ساختار پروتئینی در اجداد  گلبول قرمز زمانی که در مغز استخوان بود ساخته میشود .در خون سلول های بنیادی یا Stem cellهایی وجود دارند بنامpluri potential stem cellsاین سلولها تقسیم میشوند و یک سلول از آنها تمایز پیدا میکند که جایگزین سلول مادر میشود و ۲ سلول دختر ایجاد میشود که یکی جایگزین مادر و دیگری محکوم به تکانل است.تفاوت ایندو سلول دختری در وجود ژن آنزیم تلومراز است،یکی از این دو سلول این ژن را به ارث مییرد در نتیحه با هر بار تقسیم تلومرش بازسازی سمیشود در حالی که سلول دیگر تلومر ندارد و تنایز پیداکرده و تقسیم میشودpluripotential stem cell  پس از تقسیم های متوالی به multipotential stem cellتبدیا شده کا این سلول هم دو نوع سلول ایجاد میکند یکی از آنها lynphostemcellsهستند که در ساخت لنفوبلاست ها و پرودنفوسیت ها و انواع لنفوسیت ها مثلTو BوNK  cellها رو ایجاد میکند. دسته ی دومhematophobic stemm cellها هستند که اجداد گرانولوسیت ها و مونوسیت ها و ماکروفاژ ها و پلاکت ها و گلبول های قرمز هستند .سلول هایhematophoilic stem cell هاو erithroblast هارا میسازند که ایندو تبدیل به prorobrocyte و proeritrocytهارا مبسازند که روبروسینت که سلولی بنفش یا آبی رنگ است و رنگ باروفیلیک میگیرد ازآنها ایجاد میشود.Hb در داخل همین روبروسیت هادر حال ساخته شدن هست رنگ قرمز آن با آبی سلول مخلوط شده و در ایین حالت سلول نا Polycromaticنام دارد و پس از زیاد شدن Hb کاملا به رنگ ائوزینوفیلیک در می آید در این هنگام هسته ی روبروسیت حالت لوبیایی پیدا میکند وبه این مرحله که هسته لوبیایی و در گوشه سلول قرار داره و سلول کوچک و انباشته از Hb هست سلول متاروبروسیت نام‌دارد.هسته در مغز استخوان هسته از سلول کنار میرود و سلول درشت تری از گلبول قرمز باقی میماند بنام reticulocyte که بقایای میتوکندری و شبکه ی اندوپلاسمای خشن توش باقی مانده و تا حدود ۲۰قدرت ساختHbرا دارد  این سلول از داخل مغز استخوان به گردش خون می آید کوچک میشود و اندازه ی طبیعی به خود میگیرد  و بقایای میتوکندری و شبکه ی خشن هم از آن حذف میشود.
این گلبول قرمز تا ۱۲۰ روز عمرمیکند و سپس به سینوروئید های طحال و عقده های لنفاوی میرود و در آنجا توسط ماکروفاژ ها بلعیده میشود و تخریب شده و Hbآن آزاد میشود .Hbدر داخل ماکروفاژزنجیره های اسیدآمینه اش جهت مصرف برداشته شده و آهن اش استفاده میشود به سایر موادی که باقی مانده یعنیHb غیر از آهن و اسیدهای آمینه و زنجیره های  آلفا و بتا  هسته ی تتراپیرولی میگوییم  این ماده به آب میان بافتی آزاد میشود و بیلیروبین نامیده میشود .بیلیروبین به جریان عمومی خون برمیگردد و به کبد میرود و در آنجا توسط اسید کرونیک کنژوگه شده و تبدیل به ملح یا بیلی رولین گلوکونیده میشود که بیلیروبین مستقیم نام دارد و به صفرا میرود و سپس وارد روده میشود و آراد میشود و به هضم که جذب چربی ها و تشکیل شیلومیکرون ها کمک میکند.
بنابراین گلبول سفید خودش Hbنمیسازه بلکه Hbدر اجدادگلبول قرمز یا روبروسیت است که ساخته میشود و رنگ روبروسیت را تغییر میدهد .پس از تخریب گلبول قرمزHbدوباره مورد استفاده قرار میگیرد.
   گاهي هموگلوبين  بنابه دلايلي از گلبول​هاي قرمز آزاد شده و باعث تغييررنگ در بافت ​ها مي​گردد. در حدود 24-12 ساعت بعد از مرگ، در كالبدگشائي، لاشه به رنگ قرمز مایل به صورتی  مشاهده مي​شود كه نواحي از بدن از قبيل شريان ها از جمله آئورت آئورت، پرده​هاي مخاطي و سروزي رنگ قرمز كمرنگ متمايل به صورتي را به خود گرفته است. اين عارضه از جمله تغييرات پس از مرگ بوده ( Postmortem changes) آغشتگي به هموگلوبين ( (Hb imbibition خوانده مي​شود.چون پس از مرگ‌حیوان ATPتمام میشود و مواد از دیواره گلبول قرمز نشت پیدا میکند  ،Hbخارج میشود و چون همزمان باکتری های روده نیز درحال تکثیرشدن هستند گاز های دستشویی نیز تولید میشوند،این گازها با آهن فرو که داخل Hbوجود دارد ترکیب شده و سولفید آهن میسازد،که رنگ سبز تیره لجنی تا سیاه دارد که این عارضه ملانوز کاذب نام داشت.که همراه با بادکردگی ،گندیدگی و اتولیز بود کههنه ی اینها  post mortem changeمحسوب میشود .
در پاره​اي از موارد ممكن است به دليل وجود بحران هموليز در بدن، گلبول​هاي قرمز تخريب شده و هموگلوبين آنها آزاد گردد، بطور مثال در اثر انگل​هايي مثل مالاريا و بابزيا در اين حالت به دليل آزاد شدن مقادير بسيار زيادي از آهن ( ماكروفاژهاي بافتی  شروع به بلع RBC  آلوده مي​نمايند) آهن به شكل ذخيره​ي سخت برداشتي به نام هموسيدرين در درون ماكروفاژها ذخيره مي​شود كه بسته به تراكم آن، ‌ماكروفاژها به رنگ قهوه​اي طلايي (رنگدانه ای براق و درخشان با تلألؤ ويژه )  تا ماكروفاژهايي به رنگ قهوه​اي تيره ديده مي​شوند كه به اين عارضه در اصطلاح hemosiderosis ( هموسیدروزیس )گفته مي​شود.
هموسيدروز: در افراد دچار نارسايي قلبي مزمن (نارسايي قلب چپ) هموسیدروز ریه ديده مي​شود و انعكاس اين نوع نارسايي بر روي بافت ريه​ي فرد مي​باشد. در اين نوع نارسايي، خون تصفيه شده در ريه،‌ هنگام بازگشت توسط سياهرگ ششی به طور كامل وارد دهليز چپ شده و به اين ترتيب وريد (سیاهرگ ششی) همواره پرخون است. در نتيجه​ي اين پرخوني، مايعات پلاسمايي ( به  با حداقل پروتئین بدون سلول  درون آلوئول ها نشت کرده و باعث بروز ادم ریوی و صدای خس خس سینه می شود و همزمان با ورود مایع پلاسمایی و ادم ریوی، گلبول​هاي قرمز نيز از لابه​لاي منافذ بین آندوتلیال مویرگ ها با عمل دياپدز خارج شده و وارد آلوئول​ها مي​شود. گلبول​هاي قرمز مذكور توسط ماكروفاژهاي آلوئولي (dust cells) بعليده شده و و آهنی کا در درون آنها (در داخل ماكروفاژها) تجمع يافته و هموسيدوز ايجاد مي​نمايد. به اين قبيل ماكروفاژها در اصطلاح ، سلول​هاي نارساي قلبي يا HFC(Heart failure cell) گفته مي​شود، که نشانه تشخیص نارسایی قلبی در نمونه برداری از ریه هاست.
سوال:آهن از چه طريقي در حين خون​سازي در رده اریتروئیدی در مغز استخوان به روبريسيت​ها مي​رسد؟
   در مغز خون​ساز استخوان، جزاير خون سازي وجود دارد كه مركز اين جزایر خالي بوده ( سینوزوئید می باشد) و در اطراف آنها سلول​ها حضور دارند. در مركز جزيره​ خون سازي ماكروفاژي وجود دارد كه آهن را به سلول​هاي خون سازي منتقل مي​كند. به اين نوع ماكروفاژها در اصطلاح ليترسل گفته مي​شود كه در واقع كل فرآيندهاي خون سازي را در بدن كنترل مي​نمايد. اين نقطه دقيقا مكاني است كه اريتروپویتين ساخته شده در كلافه​ي مويرگي، بر آن اثر مي​گذارد. این ماکروفاژ علاوه بر تأمین آهن لازم برای ساخت RBC ، با تولید برخی از عوامل ( اینتر لوکین ها مثل اینترلوکین 3) خون سازی را کنترل می نماید.
   درمورد رنگ دانه ي هموسيدرين، نيز لازم به ياد آوري است كه آهن به شکل  فرو ++  Feدر جریان خون ودرخارج سلول هاحضور دارد زماني كه آهن در آنتروسيت هاي روده اي جذب مي گردد و به آهن فریک Fe+++ تبديل مي گردد. آهن در خون توسط ترانسفرين جابه جا مي گردد. آهن در درون سلول با پروتئيني به نام آپوفريتین تركيب مي شود. فريتين ذخيره ي موقت آهن در داخل سلول ها است اما در صورتي كه بيش از اندازه انباشته شود پلي مريزه گشته وبه ذخيره ي سخت برداشت خود يعني هموسيدرين تبديل مي شود كه در تمامي بافت هاي بدن از قبيل ماكروفاژ ،مونوست،كبد و كليه قابل ذخيره شدن است.بنابراین هموسیدرین به طور طبیعی دربدن وجود دارد اما یکی از عوارضی که در اثر زیادی دریافت آهن در بدن نمود پیدا میکند هموسیدروز هست 
عارضه هموسيدروز را مي توان در مصرف زياد آهن وهمچنين خونريزي هاي مزمن درونزخم مثل زخم معده و کولون و يا تومورها بویژه تومورهای بدخیم مشاهده نمود. مثلاَ‌درحالتي كه فرد دچار همولیز ویا خونریزی گوارشی هست خون درون معده و یا ابتدای دستگاه گوارش آزاد میشود  در این حالت اسید معده HCl روی Hb اثر میگذارد و آن را تبدیل به هماتین میکند که سیاه رنگ است در نتیجه مدفوع فرد سیاه یا قیری رنگ‌میشود،این عارضه ملنا نام دارد.و ) در اين صورت پيوسته هموگلوبين گلبول هاي قرمز تجزيه شده وآهن آزاد شده از آن به ذخايز بدني افزوده مي گردد. ميزان طبيعي آهن در بدن در حدود 4-1  گرم مي باشد اما در موارد overdose مقدار آن ممكن است  حتي به مرز  50 گرم نيز برسد. افزايش دخاير آهن در سلول هاي كبدي باعث تخريب اين سلول ها مي گردد. همچنين درچنين فردي رنگ پوست به علت وجود هموسيدرين برنزه گشته وپانكراش فرد نيز آسيب مي بيندبه اين ضايعدرانسان در اصطلاح هموكروماتوز گفته مي شود كه اغلب اين افراد به علت تخريب جزاير پانكراس به ديابت مبتلا مي گردند به همين دليل به عارضه هموكروماتوز‏ یا ديابت برنزه ويا Bronzed diabetes نيز گفته مي شود، که قبلاً بحث آن گذشت.
ملنا نشاندهنده ی خونریزی قسمت فوقانی دستگاه گوارش یا وجود تومور در دستگاه گوارش
دیده شدن لخته ی تازه در مدفوع نشاندهنده ی زخم یا شقاق در قسمت های تحتانی دستگاه گوارش
Hematomesis
شخص دچار زخم معده است و استفراغ شدید دارد در محتوای استفراغ خون وجود دارد و بسیار بدی اسید میدهد و محتویات معده رنگ شکلاتی دارند.
   افراد دچار تالاسمي ( شدید یا ماژور بویژه نوع بتا) نيز كه پيوسته ناگزير به دريافت مقادير زيادي خون هستند همواره دچار اضافه بار آ‌هن بوده وعارضه هموسيدروز در آن ها شايع مي باشد همان گونه كه مي دانيم تالاسمي نوعي بيماري مادر زاديارثي مي باشد كه افراد درساخت زنجيره های 
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هموگلوبين دچار مشكل هستند. در آنمي داسي شكل ايراد درخود زنجيرهي ساخته شده است ( در این حالت اسیدآمینه والین بجای گلوتامین  قرار میگیرد و RBC حالت داسی پیدا می کند) اما در تالاسمي زنجیره نرمال است اما يا ساخته نشدهو یا ميزان آن خيلي كمي ساخته مي شود.  اگر زنجیره آلفا ساخته نشودبه تالاسمی نوع آلفا معروف است و بجای زنجیره آلفا نوع بتا ساخته می شود. اگر زنجیره بتا ساخته نشده یا کم ساخته شود به تالاسمی نوع بتا معروف بوده و زنجیره آلفا بجای بتا ساخته می شود. تالاسمی اگر بدون علامت بوده و در حد تشخیص آزمایشگاهی باشد نوع مینور است. اگر نیاز به دریافت خون در فرد بوده و مبتلایان از کم خونی بالینی رنج می برند و تزریق خون در هر هفته یا 3 هفته یا 4 هفته یک بار ، نوع ماژور هستند. نوع ماژور دارای نقص ژنی هموزیگوت و نوع مینور دارای نقص ژنی هتروزیگوت است ( اولی هر دو الل و دومی فقط یک الل معیوب را دارد.).
   چنين افرادي، اشکال ماژور بویژه بتا پيوسته به تزريق خون نياز دارند ودر نتيجه همواره گلبول هاي قرمز پیرخون آن ها تجزيه مي گردند درچنين افرادي مغز استخوان هاي خون ساز (از قبيل استخوان هاي دنده -مهره- جمجمه وبند انگشت) براي خونسازي تحت فشار قرار داشته و بزرگ می شوند. علاوه بر اين به علت تجزيه ي پيوسته ي گلبول هاي قرمز، افراد دچار over load آهن شده وكبد و  پانكراس آن ها تخريب  گشته ومبتلا به نارسايي هاي قلبي مي شوند. رنگ آميزي  اختصاصي هموسيدرين رنگ آبی پروس(Prussian blue) مي باشد كه آهن هموسيدرین به رنگ آبي در مي آيد واغلب از اين رنگ آميزي براي تعين ذخيره ي آهن و از نمونه برداري مغز استخوان استفاده مي شود.
   زماني كه فردي به علت تصادف وجراحات شديد دچار خون مردگي زير جلدي مي گردد در مرحله اول خون قرمز پررنگ در زير پوست مشاهده مي گردد . پس از مدتي خون اكسيژن خود را از دست داده وخون تیره حاوی دی اکسید کرین در زير جلد تجمع مي يابد. در اين مرحله ناحيه ي دچار خونريزي به رنگ بنفش ديده مي شود. در مرحله سوم هموگلوبين به مرور از درون گلبول قرمز بيرون آمده ورنگ ناحیه روشن تر شده و به صورتي يا قرمز كم رنگي را به ناحيه مي دهد. درمرحله بعد بيلي روبين ‏‌رنگ قهوه اي و بیلی وردین رنگ سبز کثیف به ناحیه داده و در انتها هموسيدرين توليد شده رنگ زرد در ناحیه دارای خونریزی ايجاد مي نمايند. از این تغييرات و از تغییرات پس از مرگ وهمچينين تغييرات دماي بدن درپزشكي قانوني براي تعيين زمان مرگ جسد استفاده مي شود. وسعت و تغییرات ناحیه دچار تروما از نظر رنگ ( رنگ های مختلف هموگلوبین و اجزای آن ) اساس تعیین دیه در پزشکی قانونی است.
کاهش فشار اکسیژن  در ارتفاعات موجب فشار به نغز استخوات و هایپوکسی میشود و رده ی اریتروئید را بردی خونسازی تحریک میکند و همچنینی در ارتفاعات ترشح اریتروپوییتین زیاد و خونسازی  زیاد میشود .علاوه بر اینکه ماکروفاژ ها و لیترسل ها آهن رو برای Hb تامیین میکنند ،تولید اینترلوکین ۳ هم دارند که در خونسازی نقش دارد .
ذخایر آهن بدن ۱گرم و نیاز روزانه بدن ۱میلی گرم هست ولی اینطور نیست که بعد از ۱۰۰۰ روز عدم مصرف آهم عوارض کمبود آهن نشان داده شود بلکه عوارض کمبود از همان ابتدا خودشان را نشان میدهند.
همانطور که اشاره شد زیادی آهن برای قلب و پانکراس و کبد و کلیا ها توکسیک است و کمبودش هم زمینه ساز مشکلات زیادیست.درایران مشکل کمبود آهن بیشتر در دختر های ۱۴تا ۱۸ ساله دیده میشد  که به بلوغ جنسی رسیده اند و رشد بدنیشان هم ادامه دارد و بنابراین لازم است قرص ها و دارو های مکمل مصرف کنند.
کمبود آهن در کودکان هم مش‌کلات زیادی را ایجاد میکند .اولین آثار کمبود آهن در بچه ها ظاهر میشود که با کاعش رشد مغزی و ضریب هوشی همراه است.کم هوشی و عصقب ناندگی ذهنی در ایران به علت کمبود آهن در دوران کودکیست..برای جلوگیری از این عارضه از شربت هاییکه مناسب کودکان ایت استفاده میکنند .آهن موجود در این شربت ها میتواند موجب سیاهی دندان شود :
۱.آهن میتواند جایگزین کلسیم هیدروکسی آپاتیت مینای دندان شود و دندان را سیاه کند 
2.وجود FeS در دهان علت دیگی سیاهی دندان هاست.در اثر فعالیت باکتری ها در دهان H2Sتولید میشود که با آهن قطره ی مکمل واکنش میدهد و FeS تولید میشور.
مصرف آهن و مس از سن ۲ سالکی به بعد هم‌اهمت دارد  و در رشد مغز انسان تاثیر بسزایی دارد بنابراین  کودکانی که آهن کافی دریافت نمیکنند ضریب های هوشی پایینی خواهند داشت.
 نیتریت۱در برخي از مسموميت ها از قبیل مسموميت با نيتريت ونيترات رنگ هموگلوبين تغيير كرده و به هماتين تبديل مي شود در اين حالت رنگ خون لاشه، به جاي رنگ قرمز به قهوه اي شكلاتي تبديل مي شود. در اثر مسموميت با اين تركيبات، اشكال فرو به فريك ( آهن دوظرفیتی به آهن سه ظرفیتی) تغییر کرده و به دلیل اکسیده شدن متهموگلوبین (methemoglobin) ایجاد خواهد شد. اين امر نيز موجب قلیایی و قهوه اي شدن رنگ خون مي گردد و جهت درمان باید با این آلکالوز مقابله کرد. متهموگلوبین رنگ قرمز تیره داشته و خون قرمز شکلاتی ( شیر قهوه ای )خواهد شد.
نیتریت و نیترات در کلم و پیاز وجود دارند و همچنین کود اوره هم دارای نیتریت است و در صورتی که این مواد مورد استفاده دام قرارگیرند مسمومیت با نیتریت رخ می دهد.
راه اصلی مواجهه با مسمومیت ،تخلیه و ازبین بردن عامل سم هست.معاینه ی سریع را انجام میدهیم و ضربان قلب را میگیریم :
ضربان قلب زیر ۹۰:آماده سازی دام جهت سرم زدن -داخل سرم از ترکیباتی مثل رینگولاکتات استفاده میکنیم تا با آلکالوز مقابله کرده و خون را اسیدی کند.
ضربان قلب بین ۹۰ و ۱۲۰: لوله زدن و خالی کردن محتویات شکمبه
ضربان اگر بالای ۱۲۰ باشد دام به احتمال زیاد زود تلف میشود:
۱۲۰ تا ۱۵۰ : پهلوی چپ را با بتادین ضدعفونی کرده و شکاف زده شود تا شکمبه خالی شود Rumenotomy
بالاتر از ۱۵۰: سر حیوان بریده شود.
در مسموميت با مونوكسيد كربن نيز هموگلوبين به جاي تركيب با اكسيژن با گازco كه حدود 220 برابر تمايلش به تركيب باهموگلوبين بيشتر است متصل مي گردد . در اين حالت نيز خون لاشه به رنگ قرمز خيلي روشن (قرمز صورتی یا گیلاسی روشن) ديده مي شود براي درمان مسموميت با مونوكسيد كربن از چادر اكسيژن استفاده مي گردد.
بيلي روبين: عبارتست از حلقه​اي چهارتايي پيرول موجود در ساختمان هموگلوبين وقتي كه آهن و پروتئين زنجيره​هاي پروتئيني از آن خارج گردد.
تخریب اریتروسیت ها ( آزاد شدن هموگلوبین ( آزاد شدن هسته تتراپیرولی(  بیلی وردین (رنگ سبز) ( آنزیم بیلی وردین ردوکتاز: ایجاد بیلی روبین (رنگدانه زرد-نارنجی) ( انتقال به کبد تبدیل به بیلی روبین و کونژوگه شدن با گلوکورونیک اسید (مستقیم) ( بیلی روبین کونژوگه (بیلی روبین دی گلوکورونید)( از طریق صفرا به روده ترشح می شود و احیاء بیلی روبین کونژوگه در روده به وسیله باکتری ی روده صورت گرفته ( اوروبیلینوژن  ( 1-اورو بیلینوژن و به مقدار کمتری اوروبیلین دوباره توسط روده جذب و وارد سیستم پورتال مبشوند و به کبد میروند و از فوق کبدی وارد جریان خون عمومی شده و دوباره به کلیه رفته و رنگ زرد ادرار را  ایجاد میکنند 2- جذب شدن به گردش خون عمومی و دفع از ادرار و ایجاد رنگ زرد ادرار  3-اکسیداسیون در روده و ایجاد اوروبیلین و استرکوبیلین (رنگ دانه طبیعی مدفوع و دفع از ادرار
هرچه ادرار غلیظ تر باشد تغلیظ اوروبیلینوژن بیشتر بوده و ادرار زرد تر میشود.بالاترین قدرت تغلیظ ادرار به جوندگان صحرایی اختصاص دارد که علت آن وجود لوله های هنله و وازارکتال بسیار بلند میباشد.
چگونگی ورودبیلی روبین به روده: همزمان با گشاد شدن و باز شدن پیلور به دیواره ی دئودنوم فشار وارد میشود و هورمون CCKیاCholecytokynin ترشح میشود ،این ماده موجب انقباض کیسه ی صفرا شده و بنابراین صفرا جریان پیدا میکند و وارد دئودنوم میشود.محتویات معده که تا این مرحله رنگ خاکستر یداشتند از این به بعد به علت حضور صفرا رنگ سبز تا قهوه ای میگیرند .صفرا در این ناحیه روی چربی ها دثر میکند ،آنهارا قطعه قطعه میکند تا به شکل شیلومیکرون ها از قسمت میانی پرزهای رود جذب و وارد جریان خون شوند.این صفرا اگر وارد روده نشود چربی ها هم جذب نخواهند شد و به همان شکل در مدفوع باقی میمانند ،در نتیحه مدفوع حجیم ،سفید رنگ و بسیار بد بو خواهد شد که Steatorrheaنام دارد.
Steatosis : fatty change در کبد
Steatorrhea:در افرادی  که مجرای کیسه ی صفراشون مسدود شده رخ میدهد و از علائم یرقان می باشد .
يرقان يا زردي (Jaundice or Icterus) زماني رخ مي​دهد كه ميزان بيلي روبين موجود در پلاسما بيش از حد معمول باشد و در اين حالت بیلی روبین در بافت های مختلف بدن رسوب کرده و رنگ قهوه ای متمایل به زرد کدر رو به اون بافت میده.
بافت های درگیر یرقان :
در چاقی و چربی های طبیعی بدن که زرد رنگ هستند و این زردی مربوط به لیپوکروم هاست  در یرقان بیلی روبین دیگه در چربی های بدن زردی ایجاد نمیکند بلکه در درجه ی اول هرحایی که رشته های الاستیک حضور دارند و در درجه ی دوم هر جایی که رشته های کلاژن موجود باشند بیلی روبین هم روی این نولکول ها ودستجات مینشیند .
بنابر این زردی پاتولوژیک یا یرقان در چربی های بدن مشاهده نمیشود بلکه در صلبیه،کشاله ران،زیر پوست ،درم ،مخاط واژن در جاندار ماده ،لاله ی گوش،زیر جلد ،جناغ و غضروف های پوشاننده سر دنده ها،پرده های سروزی مثل مزانتر  و سر مفاصل مشاهده میشود.
انواع یرقان. يرقان سه نوع است:
1) يرقان پيش كبدي (prehepatic Icterus): در اين نوع يرقان هموليز شديد RBC و افزايش بيلي روبين خون وجود دارد و همولیز داخل رگی رخ داده است و اسید های آمینه  ی این هموگلولین ها خارج شده و آهن میرود به ذخایر بدن ،بیلیردبینی که آزاد شده هم باید به کبد برود اما آنقدر مقدار این بیلی روبین زیاد هست که از ظرفیت گلوکورونیکه کردن کبد بیشتر میشود بنابر این کبد قابلیت کونژوگه کردن این بیلی روبین اضافی را نداردو در سرم و پلاسما باقی میماند و در نتیجه ی آن زردی ایجاد میشود.در این نوع یرقان روده و کبود و کبسه صفرا هیچ کدام هیچ  مشکلی ندارند و مشکل اصلی همولیز بیش از حد گلبول قرمز است .
 مثال:‌مسموميت مزمن بامس، پیرو پلاسموز (بابزيوز) که معادل بیماری مالاریا در انسان است و تيلريوزکه توسط کنه ای هیالوما انتقال میارد .
2) يرقان كبدي (hepatic Icterus):‌در این نوع یرقان تولید بیش از حد بیلی روبین را نداریم بلکه سلول های کبدی مستقیما آسیب دیده اند مثال : مسموميت​هاي حاد مثل مسمومیت با استامینوفن، کنجاله پنبه دانه (مسمومیت با گوسیپول)کنجاله ی پنبه دانه که در گاو ها و گاومیش مورد استفاده قرار میگیره و تولید شیر را بالا میبرد می تواند توکسیک هم باشد چون سم گوسپیول در آنها ایجاد میشود ،این ماده باعث زخمی شدن دستگاه گوارش می شود علی الخصوص کبد .در مشاهده ی ماکروسکومی کبد را که باز میکنیم بزرگ  با لبه های گرد و رنگ روشن و تماما پر از لخته های خون می باشد . ، آفلاتوکسین یا کپک زدگی که ناشی از آسپر ژیلوس نایجر است که همان کپک سیاه یا قهوه ای هست که روی نان دیده میشود .اگر این نان ها مورد استفاده دام قرار بگیرند جذب جریان خون شده و تبدیل به آفلوتوکسین هایی میشود مثلا B1که در خون و شیر آفلاتوکسین هایM1وM2مشاهده میشه که مقاوم به حرارت هستند و پس از مصرف توسط انسان وارد کبد شده و و ماکرو مولکول ها را بلوکه میکند و از طرفی سرطان زا نیز هستند و در صورتی که حاد باشد کشنده هست اما در حالت مزمن مسمومیت های کبدی را موجب میشود
بالاترین آمار سرطان کبد در کشور مراکش ومشاهده میشود چون یکی از بزرگترین تولید کننده ای بادام زمینی هستند اما خودشان از بادام های کپک زده که در انبارها مانده اند استفاده میکنند .آفلاتوکسیکوزیس و سرطان کبد در کور هایی مثل مراکش و نیجریه بسیار شایع میباشد.در کشور ما سرطان کبد هم مربوط به آفلوتوکسین و مصرف غذا های کپک زده هست و هم مصرف شیر گاو های آلوده،سبزیجات آلوده،لگومینه آلوده ،آمیلی آلوده مخصوصا مصرف پسته ی آلوده با آفلو توکسین میباشد.
مسئِله ی دیگر در آفلوتوکسین  حساسیت بالای نوزادان ،بچه ها ،کره اسب ها،گوساله ها و جوجه ها به این سم است.حساسیت این گروه حتی تا ده برابر بیشتر است و غالبا در دامپزشکی آفلوتوکسیکوزیز را در گوساله ها مشاهده میکنیم.وهمچنین این اگر مقادیر بالای این آفلو توکسین مورد استفاده ماهی قرار بگیرد بسیار کشنده هست و اگر مقادیر کم مورد استفاده قرار گیرد موجب سرطان هپاتوما یا کبد خشک و کارسینوما .و یا سرطان کبدی بدخیم میشور.
و ... ، عفونت​هاي ويروسي در كبد نظير تورم عفوني كبد سگها(IHC) ، حصبه(سالمونلوز) ، لپتوسپیروز ، هپاتیت نکروزان و هپاتیت B در انسان.
لپتوز پیروزیس:اسپیروکتی هست بشدت خونریزی میدهد.مثلا لیپتوزفیرا ایکتر هموراژیه موجب زردی و خونریزی های گسترده در گاو میشود.
لیپتوزفیرا اسپیروکتی هست که از جوندگانی مثل موش خرما می آید و آبزی هست ،زمانی که چاله های آبی که در اطراف گاوداری ها قرار دارند به ادرار این جوندگان آلوده شود وسپس این آب آلوده مورد استفاده سگ یا گاو قراربگیرد حیوان به این بیماری مبتلا میشود و میتواند این بیماری را به صاحبش هم انتقال دهد.این باکتری میتواند موجب تخریب کبد شود و زردی شدید ایحاد کند .این بیماری آنقدر در سگ ها رایج است که دومورد از واکسن های اساسی ایست ‌که به سگ ها تزیق‌‌‌ میشود.
هپاتیت نکروزان:
این بیماری ناشی از آلودگی با کلستریدهای بیهوازی از جمله کلستردیوم نوویی میباشد که سمش کبد رو از بین میبرد و کبد سیاه میشود.در فصل پاییزی که بارندگی زیاداست حلزون ها در برکه ها و آبگیرها وجود دارند حیوانات چرا میکنند و حلزون میزبان واسطی است برای انگل فاسیولا.این انگل کبد را تخریب میکند و در نواحی نکروتیکی که تخریب شده اند کلستردیوم نوویی رشد میکند و ایجاد هپاتیتیت نکروزان میکند.
علائم:حیوان ظاهرا سالم است و تا روز قبل به خوبی غذا میخورده اما امروز تب کرده ،سر و گوش گوسفند ناگهان آویزان میشود ،چشم ها پرخون میشود،موهایش سیخ میشوند و چهارزانو مینشیند و سرش را به سمت راست بدن میچرخاند و روی پهلوی راست قرار میدهد که به دلیل توردم و درد کبد میباشد .سر حیوان را برای کالبدگشایی میبرند و بلافاصله که احشارا در آوردند لاشه به رنگ سیاه در می آید به همین دلیل به بماری هپاتیت نکروزانblack disease  یا بیماری سیاه هم میگویند.سالانه واکسن بیماری هپاتیت نکروزان که از نوع کشته شده هست تزریق میشود.
عامل بیماری:فاسیلوزوس         باکتری ای که رشد میکند:کلستریدیوم نوویی 
بررسی ماکروسکوپی هپاتیت نکروزان:کبد پر از کانون های روشن نکروزه هست که اندازه آنها از یک بند انگشت تا کف دست متغییر است .کبد را که برش میزنید این نواحی رنگ پریده و فاقد قوام است ،انگار که کبد جوشانده شده است.
هپاتیت Bدر انسان:
راه های انتقال:۱. سرنگ های آلوده که مورد استفاده ی معتادان تزریقی قرار میگیرد
۲.در نواحی ای که مشکلات  جنسی و HIV زیاد است شیوع بالایی دارد.
در تمام مثال های بالا خون مشکلی ندارد اما به دلیل اینکه کبد تخریب شده در کنژوگه کردن بیلیروبین ناتوان است بنابر این بیلیروبین انباشته شده و یرقان کبدی و هپاتیت رخ میدهد.
3) يرقان پس كبدي (post hepatic Icterus):‌خون مشکلی ندارد و همولیز نمیشود ،کبد هم سالم هست اما انسداد مجاري عبوري صفرا از كبد به روده ها وجود دارد. مثال: تومورها، سنگهاي مجاري صفراوي و انگل​ها وغيره ، مثل آلودگی به انگل فاسیولا ، انگل دیکروسیلیوم.
شواهد ماکروسکوپی:کبد را که برش میزنیم میبینیم که مجاری آن مسدود شده و گاهی انگلی به اندازه بند انگشت که برگی شکل و سفید متمایل به خاکستری و بسیار نازک است مشاهده میشود که همان فاسیولاست.گاهی این انگل ها کوچک و باریک و ریز هستند و شکلشان شبیه نکتار پرتقال هست و دیسکروسیلیوم نام دارند.متاسفانه دیسکروسیلیوم در انسان هم بیماری ایجاد میکند و با دست زدن و یا خوردن آن کبد ،انسان هم آلوده میشود و در انسان هم زردی ایجاد میکند.
بنابراین اگر فاسیولا و دیکروسیلیوم خود کبد را تخریب کنند یرقان از نوع کبدیست اما اگر مجاری کبدی را درگیر کنند و انباشتگی و انسداد مجاری را ایجاد کنند یرقان از نوع پس کبدیست.
یرقان پس کبدی غالبا شدید تر از پیش کبدی و کبدیست.
نحوه ي تشخيص صفرادر حالت طبيعي در بدن:
هموگلوبين آزاد شده از گلبولهاي قرمز وارد سرم خون شده و پس از جدا شدن آهن و زنجيره​ي پروتئين، حلقه​ي تتراپيرولي به نام بيلي روبين توسط حامل پروتئيني به نام هاپتوگلوبين جا به جا و پس از انتقال به كبد به صورت کونژوگه شدن با اسيد گلوكورونیك به بيلي روبين تبديل و وارد صفرا و از آنجا وارد روده​ها خواهد شد. اثر باكتري​هاي مدفوع روي بيلي روبین باعث تبديل آن به اوروبيلينوژن خواهد شد. اين ماده از محيط روده جذب مجدد شده و به خون (پلاسما)  وارد و از طريق ادرار دفع خواهد شد. پس از دفع مدفوع و قرار گرفتن آن در معرض هوا باعث تبديل اروبيلينوژن به اوروبيلين خواهد شد.رنگ زرد تا قهوه ای ادرار به خاطر همین ماده است.
زردي پاتولوژيك و زردي فيزيولوژيك‌: زردي پاتولوژيك را بايستي از زردي فيزيولوژيكي افتراق داد. كاروتن و تركيبات كارتونوئيدي و ويتامين Aگزاتتوفیل و لیپوکدوم ها  از جمله تركيبات ايجاكننده​ي زردي فيزيولوژيكي مي​باشد. در برخي از نژادهاي دامي مثل نژاد جرزي، ضريب تبديل كاروتن به ويتامين A كم بوده و به اين ترتيب چربي و شير و لاشه​ي حيوان دچار نوعي از زردي فيزيولوژيكي است.ثانیا محل ایجاد زردی فیزیو لوژیک در چربی هاست مثلا در زیر جلد و دور قلب و داخل شکم ،اما زردی پاتولوژیک ماهیت بیلیروبینی دارد و محلش هم جاییست که تجمع رشته های کلاژن و الاستیک بالاست.
ثالثا چربی فیزیولوژبک اتفاق خوبی مبتونه باشه چون خیلی ها گوشت های چرب را میپسندند اما وجود چربی پاتولوژیک در لاشه باعث اوت شدن اون لاشه میشود چون قابل استفاده نیست و به دلیل وجود املاح صفراوی طعم تلخی دارد . و در چربی پاتولوژیک لاشه به علت تبدار بودن خیس است.
آزمایش: نحوه تشخیص این دو نوع زردی به این صورت است که gr2 از چربی لاشه را برداشته و cc5 سود  NAOH  به آن اضافه می کنیم. 1 دقیقه روی شعله گرفته یا اینکه محلول به جوش آید و بعد از خنک شدن و تکان دادن شدید 5 میلی لیتر (سی سی) حلال چربی (اسیتون - کلروفرم - الکل - بنزن) ریخته و مجددا به شدت تکان می دهیم و بعد از چند دقیقه در لوله دو فاز ایجاد می شود، فاز بالایی را فاز اتری می گویند که اگر زرد شد زردی فیزیولوژیک است و اگر فاز پایینی یا فاز آبی زرد شود نشانه رسوب بیلی روبین و زردی پاتولوژیک است.در مورد زردی فیزیوژیک قبلا بحث شد.
نتایج آزمایشگاهی در افراد و دام های طبیعی و بیماران مبتلا به یرقان (آزمایش وان دن برگ)
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در حالتی که یرقان از تنوع پیش کبدیست چون گلبول قرمز لیز شده هم بیلیروبین کنژوگه و هم غیر کنژوگه بالامیروند _هردو بیلی روبین مستقیم و غیر مستقیم بالاهستتد،صفرای زیادی تولید میشود و اوروبیلینوژن بیشتر از طریق روده جذب شده و بنابر این بیشتر وارد خون میشود.در این حالت ادرار پر رنگ است و اوروبیلینوژن مدفوع هم بالاست.
در زردی کبدی چون کبد تخریب شده  هر دو بیلی روبین مستقیم و غیرمستقیم بالاهستند.
در زردی پس کبدی یا انسدادهردو بیلی روبین بالاست چون کبد کار میکنه ولی اوروبیلینوژن ادرار بالانیست چون صفرا نمیتواند وارد روده شود که اوروبیلینژنش بازجذب شود،به همین دلیل همانطور که اشاره شد استئاتوره رخ میداد.برخلاف دو نوع قبلی در یرقان پس کبدی بیلی روبین ادرار هم‌بالاست چون بیلی روبین کونژوگه و غیرکونژوگه اونقدر بالاست که وارد ادرار هم میشود .بنابر این اگر در ادرار بیلیروبین دیده شد زردی تنها میتواند از نوع پس کبدی باشد.
اوروبیلینوژن در ادرار معمولی وجود دارد ،دریرقان پیش کبدی هم هست و در یرقان کبدی مقدارش افزایش میابدولی در در یرقان پس کبدی اصلا در ادرار اوروبیلینوژن نداریم.
بیلیروبین مستقیم و غیر مستقیم در کبدی و پس کبدی بالاست اما در پیش کبدی فقط بیلی روبین غیرمستقیم‌ بالاست. 
ميوگلوبين: تركيبي با هسته ي تتراپيرولي است كه بسيار مشابه هموگلوبين بوده ودر عضلات مخطط قلبي و اسكلتي حضور داد (تركيبات با هستة تترايپرولي عبارتند هموگلوبین ، ميوگلوبين ، ‏‌كاتالازوسيتوكروم c). ميوگلوبين هسته ي تتراپيرولي سبك وزود دفع وتك زنجيري دارد در آ‌سيب به عضلات ميوگلوبين وارد پلاسماي خون شده وتوسط حامل خود در پلاسما جابه جا مي گردد. اين حامل در اصل نوعي B- گلوبولين است كه به هاپتوگلوبين مشهور مي باشد ميوگلوبين آستانه ي دفع بسيار پائینی دارد و در سرم باقي نمي ماند وسريعاً كبد را رد كرده واز كليه دفع مي شود. یا دفع ميوگلوبين وهموگلوبين از ادرار رنگ آن قرمز وگاهي قرمز قهوه اي مي نمايد اين حالات به ترتيب ميوگلوبينوري (myoglobinuria)وهموگلوبينوري   (hemoglobinuria)خوانده مي شود .
   اين حالت اغلب درتصادفات شديد‏ در سندرم كراش (crash syndrome) ودر پرت شدگي از بلندي ها ايجاد مي گردد براي تفريق اين دو حالت نيار به بررسي سرم شخص است دفع هموگلوبين وميوگلوبين از ادرار باعث تخريب لوله هاي كليوي مي گردد. حيوانات مبتلا به اين دو عارضه‏ كليه هاي قهوه ای تیره تا سياه  رنگي دارند كه در برش  كليه ها قسمت مركزي قرمز وپرخون و ناحيه ي قشري به رنگ سياه ديده مي شود. در برخي حالات ،درگيري كبدي نيز مشهود است و رنگي كبد از قرمز جگري به رنگ قهوه اي  زعفراني تبديل مي شود . نحوه تفریق :
    درحيواني كه دچار  Reduria(خون شاش) است در مرحله نخست بایستي دو نمونه ي ادرار گرفت وسانتريفوژ نمود. در صورتي  كه در داخل ادرار گلبول هاي قرمز سالم حضور داشته باشند در اثر سانتريفوژ رسوب كرده و ادرار شفاف مي شود به اين حالت در اصطلاح Hematuria (هماتوری یا خون شاش مصطلح است) يا هماتوري گفته مي شود كه در نتيجه خون ريزي از دستگاه تناسلي تحتانی یا‏ دستگاه اداري تحتانی وتومور ها ياسنگ هاي اداراي ايجاد مي گردد.  در صورتي كه پس از سانتريفوژ ادرار همچنان به رنگ قهوه اي باقي بماند در اين حالت حيوان دچار هموگلوبینوري يا ميوگلوبینوري است و براي تشخيص دقيق تر، نمونه ي خون از دام مي گيريم. در اين حالت نياز به افزودن ضد انعقاد به نمونه ي خون نيست. پس از لختهشدن، در صورتي كه سرم خون رنگي بود در اين  حالت تشخيص هموگلوبينوری بوده ودر صورتي كه سرم شفاف باشد عارضه 100% ميوگلوبینوري است.
هماتين (Hematin): هماتين رنگ قهوه​اي داشته و در خارج سلول​ها قرار دارد و پس از مرگ در بدن ايجاد مي​شود. علت ايجاد اين رنگدانه​ بعد از مرگ حيوان، اثر اسيدها و قلياها بر روي هموگلوبين و تبديل آن به هماتين مي​باشد. هماتين با آبي پروس رنگ نمي​گيرد. در هر حال همان گونه كه ذكر شد بعد از مرگ هموگلوبين موجود در گلبول هاي قرمز در اثر تاثير اسيد ويا قليا به هماتين تبديل مي شود در اين حالت   گلبول  هاي قرمز به رنگ قهوه اي يا سياه ديده مي شوند هماتين را فرمالين پيگمنت نيز ناميدهاند كه آهن آن قابل دسترس نبوده وقابل رنگ آميزي اختصاصي  نيست.
تشكيل هماتين قبل از مرگ نيز ممكن است اتفاق بيافتد به عنوان مثال در شخص دچار خون ريزي معده اسيد كلريدريك توليد شده بر روي هموگلوبين گلبول هاي قرمز اثر گذاشته وباعث دفع مدفوع سياه و قيري رنگ مي گردد كه در اصطلاح به آن ملنا (melena ) گفته مي شود . مدفوع تيره رنگ ممكن است از منشأ خون ريزيهاي معده ويا زخم هاي روده اي ژوژنومی، ايليومي يا اثنی عشري باشد . با استفاده از روش آندوسكوپي (endoscopy) ورتروسكوپي) کولونوسکوپی )  (colonoscopy)به سهولت مي توان منشأ ملنا را تعيين كرد. همچنين زماني كه فرد دچار استفراغ خوني(hematemesis)(هماتمزیس) مي گردد اگر اين استفراغ خوني از منشا معدي يا ابتداي روده باشد اسيد كلريدريك به روري هموگلوبين تأثير گذاشته وباعث ايجاد هماتین مي گردد. اگر فردی خونی را برگرداند که روشن است خونریزی مربوط به دستگاه گوارش فوقانی یا دستگاه گوارش فوقانی است. اگر منشأ خون معده باشد رنگ خون قهوه ای شکلاتی است که به دلیل اثر اسید معده روی Hb و ایجاد هماتین است . ضمناً خون بوی اسید معده دارد .
لازم به ذكر است كه اين عارضه در خاورميانه در كشورهاي ايران وعراق وجنوب تركيه شايع است. مصرف عضو مبتلا توسط انسان نيز هيچ گونه عارضه اي رابه دنبال ندارداین عارضه عمدتا در نشخوارکنندگان کوچک بویژه بز از خاورمیانه بویژه عراق گزارش شده است. گزارش آن در گوسفند و اسب نیز است. 
پورفيرين ها وحساسيت به نور(photosensitization)
عارضه بسيار متداول با منشا پورفيرين ها در بالين به photosensitization معروف مي باشد. پورفيرين هامواد واسطه اي در سنتز ساختمان پروتوپورفيرين مي باشد كه در بدن به مقدار كم وجود داشته و به هنگام اختلال در مسير سنتز هِم (Hem)به فرم غير طبيعي در بدن تجمع پيدا مي كند وبه دليل داشتن خاصيت رنگي بافت هاي مختلف بدن مخصوصاَ دندان ها،استخوان ها، ريه ها و ادار را صورتي تا قرمز رنگ مي نمايد واز اين لحاظ در بحث رنگدانه ها مطرح مي باشند. خاصيت ديگر پورفيرين ها خاصيت فتوديناميك بودن پورفيرين هاست يعني با تابش نور خصوصاَ‌نور خورشيد ‏ فعال شده وباعث ايجاد عارضه اي باليني به نام حساسيت به نور مي شود بنابراين جراحات وآسيب هاي جلدي ايجاد شده با منشأ پورفيرين ها در نتيجه ي فعال شدن تركيبات فتوديناميك توسط اموج UV خورشيدي صورت مي گيرد.
براي ايجاد حالت حساسيت به نور(photosensitization) در بدن سه شرط لازم است: (مهم)
1) حضور مواد فتوديناميك (پورفیرینها) در پوست يا جلد انسان وحيوان 
2) تابش شديد نورخورشيد 
3) پوستي كه  رنگدانه ي ملانين كم داشته باشد يا فاقد رنگدانه باشد ويااينكه پوشش خارجي كوتاه باشد. افراد آلبينو وحيولانات با پوست روشن به اين عارضه بسيار حساس مي باشند.
درچنين شرايطي مواد فتوديناميك درپوست تجمع يافته ودر طول موج هايي از اشعه ي UV ونورمرئي از نظر شيميايي فعال مي شوند و درمرحله بينابینی وناپايدار قرار گرفته ويا مواد و تركيبات ديگر واكنش مي دهند اين واكنش ها به دوشكل اصلي ديده مي شوند: 1) اثر مستقيم يا direct كه در اين حالت معمولاَ مواد فعال شده با مواد بيولوژيكي از طريق روند انتقال الكترون يايون 
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 واكنش نشان ميدهند (احيا يا اكسيد اسيون). 2) در واكنش غير مستقمي نيز مواد فعال شده به دو شكل واكنش مي دهند. 1) با مولكول اكسيژن وارد واكنش شده كه محصول واكنش عمدتاَ‌راديكال هاي آزاد (Free radicals ) مي باشد  از قبيل آنیون سوپراكسيدo2-، آنیون هيدروكسيدOH-، آنیون اكسيژن O-تنها. راديكال هاي آزاد توليد شده براي بافت ها وپوست بدن بسيار بسيار مخرب مي باشند. 2) تركيبات فعال شده مي توانند آنزيم هاي وابسته به 
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 را فعال نموده و از اين طريق راديكال آزاد ايجاد نمايد مثال گزانيتن اكسيداز. 
به مجموعه اين فرآيند ها در اصطلاح فتواكسیداسيون (photooxidation) گفته مي شود كه در طي آن نور توانسته مولكول ها راوادار به فعاليت نمايد. بسته به محل تجمعاين تركيبات در سلول يا بافت، فتواكسيداسيون منجر به آسيب آن بخش از بافت وياارگانل سلولي خواهد شد.
از مهمترين اين بخش هاي مي توان به غشاهاي سلولي اشاره نمود كه عمل تخريب در محل باندهاي دوگانه وسه گانهي غشايي صورت مي گيرد. ليزوزوم ها و ميتوكندري ها ازاهداف ديگر اين تركيبات فعال شده هستند كه درپياكسيداسيون فعالیت طبیعی آنها متوقف گشته وآنزيم هاي دروني آزاد مي گردند.
علاوه بر اين، ‏‌مواد مذكور با دگرانوله ساختن ماست سل ها باعث رهايي مواد درون آنها و بروز خارش پرخونی وازدیاد حساسیت در فرد می شوند.
  از جمله این ترکیبات می توان به ماده ی رنگی رزبنگال (ماده ی موثر در تست بروسلوز) و فورکومارین Furocoumarin اشاره نمود این مواد باغشای سلولی ترکیب شده و با فتواکسیداسیون آن را تخریب می کنند. در حالی که پورفیرین ترکیبی است که در درون سلول انباشته شده وبا فتواکسیدانسیون موجب آزاد شدن آنزیم های لیزوزمی و باعث تخریب سلول ها می گردد.
   مبحث دیگر در مورد photosensitizational dermatitis (تورم پوست و جلد ناشی ازازدیاد حساسیت به نور) می باشد. پس از اینکه سه شرط اصلی ایجاد ازدیاد حساسیت به نور تحقق یافت و چند ساعت از تابش شدید ومستقیم نور خورشید به پوست گذشت در این صورت به تدریج تظاهرات بالینی بیماری شروع می شود. علائم به صورت احساس سوزش سوختگی وخارش ودر پی آن قرمزی پوست (Erythema) نمود پیدا می کند ودر ادامه حالت ادم آماسی شدیدی در ناحیه بروز کرده و تاول ها (وزیکول هایی) در سطح پوست ظاهر می شود و سپس ترشحات مایعات از سطح مبتلا شروع می شود گاها به علت ضایعات پوست مبتلا نکروزه شده وبه شکل ورقه هایی کنده می شود .دام به علت خارش شدید، خود را به دیوار و سطوح سخت و...مالیده و زخم هایی (ulcers) در پوست ایجاد شده ودر ادامه ناحیه عفونی گردد.
این حالت درگاوها بیشتر در نواحی از بدن که رنگ روش تر و پوشش خارجی کمتری دارند از قبیل سرپستانک ها، پوست پستان و پرینه (میاندوراه) و پوزه دیده می شود. در گوسفند نیز معمولاً ناحیه ی درگیری سر و گوش دام می باشد. دراین حالت به علت بروز ادم شدید ناحیه ی سرحیوان بزرگتر و سنگین تر از حالت طبیعی بوده و گوش ها پایین می افتند. صورت و پوزه و پلک ها واطراف و قاعده ی شاخ نیز معمولاً به شدت  متورم است این بیماری در گوسفند به علت  تورم شدید سر در بالین، به بیماری big head–کله باد  معروف بوده به گاهاً به اسم geeldikkop هم خوانده می شود. این کلمه( geeldikkop)یک لغت آفریقایی است که به علت ضخیم شدن پوست ناحیه سر و دام شدید ترشحات فیبرینی در ناحیه ی سر، به گوسفند مبتلا اطلاق می شود این بیماری در کشورهای اروپایی و استرالیا وینوزلند به اسم اگزمای صورت ( باد کردن سرو گردن گوسفند به طوری که چشم هایشات دیده نمیشود و  Facial Eczemaنام دارد) نیز معروف است. دراسب بیشتر ناحیه صورت و گوش و بوخولوق (سر و انتهایمفاصلی که تارس و کارپ و استخوان بند اول انگشت وتاج سم میسازد)
در گربه صورت و گردن و پلک و گوشها ودر سگ خود پوست بدن درگیر میشود
   درصورت پیشرفت بیماری مایعات وترشحات در ناحیه سروگردن تجمع یافته و باعث تورم این بخش ها می شود این عارضه را بایستی با بیماری بطری تحت فکی (که به علت بیماری های مثل یون و بیماریهای انگلی ونارسایی های کلیوی وکبدی (مایعات دربافت همبندی گردن تجمع می یابد وعلت اصلی آن کاهش پروتئین های موجود در پلاسماست) تفریق داد. این بیماری در اسب بیشتر نواحی سر وانتهاهای دست وپا وتاج سم ونواحی بخلوق ها(cap and tars) را در گیر می سازد و در سگ نیز بیماری نادری است.
   مواد فعال شده به علت خاصیت فتودینامیکی معمولاً در زیر میکروسکوپ وبا نور مرئی قابل مشاهده نیستند ولی در ظاهر ماکروسکوپی بافت ها رنگ قرمز داشته ولیدرصورت تجمع داخل سلولی به صورت رنگدانه های قرمز رنگی دیده شده وباعث تغییر رنگ ماکروسکوپی نیز می گردند.
   گاهی حضور پورفیرین ها در بدن طبیعی است به عنوان مثال رنگدانه ی پورفیرین در غده ی اشکی داخل حدقه چشم در جوندگان مثل موش، همستر و رت دیده می شود این غده ی اشکی در بالای چشم وچسبیده به سقف حفره ی چشمی حضور داشته ومعمولاً اشکی به رنگ قرمز یا صورتی ترشح می کند.
  عارضه ی حساسیت به نور به سه نوع کلی تقسیم بندی می شود: 
1)حساسیت به نور اولیه primary photosensitization
2)حساسیت به نور ثانویه secondary photosensitization 
3)حساسیت نورارثی- مادر زادیphotosensitizationcongenital-Inherited-یاژن تغییر کرده و یا جنین در شکم مادر آسیب دیدهاست
نوع اولیه:درازدیاد حساسیت به نور از نوع اولیه مواد فتودینامیک از خارج واز راه های خوردن، ترزیق وریدی یا تجویز خوراکی وارد بدن شده وایجاد بیماری می نمایند. این مواد معمولاً یامنشا گیاهی دارند ویا اینکه به شکل داروو مواد شیمیایی برای دام های مختلف استفاده می شود:
الف) مواد گیاهی که ذاتاً فتودینامیک هستند نیز به دو دسته ی جداگانه تقسیم می شوند.
1) الف دسته ی Helianthrones که شامل hypericin یا علف چای و به انگلیسی johns wort با نام علمی هیپریکوم پرفوراتوم می باشد.
2)  گندم سیاه یا ( Fagopyrin )که عارضه اش به Fagopyrism مشهوراست. این ترکیب معمولاً رنگ قرمز فلورسانس داشته و در گاو ،اسب و بز و گوسفند ازدیاد حساسیت به نور ایجاد می نماید. گندم سیاه به گندم گوزنی ویا buck wheat نیز معروف می باشد.
  ب)دسته ی دوم از ترکیبات فتودینامیک با منشا گیاهی، 1-فروکومارین ها (Furocoumarin) است که جزء مجموعه ی psoralens که خانواده گرامینه و چتریان طبقه بندی می شوند. 
    این ترکیبات علاوه بر ایجاد حساسیت به نور از اشک نیز ترشح شده و باعث بروز تورم همزمان قرینه و ملتحمه (keratoconjunctivitis) کراتوکونژیکتیویت می گردد حیوانات مبتلا بیشتر شامل گاو و گوسفند و مرغ و خروس واردک هایی هستند که رنگ بدن آن ها سفید می باشد.
2-ترکیبات دارویی و شیمیایی: این ترکیبات می تواند منشا دارویی (کلرپرومازیندر ریماران صرع استفاده میشه، فنوتیازین، تیازیدها، تتراسایکلین و سولفانامیدها) و یا منشا شیمیایی (رزبنگال و هیدروکربن های پلی سایکلیک)را داشته باشند. یاد آوری می شود فنوتیازین ها گاهاً به عنوان داروهای ضد کرم مصرف می گردند این ترکیبات در لوله گوارش اکسیده شده و به سولفواکسید فنوتیازین تبدیل می شود سپس جذب شده ودر کبد متابولیزه می شود در صورتی که کبد نارسا باشد این ترکیب متابولیزه شده و در پوست تجمع یافته وازدیاد حساسیت به نور ایجاد می نماید به این ترتیب تجویز تیازین ها درحیوانات جوان (به ویژه بره های 4-3 ماهه) که کبد به کارایی فیزیولوژیکی کامل نرسیده و همچنین درگاو خوک ممنوع می باشد.
نوع ثانویه:مختص علفخواران است
   در ازدیاد حساسیت از نوع ثانویه که به هپاتوجنوس (hematogenous) وازدیاد حساسیت با منشا کبدی معروف است علت اصلی ایجاد کننده ی عارضه محصولات کلروفیل (فیلواریترین) می باشد که در لوله گوارش علف  خواران تحت تاثیر انواع باکتری ها ومیکروارگانیسم ها تشکیل شده و پس از جذب از لوله ی گوارش وارد جریان خون گشته وتوسط کبد گرفته شده واز صفرا دفع می شود. هر گاه دریافت و ترشح فیلواریترین از کبد مختل شده و یا کبد آسیب دیده باشد در این صورت فیلواریترین در کبد و در کل بدن تجمع یافته و حساسیت به نور ایجاد می نماید. علاوه بر حساسیت به نوع آثار هپاتوآنسفالوپاتی، زردی، خارش و ادم هم مشاهده می شود.
(خود فیلواریترین اگر در کبد جمع میشد و با صفرا دفع نمیشد باعث ملانوتغذیه میشود که در کل بدن تجمع پیدا میکند و در صورتی که حیوان ططولانی مدت در آفتاب بماند حساسیت بروز میکند و اگر در خون بالا برود موجب ایجاد هپاتو آنسفالی میشود و آمونیاک انباشته میشود و سیکل اوره آسیب میبیند و آمونیاک میلین سیستم اعصاب مرکزی را ازبین میبرد و آسیب میزند که به آنها اشاره شد.)  این عارضه در اثر خوردن گیاهان هپاتوکسیک (مسیب مسمومیت کبدی) و همچنین داروهای هپاتوتوکسیک و مواد شیمیایی سمی از قبیل ترپن ها (terpenes) و مایکوتوکسین ها از قبیل sporidesmin (که از قارچی به اسم pithomyces ایجاد می شود) ترکیبات تتراکلرورکرین وتجویز زیاد و طولانی مدت ترکیبات کورتیکواستروئیدی (کورتون ها)  در ایجاد این عارضه نقش دارند.از عوامل دیگر ایجاد کننده ی این عارضه عوامل عفونی در بیماری های دیکروسلیوزیس(آلودگی به انگل دیکروسیلیم)، فاسیولوز (انگل کرم پهن فاسیولا هپایتکا) وتب دره ی ریفت (Rift valley fever) می باشد،یا در گذشته از تترا فلوئور کربن به عنوان ضد انگل استفاده میشد اما امروزه بدلیل همین آسیبها استفاده نمیشود که در تمامی این موارد جذب و ترشح فیلواریترین از صفرا مختل شده وازدیاد حساسیت به نور ثانویه ایجاد می شود.
 نوع ارثی-مادرزادی:
.ازدیاد حساسیت به نور فرم ارثی–مادر زادی در گوسفندان نژاد corriedale , Southdown که به طور ارثی در دریافت و ترشح فیلواریترین اختلال دارند دیده شده ودر سن حدود 7-5 هفتگی و همزمان با مصرف جیره ی غذایی سبز عوارض بیماری نمود پیدا می کند. این نژادها علاوه بر حساسیت به نور دچار افزایش بیلی روبین در سرم می باشند وبه همین دلیل غالباً بیماری زردی را از خود نشان می دهند. 
   گاهی اوقات حساسیت به نور در اثر اختلال متابولیکی مادرزادی در برخی از آنزیم های مسیر تولید پروتوپورفیرین ها و هِم ایجاد می شود. در نتیجه، پورفیرین ها در بدن تجمع یافته وحالت حساسیت به نور ایجاد می شود. در بین پورفیرین ها،  اوروپورفیرین ( uroporphyrin ) از ادرار دفع شده و خاصیت فتودینامیکی آن از همه ی ترکیبات بیشتر است. در مرتبه ی دوم نیز کوپروپورفیرین (coproporphyrin ) قرار داشته و از همه ضعیف تر پروتوپورفیرین ( protoporphyrin ) می باشد. در میان پورفیرین ها گاما آمینولولینک اسید، پورفوبیلینوژن ( porphobilinogen )و یوروپورفیرین ( uroporphyrin ) از ادرار دفع می شوند. کوپروپورفیرین نیز از طریق صفرا و مدفوع و در غیر این صورت وارد ادرار شده واز آن دفع می گردد درحالی که پروتوپورفیرین تنها از طریق صفرا و مدفوع از بدن خارج می شود. دردامپزشکی در این رده ، دو بیماری وجود دارد که عبارتند از :
1- Bovine congenital erythropoietic porphyria (پورفیریای مادر زادی مربوط به مسیر خون سازی در گاو)
  این عارضه معمولاً در گاو و برخی نژادهای گربه مثل گربه ی سیامی گزارش شده وانسان و خوک نیز گاهاً به آن مبتلا می گردند. دراین عارضه آنزیم یوروپورفیرینوژن کوسنتتاز (uroporphyrinogen cosynthetase ) نظر ژنتیکی دچار نقص بوده و در نتیجه هم ساخته نمی شود (بروز کم خونی). علاوه براین مقادیر زیادی اوروپورفیرین (uroporphyrin )و کوپروپورفیرین (coproporphyrin )در بدن تجمع می یابد. این بیماری درگاو معمولاً به شکل اتوزومال نهفته و در خوک و گربه به شکل اتوزومال بارز به ارث می رسد.
   از نظر بالینی بیماری در گاو با ضایعات جلدی حساسیت به نور و در خوک و گربه ها با کم خونی، کاهش تولید هموگلوبین و کاهش عمر گلبولهای قرمز همراه است. در این بیماری تغییر رنگ بافت ها و ادرار مشهود می باشد در نتیجه تولید بیش از حد اوروپورفیرین، کوپروپورفیرین و پروتوپورفیرین                     ( protoporphyrin  )، دندان واستخوان ها رنگ صورتی تا قرمز پیدا می کند به این دندان ها در اصطلاح pink teeth و به استخوان های تغییر رنگ یافته osteohomochromatosis گفته می شود. دندان یا استخوان تغییر رنگ یافته زمانی که در معرض تابش اشعه UV قرار می گیرد خاصیت فلوئورسانس پیدا می کند. در این عارضه کبد وطحال رنگ چندانی نگرفته ولی ریه ها رنگ صورتی تا قرمز پیدا می کنند واگر حیوان مبتلا به پورفیرین اوریا باشدادرار معمولاً قرمز رنگ است که هر چه زمان بگذرد رنگ ادرار تیره تر شده و در اثر تابش UV حالت فلوئورسانس پیدا می کند.
2) Bovine congenital erythropoietic protoporphyria
   این بیماری فقط در گاو نژاد لیموزین (گوشتی فرانسوی) و همچنین انسان گزارش گردیده است در این بیماری آنزیم فروشلاتاز (هم سنتتاز) مختل شده و در نتیجه پروتوپورفیرین III زیاد شده در مدفوع و خون تجمع می یابد. تظاهرات بالینی بیماری مشابه ازدیاد حساسیت به نور می باشد با این تفاوت که این ماده رنگی نبوده وتغییر رنگی در بافت ها و نیز ادرار مشاهده نمی شود علاوه براین در این بیماری ادرار خاصیبت فلورسانس در اثر تابش UV پیدا نمی کند ( ضمیمه ).
Ochronosis: پیگمانتاسیون ناشی از رسوب آلکاپتون (alcapton) یا همان اسید هِموجنتیسیک         (hemogentisic acid) را گویند. این بیماری در انسان ، شامپانزه و گوریل گزارش شده است. نقص ارثی آنزیم هموجنتیسیک اکسیداز وجود دارد. لکه های رنگی به رنگ گل اُخرا بر روی چشم ، بینی ، گوش  و پوست در سن 30-40 سالگی ظاهر می شود و رنگ آن از زرد تا قهوه ای است . آزمایش آهن منفی است و پر از پلی مریزه شدن محصولات شبه ملانینی ایجاد می کند . دومین رنگدانه آندوژن ( درون زاد ) بعد از ملانین است. دفع آن از ادرار به آلکاپتنوری معروف بوده و ادرار سیاه رنگ خواهد شد . در کالبدگشایی تمامی غضروف های بدن ، مفاصل ، صلبیه و...... که دارای رشته های کلاژن و الاستیک هستند ، رنگ گُل اُخرا دارند .این رنگدانه ها مربوط به آهن نیستند و از لحاظ وجود آهن منفی هستند.
cloisonné kidney:در 1%از موارد كالبدگشايي  در بز و گوسفند به كليه هايي بر مي خوريم كه ظاهري تيره رنگ مشابه حالت ملانوز تغذيه اي دارد اما در بررسي میکروسکوپیک متوجه مي شويم كه در درون سلول هاي پوششي رنگدانه اي حضور نداشته بلكه غشاي پايه دور تادور سلول هاي لوله هاي پروگزیمال proximal) ) كاملاَ‌ضخيم وتيره رنگ گشته است به اين عارضه در اصطلاح cloisonné kidney گفته مي شود ماهيت دقيق اين تركيبات شناخته شده و ماهیت آن نامعلوم است ولي چندين نظريه در توجيه آن ارائه گشته است.در حالی که در ملانوز تغذیه ای سیتوپلاسم‌بافت دارای رنگدانه های تیره بود.
1- عده اي از دانشمندان اين تركيبات را جزء تركيبات آهن (هموسيدرين و فریتین) دسته بندي مي كنند. ايراد اين فرضيه اين تركيبات با رنگ آميزي آبي پروس رنگ نمي گيرند.
2- عده اي آن ها را ليپوفوشين مي دانندکه در مراحل خاصی از پراکسیداسیون قرار دارد؛ايراد نظريه اين تركيبات با رنگ آميزي اختصاصی چربی مثل و sudan blackRed-oil-Red رنگ نمي گيرند.
2- برخي دانشمندان نيز اين عارضه را نوعي ملانوز محيطي و تغذیه ای دانسته اند كه در آن تركيبات در غشاي پايه تجمع يافته  اند.برخی نیز آن را نوعی از ترکیبات ملانین می دانند.
این بیماری اولین بار در خاورمیانه در کشور عراق و نواحی از آذربایجان شرقی و غربی و کردستان ایران و ایلام و کرمانشاه و جنوب ترکیه گزارش شد.مصرف این کلیه عارضه ای بدنبال ندارد ولی از مارکتینگ خوبی برخوردار نیست در نشخوار کنندگان کوچک در بز دیده میشود و به ندرت در گوسفند و اسب نیز دیده میشود و گزارشات بیشتر درباره ی بز است.
چرا به آن cloisonnè kidneyگفته میشود؟قوری هایی چینی که در گذشته میشکست را بند میزدند و به آن cloisonneگفته میشود .در این بیماری شکل ظاهری کلیه هم به همین صورت مشاهده میشود  در زیر میکروسکوپ  انگار که سیم سیاه رنگی از غشای  پایه لوله های پروگزیمال رد شده و انگار که کلیه در یک توری فلزی قرار دارد.
ملانوز تغذیه ای:لاشه سالم ،ادرار کاملا نرمال ،کلیه کاملا سیاه
Cloisenne kidney:لاشه کاملا نرمال ، کلیه سیاه رنگ،ادرار نرمال
در شرایط ماکروسکوپی تفریق این دو باهم ممکن نیست.
هموگلوبینوری و میوگلوبینوری: کلیه کاملا سیاه رنگ ،خون شاش،حیوان تب دارد و دچار بحران همولیز و زردی است .
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