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 الملخص 

 :البحثخلفية 

تعد ذات الرئة مرض رئوي معدي شائع وشديد , وقد يكون لجينات المضيف ووجود المرض  
 ونمط الحياة أثر كبير في التأهب لحدوث ذات الرئة وشدتها وحصيلة الإنتان.الوراثي المؤهب لذات الرئة  

 مواد البحث وطرائقه:  

من    SPSSحالة تم اختيارها عشوائيا" بواسطة برنامج    100دراسة راجعة لعينة عشوائية شملت  

بين   ما  الفترة  في  بدمشق  الجامعي  الأطفال  مشفى  في  المقبولة  الرئة  ذات  لغاية  و   1/1/2018حالات 

1/1/2020 

 النتائج: 

ملفات   إلى  أن  بالرجوع  الدراسة وجدنا  المشمولين ضمن  كانت 38المرضى  الرئة  ذات  %من حالات 

بغياب لمرض وراثي مؤهب لحدوث ذات الرئة , و كان المرض الوراثي المؤهب لذات الرئة موجود  
 % من الحالات.62في 

% من حالات  35.5بية الخلقية المعزولة حيث شكلت  مراض الوراثية المؤهبة كانت الآفات القلأشيع الأ

لحدوثها   مؤهب  مع مرض  الرئة  هوفمان حيث شكلت  ذات  ووردينغ  تلاها   ,22.6  , الحالات  من   %

% من الحالات ,  9.6% من الحالات , الداء الليفي الكيسي  12.9وشكلت أمراض عوز المناعة البدئية  

% من  5% من الحالات , وأخيرا" التلاسيميا المنجلي  6.4% من الحالات ,التشوهات الهيكلية  8الربو  

 الحالات. 

 ً القرابة بين الوالدين و شدة ذات الرئة وذلك في حالات ذات الرئة    بين  كان هناك علاقة مهمة إحصائيا
 . بغياب المرض الوراثي المؤهب 

كما أن تطور الاختلاطات لذات الرئة كان بنسبة أعلى في حالات ذات الرئة بوجود مرض مؤهب وذلك  
%من الحالات بينما كانت نسبة الحالات التي طورت اختلاطا" في حال غياب المرض المؤهب  19في  

 . P<0.05% من الحالات مع فارق إحصائي هام 5

ت ذات الرئة مع مرض وراثي مؤهب لحدوثها بينما  %من حالا46.7كما أن حالات الوفاة كانت بنسب  

 . P<0.05المؤهب, مع فرق إحصائي هام , % في حالات غياب المرض 15.8كانت بنسبة 

 

 الاستنتاجات: 

يسيءوجود المرض الوراثي المؤهب لذات الرئة لإنذار ذات الرئة من حبث تطور الاختلاطات  
 لوفاة , و الحاجة إلى جهاز التهوية الآلية , وحدوث ا

 يؤدي لتطور ذات رئة خطيرة _شديدة الخطورة. عامل خطورة  بين الوالدين وتشكل القرابة

 

الرئةكلمات رئيسية )مفتاحية(: وراثي مؤهب لحدوث ذات  الوالدين و ذات الرئة,مرض  القرابة بين   ، 
  .شدة ذات الرئة، الإنذار
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 الجزء التمهيدي: 

 مقدمة: ال -1

السبب   الرئة  ذات  التظاهر  تشكل  ويتفاوت  النامية،  الدول  في  والوفاة  للإمراضية  الرئيسي 

، وتلعب العديد من العوامل دورا" في هذا التفاوت )العامل الممرض المسبب السريري لذات الرئة بشدة 

, عمر الشخص المصاب , وجود مرض مرافق يؤهب لحدوث ذات الرئة ( كما قد يكون للتفاوت الجيني  

 التأهب لحدوث ذات الرئة شدتها وحصيلة الإنتان.أثر في 

 المشكلة البحثية والتساؤلات: -2

الشعبة الإنتانية ويلاحظ وجود    و   المشاهدة في الشعبة العامة  الحالات  أشيع  أحد  تعتبر ذات الرئة 

لحدوث  ان لابد من معرفة الأسباب التي قد تلعب دورا" في التأهب  لذا ك تفاوتات في شدة الإنتان وحصيلته  

والتفصيل في دراستها بما يمكن لاحقا" من إمكانية تجنب هذه العوامل   ذات الرئة وذات الأثر في شدتها,

 بهدف التقليل من نسبة الإصابة  تحسين الإنذار وتقليل نسبة الوفيات.
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 هدف البحث وأهميته:  -3

ذات رئة والعوامل التى ف على أشيع الأمراض الوراثية المؤهبة لحدوث  لتعرلى اإيهدف البحث

 .والانذار قد تؤثر في الشدة

 حدود البحث: -4

ضعف الإمكانيات المادية لإجراء دراسة جينية موسعة , والاعتماد على القصة العائلية وووجود   ❖

 القرابة بين الوالدين لاستنتاج الأثر الجيني في التأهب لذات الرئة وشدتها وإنذارها. 

بعض البيانات اللازمة لاستكمال البحث لم تتوفر ضمن الملفات المؤرشفة وتعذر التواصل مع   ❖

 بعض المرضى لاستكمالها فتم استبعاد هذه الحالات.  

 مناهج البحث وأدواته:  -5

حالة 100، شملت   observational retrospective studyدراسة راجعةالدراسة:تصميم  

في مشفى الأطفال الجامعي   شعبة الإنتانية والشعبة العامةالعشوائية من حالات ذات الرئةالمقبولين في  

 وفق المعايير الآتية: ، 1/0202/ 1إلى  1/8201/ 1بدمشق في الفترة ما بين 

 معايير الاشتمال:

 يوم  28العمر أكثر من   ❖

ــعال ❖ ــريريا")س ــخصــة س ــية,ضــعف تقبل وارد  ,ترفع حروري,حالات ذات الرئة المش زلة تنفس

 ( وشعاعيا".فموي

 معايير الاستبعاد:

  استبعاد حالات ذات الرئة المكتسبة في المشفى بما فيها المكتسبة على جهاز التهوية الآلية والتالية

 لعمل جراحي.

 .استبعاد الحالات التي تم تخريجها لاستكمال ومتابعة العلاج في مشفى آخر 
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 طريقة العمل:

ــفى بذات رئة ,  تم  ❖ ــفة للمرضــى المقبولين في المش الرجوع إلى جميع الملفات المؤرش

 .وبعد التحقق من معايير الاشتمال والاستبعاد

ــائي  ❖ ــة إلى البرنامج الإحص ــمولة في الدراس ــول   SPSSتم إدخال الحالات المش للحص

 .حالة  100عينة عشوائية مكونة من  ى عل

ــول ع ❖ ــى للحصـ ــتمارة تم الرجوع إلى ملفات المرضـ ــب اسـ لى البيانات المطلوبة حسـ

 البحث.

بعد الانتهاء من جمع البيانات تم إدخالها إلى الحاسـوب ودراسـتها إحصـائياً باسـتخدام                             ❖

( الإحصـــائي  SPSS)  Statistical Package for the Social Sciencesبرنامج  

 .واستخلاص النتائج

 

 مكونات البحث:  -6

 البحث من جزئين: يتكون 

 الجزء الأول: 

وهو القسم النظري ويتألف من ثلاثة فصول، ويتحدث عن الإطار النظري لموضوع دراستنا 

 ويتكون هذا الجزء من ثلاثة فصول: وعن التعاريف الأساسية ليكون لدى القارئ الإلمام الكامل, 

ئيات , السببيات , الأنماط  التعريف السريري ,الوبا  ويحوي مقدمة عن ذات الرئة  الفصل الأول:  -

 , الاختلاطات( 

ويحوي أشيع الأمراض الوراثية المؤهبة لذات الرئة ولمحة وراثية عن كل من   الفصل الثاني:  -

 الأمراض المذكورة والآلية التي تؤهب فيها لذات الرئة سواء جينية أو ميكانيكية.

المذكورة فيالفصل الثالث:    - الأدب الطبي ذات الصلة   ويحوي إضاءة على بعض الأبحاث 

 بموضوع بحثنا.
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 الجزء الثاني:

ويتضمن القسم العملي وهو الإطار العملي لدراستنا والخطط التي اتبعناها خلال مدة الدراسة 

 ويتكون هذا الجزء من ستة فصول: للوصول إلى النتائج الماثلة أمامكم,  

ال  الفصل الأول: هدف البحث وطريقة إجرائه:  - البحث، ويحوي خلفية  بحث وأهميته، هدف 

طريقة   –معايير الادخال والاستبعاد  -عينة العينة  -مواد وطرائق البحث )تصميم الدراسة 

 العمل(، الاعتبارات الإخلاقية، حجم العينة، المفاهيم والاعتبارات، استمارة البحث العلمي

 ، طرق التحليل الإحصائي المثستخَدمة.المُستخَدمة

 ويحوي عرض للنتائج الاحصائية التي وصلنا إليها في دراستنا.  تائج البحث: الفصل الثاني: ن  -

المُشَابهة:  - والعالمية  العربية  الدراسات  مع  المقارنة  الثالث:  نتائج   الفصل  مقارنة  ويحوي 

 دراستنا بنتائج الدراسات العربية والعالمية المُشَابهة.

مراجعة للنتائج التي توصلنا لها في دراستنا ومقارنتها  ويحوي    الفصل الرابع: مناقشة النتائج:  -

 مع نتائج الدراسات العربية والعالمية المُشَابهة.

 ويحوي معوّقات دراستنا ومحدداتها. والمعوّقات: الفصل الخامس: المحددات  -

والتوصيات:    - الخلاصة  السادس:  و الفصل  دراستنا  خلاصة  المستقبلية  ويحوي  المقترحات 

  للدراسات التي قد تجُرَى لاحقاً حول هذا الموضوع. 
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 الأول: القسم النظري جزءال

ة  ذات الرئ: ول الفصل الأ

 ,التشخيص,الاختلاطات( )الوبائيات,السببيات,الأنماط

Pneumonia(epidemiology,etiology,types,complication) 

 :Introductionالمقدمة   -1-1

(, وهو السبب الرائد عالميا" للوفيات عند الأطفال تحت عمر  1تعرف كالتهاب في البرانشيم الرئوي)

 (.  2الخمس سنوات)

قدمة, كما أن  عنها في المت  ي الدول النامية أكثر بعشرة أضعافند الأطفال فتكون حالات ذات الرئة ع

 . ( 2)ضعف 2000لتهاب الرئوي تكون أكثر تقريبا" ب الوفيات التالية لا

وبعضها ينتج عن   microorganismوتنتج معظم حالات الالتهاب الرئوي عن المتعضيات المجهرية 

فرط الحساسية   )الطعام , الحمض المعدي , الأجسام الأجنبية ....(أسباب غير إنتانية يشمل الاستنشاق 

 . ( 1) ,الأدوية

 : Epidemiologyالوبائية  -1-2

%(  13-7مليون )  20-11وثيقها حول العالم , منها مليون حالة ذات رئة يتم ت 150,7يوجد سنويا" 

 (3.)فيه الكفاية ليتم قبولها في المشفىتكون شديدة بما 

% من حالات الوفاة االتالية  80يشكل الأطفال الأصغر سنا" )تحت عمر السنتين( في البلدان النامية 

 (. 4لذات الرئة )

ويكون إنذار المرض في الدول المتقدمة أفضل منه في النامية إلا أن عبء المرض يبقى شديد , فهنالك  

حالة سنويا" في الدول المتقدمة , وما يقارب ثلث إلى نصف الحالات تطلب قبول  مليون   2.5 ما يقارب

 (. 5في المشفى )

 :  Clinical DefinitionTheالتعريف السريري-1-3

عرفت منظمة الصحة العالمية "ذات الرئة عند الأطفال " بوجود سعال وصعوبة في التنفس مع زلة  

  "ذات الرئة الشديدة عند الأطفال" , وعرفت   شهر 59- 2تنفسية والسحب الوربي عند الأطفال من عمر 

إضافة وهن , عوز غذائي حاد ,   ,تخليط ذهني ,قياءات مستمرة وجود إالقدرة على الشرب , غيابب

م ت.هذه المعايير تم تطويرها لي(6للسعال والزلة التنفسية وصعوبة في التنفس والسحب الوربي )

 في البلدان محدودة الموارد .  الاستعانة بها
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, و جمعية British Thoracic Society BTS(7)الجمعية الصدرية البريطانية كل من  طورت   

 The pediatric Infectious(8)أمراض الأطفال الإنتانية / جمعية الأمراض الإنتانية  في أمريكا   

Disease Society/Infectious Diseases Society Of America (PIDS/IDSA)  معايير لذات

تخلاصها أو  , ولم يتم اس auther consensusعن طريق توافق الآراء الرئة الشديدة عند الأطفال 

 (. 1)جدول رقم  التحقق منها عند الأطفال

 ,predisposition, insult)( 9)عند البالغين   PIROقائم على تعديل ال  scoreكما تم تطوير حرز 

response, and organ dysfunction يعتمد على ) العمر , إشباع الأوكسجين ,   ( وهو حرز

أو   كبد أو متعددة الفصوص ,قصور ت رئة مختلطة تجرثم الدم ,ذاوجود مرض مرافق ,   ضغط الدم ,

 .(,متلازمة عسرة تنفسية حادةكلية 

 : Pneumonia typesأنماط ذات الرئة -1-4

صنيف ذات الرئة بناء" على الإمراضية أو الظرف السريري الذي  تلقد كان هناك العديد من المحاولات ل

 . البرانشيم الرئويتطورت فيه ذات الرئة أو نموذج توزع الالتهاب في 

 :  حسب الظرف السريري أو المكان الذي تطورت فيه ذات الرئة 

 :   community acquired pneumonia capذات الرئة المكتسبة في المجتمع -

 . (10)وتعرف على أنها أي ذات رئة تتطور في المجتمع خارج المشفى أو مركز رعاية صحية 

 :  nosocomial pneumoniaذات الرئة المكتسبة في المشفى -

 ( 11) ساعة من القبول في المشفى ولم تكن في طور الحضانة عند القبول 48أي ذات رئة تتطور بعد  

 Ventalaitor associated pneumonia vap:الآلية ةذات الرئة المكتسبة على جهاز التهوي-

ساعة من وضع الطفل على جهاز التهوية الآلية مع أنبوب رغامي   48وهي ذات الرئة التي تتطور بعد 

 ( 12)والتي لم تكن موجودة سابقا"

 Healthcare associated pneumpniahcap:ذات الرئة المكتسبة في مراكز الرعاية الصحية-

 ها عند البالغين. ويتم تمييز

 :  (13)حسب توزع الالتهاب في البرانشيم الرئوي

 Lobar pneumoniaذات رئة فصية -

 Lobular pneumoniaذات رئة فصيصية -

 Diffuse interstitial pneumoniaذات رئة خلالية منتشرة -

 :  (14)حسب العامل الممرض 

 فطورذات رئة بالجرثومية , فيروسية ,
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 : EtiologyTheالسببيات-1-5

 . (15)يختلف شيوع العوامل الممرضة المسببة لذات الرئة باختلاف الفئة العمرية

وتشمل )العقديات عضيات الجرثومية الموجودة في القناة الولادية بالحيث يكون الولدان بخطر للإصابة 

الرئوية ( ويمكن للعنقوديات المذهبة أن  , الكليبسلا, الايشريشيا كولي , الليستريا ,المكورات Bالزمرة 

 . (18()17()16)تكون سبب ذات الرئة المتأخرة عند الولدان

- يوم30تكون الفيروسات هي السبب الرئيسي لإحداث ذات الرئة عند الأطفال الأكبر و الدارجين 

كما أن   ( 19)سنة5-سنة 2وكذلك يكون العامل الفيروسي هو الأشيع عند الأطفال من عمر ,(16)سنة2

ملاحظ أيضا" في هذه الفئة  bارتفاع حالات ذات الرئة بالمكورات الرئوية والمستدميات النزلية 

 (. 21()20ة)العمري

مع ذلك تبقى (23()22)سنة 13-سنة 5ذات الرئة بالمايكوبلازما عادة مايحدث عند الأطفال بعمر 

 . (25() 24)المكورات الرئوية العامل المعرف الأشيع

يضا" أخذ السل الرئوي بالحسبان عند الأطفال القادمين من مناطق انتشار للمتفطرة السلية  من المهم أ

 والأطفال بقصة تعرض معروفة . 

يكون الأطفال المصابين بأمراض مزمنة بخطر للإصابة بعوامل ممرضة معينة , كما في مرضى الداء 

لمذهبة أو الزوائف الزنجارية هي الأكثر  الليفي الكيسي تكون ذات الرئة التالية للإصابة بالعنقوديات ا

 . (26)شيوعا"

 . (26)ويكون مرضى الداء المنجلي بخطر للإصابة بالعضيات الممحفظة 

كما يجب تقييم الأطفال المضعفين مناعيا" من ناحية الإصابة بالمتكيسة الرئوية الجؤجؤية 

pneumocystis jirovecii  و الفيروس المضخم للخلاياcmv  والأنماط الفطرية وذلك في حال لم ,

 .  ( 27)  يتم عزل عضيات أخرى 

 the complications:(28()29()03()13)الاختلاطات-1-6

ت أو أن العضيات الممرضة غير  ابسبب تطور المقاومة على الصاد إما قد يكون فشل علاج ذات الرئة

تستجيب جزئيا" للعلاج التخبري, أو أن ذات الرئة هي التظاهر   atypical organismsنموذجية 

السريري الأول لمرض مؤهب )مثل الداء الليفي الكيسي , العوز المناعي البدئي , آفة قلبية خلقية, 

بب في  التي طورها الإنتان البدئي هي السختلاطات ومع ذلك غالبا ما تكون الا,(ية قلبيةتشوهات صدر

 فشل أو تطاول فترة العلاج: 

 paraneumonic effusion /empyemaانصباب الجنب و الانصباب القيحي  .1

 lung abscessخراج رئوي  .2

 necrotizing pneumoniaتنخر الرئة  .3

 pneumothoraxالريح الصدرية  .4
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 pericardial effusionانصباب التامور  .5

 Atelectasisرئوي الانخماص ال .6

 

 :of pneumonia The diagnosisتشخيص ذات الرئة -1-7

غي تكون عادة  الرئة  ذات  أعراض  و  ,    رإن علامات  الطفل  كبير حسب عمر  بشكل  ومتنوعة  نوعية 

 والعامل الإنتاني المسبب .

يجب تقييم إشباع  كما إن مراقبة الجهد التنفسي خلال الفحص السريري تعتبر خطوة هامة في التشخيص,

 .puls oximetryالأوكسجين بواسطة ال 

الزرقة تظهر  سريري  باكرا"  قد  الشديدة  كعرض  الرئة  ذات  حالات  ال  في  يفيد    capnography.قد 

الكربون في غازات   أوكسيد  لثاني  الجزئي  الضغط  أو  التركيز  )مراقبة  الكربون  أوكسيد  ثاني  تخطيط 

 . respiratory compromise (32 )تمال إفلاس الجهاز التنفسي حفي تقييم أطفال مع ا التنفس(

 اختبارات تشخيصية أخرى :

 stethoscopeإصغاء الصدر بالسماعة -

 ( 33) :بهدف تحديد العامل الممرض زرع الدموالقشع-

: بسبب الحصيلة المنخفضة نسبيا" للزروعات يتم بذل المزيد من الجهد لتطوير اختبارات المصليات  -

 . ( 34)رئة الشائعة متل المكورات الرئويةيعة ودقيقة لمسببات ذات المصلية سر

وصيغة- كامل  دم  التثفل    تعداد  البروتين  ESR(erythrocyte sedimentation rate),سرعة   ,

 c.(35 )الارتكاسي

 ( 36)صورة صدر شعاعية-

لمعظم حالات ذات الرئة المعطيات الحديثة تفيد بأن إيكو الصدر يساعد بتشخيص دقيق  :(37)إيكو صدر-

 .عند الأطفال والبالغين , وقد يحل محل الصورة الشعاعية

 

 

 

 Predisposing factors toامل المؤهبة لحدوث ذات رئةوالع-1-8

pneumonia 

للإصابة بذات الرئة منهم صغار السن ومنهم كبار السن و   أكثر من غيرهم إن بعض الأشخاص ميالون

 بظروف وأمراض مختلفة .

 الآليات المسؤولة عن جعل بعض الأفراد أكثر قابلية من غيرهم للإصابة بذات الرئة تخمينية لحد كبير.
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هابية حيث أن العديد من العوامل مسؤولة عن زيادة الأهبة لذات الرئة ومنها اختلاف الاستجابة الالت

 خلال العدوى التنفسية وتنوعها. 

 :the microbesالكائنات الحية الدقيقة-1- 1-8

 . (39 () 38)إن خصائص العضيات الممرضة يمكن أن تؤثر على احتمالية حدوث ذات الرئة وشدتها 

الممرض  بعض التنوعات الميكروبية ذات العلاقة بإمراضية ذات الرئة ترتكز على كيفية تفاعل العامل 

مع السبل الالتهابية للمضيف مثل : المكورات الرئوية الأقل قدرة على تحفيز الاستجابة الالتهابية 

 . (40)للبالعات هي الأخبث و الأكثر قدرة على إحداث ذات رئة

 :Constitutive immune defense of the lung عوامل الدفاع الرئوية البنيوية -2- 1-8

 ي بالعديد من الآليات الوظيفية التي تعمل سوية . يكون السبيل التنفسي محم 

يفيد في حشر العضيات المستنشقة قبل وصولها عميقا" إلى القصبية الرغامية نظام التفرع في الشجرة 

 . ( 41)الرئتين 

 الأهداب التي تغطي السبيل التنفسي تدفع المتعضيات باتجاه لسان المزمار ليتم ابتلاعها أو انتزاعها . 

طح السبيل التنفسي من الأنف حتى الأسناخ يكون مبطن بسائل غير ملائم للعضيات الممرضة  كما أن س

 لتحدد المغذيات فيها ووجود عوامل سامة لتلك العضيات. 

تكون بالمرصاد للعضيات الممرضة التي تمكنت من الهروب من آليات  البلاعم الموجودة في الأسناخ 

 الدفاع السابقة. 

هذه الآليات الدفاعية تجعل الشخص مؤهب لحدوث ذات الرئة ,وهناك الكثير من  إن الاضطراب في 

كية الأهداب  ر الحالات المرضية التي تعطل هذه الآليات كما في الداء الليفي الكيسي وعسر ح

 . (41)البدئي

 Inflammation for recruited defense of the lung الالتهاب وحشد دفاعات الرئة -3- 1-8

فلا بد عندئذ من حشد آليات ل الدفاعات البنيوية بعضيات ممرضة خطيرة وبكميات كبيرة عندما تثق

دفاعية أخرى مثل الحدثية الالتهابية , فالتراكم السريع للعدلات يعد عنصر هام للتخلص الفعال من  

 (. 42)العامل الممرض 

مساعدة في التخلص من بالإضافة إلى العدلات هناك العديد من الكريات البيض التي يتم حشدها لل

 ( 41)العامل الممرض منها 

 natural killer cells(NK)الخلايا القاتلة الطبيعية 

 Invariant natural killer T (Inkt) cellsالقاتلة الطبيعية  المغايرة للخلايا الخلايا

 Mucousal associated invariant T (MAIT) cellsطة بالغشاء المخاطيالخلايا التائية المرتب

 Innate lymphoid cells (ILCs)الخلايا اللمفاوية الفطرية 
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سما خارج الأوعية الدموية ماينتج عنه الارتشاحات التي لاوراء هذه التجمعات الخلوية هنالك تراكم للب

 تظهر في الصورة الشعاعية.

لراشحة هامة في الآلية في حين أن وذمة الرئة تساهم مباشرة في أذية الرئة إلا أن هذه السوائل ا

 الدفاعية لاحتوائها عناصر مضادة للعوامل الممرضة كالأضداد والمتممة . 

ضد العدوى إلا أن كبح هذه   المناعية ستجابةوكما أن هذه الآلية الالتهابية وتكثيفها السريع يساعد في الا

 الآلية هام أيضا".  

ابة أو التي كانت قد في الرئة المصابية هنالك العديد من العمليات لكبح وعكس العملية الالته 

 ( 43)أصيبت

 . (44ة)يتم إزلة السائل الالتهابي الراشح بواسطة البروتينات الناقلة للأيونات في الخلايا الظهاري حيث

 ضخ السائل من المسافات الهوائية إلى الخلايا حيث يمكن التخلص منها عبر الجهاز اللمفاوي . 

الخلايا التائية ك ( 46()45)ة حد من العملية الالتهابيللكما تحتشد الخلايا المتخصصة 

 MDSCsmyeloid-derivedويات خلايا المثبطة المشتقة من النق و الregulatory Tcellsالمنظمة

suppressor cells (47 .) 

الحدثية يساعد في الحد من الشدة إن التنظيم بين الفعالية الالتهابية و العمليات المسؤولة عن كبح هذه 

 السريرية لذات الرئة .

 2رقم : الجدول  في السبل الالتهابية والتأهب لذات الرئة  الولادية التنوعات -4- 1-8

Inborn variations in inflammatory pathways and pneumonia susceptibility: 

ان تجارب وجود ترابط بين الجينات والتأهب  أثبتت دراسات مقارنة مستخدمة الهندسة الوراثية على فئر

 للإصابة بذات الرئة.

يتم تعريضهما لذات العامل  وبالمقارنة بين مجموعتين )مختلفتين فقط في عناصر جينية محددة (

 الممرض يمكن تحديد الأدوار الفريدة وبدقة لنواتج الجينات في الخلايا المتمايزة .

 . (41)أثبت أنها أساسية في الآلية الدفاعية في ذات الرئة المرتبطة بالحدثية الالتهابيةنات العديد من الجي

  NF-KB  (nuclear factor kappa-light-chain-enhancer of activated B cells)ال مثال: 

  عامل التناسخ الذي يحث التعبير عن الكم الهائل من الوسائط الالتهابية , عامل هام في منع حدوث ذات

 .(48)ماط الخلايا المختلفةنالرئة بأدوار مختلفة في العديد من أ

في البالعات أو في الخلايا الظهارية يكون كافي لإنقاص التعبير عن   NF-KBكبت واحد من جينات ال 

في هذه الخلايا وبذلك إبطاء تجنيد العدلات في المواقع المصابة حديثا", ممايتيح  الوسائط الالتهابية 

 . ( 50() 49)عامل الممرض بإحداث عدوى أكثر شدةالمجال لل

اللازمة  ISGs(interferon stimulated genes )تم نزع الجينات المحفزة للإنترفيرونات كما 

أو الجراثيم داخل الخلوية أو للحدثية الالتهابية في حال الإصابة بالفيروسات التنفسية 
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 IRF(interferon regulaterوعامل تنظيم الإنترفيرون ISGsتعد ال حيث ,(52()51)الفطور

factor)  (54()53)عوامل تناسخ ضرورية لمنع ذات الرئة الناتجة عن الأنفلونزا والليجيونيلا . 

يرها  وغ  IRFsو  NF-KBالجينات الالتهابية عبر ال  ةهذه الدراسة على الحيوانات تثبت أن تحفيز تعبيري

 ويوجه القضاء الفعال على العوامل الممرضة.  من عوامل التناسخ هو ما يبدئ

بالحدثية  هنالك مفاهيم مشابهة عند البشر مدعومة بدراسات, يوجد طفرات نادرة لكن هامة ذات علاقة 

 ذات الرئة. الإنتان بشكل عام ومنه الالتهابية تدعم دور هذه الحدثية في الحماية من

نقص عدلات, مثل أولئك المرضى لديهم خطورة زائدة جين مختلف ينتج عن كبتها  24وجد على الأقل 

 .  (55)للإصابة بالإنتان بما فيه ذات الرئة

المرضى المصابين بطفرات في الترميزات الوسيطة لعوامل التناسخ متل    NF-KBمع فعالية ال و ربطا"

myd88(myeloid differemtiation primary response88)   وIRAK4(interleukin-1 

receptor associated kinas 4)  مؤهبين بشكل كبير للإصابة بعوامل إمراضية متل المكورات ,

 . (56)الرئوية

ها ذات وظيفة التهابية ضعيفة تؤهب لكن ير غائبةالطفرات التي تكون فيها نواتج الالتهاب غكما أن 

 .للإنتانات بما فيها ذات الرئة

 NADPH (nicotinamid adenine dinucliotideعلى سبيل المثال ,مكونات الأكسدة 

phosphate)  تعبيرية ال  ( 57)يؤدي إلى ذات رئة فطرية وجرثوميةالمعيبة في داء المحببات المزمن,

INF-a  نتيجة عوز ال  المعيبةIRF7 (58)تؤدي إلى ذات رئة بالأنفلونزا . 

 : prognosistheالإنذار-1-9

معظم  أغلب الأطفال  يعالجون كمرضى خارجيين مع الشفاء الكامل,كما أن بشكل عام الإنذار جيد, 

الشائعة والنموذجية تستجيب حالات ذات الرئة الفيروسية تشفى دون علاج , العضيات الجرثومية 

 . ( 60)للعلاج بالصادات

ة مختلطة ئبذات ر المصابين حتى عند الأطفالمد بالوظيفة الرئوية يكون نادر الاضطراب طويل الأ 

 بانصباب قيحي أو خراجة رئوية.

مليون طفل حول العالم يتوفون سنويا" نتيجة الإصابة بذات الرئة , وهذه    3حوالي (61ة: )الوفا-

  , مرض رئوي مزمن ,  الوفيات غالبا"ما تحدث عند أطفال بظروف خاصة مرافقة ) آقة قلبية خلقية

عوز المناعة( وأغلب الوفيات تحدث في الدول النامية.تبعا"لمنظمة الصحة العالمية فإن إنتان السبل 

 سنوات .  5التنفسية السفلية السبب الثاني المؤدي للوفاة عند الأطفال أصغر من 
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 ثاني: الأمراض الوراثية المؤهبة لذات الرئة الفصل ال

Genetic diseases predisposing to pneumonia           

 

 : Conginital Heart Diseases CHDsالآفات القلبية الخلقية-2-1

 : intoductionمقدمة-2-1-1

إلى مجموعة كبيرة من التشوهات البنيوية والوظيفية التي تنشأ خلال التكون الجنيني  CHDsتشير ال 

 للقلب .

وتشكل الآفات القلبية الخلقية الشكل الأشيع من التشوهات عند الولادة حيث تشكل ثلث حالات  

 (. 62التشوهات الخلقية)

 (. 63ت حول الولادة)% من الوفيا10سنويا" ويشكلون  CHDمليون طفل يولدون ب 1,3عالميا" 

( بينما معدل الانتشار في آسيا 64ولادة حية ) 1000لكل  8.1في شمال أمريكا يكون معدل الانتشار 

لكل ألف ولادة حية ويعود هذا الاختلاف بشكل جزئي إلى ارتفاع معدلات زواج الأقارب   9.3يكون  

(63 . ) 

 تحدث خلال فترة الوليد . CHDحتى الآن تقريبا" نصف حالات وفيات ال

% من المصابين الناجيين خلال السنة الأولى من الحياة بمن فيهم الأطفال بتشوهات  75وأكثر من 

 ( . 62معقدة يعيشون حتى البلوغ)

 VSD(ventricular septal defect, )ASD(atrial septalالتشوهات القلبية الخلقية الأشيع هي ال 

defect , )PDA (patent ductus aterious , )TGA (transposition of the great 

arteries (. 65) ( رباعي فاللو 

 Cyanotic and( 66ى آفات مزرقة وأخرى غير مزرقة)وتصنف الآفات القلبية الخلقية إل 

acyanotic congenital heart disease: 

 مزرقة: الالآفات القلبية غير -

 :الفيزيولوجي المسيطر الحاصل على القلب إلىويمكن تصنيفها أيضا" حسب الحمل 

,   Lesions resulting in increased volume loadفات تؤدي إلى زيادة الحمل الحجمي * آ

 left to rightوعة تلك التي تسبب شنت أيسر أيمنوالآفات الأكثر شيوعا" في هذه المجم

shunting(ASD,VSD,AVcanal,PDA ),تصال  في هذه المجموعة هو الا المشتركة ةالآلية الإمراضي

 بين الدوران الرئوي والجهازي ما يؤدي إلى رجوع الدم الكامل التأكسج إلى الرئتين .
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 Lesions resulting in increased pressure load *آفات تؤدي إلى زيادة الحمل الضغطي

الجريان الدموي,  والعائق أمام  والآلية الإمراضية المشتركة في هذا التشوه هي وجود عائق أمام 

 valvularالجريان الدموي الخارج من البطينات هو الأكثر تواترا"كما في )تضيق الصمام الرئوي

pulmonic stenosis تضيق الصمام الأبهري ,valvular aortic stenosis    تضيق ,

 (  coarctation of the aortaالأبهر

ى البطين أقل تواترا" كما في )تضيق الصمام التاجي أو مثلث ويكون العائق أمام الجريان القادم إل 

 obstruction of the, تضيق الأوردة الرئوية tricuspid or mitral stenosisالشرف 

pulmonary veins) 

 الآفات القلبية المزرقة: 

 ويمكن تصنيفها حسب الآلية الإمراضية أيضا" إلى :

 Cyanotic lesions with increased pulmonary لرئوي*آفات قلبية مزرقة مع زيادة الجريان ا

blood flow  كما في تبادل منشأ الأوعية الكبرى ,والبطين الوحيد , شذوذ عود وريدي رئوي دون

 انسداد( 

 lesions with Cyanotic decreased*آفات قلبية مزرقة مع نقص الجريان الرئوي 

pulmonary blood flow ( ق رئويق مثلث شرف,بطين وحيد مع تضيرباعي فاللو, رت) كما في . 

 

 tClinical manifestationThe (76 :)التظاهرات السريرية -2-1-2

قد يتظاهرون ب   CHDإن التظاهرات السريرية وشدتها تعتمد عل نمط التشوه ,إلا أن معظم أطفال ال 

 فشل نمو ,سعال , إنتانات صدرية متكررة , صعوبات التنفس ,عدم تحمل الجهد ,الزرقة . 

 

 : The etiologyالسببيات -2-1-3

المعروفة  إلى وراثية وأخرى غير وراثية,المسببات غيرالوراثية CHDتقسم المسببات المرضية لل

تعرض الأم إلى )الكحول, تاليدوميد,  ,Environmental teratogenesبشكل جيد كالمؤثرات البيئية

 (. rubella ()69عوامل إنتانية كال )و (, 68مضادات الاختلاج ( )

هنالك العديد من الدراسات التي أجريت للتحقق من المسببات الإمراضية , لكن المسببات الجزيئية 

 والآلية المؤدية إلى الآفة القلبية لاتزال موضع نقاش. 

التطورات الحاصلة في التقنيات الجزيئية أعطت الإمكانية لدراسة التشوهات التطورية  مع ذلك فإن 

 ( . 70للقلب وبذلك إغلاق الفجوة بين النمط الظاهري والجين المسؤول )

 .وبذلك فإنه من المفترض أن تلعب العوامل الوراثية دورا"هاما" في إحداث المرض
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 ( 3)الجدول رقم :ologyThe Genetic Etiالجينية  السببيات-2-1-4

, تعدد  cardiac transcription factor genesإن الطفرات النقطية في جينات عامل التناسخ القلبي 

اختلال الصيغة   single nucleotide polymorphism (SNPs)أشكال النكليوتيدات المفردة 

 chromosomal copy number variants,وتفاوت عدد نسخ الصبغيات aneuploidyالصبغية 

(CNV)  ترتبط بشكل مباشر بال ,CHDs (71()72 ) 

وبشكل مشابه, فإن الطفرات في الجينات المرمزة للمستقبلات والروابط المسؤولة عن مسارات التأشير 

التوالي , متورطة  على  Jaggedو  Notchمتل  cardiac morphogenesisللتكون الشكلي للقلب 

 CHDs(73()74 .)أيضا" في إمراضية ال 

  cardiogenic platesالعديد من عوامل التناسخ القلبية المعبر عنها بشدة في الصفيحة المولدة للقلب 

 (. 75تم دراستها على نطاق واسع عند الإنسان و الحيوان)  TBX5و    NKX2.5,GATA4مثل 

 non-syndromicع أغلب الآفات القلبية الخلقية المعزولة الطفرات في عوامل التناسخ هذه ترتبط م 

CHDs(76 .) 

عند حيوانات المختبر القدرة العالية على    tbx5و NKX2.5,GATA4أظهرت تجارب وظيفية على 

 monogenic inheritanceنمط الوراثة وحيدة الجين ( ,ما يقترح 77استنساخ ذات النتائج)

modelير سؤالينإلا أن هذا النمط الوراثي يث 

 ؟ طفرات من نفس النمط للجينأولا": لماذا نشهد آفات قلبية خلقية بأنماط ظاهرية مختلفة مرتبطة ب

 ثانيا":لماذا نشهد آفات قلبية بنفس النمط الظاهري مرتبطة مع طفرات جينية مختلفة ؟ 

 .  multifactorial inheritanceالوراثة المتعددة العوامل للآفات القلبية و هذا ما يقترح 

بقي كما هو بالرغم من ضعف   CHDsوربما التظاهرة الأكثر إثارة للاهتمام هوأن انتشار حالات ال 

الطفرات غير مورثة وإنما   نالك(, ما يقترح أن ه78القدرة الإنجابية عند مرض الآفات القلبية الخلقية )

 de novo(79 .)دة جدي 

عائلي وفيما إذا كان جسدي مسيطر أو متنحي,  CHDsوتبقى الأسئلة أيضا" إذا كان نمط الورثة لل

وبرزت هذه المعضلة من واقع أن الطفرة الجسدية المسيطرة عادة ما يتم التعبير عنها بنفاذية عالية 

لى ولكن الدراسات أظهرت  من الإصابة عند أقرباء الدرجة الأو  جدا" وبذلك نتوقع نسبة عالية

( .النمط الجسدي المتنحي قد يكون النمط الأنسب لتحديد الأساس الوراثي لل 80العكس)

CHDs أظهرت بعض الدراسات أن زواج الأقارب ينتج عنه خطر متزايد لل ,وCHDs(81  .) 

المتضمنة  Genomic wide association studies GWASدراسات الارتباط الجيني الواسعة  -

مقارنة للتنوعات الجينية عند أفراد متأثرين وفيما إذا كانت هذه التنوعات مرتبطة مع سمات محددة و  

 CHDs(82 .)عن عوامل خطورة جينية متعددة تساهم في إحداث ال تم الكشف بذلك 
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 الآفات القلبية الخلقية وذات الرئة -2-1-5

pneumoniaThe congenital hreart diseases and  : 

ذات دور هام في الإمراضية والوفاة متضمنا" تطور   CHDsتعد الإصابة بذات الرئة عند أطفال ال 

 القصور التنفسي وتطاول فترة التهوية الآلية , وفترة البقاء في المشفى.

ان للإصابة بإنتعند مثل أولئك المرضى غالبا" ما يتواجد العديد من العوامل التي تسبب زيادة الخطورة 

 respiratory syncytialالفيروسات التنفسية بما فيها السبيل التنفسي,تكون 

virus(RSV),humanmetapneumovirusوال,influenza  شائعة عند أطفال الCHDs (.83 ) 

تبطة مع اضطرابات مورثية ومتلازمات تؤدي إلى درجة من التثبط  مر   CHDsإن بعض أشكال ال

 كما في متلازمة ديجورج .  وزيادة الأهبة للإصابة بالإنتانالمناعي 

كما أن نقص الأكسجة المرافق للآفات القلبية الخلقية المزرقة يمكن أن يؤثر أيضا" في الاستجابة المناعية  

(.84  ) 

قة وبسبب الشنت الأيسر الأيمن عبر التشوه الحاصل في الحاجز أو بقاء في الآفات القلبية غير المزر و 

القناة الشريانية سيكون هناك زيادة في الجريان الرئوي مؤديا" إلى حدوث وذمة رئة ونقص في السعة 

 v/pتروية/الوظيفية المتبقية هذا التبدل الحاصل في الرئتين يؤدي إلى انخماصات وعدم تطابق تهوية

mismatch(perfusion/ventilation)(.85مؤديا" إلى نقص الأكسجة  ) 

واسعة   PDAواسعة أو VSD تمد على نمط التشوه , فالأطفال بإن عمر بدء التظاهرات وشدتها يع 

 الباكر بما فيه حدوث ذات الرئة. ميالون للتظاهر 

 

 Primary Immunodeficiency Diseasesأدواء عوز المناعة البدئية -2-2

PIDs: 

 : introductionمقدمة -2-2-1

 ضطرابات الناجمة عن خلل في تطور جهاز المناعة. إلى مجموعة متغايرة للا PIDsتشير ال 

 PIDs(86 .)خلل جيني مختلف عند مرضى  344اضطراب مختلف مع  354حتى الآن تم تحديد 

وائية معدلة للمناعة وتـكون أعواز المناعة البدئية مميزة عن الثانوية الناتجة عن إنتان أو معالجة د

immunomodulatory drugs ImiDs(87 .) 

 ( 88)تسهيل التشخيص والعلاجأظهر الحاجة إلى تصنيفها ل PIDsإن التعقيد والتنوع الشديد في ال 

 : (4)الجدول رقم
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,  Adaptive or specific immune system disorderاضطرابات المناعة التكيفية أو النوعية*

 حالات: وتشمل 

: كما في داء  antibody production defectsخلل إنتاج الأضداد -

 xlinkedAgammaglobulinemiaبروتون

:متلازمة ديجورج ,  Cellular or Combined Defectsاضراب المناعة الخلوية أو المشتركة -

 sever combined الشديدمتلازمة ويسكوت أدريش,رنح توسع الشعيرات , عوز المناعة المشتركة 

immunodeficiency/SCID 

 Innate or non-specific immune systemغير النوعيةاضرابات المناعة الفطريةأو *

disorder : 

كما في متلازمة شيدياق هيغاشي : phagocytic cell immune defectsاضطراب الخلايا البالعة -

 ,نقص العدلات الدوري 

 complementكما في عوز مكونات المتممة complement defects:اضرابات المتممة -

component deficiency  وعوز مثبطة الأستراز ,c1 

عوز كل من مستقبلات الإنترفيرون  كما في خلل الخلايا والروابط بين الخلايا والمستقبلات الخلوية : -

 )التأهب الوراثي للعدوى بالمتفطرات ( IL12,والانترلوكين  INF- yRغاما 

 TLR(toll likeعوز المستقبلات الشبيهة بأعواد القطن و ,NKالخلايا القاتلة الطبيعية عوز 0

receptors) 

 :The Diagnosisالتشخيص -2-2-2

 the warning signs(89 :)العلامات التحذيرية لعوز المناعة البدئي عند الأطفال 

 شهر  12إنتانات أذنية خلال  4<أويساوي -1

 شهر  12جيوب خلال إنتان  2<أويساوي -2

 شهر   12ذات رئة خلال  2<أويساوي -3

 خراجات جلدية عميقة ناكسة , أو خراجات أعضاء داخلية  -4

 طفح فموي مستمر أو إنتان جلدي بالفطور-5

 deep-seated infectionإنتان عميق التوضع  2<أويساوي -6

 )إنتان دم , ذات عظم ونقي , التهاب سحايا ( 

 ين على الصادات الفموية مع استجابة خفيفة أو غياب الاستجابة.<أويساوي مدة شهر-7

 الحاجة إلى الصادات الوريدية للشفاء من الإنتان  -8
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 فشل النمو  -9

 PIDقصة عائلية إيجابية لل -10

 *إذا حقق الطفل واحد أو أكثر من العلامات التحذيرية يجب تقييمه لاحتمال عوز المناعة البدئي. 

 

 : inherited types of PIDs Theأدواء العوز المناعي البدئيةوراثة -2-2-3

أنواع  : الأساسيات الجينية معروفة بكل اضطرابات المتممة ,تم تسجيل جميع  اضطرابات المتممة

وكذلك فإن الأساسيات الجينية معروفة في الوذمة العرقية الوراثية ويتبع  التوريث في أعواز المتممة ,  

 اهرة ,ويكون للقصة العائلية أهمية في التقييم . الوراثة الجسمية الق

 : الاضطرابات الجينية المرافقة لهذه الأمراض    التأهب للمتفطرات

 NEMOمثل عوز  Xقد تكون مرتبطة بالصبغي الجنسي -

 IFNyR1 , IFNyR2 , IL-12p40  أو جسمية متنحية كما عوز-

 , GATA2 IFNyR1 , IFNyR2وراثة جسمية قاهرة كما في عوز-

 MSMD(mendeliam susceptibility to mycobacterialليس كل حامل لطفرة مرتبطة بال  و 

disease)  .سوف يظهر المرض 

أما بقية الأشكال فهي تورث   X: الشكل الأشيع من المرض مرتبط بالصبغي اضطراب الخلايا البالعة

 متنحية. ةبصفة جسمي

حاليا" الأسس الجينية للعديد من أمراض نقص المناعة   :نعلماضطراب المناعة الخلوية والمشتركة 

والعديد من   Xالصبغي الجنسي  عبر  الخلوية أو المشتركة , ونعلم أن الوراثة في العديد منها تتم

على سبيل المثال من المعروف حاليا"أن الطفرات في  لأخرى يتم بوراثة جسمية متنحية , أمراضها ا

ويتبع الشكل الأشيع  SCIDات قدتسبب عوز المناعة المشترك الشديد على الأقل من الجين  13واحد من 

 في حين تتبع الأشكال الأخرى الوراثة الجسمية المتنحية . Xنموذج الصبغي الجنسي  SCIDمن 

متلازمة دي جورج قد تورث بصفة جسمية قاهرة على الرغم من أن معظم الحالات فرادية , وهي  

في أكثر من نصف الحالات , كما شوهد طفرة على   22منطقة على الصبغي ناتجة عن حذف جزء من 

% من الحالات وغير معروفة في حالات أخرى , وهي تصيب الذكور والإناث  10في  10الصبغي 

 على حد سواء.

:الأسباب الوراثية للعديد من أمراض خلل إنتاج الأضداد المناعية الشائعة غير اضطراب إنتاج الأضداد 

وعوز   CVIDحتى الآن , وهذا ينطبق بشكل خاص على نقص المناعة المتنوع الشائع  معروفة

%من  10أقل من  الانتقائي حيث تم التعرف على الخلل الجزئي الأساسي في Aالغلوبيولين المناعي 

ومن الجدير بالذكر أن هذه الاضطرابات قد تحدث بشكل فرادي منفصل عن التاريخ  الحالات , 

 , وبذلك فقد تكون القصة العائلية سلبية ولاوجود لإصابات سابقة . المرضي للعائلة
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على الرغم من أن نمط الوراثة غير مفهوم في بعض الاضطرابات فإن الأبحاث أظهرت أن أفراد أسر  

 CVID(common variable immunodeficiency)المرضى بنقص المناعة المتنوع الشائع 

هم خطر متزايد في حدوث نقص مناعة ناتج عن عوز إنتاج الأضداد الانتقائي لدي Aونقص الغلوبيولين 

 دوث أمراض المناعة الذاتية لديهم .وزيادة ح

غياب الغلوبيولين غاما ومعظم  فيها خرى معروفة بماالاسس الجينية لعيوب إنتاج الأجسام المضادة الأ

أو بصفة   X, فهذه تكون وراثتها إما مرتبطة بالصبغي الجنسي  Mحالات متلازمة فرط الغلوبيولين 

 جسميةمتنحية.

 

 pneumonia in theذات الرئة في سياق أدواء عوزالمناعة البدئية-2-2-4

context of PIDs: ( 5م رق)الجدول 

الأعراض والاختلاطات الصدرية تشكل عامل هام في الإمراضية والوفيات أيضا" عند مرضى ال  

PIDs (90بأنماطه المختلفة . ) 

,   عوز الأضداد تطاولة التظاهرة السريرية الأشيع في م حيث تكون إنتانات السبيل التنفسي المتكررة وال

 .وعوز المناعة المشتركة المرافق لخلل الأضداد

 نتهازية . الاموذجية و نالغير عضياتالتحدث بسبب و مرة عادة ما تكون ذات الرئة شديدة ومست

أشهر من الحياة )بعد غياب أضداد الأم ( ومع ذلك  6ال  رة الأعراض السريرية بعد عم عادو تظهر  

 . قد تحدث بعمر أبكر الرئةبعض الدراسات أشارت أن ذات

,المستدميات   ذات الرئة في عوز الأضداد بسبب الجراثيم الممحفظة )المكورات الرئويةوتحدث عادة

 العنقودية(.النزلية , المكورات 

للاهتمام أنه في المرض المبكر , تكون المستدميات النزلية والمكورات الرئوية هي السبب  ومن المثير

في تفاقم الأعراض الصدرية ,بينما في أذية الرئة تكون الزوائف والعنقوديات المذهبة هي  

المايكوبلازما أيضا" التهاب رئة مزمن في غياب الغاما غلوبيولين  أن تسبب  ن(,كما يمك91المسيطرة)

(, وبالإضافة للجراثيم يكون المرضى مؤهبين للإنتانات التنفسية 92) Xالمرتبط بالصبغي الجنسي 

 الفيروسية . 

لديهم الأهبة للإنتانات المسببة بعضيات  باضطرابات المناعة المشتركةويكون المرضى المصابين 

 20)يحدث بسبب خلل في حوالي  SCIDخل خلوية ,والمرض الأهم في هذه المجموعة هو ممرضة دا

هو المكان الأشيع للإنتان    السبيل التنفسيجين ( ويتظاهر كحالة مناعية طارئة مع تظاهر باكر,ويكون 

 P.jirovecii , CMV ,adenovirus , RSVوأكثر العضيات المسببة هي   SCIDعند مرضى 

parainfluenza type3 (93( عادة ماتكون الإنتانات متطاولة وشديدة, )94 .) 

حتى اليوم  يوجد  ( وهو عوز مناعي مشترك معقد , Hyper IgE Syndrome HIESفي داء جوب )

 و نمطين جسميين متنحيين ( STAT3نمط جسمي سائد )طفرة  تم تمييز HIESأنماط  3على الأقل   

 وتتظاهر باكرا".   HIESرية شائعة في ال وتكون الأعراض الصد,( TYK2 أو  DOCK8)طفرة 
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التهاب الجيوب وذات الرئة عادة  بسبب العنقوديات المذهبة وبشكل أقل تواترا" المكورات   يكون و 

 . (95الرئوية والمستدميات النزلية)

 .  HIESوتعتبر ذات الرئة المتكررة تظاهر سريري نموذجي في الأنماط الثلاثة لل 

طفرة  )HIESالقيلات الرئوية الهوائية وتوسع القصبات علامة إمراضية للشكل لجسدي لل د وتع 

STAT3 )  .بينما لم يتم تسجيل هكذا إمراضية في الشكلين الآخرين 

لديهم اختلاطات إنتانية مميزة سريريا" تعتمد على الخلفية الجينية للمتلازمة  Hyper IgMمرضى ال  

 Xكما في اضطرابات المناعة الخلطية أما المرتبط بالصبغي الجنسي النمط الجسدي منها يتظاهر ف,

 أعواز المناعة المشتركة. في ما فيتظاهر ك

ذات رئة بالفطور )المبيضات ,  CMV,P.jiroveciiالعوامل الممرضة الجراثيم الممحفظة , و تتضمن 

cryptocccus()96 .) 

نادرة تماما" , ويكون المرضى المصابين بهذا  PIDsهذه المجموعة من ال اضطراب البالعات

 CGD  (chronic granulomatousالاضطراب  في خطر متزايد للإنتانات الناكسة ,في ال 

diseases ) الكليبسلا ,العنقوديات المذهبة ,   في سياق اصطراب البالعات أشيع العوامل الممرضة و

 ( 94ة العلاج , بطيئة الشفاء , وناكسة.)أسبيروجيللوس , المبيضات ,وتكون الإنتانات عادة صعب

ط الأكثر ندرة أو أن تكون الحالات غير مشخصة أو موثقة, هناك خطر  م هي الن اضطرابات المتممة

( ويكون العوز في  C1>>>C4متزايد للإنتانات المقيحة في عوز المكونات الباكرة للسبيل الكلاسيكي )

 لتأهب للنيسريات . ( مرتبط مع اC5>>>C9مكونات السبيل البديل )

 يؤدي إلى اختلاطات شديدة )ذات رئة ناكسة , التهاب السحايا , التهاب بيريتوان(.  C3عوز 

 

 :  cystic fibrosis diseaseTheالداء الليفي الكيسي -2-3

 : Introductionمقدمة -2-3-1

 CFTRال هو مرض موروث وراثة جسدية متنحية ناتج عن طفرة فيمورثة

CYSTIC FIBROSIS TRANSMEMBRANE CONDUCTANCE REGULATOR) )  بروتين التليف

 (.  97الكيسي المنظم للموصلية عبر الغشاء)

للأقنية الشاردية تؤدي إلى فقدان القدرة على الحفاظ عل الاستقرار   CFTRإن فقدان وظيفة ال 

رضية عديدة تقود إلى اضطراب  الأوزمولي عبر سطح الظهارة , مما يؤدي إلى تأثيرات فيزيولوجية م 

 (. 98وظيفة العضو)

عدم كفاية ,الانسداد المعوي )علوص بالعقي عند حديثي الولادة(  من التظاهرات الخارج رئوية :

 , ركودة صفراوية .  exocrine pancreatic insufficiencyالوظيفة البنكرياسية 
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ومع ذلك تبقى diabetes mellitusفشل نمو , وقد يطور على المدى البعيد  ،عقم عند الذكور

 .  إمراضية الرئة المزمنة هي الناتج الرئيسي في الداء الليفي الكيسي

 The diagnosis( :98 )التشخيص -2-3-2

 يجب توفر المعيارين التاليين لتشخيص الداء الليفي الكيسي:

 الداء الليفي الكيسي في عضو واحد من الجسم على الأقل. وجود تظاهرات سريرية تتوافق مع  .1

 )أي دليل من الأدلة التالية مقبول(:   CFTRدليل على خلل في وظيفة بروتين  .2

a.  ل )في مناسبتين مختلفتين(.\ممول   60  ≥ارتفاع كلور العرق 

b.  وجود إيجابية طفرتين فيCFTR . 

c.  .شذوذات في اختبار قياس فرق الكمون الأنفي 

يُشترَط تحقق المعيار الأول )وجود تظاهرات سريرية( في حال إيجابية اختبار المسح عند الولدان أو لا 

 في حال وجود قصة عائلية للداء الليفي الكيسي مشخصة عند الأشقاء.

 تبار المسح عند الولدان:اخ

لمتفاعل مناعياً في يتضمّن اختبار المسح عند الولدان نوعين من التحاليل، وهما عيار التيربسينوجين ا

بحثاً  DNA، واختبار وراثي لتحليل الـ IRTأو اختصاراً  immunoreactivetrypsinogenالمصل 

. يُجرى الاختبار الأول بحثاً عن مستويات أعلى من المعدل الطبيعي للـ  CFTRعن طفرات في مورثة 

IRT ة بسبب الولادة الباكرة أو المخاض التي يطُلقها البنكرياس. قد ترتفع هذه المادة عند حديثي الولاد

العسير، ولهذا السبب قد نحتاج لإجراء اختبارات أخرى لدى الولدان مثل الاختبار الوراثي واختبار 

 شوارد العرق، حيث يُمكن إجراء فحص للعرق بمجرد بلوغ الرضيع أسبوعين من العمر. 

 : The inherited typesالأنماط الوراثية2-3-3

يخضع لتحكم نسخي معقد و 31,2q7في الموقع  7على الذراع الطويل للصبغي   CFTRيتوضع جين ال

 (. 102وصارم غير مفهوم حتى الآن ) 

بط بإحداث الداء الليفي الكيسي  تم تحديدها , العديد منها مرت  CFTRمتغير لمورثة ال  2000أكثر من 

رية البروتين ووظيفته رها في تعبيتم تصنيف الطفرات إلى مجموعات بناء على تأثي( , 103)

 (: 104الفيزيولوجية)

-I البروتينCFTR غير الوظيفيNo functional CFTR protein 

-IIاضطراب تهريب البروتين داخل الخلويintracellular protein trafficking defect 

-IIIتنظيم القناة المعيبDefective channel regulation     

-IVنقص اتصال القناةDecrease channel conductance 

-Vنقص تصنيعReduced CFTR synthesis CFTR 

-VIنقص استقرارDecreased CFTR stability CFTR 
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ن على الرغم من إمكانية اختلاف الآلية إلا أن جميع الطفرات في النهاية تؤدي إلى فقدان وظيفة بروتي

 الخلية الهدف.

لى حذف الفينيل تؤدي إ IIIالطفرة المسببة للداء الليفي الكيسي الأكثر شيوعا" هي ضمن المجموعة 

 (. ∆F508)  508أسيد  ألانين في الأمين

 

 ذات الرئة في سياق الداء الليفي الكيسي-2-3-4

Pneumonia in the context of cystic fibrosis : 

 يوجد فرضيتان لتفسير إمراضية ذات الرئة في الداء الليفي الكيسي 

(هذه الفرضية تنص أنه  105وهي الفرضية الأكثر رسوخا")  low volume hypothesisالأولى:

إلى جفاف كل  ذلك ائد يؤدي اص الماء والصوديوم الزوامتص chloride effluxوبسبب نقل الكلور 

والمفرزات المخاطية , وبذلك   ASL airways surface liquidمن سطح الطرق الهوائية المائع 

(,مؤدية إلى اضطراب حركية الأهداب وتصفية الغشاء 106تنضغط الأهداب بطبقات المخاط ) 

(,وبهذا تتشكل لويحات مخاطية راكدة في الطرق الهوائية ,مايؤهب الظرف لعوامل  107المخاطي)

 p.aeruginosa  (108 )ئفة الزنجارية ممرضة مختلفة للاستعمار,وبشكل ملحوظ الزا

يؤدي إلى اضطراب   CFTRإن غياب وظيفة ال: ASLالسطح المائع للطرق الهوائية  PHتبدل الثانية:

(,مما يثبط بشكل مباشر النشاط  109) ASLال  PHنقل البيكربونات عبرالظهارة الرئوية وينقص

مضادة لهذه العوامل الموجودة في ال  الفطري المضاد للعضيات الممرضة في العديد من الجزيئات ال

ASL   اللاكتوفيرين ,الليزوزيم ,إنترلوكين( سورفاكتانت 37بما فيها,A وD ()110 ) 

المسؤولة عن إنتاج حبالا" مخاطية  -الغدد تحت المخاطية   ph,فإن ASLال  phى خفض لبلإضافة إ

وغياب هذه الخيوط المخاطية (, 111تنخفض أيضا") –تنفصل عن الظهارة وتشكل طبقة المخاط 

يساهم في تكون مخاطية غير طبيعية تزعزع النقل الهدبي وتؤدي إلى انسداد الطرق الهوائية الصغيرة 

(112 ) 
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 : Sickle Cell Diseaseالداء المنجلي -2-4

 : Introductionمقدمة2-4-1

ند الأفراد ذو الأصول الإفريقية يعد واحد من أشيع الأمراض الوراثية المهددة للحياة , ويكون أكثر ع

 ( . 113والعربية والهندية)

 . βglobine geneوهو اضطراب أحادي الجين ناتج عن طفرة نقطية في جين 

ي من حيث التظاهرات السريرية وحصيلة المرض هي من مميزات هذا  رط الظاهم الن نوعتويعد 

 ( . 114الاضطراب)

 :  clinical manifestationTheالتظاهرات السريرية-2-4-2

  SCAوبشكل عام أكثر شيوعا" في ال SCD: وهو العرض الأشيع في الفقر الدم .1

(Homozygous S)(115 ) 

ألم شديد باكرا"   SCD: عادة مايختبر مرضى ال vaso –occlusive crisisانسداد أوعية  نوبة .2

في الطفولة وفي فترة البلوغ وعادة ما يكون السبب الرئيسي للقبول في المشفى وسوء نوعية  

 ( 116)الحياة.

  SCD: ويكون السبب الأشيعلقصور النقي في ال acute aplastic crisisعسر تصنع نقوي حاد  .3

 parvovirus B19وغيرها من الاضطرابات الانحلالية الإنتان بال 

ساعة   2- 1:وهي حالة طارئة وإذا تركت دون علاج فقد تؤدي للوفاة خلال   ة تشظي طحالينوب .4

 ( 117)نتيجة الصدمة الدورانية.

 

 :The inherited typesالأنماط الوراثية -2-4-3

ومتغايرة اللواقح متراكبة   homozygousالداء المنجلي هو حصيلة وراثة متماثلة اللواقح 

compound heterozygous  لطفرة في الgloubin gene.β . 

تؤدي الطفرة النقطية إلى استبدال الحمض الأميني الغلوتامين أسيد إلى الفالين في الموقع السادس 

 S (114 .)من الخضاب ويعرف بالخضاب βللسلسلة

 . نماط شيوعا" أكثر الأوهي  SCAمشار إليها بفقر الدم المنجلي  HbSمتماثلة اللواقح لل الوراثة 

 HbSC  (.113 )ويشار إليها ب HbCو   HbSالوراثة المشتركة لل النمط الذي يليه شيوعا" هو 

 sickle βthalassaemiaمنجلي  βينتج عنها تلاسيميا   thalassaemiaβالوراثة المشتركة مع  

 ( وذلك حسب الخلل الوراثي في مكون التلاسيميا .HbS/β0أو  +HbS/βالنمط الوراثي يكون )

 ( HbS/HbSمتماثل اللواقح )  SCDالتظاهر السريري قد يكون خفيف أو بنفس شدة ال 
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 Sickle Cell( Hb-SS- diseaseمرض) كما في   HbS/β0تكون الأعراض شديدة في تلاسيميا 

Anemia، ينما حصيلة ال بHbS/β+متوسطة الشدة  إلى  ةالخفيفمن الأعراض  تفاوت فتت

(118()116 .) 

 

  Pneumonia in the context ofذات الرئة في سياق الداء المنجلي -2-4-4

SCD   : 

% من من مسببات الإنتان وتشكل النيسريات السحائية  70- 50تشكل المكورات الرئوية  الجراثيم.

 والمستدميات النزلية الجزء الأكبر المتبقي وتشكل الإيشريشيا كولي نسبة أقل.

, متلازمة  DICالصدمة الإنتانية , التخثر المنتشر داخل الأوعية بالتظاهر النموذجي لللإنتان يكون 

 % من حالات إنتان الدم.50% حتى 35قد تصل الوفيات من RDS (119, )ة الضائقة التنفسي 

بما فيه )خلل نظام المتممة ,نقص فعالية الكريات البيض (   SCDإن اضطراب المناعة عند مرضى ال 

 يؤهب للإنتان الجرثومي . 

مستقبلات ال  كتلك المعبرة عنعية  امنتعددية أشكال الجينات المتضمنة في الاستجابة الكما أن 

FcR دة الأهبة افي زيتساهم في  1,اللكتين الربط للمانوز ,مستقبل الأنسولين المشابه لهرمون النمو

 . SCD(120)(121 )للإنتان عند مرضى ال

وبشكل شائع نوب عسر تصنع التي   SCDعند مرضى ال  parvovirus B19يسبب ال الفيروسات

كل خاص على مولدات الكريات الحمر  % من الإنتانات , تؤثر بش80% إلى 65تحدث في 

erythroid progenitor cells ( 119مؤديا" إلى توقف مؤقت بتصنيع الكريات الحمر . ) 

إن الإصابة الطفيلية شائعة في البيئة الاستوائية حيث ينتشر أغلب مرضى الداء المنجلي ,  الطفيليات

 .SCDوتكون الملاريا العامل الممرض الأكثربروزا"عند مرضى ال  
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 Hoffmann Disease-Werding:SMA1ووردينغ هوفمان -2-5

 : Introductionمقدمة-2-5-1

SMA (spinal muscular atrophy  )الضمور العضلي الشوكيهو الشكل الأكثر شدة من أشكال 

 والذي يعرف بالشكل الطفلي . 

من النخاع الشوكي )العصبونات المحركة(  ية الموجودة في القرون الأمامية  تصاب فيه الخلايا العصب

 ( 122والتي تنقل الرسائل العصبية من النخاع أو الدماغ إلى العضلات الهيكلية.)

 

 The clinical manifestation:(122()123 )ت السريريةالتظاهرا-2-5-2

تبدأ الأعراض خلال الأشهر الستة الأولى من الحياة, و أحيانا" يسبب نقص في حركة الجنين بالأشهر  

الأخيرة من الحمل ,ويتظاهربضعف عضلي , نقص المقوية , وضعية الضفدع بالأطراف , ضعف في  

الأطفال غير قادرين على الجلوس ,أو تثبيت الرأس ,صعوبات   حركة الأطراف العلوية والسفلية ,يكون 

 في المص والبلع و التغذية بشكل عام , مشاكل تنفسية وصدرية وانتانات صدرية متكررة. 

قد تشاهد التقلصات الحزمية باللسان و هي العلامة النوعية في داء ووردينغ هوفمان , بالإضافة إلى  

 العميقة.غياب المنعكسات الوترية 

)الشكل الطفلي   SMA1الصدرية في ال تأكثرماتشاهد المشكلا :( 124المشاكل التنفسية والصدرية )

ويكون القصور التنفسي  شهر(  18أشهر و 6)البدء يكون بين SMA2و الما يعرف بووردينغ هوفمان ( 

 أشيع سبب للوفاة في هذه الأنماط . 

ل وتراكم المفرزات ضمن الطرق التنفسية مع نقص ضعف الوظيفة الصدرية و عدم القدرة على السعا

 التهوية كل ذلك يؤدي إلى ذات رئة متكررة . 

 

 The inherited types: (125 ()126 )الأنماط الوراثية-2-5-3

  SMNوراثة ووردينغ هوفمان جسمية مقهورة ,ويحدث المرض بسبب طفرة في مورثة ال 

(Survival Motor Neuronموجودة على الذراع الطويل من الصبغي )5في المنطقة  5q12,2 5q 

13,3 

 :يوجد على الصبغي الخامس الذراع الطويل منه مورثتين متشابهتين   SMN2 و   SMN1المورثة 

SMN1  SMN2 وتحديدا" النكليوتيد الأول من الأكسون    7فرق بين هاتين المورثتين في الإكسون وال

 (  SMN2في SMN1,Tفي  Cحيث يكون )7

إن  لايحوي هذا الإكسون, SMN2mRNAبينما  7يحتوي على الإكسون SMN1mRNAوبالتالي فإن

لبروتين في  الثابت والوظيفي )غياب هذا ا SMNوجود هذا الإكسون هو الأهم في إنتاج بروتين 

 العصبون المحرك يصبح غير وظيفي ويحدث التموت السريع( 
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  SMN2ينتج بروتينا" ضعيفا" ووجود مورثة  7غير الحاوي على الإكسون SMN2mRNAلذلك فإن 

 وحدها غير كافي لتشكيل البروتين اللازم لعمل العصبونات والحفاظ عليها. 

في كل خلية , ونسختين أو أكثر من مورثة  SMN1يملك الأشخاص عادة نسختين فقط من مورثة 

SMN2  نسخ .  ثمانيقد تصل إلى 

مثل   SMNهناك حالات قليلة من الضمور العضلي الشوكي تحدث بسبب طفرات في مورثات غير ال 

 . 14الموجودة على الصبغي  DYNC1H1مورثة 

أما البروتين الذي يصنع من   SMN1% من كمية البروتين الوظيفي تصنع من المورثة 85-90

%  15-10عة التخرب , ويشكل فله أشكال مختلفة تكون صغير الحجم غالبا" وسري SMN2المورثة 

 الوظيفي . SMNمن كمية البروتين 

معا",   8و 7أو   8أو للإكسون  7أغلب أشكال الطفرة تكون عبارة عن حذف جزئي أو كامل للإكسون 

في  C)أي انقلاب النكليوتيد  SMN2إلى   SMN1وقد تكون الطفرة على شكل انقلاب في مورثة 

هناك طفرات نقطية تصيب بعض النكليوتيدات من مورثة  (, في حالات نادرة Tإلى  7الإكسون  

SMN1 . وتؤدي إلى إنتاج بروتين غير ثابت وغير وظيفي 

متماثلي اللواقح سواء كان حذف أو انقلاب في النسختين من الصبغي    SMA% من مرضى 95حوالي 

ي الخامس % متخالفي اللواقح حيث يكون هناك حذف أو انقلاب في إحدى نسخ الصبغ 5الخامس ,و 

  SMN1وتوجد الطفرات النقطية في النسخة الأخرى من الصبغي .بعض المصابين الذين يملكون طفرة 

وهذه النسخ العديدة تنتج    SMN2في كلا النسختين لديهم في الوقت نفسه أكثر من نسخة من مورثة 

 كمية من البروتين الوظيفي قد تخفف من شدة المرض . 

 

 Asthma(127()128 )الربو -2-6

 : Introductionمقدمة-2-6-1

هو مرض تنفسي يتميز بحدوث التهاب وتضيق عكوس بالطرق الهوائية ,مايؤدي إلى أعراض مختلفة 

 كالوزيز وانقطاع النفس , ضيق النفس , والسعال . 

ألف حالة وفاة  350مليون شخص من كل الأعمار ويسبب ما يقارب  350الربو يؤثر على مايقارب 

 واحدة .خلال السنة ال

 ويعد المرض المزمن الأكثر شيوعا" عند الأطفال واليافعين . 
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 التأهب الجيني لذات الرئة في سياق الربو 2-6-2

The genetic predisposing to pneumonia in the context of 

asthma: 

العديد من المقاربات  العديد من الدراسات تدعم الدور الوراثي الكبير في التأهب لللربو , ويوجد 

الوراثية تم إنجازها وذلك لإيضاح دور الوراثة في إمراضية الربو , و إن التجمع العائلي للإصابة 

الربوية شجع على زيادة حجم البحث في الأهبة الوراثية للمرض , على الرغم من أن هوية الجينات لا 

 (. 129النظرة إلى إمراضية الربو) زالت غير كاملة إلا أن الموجودات المورثية حتى الآن غيرت 

التي تحدد الواسمات الجينية   linkage studiesمن المقاربات الوراثية المنجزة دراسات الارتباط

عزل مناطق في الصبغيات تظهر علامات  رتباط الإحصائي , حيث تم المتعلقة بالربو باستخدام الا

 AVAm33 ,VDRجينات باستخدام هذه المقاربة ) 6الارتباط بين الربو والواسمات الجينية , تم تحديد 

,DPP10 ,PHF11 ,HLA-G ,and GPR154  هذه الجينات يظن أنها مشمولة ضمن التأتب , فرط )

 IgE (130 . )↑الاستجابة القصبية , 

 

 

  Pneumonia in the context ofذات الرئة في سياق الربو -2-6-3

asthma: 

من العضيات في مواقع  الظروف التأتبية يمكن أن تزيد خطر حدوث الإنتان بأنماط متعددة 

 (. 132)مختلفة

 والأشخاص المصابين بالربو هم بخطورة عالية لحدوث ذات الرئة.

هناك دراسات بينت الخطر المتزايد لذات الرئة بالمكورات الرئوية عند مرضى الربو مقارنة  

 (. 133الربويين )بلأشخاص غير 

كما أظهرت دراسة وحيدة أنه بالرغم من أن الربو لم يرتبط بخطورة الإصابة بالرينو فيروس أو  

 (. 134الجديد ) H1N1إنتانات فيروسية أخرى إلا أن هناك خطورة عالية عند أطفال الربو للإصابة ب  

استخدام الستيروئيدات الإنشاقية  كما أن هناك ارتباط بين التأهب لذات الرئة ومعالجات الربو , حيث أن

يزيد فرصة الإصابة بذت  LAβAlong acting β agonist)بالشتراك مع مشابهات بيتا طويلة الأمد )

 (. 135لوحده) LAβAالرئة الضعف نسب لشخص يستخدم 

الرئة بنسبة  كما أن الأشخاص المعتمدين على الكورتيكوستيروئيدات الإنشاقية لديهم أهبة للإصابة بذات 

 (. 135% أكثر ممن لا يستخدمها )83
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 إضاءة على بعض الدراسات في الأدب الطبي ثالث:الفصل ال

   The American Journal of Human Geneticنشر مقال في المجلة الأمريكية للوراثة  ❖

 "  جينات المضيف على ذات الرئة"تأثير , تحت عنوان   january.2021.7بتاريخ 

Host Genetic Effects in Pneumonia" " 

حيث أجرى الباحثون دراسات ارتباط جيني واسعة  covid 19في سياق الإصابة ب وذلك 

GWAS 

Genome wide association studiesألف مريض معلوماتهم الجينية  85لأكثر من

وجد الباحثون أن الحملة لطفرة الداء الليفي   Vu mcsBiovuمخزنة في البنك البيولوجي

 الكيسي دون الإصابة به فهم ذو تأهب زائد لذات الرئة .

 كانو بخطورة أعلى لذات رئة شديدة. SCDوحملة طفرة ال 

عائلة ,    1000الوفاة الباكرة في  بدراسة عن أسبا Sorensen et alنشرت  1988في عام  ❖

خطر نسبي للوفاة  نتيجة إنتان فإن لدى النسل بيولوجيين ء الاحيث وجد أنه في حال وفاة الآب

,بالمقابل فإن الأطفال المتبنين لايقعو تحت ذلك الخطر في حال   5,81نتيجة الإنتان أكثر ب 

وفاة الآباء غيرالبيولوجين نتيجة إنتان ,وبذلك فإن هناك تأثير قوي للعامل الجيني على الأهبة 

 للإنتان والاستجابة له  . 

 the society of critical care medicine andنشر بحث على موقع  2010في عام  ❖

lippincolt Williams and Wilkins   عبارة عن دراسة مقارنة بعنوانIRAK1 

functional genetic variation affects severity of septic shock 

 IRAK1-1595C  (interlukin1 receptor associatedحيث تم إجراء تنميط جيني ل 

kinase التي تميز النمط الفرداني لل )IRAK1 (IRAKI functional haplotype ) 

 ترتبط مع تطاول فترة التهوية الآلية. IRAK1 variant haplotypeفكانت النتيجة أن ال 

وكان يعرف هذا   DNAأو المتغير الجيني هو تغيير دائم في تسلسل ال  gene variant)ال 

لكن نظرا" لأن التغيرات في الحمض النووي لا تؤدي دائما" للمض  لتغير بالطفرة النوع من ا

 فيعتقد أن مصطلح المتغير الجيني أدق( 

 من قبل   2018دراسة نشرت عام  ❖

OXFORD UNIVERSITY PRESS on behalf of Infectious Disease 

Society of America بعنوان 

CFTR heterozygote are at increased risk of respiratory infections: 

تم تحديد الحملة إما آباء لأطفال بتشخيص داء ليفي كيسي أو أطفال لآباء مشخصين 

هم أكثر عرضة للإنتانات التنفسية, CFTRداء ليفي كيسي, ووجد أن حاملي طفرة 

 وأكثر حاجة للصادات عند الإصابة بالإنتانات التنفسية. 

 ية بعنوان  وفي دراسة دنمارك  ❖

Gender differences in hospitalization rates for respiratory tract 

infections in Danish young وجد أن الذكور المقبولين بإنتانات السبيل التنفسي

بما فيها )التهاب الأذن الوسطى, ذات الرئة,الأنفلونزا( هم الأكثر قبولا" في المشافي  

 سنة 15-5من الإناث و ذلك من عمر  
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Table( 1-1). Summary of BTS and PIDS/IDSA Criteria for Severe Pneumoia 

British Thoracic Society Pediatric Infectious Diseases 
Society/Infectious Diseases Society of 

America  

Temperature >38.5°C 
Respiratory rate 
• >70 in infants 

• >50 in older children 
Moderate/severe recession in infants 

Severe difficulty in breathing in children 
Not feeding in infants 

Nasal flaring 
Cyanosis 

Apnea 
Grunting 

Tachycardia 
Signs of dehydration 

Capillary refill ≥2 seconds 
 

Major Criteria: 
Invasive mechanical ventilation 

Fluid refractory shock 
Acute need for noninvasive positive  

pressure ventilation 
Hypoxemia requiring FiO2 

 at a higher  
concentration or flow feasible in  

general care area 
Minor Criteria: 

Tachypnea for age: 
• 0–2 months: respiratory rate >60 

• 2–12 months: respiratory rate >50 
• 1–5 years: respiratory rate >40 

• >5 years: respiratory rate >20 
Apnea 

Increased work of breathing 
PaO2 
/FiO2 
<250 

Multilobar infiltrates 
Pediatric Early Warning Score >6 

Altered mental status  
Hypotension, Comorbid conditions 

Pleural effusion 
Unexplained metabolic acidosis 
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Table(1-2) Association between single nucleotide polymorphism in genes related to 

immunity and community-acquiredpneumonia. 

Single nucleotide polymorphism Association to community-acquired 

pneumonia 
 

Mannose-binding lectin 
MBL2 Gly54Asp (G/A)-rs1800450 

(allele B) 
MBL2 Gly57Glu (G/A)-rs1800451 

(allele C) 
MBL2 Arg52Cys (C/T)-rs5030737 

(allele D) 
Alleles B, C and D and −221 
G/C-rs7096206 (alleles X/Y) 

 
 

FcϒII receptors 
FCGR2 Arg131His (C/T)-rs1801274 

 
 
 
 
 

Toll-like receptors 
TLR2-16934 (T/A)-rs4696480 

TLR2 Arg677Trp (C/T)-rs5743706  
 

TLR2 Arg753Gln (G/A)-rs5743708 
TLR4 Asp299Gly (A/G)-rs4986790 

TLR5 Arg392 (C/T)-TLR5 Asn592Ser 
(A/G)  

 
 
 

Tumor necrosis factor 
TNFA-308 (G/A)-rs1800629 

TNFA-238 (G/A)-rs361525 
TNFA-308 (G/A)-rs1800629 

TNFA-238 (G/A)-rs361525 
TNFRSF1B+676 (G/T)-rs1061622 

Met196Arg 
 
 

nterleukin-6 
IL6-174 (C/G)-rs1800795 

 
Surfactant proteins 

SFTPA1 (aa19T/C)-rs1059047 
 
 

SFTPA1 (aa50 G/C)-rs1136450 
 
 

SFTPA1 (aa219C/T)-rs 4253527 
SFTPA2 (aa9 A/C)-rs1059046 

SFTPA2 (aa91 G/C)-rs17886395 
SFTPA2 (aa223C/A)-rs4253527 

SFTPD (aa11T/C)-rs721917 
Heat shock proteins 

HSP70-2+1267 AA-rs1061581  
  

 
Allelic variants associated to increased 
severity and poorer prognosis 

 
 

Allilec variants associated to increased severety and 
poorer prognosis 
 No association to CAP 
No association to CAP-P 

 
 

Homozygotic allele 1 is a risk factor 
for pneumococcal bacteremia 
Homozygotic allele 1 is associated 
to increased severity of CAP 
Homozygosis for variant H predisposes 
to pneumococcal bacteremia 

 
Homozygotic allele 2 is associated 
to increased risk of pneumonia 
Carriers of allele 2 are at increased risk 
of sepsis due to gramnegative bacteria 
No association to CAP  
Carriers of allele 2 and haplotypes TLR5 
1174* 2-1175* 1 and TLR-5 1174* 1-1175* 
2 are at increased risk of infection due 
to Legionella pneumophila 

 
 
 

No association to CAP 
Carriers of allele 2 are at increased risk 
of poor outcomes 
Haplotype TNF308*2-238*2 is associated 
to increased mortality 
Heterogeneity protects against poor 

outcome in CAP  
 

Homozygosis for allele G protects against 
poor outcome in pneumococcal CAP 

 
 

Haplotypes SFTPA2 1A10 and 
SFTPA1-SFTPA2-6A3-1A predispose 
to CAP 
Haplotypes A10 and 6A-1A are 
associated to poor prognosis 

 
 
 
 
 
 
 

Genotype HSP70-2 1267 predisposes 
to septic shock in patients with CA 
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Table(1-3) Summary of genes involved in cardiac morphogenesis. Mutations of these 

important genes lead to various phenotypes of CHDs 

Candidategene 
 

CHD phenotype 

NKX2.5 
 
 

MEF2C 

 
TBX5 

 
GATA4 
NKRD1 

 
 

HAND2 

NR2F2 

CAZ1 
MYH6 
MYH7 

Tetralogy of Fallot, patent ductus arteriosus, transposition of 
greater vessels, atrial septal defects with conduction 
defects,andhypoplastic left heart syndrome 
Double outlet ventricle, ventricular septal defects, and patent 
ductus arteriosus 
Holt-Oram syndrome, ostium secondum defects, tetralogy of Fallot, 
and ventricular septal defects  
Atrial and ventral septal defect 

Septal defects 
 

Familial ventral septal defect, pulmonary stenosis, double outlet 
ventricle, and tetralogy of Fallot 
Double outlet ventricle 
Ventral septal defects 
Familial atrial septal defects. 
Ebstein anomaly and left ventricular non-compaction 
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Table(1-4) Type of primary immunodeficiency diseases 

Type of PrimaryImmunodeficiency 
Diseases 

 

Disease  

 

Antibody Production  
Defects 

 
 
 
 
 
 
 

Cellular or Combined  
Defects 

 
 
 

Phagocytic Cell Immune  
Defects 

 
 
 

Complement Defects 
 
 
 
 
 

X-linked Agammaglobulinemia (Bruton’s)  
Common Variable Immunodeficiency 

(CVID)  
X-linked or Autosomal Hyper IgM 

Syndrome  
Selective IgA Deficiency  

 
 
 

Severe Combined Immunodeficiency  
DiGeorge Syndrome  

Ataxia Telangiectasia  
Wiskott-Aldrich Syndrome  

 
Leukocyte Adhesion Defect  

Chronic Granulomatous Disease  
Chediak Higashi Syndrome  

Cyclic Neutropenia Kostman Diseases 
 

C1 Esterase Inhibitor Deficiency  
Complement Component Deficiency 
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Table(1-5) Etiological agents of respiratory infections according to the PIDs category. 

Antibody 
deficiencies 

T- and B-cell 
combined 

immunodeficiencies 

Phagocytic 
immunodeficienci

es 
 

Complement 
immunodeficienci

es 
 

Encapsulated bacteria 
(Streptococcus 

pneumoniae, 
Staphylococcus 

aureus, 
Haemophilusinfluenza

e, and Moraxella 
catarrhalis) 

Other bacteria 
(Bordetella 

pertussis) 
Opportunistic bacteria 

(Pseudomonas 
aeruginosa) 

Atypical bacteria 
(Mycoplasma and 

Chlamydophilla) 
Fungi (Aspergillus and 
Scedosporium)→hype

r-IgE syndrome 
Viruses (rhinovirus, 

herpes simplex 
virus, and 

cytomegalovirus 
 
 

Encapsulated bacteria 
(Streptococcus 

pneumoniae, 
Staphylococcus 

aureus, 
Haemophilusinfluenza

e, and Moraxella 
catarrhalis) 

Viruses (respiratory 
syncytial virus, 

adenovirus, 
parainfluenza 3, 

paramyxovirus, and 
cytomegalovirus) 

Opportunistic bacteria 
(Pseudomonas 
aeruginosa and 

Pneumocystis jiroveci) 
Atypical mycobacteria 

(including BCG 
vaccine strain) 

Fungi (Aspergillus, 
Scedosporium, 

Candida, Histoplasma, 
and Cryptococcus) 

 

Catalase-positive 
microorganisms 

(Burkholderia, 
Pseudomonas, 

Serratia, and 
Staphylococcus 

aureus) 
Fungi (Aspergillus, 

Nocardia, and 
Candida) 
Atypical 

mycobacteria 
(including BCG 
vaccine strain) 

 

Encapsulated 
bacteria 

(Neisseria sp. and 
Streptococcus 
pneumoniae) 
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Table(1- 6) Common genetic definitions. 

Mendelian inheritance Transmission of hereditary characteristics according to the laws of 

Mendel.Hereditary pattern characteristic of monogenic diseases. 

,النمط الوراثي في الأمراض أحادية  انتفال الصفات الوراثية وفقا" لقوانين ماندل  الوراثة المندلية :

 الجين.

Single nucleotide polymorphism SNP Variation of the DNA sequence. A single nucleotide 

(A, T, C or G) in the genomediffers among the members of a biological species or pairs of 

chromosomes. 

, يحدث عادة في مجموعة من السكان   DNAتنوع في سلسلة ال تعدد أشكال النكليوتيدات المفردة:

يختلف نكليوتيد واحد في الجين بين فردين من نفس النوع البيولوجي أو بين كروموسومات  حيث 

 مزدوجة.

Haplotype Combination of allelic variants that tend to be inherited together. 

ى  لمجموعة من الجينات المرتبطة التي تحتل مواقع متجاورة علهو توليفة من الألائلالنمط الفرداني :

 الكروموسوم , والتي عادة ما يتم توريثها سويا"كوحدة واحدة. 

Allele One or more alternative forms of a DNA(deoxyribonucleic acid) sequence. 

 هو نسخة أو شكل بديل للجين أو موقع كروموسومي )عادة يتكون من مجموعة جينات( الأليل:  

Gene A DNA segment involved in the production of a protein or RNA molecule. 

)الحمض الريبي النووي منزوع الأوكسجين( تحتوي علر رامزة لبروتين معين  شدفة من الدنا  الجين :

 يعمل على نوع واحد أو أكثر من خلايا الجسم .

Polymorphism Difference in DNA sequence among individuals. 

 اختلاف في سلسلة الدنا عبر الأفراد. تعددية الأشكال : 

Exon Any segment of a gene that is represented in the mRNA. 

 مرسال. RNAأي شدفة من الجين ممثلة في الالإكسون : 

Intron A non-encoding segment of the gene that is removed from the mature mRNA. 

 المرسال.  RNAشدفة من الجين غير مرمزة تنتقل من ال الإنترون: 

Heterozygote Two different alleles in a given locus. 

 DNAأليلين مختلفين بنفس الموقع من ال متخالفة اللواقح: 

Homozygote Two identical alleles in a given locus. 

 DNAأليلين متطابقين بنفس الموقع من ال متماثلة اللواقح: 
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 الجزء الثاني: القسم العملي 

 هدف البحث وطريقة إجرائه : الفصل الأول 

 خلفية البحثوأهميته:   -1-1

يتفاوت التظاهر السريري لذات الرئة  بشدة , وتلعب العديد من العوامل دورا" في هذا التفاوت )العامل  

المتفاوتة للسلالات الممرضة المختلفة , عمر الشخص المصاب,وبلا شك  الممرض المسبب والضراوة  

وجود مرض مرافق يؤهب لحدوث ذات الرئة( , كما قد يكون للتفاوت الجيني الذي يؤثر في استجابة 

 المضيف للإنتان الأثر على التأهب له و شدة الإنتان وحصيلته. 

بوجود مرض وراثي مؤهب وبغيابه, درست المجموعتان  قمنا في هذا البحث بدراسة حالات ذات الرئة 

من حيث أثر وجود المرض الوراثي على شدة ذات الرئة و الإنذار , ومدى علاقة القرابة بين الوالدين 

 ووجود قصة عائلية لإنتان بالشدة والإنذار.

 هدف البحث:  -1-2

ا عند  الرئة  لذات  المؤهبة  الوراثية  الأمراض  أهم  على  الضوء  دراسة  تسليط  خلال  من  وذلك  لأطفال 

 إحصائية لعينة عشوائية من أجل معرفة 

 نوع المرض الوراثي المؤهب لذات الرئة الأكثر شيوعا" عند الأطفال.1

 أثر كل مرض على شدة وإنذار ذات الرئة .2

 .رالإنذاشدة و التأهب لذات الرئة وال في صدري  أثر القرابة ووجود القصة العائلية الإيجابية لإنتان.3

 

 مواد وطرائق البحث:  -1-3

 الدراسة:تصميم -1-3-1

 دراسة راجعة لعينة عشوائية

 عينة الدراسة:  -1-3-2

ــعبة الإنتانية ــعبة العامة والشـ ــفى الأطفال الجامعي   حالات ذات الرئةالمقبولين في الشـ في مشـ

 وفق المعايير الآتية:،  1/1/0202إلى   1/1/1820بدمشق في الفترة ما بين 

 معايير الاشتمال:

 يوم  28العمر أكثر من   ❖
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ــعال ❖ ــريريا")س ــخصــة س ــية,ضــعف تقبل و حالات ذات الرئة المش   ارد,ترفع حروري,زلة تنفس

 يا".( وشعاعفموي

 معايير الاستبعاد:

   ذات الرئة المكتسبة في المشفى بما فيها المكتسبة على جهاز التهوية الآلية والتالية استبعاد حالات

 لعمل جراحي.

 .استبعاد الحالات التي تم تخريجها لاستكمال ومتابعة العلاج في مشفى آخر 

 طريقة العمل: -1-3-3

ــفى بذات رئة ,   ❖ ــفة للمرضــى المقبولين في المش تم الرجوع إلى جميع الملفات المؤرش

 .بعد التحقق من معايير الاشتمال والاستبعادو 

ــائي تم إدخال الحالا ❖ ــة إلى البرنامج الإحص ــمولة في الدراس ــول   SPSSت المش للحص

 .حالة  100عينة عشوائية مكونة من  ى عل

ــتمارة  ❖ ــب اسـ ــول على البيانات المطلوبة حسـ ــى للحصـ تم الرجوع إلى ملفات المرضـ

 البحث.

بعد الانتهاء من جمع البيانات تم إدخالها إلى الحاســوب ودراســتها إحصــائياً باســتخدام   ❖

( الإحصـــائي  SPSS)  Statistical Package for the Social Sciencesبرنامج  

 .واستخلاص النتائج

 الاعتبارات الأخلاقية:  -1-4

 كر أي معلومات شخصية حساسة.لن يتم ذ
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 حجم العينة:  -1-5

 معايير الاشتمال ضمن الدراسة. حققتحالة   100عينة عشوائية مكونة من  

 المفاهيم والاعتبارات:  -1-6

 تشخيص ذات الرئة: -1-6-1

 سريريا")سعال, ترفع حروري, زلة تنفسية(

 شعاعيا"

 :المعدل عند الأطفال PIROشدة ذات الرئة حسب حرز  -1-6-2

يتم إعطاء نقطة لكل موجودة من   التالية في حال توافرها عند الطفل المصاب بذات  حيث  الموجودات 

 رئة:

%, وجود مرض مرافق  90<أخفض من الطبيعي حسب العمر ,إشباع الأوكسجين BPأشهر ,  6<)العمر

,تطور قصور كبد , قصور كلية   , ذات رئة متعددة الفصوص  , تجرثم الدم ,تطور اختلاط لذات الرئة

 (RDS,أو متلازمة ضائقة تنفسية 

 نقطة( منخفض الخطورة2- 0) 

 نقطة(متوسط الخطورة 3-4)

 نقطة(  خطير 5-6)

 نقطة(عالي الخطورة7-10)
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 :وفيما يلي استمارة البحث 

 العمر:        الجنس:   

 القرابة بين الوالدين:

 الإيجابية لمرض وراثي:القصة العائلية 

 القصة العائلية الإيجابية لإنتانات:

 المرض الوراثي المرافق في حال وجوده وتشخيصه مسبقا":

 العمر عند تشخيص المرض:

 العمر عند القبول المشفوي بذات رئة لأول مرة: 

 العمر عند الوفاة بحال حدوثها : 

 

 o2satسريريا": إشباع الأوكسجين عند القبول 

 ضغط الدم عند القبول 

 تطور اختلاطات 

 الحاجة الى جهاز تهوية آلية 

 

 مخبريا": وظائف الكبد , وظائف الكلية  

 زرع الدم بحال "بحال تم الإجراء"

 

 شعاعيا": صورة الصدر الشعاعية

 منظم الإستمارة 
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 :التحليل الإحصائيطرق  -1-7

انـات إلى الحـاســــوب عبر  بعـد  انـات تم وبشــــكـل دوري إدخـال جميع البيـ الانتهـاء من جمع البيـ

( الذي تم اعتماده في تحليل المعلومات  2015سـنة    23  الإصـدارIBM SPSS Statistics)SPSSبرنامج

 التالية:بالاعتماد على المعايير والاختبارات الإحصائية واستخلاص النتائج 

 (:Mean)المتوسط الحسابي ❖

 علاقة الآتية سب من الويح

 : المتوسط الحسابي.حيث: 

Xi.مفردات العينة : 

n  عدد المفردات : 

ــب  :  (S.td)  الانحراف المعيااري ❖ ويحســـ

حـيـــث   يـــة:  الآتـ عـلاقـــة  الانـحـراف بـــالـ  :

 المعياري.

Xi.مفردات العينة : 

n .عدد المفردات: 

 : المتوسط الحسابي.

ــ )   ❖ تم حسـاب التكرارات لمختلف المتغيرات ونسـبتها، وتم تمثيل القيم الإحصـائية المسـتمرة بــــ

 المتوسط الحسابي ± الانحراف المعياري(.

ــة المتغيرات الفئوية(  test Chi-square X2تم اعتماد الاختبار الإحصــائي   ❖ -Mannو   )لدراس

VAANOWhitney U test   لدراسـة المتغيرات المسـتمرة( لدراسـة الفروقات بين المجموعات(

ةو  ــائيـ ة الإحصـــ اك فرق    P≤0.05حيـث اعتمـدت قيمـة  لهـذه الفروقـات،    إظهـار الأهميـ ليكون هنـ

 .إحصائي

X

X

σ

σ

X

1n

2)X-X( iσ
−

=

n
X X i
=
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 الفصل الثاني: نتائج البحث  ❖

وقمنـا بـإدخـال هـذه البيـانـات إلى  طفـل مصـــــابين بـذات رئـة100تم جمع بيـانـات  في نهـايـة البحـث ❖

 ووصلنا للنتائج الآتية:، SPSSبرنامجباستخدام  الحاسوب ودراستها 

 : لمؤهب لحدوثهاوبغياب المرض الوراثي االعينة بين حالات ذات رئة مع  توزع  -2-1

وجود المرض الوراثي مع من الحالات بينما  %38نلاحظ أن ذات الرئة بغياب المرض الوراثي شكلت 

 من الحالات .  % 62المؤهب شكل  

 أي لايوجد فارق إحصائي هام. 0,05نجدها أكبر من   p-valueبحساب 

 ذات الرئة مع او بغياب مرض وراثي  يبيّن توزنع العينة بحسب1-2جدول 

 النسبة المئوية  العدد 
 % 38 38 ذات رئة دون مرض وراثي

 % 62 62 ذات رئة مع مرض وراثي مرافق
 % 100 100 المجموع

 

 

 
 ذات الرئة مع او بغياب مرض وراثي  يبيّن توزنع العينة بحسب 1-2مخطط

 

ذات رئة دون مرض 
وراثي
38%

ذات رئة مع 
مرض وراثي مرافق

62%

ذات الرئة مع أو دون مرض وراثي

ذات رئة مع مرض وراثي

ذات رئة دون مرض وراثي مرافق
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 الجنس: نوع ذات الرئة و  حسب وتوزع العينة-2-2

 الحالتين :وكانت نسبة الذكور للإناث متقاربة في .

 %( 58%( الإناث) 42بغياب المرض الوراثي المؤهب : الذكور) 

 1.3:1الذكور:الإناث 

 %( 52%(الإناث)48وبوجود المرض الوراثي المؤهب :الذكور) 

 1.06:1الذكور:الإناث 

 

 . نوع ذات الرئة والجنس  يبيّن توزنع العينة بحسب2-2جدول 

 نوع ذات الرئة 
 الجنس 

 إناث  ذكور
 % 52 32 % 48 30 مع مرض وراثي ذات رئة 

 % 58 22 % 42 16 ذات رئة دون مرض وراثي مرافق 
 

 

 . نوع ذات الرئة والجنس يبيّن توزنع العينة بحسب 2-2مخطط

 

 

48%
42%

52%
58%

ذات رئة دون مرض وراثي مرافقذات رئة مع مرض وراثي

نوع ذات الرئة والجنس 

ذكور إناث
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 الأمراض الوراثية المؤهبة لذات الرئة :  توزع العينة حسب-2-3

% 35.5بنسبة  الآفات القلبية الخلقيةنلاحظ أن الأمراض الوراثية المؤهبة لذات الرئة الأعلى نسبة كانت  -

 من كافة الأمراض الوراثية الأخرى. 

حالات منها تم تشخيصها بالطفرة   8حالة ووردينغ هوفمان   14,  % 6.22بنسبة  ووردينغ هوفمان  يليها  -

 حالات التشخيص سريري . 6و 

 من الحالات  % 12.9أمراض عوز المناعة البدئية  وشكلت -

,حالة شك ويسكوت الدريش , وحالة نقص عدلات  SCID, وحالة شك  SCIDحالات مشخصة  5حالات )  8

 دوري( 

 مشخصة وفق معايير تشخيص الداء الليفي الكيسي    % .69الداء الليفي الكيسي  وشكلت حالات  -

 نسبة  الربو ,التشوهات الهيكلية , التلاسيميا منجلي شكل كل من -

 على التوالي. %  %5      %6.4     8

 .نوع المرض الوراثي المؤهب لذات الرئة يبيّن توزنع العينة بحسب3-2جدول 

 النسبة المئوية  النسبة المئوية  العدد المرض الوراثي المؤهب لذات الرئة 
 )من أصل مجمل العينة(

 % 22 % 35.5 22 آفة قلبية خلقية 
 % 14 % 22.6 14 مان فووردينغ هو 

 % 8 % 12.9 8 عوز مناعي بدئي 
 % 6 % 9.6 6 داء ليفي كيسي 

 % 5 % 8 5 ربو
 % 4 % 6.4 4 تشوهات هيكلية 
 % 3 % 5 3 تلاسيميا منجلي

 % 100 % 100 62 المجموع
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 . نوع المرض الوراثي المؤهب لذات الرئة يبيّن توزنع العينة بحسب 3-2مخطط

 

 

و-2-4 المؤهبة  الوراثية  الأمراض  حسب  العينة  أفراد  بين  توزع  القرابة  وجود 

 :الوالدين

 %87.5بنسبة عوز مناعي بدئيكانت القرابة بين الوالدين أشيع في حالات ذات الرئة مع  

 %75 بنسبةالتشوهات الهيكلية يليها 

 %    66.7بنسبة التلاسيميا المنجلي و 

 من الحالات% 50بنسبة والداء الليفي الكيسي %    60بنسبة  والربو 

%     35.7بنسبة  ووردينغ هوفمان و الآفات القلبية الخلقية  و كانت حالات القرابة أقل شيوعا" في كل من  

 عل التوالي .% 40.9
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توزع العينة حسب المرض الوراثي المؤهب
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بين  4-2جدول   القرابة  وجود  نسبة  حسب  مؤهب  وراثي  لمرض  المرافقة  الرئة  ذات  حالات  توزع 

 الوالدين 

 

المرض 
 المؤهبلذات الرئة 

القرابة بين   العدد 
 الوالدين

 % 87.5 7 8 عوزمناعي بدئي

 % 75     3 4 تشوهات هيكلية 

 % 66.7 2 3 تلاسيميا منجلي 

 % 60 3 5 ربو

 % 50 3 6 داء ليفي كيسي 

 % 40.9 9 22 آفة قلبية خلقية 

 % 35.7 5 14 ووردينغ هوفمان 

 

 

 

 

توزع حالات ذات الرئة المرافقة لمرض وراثي مؤهب حسب نسبة وجود القرابة بين   4-2مخطط

 الوالدين 
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ووردينغ هوفمان ةآفة قلبة خلقي يداء ليفي كيس ربو يتلاسيميا منجل التشوهات 
الهيكلية

عوز مناعي 
بدئي

توزع حالات ذات الرئة المرافقة لمرض مؤهب حسب 
وجود القرابة بين الوالدين
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المؤهبة - 2-5 الوراثية  الأمراض  حسب  العينة  أفراد  عائلية    توزع  قصة  ووجود 

 إيجابية لإنتانات صدرية: 

%( يليها حالات  66.7كانت أشيع في التلاسيميا المنجلي بنسبة)  صدري  القصة العائلية الإيجابية لإنتان

 %( 50%( و حالات ذات الرئة المرافقة لووردينغ هوفمان)60ذات الرئة مع الربو بنسبة )

 

 المرافقة لمرض وراثي مؤهب حسب وجود قصة عائلية لإنتان توزع حالات ذات الرئة   5-2جدول 

المؤهب   المرض 
 لذات الرئة 

العائلية   العدد  القصة 
 لإنتان

 % 66.7 2 3 تلاسيميا منجلي 

 % 60 3 5 ربو

 % 50 4 8 عوز مناعي بدئي 

 % 50 7 14 ووردينغ هوفمان 

 % 33.3 2 6 داء ليفي كيسي 

 % 13.6 3 22 آفة قلبية خلقية 

 %0 0 4 تشوهات هيكلية 

 

 

 

 توزع حالات ذات الرئة المرافقة لمرض وراثي مؤهب حسب وجود قصة عائلية لإنتان  5-2مخطط
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توزع أفراد العينة حسب المرض الوراثي المؤهب ووجود قصة عائلية إيجابية  -2-6

 مرض وراثي:لل

  التلاسيميا المنجلي مؤهب لذات رئة كانت أشيع كذلك في  الوراثي  المرض  لوالقصة العائلية الإيجابية ل

 % 100بنسبة 

 الربومن حالات % 60و بنسبة 

 ووردينغ هوفمان  من حالات  57%

 العوز المناعي البدئي والداء الليفي الكيسي. في كل حالات كل من % 50وبنسبة 

التشوهات الهيكلية والآفات  فقط في حالات ذات الرئ المرافقة لكل من  %  18% و  25وكانت النسبة  

 على التوالي.القلبية الخلقية 

 توزع حالات ذات الرئة المرافقة لمرض مؤهب حسب وجود قصة عائلية لمرض وراثي 6-2جدول 

المرض المؤهب  
 لذات الرئة 

وجود قصة   العدد 
عائلية لمرض 

 وراثي

 % 100 3 3 تلاسيميا منجلي 

 % 60 3       5 ربو

 % 57 8 14 ووردينغ هوفمان 

 % 50 3 6 داء ليفي كيسي  

 % 50 4 8 عوز مناعي بدئي 

 % 25 1 4 تشوهات هيكلية 

 % 18 4 22 آفة قلبية خلقية 

 

 توزع حالات ذات الرئة المرافقة لمرض مؤهب حسب وجود قصة عائلية لمرض وراثي  6-2مخطط        
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 :عمر تشخيص المرض الوراثي متوسط-2-7

 يوم   15هو الأصغر الآفات القلبية الخلقية  عمر التشخيص في حالات   كان متوسط

 شهر2ووردينغ هوفمان عمر تشخيص  وكان متوسط 

 سنة2العوز المناعي البدئي , وكان بالنسبة ل شهر 6الداء اللليفي الكيسي

 سنة4  الربو عمر تشخيص   , وكان متوسطللتلاسيميا منجلي سنة 3و 

 متوسط عمرتشخيص المرض الوراثي توزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب  7-2جدول 

 العدد 
 متوسط عمر التشخيص

 MIN MAX المتوسط 
 شهر  أيام 3 يوم 15 22 آفة قلبية خلقية 
 شهر 12 شهر  1.5 شهرين 14 ووردينغ هوفمان 
 شهر13 شهر5 شهر6 6 داء ليفي كيسي 

 سنوات 5 شهر11 سنة 2 8 عوز مناعي 
 سنوات  5 سنوات  3 سنوات  4 5 ربو

 سنوات  4 سنة 2.5 سنوات  3 3 تلاسيميا منجلي
 أشهر 6 شهرين أشهر 4 4 تشوهات هيكلية 

 

 

 عمرتشخيص المرض الوراثي متوسط  توزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب  7-2مخطط                    
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 :عمر القبول الأول بذات رئة متوسط-2-8

 شهر7الداء الليفي الكيسي, شهر 6,5ووردينغ هوفمان  شهر 4,5الآفات القلبية الخلقية  في 

 شهر4التشوهات الهيكلية  ,سنة6الربو , سنة8تلاسيميا منجلي ,سنة1,5العوز المناعي البدئي

 

 متوسط العمر عند اول قبول بذات رئة توزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب  8-2جدول 

 العدد 
 متوسط العمر عند اول قبول بذات رئة

 MIN MAX متوسط 
 شهر 22 شهر  1 شهر  4.5 22 آفة قلبية خلقية 
 شهر 18 شهر  1 شهر  6.5 14 ووردينغ هوفمان 
 شهر15 أشهر 6 أشهر 7 6 داء ليفي كيسي 

 سنة4 شهر8 سنة1.5 8 بدئي  عوز مناعي
 سنة 11 سنوات  5 سنوات  6  5 ربو

 سنة 11 سنوات  6 سنوات  8 3 تلاسيميا منجلي
 أشهر 6 شهرين أشهر 4 4 تشوهات هيكلية 

 

 
 متوسط العمر عند اول قبول بذات رئة توزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب  8-2مخطط               
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 الرئة:توزع حالات ذات الرئة المرافقة لمرض وراثي حسب شدة ذات -2-9

 عالية الخطورة-كانت خطيرةووردينغ هوفمان جميع حالات ذات الرئة المرافقة  ل  

العوز  في كل من    %  72,7%    83,3%    87.5عالية الخطورة  بنسبة  –وكانت ذات الرئة خطيرة  

 على التوالي .المناعي البدئي و الداء الليفي الكيسي والآفات القلبية الخلقية  

 . %  20بنسبة الربو في ذات الرئة المترافقة مع  وحالة وحيدة لذات الرئة خطيرة

 .منخفضة إلى متوسطة الخطورةات الهيكلية التشوهبينما كانت جميع حالات ذات الرئة المرافقة ل 

 

 اض المؤهبة لذات الرئة بحسب الشدة.توزع الأمر  9-2جدول 

 العدد 
 شدة ذات الرئة 

 عالية الخطورة -خطيرة
- خفيفة

 متوسطةالخطورة
 % 27.3 6 % 72.7 16 22 آفة قلبية خلقية 
 % 0 0 % 100 14 14 ووردينغ هوفمان 
 % 16.7 1 % 83.3 5 6 داء ليفي كيسي 

 % 12.5 1 % 87.5 7 8 عوز مناعي 
 % 80 4 % 20 1 5 ربو

 % 66.7 2 % 33.3 1 3 تلاسيميا منجلي
 % 100 4 % 0 0 4 تشوهات هيكلية 
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 توزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب الشدة. 9-2مخطط 

 

 توزع العينة حسب المرض الوراثي المؤهب وتطور الاختلاطات: -2-10

لديها ريح  اختلاط لذات الرئة )حالتين تطور طورتداء ليفي كيسي من حالات ذات الرئة مع 33,3%

 طورت اختلاط )انصباب جنب(التلاسيميا منجلي من حالات %  33,3صدرية(و 

 .)انصباب جنب(تطور لديها اختلاط ووردينغ هوفمان من حالات %  21,4

 )انصباب جنب(لآفات القلبية الخلقيةامن حالات    %18,2, و  )ريح صدرية(الربو من حالات   20%

 . )انصباب جنب ,خراجات رئوية(العوز المناعي البدئي من حالات  12,5%

 حدوث اختلاط لذات الرئةتوزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب  10-2جدول 

 العدد 
حدوث اختلاط 

 لذات الرئة 
 % 18.2 4 22 آفة قلبية خلقية 
 % 21.4 3 14 ووردينغ هوفمان 
 % 33.3 2 6 داء ليفي كيسي 

 % 12.5 1 8 عوز مناعي 
 % 20 1 5 ربو

 % 33.3 1 3 تلاسيميا منجلي
 % 0 0 4 تشوهات هيكلية 
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 حدوث اختلاط لذات الرئةتوزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب  10-2مخطط

 

وضع العناية المشددة وال الحاجة إلى  توزع العينة حسب المرض الوراثي و-2-11

 على جهاز التهوية الآلية : 

 الوضع على جهاز التهوية الآلية.فمان القبول في العناية و % من حالات ووردينغ هو 92,2احتاجت 

 لجهاز التهوية الآلية.% من حالات ذات الرئة مع داء ليفي كيسي احتاجت 66,7

و الوضع    القبول في العناية المشددة% من حالات ذات الرئة مع آفات قلبية خلقية كانت بحاجة إلى  54,5

 على جهاز تهوية آلية. 

%  25وضع على جهاز التهوية الآلية أي ما يشكل  حتاجت إلى الحالتين من حالات العوز المناعي البدئي ا 

 من الحالات . 

 ربو احتاجت لجهاز التهوية الآلية دون إجراء التنبيب.حالة وحيدة من حالات ذات الرئة مع ال

 وضع على جهاز التهوية الآلية.تحتاج أي حالة من حالات ذات الرئة مع تشوهات هيكلية لللم 
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 : وضع على جهاز تهوية آليةالحاجة إلى التوزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب 11-2جدول 

 العدد 
الحاجة إلى الوضع 
على جهاز تهوية  

 آلية
 % 54.5 12 22 آفة قلبية خلقية 
 % 92.9 13 14 ووردينغ هوفمان 
 % 66.7 4 6 داء ليفي كيسي 

 % 25 2 8 بدئي  عوز مناعي
 % 20 1 5 ربو

 % 33.3 1 3 تلاسيميا منجلي
 % 0 0 4 تشوهات هيكلية 

 

 

 

 الحاجة إلى الوضع على جهاز تهوية آلية توزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب  11-2مخطط    
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 : الأمراض الوراثية ووقوع الوفاةتوزع العينة حسب -2-12

ت ذات الرئة المرافقة لكل من التشوهات الهيكلية والربو ,وكانت أعلى  نلاحظ غياب الوفيات في حالا

 . نسبة للوفيات بين حالات ذات الرئة بوجود ووردينغ هوفمان كمرض مؤهب

 الوفيات.توزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب  12-2جدول 

 الوفيات  العدد 

 % 45.4 10 22 آفة قلبية خلقية 
 % 92.8 13 14 ووردينغ هوفمان 
 % 50.0 3 6 داء ليفي كيسي 

 % 25 2 8 عوز مناعي 
 % 0 0 5 ربو

 % 33.3 1 3 تلاسيميا منجلي
 % 0 0 4 تشوهات هيكلية 

 

 

 

 الوفيات. توزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب  12-2مخطط
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 في سياق ذات الرئة لكل من الأمراض المدروسة:   عمر الوفاة متوسط-2-13

الوفاة سنة  كان متوسط  الليفي   أو أقل  عمر  الداء  الخلقية ووردينغ هوفمان,  القلبية  من )الآفات  في كل 

 الكيسي , والعوز المناعي البدئي , الداء الليفي الكيسي( 

 سنة 8وحالة وفاة وحيدة في التلاسيميا المنجلي بعمر  

 التشوهات الهيكلية. لا وجود للوفيات في كل من الربو و و 

 

 

 العمر عند الوفاة. متوسطتوزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب  13-2جدول

 العدد 
 متوسط العمر عند الوفاة

 MIN MAX المتوسط 
 أشهر 10 شهرين شهر  6.5 22 آفة قلبية خلقية 
 شهر 17 أشهر 3 أشهر 7 14 ووردينغ هوفمان 
 أشهر 9 أشهر 6 أشهر 7 6 داء ليفي كيسي 

 سنة 2.5 سنةونصف  سنة 1 8 عوز مناعي 
 - - - 5 ربو

 - - سنة )حالة وحيدة( 8 3 تلاسيميا منجلي
 - - - 4 تشوهات هيكلية 

 

 الوفاة.  عمر  متوسطتوزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة بحسب  13-2مخطط        
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دون خلفية لمرض وراثي  علاقة القرابة بين الوالدين في حالات ذات الرئة  -2-14

 : مع الشدة والإنذارمؤهب  

 
 (n=14)القرابة

P-Value العلاقة YES 
 n = 14 

NO 
n = 24 

 هامة يوجد علاقة إحصائية  0.000 % 0 0 % 57.1 8 آليةاجة لجهاز تهوية الح
عالية  –خطيرة ذات رئة 

 الخطورة 
 هامةيوجد علاقة إحصائية   0.007 % 50 12 % 92.9 13

 هامةيوجد علاقة إحصائية   0.000 % 0 0 % 42.9 6 وفاة
 

 علاقة القرابة بيّ الوالدين في حالات ذات الرئة دون خلفية لمرض وراثي مع شدة ذات الرئة و الإنذار 19-2جدول 

ً بدراسة العلاقة بين القرابة والقبول في العناية المشددة وجدنا أن العلاقة  ❖ في حال ذات   هامة إحصائيا

 الرئة دون خلفية لمرض وراثي مؤهب. 

وكذلك بالنسبة للوفاة وجدنا أن هناك ارتباط بين وجود قرابة بين الوالدين وحدوث الوفاة في حالة  ❖

 ذات الرئة دون مرض وراثي مؤهب. 

دون كما   ❖ الرئة  ذات  الوالدين في حالات  القرابة بين  الرئة ووجود  بين شدة ذات  ارتباط  هناك  أن 

 المرض المؤهب لحدوثها. 

 

لإنتان  -2-15 الإيجابية  العائلية  القصة  الرئة  صدريعلاقة  ذات  حالات  بغياب  في 

 مرض مؤهب لذات الرئة مع الشدة والإنذار: 

 

  ووجود وقصة عائلية لإنتان
-P ( n=12صدري)

Value العلاقة 
YES 

n = 12 
NO 

n = 26 
 هامةلا يوجد علاقة إحصائية  0.758 % 23 6 % 16.6 2 اجة لجهاز تهوية آليةالح

 هامةلا يوجد علاقة إحصائية  0.825 % 77 20 % 41.6 5 ذات رئة شديدة 
 هامةلا يوجد علاقة إحصائية  0.421 % 15 4 % 25 2 وفاة

 حالات ذات الرئة دون خلفية لمرض وراثي كمرض مؤهب لذات الرئة مع الشدة والإنذار  15-2جدول

 صدري لم نصل في دراستنا لأي علاقة ذات أهمية إحصائية بين القصة العائلية الإيجابية لإنتان ❖

 .و إنذار أو شدة ذات الرئة 
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 وبغيابه:المقارنة بين حالات ذات الرئة مع وجود مرض وراثي مؤهب -2-16

 : الجنس000

 %48كانت نسبة الذكور بالحالات المرافقة لمرض وراثي مؤهب  

% وفي حال  52% , وكانت نسبة الإناث في حال وجود المرض المؤهب 42وكانت في حال غيابه 

 إحصائية للفرق بالنسب . ةوبالتالي لا أهمي  0.05كانت القيمة أكبرمن   p value% وبحساب 58غيابه 

 ر عند أول قبول بذات رئة: وسطي العم000

 شهر مع مرض مؤهب   7.5:كان الوسطي متقارب في الحالتين

 شهر بغياب المرض المؤهب  6,5

 القرابة بين الوالدين والقصة العائلية لإنتان : 000

%من  37% من حالات ذات الرئة مع مرض وراثي مؤهب , و51.6القرابة بين الوالدين كانت بنسبة -

 الرئة مع غياب المرض المؤهب , لكن لافرق ذو أهمية إحصائية. حالات ذات 

% في حالات  21%من حالات ذات الرئة مع مرض مؤهب و34القصة العائلية لإنتان كانت بنسبة -

 غيابه .

 شدة ذات الرئة: 000

 عالية الخطورة-ذات الرئة مع مرض مؤهب كانت خطيرة % من حالات 77,5

 عالية الخطور -المؤهب كانت خطيرة ت بغياب المرض % من الحالا65,7و 

 ولا أهمية إحصائية للفرق بينهما. 

% من حالات ذات الرئة مع مرض مؤهب مرافق تطور فيها  19تطور الاختلاطات لذات الرئة:000

,والفرق بين  % فقط من الحالات التي غاب فيها المرض المؤهب طورت اختلاط5اختلاط لذات الرئةو 

 الحالتين ذو أهمية إحصائية.نسبة حدوث الاختلاطات في 

ووضع   عناية مشددةض مؤهب احتاجت إلى من حالات ذات الرئة المرافقة لمر% 53.2:الإنذار000

للتهوية  بحاجة  % من حالات ذات الرئة دون مرض مؤهب 21على جهاز التهوية الآلية, بينما كانت  

 ذو أهمية أحصائية. الفرق  و ,الآلية

سنة بحال وجود  8أشهر في المجموعتين ,إلا أن الحد الأعلى لعمر الوفاة كان  7وسطي عمر الوفاة: -

 سنة بغيابه.5المرض المؤهب و 

, والفرق ذو أهمية  بحال غيابه%15.8% في حال الترافق مع مرض مؤهب و 46.8 اة : الوف-

 .إحصائية
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 مقارنة بيّ حالات ذات الرئة مع مرض وراثي مؤهب وبغيابه  16-2جدول 

 
-P ذات الرئة نوع 

Value= 
ذات رئة مع مرض   النتيجة 

 وراثي 
ذات رئة دون مرض  

 وراثي مرافق

 الجنس 
 %( 42) 16 %( 48) 30 ذكور 

0.451 
لا أهمية 
 %( 58) 22 %( 52) 32 اناث  إحصائية 

 شهر  7.5 العمر عند أول قبول
 سنة( 12-شهر1)

 شهر  6.5
 سنة(  13-أشهر 3)

- - 

لا أهمية  p>0,05 %( 37) 14 %( 51.6) 32 القرابة
 إحصائية

 p>0,05 %( 31.5) 12 %( 34) 21 لإنتانالقصة العائلية 
أهمية  لا

 إحصائية

شدة  
ذات 
 الرئة

عالية -خطيرة
 الخطورة 

44 (71 )% 25 (65.7 )% 
0.204 

لا أهمية 
  خفيفة-متوسطة إحصائية 

 الخطورة 
18 (29  )% 13 (34 )% 

وضع على جهاز  الحاجة ل
 ة الآلي التهوية 

33(53.2)% 8 (21)% P<0,05 
  الفرق ذو  

 أهمية إحصائية 

 p<0,05 %(15.8) 6 %( 46.7) 29 الوفيات 
الفرق ذو أهمية  

 إحصائية

 أشهر 7 عمر الوفاة  متوسط
 سنوات(8-أشهر 4)

 أشهر 7
 - - سنوات(  5-شهر 3.5)

تطور اختلاطات لذات 
 الرئة 

12(19)% 2(5)% P<0,05   الفرق ذو أهمية
 إحصائية
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قارب  مقارنة نسبة انتشار القرابة بين حالات ذات الرئة مع نسبة زواج الأ 2-17

 العام للسكان في سوريا: في المجموع

 مع نسبة انتشار زواج الأقارب في المجموع  للسكان في سوري  مقارنة حالات ذات الرئة مع مرض وراثي مؤهب وبغيابه 17-2جدول

بين   حالات ذات الرئة  القرابة  انتشار  نسبة 
 الوالدين 

p-value 

 P<0.05 % 87.5 عوز مناعي بدئيالمرافقةلل

 P<0.05 % 75 تشوهات هيكليةالمرافقةلل
 P<0.05 % 66.7 تلاسيميا منجلي المرافقةلل
 P>0.05 % 60 ربو المرافقةلل
 P>0.05 % 50 داء ليفي كيسي المرافقةلل 

 P>0.05 % 40.9 فة قلبية خلقية المرافقةللآ
 P>0.05 % 35.7 ووردينغ هوفمان المرافقةل

جميع حالات ذات الرئة 
المرافقة لمرض مؤهب  

 لحدوثها 

51,6% % P>0.05 

 P>0.05 % 37 بغياب المرض المؤهب 

 P>0.05 % 46 جميع حالات ذات الرئة

 

ة ح% من المجموع العام للسكان في سوريا حسب منظمة الص35,5تشكل نسبة زواج الأقارب  حيث  

التشوهات الهيكلية والتلاسيميا إحصائيا" فقط في حالات عوز المناعة البدئي نجد أن الفرق هام  العالمية.

 المنجلي. 
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 المُشَابهة المقارنة مع الدراسات العربية والعالمية : الفصل الثالث

واسااتخلاص أهم نتائجها ومقارنتها مع نتائج دراسااتناي وفيما يأتي   دراسااة  19قمنا بمراجعة  

 نقاط المقارنة مع نتائج دراستنا:  أهم

 :لمحة موجزة عن دراسات المقارنة-3-1

وهي    Residential risk factors for childhood pneumonia( دراسة صينية بعنوان  3-1-1)

طفل من    41,176حيث تم جمع بيانات  2011- 2010مدن صينية من عام    8جرت في    دراسة مقطعية

 سنة. 8- 2عمر 

الوراثية 3-1-2) الأمراض  دراسة  بعنوان  بدمشق  الأطفال  مشفى  الكفري في  الدكتورة رولا  دراسة   )

الرئة عند الأطفال وهي دراسة حشدية راجعة شملت   طفل مشخص لهم ذات رئة   244المؤهبة لذات 

 . 2011وحتى نهاية   2008متكررة من بداية العلم 

بعنوان  3-1-3) كويتية  دراسة   )parental consanguinity and the risk of primary 

immunodeficiency disorders : report from the Kuwait national 

immunodeficiency disorders registry    على الدراسة  جرت  لديهم   128حيث  مشخص  حالة 

 إحدى أمراض عوز المناعة البدئية. 

وحتى   2019قسم جراحة الوجه والفكين من عام  Saveetha( دراسة هندية راجعة في جامعة 3-1-4)

وشملت    the consiguanity and the occurance of cleft lip and cleft palateبعنوان    2020

 حالة 110الدراسة 

في المدينة المنورة وهي دراسة   Maternity and children hospital( دراسة سعودية في 3-1-5)

سنة خلال  18شهر و  6تراوحت الأعمار بين    SCDمريض مشخص لهم    120راجعة تم فيها جمع بيانات  

 Measuring the percentage of consiguanity in sickle cellبعنوان   2005و   2004عامي 

patients and its effect on the prognosis of the disease 

 Does consiguanity increase theبعنوان    2008( دراسة سعودية إحصائية جرت عام  3-1-6)

risk of bronchial asthma in children?  عائلات لأطفال مشخص الربو    103حيث تمت مقارنة

 لديهم مع عدد مماثل من الأطفال غير الربويين. 

بعنوان  3-1-7) مقطعية  إيرانية  دراسة   )Clinical and genetic features in patients with 

cystic fibrosis in southwestern Iran    حتى    2009سنوات من عام    3جرت الدراسة على مدى

 طفل مشخص لهم داء ليفي كيسي. 45على  2012
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 First cousin matings and congenital heart disease in( دراسة سعودية بعنوان  3-1-8)

Saudi Arabia    حالة  949و شملت  1999جرت عامCHD  . في مشفى الملك فيصل 

 pattern of congenital heart disease among egyption( دراسة مصرية بعنوان  3-1-9)

children مريض.  1005دراسة راجعة لسجلات 

ف3-1-10) الطفرة  دور  بعنوان  بدمشق  الجامعي  الأطفال  مشفى  في  رنيم سكاف  الدكتورة  دراسة  ي ( 

بيانات   تحليل  تم  هوفمان ,حيث  داء ووردينغ  تشخيص   96تشخيص  تقترح  بأعراض وعلامات  طفل 

 . 2016-2012بع أعرام ووردينغ هوفمان خلال أر

في الإكوادور بين عامي     HCAM( دراسة مقطعية جرت على الأطفال المراجعين لمشفى  1-11- 3) 

بعنوان    2017و  2018 البحث  وكان   ,Clinical,genetic and microbiological 

characterization of pediatric patients with cystic fibrosis in a public hospital in 

Ecuador 

بعنوان  3-1-12) صينية   primary immunodeficiency diseas a retrospective(دراسة 

study of 112 chinese children in a single tertiary care center. 

, جرت الدراسة  Age of onset of asthma symptoms( دراسة في هونغ كونغ بعنوان  3-1-13)

 طفل وتحليلها.  942, وتم جمع بيانات 2002و   2001خلال العامين  في عيادة الربو 

الو 3-1-14) في  دراسة  بعنوان  (  الأمريكية  المتحدة   Community Aquired Pneumoniaلايات 

hospitalization among children with neurologic disorders   2012و   2010بين عامي . 

بعنوان  1-15- 3)  صينية  دراسة   )risk factors for severe community acquired 

pneumonia in hospitalized children transfered to the pediatric intensive care 

unit  طفل تم قبولهم في المشفى لذات رئة شديدة بين عامي   113, تم فيها مراجعة السجلات الطبية ل

 . 2017و 2013

بعنوان  1-16- 3)  الأمريكية  المتحدة  الولايات  في  جرت  دراسة   )mortality resulting from 

congenital heart disease among children and adults in the united states   حيث تم

 . 2006و    1999جمع بيانات الوفيات بين عامي  

جامعة  1-17- 3)  في  راجعة  دراسة   )Kathmandu     عام خلال  بين  الهند  بعنوان    2006في 

incidence of congenital heart disease in the tertiary care hospital. 

عامي  3-1-18) بين  فرنسية  دراسة   mortality with children withبعنوان    2015و   2001( 

sickle cell disease in mainland in france 

 characterization of mortality in children with sickle( دراسة برازيلية بعنوان  3-1-19)

cell disease diagnosed through the newborn screening program    حيث جرت الدراسة

 .  SCDطفل مشخص لهم  2591على 
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متقاربة في جميع  نلاحظ أن نســبة الذكور والإناث مقارنة توزع العينة حسااب الجنس : -3-2

ــواء بوجود المرض المؤهب لحدوثها أوبغيابه ــة صــينيةحالات ذات الرئة س عن عوامل   (1),وفي دراس

% من عينة 51,9,  أيضــا" الخطورة للإصــابة بذات رئة كانت نســبة إصــابة الذكور و الإناث متقاربة

 % من الحالات إناثا .48الدراسة كانت من الذكور و 

 

 توزع الأمراض الوراثية المؤهبة:-3-3

يه ووردينغ هوفمان  % , يل35.5في إحداث ذات الرئة بنسبة شكلت الآقات القلبية الخلقية النسبة الأعلى 

ثم أدواء العوز المناعي البدئي يليه الداء الليفي الكيسي , ثم الربو, والتشوهات الهيكلية , وأقل شيوعا"  

 التلاسيميا المنجلي. 

تم فيها إحصاء أهم الأمراض الوراثية المؤهبة    2011عام    (2)الأطفال  ىفي دراسة سابقة أجريت في مشف 

%يليه العوز المناعي  54الأطفال كان الداء الليفي الكيسي هو الأكثر شيوعا" بنسبة    ىلذات الرئة في مشف 

 %. 11حركية الأهداب بنسبة  %, وسوء34البدئي بنسبة 

 

 :القرابة والقصة العائلية الإيجابية للمرض الوراثي-3-4

أن الزواج بين الأقرباء تساهم في زيادة معدل الاضطرابات الجينية الجسمية  تظهر العديد من الدراسات 

المتنحية, في دراستنا كانت القرابة أعلى انتشارا" بين حالات العوز المناعي البدئي حيث وجدت القرابة  

% من حالات العوز المناعي  50,وكانت القصةالعائلية إيجابية في % من الحالات87.5لوالدين في بين ا

%  44% من الحالات والقصة العائلية إيجابية في  75كانت القرابة بنسبة    (3)البدئي,في دراسة كويتية

 من الحالات. 

الهيكلية   التشوهات  في  القرابة  نسبة  في  75كانت  إيجابية  العائلية  والقصة  الحالات  % 25%من 

باعتبار المتلازمات في دراستنا أغلبها  هللتشوهات الهيكلية , إلا أنمنها,لايوجد دراسات للمقارنة بالنسبة 

تناولت    (4)ذات نمط وراثي جسمي متنحي فهذا يفسر وجود نسبة عالية من القرابة, يوجد دراسة هندية

الوالدين تشكل  المرافقة لوجود قرابة بين  القرابة مع انشقاق شراع الحنك وكانت نسبة الحالات  علاقة 

 لحالات. % من ا67

فيها   القرابة  نسبة  كانت  متنحي ,  فيها جسمي  الوراثة  ونمط  المنجلي  الحالات  66,7التلاسيميا  من   %

الإيجابية وجدت في   العائلية  دراسة سعودية100والقصة  الحالات,وفي  من  في    (5)%  القرابة  وجدت 

 % من حالات التلاسيميا منجلي.44
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ا في التعداد العام للسكان في سوريمع نسبة زواج الأقارب  الأمراض السابقة    وبمقارنة نسبة القرابة في

العالمية  35,5% الصحة  منظمة  فرق    نلاحظ ,حسب  مع  السابقة  الأمراض  في  أعلى  كانت  النسبة  أن 

, وعليه نلاحظ دور زواج الأقارب في ارتفاع نسبة هذه الأمراض في المجتمع   p<0.05إحصائي معتبر  

 السوري. 

% من الحالات والقصة العائلية 60بين الوالدين في حالات الربو في دراستنا    كانت نسبة وجود القرابة

 % أيضا". 60الإيجابية 

% من الحالات وكانت النسبة لديهم لا تشكل قيمة  54في دراسة سعودية كانت القرابة موجودة بنسبة  

ة لدراسة ب ,وكذلك الأمر بالنس(6)في التعداد العام للسكان لديهم  حصائية بمقارنتها مع نسبة زواج الأقاربإ

,  ( 6)%  56في التعداد العام  نسبة زواج الأقارب  ت و % من الحالا42كويتية حيث كانت نسبة القرابة  

  p>0.05بمقارنة النسبة في دراستنا نلاحظ أن النسبة أعلى من نسبة القرابة في التعداد العام لدينا إلا أن 

ة بين الوالدين في  الدراسة السابقة نلاحظ أن لا أهمية للقرابفلا أهمية إحصائية , وعليه حسب دراستنا و 

 عند الأطفال .  ظهور الربو

% من الحالات وكذلك  50في الداء الليفي الكيسي ) تخضع للوراثة الجسمية المتنحية( كانت نسب القرابة  

لحالات والقصة % من ا89القرابة تواجدت في  (7)القصة العائلية الإيجابية , بينما في دراسة إيرانية  

% وفي الدراسة الإيرانية كان فرق القرابة في حالات الداء اللليفي الكيسي و في مجموع  37العائلية في 

 السكان العام ذو أهمية إحصائية, إلا أنه في دراستنا لم يكن الفرق ذو أهمية إحصائية. 

% , في دراسة  18الإيجابية بنسبة  % والقصة العائلية  40,9نسبة القرابة في الآفات القلبية الخلقية شكلت  

% بينما  44,6, وفي دراسة مصرية كانت النسبة    (8)%41,6سعودية كانت النسب متقاربة من نسبنا  

 .   (9)% من الحالات9,2القصة العائلية الإيجابية 

موجودة قصة العائلية الإيجابية ل% من الحالات وا35,7في حالات ووردينغ هوفمان كانت نسب القرابة 

%من الحالات , في دراسة أجريت في مشفانا للدكتورة رنيم سكاف عن طفرات ووردينغ هوفمان  57في  

 . (10) %من الحالات41% من الحالات بينما القصة العائلية الإيجابية 47كانت نسبة القرابة 

بين المجموع  نلاحظ أن نسبة القرابة في جميع الأمراض المذكورة كانت أعلى من نسب زواج الأقارب  

 العام للسكان , ولاحظنا أن الأهمية الإحصائية لهذا الفرق كان في عوز المناعة البدئي والتشوهات الهيكلية

 والتلاسيميا المنجلي .

% مع نسبة انتشار القرابة عند آباء حالات 35,5بمقارنة نسبة زواج الأقارب في المجموع العام للسكان 

وبملاحظة نسب القرابة في  كما أنه  % نجد التقارب بين النسبتين  37  ذات الرئة بغياب المرض المؤهب

شكلت القرابة نسبة    وغير المرافقة للمرض حيث  جميع حالات ذات الرئة بما فيها المرافقة لمرض وراثي

 p>0.05في المجموع العام للسكان إلا أن    لزواج الأقارب   %من الحالات وهي أيضا" أعلى من النسبة46

 

 

 



73 
 

  
  

مقارنة مع دراسات عالمية )الجنس , توزع الأمراض المؤهبة لذات الرئة , القرابة بين الوالدين , القصة  18-3جدول  .

 ؤهب(العائلية لللمرض الوراثي الم

الدراسة   دراستنا 
الصينية 

(1 ) 

دراسة  
د.الكف

 (2ري )

الدراسة  
 ( 3الكويتية )

الدراسة  
 ( 4الهندية )

الدراسة  
 ( 5سعودية )

الدراسة  
 ( 6سعودية )

الدراسة  
 (7) إيرانية

الدراسة  
سعودية  

(8 ) 

دراسة  
مصرية  

(9 ) 

دراسة  
 د.سكاف

(10 ) 

 %46ذكر: الجنس

 %54أنثى:

51,9% 

48% 
         

توزع  
 أمراض

الوراثية 
 المؤهبة

CHDs:35,
5 %

WHD:22,
6 %

PIDs:12,9
 %
CF:9,6 % 

 CF  : 

54 %

PIDs  :

34 %

كارتغنر 
:11% 

        

القرابة 
بين 

لوالدين
 +

القصة 
العائلية   
لمرض 

المؤه 
 ب 

PIDs قراب:

 % 87.5ة

 قصة عائلية
50% 

 
تشوهات 

 هيكلية 
 %75قرابة:

 قصة عائلية:
25% 

 
SCDs 

66,7قرابة:
% 

قصة 
100عائلية:

% 
 

 الربو
 %60قرابة:

قصة عائلية: 
60% 

 
CF 

 %50قرابة:

قصة 
50عائلية:

% 
 

CHDs 

40.9قرابة:
% 

 قصة عائلية
18% 

 
WHD  

35,7قرابة:
% 

قصةعائلية:
57% 

 قرابة:   
75% 

 قصة عائلية
44% 

 
 

 
 
 
 

شراع   انشقاق 
 الحنك 
 %67قرابة:

 
 
 

 
 

 
 
 
 
 

 %44قرابة:

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

%54قرابة:

 لسعودية ا
الكويت 

42% 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 %89قرابة:

عائلية    قصة 
37% 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

,41قرابة:
6% 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

44قرابة:
,6% 

قصة 
,9عائلية:

2% 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

قرابة: 
47% 

قصة 
41عائلية:

% 
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بمقارنة متوسط عمر تشخيص المرض المؤهب لذات الرئة مع متوسط العمر  -3-5

 عند القبول بذات رئة لأول مرة  

في دراسة  ,عمر القبول بذات رئةالقلبية يسبق  في الآفات    عمر التشخيصمتوسط  نلاحظ في دراستنا أن

بالصدفة أو عرضي في  شهر( وكان التشخيص  9-شهر 0,5أشهر ) 6مصرية كان متوسط عمر التشخيص  

 . ( 9)% من الحالات30ت بينما التشخيص بعد القبول بذات رئة كان في % من الحالا35

ومن    شهر ,6.5والتظاهر بذات رئة    رشه 2في حالات ووردينغ هوفمان كان متوسط عمر التشخيص  

من الحالات  %  49الجدير بالذكر أنه في دراسة الدكتورة سكاف كان التظاهر الأول هو الرخاوة بنسبة  

 . (10)% 26.4والإنتانات الصدرية بنسبة 

الكيسي في دراستنا   الليفي  الداء  التشخيص لحالات  شهر( والتظاهر  13-شهر5أشهر )  6متوسط عمر 

شهر(بالمقارنة نلاحظ توافق بمتوسط عمر التشخيص مع التظاهر بذات  15-شهر6أشهر )7بذات الرئة  

 رئة .  

% من الحالات راجعت المشفى 87,2ال الداء الليفي الكيسي كان  في دراسة جرت بالإكوادور على أطف

%من الحالات فقط كان تشخيصهم بعد 12,8بإنتان تنفسي وتم تشخيصهم عند القبول داء ليفي كيسي و  

 . (11)المراجعة بأعرض هضمية

- شهر11سنة)2بالنسبة لحالات ذات الرئة المرافقة للعوز المناعي البدئي فمتوسط عمر التشخيص كان  

الأعلى لعمر التشخيص  صينية , مع اختلاف الحد  التشخيص في دراسة    ر سنة(وكان نفس متوسط عم 5

وكان متوسط عمر القبول  (.  12)شهر(وكان التظاهر بذات رئة هو الأشيع في دراستهم130-شهر11)

عمر تشخيص ي توافق متوسط عمر القبول بذات رئة مع  سنة( أ4- شهر8)  سنة1,5بذات رئة في دراستنا  

 العوز المناعي البدئي.

وكان متوسط القبول بذات الرئة  سنة(,5-سنة  3سنوات )4وفي حالات الربو كان متوسط عمر التشخيص  

كونغ   سنة(11-سنة  5سنة )6 مشفى في هونغ  أجريت في  دراسة  متوسط    (13)وفي  عمر ظهور  كان 

 . سنوات 3الأعراض 
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متوسط عمر   – متوسط عمر تشخيص المرض الوراثي المؤهب لذات الرئة  مقارنة مع دراسات عالمية )  19-3جدول  

 القبول المشفوي الأول بذات الرئة(

الدراسة   دراستنا 
 (9المصرية)

دراسة  
 ( 10) سكافد.

دراسة  
 ( 11الإكوادور)

دراسة صينية 
(12 ) 

هونغ   في  دراسة 
 ( 13كونغ )

متوسط عمر 
تشخيص 
المؤهب 

 لذات الرئة  
ومتوسط  

القبول  عمر 
المشفوي 
 بذات رئة

 
 

CHDs: 

متوسط عمرتشخيص  
 يوم(30-3يوم)15

 متوسط عمرالقبول
 شهر(22-1شهر)4,5

 
 
 
 
 

WHD : 

متوسط عمرالتشخيص 
 شهر( 12-1,5شهر)2:

 متوسط عمر القبول:
 شهر(18-1شهر)6,5

 
 
 
 
 
 
 
 

CF : 

 التشخيص:متوسط عمر 
 شهر(13-5شهر)6

متوسط عمر القبول :  
 شهر(15-6شهر)7

 
 
 
 
 

PIDs   : 

 متوسط عمر التشخيص:
 سنة( 5-شهر11سنة)2

 متوسط عمر لقبول :
 سنة( 4-شهر8سنة)1.5

 
 
 
 
 

 الربو:
 متوسط عمر التشخيص:

 سنة( 5-3سنة)4

 متوسط عمر القبول:
 سنة( 11-5سنة)6

 
 
- 0,5شهر)6

 شهر(9

% من 30

الحالات تم 
تشخيصها بعد 
 لقبول بذات رئة

 
 
 
 
 
 
 
 

كان الإنتان 
الصدري 

التظاهر الأول  
% 26,4في 

 تبينماكان 
الرخاوة  

التظاهرة  
 الأولى في

% من 49

 الحالات

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

%من حالات 87

الداء الليفي 
المشخصة  

راجعت بداية 
 بأعراض صدرية

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

متوسط عمر 
 التشخيص: 

- شهر11)سنة2

 سنة( 10

وكان الإنتان 
التظاهر السريري 

 الأشيع

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

متوسط عمر 
ظهور الأعراض 

 سنة3
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 لحاجة إلى جهاز تهوية آلية امن حيثمقارنة —3-6

سنة تم توزيعهم في   18( قارنت حصيلة ذات الرئة عند أطفال بعمر أقل من  14دراسة أمريكية )وجدنا 

ثلات مجموعات ذات رئة مع اضطراب عصبي , ذات رئة مع عامل مؤهب لذات الرئة غير الاضطراب  

العصبي,ذات الرئة دون وجود اضطراب مؤهب لحدوث ذات الرئة فكانت الحاجة لقبول العناية المشددة  

حالا في  العصبية)  تأعلى  الاضطرابات  36.4الاضرابات  حالة  في  بينما   , كانت  %(  العصبية  غير 

)19.8النسبة) اضطراب  أي  غياب  حال  وفي  النسب%18.4(,  وكانت  إلى   %(,  الحاجة  في  متقاربة 

 %. 38.1%  28.1%  33.3الوضع على جهاز تهوية آلية حيث توزعت النسب على التوالي 

ووجود  في حال غياب المرض المؤهب    ستنا شكل الفرق في الحاجة لجهاز التهوية الآليةبينما في درا

 المرض المؤهب أهمية إحصائية. 

 

 مقارنة نسبة وقوع الوفيات -3-7

في حالات ذات الرئة مع مرض وراثي مؤهب أعلى مع فرق إحصائي هام مقارنة مع حالات ذات الرئة  

يشكل عامل خطورة يسيء لإنذار   لمؤهب و ذلك باعتبارأن وجود المرض المؤهب دون وجود المرض ا

 ذات الرئة .

% من الحالات وهي نسبة 15,8المرافقة للمرض المؤهب  غير  حيث كانت نسبة الوفيات في الحالات  

% من الحالات في دراستهم وكانت حالات  12,4حيث شكلت الوفيات    (15)قريبة من الدراسة الصينية

لديهم    الوفاة  عمر  متوسط  وكان   , مؤهب  لمرض  مرافقة  غير  الصينية  الدراسة  في  الرئة  ذات 

 سنة(5-شهر 3,5هر) ش7شهر( ,وكان متوسط عمر الوفاة في دراستنا 13-شهر2ر)أشه 5

% من الحالات ومتوسط عمر  45,4ت ذات الرئة المرافقة لآفات قلبية معزولة  شكلت الوفيات عند حالا

فات القلبية شهر(, في دراسة في الولايات المتحدة الأمريكية لإحصاء وفيات الآ10-2شهر ) 6,5الوفاة  

(,وفي دراسة في جامعة كاثماندو في نيبال  16أعوام كان متوسط عمر الوفاة سنة واحدة )  7لال  الخلقية خ

% منها كانت نتيجة  52% من الحالات  20ت الآفات القلبية الخلقية  ( كانت نسبة الوفيات في حالا17)

 إنتان تنفسي سفلي .

  3% )حالة وحيدة من أصل  33,3ت  في حالات ذات الرئة المرافقةللتلاسيميا المنجلي كانت نسبة الوفيا

)  8بعمر    حالات فرنسية  دراسة  التلاسيميا  18سنوات( , في  بسياق  بإنتان  الوفاة  متوسط عمر  كان   )

طفل مشخص له تلاسيميا منجلي كانت    117أجريت على    (19)ازيلية  برسنة , في دراسة  11المنجلي  

% من  87العامين الأولين من الحياة وفي % من هذه الوفيات كانت خلال 56,5%  و 7,4نسبة الوفيات 

 الحالات كان الإنتان هو سبب الوفاة . 
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 ( والوضع على جهاز تهوية آلية ,الوفيات للعناية المشددةمقارنة مع دراسات عالمية ) 20-3جدول 

دراسة   دراستنا 
 أمريكية 

(14 ) 

 دراسة صينية
(15 ) 

دراسة  
 أمريكية 

(16 ) 

 دراسة هندية 
(17 ) 

 فرنسيةدراسة  
(18 ) 

دراسة  
برازيلية  

(19 ) 

الحاجة   
جهاز تهوية ل

 آلية

ذات رئة بوجود  
مرض  
 %53,2مؤهب:

 من الحالات
 

بغياب المرض  
% 21المؤهب:

 من الحالات

ذات رئة مع 0

اضطراب 
 عصبي: 

%من 36,4

الحالات 
بحاجة عناية 

 مشددة 
% منها 33,3

 بحاجة تنبيب 
برفقة  0

اضطراب 
 غير عصبي: 

 %19,8عناية

 % 28تنبيب

غياب أي 0

 اضطراب:
 %18,4عناية

 %  38,1تنبيب

     

 
الوفيات 

ومتوسط عمر 
 الوفاة 

 
ذات رئة بغياب  

 مرض مؤهب 
15,8% 

متوسط عمر 
 الوفاة 

 أشهر7

 
 

ذات رئة بوجود  
 آفة قلبية

45,4% 

متوسط عمر 
 الوفاة 

 شهر6,5

 
 
 
 
 

حالات مرافقة  
 لتلاسيميا منجلي 

33,3% 

حالة وحيدة  
 سنة 8بعمر 

  
ذات الرئة 

بغياب  
المرض 
 المؤهب

12,4% 

متوسط عمر 
 الوفاة 

 أشهر5

 
 
 
 
 
 
 
 

عمر  متوسط 
 سنة 1الوفاة : 

 
 
 
 
 
 
 
 

انتشار  نسبة 
عند  وفيات 
الآفات   أطفال 
الخلقية   القلبية 

20% 

%منها 52

إنتانات  نتيجة 
 تنفسية سفلية 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

عمر  متوسط 
 سنة  11الوفاة 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

الوفيات بين 
حالات 

التلاسيميا 
منجلي 

7,4% 

% 56,5في 

من هذه  
الوفيات كانت 
خلال العامين  
الأولين من 

 الحياة 
%منها 87

كانت نتيجة  
 الإنتان
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 الفصل الرابع: مناقشة النتائج

% من الحالات وشكلت الحالات  38شكلت حالات ذات الرئة مع غياب للمرض الوراثي المؤهب  -

% النسبة أعلى في الحالات المرافقة للمرض المؤهب إلا أنه لا  62للمرض الوراثي المؤهب المرافقة 

مع حجم عينة أكبر من حجم العينة   )دراسة حشدية(وجود للفرق الإحصائي , لذا لابد من إجراء دراسة

 في دراستنا 

ذات الرئة سواء بغياب  ة لنسبة الإناث في جميع حالات نلاحظ أن نسبة الذكور مقارب للجنسبالنسبة -

و وبذلك وحسب دراستنا والدراسة الصينية لايشكل اختلاف  أو بوجود مرض مؤهب لذات الرئة,

الجنس عامل مؤهب لذات الرئة , إلا أن هناك بعض الدراسات )دراستين تم ذكرهم في القسم النظري (  

 نتانات التنفسية العلوية و السفلية()شملت الإتشير إلى أن نسبة قبول الذكور في المشافي بإنتانات تنفسية

 . هي الأعلى

نلاحظ أن الآفات القلبية تشكل   ئةلتوزع الحالات حسب الأمراض الوراثية المؤهبة لذات الر ةبالنسب

النسبة الأعلى من الحالات يليها ووردينغ هوفمان ثم أدواء عوز المناعة البدئية يليها حالات الداء الليفي  

 ربو وأخيرا التشوهات الهيكلية.الكيسي ثم حالات ال

إن اختلاف نسبة انتشار كل مرض في المجتمع, وشدة ذات الرئة الناتجة و بالتالي الحاجة للقبول  

المشفوي أو الاكتفاء بالتدبير في قسم الإقامة المؤقتة له كبير الأثر في اختلاف نسب توزع الأمراض  

في المجتمع بين الأمراض السابقة , شكلت حالات   .فالربو الذي يشكل أعلى نسبة انتشارفي دراستنا 

 % وذلك أن الكثير من هذه الحالات يتم تدبيرها قي قسم الإقامة المؤقتة.8ذات الرئة المرافقة له فقط 

الأكثر شيوعا" , كما أن نسبة انتشار  هي كانت حالات ذات الرئة المرافقة للآفات القلبية الخلقيةو 

نلاحظ تقارب النسب بين حالات ذات  و بالألف( هي الأعلى بعد الربو,  4الميا")الآفات القلبية الخلقية ع

الرئة المرافقة للداء الليفي الكيسي والعوز المناعي ,علما" أن نسبة انتشار الداء الليفي الكيسي عالميا"  

 هي الأعلى إلا أن حالات ذات الرئة في دراستنا  كانت أعلى في العوز المناعي البدئي .



79 
 

  
  

مقارنة مع دراسة الدكتورة رولا وجدنا أن الداء الليفي الكيسي كان الأكثر انتشارا يليه العوز  وبال

ن الدراستين قد يعود بالذكر أن سبب الاختلاف بي رالمناعي البدئي ثم سوء حركية الأهداب , ومن الجدي

بلإضافة لذلك لكون دراسة الدكتورة الكفري شملت الأمراض الوراثية المندلية أما دراستنا فشملت 

 الأمراض متععدة العوامل أيضا". 

تظهر العديد من الدراسات أن زواج بين الأقرباء  لمرض الوراثيالقرابة والقصة العائلية الإيجابية ل

رابات الجينية الجسمية المتنحية , حيث وجدنا حالات القرابة بين الوالدين تساهم في زيادة معدل الاضط

ت العوز المناعي البدئي والقصة % من حالا81أكثر انتشارا عند مرضى العوز المناعي البدئي في 

 للدراسة الكويتية. %من الحالات والنسب كانت مقاربة50العائلية إيجابية في 

% والقصة العائلية إيجابية في 75القرابة بين الوالدين في حالات التشوهات الهيكلية كانت نسبة انتشار 

حالات منها مشخصة كمتلازمة حسب   3عبارة عن  التشوهات في دراستنا )% من الحالات ,25

بيير روبين ويعتقد أن نمط الوراثة في هذا التناذر جسمي متنحي ويوجد نمط  منها استشارة وراثية ,

بالجنس يترافق مع تشوهات قلبية وتشوهات بالقدم ,بينا شوكير نمط الوراثة جسمي متنحي  آخر مرتبط

, و كليبل فايل ويوجد طفرتين نمط الوراثة في أحدهما جسمي مسيطر وفي الأخرى جسمي متنحي ,  

, وباعتبار أن  ( وحالة وحيدة كانت انشقاق شراع حنك معزول يخضع للوراثة متعددة العوامل

ة في دراستنا أغلبها ذات نمط وراثي جسمي متنحي فهذا يفسر انتشار القرابة بنسبة ت المتواجدالمتلازما

 عالية.

% من الحالات  66,7متنحي , كانت نسبة القرابة فيها  الجسمي  التلاسيميا المنجلي ذات نمط الوراثي ال

 مقاربة للدراسة السعودية. % من الحالات, بنسبة 100والقصة العائلية الإيجابية وجدت في 

%,  35.5وبمقارنة نسبة القرابة في الأمراض السابقة مع نسبة القرابة في التعداد العام للسكان في سوربا  

  p<0.05الأمراض السابقة مع فرق إحصائي معتبر    ض على حدة من رفي كل م   أن النسبة كانت أعلى

 رب في ارتفاع نسبة هذه الأمراض في المجتمع السوري. , وعليه نلاحظ دور زواج الأقا

متعددة   لوراثة  أيضا" يخضع  للربو  الطفبالنسبة  من  العديد  أن  إظهار  ارالعوامل , حيث  في  تساهم  ت 

لأبوين  ند إصابة أحد ا% , ع50ل من أبوين مصابين بالربو  المرض , إلا أن خطر حدوث الربو عند أطفا

%, كانت نسبة 5حال غياب إصابة الأبوين يكون خطر الإصابة فقط ي ف% , و 25يكون خطر الإصابة 

الربو في دراستنا   الوالدين في حالات  القرابة بين  العائلية الإيجابية 60وجود  % من الحالات والقصة 

 % أيضا". 60
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% من الحالات وكانت النسبة لديهم لا تشكل قيمة  54في دراسة سعودية كانت القرابة موجودة بنسبة  

في التعداد العام للسكان لديهم,وكذلك الأمر بالنسة لدراسة زواج الأقارب    ية بمقارنتها مع نسبة  إحصائ

% , بمقارنة النسبة في دراستنا  56% من الحالت وفي التعداد العام  42كويتية حيث كانت نسبة القرابة  

فلا أهمية إحصائية , وعليه    p>0.05نلاحظ أن النسبة أعلى من نسبة القرابة في التعداد العام لدينا إلا أن  

لسابقة نلاحظ أن القرابة بين الوالدين لايشكل عامل مؤهبللإصابة بالربو عند حسب دراستنا والدراسة ا

 . الأطفال

% من الحالات وكذلك  50في الداء الليفي الكيسي ) تخضع للوراثة الجسمية المتنحية( كانت نسب القرابة  

بينم  العائلية الإيجابية ,  القرابة تواجدت في  القصة  الدراسة الإيرانية  % من الحالات والقصة 89ا في 

% وفي الدراسة الإيرانية كان فرق القرابة في حالات الداء اللليفي الكيسي و في مجموع  37العائلية في 

 السكان العام ذو أهمية إحصائية, إلا أنه في دراستنا لم يكن الفرق ذو أهمية إحصائية. 

% , في دراسة  18% والقصة العائلية الإيجابية بنسبة  40,9لآفات القلبية الخلقية شكلت  نسبة القرابة في ا

% بينما القصة  44,6% , وفي دراسة مصرية كانت النسبة  41,6سعودية كانت النسب متقاربة من نسبنا  

 % من الحالات . 9,2العائلية الإيجابية 

بالذكر أن هناك نظريات تشير إلى الوراثة   البيئية ومن الجدير  العوامل  لتنوع  العوامل تخضع  متعددة 

والوراثية في الآفات القلبية الخلقية , وبما أن زواج الأقارب قد يزيد من تماثل الزيجوت في مواقع مختلفة, 

فإن ظهور صفات )خلات متنحية نادرة( يصبح أكثر احتمالا" , ويزيد من احتمالية تماثل اللواقح لبعض  

 اهمة في إنتاج النمط الظاهري للاضطرابات المختلفة. العوامل الوراثية المس

% من الحالات واقصة العائلية الإيجابية موجودة 35,7في حالات ووردينغ هوفمان كانت نسب القرابة  

%من الحالات , في دراسة أجريت في مشفانا للدكتورة رنيم سكاف عن طفرات ووردينغ هوفمان  57في  

 %من الحالات . 41ت بينما القصة العائلية الإيجابية % من الحالا47كانت نسبة القرابة 

كانت أعلى    )كل مرض على حدة (  في جميع الأمراض المذكورةعند الوالدين  نلاحظ أن نسبة القرابة  

من نسب زواج الأقارب بين المجموع العام للسكان , ولاحظنا أن الأهمية الإحصائية لهذا الفرق كان في 

أي أن زواج الأقارب يشكل عامل مؤهب  عوز المناعة البدئي والتشوهات الهيكلية والتلاسيميا المنجلي ,  

 راض. للإصابة بهذه الأم 

جميع في  القرابة  نسب  ذحالا  وبملاحظ  وراثيت  لمرض  المرافقة  فيها  بما  الرئة  المرافقة   ات  وغير 

لات وهي أيضا" أعلى من النسبة في المجموع العام للسكان  ا%من الح46بة نسبة  للمرض, شكلت القرا

 مؤهب لحدوث ذات الرئة. العامل , وعليه لا تشكل  القرابة دور ال p>0.05إلا أن 

, كانت القصة العائلية للمرض  الصدري  لقصة العائلية للإنتانبمقارنة القصة العائلية للمرض الوراثي مع ا-

الوراثي المؤهب إيجابية بنسب أعلى أو تساوي إيجابية القصة العائلية للإنتان , كما أن القصة العائلية 

للإنتان في حالاتذات الرئة مع المرض المؤهب متقاربة منالنسبة فيحال غيابه, وعليه لايمكن بناء استنتاج 

 إذا كان حملة المرض المؤهب لذات الرئة هم في أهبة لحدوث ذات رئة ولو بغياب ظهور المرض. فيما 

% في حالات ذات الرئة بغياب المرض المؤهب قد يشير  32إلا أن إيجابية القصة العائلية للإنتان بنسبة 

لاقتصادي والاجتماعي  إلى وجود الاستعداد الوراثي للإنتان ضمن أفراد العائلة الواحدة,وكما أن المستوى ا

 للعائلات قد يكون له الأثر في نسبة حدوث الإنتان.
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 مقارنة عمر التشخيص للمرض الوراثي المؤهب مع متوسط عمر القبول بذات رئة

نلاحظ في دراستنا أن عمر التشخيص في الآفات القلبية يسبق عمر القبول بذات رئة ,ويعود ذلك إلى 

تظاهر قبل   اتالآف  اتاختلاف  للاستقصاءات  الحاجة  وبالتالي  مزرقة(  غير   , )مزرقة  الخلقية  القلبية 

التظاهر بذات رئة , وباعتبار تشخيص الآفات القلبية متاح لدينا في مشفى الأطفال دون أي تكلفة مادية 

 بالنسبة للأهل فذلك يساهم في تعجيل تشخيص الآفة. 

ومن  شهر ,   6.5شهر والتظاهر بذات رئة    2  كان متوسط عمر التشخيص في حالات ووردينغ هوفمان 

المعروف أن ووردينغ هوفمان يبدأ بالتظاهر خلال الأشهر الستة الأولى من الحياة, وكما ذكرنا سابقا"فإن  

وفي دراسة   حالات في دراستنا كان تشخيصها سريري )الرخاوة ,التقلصات الحزمية,التنفس القباني ( 6

التظاهر الأو  والإنتانات الصدرية بنسبة 49ل هو الرخاوة بنسبة  الدكتورة سكاف كان  % من الحالات 

 % من الحالات. 26.4

شهر , وثلثي الحالات يتم تشخيصها خلال    8-6ويكون متوسط عمر التشخيص في الداء الليفي الكيسي  

متوسط  ،التظاهرات السريرية وشدة الأعراضالسنة الأولى من الحياة, حيث أن عمر التشخيص مرتبط ب

 أشهر . 7أشهر والتظاهر بذات رئة  6عمر التشخيص في دراستنا 

التشخيص في دراستنا مع   متوسط عمر  البدئي نلاحظ توافق  المناعي  للعوز  المرافقة  بالنسب للحالات 

العوز   متوسط عمر تشخيص  القبول بذات رئة مع  الدراسة الصينية, ونلاحظ في دراستنا توافق عمر 

 المناعي.

ت الربو نلاحظ تقارب متوسط عمر التشخيص وبداية ظهور الأعراض مع الدراسة التي  لاابالنسبة لح

 جرت في هونغ كونغ. 

المرض   فيها  يغيب  التي  الحالات  و  مؤهب  لمرض  المرافقة  الحالات  بين  الاختلاطات  تطور  بمقارنة 

إحصائي هام   نلاحظ أن النسبة كانت أعلى في الحالات المرافقة لمرض وراثي مؤهب مع فرقالمؤهب 

 من عوامل الخطورة لتطور ذات رئة مختلطة .  يتوافق مع اعتبار الأمراض المؤهبة وهذا 

كما أن اختلاف نسب تطور ذات الرئة الرئة المختلطة باختلاف المرض المؤهب يعود لاختلاف العامل  

 عمر المصاب .   ) العامل الممرض الأشيع حسب كل مرض ( و الممرض المسبب 

الرئة )عمر أقل من   سنة,فقر دم بعوز  2حيث أن العديد من العوامل ذات ارتباط بتطور اختلاط لذات 

 والأسيتوأمينوفين( الحديد ,تناول الإيبوبروفين  

سواء    عالية الخطورة  -" في نسبة انتشار ذات الرئة الخطيرة  فرقا  في دراستنا  لم نجد  شدة ذات الرئة: 

الحالات التي احتاجت إلى جهاز التهوية  نسبة  إلا أن الفرق وجد في  ،  بغياب المرض المؤهب أو بوجوده  

 .اء أو تدهور الحالة العامة والوفاةفر ذات الرئة باتجاه الش لية وسيالآ

التهوية الآلية:   إلى جهاز  مع  الحاجة  الوراثي  للمرض  المرافقة  الحالات  بين  دراستنا  في  الفرق  كان 

التي ي للتهوية الآلية وتلك  بينما لم يكن ذو  الحاجة  غيب فيها المرض المؤهب فرقا" إحصائيا" معتبر , 

 ية إحصائية في الدراسة الأمريكية . أهم 

كانت النسب أعلى في الحالات المرافقة لمرض وراثي مؤهب وبنسبة مقاربة للدراسة الصينية  الوفيات: 

 مع تقارب متوسط عمر الوفاة في الدراستين 
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ونلاحظ اختلاف نسب الوفيات باختلاف المرض المؤهب ومن الجدير بالذكر أن سبب الوفاة في جميع 

لبية كانت الوفاة في حالتين صدمة دورانية وحالة صدمة الحالات كان الصدمة الإنتانية عدا في الآفات الق

% من الحالات ومتوسط عمر الوفاة  92,8قلبية ,كانت نسبة الوفيات في حالات ووردينغ هوفمان بنسبة 

غالبا" الوفاة تكون خلال  العامين    SMA شهر(وهذا يتوافق مع أنه في  الشكل الطفلي لل 17-3شهر )7

%من  90شهر في    12% من الحالات ,و 50أشهر في  7متوسط عمر الوفاة  الأولين من الحياة ,يكون  

 .الحالات 

وجدنا أن العلاقة ذات أهمية علاقة القرابة بشدة ذات الرئة والحاجة إلى جهاز التهوية الآلية والوفيات :  

إحصائية في حالات ذات الرئة بغياب مرض وراثي مؤهب لحدوثها, وعليه فإن القرابة تسيء لإنذار  

ات الرئة عند حدوثها دون أن تؤهب لحدوثها باعتبارأن لفرق بين نسبة انتشار القرابة بين الوالدين في ذ

حالات ذات الرئة بغياب المرض الوراثي المؤهب ونسبة انتشار زواج الأقارب في المجموع العام للسكان  

 غير هام إحصائيا". 
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 والمعوّقات الفصل الخامس: المحددات 

ضعف الإمكانيات المادية لإجراء دراسة جينية موسعة , والاعتماد على القصة العائلية وووجود   ❖

 القرابة بين الوالدين لاستنتاج الأثر الجيني في التأهب لذات الرئة وشدتها وإنذارها. 

بعض البيانات اللازمة لاستكمال البحث لم تتوفر ضمن الملفات المؤرشفة وتعذر التواصل مع   ❖

 بعض المرضى لاستكمالها فتم استبعاد هذه الحالات.  

 

 

 

 الفصل السادس: الخلاصة والتوصيات 

 الخلاصة:  ❖

 تظهر الدراسة أن اختلاف الجنس لايشكل عامل مؤهب لحدوث ذات الرئة -

 أشيع الأمراض الوراثية المؤهبة لحدوث ذات الرئة في مشفى الأطفال بدمشق هي الآفات القلبية الخلقية -

 .  % من حالات ذات الرئة المرافقة لمرض وراثي مؤهب 35,5حيث شكلت 

متنحيكما في أدواء  الجسمي  الض ذات النمط الوراثي  ئية في الأمراكان للقرابة بين الوالدين أهمية إحصا-

عوز المناعة البدئية ,متلازمات التشوهات الهيكلية ,التلاسيميا المنجلي, وذلك بمقارنة النسبة مع نسبة 

 زواج الأقارب في المجموع العام للسكان في سوريا. 

 قريبة  %( 51,6)  ة دون خلفية لمرض وراثي مؤهبالرئكانت نسبة القرابة بين الوالدين في حالات ذات  -

, وعليه لا تشكل القرابة بين الوالدين عامل   %(35,5)لعام للسكانمن نسبة زواج الأقارب في المجموع ا

مؤهب لحدوث ذات الرئة وفقا" لدراستنا, وظهر دور القرابة بين الوالدين كعامل يسيء لإنذار ذات الرئة 

. 

 ائلية للإنتانات ضمن أفراد العائلة الواحدة.قديكون هناك أهبة ع-
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القبول - الرئة وذلك بمجرد  لم يكن هناك أي تأخير أوضياع لتشخيص المرض الوراثي المؤهب لذات 

 المشفوي سواء بذات رئة أو بتظاهرات أخرى مرتبطة بالمرض نفسه. 

على من حالات غياب  %( أ19)  تطور الاختلاطات في الحالات المرافقة للمرض للوراثي  ت نسبةكان-

 . %(5المرض الوراثي المؤهب )

المؤهب يسيء  - المرض  الرئة    وجود  الرئةلذات  ذات  الآلية    لإنذار  التهوية  إلى جهاز  حيثالحاجة  من 

 عالية الخطورة.  -لذات الرئة الخطيرةدون أن يؤهب  الوفاةوحدوث 

 

 التوصيات:  ❖

الدراسة الجزيئية  بسبب نقص- المادية والتقنية لإجراء   في مشفى الأطفال الجامعي بدمشق   الإمكانيات 

وتقصيل القصة العائلية للمساعدة   العائلية  التأكيد على ضرورة المقاربة السريرية من رسم الشجرةلابد من  

لتبيان واقع  ضمن الإمكانيات المتاحة    ن إجراء دراسات موسعةم  والتمكن   وراثيالمرض  في تشخيصال

 الأمراض الوراثية في سوريا.

 السعي لتـأمين ما يلزم لإجراء الدراسات الجزيئية للارتقاء بواقع البحث العلمي في سوريا -

التأكيد على أهمية الاستشارة الوراثية ليس قبل الزواج فقط وإنما عند إنجاب طفل مصاب بأحد الأمراض  -

 الوراثية.

 . ج الأقارب  التوعية الدائمة بعواقب زوا-

للإصابة بذات الرئة مع أخذ المستوى الاجتماعي  جينية  وجود أهبة عائلية    لابد من إجراء دراسة حول -

 والاقتصادي للعائلات بعين الاعتبار .  

التطور- لمتابعة  المذكورة  الأمراض  من  مرض  لكل  مستقبلية  دراسات  وتحديد  ووسائلا  إجراء  لعلاج 

 الإنذار في كل منها. 
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Abstract 

 

Background: 

Pneumonia is a sever and common infectious lung disease. 
Host genetics,underlyingdiseases,and lifestyle may impact the 
pneumonia susceptibility ,severity, and the outcome. 

 
Methods: 
Observational retrospective study involve 100 randomised cases of 
children with pneumonia presented by Children Hospital in Damascus , from 
January-2018 till January-2020. 

 

Results: 

Of 100 children 38% were without underlying predisposing genetic disease, 
and 62% of them were with underlying predisposing genetic disease. 

The most common predisposing genetic diseases were isolated congenital 
heart disease CHDs 35.5% , followed by Werding-Hoffman disease 22.6% , 
primary immunodeficiency diseases PIDs 12.9% , Cystic fibrosis disease CF 
9.6% ,asthma 8% , structural defects6.4% , sickle cell diseases 5%. 

There was a statistically significant association between parental 

consanguinity and pneumonia severity in cases without underlying disease. 

19% of children with underlying disease have developed complicated 
pneumonia ,however 5% of cases without underlying disease have developed 
complicated pneumonia (p<0.05) ,there is a statistically significant difference. 
Mortality was 46.7% of cases with underlying disease , and was 15.8% of cases 
without underlyin disease , (p<0,05) there is a statistically significant 
difference. 

Conclusion:The underlying genetic predisposing disease worsen the prognosis 
of pneumonia (complications development, the need of mechanical 

ventilation , and mortality) 

The parental consanguinity is a risk factor to develop high risk pneumonia. 

Keywords: 

Pneumonia,underlying genetic disease,parental consanguinity, severity. 
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