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 الملخص
 

التحكم بالفعالية الالتهابية يهدف علاج التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي إلى  خلفية البحث:
والتخفيف من الأعراض السريرية ومنع حدوث الاختلاطات وتحسين نوعية الحياة وذلك باستخدام الأدوية 

-1(IL-1)الانترلوكين  مثبطاتالأكثر فعالية والأقل سمية مما أدى إلى تطوير الأدوية البيولوجية خاصة 
بعد  لل من استخدام الستيروئيداتق الذي TNF-α )ألفا )-العامل المنخر للورمو ( -IL-6 )6الانترلوكين و 

 الأخذ بعين الاعتبار شدة الإصابة الجهازية والمفصلية وعلامات سوء الإنذار كمتلازمة تفعيل البالعات.
المفاصل الأساسي تحديد العوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي في التهاب  هدف البحث:

 .الشبابي الجهازي
 العامة قسم شعبةال منطفلاا  82شارك فيها  حالة شاهدأُجريت دراسة رقابية تحليلية  المواد والطرائق:

في الفترة  في مشفى الأطفال الجامعي بدمشقوالعيادات الخاصة بها  لدى الأطفال وماتويدية الأمراض الر 
لى  1/1/2015الممتدة من  على تطبيق العلاج البيولوجي إلى صُنف الأطفال اعتماداا. 31/12/2021وا 

 .التظاهرات السريرية والمخبرية والخطة العلاجية شملت متغيرات الدراسة   .مجموعتي الحالة والشاهد
أصيبت الإناث بمعدل  سنوات 3±6سنة بمتوسط  13شهر إلى  11عند التشخيص من تراوح العمر  :النتائج

 . 1.2أعلى من الذكور 
 %62طفلاا للعلاج البيولوجي بنسبة  51بينما لم يخضع  %38بنسبة للعلاج البيولوجي طفالا  31خضع 

 12±88إحصائية في متوسط أيام الترفع الحروري نلاحظ من خلال المقارنة بين المجموعتين وجود فروق ، 
 6.228±11.490متوسط تعداد الكريات البيضاء و  مفصل 2.9±7.1 متوسط عدد المفاصل المصابة، يوم

 35لدى  بينما حدثت ضخامة العقد اللمفاويةالأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجي أعلى لدى  3كرية/ملم
طفلاا بنسبة  20والعلاج بالميتيل بردنزلون لدى  %8طفلاا بنسبة  7التهاب التامور لدى و  %43طفلاا بنسبة 

 بقيمة أعلى لدى الأطفال الذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي. 24%
( وعدد المفاصل 90( والترفع الحروري )نسبة الأرجحية 35زاد كل من الجنس الأثنوي )نسبة الأرجحية  

( والمغبنية )نسبة 60( وضخامة العقد االمفاوية الرقبية )نسبة الأرجحية 40المصابة )نسبة الأرجحية 
والعلاج بالمتيل البردنزولون )نسبة الأرجحية  (35تعداد الكريات البيضاء )نسبة الأرجحية ( و 50الأرجحية 

 ( من تطبيق العلاج البيولوجي.30
العوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي في التهاب المفاصل الأساسي شملت  الخلاصة:

 دضخامة العق ،عدد المفاصل المصابة ،الترفع الحروريعدد أيام  ،كل من الجنس الأنثوي الشبابي الجهازي
 ارتفاع تعداد الكريات البيضاء والعلاج بالمتيل بردنزولون. ،اللمفاوية الرقبية والمغبنية

 Tocilizumab، العلاج البيولوجي، التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي الكلمات المفتاحية:
(Actemra) ، .Infliximab (Remicade)  
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 الجزء التمهيدي
 

 المقدمة: -1
 International League of يُعرف التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي اعتماداا على 

Associations for Rheumatology (ILAR)  على أنه التهاب في المفاصل مترافق مع ترفع حروري
إلى إحدى الموجودات التالية كالطفح الجلدي أو موثق ومستمر لفترة زمنية لا تقل عن أسبوعين إضافة 

 .ضخامة العقد اللمفية المعممة أو الضخامة الكبدية الطحالية أو التهاب المصليات
من مجمل حالات التهاب المفاصل  %15إلى  5حوالي  التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي يشكل 

هاب اللاستيروئيدية والستيروئيدات الجهازية كالبريدلون تيعالج الأطفال بمضادات الالو  الأساسي الشبابي
مع البدء المبكر بالعلاج البيولوجي  روماتويديةة للأمراض التقترح الجمعية الأمريكيكما  بردنزولونوالمتيل 

استخدام الستيروئيدات أو استخدامها بالجرعات تيروئيدات مما يقلل الحاجة إلى أو دون المشاركة مع الس
لعلاج الأطفال الذين لديهم تظاهرات سريرية شديدة خط العلاج الأول لكن تبقى الستيروئيدات  ،القليلة

 .(1)ومتلازمة تفعيل البالعات
 

 المشكلة البحثية: -2
حدث تقدم كبير في علاج التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي خلال الأعوام السابقة نتيجة 

كفاءة العلاج  في ثبتت هذه الدراسات نتائج جيدةحيث أ IL-6و IL-1لـ الدراسات في مجال العوامل المثبطة
أنها لم تشمل المرضى خلال الفترات  فاصل الأساسي الشبابي الجهازي إلاالبيولوجي في علاج التهاب الم

الأولى من المعالجة مما لم يقدم معلومات كافية حول الخطة العلاجية المثالية لالتهاب المفاصل الأساسي 
العوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق ، لذا تم طرح التساؤل حول لشبابي الجهازي حديث التشخيصا

بتمييز الأطفال عاليي الذي يسمح   للعلاج البيولوجي في التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي
استخدام التقليل  من الاختلاطات والحاجة إلى  بدء الباكر بالعلاج البيولوجي وبالتاليالخطورة من أجل ال

 مما يحسن إنذار الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي.الستيروئيدات 
 
 التساؤلات البحثية: -3
التهاب المفاصل الأساسي الشبابي ما هي التظاهرات السريرية والمخبرية البدئية لدى مرضى • 

 ؟الجهازي
 لوجي؟و علاقة بين التظاهرات السريرية والمخبرية البدئية مع الحاجة لتطبيق العلاج البيهل توجد • 
العوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي في التهاب المفاصل الأساسي ما هي • 

 ؟الشبابي الجهازي
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 هدف البحث: -4
التهاب المفاصل الأساسي الشبابي تحديد التظاهرات السريرية والمخبرية البدئية لدى مرضى • 

 .الجهازي
 .التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازيتحديد نمط العلاج لدى مرضى • 
 لوجي.و الحاجة لتطبيق العلاج البيمع ات السريرية والمخبرية البدئية تحديد العلاقة بين التظاهر • 
 
 أهمية البحث: -5

متطرق لها سابقاا في سوريا والوطن العربي يطرح فكرة جديدة غير  تكمن أهمية البحث في كونه
ا بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي حول العوامل البدئية المنبئة  عموماا ومشفى الأطفال الجامعي خصوصا

ايير جديدة لتطبيق العلاج البيولوجي مما يساهم في وضع مع في التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي
 من أجل التقليل من الاختلاطات وتحسين الإنذار. باكراا

 
 حدود البحث: -6

والاكتفاء عدم القدرة على اختيار العلاج البيولوجي تنوعت الصعوبات التي واجهت الدراسة منها 
وهو  Tocilizumab (Actemra)كل من بالعلاج البيولوجي المتوفر في مشفى الأطفال الذي تضمن 

 على الرغم من TNF-αوهو مضاد  Infliximab (Remicade)و IL-6مضاد وحيد النسيلة لمستقبلات 
 Anakinraبدء المبكر بالعلاج البيولوجي وخاصة الـلل وماتويدية لجمعية الأمريكية للأمراض الر ا توصيات

بالإضافة إلى عدم توافر العلاج البيولوجي بشكل دائم لكن غير متوفر لدينا.  IL-1مستقبلات  مضادوهو 
 في المشفى وبالتالي الانقطاع أحيانا عن العلاج لحين توافر الدواء.

 
 مناهج البحث وأدواته: -7
 .دراسة رقابية تحليلية حالة شاهد تصميم الدراسة: -7-1
 
 العامة قسم الأمراض  الأمراضطفلاا من شعبة  82بلغ عدد المشاركين فيها  عينة الدراسة: -7-2

في مستشفى الأطفال الجامعي بدمشق وهم المحققون والعيادات الخاصة بها  لدى الأطفال وماتويدية الر 
بعد الموافقة الخطية  31/12/2021و 1/1/2015لمعايير القبول في الدراسة وذلك في الفترة الممتدة بين 

 :معايير القبول والاستبعاد كما يأتيمن ذويهم على إدخالهم في الدراسة وكانت 
 معايير القبول:• 
 . الأطفال الذين شُخض لديهم التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي.1
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 سنة. 14. الأطفال الذين تتراوح أعمارهم من سنة وحتى 2
 . الالتزام بالخطة العلاجية والمتابعة3
 معايير الاستبعاد:• 
 سنة. 14أصغر من سنة وأكبر من . الأطفال الذين أعمارهم 1
 . الأطفال غير الملتزمين بالمتابعة الدورية.2
 
  الطرائق والمواد: -8

التهاب المفاصل الأساسي الشبابي مصاباا ب طفلاا  82أُجريت دراسة رقابية تحليلية حالة شاهد شملت 
العامة قسم الأمراض  مقبولين في شعبة الأمراض ممن حققوا معايير القبول ومن الأطفال ال الجهازي

في مستشفى الأطفال الجامعي بدمشق. وضع تشخيص التهاب المفاصل لدى الأطفال   وماتويديةالر 
هما التهاب الذي يعتمد على وجود معيارين كبيرين  ILARاعتماداا على تصنيف الأساسي الشبابي الجهازي 

بوعين إضافة إلى وجود إحدى المعايير المفاصل والترفع الحروري المستمر لفترة زمنية لا تقل عن الأس
كالطفح الجلدي أو ضخامة العقد اللمفاوية المعممة أو الضخامة الكبدية الطحالية أو التهاب الصغرى 
 كالتهاب التامور أو الجنب. المصليات

سنوات وفقاا لمتوسط العمر في الدراسة  6سُجل العمر عند التشخيص وصُنف إلى أصغر وأكبر من 
التظاهرات السريرية البدئية عند التشخيص كالترفع الحروري وعدد أيامه والتهاب المفاصل وعدد كما سجلت 

المفاصل المصابة والطفح الجلدي وضخامة العقد اللمفاوية ومكانها والضخامة الكبدية الطحالية والتهاب 
 لعات.المصليات كالتهاب التامور والجنب والبريتوان والاختلاطات كمتلازمة تفعيل البا

ب الدم كما سجلت الموجودات المخبرية البدئية عند التشخيص كتعداد الكريات البيضاء وخضا
والفريتين والفبرينوجين  ESR )سرعة التثفل)و  C((CRP-البروتين الارتكاسية و وتعداد الصفيحات الدموي

 .ANA)الأجسام المضادة للنواة )و  وماتويدي والعامل الر D-Dimer و
للخطة العلاجية المتبعة في مشفى الأطفال الجامعي التي تعتمد على بدء العلاج خضع الأطفال 

العلاج رات سريرية شديدة ثم بمضادات الالتهاب اللاستيروئيدية لدى الأطفال الذين لا يعانون من تظاه
لدى الأطفال  ملغ/يوم 60ملغ/كغ/يوم والجرعة القصوى  2إلى  1بجرعة بالبريدلون الفموي أو الجهازي 

عن طريق الوريد العلاج بمتيل بريدلون  تهاب اللاستيروئيدية كما يمكنمضادات الالغير المستجيبين على 
لدى الأطفال الذين لديهم  أيام 3غ/يوم يومياا على مدى  1ملغ/كغ/يوم والجرعة القصوى  30بجرعة 

سيطرت لديهم التظاهرات ال الذين كما خضع الأطف ،ة شديدة كمتلازمة تفعيل البالعاتتظاهرات سريري
 أسبوعياا. 2ملغ/م 10بجرعة  Methotrexateبـ جلعلااإلى المفصلية للمرض 

 لوجي على المعايير التالية:و اعتمد تطبيق العلاج البي
 ستيروئيدات الجهازيةالأعراض الجهازية المستمرة وعدم الاستجابة على العلاج بال. 



 5 

 بالستيروئيدات الجهازية لمدة ثلاثة أشهر على الأقل. من العلاجالفعال على الرغم  استمرار المرض 
  بالستيروئيدات الجهازية.النكس السريري والمخبري أثناء العلاج 

 Tocilizumabكل من  لوجي وفقاا لتوفره في مشفى الأطفال وتضمنو اختير العلاج البي
(Actemra)  لمستقبلات وحيد النسيلة مضاد وهوIL-6  للأطفال  يوم 14ملغ/كغ كل  8أُعطي بجرعة

بالإضافة إلى كغ  30لعلاج الأطفال بوزن أقل من يوم  14ملغ/كغ كل 12كغ وبجرعة  30أكثر من  بوزن
Infliximab (Remicade)  مضاد وهوTNF-α  أسابيع.  4ملغ/كغ كل 10-3أُعطي بجرعة 

ة والشاهد إذ ضمت صُنف الأطفال اعتماداا على تطبيق العلاج البيولوجي إلى مجموعتي الحال
مجموعة الحالة الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي والذين طبقوا العلاج 
البيولوجي بينما ضمت مجموعة الشاهد الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي 

كشاهد داخلي ثم دُرست الفروق الإحصائية  والذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي إذ اعتبرت مجموعة الشاهد
العوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق  في التظاهرات السريرية والمخبرية بين المجموعتين كما دُرست

 .للعلاج البيولوجي
 
 الدراسات المرجعية: -9
 (2018راسة الجامعة التايلاندية )د -9-1

والعوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي في التهاب المفاصل  النتائج طويلة الأمد
  .(67)الشبابي الجهازي: تقرير من مركز واحد في تايلاند؛ دراسة سريرية وصفية تحليلية

 للباحثين سيريسوشا سبونكانابورن، سوفانيوان جافيزيدا، سومارات فيلايوك.
 الأطفال، مشفى راماتيبودي، جامعة ماهيدول، تايلاند. لدى وماتويدية قسم الأمراض الر 

كان الهدف من هذه الدراسة تقويم النتائج طويلة الأمد والعوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق 
طفلاا  64للعلاج البيولوجي لدى المرضى المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي. اختير 

إلى كانون الثاني  1997صل الشبابي الجهازي في الفترة الزمنية الممتدة من نيسان مصاباا بالتهاب المفا
2015. 

سنة كما  4.4سنوات بمتوسط  8إلى  2كانت النتيجة الأولية للدراسة أن تراوح عمر التشخيص من 
 بنسة طفلاا  9سنة. تحقق الشفاء التام والهجوع لدى  4.2سنوات بمتوسط  6إلى  2تراوح زمن المتابعة من 

طفلاا  3وحدثت الوفاة لدى  %18.8طفلاا بنسبة  12بينما وجد استمرار للأعراض السريري لدى  14%
طفلاا  35بسبب الإصابة بمتلازمة تفعيل البالعات إضافة للعدوى الانتانية الشديدة بينما مازال  %4.6بنسبة 
 26احتاج منهم  %53.1لاا بنسبة طف 34تم تطبيق العلاج البيولوجي لدى قيد المتابعة.  %54.6بسنبة 

طفلاا  5و %11بنسبة  Etanercept لعلاج بـلطفلاا  3و %89بنسبة  Tocilizumab  طفلاا للعلاج بـ
 .%14.5بنسبة  Etanerceptو Tocilizumabtبـ الثنائيللعلاج البيولوجي 
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ل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي هي الجنس خاصة مت الدراسة أن العواتأثب 
والضخامة الكبدية الطحالية بنسبة  4.7والعمر عند التشخيص بنسبة أرجحية  5.9الإناث بنسبة الأرجحية 

يجابية  5.9أرجحية   . 6.3بنسبة أرجحية  ANAوا 
 
 (2018الدراسة اليونانية ) -9-2

دراسة التهاب المفاصل الشبابي في عصر العلاج البيولوجي: العوامل المنبئة بتقدم المرض والحاجة 
 .(68)لتطبيق العلاج البيولوجي؛ دراسة سريرية وصفية تحليلية

 .بانياتا الابانتي، فلورينتينا تساكاليدو، ماريا تراشانا، وزملاؤهم للباحثين
 .الأطفال، مشفى ايبوكراتسيون، جامعة تسالونيكي، اليونانقسم الأمراض المناعية والرثوية لدى 

هدفت هذه الدراسة إلى تقويم النتائج طويلة الأمد والحاجة لتطبيق العلاج البيولوجي لدى المرضى 
طفلاا مصاباا بالتهاب  120المصابين بالتهاب المفاصل الشبابي في عصر العلاج البيولوجي. اختير 

 . 2010إلى  2001رة الزمنية الممتدة من المفاصل الشبابي في الفت
كانت النتيجة الأولية للدراسة أن المشعرات البدئية المنبئة بالحاجة لتطبيق العلاج البيولوجي كل 

صابة الأطراف العلوية والكاحل خلال أول  9أكبر من  JADAS71من القياس  أشهر  6عند التشخيص وا 
ومشعر العجز الحركي وتحققت الاستجابة الجيدة  JADAS71من التشخيص. أكدت الدراسة تراجع القياس 

 من المرضى. %25والهجوع لدى 
 

 مكونات البحث -10
الذي يتحدث عن الإطار النظري العام  ين أولهما القسم النظريأالبحث من جز  نيتكو -10-1

  لموضوع الدراسة.
المتبعة خلال  والطرائقالذي يتضمن الإطار العام العملي والمواد  وثانيهما القسم العملي -10-2

 :فصول أربعةمن  نبالاستنتاجات والتوصيات المقترحة. ويتكو ء ج ومناقشتها وانتهائللنتا سة وصولاا راالد
 ة.المتبع والموادوالطرائق  سة،االدر  وتصميم والهدف، البحث، سؤال يتضمن الأول: الفصل. 1
ليها الدئالثاني: يعرض النتالفصل . ا2  ات.سة وفق جداول ومخططراج التي توصلت ا 
 ة. سات العالمياويقارنها مع الدر  النتائجالفصل الثالث: يناقش . 3
نجاز نابع: يعرض الاستنتاجات والتوصيات المقترحة وأهم العقبات التي واجهتال الر . الفص4  خلال ا 
 .ثلبحا
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  الـجـزء الـنـظـري
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 التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي
Systemic Juvenile Idiopathic Arthritis 

 
 تمهيد -1

وأحد أهم الأسباب العجز الحركي لدى  الأكثر شيوعاا المزمنالمرض  يعتبر التهاب المفاصل
إذ يعتبر التهاب المفاصل  يوجد العديد من الأسباب التي تؤدي إلى التهاب المفاصل المزمن .الأطفال

 الأساسي الشبابي أشيع أسباب التهاب المفاصل المزمن.
فاصل الأساسي الشبابي إلى سبعة أنماط هي: التهاب المفاصل التهاب الم ILARيصنف تصنيف 

، عدد المفاصل إيجابي العامل الروماتويديالتهاب المفاصل مت،  متعدد المفاصل سلبي العامل الروماتويدي
في، التهاب المفاصل الصدالمفاصل الأساسي الشبابي الجهازي، التهاب االتهاب المفاصل قليل المفاصل، 

 صل المتعلق بالتهاب المرتكزات والتهاب المفاصل غير المصنف.التهاب المفا
على أنه التهاب في  ILARيُعرف التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي اعتماداا على 

إضافة إلى إحدى المفاصل مترافق مع ترفع حروري موثق ومستمر لفترة زمنية لا تقل عن أسبوعين 
الموجودات التالية كالطفح الجلدي أو ضخامة العقد اللمفية المعممة أو الضخامة الكبدية الطحالية أو التهاب 

يجابية  لدى الذكور الأكبر من ستة سنوات HLA-B27إيجابية المصليات. يستثنى من هذا التصنيف  وا 
لقصة إضافة ل أشهر 3بفاصل على الأقل ين لمرتين متتاليت IgMمن النمط  أضداد العامل الروماتويدي

التهاب الفقار التهاب الجلد الصدافي و  الدرجة الأولى مصابين بكل منالعائلية الإيجابية لدى أقرباء من 
والتهاب المفصل العجزي الحرقفي المرافق أغماد أوتار العضلات  والتهاب المفاصل المتعلق بالتهاب المقسط

 .(1)لأمراض الأمعاء الاتهابية والتهاب المفاصل الارتكاسي والتهاب العنبية الأمامي الحاد
 
 الوبائيات -2

من مجمل حالات التهاب  %15إلى  5 حوالي التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي يشكل
حالة لكل  0.8إلى  0.3من  الوقوع، يقدر معدل الية وأوروباالشم المفاصل الأساسي الشبابي في أمريكا

يتظاهر التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي في أي عمر مع . سنة 16أصغر من ألف طفل  100
   .(2)وبنسبة متساوية بين الذكور والإناثسنوات  5معدل إصابة أعلى في الأعمار بين سنة و

 
 الآلية الإمراضية -3

بي الجهازي غير معروفة حتى الآن، على الآلية المرضية لالتهاب المفاصل الأساسي الشباتيقى 
التظاهرات السريرية بين التهاب المفاصل الأساسي الشبابي و الأمراض الانتانية ر في ه الكبيالرغم من التشاب

 علاقة بينهما.الجرثومية والفيروسية إلاا أنه لم يتم إثبات 
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العوامل الجينية المرتبطة بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي غير واضحة إذ نادراا  نكما أ
 .HLA(3)على عكس أمراض المناعة الذاتية الأخرى المرتبطة بالجين المسؤول عن  ما يتبع وراثة عائلية

البدئية الاستجابة ارتباط التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي مع تشير الدراسات إلى 
إذ تعتمد هذه الدراسات على الاستجابة الجيدة  IL-1و IL-6بالسيتوكينات والانترلوكينات خاصة المرتبطة 

كل  بينما تغيب الأضداد الذاتية والأضداد الارتكاسية ضد الخلايا التائية. IL-1و IL-6للعلاج بمثبطات 
  .(4)كمرض التهابي مناعي ذاتي الجهازيالمفاصل الأساسي الشبابي تصنيف التهاب مما سبق يدعم 

 
 التظاهرات السريرية -4

بالدنف  التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي عند التشخيصب الأطفال المصابون يتظاهر
والألم الصدري والبطني إذ  والتعب العام وخسارة الوزن والترفع الحروري والألم العضلي والمفصليالشديد 

 وتحجب أعراض التهاب المفاصل. تسيطر هذه الأعراض في بداية السير السريري للمرض 
لدى  مراض الروماتويديةتشير إحدى الدراسات التي تشمل العديد من المراكز المتخصصة بالأ

طفلاا مصاباا بالتهاب المفاصل الأساسي  136لدى   الأطفال إلى أن أشيع التظاهرات السريرية البدئية
 %81، الطفح الجلدي بنسبة  %88، التهاب المفاصل بنسبة  %98هي الحرارة بنسبة  الشبابي الجهازي

ذ تجدر الإشارة إلى أن العديد ، إ%10بة والتهاب التامور بنس %39ضخامة العقد اللمفية المعممة بنسبة ، 
بسبب عدم  في تصنيف التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي ILARيير من الأطفال لم يحققوا معا

 .(5)تحقيق المعايير الأساسية في التشخيص كالترفع الحروري والتهاب المفاصل
 
 الترفع الحروري -4-1

عود سريعاا إلى ثم يدرجة أو أعلى مرة إلى مرتين خلال اليوم الواحد  39يصل الترفع الحروري إلى 
جي في فترة بعد الظهر والمساء ويعود إلى السواء في ذيحدث الترفع الحروري بشكل نمو  ،ءخط السوا
  .(1-1كما يوضح الشكل ) الصباح 

تحدث العرواءات بشكل شائع لكن الاختلاج الحروري نادر الحدوث كما يكون الطفل منهكاا أثناء 
 ع الحروري.الترفع الحروري بينما يعود إلى نشاطه الطبيعي بعد زوال الترف

يوجه هذا النمط من الترفع الحروري بشدة إلى التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي على 
الرغم من عدم وضوح هذا النمط من الترفع الحروري في بداية المرض إذ يصعب تمييزها عن الترفع 

ء بالعلاج باستخدام حيث يظهر النمط النموزجي للترفع الحروري بعد البد الحروري الناتج عن الانتان
قد يستمر الترفع الحروري لعدة أشهر وأحياناا لسنوات وقد يعاود الظهور  .تهاب اللاستيروئيديةلمضادات الا

 .(6)في حال إعادة تفعيل المرض
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سنوات مصابة بالتهاب  3النمط النموذجي للترفع الحروري لدى طفلة عمرها (: يوضح 1-1الشكل )
. تحدث ذرى الترفع الحروري يومياا في المساء وحتى النهار الباكر إذ ازيهالأساسي الشبابي الجالمفاصل 

 تعود إلى الطبيعي.
 
 ةالهيكلي ةالعضليو  ةالمفصلي الإصابة -4-2
 التهاب المفاصل  -4-2-1

 الأساسي الشبابي الجهازيتهاب المفاصل لأثناء السير المرضي لامفصل  يصاب أييمكن أن 
لكن الإصابة المفصلية الوحيدة غير شائعة. يعتبر مفصل الركبة والرسغ والكاحل من أشيع المفاصل 

 .الصدغي لفكيالمفصل االمصابة إضافة لإصابة مفاصل العمود الرقبي  والورك والسلاميات و 
تختلف شدة التهاب المفاصل بين المرضى حيث قد يكون غائباا أو في حدوده الدنيا لدى بعض 

مع مرور الأسابيع والأشهر إذ يحدث ضياع في  لدى بعض المرضىلتهاب شدة الا زدادمرضى وقد تال
عجز حركي لدى تمزقات والتصاقات في المفصل مما ينتج عنها تخرب في المفصل و الحيز المفصلي و 

 هؤلاء الأطفال.
المفاصل  التهابن بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي بيصاب ثلث المرضى المصابو 

المتعدد المخرب خلال الخمس سنوات الأولى بعد التشخيص وذلك في الفترة الزمنية السابقة لبدء تطبيق 
   .(7)العلاج البيولوجي للمرضى
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 ةيوالكيسات الزليلالغشاء الزليل الأوتار و التهاب  -4-2-2
 المفاصل المتعدد. تعتبريحدث التهاب الأوتار والغشاء الزليل لدى الأطفال المصابين بالتهاب 

أغماد الأوتار الباسطة لظهر اليد وأغماد الأوتار العاطفة للأصابع وأغماد الأوتار الباسطة لظهر  إصابة 
 بية الطويلة والقصيرة حول الكاحل هي الأشيع.الظنبوب والعضلة الظنبو القدم وغمد الأوتار خلف 

يصاب بعض الأطفال بالكيسات الزليلية في مفصل الكتف والمرفق والرسغ والركبة حيث ينتج عنها 
 .(8)ألم وتورم في الطرف

 
 الألم العضلي والتهاب العضلات  -4-2-3

يعتبر الألم العضلي شائع في بداية المرض وأثناء الهجمات الحادة ويكون شديداا ومؤلماا بشدة أكبر 
رتفاع، بينما يعتبر التهاب المن التهاب المفاصل  .(9)خمائر العضلات نادر الحدوث عضلات وا 

 
 الطفح الجلدي  -4-3

جي لالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي ذيترافق الترفع الحروري مع الطفح الجلدي النمو 
ملم بشكل  5ملم إلى  2الذي يُعرف بالطفح السلموني والذي يتميز بحطاطات حمامية صغيرة تقيس من 

لا تكون فرفرية أبداا،  شريطي أو حلقي وتأخذ لون الزهري السلموني قد تكون حمامية في بداية المرض لكن
مركز فاتح اللون كما تميل هذه وتمتلك الحطاطات الكبيرة  يحيط بالحطاطات غالباا منطقة من الشحوب

الحطاطات لأن تكون متنقلة وسريعة الزوال خلال ساعات دون أن تترك أي أثر وقد تستمر لدى الأطفال 
  .(10) (1-2كما يوضح الشكل )الذين يتظاهر لديهم المرض بالأعراض الجهازية الشديدة 

. قد وراحة اليد وأخمص القدم تتوضع بشكل شائع على الجذع والقسم القريب من الأطراف والوجه
ويمكن تحريض  لدى الأطفال الأكبر في العمر يشبه الطفح الشروي يكون الطفح الجلدي حاكاا بشكل بسيط

 .ظهور الطفح من خلال الاحتكاك الجلدي أو الاستحمام بماء دافئ أو الشدة النفسية )ظاهرة كوبنر إيجابية(



 12 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

سنوات مصاب بالتهاب  3لدى طفل عمره (: يوضح الطفح الجلدي النموذجي 2-1الشكل )
. يتميز الطفح الجلدي بحطاطات سلمونية اللون وغير حاكة على المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي

 الجذع والأطراف تتبع التوزع الخطي المميز لظاهرة كوبنر التالي للرض البسيط كالحكة.
 
 ةالقلبي الإصابة -4-4
 التهاب التامور -4-4-1

 يعتبر التهاب التامور شائع لدى الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي
 لكن قد يحتاج بعض الأطفال إلى سحب القليل من السائل حول القلب بينما السطام التاموري نادر الحدوث

أثبتت إحدى الدراسات وجود تسمك هام وانصباب  .كما أن التهاب التامور الحاصر المزمن نادر الحدوث
تغيرات في  من الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي كما وجد %36لدى تامور 

 .(11)ةمن مرضى أثناء الهجمات الحاد %81موجودات التصوير بالأمواج فوق الصوتية لدى 
بعض ألم صدري  الوقد يحدث لدى  يكون أغلب المرضى المصابين بالتهاب التامور غير عرضيين 

 مع أو دون عسرة تنفسية خاصة في وضعية الاستلقاء الظهري 
يمكن أن يسبق التهاب التامور ظهور التهاب المفاصل وقد يحدث في أي وقت من بداية التهاب 

لا يوجد اختلاف في معدل حدوث التهاب التامور بين الذكور والإناث المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي. 
التهاب التامور  على الرغم من شيوعلعمر عند التشخيص لشدة الإصابة المفصلية أو ا كما لا توجد علاقة

 . (12)عن سوء الإنذار يعبار التهاب التاموركما لا  شهراا، 81لدى الأطفال الأصغر من 
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  التهاب العضلة القلبية -4-4-2
التهاب لدى الأطفال المصابين بمن التهاب التامور  يعتبر التهاب العضلة القلبية أقل شيوعاا

وقد يؤدي إلى ضخامة العضلة القلبية وقصور القلب الاحتقاني. تشير  المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي
حدوث الوفاة بالتهاب العضلة القلبية لدى طفل مصاب بالتهاب المفاصل أحدى التقارير الحديثة إلى 

 .anakinra(13)الأساسي الشبابي الجهازي الشديد والمعالج بـ
 
 التهاب الشغاف  -4-4-3

القلب في سياق التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي لكن يجب قد يحدث التهاب شغاف 
كالحمى الرثوية  تفريقها عن إصابة الشرايين الإكليلية الناتجة عن الأمراض المناعية الالتهابية الأخرى

 .(14)وأمراض الصمامات
 
 إصابة الشرايين الإكليلية  -4-4-4

لكن يجب  تهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازيحدث إصابة الشرايين الإكليلية في سياق القد ت
 .(15)تفريقها عن إصابة الشرايين الإكليلية الناتجة عن الأمراض المناعية الالتهابية الأخرى

 
 ةالرئويالإصابة الجنبية و  -4-5

لدى الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي انصباب الجنب أشيع تظاهر صدري يعتبر 
يكون غير عرضي حيث يكتشف صدفة على الصورة و وقد يترافق مع التهاب التامور الشبابي الجهازي 
على الرغم من إصابة بعض الأطفال  ، بينما الإصابة الرئوية البرانشيمية نادرة الحدوثالبسيطة للصدر

كما سُجلت حالات الإصابة بالداء الرئوي الخلالي والتليف الرئوي وارتفاع بالتليف الرئوي الخلالي المنتشر، 
 .(16)والداء البروتيني السنخي الرئوي التوتر الرئوي

 طفلاا مصاباا بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي 25أشارت إحدى الدراسات الحديثة التي ضمت 
والداء البروتيني طفلاا  7طفلاا والداء الرئوي الخلالي لدى  35الجهازي إلى حدوث ارتفاع التوتر الرئوي لدى 

. جميع هؤلاء المرضى لديهم تظاهرات جهازية شديدة 5السنخي الرئوي لدى  عند حدوث الإصابة  طفلاا
كما ترافقت الإصابة  %60دى ومتلازمة تفعيل البالعات ل %44الرئوية إذ حدث التهاب المصليات لدى 

 .(17)من المرضى خلال السنة الأولى بعد التشخيص %66لدى  حيث حدثت الوفاة  سوء الإنذار الرئوية مع
 
 والضخامة الطحاليةضخامة العقد اللمفاوية  -4-6

التظاهرات النموذجية لالتهاب المفاصل تعتبر ضخامة العقد اللمفاوية والضخامة الطحالية من 
 الأساسي الشبابي الجهازي التي قد تحدث معاا أو بشكل معزول.
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في الناحية الأمامية من العنق وتحت الإبط والناحية  المتناظرة تتوضع ضخامة العقد اللمفاوية
مما قد يوجه إلى التفكير باللمفوما. تتميز ضخامة العقد اللمفاوية بأنها غير مؤلمة وقاسية ومتحركة.  الإربية

 ة العقد اللمفاوية المؤلمة إلى التهاب العقد اللمفاوية المتنخرة في سياق داء كيكوتشي.توجه ضخام
من الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي  %10لدى   تشاهد الضخامة الطحالية  
ا خلال السنوات الأولى من ظهور الأعراض وقد تكون عرطلة كما يوضح وتك الجهازي ون أكثر وضوحا
 .(18) (1-3الشكل )

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

لدى طفل عمره  ضخامة العقد اللمفاوية والضخامة الكبدية الطحالية العرطلةيوضح  (:3-1الشكل )
 .سنوات 4بعمر  سنوات مصاب بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي 8

 
 الإصابة الكبدية -4-7

لالتهاب الطحالية لدى الأطفال المصابين باالكبدية أقل شيوعاا من الضخامة ضخامة التعتبر 
 .كما يعتبر المرض الكبدي المزمن نادراا يالمفاصل الأساسي الشبابي الجهاز 

إذ ترتفع خمائر  ظيفة الكبديةو مع اضطراب خفيف في التترافق الضخامة الكبدية المتوسطة للشديدة 
أن ترتفع مع العلاج بمضادات الالتهاب  ويمكن التشخيص  دعن من المرضى %35لدى  الكبد

 anakinraكـوالأدوية البيولوجية  اللاستيروئيدية والأدوية المضادة للروماتيزم المعدلة للمرض
 . tocilizumabو canakinumabو
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الكبد ا يشير الارتفاع السريع في خمائر كم تشير الضخامة الكبدية المتزايدة إلى الأميلوز الثانوي
 .(19)متلازمة تفعيل البالعاتحدوث إلى 

 
 إصابة الجهاز العصبي المركزي -4-8

لدى الأطفال المصابين بالالتهاب المفاصل الأساسي إصابة الجهاز العصبي المركزي نادرة تعتبر 
 لكن تترافق مع معدل وفيات مرتفع.الشبابي الجهازي 

يعتبر اعتلال الدماغ والاختلاجات والنزف داخل القحف أهم التظاهرات العصبية في سياق متلازمة 
المترافق مع ارتفاع المعتدلات تفعيل البالعات. سُجلت حالات وفاة ناتجة عن الإصابة بالتهاب السحايا العقيم 

از غير الملائم للهرمون المضاد في السائل الدماغي الشوكي إضافة للوذمة الدماغية وحدوث متلازمة الإفر 
 .(20)للإدرار

 
 التظاهرات النادرة لالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي -4-9
الشديد  طفلاا مصاباا بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي 3د انثقاب في الحاجز الأنفي لدى وج

   .(21)ناكسوال
الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي  لدى  عينييعتبر الساد أشيع تظاهر 

من  %1كما يحدث التهاب العنبية لدى  لستروئيدات ناتج عن الاستخدام طويل الأمد لالجهازي ال
 .(22)المرضى

تعتبر الإصابة الكلوية نادرة الحدوث لدى الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي 
كما ترتبط البيلة البروتينية  ANCAإيجابية الجهازي لكن تذكر بعض التقارير حدوث التهاب الكبب والكلية 

 .(23)المستمرة مع حدوث الداء النشواني
 
 الاختلاطات-5
 البالعاتمتلازمة تفعيل  -5-1

تعتبر متلازمة تفعيل البالعات أكثر اختلاطات التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي خطورة 
 %7كما تحدث لدى  %8وتترافق مع معدل وفيات مرتفع يصل حتى  HLHمتلازمة إلى حد كبير  بهوتش

 .(24)التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازيمن الأطفال المصابي ب
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 LYSTو MUNC13-14و PRF1 متلازمة تفعيل البالعات لدى الأطفال الحاملين لطفراتتحدث 
تغيير و Epstein–Barr وتحرض بالانتانات خاصة الفيروسية كالإصابة بفيروس الحلأ و STXBP2و

 .tanerceptE (25)و  ethotrexateMخاصة مضادات الالتهاب غير الستيروئيدية و الدوائيالعلاج 
تفعيل البالعات خلال فترات المرض الفعال خاصة في بداية التظاهرات السريرية تحدث متلازمة 

 من المرضى بينما نادراا ما تحدث خلال فترات الهجوع. %20لدى 
بالترفع الحروري الشديد والمستمر والضخامة الكبدية الطحالية  سريريًاتتميز متلازمة تفعيل البالعات 
عتلال الدماغي والفرفريات والكدمات والنزف من لاالوظيفة الكبدية واوضخامة العقد اللمفاوية واضطراب 

 المخاطيات كما يحدث قصور الأعضاء المتعدد في الحالات الشديدة.
بتثبط تعداد الكريات البيضاء مع ارتفاع نسبة المعتدلات  مخبريًأتتميز متلازمة تفعيل البالعات 

بينما ترتفع خمائر الكبد  ESRومعدل  إضافة لفقر الدم وتثبط الصفيحات الدموية وانخفاض البومين المصل
الشحوم ثلاثية الحلقات والفريتين الذي قد يصل في بعض الأحيان إلى أكثر و  CRPو D-Dimerو LDHو

. يتميز بزل السائل الدماغي الشوكي  PTTو PTكما يحدث تطاول في زمن  ميكروغرام/ل 10،000من 
 ، كما يتميز بزل النقيبارتفاع الخلوية والبروتين مع الأخذ بعين الاعتبار خطورة حدوث النزف أثناء البزل

 من الحالات. %40في تغيب هذه العلامات  بوجود علامات البلعمة لكن قد
زمة تفعيل البالعات على التظاهرات السريرية كالاعتلال الدماغي والنزف يعتمد تشخيص متلا

 3ألف/ملم 262والضخامة الكبدية إضافة للموجودات المخبرية أهمها انخفاض تعداد الصفيحات إلى أقل من 
غ/ل  5وانخفاض الفبرينوجين لأقل من   3كرية/ملم 4000وانخفاض تعداد الكريات البيضاء إلى أقل من 

 .(26)وحدة/ل 59لأكثر من  ASTفاع وارت
تعالج متلازمة تفعيل البالعات بشكل هجومي وسريع بسبب الإمراضية المرتفعة ومعدل الوفيات 

غ/يوم  1ملغ/كغ/يوم والجرعة القصوى  30بجرعة  الوريدعن طريق الميتيل بردنزولون بالمرتفع إذ يتم البدء 
 60ملغ/كغ/يوم والجرعة القصوى  2إلى  1أيام، ثم يتبع بالبريدلون الفموي بجرعة  3يومياا على مدى 

   .(27)حتى تراجع الاضطرابات التخثرية إلى الطبيعي ثم يتم التخفيض التدريجي ملغ/يوم
عن طريق الفم في علاج المرضى ملغ/كغ/يوم  7إلى  3بجرعة  Cyclosporineيستخدم 

   .(28)المقاومين للستيروئيدات
مع أو دون الستيروئيدات في علاج  Anakinra تقترح التقارير الحديثة تطبيق العلاج البيولوجي بـ

لشبابي الجهازي في المراحل الباكرة في التهاب المفاصل الأساسي اها نظراا لحدوثمتلازمة تفعيل البالعات 
 .(29)في العلاج الباكر للمرض الفعال كما سيمر معنا لاحقاا IL-1ونظراا لاستخدام مثبطات 

 Etoposide وCyclosporine توصي الجممعية العالمية للهيستوسيتوز بمشاركة الستيروئيدات و
 .(30)ددفي علاج متلازمة تفعيل البالعات الشديدة والمترافقة مع قصور أعضاء متع معاا

 



 17 

  الداء النشواني -5-2
الثانوي الناتج عن التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي نادر الحدوث  الداء النشواني يعتبر

من الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل  %7إلى  5في أمريكا الشمالية لكن  يتراوح معدل الحدوث من 
 .(31)المزمن في أوروبا الشمالية

الأبيض المتوسط لدى مجموعات معينة من البشر إلى طفرات حمى بحر قد ينتج عن إيجابية 
لدى الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي  الداء النشوانيارتفاع معدل خطورة الإصابة 

 الجهازي.
 الإصابة بالداء تذكر التقارير عن الدراسات المجراة في المملكة المتحدة أنه على الرغم من ندرة

سنة من ظهور  23خلال السنة الأولى من ظهور الأعراض أو متأخراا حتى إلا أنه قد يحدث باكراا  النشواني
 .(32)الأعراض ويترافق مع معدل وفيات مرتفع

في سياق النشواني إلى ارتفاع معدل الوفيات الناتج عن الإصابة بالداء  Finnishكما تشير دراسة 
ومعدل القصور الكلوي والحاجة لزرع  %42إذ بلع معدل الوفاة  الأساسي الشبابي الجهازي التهاب المفاصل

 .(33)%25الكلى 
باعتباره مشعر خطر وعامل  بشكل دوري αالعامل النشواني  يجب مراقبة المستويات المصلية من

أثبت معدل البقيا كما  الذي يزيد Chlorambucilبـالداء النشواني ترقي الإصابة الكلوية. يعالج  منبئ في
 .في تراجع الداء النشواني IL-6وأضداد مستقبلات  TNF-αبمثبطات  العلاج الحديث

 
 التشخيص-6
 سريريًا -6-1
الكبرى  العلامات السريريةعلى وجود  الجهازي ص التهاب المفاصل الأساسي الشبابييخيعتمد تش 

كالتهاب المفاصل والترفع الحروري المستمر إضافة لإحدى العلامات السريرية الصغرى كالطفح الجلدي 
بشكل خاص التامور  السلموني وضخامة العفد اللمفاوية والضخامة الكبدية الطحالية والتهاب المصليات

 .والجنب
 
 مخبريًا -6-2
ساسي الشبابي الجهازي دون القدرة على تأكيد يوجه التقييم المخبري إلى التهاب المفاصل الأ 

  .التشخيص إذ تتماشى الموجودات المخبرية مع الحالات الانتانية والالتهابية
مع  3ألف كرية/ملم 30تعداد الكريات البيضاء لأكثر  يرتفعالمشعرات الاتهابية إذ ارتفاع يحدث 

ونادراا  3ملم/في بعض الأحيان لأكثر من مليونل صكما يرتفع يرتفع تعداد الصفيحات لي سيطرة المعتدلات
وتكون  غ/دل 10إلى  7تنخفض قيم الخضاب إلى  بينما ما ينخفض تعداد الصفيحات في بداية المرض
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تثبيط في قدرة  في بعض الأحيان الكريات الحمراء ناقصة الصباغ وصغيرة أو طبيعية الحجم وقد يحدث
  نقي العظم على انتاج الكريات الحمراء.

 CRP، كما يرتفع بشدة بينما ينخفض أو يبقى طبيعي في متلازمة تفعيل البالعات ESRيرتفع 
ة بينما لا يرتفع العامل مرحلة الحادما ترتفع قيم المتممة كاستجابة للك D-Dimerوالفريتين والفبرينوجين و

 .ANAأو  الروماتويدي
مع  3ألف كرية/ملم 40آلاف إلى  10ابية ضمن السائل المفصلي من هيرتفع تعداد الكريات الالت
 .3كرية/ملم ألف 100سيطرة المعتدلات وقد يصل تعداد 

بينما تشير دراسات أخرى إلى ارتفاعه في أمراض  S100A12تشير بعض الدراسات إلى ارتفاع 
في التشخيص التفريقي بين التهاب المفاصل  MRP14إلى  MRP8نسبة تفيد ، بينما مناعية ذاتية أخرى

 .(34)الأساسي الشبابي الجهازي والأمراض الالتهابية الأخرى
 
 شعاعيًا -6-3

إضافة إلى  تبدلات في العظم والنسيج الرخو وتأخر معمم في نمو العظام تبدي الدراسة الشعاعية
 .جهازيالأساسي الشبابي ال لأطفال المصابين بالتهاب المفاصلبشكل شائع لدى ا ل العظامختخل

 بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي طفلاا مصاباا 30تشير دراسة أون وزملاؤه التي ضمت 
التشخيص شملت انقراض المسافة المفصلية لدى  منخلال أول سنتين  الباكرة التغيرات الشعاعيةأن إلى 
في  الباكرة ت الشعاعيةاالتغير شوهدت ، %10واضطرابات النمو  %35من الأطفال والتآكلات لدى  30%

 والمرض الشديد ارتفاع شديد في عدد الصفيحاتب لدى الأطفال المصابين مفصل الرسغ والورك والكتف
سنوات من  6، بينما شملت التغيرات الشعاعية المتأخرة بعد خلال ستة أشهر الأولى من التشخيص
واضطرابات النمو لدى  %63الأطفال والتآكلات لدى  من %39التشخيص انقراض المسافة المفصلية لدى 

التغيرات الشعاعية المتأخرة في مفاصل العمود الرقبي لدى الأطفال المصابين بالمرض  شوهدت .25%
 .(35)الشديد الناكس

 
 التشريح المرضي -6-4

تهابية لبارتشاح الخلايا الا يتميز الطفح الجلدي في التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي
د بينما يتميز الطفح الجلدي الشديد بارتشاح الخلايا المعتدلة وحيدة النوى حول الشعيرات الدموية تحت الجل

  .14MRP(36)و 8MRPو S-100إيجابية مستقبلات الخلايا الظهارية والبروتينات الالتهابية كما يلاحظ 
في الطبقة المبطنة للجنب والتامور والبريتوان. تحدث ضخامة تشاهد خلايا التهابية ليفية غير نوعية 

التهابية غير العقد اللمفاوية بسبب الضخامة الجريبية غير النوعية، بينما تتميز الضخامة الكبدية بموجودات 
  نوعية حول المسافات البابية إضافة لتكاثر خلايا كوبفر.
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 التشخيص التفريقي -7
عند سيطرة الترفع ات المرض يتشخيص التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي في بدا يصعب

لتفكير بالعديد من رتفاع المشعرات الالتهابية دون وجود التهاب مفاصل صريح لذا يجب نفي اوا  الحروري 
 (.1-1الأمراض وخاصة الخباثات والانتانات كما يوضح الجدول )

 .  التفريقي لالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازيالتشخيص (: 1-1الجدول )

 الانتان

 التهاب شغاف القلب الجرثومي -
 الحمى الرثوية -
 (Bartonellaداء خرمشة القطة ) -
 (Borrelia burgdorferiداء لايم ) -
 الحمى المالطية -
 المايكوبلازما -

 الابيضاض اللمفاوي الحاد - الخباثات

 الأمراض الرثوية والتهابية

 الذئبة الحمامية الجهازية  -
 التهاب الجلد والعضلات -
 التهاب الأوعية كداء كاوازاكي -
 التهاب الشرايين العقدي المتعدد -
 الساركوئيد  -
 داء كاستلمان -

 داء كرون - أمراض الأمعاء الاتهابية 
 التهاب الكولون القرحي -

 المتلازمات التهابية الذاتية

 حمى بحر الأبيض المتوسط -
 كينازعوز ميفالونات  -
 TNFمتلازمة الحمى الدورية المرتبطة بمستقبلات  -
 متلازمة ميكل ويلز -
 المتلازمة العصبية الجلدية المفصلية الطفلية المزمنة -
 الداء الالتهابي الوليدي المتعدد الجهازي   -

 

 العلاج -8
بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي للاستشفاء من أجل  يحتاج الأطفال المصابون

الذي يتضمن علاج ومراقبة التهاب المفاصل والمراقبة الوثيقة للتظاهرات  الأولي التشخيص وتقديم العلاج
مكانية حدوث متلازمة تفعيل البالعات  .السريرية خارج المفصلية كالإصابة القلبية والرئوية وفقر الدم وا 

نتيجة ل الأعوام السابقة حدث تقدم كبير في علاج التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي خلا
كفاءة العلاج  ثبتت هذه الدراسات نتائج جيدة فيحيث أ IL-6و IL-1الدراسات في مجال العوامل المثبطة لـ

خلال الفترات ها لم تشمل المرضى أنا اصل الأساسي الشبابي الجهازي إلا البيولوجي في علاج التهاب المف
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كافية حول الخطة العلاجية المثالية لالتهاب المفاصل الأساسي الأولى من المعالجة مما لم يقدم معلومات 
 .الشبابي الجهازي حديث التشخيص

 
 لستيروئيديةغير امضادات الاتهاب  -8-1

لا يعانون من علاج الأطفال الذين ستيروئيدية الخط الأول في غير التعتبر مضادات الالتهاب 
الأعراض السريرية الجهازية كالترفع الحروري والتخفيف التظاهرات الشديدة مما يساعد في السيطرة على 

 من الألم المفصلي والتهاب المفاصل.
السيطرة على الأعراض الجهازية والتهاب المفاصل وحدها  ستيروئيديةغير الالالتهاب مضادات  تستطيع  

بعين الاعتبار الخيارات العلاجية الأخرى وفقاا لشدة التظاهرات الجهازية وشدة التهاب  إذ يجب أن تؤخذ
مكانية حدوث متلازمة تفعيل البالعات  .المفاصل وا 

 
 يروئيدات ستال -8-2

إما الوريدية أو الفموية وفقاا بالبدء بالستيروئيدات جمعية الأمريكية للأمراض الروماتويدية توصي ال
لعلاج الأطفال الذين لديهم تظاهرات سريرية شديدة والتهاب  وتوافر الدواء والتكفلة الماديةلتحمل المريض 

 .شغاف القلب ومتلازمة تفعيل البالعات
غ/يوم  1ملغ/كغ/يوم والجرعة القصوى  30بجرعة  الوريدعن طريق الميتيل بردنزولون  يُعطى 
يجب أن يستمر العلاج بالبريدلون  لميتيل بردنزولونل نظراا للتأثير قصير الأمد، لكن أيام 3يومياا على مدى 
ملغ/يوم، كما يمكن البدء بالبريدلون الفموي وفقاا  60ملغ/كغ/يوم والجرعة القصوى  2إلى  1الفموي بجرعة 
 لشدة المرض.

 
 العلاج البيولوجي  -8-3
  IL-6و IL-1مثبطات  -8-3-1

البدء المبكر بالعلاج البيولوجي وخاصة  لجمعية الأمريكية للأمراض الروماتويديةتقترح ا
ستخدام الستيروئيدات أو استخدامها لا الحاجةركة مع الستيروئيدات مما يقلل مع أو دون المشا Anakinraالـ

لعلاج الأطفال الذين لديهم تظاهرات سريرية لكن تبقى الستيروئيدات الخط العلاج الأول  ، بالجرعات القليلة
أشهر في حال  6إيقاف العلاج البيولوجي خلال كما أكدت على ضرورة  ،البالعات شديدة ومتلازمة تفعيل

( الأدوية البيولوجية المستخدمة في علاج 1-2الجدول ) حيوض .(37)حدوث الهجوع تجنباا للتأثيرات الجانبية
 التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي
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 .  علاج التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي الأدوية البيولوجية المستخدمة في(: 2-1الجدول )

العمر  آلية الـتأثير التأثير الجزيئي الاسم التجاري
 الجرعة النصفي

Anakinra  أضداد مستقبلاتIL-1 
 IL-1αيعدل تأثير 

 IL-1β و
3-6 

 ساعات

 100كغ:  50من  كثرأ
 ملغ/يوم
 10من  ثركغ وأك 50أقل من 

 ملغ/كغ/يوم 2كغ: 
 ملغ/كغ/يوم 4كغ:  10أقل من 

Canakinumab  أضداد مستقبلاتIL-
1β  يعدل تأثيرIL-1β 25 أسابيع 4ملغ/كغ كل  4 يوم 

Rilonacept 
البروتين الرابط أضداد 
-IgG1 Fc/ILلمستقبل 

1 

 IL-1αيعدل تأثير 
ثم  ملغ/كغ 4.4جرعة التحميل  أيام IL-1β 6 و

 ملغ/كغ/الأسبوع 2.2

Tocilizumab  أضداد مستقبلاتIL-6  يعدل تأثيرIL-6  6 أيام 

ملغ/كغ كل  12كغ:  30أقل من 
 يوم 14

ملغ/كغ كل  8كغ:  30أكثر من 
 يوم 14

 

. قيد الدراسة IL-6باكراا في العلاج بينما استخدام مثبطات  Anakinra تستخدم أغلب الدراسات
وبالتالي منع حدوث التهاب المفاصل  IL-6و IL-1تهدف الدراسات من تطبيق العلاج البيولوجي إلى تثبيط 

 Anakinraطفلاا ممن تلقوا العلاج ب ـ  46 تأثبت تقرير عن مجموعة دراسات ضملكن  المزمن والمخرب
منهم بينما استمرت الأعراض الجهازية والمفصلية لدى  %60لدى  التام الهجوع حدوثفي بداية المرض 

بالتهاب المفاصل الأساسي  امصابا  طفلاا  20استجابة جيدة لدى حدوث دراسة لمركز واحد  تينما أثبتب 40%
بالإضافة للعلاجات الأخرى، لكن  Anakinraالخاضعين للعلاج البيولوجي بـمن الأطفال  الجهازي الشبابي

 أن هذه الدراسات تضم الأطفال على الرغم من النتائج الواعدة لهذه الدراسات إلى أنه يوجد انحياز كبير نظراا 
 .(38)بما يعرف بدورة مرض أحادية الحلقةهجوع دائم بعد عدة أشهر من الإصابة  يحدث لديهمالذين 

والتهاب المفاصل لدى الأطفال توصيات جديدة حول  اتحاد الأبحاث في الأمراض الروماتويديةيقدم 
لعلاج البيولوجي بروتوكول علاج التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي التي تدعم البدء المبكر با

مكانية البدء بالعلاج بـ مع الجرعات المخفضة من الستيروئيدات أو دونها Anakinraبـ في Tocilizumab وا 
أما في  Anakinraإيقاف ساعة من  48إلى  24 وذلك بعدالمرغوبة الأولية حال عدم حدوث الاستجابة 

دورات من العمر النصفي للعلاج المطبق سابقاا قبل البدء  5يجب انتظار   Tocilizumabحال عدم توفر 
 .anakinumabC (39)بالعلاج البيولوجي طويل الأمد كـ
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 الارتكاس الموضعي والألم مكان الحقن لدى المرضى المعالجين بـتشمل التأثيرات الجانبية 
Anakinra بينما تعتبر هذه التأثيرات نادرة الحدوث لدى الأطفال المعالجين بـ Canakinuma إضافة

 .وارتفاع خمائر الكبد للانتان الجهازي ونقص المعتدلات
8-3-1-1- Anakinra (Kineret) 

 IL-1βو  IL-1αتأثير  ويعمل على تعديل IL-1أضداد مستقبلات من  Anakinraيعتبر 
علاج الأطفال ناقصي الوزن  لدىجرعة الرفع مع ضرورة  ملغ/كغ/يوم 2إلى  1 يعطى تحت الجلد بجرعةو 
 عدم الحصول على النتائج الجيدة باستخدام الجرعات القليلة ملغ/كغ/يوم في حال 5يمكن أن تصل إلى  إذ

 (.2-1كما يوضح الجدول )
كخط أول في علاج الأعراض الجهازية الشديدة والمستمرة خاصة الترفع  Anakinraيستخدم 

 placeboأعطى نتائج إيجابية مقارنة مع  Anakinraأثبتت دراسة تجريبية عشوائية أن استخدام  الحروري.
كما ، من المرضى %37مفصل وبقاء الأعراض الجهازية لدى  16أذ بلغ متوسط عدد المفاصل المصابة 

والمشعرات الالتهابية لدى تحسن الأعراض الجهازية  في  Anakinraفعالية تقرير لمجموعة دراسات  رأشا
 من المرضى. %90إلى  50

بشكل أقل فعالية على التهاب المفاصل مقارنة مع الأعراض الجهازية إذ أثبت  Anakinraيؤثر 
 الجين بـعمن المرضى المفقط  %25تراجع الأعراض المفصلية لدى تقرير لمجموعة من الدراسات 

Anakinra. 
 .(40) تاماستجابة جيدة وهجوع  Anakinraبـبشكل عام يحقق نصف الأطفال المعالجين 

 
8-3-1-2- Canakinumab   

-ILتأثير ويعمل على تعديل  IL-1βستقبلات لم مضاد وحيد النسيلة Canakinumabيعتبر 
1β  أسابيع 4ملغ/كغ كل  4إلى  1يعطى بجرعة و. 

خلال متوسط فترة طفلاا  190أثبتت المرحلة الثانية والثالثة من دراسة تجريبية عشوائية شملت 
إذ بلغ متوسط  placeboمقارنة مع  أعطى نتائج إيجابية Canakinumab سنة أن استخدام 2متابعة 

من المرضى بالإضافة لإيقاف  %24وبقاء الأعراض الجهازية لدى  مفصل 10عدد المفاصل المصابة 
 .(41)من المرضى %33العلاج بالستيروئيدات لدى 

 
8-3-1-3- Rilonacept   

تأثير ويعمل على تعديل  IgG1 Fc/IL-1لبروتين الرابط لمستقبل مضاد ل Rilonaceptيعتبر 
IL-1α وIL-1β  ملغ/كغ/الأسبوع 2.2ملغ/كغ ثم  4.4يعطى بجرعة تحميل و. 
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أن استخدام  سنة 2.5طفلاا خلال متوسط فترة متابعة  71شملت  تجريبية عشوائيةأثبتت دراسة 
Rilonacept  أعطى نتائج إيجابية مقارنة معplacebo مفصل  11ذ بلغ متوسط عدد المفاصل المصابة إ

من  %33بالإضافة لإيقاف العلاج بالستيروئيدات لدى  من المرضى %20وبقاء الأعراض الجهازية لدى 
 .(42)المرضى

 
8-3-1-4- Tocilizumab (Actemra) 

 IL-6ويعمل على تعديل تأثير  IL-6مستقبلات لوحيد النسيلة مضاد  Tocilizumabيعتبر 
 يوم 14ملغ/كغ كل  12 وبجرعة كغ 30من  لأكثرعلاج الأطفال اليوم  14ملغ/كغ كل  8يعطى بجرعة و 

 .كغ 30 من الأقل الأطفال لعلاج
الذين يحققون المعايير السريرية و من سنتين  أكبرفي علاج الأطفال بعمر Tocilizumab يستخدم 

 :التالية
 ستة أسابيعستيروئيدات الجهازية لمدة بال على العلاجعدم الاستجابة مستمرة و الجهازية راض العالأ 

 .ملغ/كغ/يوم 30بجرعة  بردنزولون أو على العلاج بالميتيلملغ/كغ/يوم  2إلى  1بجرعة على الأقل 
 مفصلين في فعالة المفصلية الصابة الإ خمسة مفاصل محيطية أوفي فعالة المفصلية الصابة الإ

 الترفع الحروري. مع استمرار 
  بالستيروئيدات الجهازية والميتوتركسات لمدة ثلاثة  المرض الفعال على الرغم من العلاجاستمرار

 .أشهر على الأقل
أن طفلاا  67شملت في اليابان عشوائية التجريبية الدراسة ال مجموعة من منأثبتت المرحلة الأولى 

أسبوع  48خلال فترة متابعة أعطى نتائج إيجابية يوم  14ملغ/كغ كل  8بجرعة  Tocilizumabاستخدام 
كما أثبتت المرحلة الثالثة من المرضى  %90لدى حيث تراجعت التظاهرات الجهازية والمشعرات الالتهابية 

واستجابة طفلاا  58لدى  Tocilizumabاستمرار العلاج بـ سنة 3.5متوسط فترة متابعة خلال من الدراسة 
 .(43)من المرضى %33بالإضافة لإيقاف العلاج بالستيروئيدات لدى من المرضى  %61جيدة لدى 

بجرعات مرتفعة  Tocilizumabأن استخدام  في أوروبا وأمريكا الشمالية واسترالياأثبتت الدراسات 
كغ  خلال فترة متابعة  30أعطى نتائج إيجابية لدى الأطفال الأقل من يوم  14ملغ/كغ كل  12تصل إلى 

من  %72مفصل وبقاء الأعراض الجهازية لدى  20ذ بلغ متوسط عدد المفاصل المصابة سنوات إ 5
 .(44)من المرضى %60المرضى بالإضافة لإيقاف العلاج بالستيروئيدات لدى 

 
 الأدوية المضادة للروماتيزم المعدلة للمرض -8-3-2

في علاج المرضى  Methotrexateـك الأدوية المضادة للروماتيزم المعدلة للمرضاستخدمت 
 .المصابين بالالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي دون إثبات فعاليتها مقارنة مع العلاح البيولوجي
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8-3-2-1- Methotrexate 

لدى الأطفال  Methotrexateتشير الدراسات إلى انخفاص معدل الاستجابة على العلاج بـ
المفاصل الأساسي الشبابي مقارنة مع التهاب  المصابين بالالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي

 .قليل ومتعدد المفاصل
 Methotrexate ستخداماستجابة سريرية ومخبرية لدى اأثبتت دراسة تجريبية عشوائية عدم وجود 

 .ocilizumabT(45)مع مقارنة Methotrexateبـبالإضافة لعدم وجود أفضلية للعلاج  placeboمقارنة مع
 
 TNF-α العامل المنخر للورم  مثبطات  -8-3-3

والتهاب المفاصل لدى الأطفال باستخدام  اتحاد الأبحاث في الأمراض الروماتويديةلا يوصي 
كخط العلاج الأول لدى الأطفال المصابين بالالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي  TNFمثبطات 

  .الفعال والمستمر
في علاج الأطفال المصابين  Etanerceptلمجموعة من الدراسات عدم فعالية  يشير التقرير

المفاصل الأساسي بالالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي مقارنة مع الأنماط الأخرى من التهاب 
 %33استجابة جيدة لدى  حدوثطفلاا  82بينما أشار تقرير لمجموعة من الدراسات التي شملت  الشبابي

 و Infliximab فعاالية كل منأثبتت الدراسات ، كما Etanerceptالمعالجين بـمن المرضى 
dalimumabA(46). 

 
8-3-3-1-  Infliximab (Remicade) 

فعال في علاج معظم أشكال التهاب المفاصل الأساسي  TNF-αمضاد  Infliximabيعتبر 
علاج الأطفال المصابين بالالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي معدل الاستجابة لدى الشبابي بينما تتراوح 

 .(47)%40إلى  24 الجهازي
 
 الحقن ضمن المفصل -8-4

يعتبر  ضمن المفصل triamcinolone hexatonideالستيروئيدات كـ حقنعلى الرغم من أن 
التهاب المفاصل الأساسي الشبابي  بشكل أقل فعالية من أنماطفعال في علاج التهاب المفاصل لكن 

 الأخرى.
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 السير المرضي والإنذار -9
تختلف المدة الزمنية للتظاهرات السريرية لالتهاب المفاصل الشبابي الأساسي الجهازي إذ تتراوح 

 طفح الجلدي والتهاب التامور من عدة أشهر وحتى سنوات.الللترفع الحروري و المدة الزمنية 
يوجد العديد من الأنظمة التي تهتم بتصنيف الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي 

 :منهاشدة التظاهرات السريرية والإنذار وفقاا ل
 JADAS  

الإصابة بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي على تقويم الطبيب لشدة  JADASيعتمد تصنيف 
 .ESRوقيم  CRPتهاب وقيم لوتقويم الحالة العامة للطفل من قبل الأهل وعدد المفاصل المصابة بالا

 وماتويديةمريكية للأمراض الر الجمعية الأ 
ويصنف الأطفال  JADASعلى تقويم  الروماتويديةيعتمد تصنيف الجمعية الأمريكية للأمراض 

بالإضافة إلى وجود عجز حركي  %90و %70و %50و %30وفقاا لنسبة الاستجابة على العلاج إلى 
 .CHAQوعدد المفاصل المصابة بتحدد في الحركة وذلك اعتماداا على استبيان 

دورة  مجموعات: 3بالتهاب المفاصل الشبابي الأساسي الجهازي إلى  قسم الأطفال المصابوني
المرضى الذين يدخلون في هجوع دائم بعد عدة أشهر من الإصابة وهؤلاء وتضم  أحادية الحلقةمرض ال

المرضى الذين يعانون من مرض فعال مع وتضم  مرض متعددة الحلقاتال دورةو %40 يشكلون أكثر من
 الدائمالمرض الشديد و المرضى الذين يعانون من و  ات من الهجوع الحقيقي وهؤلاء عددهم قليل نسبيا افتر 

 .%50 وهؤلاء يشكلون حوالي
العات بينما تعتبر لدى الإصابة بمتلازمة تفعيل الب %8ويصل حتى  %0.5يبلغ معدل الوفيات 

 ة العصبية أو القلبية أو الرئوية نادرة الحدوث.بسبب الانتانات أو الإصاب الوفاة 
الشبابي الجهازي بشدة التهاب  العجز الحركي لدى الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسيأثر يت

التهاب المفاصل  البدئية المنبئة بحدوثتشمل العوامل  ، إذالمفاصل أكثر من شدة الأعراض الجهازية
 :(48) كل من المخرب

  التهاب المفاصل المتعدد 
  ارتفاع الصفيحات الشديد 
  الترفع الحروري المستمر 
  الأولى من العلاج.الحاجة لاستخدام الستيروئيدات خلال الستة أشهر 
 شهر عند بدء التظاهرات السريرية 18لعمر الأصغر من ا. 
 الوركمفصل  التهاب 
  طفرات الجينMIF-173*C  التي تؤثر على ارتفاع  قيمMIF  في المصل والسائل المفصلي

  يؤدي إلى ضعف الاستجابة على الستيروئيدات واستمرار التظاهرات الجهازية.الذي بدوره 
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  الارتفاع المستمر في قيمD-Dimer  
 
 

 لعلاج البيولوجي العوامل المنبئة بالاستجابة الجيدة على ا -10
 التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي -10-1
تقليل اختلاطات التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي والحد من التأثيرات  الرغبة فيت دفع

على العلاج الجيدة بالاستجابة العوامل المنبئة  دراسةالجانبية للعلاجات الدوائية كالستيروئيدات إلى 
-1)كما يوضح الجدول  البيولوجي لدى الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي

3). 
 كل مما يلي:Anakinra شلمت العوامل المنبئة بالاستجابة الجيدة على العلاج البيولوجي بـ

 البدء الباكر بالعلاج البيولوجي مما يزيد من أرجحية هجوع المرض. 
 ارتفاع تعداد العدلات عند تشخيص التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي.  

 كل مما يلي:Anakinra العوامل المنبئة بالاستجابة الضعيفة على العلاج البيولوجي بـبينما شملت 
 تشخيص التهاب المفاصل الأساسي الشبابي عند  لمرتفع من المفاصل المصابة بالالتهابالعدد ا

 الجهازي 
من العوامل الهامة في تشخيص التهاب  S100A12 و MRP8/14تعتبر البروتينات الالتهابية 
عن فعالية  MRP8/14حيث يعبر  والاستجابة على العلاج البيولوجيالمفاصل الأساسي الشبابي الجهازي 

في التمييز بين التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي  S100A12وشدة المرض بينما يستخدم 
 . والأمراض الجهازية الأخرى

بشدة لدى الأطفال الذين حققوا استجابة جيدة على العلاج  S100A12 و MRP8/14 تنخفض قيم
في البدء  S100A12 و MRP8/14 البيولوجي وتحسن في الأعراض السريرية كما تفيد مراقبة قيم

يقاف العلاج البيولوجي بـ  .Anakinra  بالتخفيض التدريجي وا 
البيولوجي لدى الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي وامل المنبئة بالاستجابة على العلاج الع(: 3-1الجدول )

 .  الجهازي

تصميم  العلاج البيولوجي الدراسة
 الدراسة

عدد 
 النتائج المرضى

Gattorno et al. 
)49( )2008( Anakinra مستقبلية 

ارتبطت الاستجابة الجيدة على العلاج البيولوجي مع عدد  22
مفصل بالإضافة لارتفاع  3.5بمتوسط  مصابة القليلالمفاصل ال

 3ملم/310 19.3تعداد العدلات بمتوسط 

Nigrovic et al. 
)50( )2011( Anakinra 

راجعة 
متعددة 
 المراكز

العمر ارتبطت الاستجابة الجيدة على العلاج البيولوجي مع  46
سنة عمر  5.2سنة مقارنة مع متوسط  10.2الكبير بمتوسط 

 تحدث لديهم استجابة على العلاج البيولوجيالأطفال الذين لم 
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Holzinger et al 
)2012( (51) 

Anakinra 
Etanercept مستقبلية 

بشدة لدى الأطفال الذين حدثت لديهم  MRP8/14ينخفض  - 52
 استجابة جيدة على العلاج البيولوجي مقارنة مع العلاج بـ

methotrexate 
إلى نانوغرام/مل  740لأكثر من  MRP8/14يتنبأ ارتفاع  -

 أشهر من بدء العلاج 6النكس خلال 

Vastert et al. 
)52( )2014( Anakinra 

مستقبلية 
مركز 
 وحيد

-IL و S100A12و S100A8/9و MRP8/14ينخفض  - 20
 3بشدة لدى الأطفال الذين حدثت لديهم استجابة جيدة بعد  8

أ شهر من البدء العلاج البيولوجي والقدرة على إيقاف العلاج بعد 
 سنة.

Pardeo et al. 
)53( (2015) Anakinra 

راجعة 
مركز 
 وحيد

 6حقق البدء الباكر بالعلاج البيولوجي استجابة جيدة خلال  25
 أشهر

Saccomanno 
et al. 

)54( (2019) 
Anakinra 

راجعة 
مركز 
 وحيد

 شملت العوامل المنبئة بالاستجابة الجيدة على العلاج البيولوجي 62
 6.78نسبة الأرجحية  سنوات 3.9مدة المرض أقل من  -
 8.25مفاصل نسبة الأرجحية  10التهاب فعال في أقل من  -
 4.75نانوغرام/ملنسبة الأرجحية  444قيم الفريتين أكبر من  -
 6.44نسبة الأرجحية  3مقياس التظاهرات السريرية أقل من  -

Kearsley-Fleet 
et al. 

)55( (2019) 

Anakinra 
Tocilizumab 

 

مستقبلية 
متعددة 
 المراكز

تتأثر الاستجابة للعلاج البيولوجي بالخصائص السريرية لم  76
 البدئية

Ter Haar et al 
)56( (2019) Anakinra 

مستقبلية 
وحيدة 
 المركز

الاستجابة الجيدة على العلاج البيولوجي خلال الشهر الأول  - 42
 من تطبيقه تنبئ بالاستجابة الجيدة بعد سنة من العلاج.

تنبئ بالاستجابة  لتر/10 9ارتفاع قيم العدلات لأكبر من  -
 الجيدة بعد سنة من العلاج.

 

Ruperto et al 
)57( (2018) Canakinumab 

مفتوحة 
طويلة 
 الأمد

الاستجابة الجيدة الباكرة خلال المرحلة الأولى من العلاج تنبئ  144
 بالاستجابة الجيدة بعد سنة من العلاج.

Bielak et al 
)58( (2018) Tocilizumab 

مستقبلية 
متعددة 
 المراكز

من الأطفال استجابة جيدة على العلاج البيولوجي  %41أظهر  46
 أسابيع. 5خلال 

ترافق السير السريري متعدد الحلقات مع استجابة جيدة على  
 7العلاج البيولوجي نسبة الأرجحية 

 
 التهاب المفاصل الأساسي الشبابي  -10-2

يلجأ الأطباء إلى تغيير العلاج البيولوجي في العديد من الحالات إما لعدم وجود استجابة جيدة أو 
 %23بريطانية أن عدم توافر العلاج البيولوجي أو التأثيرات الجاثبية غير المرغوبة، حيث أشارت دراسة 

 %1من الأطفال تلقوا العلاج بثلاثة أنواع على الأقل و %5من الأطفال تلقوا العلاج بنوعين على الأقل و
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 2.2من الأطفال تلقوا العلاج بأربعة أنواع على الأقل من الأدوية البيولوجية خلال متوسط فترة متابعة 
يقاف العلاج البيولوجي تحديد العوامل التي تسهم في الب مما يدعو إلى سنة. دء ومراقبة الاستجابة وا 

 كالمشعرات البيولوجية والعلاجية.
تُعرف المشعرات البيولوجية على أنها موجودات سريرية ومخبرية وجينية وشعاعية التي تساهم في 

 تشخيص وتصنيف شدة الإصابة بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي.
شعرات البيولوجية في تقويم الاستجابة على العلاج البيولوجي الملعديد من الدراسات أهمية اذكرت ا

 .(3-1كما يوضح الجدول ) Etanerceptبـ
 Etanerceptبـأكدت الدراسات أن العوامل المنبئة بالاستجابة الجيدة على العلاج البيولوجي 

لصغير عند وعدم الحاجة للعلاج بالستيروئيدات والعمر ا CHAQتضمنت النتيجة المنخفضة لاستبيان 
التشخيص وتطبيق العلاج البيولوجي لفترة زمنية قصيرة على العكس من استخدام الأدوية المضادة للروماتيزم 
المعدلة للمرض بينما أكدت الدراسات أن إصابة الأطفال بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي لديهم 

ل الأساسي الشبابي على العلاج البيولوجي استجابة أقل مقارنة بالأنماط الأخرى من التهاب المفاص
 Etanerceptبـ، في حين أظهرت الدراسات أعلى نسبة استجابة على العلاج البيولوجي Etanerceptبـ

 لدى الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي عديد المفاصل.
لأطفال المصابين بجميع لدى ا Etanerceptبـالباكر العلاج البيولوجي كل مما سبق يدعم بدء 

 أنماط التهاب المفاصل الأساسي الشبابي ما عدا النمط الجهازي. 
 .  Etanercept (: العوامل السريرية والمخبرية والعلاجية البدئية المنبئة بالاستجابة على العلاج بـ4-1الجدول )

 النتائج عدد المرضى تصميم الدراسة الدراسة

Geikowski et al. 
)59( )2014( 

رقابية حشدية مستقبلية 
 863 متعددة المراكز

وفقاا  %70تضمنت العوامل المنبئة بتحقيق استجابة 
 أشهر من العلاج البيولوجي: 6بعد  ACRلـ
 1.02نسبة الأرجحية  ESRارتفاع قيم  -
نسبة الأرجحية  CHAQنتيجة منخفضة لاستبيان  -

0.7 
نسبة العمر الصغير عند البدء بالعلاج البيولوجي  -

 0.94الأرجحية 
عدم الحاجة للعلاج بالستيروئيدات نسبة الأرجحية  -

0.68 
الإصابة بجميع أنماط التهاب المفاصل الأساسي  -

 الشبابي ما عدا النمط الجهازي

Kearsley-Fleet et al. 
)55( )2016( 

رقابية حشدية مستقبلية 
 496 متعددة المراكز

وفقاا  %90تضمنت العوامل المنبئة بتحقيق استجابة 
 بعد سنة من العلاج البيولوجي: ACRلـ
المدة الزمنية القصيرة من المرض نسبة الأرجحية  -

0.91 
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عدم الحاجة للعلاج بالستيروئيدات نسبة الأرجحية  -
0.57 

قصة مرضية لالتهاب عنبية العين الأمامي المزمن  -
 2.26نسبة الأرجحية 

Otten et al. 
)a2011(  (60) 

رقابية حشدية مستقبلية 
 متعددة المراكز

262 

تضمنت العوامل المنبئة بتحقيق استجابة الممتازة 
 15مقارمة مع لاستجابة المتوسطة أو الضعيفة بعد 

 شهر من العلاج البيولوجي:
نسبة الأرجحية  CHAQنتيجة منخفضة لاستبيان  -

0.49 
تطبيق العلاج بالأدوية المضادة للروماتيزم المعدلة  -

  0.64للمرض لفترة قصيرة نسبة الأرجحية 
العمر الصغير عند بدء المرض نسبة الأرجحية  -

0.92 

Mo et al. 
)61( )2020(  

 87 راجعة وحيدة المركز

 العوامل المنبئة وفقاا لخوارزمية الذكاء الصناعي:
 بالاتهابعدد المفاصل المصابة  -
المدة الزمنية من بدء التظاهر السريري وحتى بدء  -

 العلاج
 تعداد اللمفاويات  -
 الوزن -

Solari et al. 
)62( (2013) 

 173 راجعة وحيدة المركز

 العوامل التي تدل على هجوع المرض:
سنوات  3.6العمر عند بدء المرض أصغر من  -

 1.61نسبة الأرجحية 
 2.19الرسغ نسبة الأرجحية غياب إصابة مفصل  -

Alexeeva et al.  
)63( (2017) 

 197 مستقبلية

الأنماط السريرية المنبئة بالاستجابة للعلاج 
 البيولوجي:

حصلت الاستجابة الجيدة على العلاج البيولوجي  -
من الأطفال المصابين بالتهاب  %65.5لدى 

المفاصل الأساسي الشبابي وحيد المفصل المستمر 
من الأطفال بالتهاب المفاصل الأساسي  %23.4و

الشبابي متعدد المفاصل وسلبي العامل الرثياني 
من الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل  %38.5و

 المتعلق بالتهاب المركزات

Su et al.  
)64( (2017) 

 58 راجعة وحيدة المركز

لم تتمكن العوامل التالية من التنبؤ بهجوع المرض  
 شهر من العلاج البيولوجي:أ 6سريرياا بعد 

 العمر عند التشخيص -
 الجنس -
نمط التهاب المفاصل الأساسي الشبابي )وحيد  -

 المفصل، عديد المفاصل، الجهازي(
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 عدد المفاصل المصابة بالالتهاب عند بدء المرض -
 الفترة الزمنية من التشخيص وحتى البدء بالعلاج -
 CHAQواستبيان  ESRو CRPقيم  -

-IL و TNFαو IL-12p70لم يوجد اختلاف في 
قبل وبعد بدء العلاج  IL-1βو  IL-6و  10

وبين الأطفال الذين ، Etanercep البيوولوجي بـ
حدث لديهم هجوع سريري والذين استمرت لديهم 

 الأعراض.
 

ا بالتهاب المفاصل الأ 62أشارت دراسة ضمت   ينساسي الشبابي عديد المفاصل والذطفلاا مريضا
 27، إلى إمكانية الوصول إلى استجابة جيدة في adalimumab أنهوا العلاج التجريبي طويل الأمد بـ

بعد البدء بالعلاج  16و 12و 8و 4في الأسابيع  ACRوفقاا لـ %50واستجابة  JADAS 27مفصلاا 
 (65) البيولوجي.

 المتعلق بالتهاب المركزاتبالتهاب المفاصل  الأطفال المصابينكما أشارت دراسة أخرى إلى أن 
والذين لديهم ارتفاع في مؤشر كتلة الجسم تحدث لديهم استجابة قليلة على العلاج البيولوجي بعد سنة من 

 (66) العلاج.
 

 المرجعية الدراسات -11
 (2018) التايلانديةدراسة ال -11-1

في التهاب والعوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي  النتائج طويلة الأمد
 (67) .تحليلية وصفية سريرية دراسة ؛واحد في تايلاند: تقرير من مركز المفاصل الشبابي الجهازي

 سومارات فيلايوك. ،سوفانيوان جافيزيدا ،سيريسوشا سبونكانابورن للباحثين
 ، مشفى راماتيبودي، جامعة ماهيدول، تايلاند.الأطفال لدى الأمراض الروماتويدية  قسم

العوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج تقويم النتائج طويلة الأمد و  إلى هذه الدراسةت هدف
 مصاباا طفلاا  64اختير . التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازيب لدى المرضى المصابينالبيولوجي 

  .2015كانون الثاني  إلى 1997نيسان في الفترة الزمنية الممتدة من  الشبابي الجهازيبالتهاب المفاصل 
لعلاج من التشخيص حتى البدء باالممتدة ترة الزمنية سة الجنس والعمرعند التشخيص، الفشملت متغيرات الدرا

ات، الضخامة الكبدية الطحالية، العلاج الدوائي إصابة المصليالبيولوجي، الإصابة العظمية، الطفح الجلدي، 
تهاب لوالتهاب المشيمية والا الوفيات وسبب الوفاة إضافة للمضاعفات كمتلازمة تفعيل البالعاتومعدل 

لجميع ليل المخبرية االلاوعائي والداء الخلالي الرئوي والداء النشواني وتشوهات المفاصل، كما أجريت التح
ووظائف  CRPو ESRالكريات البيضاء والخضاب والصفيحات الدموية وتعدادمرضى الدراسة وشملت 
 .(6-1) الجدولو  (5-1) الجدول عُرضت خصائص الدراسة في. ANAو الكبد والعامل الروماتويدي
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 .  التايلانديةدراسة لل الخصائص العامة(: 5-1الجدول )
 النسبة المئوية العدد 

 الجنس
 %47 30 ذكور
 %53 34 إناث

 التظاهرات السريرية

 %100 64 الترفع الحروري
 %98.4 62 التهاب المفاصل

 %48 31 التهاب المفاصل المتعدد
 %43 27 التهاب مفصل الرسغ
 %43 27 التهاب مفصل الركبة
 %37 24 التهاب مفصل الكاحل
 %9 6 التهاب مفصل الورك

 %80 51 الطفح الجلدي
 %26.6 16 الطحاليةالضخامة الكبدية 

 %11 7 التهاب مصليات

 العلاج
 %87.5 55 الستروئيدات
 %82 52 ميتوتريكسات
 %53.1 34 البيولوجي

 العلاج البيولوجي
Tocilizumab 26 89.7% 
Etanercept 3 10.3% 

Tocilizumab & Etanercept 5 14.7 
 

 .  التايلانديةلدراسة ل المخبرية النتائج(: 6-1الجدول )
 المتوسط 

WBC 14،700 
 %10 المعتدلات
 516،500 الصفيحات

 29 الهيماتوكريت
ESR 91 
CRP 82 
IL-6 77 
RF 0% 

ANA 11% 
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سنة كما  4.4 سنوات بمتوسط 8إلى  2أن تراوح عمر التشخيص من  للدراسة كانت النتيجة الأولية
طفلاا بنسة  9سنة. تحقق الشفاء التام والهجوع لدى  4.2سنوات بمتوسط  6إلى  2تراوح زمن المتابعة من 

طفلاا  3حدثت الوفاة لدى و  %18.8طفلاا بنسبة  12بينما وجد استمرار للأعراض السريري لدى  14%
طفلاا  35بينما مازال  الانتانية الشديدة بسبب الإصابة بمتلازمة تفعيل البالعات إضافة للعدوى %4.6بنسبة 
 قيد المتابعة. ارتبط العجز الحركي المتوسط إلى الشديد مع إصابة مفصل الورك. %54.6بسنبة 

         للعلاج بـ طفلاا  26احتاج منهم  %53.1طفلاا بنسبة  34تم تطبيق العلاج البيولوجي لدى 
Tocilizumab علاج بـلل فلاا ط3و %89 بنسبة Etanercept طفلاا للعلاج البيولوجي  5و %11 بنسبة

 .%14.5 بنسبة Etanercept و Tocilizumabبـ ئيناالث
هي الجنس خاصة  المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجيل البدئية مت الدراسة أن العواتأثب 
والضخامة الكبدية الطحالية بنسبة  4.7والعمر عند التشخيص بنسبة أرجحية  5.9بنسبة الأرجحية الإناث 
يجابية  5.9أرجحية   .(7-1) الجدولما يوضح ك 6.3بنسبة أرجحية  ANAوا 

 .  في الدراسة التايلاندية العوال البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي(: 7-1الجدول )

 OR P-Value 
Multivariate Logistic Regression 

 0.005 6.4 الإناث
 0.018 4.7 سنوات 5التشخيص أصغر من  دالعمر عن

 0.022 5.9 الضخامة الكبدية الطحالية
 ANA 6.3 0.031أيجابية 

 
 (8201) اليونانيةدراسة ال -11-2

دراسة التهاب المفاصل الشبابي في عصر العلاج البيولوجي: العوامل المنبئة بتقدم المرض 
 (68) .تحليلية وصفية سريرية دراسة؛ والحاجة لتطبيق العلاج البيولوجي

 .وزملاؤهم، ماريا تراشانا، فلورينتينا تساكاليدو، بانياتا الابانتي للباحثين
 .، مشفى ايبوكراتسيون، جامعة تسالونيكي، اليونانالأطفال لدى الأمراض المناعية والروماتويدية  قسم

والحاجة لتطبيق العلاج البيولوجي لدى المرضى  هدفت هذه الدراسة إلى تقويم النتائج طويلة الأمد
 مصاباا بالتهاب طفلاا  120اختير . المصابين بالتهاب المفاصل الشبابي في عصر العلاج البيولوجي

  .2010 إلى 2001المفاصل الشبابي في الفترة الزمنية الممتدة من 
ونمط التهاب المفاصل  JADAS71 وشدة المرض السريري و والجنسالعمر  الدراسةشملت متغيرات 

 الجدول عُرضت خصائص الدراسة في الأساسي الشبابي والإصابة المفصلية والمشعرات المخبرية والعلاج،
(1-8). 
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   اليونانيةدراسة لل الخصائص العامة(: 8-1الجدول )

 الجنس
 %14  17 ذكور
 %86 103 إناث

 سنة 3.5 متوسط العمر عند التشخيص
 شهر 2 الزمنية من ظهور الأعراض والتشخيصمتوسط الفترة 

JADAS 71 9.5  عند التشخيص 
JADAS 71 0 عند آخر فحص سريري 

 ILARمعايير 

 %35 42 التهاب المفاصل قليل المفاصل المستمر
 %22.5 27 التهاب المفاصل قليل المفاصل الممتد

التهاب المفاصل عديد المفاصل إيجابي 
 العامل الرثياني

0 0% 

التهاب المفاصل عديد المفاصل سلبي 
 العامل الرثياني

33 27.5% 

التهاب المفاصل الأساسي الشبابي 
 الجهازي 

8 6.67% 

التهاب المفاصل المتعلق بالتهاب 
 المرتكزات 

4 3.33% 

 %5 6 التهاب المفاصل الصدفي
  27 متوسط عدد الزيارات

 سنوات 8 متوسط سنوات المتابعة
عنبية العين المرتبط بالتهاب المفاصل الأساسي التهاب 

 الشبابي
26 22% 

ANA 56.7 68 إيجابي% 

 العلاج

 %78 94 الستروئيدات داخل المفصل
 %76.7 92 الستيروئيدات الجهازية 

DMARDs 116 96.7% 
 %40.8 49 العلاج البيولوجي

 
أن المشعرات البدئية المنبئة بالحاجة لتطبيق العلاج البيولوجي كل كانت النتيجة الأولية للدراسة 

صابة الأطراف العلوية والكاحل خلال أول  9أكبر من  JADAS71من القياس  أشهر  6عند التشخيص وا 
ومشعر العجز الحركي وتحققت الاستجابة الجيدة  JADAS71أكدت الدراسة تراجع القياس  من التشخيص.
 .ن المرضىم %25والهجوع لدى 
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  لجزء العمليا
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 الفصل الأول
 أهداف البحث والتصميم والمواد والطرائق

 
 سؤال البحث: -1-1
التهاب المفاصل الأساسي الشبابي ما هي التظاهرات السريرية والمخبرية البدئية لدى مرضى • 

 ؟الجهازي
 لوجي؟و هل توجد علاقة بين التظاهرات السريرية والمخبرية البدئية مع الحاجة لتطبيق العلاج البي• 
العوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي في التهاب المفاصل الأساسي ما هي • 

 ؟الشبابي الجهازي
 
 هدف البحث: -1-2
التهاب المفاصل الأساسي الشبابي لدى مرضى  البدئية التظاهرات السريرية والمخبريةتحديد  •

 .الجهازي
 .لوجيو والمخبرية البدئية مع الحاجة لتطبيق العلاج البيالعلاقة بين التظاهرات السريرية تحديد  •
العوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي في التهاب المفاصل الأساسي تحديد  •

 .الشبابي الجهازي
 
 منهج البحث وأدواته: -1-3
 .حالة شاهدتحليلية  رقابية دراسة تصميم الدراسة: -1-3-1
العامة قسم مراض الأمن شعبة  طفلاا  82بلغ عدد المشاركين فيها  الدراسة:عينة  -1-3-2
في مستشفى الأطفال الجامعي بدمشق وهم  والعيادات الخاصة بها الأطفاللدى  الروماتويدية الأمراض 

بعد الموافقة  31/12/2021و 1/1/2015المحققون لمعايير القبول في الدراسة وذلك في الفترة الممتدة بين 
  :وكانت معايير القبول والاستبعاد كما يأتي الخطية من ذويهم على إدخالهم في الدراسة

 معايير القبول
 .ILARوفقاا لتصنيف  التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي لديهم صشُخ. الأطفال الذين 1
 .سنة 14وحتى  شهر منأعمارهم  تتراوح الأطفال الذين. 2
 .بالخطة العلاجية والمتابعةالالتزام . 3
 معايير الاستبعاد 
 سنة. 14 أكبر منو  شهر أصغر منأعمارهم  . الأطفال الذين1
 .غير الملتزمين بالمتابعة الدوريةالأطفال . 2
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 متغيرات الدراسة: -1-3-3
 سنوات( 5سنوات، أكبر من  6، أصغر من سنواتمقدراا بال) عند التشخيص العمر •
 )ذكر، أنثى( الجنس •
 (عدد الأيام) الفترة الزمنية بين بدء التظاهرات الجهازية والبدء بالعلاج •
 التهاب المفاصل )عدد المفاصل، المفصل المصاب( •
 الترفع الحروري )عدد الأيام( •
 الطفح الجلدي  •
 ضخامة العقد اللمفاوية )توضع ضخامة العقد اللمفاوية( •
 الضخامة الطحالية )القياس( •
 الضخامة الكبدية )القياس( •
 التهاب المصليات )التهاب التامور، التهاب الجنب( •
 الاختلاطات )متلازمة تفعيل البالعات( •
 (، طبيعي، منخفض، مرتفع3كرية/ملم) تعداد الكريات البيضاء •
 (، طبيعي، منخفضغ/دل) خضاب الدم •
 طبيعي، منخفض، مرتفع( ،3ملم/تعداد الصفيحات ) •
• CRP (طبيعي، مرتفع ،ملغ/دل) 
• ESR ( ملم/ساعة، )طبيعي، مرتفع 
 طبيعي، مرتفع( ،نانوغرام/مل)الفيريتين  •
 طبيعي، مرتفع( ،ملغ/دل)الفبرينوجين  •
• D-Dimer (نانوغرام/مل، )طبيعي، مرتفع 
 طبيعي، مرتفع( ،وحدة دولية/مل) العامل الرثياني •
• ANA (إيجابي، سلبي) 
 (عدد الأيام) العلاج بمضادات الالتهاب غير الستيروئيدية •
 (الجرعة العلاجية ،عدد الأيام) العلاج بالبريدلون الفموي •
 الجرعة العلاجية( عدد الأيام،الوريدي ) بردنزولونالعلاج بالمتيل  •
 الجرعة العلاجية( عدد الأيام،) Methotrexateبـالعلاج  •
 (Remicade، Actemra)البيولوجي  العلاج •
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 الطرائق والمواد: -1-4
التهاب المفاصل الأساسي الشبابي بمصاباا  طفلاا  82 شملت حالة شاهد تحليلية رقابيةجريت دراسة أُ 
 العامة قسم الأمراض  مراضالأالمقبولين في شعبة  طفالالأمن و حققوا معايير القبول ممن  الجهازي

التهاب المفاصل  وضع تشخيص .مستشفى الأطفال الجامعي بدمشقفي  لدى الأطفال الروماتويدية 
هما التهاب معيارين كبيرين  وجود الذي يعتمد على ILARتصنيف  على اعتماداا الأساسي الشبابي الجهازي

المعايير  ىإحد وجود المفاصل والترفع الحروري المستمر لفترة زمنية لا تقل عن الأسبوعين إضافة إلى
ية المعممة أو الضخامة الكبدية الطحالية أو التهاب او لطفح الجلدي أو ضخامة العقد اللمفكاالصغرى 
 كالتهاب التامور أو الجنب. المصليات

 الدراسةمتوسط العمر في ل وفقااسنوات  6سُجل العمر عند التشخيص وصُنف إلى أصغر وأكبر من 
كالترفع الحروري وعدد أيامه والتهاب المفاصل وعدد  ة عند التشخيصالبدئي كما سجلت التظاهرات السريرية

المفاصل المصابة والطفح الجلدي وضخامة العقد اللمفاوية ومكانها والضخامة الكبدية الطحالية والتهاب 
 المصليات كالتهاب التامور والجنب والبريتوان والاختلاطات كمتلازمة تفعيل البالعات.

كتعداد الكريات البيضاء وخضاب الدم  المخبرية البدئية عند التشخيصموجودات كما سجلت ال
 والعامل الروماتويدي D-Dimer والفريتين والفبرينوجين وESR وCRP وتعداد الصفيحات الدموية و

 .ANAو
بدء العلاج الجامعي التي تعتمد على  المتبعة في مشفى الأطفالخطة العلاجية خضع الأطفال لل

الأطفال الذين لا يعانون من تظاهرات سريرية شديدة ثم بدء العلاج لدى بمضادات الالتهاب اللاستيروئيدية 
لدى الأطفال  ملغ/يوم 60ملغ/كغ/يوم والجرعة القصوى  2إلى  1بجرعة بالبريدلون الفموي أو الجهازي 

عن طريق متيل بريدلون ب بدء العلاجكما يمكن  مضادات الالتهاب اللاستيروئيديةغير المستجيبين على 
لدى الأطفال الذين لديهم  أيام 3غ/يوم يومياا على مدى  1ملغ/كغ/يوم والجرعة القصوى  30الوريد بجرعة 

لديهم التهاب مفاصل شديد  كما خضع الأطفال الذين تظاهرات سريرية شديدة كمتلازمة تفعيل البالعات.
 أسبوعياا. 2ملغ/م 10بجرعة  Methotrexateبـللعلاج  إلى

 المعايير التالية:تطبيق العلاج البيلوجي على  اعتمد
 تيروئيدات الجهازية الأعراض الجهازية المستمرة وعدم الاستجابة على العلاج بالس. 
 بالستيروئيدات الجهازية لمدة ثلاثة أشهر على الأقل. استمرار المرض الفعال على الرغم من العلاج 
  بالستيروئيدات الجهازية.النكس السريري والمخبري أثناء العلاج 

 Tocilizumabكل من  وتضمنلوجي وفقاا لتوفره في مشفى الأطفال و اختير العلاج البي
(Actemra)  لمستقبلات وحيد النسيلة مضاد وهوIL-6 لدى يوم الجرعة  14ملغ/كغ كل  8بجرعة  أُعطي

 كغ 30لعلاج الأطفال الأقل من  يوم 14ملغ/كغ كل 12وبجرعة كغ  30من  كثرعلاج الأطفال الأ
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 4ملغ/كغ كل  10-5 ةبجرع عطيأُ  TNF-α مضادوهو  Infliximab (Remicade)بالإضافة إلى 
 . أسابيع

موعتي الحالة والشاهد إذ ضمت جمإلى  اعتماداا على تطبيق العلاج البيولوجي الأطفالصُنف 
بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي والذين طبقوا العلاج  مجموعة الحالة الأطفال المصابين

البيولوجي بينما ضمت مجموعة الشاهد الأطفال المصابين بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي 
دُرست الفروق الإحصائية إذ اعتبرت مجموعة الشاهد كشاهد داخلي ثم  والذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي

لعوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق ا رستدُ كما  المجموعتين هرات السريرية والمخبرية بينفي التظا
 .للعلاج البيولوجي

 
 التحليل الإحصائي: -1-5

 وصلنا إلى التحليل الإحصائي المطلوب على مرحلتين:
حيث أدرجت استمارات ورقية في سجلات المرضى ثم تعبئة المتغيرات  أولاهما جمع البيانات: •

 .spreadsheet exelثم إدخال البيانات إلى الحاسوب على شكل جدول إلكتروني 
 باستخدامالدراسة لُخصت الخصائص العامة ومخرجات  ثانيتهما مرحلة المعالجة الإحصائية:و  •

لمتوسط والانحراف المعياري إضافة إلى ا للمتغيرات الاسمية والفئويةئوية الأعداد الإجمالية والنسب الم
لتطبيق  SPSS v.25برنامج باستخدام إلى التحليل الإحصائي المطلوب  تم التوصل للمتغيرات العددية.

عدة اختبارات فروق إحصائية لاختبار  تم تطبيق .P=0.05جميع الاختبارات الإحصائية عند مستوى ثقة 
 ويملتق Shapiro-Wilkختبار منها ا ونوع المقارنة المطلوبةفرضيات البحث وفقا لنوع المتغير المدروس 

التظاهرات السريرية والمخبرية وتطبيق العلاج لدراسة العلاقة بين  Chi-Square اختبارو طبيعية التوزع
وفقاا لتطبيق  القيم المخبرية متوسط وجود اختلاف احصائي في لتقويم Mann–Whitneyواختبار  البيولوجي

العوامل البدئية المنبئة لتقويم Binary Logistic Regression Analysis واختبار العلاج البيولوجي 
 .بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي في التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي
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 الفصل الثاني
 النتائج

Results 
 
 الخصائص العامة للمشاركين -2-1

لم يتغيب فيها أي  واتسنستة خلال فترة متابعة  لاا طف 82المشاركين في البحث  الأطفال بلغ عدد
ضمت  الحالة والشاهد إذ إلى مجموعتيتطبيق العلاج البيولوجي ل وفقااتم توزيع الأطفال  .المتابعةطفل عن 
بينما ضمت  %38طفلاا بنسبة  31الأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجي وعددهم  الحالةالمجموعة 

 .%62طفلاا بنسبة  51 وعددهم الأطفال الذين لم يطبقوا العلاج البيولوجيمجموعة الشاهد 
 
 عند التشخيص العمر -2-1-1

يوجد اختلاف  لا .واتسن 3±6سنة بمتوسط  13 إلى شهر 11 تراوح العمر عند التشخيص من
كما  P-Value > 0.05بدلالة تطبيق العلاج البيولوجي و عند التشخيص متوسط العمر  بيناحصائي 
 .(1-2) الجدوليوضح 

 .مقارنة متوسط العمر وتطبيق العلاج البيولوجي(: 1-2الجدول )

 
 مجموعة الدراسة

82=on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

31=on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

51=on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

 +0.1 3.1 6.3 2.9 5.3 3 6 العمر
+Mann-Whitney Test. 

 
بينما بلغ عدد الأطفال  %52طفلاا بنسبة  43سنوات  6بلغ عدد الأطفال الذين أعمارهم أصغر من 

المجموعات  بينوجد اختلاف احصائي ي لا .%48طفلاا بنسبة  39سنوات  6الذين أعمارهم أكبر من 
 .(2-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة العمرية وتطبيق العلاج البيولوجي 

 .تطبيق العلاج البيولوجيو مقارنة المجموعات العمرية (: 2-2الجدول )

 العمر
 مجموعة الدراسة

82=on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

31=on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

51=on P-Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 6أصغر من 
 سنوات

43 52% 19 61% 24 47% 
0.2* 

 6أكبر من 
 %53 27 %39 12 %48 39 سنوات

*Chi-Square Test. 
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  الجنس -2-1-2

مع  %56طفلاة بنسبة  46وعدد الأطفال الإناث  %44طفلاا بنسبة  36بلغ عدد الأطفال الذكور 
 .1.2أرجحية أعلى لإصابة الإناث بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي بمعدل 

من مجمل الأطفال الذين  %71طفلة بنسبة  22بلغ عدد الإناث اللواتي طباقن العلاج البيولوجي 
طفلة  24لاج البيولوجي بقيمة أعلى من الإناث اللواتي لم يطبقن العلاج البيولوجي إذ بلغ عددهن طبقوا الع
 من مجمل الأطفال الذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي %47بنسبة 

 .(3-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05لهذا الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة  
 .العلاج البيولوجي مقارنة الجنس وتطبيق(: 3-2الجدول )

 الجنس
 مجموعة الدراسة

82=on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

31=on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

51=on P-Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 *0.03 %53 27 %29 9 %44 36 الذكور
 %47 24 %71 22 %56 46 الإناث

*Chi-Square Test. 
 

 التظاهرات السريرية -2-2
 الترفع الحروري -2-2-1

تراوح  إذ بالترفع الحروري لدى جميع المرضى الأساسي الشبابي الجهازيتظاهر التهاب المفاصل 
 يوم. 10±77بمتوسط  ةيوم بما يعادل سن 365يوم إلى  15من عدد أيام الترفع الحروري 

يوماا بقيمة  12±88الحروري لدى الأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجي بلغ متوسط أيام الترفع 
 الذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي أكبر من الأطفال

 .(4-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05لهذا الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة  
 .البيولوجيمقارنة متوسط عدد أيام الترفع الحروري وتطبيق العلاج (: 4-2الجدول )

 
 مجموعة الدراسة

82=on 
تطبيق العلاج البيولوجي 

31=on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

51=on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

الترفع أيام 
 الحروري

77 10 88 12 71 9 0.03+ 

+Mann-Whitney Test. 
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  التهاب المفاصل -2-2-2
لدى جميع المرضى إذ تراوح  بالتهاب مفاصل الأساسي الشبابي الجهازيتظاهر التهاب المفاصل 

 مفصل. 2.8±6.2بمتوسط مفاصل  12إلى  2 عدد المفاصل المصابة من
مفصلاا  2.9±7.1لدى الأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجي  عدد المفاصل المصابة بلغ متوسط

 الذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي أكبر من الأطفالبقيمة 
 .(5-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05لهذا الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة  

 .مقارنة متوسط عدد المفاصل المصابة وتطبيق العلاج البيولوجي(: 5-2الجدول )

 
 مجموعة الدراسة

82=on 
تطبيق العلاج البيولوجي 

31=on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

51=on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

عدد المفاصل 
 المصابة

6.2 2.8 7.1 2.9 5.7 2.6 0.03+ 

+Mann-Whitney Test. 
 

ة إذ بلغ عدد الأطفال المصابين بالتهاب ببيانت الدراسة أن أشيع المفاصل المصابة هي مفصل الرك
وتطبيق  صل المصابفمكان الم بين يوجد اختلاف احصائي لا. %95طفلاا بنسبة  78مفصل الركبة 

 .(6-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة العلاج البيولوجي 
 .وتطبيق العلاج البيولوجي المفصل المصاب مكان مقارنة: (6-2الجدول )

المفصل مكان 
 المصاب

 مجموعة الدراسة
82=on 

تطبيق العلاج البيولوجي 
31=on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
51=on P-

Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 الركبة
 %8 4 %0 0 %5 4 لا

0.1* 
 %92 47 %100 31 %95 78 نعم

 الرسغ
 %43 22 %42 13 %43 35 لا

0.9* 
 %57 29 %58 18 %57 47 نعم

 الكاحل
 %51 26 %32 10 %44 36 لا

0.09* 
 %49 25 %68 21 %56 46 نعم

 المرفق
 %53 27 %35 11 %46 38 لا

0.1* 
 %47 24 %65 20 %54 44 نعم

 السلاميات
 %78 40 %74 23 %77 63 لا

0.6* 
 %22 11 %26 8 %23 19 نعم

 الورك
 %84 43 %74 23 %80 66 لا

0.2* 
 %16 8 %26 8 %20 16 نعم

العمود 
 الرقبي

 %92 47 %81 25 %88 72 لا
0.1* 

 %8 4 %19 6 %12 10 نعم
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 الكتف
 %94 48 %97 30 %95 78 لا

0.6* 
 %6 3 %3 1 %5 4 نعم

الفكي 
 الصدغي

 %94 48 %97 30 %95 78 لا
0.6* 

 %6 3 %3 1 %5 4 نعم
*Chi-Square Test. 

 
 الطفح الجلدي -2-2-3

 %37طفلاا بنسبة  30جلدي لدى الطفح الب الأساسي الشبابي الجهازيتظاهر التهاب المفاصل 
 . %63طفلاا بنسبة  52لدى  الطفح الجلديبينما لم يحدث 

، %29 بنسبةطفلاا  9تظاهر لديهم الطفح الجلدي و   البيولوجي العلاج طبقوا الذينبلغ عدد الأطفال   
بقيمة أقل من الأطفال الذين تظاهر لديهم الطفح الجلدي ولم يطبقوا العلاج البيولوجي، لم يكن لهذا الاختلاف 

 .(7-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة أهمية إحصائية 
 .مقارنة التظاهر السريري البدئي بالطفح الجلدي وتطبيق العلاج البيولوجي(: 7-2الجدول )

 الجلديالطفح 
 مجموعة الدراسة

82=on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

31=on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

51=on P-Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 %59 30 %71 22 %63 52 لا
0.2* 

 %41 21 %29 9 %37 30 نعم
*Chi-Square Test. 

 
 اللمفاوية العقد ةضخام -2-2-4

طفلاا بنسبة  47لدى  بضخامة العقد اللمفاوية الأساسي الشبابي الجهازيتظاهر التهاب المفاصل 
 . %43طفلاا بنسبة  35لدى  ضخامة العقد اللمفاويةحدث تبينما لم  57%

طفلاا  12ظاهرت لديهم ضخامة العقد اللمفاوية تو  البيولوجي العلاج طبقوابلغ عدد الأطفال الذين 
بقيمة أقل من الأطفال الذين تظاهرت لديهم ضخامة العقد اللمفاوية ولم يطبقوا العلاج  ،%39بنسبة 

 .(8-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05بدلالة البيولوجي، لهذا الاختلاف أهمية إحصائية 
 .العلاج البيولوجيوتطبيق بضخامة العقد اللمفاوية مقارنة التظاهر السريري البدئي (: 8-2الجدول )

ضخامة العقد 
 اللمفاوية

 مجموعة الدراسة
82=on  

تطبيق العلاج البيولوجي 
31=on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
51=on P-Value 

 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد
 *0.008 %31 16 %61 19 %43 35 لا
 %69 35 %39 12 %57 47 نعم

*Chi-Square Test. 
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هي العقد اللمفاوية الرقبية إذ بلغ عدد الأطفال  المتصخمة العقد اللمفاوية أشيعبيانت الدراسة أن 
 32يليها العقد اللمفاوية الإبطية لدى  %49طفلاا بنسبة  40المصابين بضخامة العقد اللمفاوية الرقبية 

  .%37طفلاا بنسبة  30ثم العقد اللمفاوية المغبنية لدى  %39طفلاا بنسبة 
 9 الرقبية ضخامة العقد اللمفاويةظاهرت لديهم تو  البيولوجي العلاج طبقوابلغ عدد الأطفال الذين 

ولم يطبقوا  الرقبية بقيمة أقل من الأطفال الذين تظاهرت لديهم ضخامة العقد اللمفاوية ،%29طفلاا بنسبة 
ضخامة العقد تظاهرت لديهم و  البيولوجي العلاج طبقوا كما بلغ عدد الأطفال الذينالعلاج البيولوجي، 
بقيمة أقل من الأطفال الذين تظاهرت لديهم ضخامة العقد اللمفاوية ، %19طفلاا بنسبة  6 اللمفاوية المغبنية

كما  P-Value ≤ 0.05بدلالة لهذا الاختلاف أهمية إحصائية  ،المغبنية ولم يطبقوا العلاج البيولوجي
 .(9-2) الجدوليوضح 

ضخامة العقد اللمفاوية ظاهرت لديهم تو  البيولوجي العلاج طبقوا بينما بلغ عدد الأطفال الذين
بقيمة أقل من الأطفال الذين تظاهرت لديهم ضخامة العقد اللمفاوية الإبطية ، %32طفلاا بنسبة  10 الإبطية

كما   P-Value > 0.05بدلالة ولم يطبقوا العلاج البيولوجي، لم يكن لهذا الاختلاف أهمية إحصائية 
 .(9-2) الجدوليوضح 

 .وتطبيق العلاج البيولوجيضخامة العقد اللمفاوية مكان مقارنة التظاهر السريري البدئي ب(: 9-2الجدول )

 ضخامة العقد اللمفاويةمكان 

 مجموعة الدراسة
82=on 

تطبيق العلاج البيولوجي 
31=on 

عدم تطبيق العلاج 
 on P-Value=51البيولوجي 

 العدد
النسبة 
 المئوية

 العدد
النسبة 
 المئوية

 العدد
النسبة 
 المئوية

 الرقبية
 *0.005 %39 20 %71 22 %51 42 لا
 %51 31 %29 9 %49 40 نعم

 الإبطية
 %57 29 %68 21 %61 50 لا

0.3* 
 %43 22 %32 10 %39 32 نعم

 المغبنية
 *0.01 %39 20 %81 25 %53 52 لا
 %51 31 %19 6 %37 30 نعم

*Chi-Square Test. 
 
 الضخامة الطحالية -2-2-5

طفلاا بنسبة  10طحالية لدى الضخامة الب الأساسي الشبابي الجهازيالتهاب المفاصل  تظاهر
 . %88طفلاا بنسبة  72لدى  تحدث الضخامة الطحاليةبينما لم  12%

طفلاا بنسبة  4 الضخامة الطحاليةلديهم  تتظاهر و  البيولوجي العلاج طبقوا بلغ عدد الأطفال الذين
لم  ،ولم يطبقوا العلاج البيولوجي الضخامة الطحاليةلديهم  تمن الأطفال الذين تظاهر  كبربقيمة أ ،13%

 (.10-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة يكن لهذا الاختلاف أهمية إحصائية 
 وتطبيق العلاج البيولوجي. بالضخامة الطحاليةمقارنة التظاهر السريري البدئي (: 10-2الجدول )
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الضخامة 
 الطحالية

 مجموعة الدراسة
=82on  

تطبيق العلاج البيولوجي 
=31on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
=51on P-Value 

 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد
 %88 45 %87 27 %88 72 لا

0.9* 
 %12 6 %13 4 %12 10 نعم

*Chi-Square Test. 
 

 سم تحت الحافة الضلعية اليسرى. 0.7±3 سم بمتوسط4سم إلى 2الضخامة الطحالية من  تراوحت
-Pبدلالة تطبيق العلاج البيولوجي و  متوسط الضخامة الطحاليةبين يوجد اختلاف احصائي  لا 

Value > 0.05   (11-2) الجدولكما يوضح. 
 .مقارنة متوسط الضخامة الطحالية وتطبيق العلاج البيولوجي(: 11-2الجدول )

 
 مجموعة الدراسة

=82on 
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

الضخامة 
 الطحالية

3 0.7 3.2 0.5 3 0.8 0.7 + 

+Mann-Whitney Test. 
 
 الكبديةالضخامة  -2-2-6

 %33طفلاا بنسبة  27كبدية لدى الضخامة الب الأساسي الشبابي الجهازيالتهاب المفاصل  تظاهر
  .%67طفلاا بنسبة  55لدى  الكبديةبينما لم تحدث الضخامة 

طفلاا بنسبة  10 الكبديةالضخامة لديهم  تظاهر تو  البيولوجي العلاج طبقوابلغ عدد الأطفال الذين 
لم  ،ولم يطبقوا العلاج البيولوجي الكبديةالضخامة لديهم  تمن الأطفال الذين تظاهر  أقلبقيمة  ، 32%

 (.12-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة يكن لهذا الاختلاف أهمية إحصائية 
 وتطبيق العلاج البيولوجي. بالضخامة الكبديةمقارنة التظاهر السريري البدئي (: 12-2الجدول )

الضخامة 
 الكبدية

 مجموعة الدراسة
=82on  

تطبيق العلاج البيولوجي 
=31on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
=51on P-Value 

 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد
 %67 34 %68 21 %67 55 لا

0.9* 
 %33 17 %32 10 %33 27 نعم

*Chi-Square Test. 
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 .اليمنىسم تحت الحافة الضلعية  1.6±3.5سم بمتوسط 8سم إلى 2من  الكبديةتراوحت الضخامة 
بدلالة عند التشخيص مع تطبيق العلاج البيولوجي  الكبديةمتوسط الضخامة  بينيوجد اختلاف احصائي  لا

P-Value > 0.05   (13-2) الجدولكما يوضح. 
 .وتطبيق العلاج البيولوجي الكبديةمقارنة متوسط الضخامة (: 13-2الجدول )

 
 مجموعة الدراسة

=82on 
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

الضخامة 
 الكبدية

3.5 1.6 3 1.2 3.8 1.7 0.2+ 

+Mann-Whitney Test. 
 
 التهاب التامور -2-2-7

بينما  %8طفلأا بنسبة  7بالتهاب التامور لدى  الأساسي الشبابي الجهازيتظاهر التهاب المفاصل 
  .%92طفلاا بنسبة  75لم يحدث التهاب التامور لدى 

 لم الأطفال الذينبلغ عدد لم يتظاهر أي طفل ممن طبقوا العلاج البيولوجي بالتهاب التامور بينما 
 .%14طفلاا بنسبة  7 التهاب التامورلديهم  تظاهرو  البيولوجي العلاج طبقواي
 .(14-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05بدلالة لهذا الاختلاف أهمية إحصائية   

 وتطبيق العلاج البيولوجي. بالتهاب التامورمقارنة التظاهر السريري البدئي (: 14-2الجدول )

 التامور التهاب
 مجموعة الدراسة

=82on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 *0.03 %86 44 %100 31 %92 75 لا
 %14 7 %0 0 %8 7 نعم

*Chi-Square Test. 
 

 الجنبالتهاب  -2-2-8
بينما  %6طفلاا بنسبة  5بالتهاب الجنب لدى  الأساسي الشبابي الجهازيتظاهر التهاب المفاصل 

  .%94طفلاا بنسبة  77لم يحدث التهاب الجنب لدى 
لم بلغ عدد الأطفال الذين بينما  الجنبلم يتظاهر أي طفل ممن طبقوا العلاج البيولوجي بالتهاب 

 %10طفلاا بنسبة  5 الجنبالتهاب لديهم  ظاهروت البيولوجي العلاج طبقواي
 (.15-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة لم يكن لهذا الاختلاف أهمية إحصائية   
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 وتطبيق العلاج البيولوجي. الجنببالتهاب مقارنة التظاهر السريري البدئي (: 15-2الجدول )

 الجنبالتهاب 
 مجموعة الدراسة

=82on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 %90 46 %100 31 %94 77 لا
0.07* 

 %10 5 %0 0 %6 5 نعم
*Chi-Square Test. 
 

 متلازمة تفعيل البالعات -2-2-9
طفلاا بنسبة  7بمتلازمة تفعيل البالعات لدى  الأساسي الشبابي الجهازيتظاهر التهاب المفاصل 

  .%92طفلاا بنسبة  75بينما لم تحدث متلازمة تفعيل البالعات لدى  8%
واحداا تظاهرت لديهم متلازمة تفعيل البالعات طفلاا و  البيولوجي العلاج طبقوا بلغ عدد الأطفال الذين

ولم يطبقوا العلاج ت لديهم متلازمة تفعيل البالعات بقيمة أقل من الأطفال الذين تظاهر  ،%3بنسبة فقط 
-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة البيولوجي، لم يكن لهذا الاختلاف أهمية إحصائية 

16). 
 وتطبيق العلاج البيولوجي. بمتلازمة تفعيل البالعاتمقارنة التظاهر السريري البدئي (: 16-2الجدول )

متلازمة تفعيل 
 البالعات

 مجموعة الدراسة
=82on  

تطبيق العلاج البيولوجي 
=31on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
=51on P-Value 

 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد
 %88 45 %97 30 %92 75 لا

0.2* 
 %12 6 %3 1 %8 7 نعم

*Chi-Square Test. 
 
 المخبريةالتظاهرات  -2-3
 تعداد الكريات البيضاء -2-3-1

بينما كان تعداد الكريات البيضاء  %57طفلاا بنسبة  47لدى  مرتفعاا  تعداد الكريات البيضاء كان
  .%2ومنخفض لدى طفلان بنسبة  %40طفلاا بنسبة  33طبيعي لدى 

طفلاا  12بيضاء تظاهر لديهم ارتفاع تعداد الكريات الو  البيولوجي العلاج طبقوا بلغ عدد الأطفال الذين    
ضاء ولم يطبقوا العلاج بقيمة أقل من الأطفال الذين تظاهر لديهم ارتفاع تعداد الكريات البي ،%39بنسبة 

 .(17-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05بدلالة لهذا الاختلاف أهمية إحصائية البيولوجي، 
 

 ثن
 

 .مقارنة القيم المخبرية البدئية لتعداد الكريات البيضاء وتطبيق العلاج البيولوجي(: 17-2الجدول )
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تعداد الكريات 
 البيضاء

 مجموعة الدراسة
=82on  

تطبيق العلاج البيولوجي 
=31on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
=51on P-Value 

 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد
 %27 14 %61 19 %40 33 طبيعي

 %4 2 %0 0 %2 2 منخفض *0.008
 %69 35 %39 12 %57 47 مرتفع

*Chi-Square Test. 
 

 791.2±702.18بمتوسط 3كرية/ملم00256إلى3كرية/ملم2700البيضاء منالكريات  تعدادتراوح 
  .3كرية/ملم

 3كرية/ملم .49011لدى الأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجي  تعداد الكريات البيضاءمتوسط بلغ 

 .من الأطفال الذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي أقلبقيمة 
 .(18-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05بدلالة لهذا الاختلاف أهمية إحصائية    

 .البيولوجيمقارنة متوسط تعداد الكريات البيضاء وتطبيق العلاج (: 18-2الجدول )

 
 مجموعة الدراسة

=82on 
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

تعداد 
الكريات 
 البيضاء

18،270 2،791 11،490 6،228 22،391 3،453 0.001+ 

+Mann-Whitney Test. 
 
 خضاب الدم -2-3-2

 12طبيعي لدى  خضاب الدمبينما كان  %85طفلاا بنسبة  70لدى منخفضاا خضاب الدم  كان
  .%15طفلاا بنسبة 

طفلاا  20 انخفاض خضاب الدمتظاهر لديهم و  البيولوجي العلاج طبقوا الذين بلغ عدد الأطفال
 ولم يطبقوا العلاج البيولوجي،  انخفاض خضاب الدمبقيمة أقل من الأطفال الذين تظاهر لديهم  ،%65بنسبة 

 (.19-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05لهذا الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة 
 
 
 
 
 
 

 وتطبيق العلاج البيولوجي. لخضاب الدممقارنة القيم المخبرية البدئية (: 19-2الجدول )
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 الدمخضاب 
 مجموعة الدراسة

=82on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 *0.001 %2 1 %35 11 %15 12 طبيعي
 %98 50 %65 20 %85 70 منخفض

*Chi-Square Test. 
 

  .غ/دل 1.3±9.3بمتوسط غ/دل  12إلى  غ/دل 6.3من ت قيم خضاب الدم تراوح
بقيمة أعلى من غ/دل  10لدى الأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجي  خضاب الدمبلغ متوسط 

كما  P-Value ≤ 0.05لهذا الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة الأطفال الذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي، 
 (.20-2) الجدوليوضح 

 .مقارنة متوسط خضاب الدم وتطبيق العلاج البيولوجي(: 20-2الجدول )

 
 مجموعة الدراسة

=82on 
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

 + 0.001 1.1 8.8 1.2 10 1.3 9.3 خضاب الدم
+Mann-Whitney Test. 

 
  تعداد الصفيحات -2-3-3
بينما كان تعداد الصفيحات طبيعي لدى  %49طفلاا بنسبة  40لدى  مرتفعاا  تعداد الصفيحاتكان  

 .%2لاا بنسبة فط 2ومنخفض لدى  %49طفلاا بنسبة  40
طفلاا  8 الصفيحاتتظاهر لديهم ارتفاع تعداد و  البيولوجي العلاج طبقوا الذيند الأطفال بلغ عد 
ولم يطبقوا العلاج  الصفيحاتتعداد  ارتفاع بقيمة أقل من الأطفال الذين تظاهر لديهم ،%26بنسبة 

 (.21-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05البيولوجي، لهذا الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة 
 وتطبيق العلاج البيولوجي. الصفيحاتمقارنة القيم المخبرية البدئية لتعداد (: 21-2الجدول )

تعداد 
 الصفيحات

 مجموعة الدراسة
=82on  

تطبيق العلاج البيولوجي 
=31on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
=51on P-Value 

 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد
 %33 17 %74 23 %49 40 طبيعي

 %4 2 %0 0 %2 2 منخفض *0.001
 %63 32 %26 8 %49 40 مرتفع

*Chi-Square Test. 
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 .3ملم/ألف 620±ألف 468بمتوسط  3ملم/مليونإلى  3ملم/ألف 42من الصفيحات تراوح تعداد 
من  أقلبقيمة  3ملم/ألف 389لدى الأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجي  الصفيحاتبلغ متوسط تعداد    

كما  P-Value ≤ 0.05لهذا الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة الأطفال الذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي، 
 (.22-2) الجدوليوضح 

 وتطبيق العلاج البيولوجي. الصفيحاتمقارنة متوسط تعداد (: 22-2الجدول )

 

 مجموعة الدراسة
=82on 

تطبيق العلاج البيولوجي 
=31on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
=51on P-Value 

الانحراف  المتوسط الانحراف المعياري المتوسط
 المتوسط المعياري

الانحراف 
 المعياري

تعداد 
 الصفيحات

468،000 205،000 389،000 174،000 516،000 210،000 0.002 + 

+Mann-Whitney Test. 
 
2-3-4- CRP  

طفلاا  7لدى  ةطبيعي CRP ت قيمبينما كان %92طفلاا بنسبة  75لدى مرتفعة  CRP قيمكانت 
  .%8بنسبة 

 %87طفلاا بنسبة  CRP 27ارتفاع لديهم  وكان البيولوجي العلاج طبقوا الذين بلغ عدد الأطفال
لهذا الاختلاف  لم يكن ولم يطبقوا العلاج البيولوجي، CRPارتفاع لديهم  كان بقيمة أقل من الأطفال الذين

 (.23-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة أهمية إحصائية 
 .وتطبيق العلاج البيولوجي CRPلـمقارنة القيم المخبرية البدئية (: 23-2الجدول )

CRP 
 مجموعة الدراسة

=82on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 %6 3 %13 4 %8 7 طبيعي
0.2* 

 %94 48 %87 27 %92 75 مرتفع
*Chi-Square Test. 

 
  ملغ/دل. 55±64بمتوسط ملغ/دل  271إلى  ملغ/دل 0.02من CRP  قيم تتراوح

من  أقلبقيمة ملغ/دل  40لدى الأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجي CRP  قيمبلغ متوسط 
كما  P-Value ≤ 0.05لهذا الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة  الأطفال الذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي،

 (.24-2) الجدوليوضح 
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 .وتطبيق العلاج البيولوجي CRPقيم مقارنة متوسط (: 24-2الجدول )

 
 الدراسةمجموعة 
=82on 

تطبيق العلاج البيولوجي 
=31on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
=51on P-Value 

 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط
CRP 64 55 40 32 80 71 0.006 + 

+Mann-Whitney Test. 
 
2-3-5- ESR  
طفلاا  7لدى  ةطبيعي ESR بينما كانت قيم %92طفلاا بنسبة  75لدى مرتفعة   ESR كانت قيم         
  .%8بنسبة 

   %87طفلاا بنسبة  ESR 27لديهم ارتفاع  وكان البيولوجي العلاج طبقوا الذينبلغ عدد الأطفال 
لهذا الاختلاف لم يكن ولم يطبقوا العلاج البيولوجي،  ESRلديهم ارتفاع  كانبقيمة أقل من الأطفال الذين 

 (.25-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة أهمية إحصائية 
 .وتطبيق العلاج البيولوجي ESRلـ مقارنة القيم المخبرية البدئية (: 25-2الجدول )

ESR 
 مجموعة الدراسة

=82on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 %6 3 %13 4 %8 7 طبيعي
0.3* 

 %94 48 %87 27 %92 75 مرتفع
*Chi-Square Test. 

 
  .ملم/ساعة 40±80بمتوسط ملم/ساعة  150إلى ملم/ساعة  5من ESR  قيم تراوحت

بقيمة أقل من ملغ/دل  61لدى الأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجي ESR  قيمبلغ متوسط 
كما  P-Value ≤ 0.05لهذا الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة  الأطفال الذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي،

 (.26-2) الجدوليوضح 
 .وتطبيق العلاج البيولوجي ESRقيم مقارنة متوسط (: 26-2الجدول )

 
 مجموعة الدراسة

=82on 
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

ESR 80 40 61 39 92 36 0.001 + 
+Mann-Whitney Test. 
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 الفريتين -2-3-6
 19لدى الفريتين طبيعية  بينما كانت قيم %38طفلاا بنسبة  31لدى  مرتفعة الفيريتين كانت قيم

  .%39طفلأا بنسبة  32لدى  ولم تُجر %23طفلاا بنسبة 
 %13طفلاا بنسبة  4الفيريتين لديهم ارتفاع  وكان البيولوجي العلاج طبقوا الذينبلغ عدد الأطفال 

ولم يطبقوا العلاج البيولوجي، لهذا الاختلاف أهمية الفيريتين لديهم ارتفاع كان  قيمة أقل من الأطفال الذينب
 (.27-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05إحصائية بدلالة 

 .مقارنة القيم المخبرية البدئية للفريتين وتطبيق العلاج البيولوجي(: 27-2الجدول )

 الفريتين
 مجموعة الدراسة

=82on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 %23.5 12 %64 21 %39 32 غير مجرى
 %23.5 12 %23 7 %23 19 طبيعي *0.001

 %53 27 %13 4 %38 31 مرتفع
*Chi-Square Test. 

 
 5.15±2.974بمتوسط  نانوغرام/مل 28.528إلى  نانوغرام/مل 30 الفريتين من  قيم تراوحت
القيم المخبرية البدئية للفريتين وتطبيق العلاج البيولوجي  متوسط بين يوجد اختلاف احصائي لانانوغرام/مل. 

 .(28-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة 
 .البيولوجيالفريتين وتطبيق العلاج قيم مقارنة متوسط (: 28-2الجدول )

 
 مجموعة الدراسة

=82on 
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

 + 0.3 565 3.542 160 960 515 2.974 الفريتين
+Mann-Whitney Test. 

 
 الفبرينوجين -2-3-7

الفبرينوجين طبيعية لدى  بينما كانت قيم %58طفلاا بنسبة  47لدى مرتفعة الفبرينوجين  كانت قيم
  .%34طفلأا بنسبة  28لم تُجر لدى و  %8طفلاا بنسبة  7

  %29طفلاا بنسبة  9الفبرينوجين لديهم ارتفاع وكان  البيولوجي العلاج طبقوا الذينالأطفال بلغ عدد 
ولم يطبقوا العلاج البيولوجي، لهذا الاختلاف أهمية الفيريتين لديهم ارتفاع  كتن أقل من الأطفال الذين بقيمة

 (.29-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05إحصائية بدلالة 
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 .مقارنة القيم المخبرية البدئية للفبرينوجين وتطبيق العلاج البيولوجي(: 29-2الجدول )

 الفبرينوجين
 الدراسةمجموعة 
=82on  

تطبيق العلاج البيولوجي 
=31on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
=51on P-Value 

 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد
 %21 11 %55 17 %34 28 غير مجرى

 %4 2 %16 5 %8 7 طبيعي *0.001
 %74 38 %29 9 %58 47 مرتفع

*Chi-Square Test. 
 

 .ملغ/دل 256±681بمتوسط  ملغ/دل 1.160إلى  ملغ/دل 52 من الفبرينوجين  قيم تراوحت
بقيمة أقل ملغ/دل  539الأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجي الفبرينوجين لدى   قيمبلغ متوسط  

 P-Value ≤ 0.05لهذا الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة  من الأطفال الذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي،
 .(30-2) الجدوليوضح كما 

 .للفبرينوجين وتطبيق العلاج البيولوجيقيم مقارنة متوسط (: 30-2الجدول )

 
 مجموعة الدراسة

=82on 
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

 + 0.02 242 731 249 539 256 681 الفبرينوجين
+Mann-Whitney Test. 

 
2-3-8- D-Dimer 

طبيعية  D-Dimer بينما كانت قيم %49طفلاا بنسبة  40لدى مرتفعة   D-Dimer كانت قيم   
  .%38طفلأا بنسبة  31لدى  ولم تُجر %13طفلاا بنسبة  11لدى 

طفلاا بنسبة  D-Dimer 6لديهم ارتفاع وكان  البيولوجي العلاج طبقوا الذينبلغ عدد الأطفال 
ولم يطبقوا العلاج البيولوجي، لهذا  D-Dimerلديهم ارتفاع  كانلذين بقيمة أقل من الأطفال ا 19%

 (.31-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة 
 .وتطبيق العلاج البيولوجي D-Dimerمقارنة القيم المخبرية البدئية (: 31-2الجدول )

D-Dimer 
 مجموعة الدراسة

=82on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 %21 11 %65 20 %38 31 غير مجرى
 %12 6 %16 5 %13 11 طبيعي *0.001

 %67 34 %19 6 %49 40 مرتفع
*Chi-Square Test. 
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 308±2.932بمتوسط  نانوغرام/مل 10.000إلى  نانوغرام/مل 2 من D-Dimer قيم تراوحت
 . نانوغرام/مل

 نانوغرام/مل 1.012الأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجي لدى  D-Dimer  قيمبلغ متوسط 
 .لذين لم يطبقوا العلاج البيولوجيبقيمة أقل من الأطفال ا

 (.32-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05لهذا الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة   
 .وتطبيق العلاج البيولوجي D-Dimerقيم مقارنة متوسط (: 32-2الجدول )

 
 مجموعة الدراسة

=82on 
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

D-Dimer 2،932 308 1،012 134 3،460 322 0.007 + 
+Mann-Whitney Test. 

 
 العامل الروماتويدي -2-3-9

 العامل الروماتويدي  بينما كانت قيم %6طفلاا بنسبة  5لدى مرتفعة   العامل الروماتويدي كانت قيمة    
  .%49طفلأا بنسبة  40لدى  رولم تُج %45طفلاا بنسبة  37طبيعية لدى 

طفلاا  2 العامل الروماتويديلديهم ارتفاع وكان  البيولوجي العلاج طبقوا الذينبلغ عدد الأطفال 
ولم يطبقوا العلاج الروماتويدي العامل ارتفاع لديهم  كان الأطفال الذين مع متقاربةبقيمة ،  %7بنسبة 

-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة لهذا الاختلاف أهمية إحصائية  لم يكن البيولوجي،
33). 

 .وتطبيق العلاج البيولوجي لعامل الرثيانيمقارنة القيم المخبرية البدئية ل(: 33-2الجدول )

 الرثيانيالعامل 
 مجموعة الدراسة

=82on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 %49 25 %48 15 %49 40 غير مجرى
 %45 23 %45 14 %45 37 طبيعي *0.9

 %6 3 %7 2 %6 5 مرتفع
*Chi-Square Test. 

 
 9±11.8بمتوسط  وحدة دولية/مل 45إلى  وحدة دولية/مل 1 منالعامل الروماتويدي  قيم تراوحت
وتطبيق  للعامل الروماتويديالقيم المخبرية البدئية  متوسط بين يوجد اختلاف احصائي لا. وحدة دولية/مل

 .(34-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة العلاج البيولوجي 
 
 

 .العامل الرثياني وتطبيق العلاج البيولوجيقيم مقارنة متوسط (: 34-2الجدول )
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 مجموعة الدراسة

=82on 
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

 +0.7 7 10.5 11 12.5 9 11.8 العامل الرثياني
+Mann-Whitney Test. 

 
2-3-10- ANA 

طفلاا  37لدى  سلبية ANA بينما كانت قيم %9بنسبة  أطفال  7 لدىإيجابية   ANA قيم كانت 
 .%46طفلأا بنسبة  38لدى  ولم تُجر %45بنسبة 

بنسبة  واحداا طفلاا  إيجابية ANAقيم  لديهموكان  البيولوجي العلاج طبقوا الذينبلغ عدد الأطفال 
لهذا  لم يكن ولم يطبقوا العلاج البيولوجي، إيجابية ANAقيم  لديهم كانالأطفال الذين  أقل منبقيمة  ، 3%

 .(35-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة الاختلاف أهمية إحصائية 
 .وتطبيق العلاج البيولوجي ANAلـ مقارنة القيم المخبرية البدئية(: 35-2الجدول )

ANA 
 مجموعة الدراسة

=82on  
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد

 %41 21 %55 17 %46 38 غير مجرى
 %47 24 %42 13 %45 37 سلبي *0.3

 %12 6 %3 1 %9 7 إيجاببي
*Chi-Square Test. 
 

 العلاج -2-4
 مضادات الالتهاب اللاستيروئيدية -2-4-1

طفلاا بنسبة  15وحدها  مضادات الالتهاب اللاستيروئيديةللعلاج ب بلغ عدد الأطفال الذين خضعوا 
18%. 

 وحدها اللاستيروئيدية مضادات الالتهاببللعلاج أي طفل ممن طبقوا العلاج البيولوجي  يخضعلم 
مضادات الالتهاب للعلاج بخضعوا  و  البيولوجي العلاج طبقوالم ي بلغ عدد الأطفال الذين بينما 

 P-Value ≤ 0.05لهذا الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة  ، %30طفلاا بنسبة  15 وحدها اللاستيروئيدية
 (.36-2) الجدولكما يوضح 
 
 
 

 .وتطبيق العلاج البيولوجي دات الالتهاب اللاستيروئيديةاالعلاج بمضمقارنة (: 36-2الجدول )
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العلاج بمضادات 
الالتهاب 

 اللاستيروئيدية

 مجموعة الدراسة
=82on  

تطبيق العلاج البيولوجي 
=31on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
=51on P-Value 

 المئويةالنسبة  العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد
 *0.001 %70 36 %100 31 %82 67 لا
 %30 15 %0 0 %18 15 نعم

*Chi-Square Test. 
 
 الستيروئيدات -2-4-2
 ميتيل بردنزولون -2-4-2-1

 .%28طفلاا بنسبة  23بميتيل بردنزولون للعلاج بلغ عدد الأطفال الذين خضعوا  
بنسبة  طفلاا  3بميتيل بردنزولون للعلاج خضعوا  و  البيولوجي العلاج طبقوا الذينبلغ عدد الأطفال 

لهذا  ولم يطبقوا العلاج البيولوجي،بميتيل بردنزولون للعلاج خضعوا الأطفال الذين  أقل منبقيمة  10%
 (.37-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05الاختلاف أهمية إحصائية بدلالة 
 .وتطبيق العلاج البيولوجي ميتيل بردنزولونمقارنة العلاج ب(: 37-2الجدول )

العلاج بميتيل 
 بردنزولون

 مجموعة الدراسة
=82on  

تطبيق العلاج البيولوجي 
=31on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
=51on P-Value 

 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد
 *0.004 %60 31 %90 28 %72 59 لا
 %40 20 %10 3 %28 23 نعم

*Chi-Square Test. 
 
 البريدلون -2-4-2-2

 .%77طفلاا بنسبة  63 البريدلونبللعلاج بلغ عدد الأطفال الذين خضعوا 
 الذينبلغ عدد الأطفال بينما  البريدلونبللعلاج  الأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجيضع جميع خ

، لهذا الاختلاف أهمية %63طفلاا بنسبة  32 البريدلونللعلاج بخضعوا و  البيولوجي العلاج طبقوالم ي
 (.38-2) الجدولكما يوضح  P-Value ≤ 0.05إحصائية بدلالة 

 .وتطبيق العلاج البيولوجيبالبريدلون مقارنة العلاج (: 38-2الجدول )

العلاج 
 بالبريدلون

 مجموعة الدراسة
=82on  

تطبيق العلاج البيولوجي 
=31on 

عدم تطبيق العلاج البيولوجي 
=51on P-Value 

 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد
 *0.001 %37 19 %0 0 %23 19 لا
 %63 32 %100 31 %77 63 نعم

*Chi-Square Test. 
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 ملغ/كغ/يوم. 0.3±1.1بمتوسط ملغ/كغ/يوم  2إلى  1تراوحت جرعة البريدلون من 
بقيمة  ملغ/كغ/يوم 1.09لدى الأطفال الذين طبقوا العلاج البيولوجي جرعة البريدلون بلغ متوسط 

-Pبدلالة لهذا الاختلاف أهمية إحصائية  لم يكن من الأطفال الذين لم يطبقوا العلاج البيولوجي، متقاربة
Value > 0.05   (39-2) الجدولكما يوضح. 

 وتطبيق العلاج البيولوجي.جرعة البريدلون مقارنة متوسط (: 39-2الجدول )

 
 مجموعة الدراسة

=82on 
تطبيق العلاج البيولوجي 

=31on 
عدم تطبيق العلاج البيولوجي 

=51on P-Value 
 الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط الانحراف المعياري المتوسط

جرعة 
 البريدلون

1.1 0.3 1.09 0.3 1.1 0.3 0.7+ 

+Mann-Whitney Test. 
 
2-4-3- Methotrexate 

 .%9طفلاا بنسبة  Methotrexate 7بـللعلاج بلغ عدد الأطفال الذين خضعوا 
بنسبة  طفلاا  Methotrexate 4للعلاج بـخضعوا  و  البيولوجي العلاج طبقوا الذينبلغ عدد الأطفال 

، لم ولم يطبقوا العلاج البيولوجي Methotrexateللعلاج بـخضعوا الأطفال الذين  أكبر منبقيمة  13%
 .(40-2) الجدولكما يوضح   P-Value > 0.05بدلالة لهذا الاختلاف أهمية إحصائية  يكن

 .وتطبيق العلاج البيولوجي Methotrexateبـمقارنة العلاج (: 40-2الجدول )

العلاج 
 Methotrexateبـ

 مجموعة الدراسة
=82on  

تطبيق العلاج البيولوجي 
=31on 

عدم تطبيق العلاج 
 on P-Value=51البيولوجي 

 النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد النسبة المئوية العدد
 %94 48 %87 27 %91 75 لا

0.3* 
 %6 3 %13 4 %9 7 نعم

*Chi-Square Test. 
 
 العلاج البيولوجي -2-4-4
يوم  60من  وتطبيق العلاج البيولوجي بين التظاهرات السريرية والمخبريةالفترة الزمنية تراوحت  

 يوم. 110±142يوم بمتوسط  365إلى 
 يوم 30من  وتطبيق العلاج البيولوجيمن بدء العلاج بالستيروئيدات الفترة الزمنية كما تراوحت 

 يوم. 150±161بمتوسط يوم  365إلى 
 بنسبةطفل  Actemra  24للعلاج بـخضع  ،%38طفلُا للعلاج البيولوجي بنسبة  31خضع 

 .%23 بنسبةأطفال  Remicade  7للعلاج بـ بينما خضع 77%
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 العوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي -2-5
 الخصائص العامة -2-5-1 

تطبيق العلاج البيولوجي بالجنس حيث زادت إصابة الإناث بالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي  تأثر
-2كما يوضح الجدول ) P-Value ≤ 0.05بدلالة  %35الجهازي من تطبيق العلاج البيولوجي بنسبة 

41.) 
  المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي الخصائص العامة(: 41-2الجدول )

 β Binary Logistic Regression. 
 
 التظاهرات السريرية -2-5-2

 الجهازي الشبابي المعايير الكبرى لالتهاب المفاصل الأساسي بوجود تطبيق العلاج البيولوجي تأثر
وكلما زاد عدد  %60بنسبة فكلما زاد عدد أيام الترفع الحروري زاد تطبيق العلاج البيولوجي  عند التشخيص

 .%40طبيق العلاج البيولوجي بنسبة المفاصل المصابة زاد ت
 الشبابي لالتهاب المفاصل الأساسيكما تأثر تطبيق العلاج البيولوجي بإحدى المعايير الصغرى 

 %45عدد العقد اللمفاوية المتضخمة زاد تطبيق العلاج البيولوجي بنسبة فكلما زاد عند التشخيص  الجهازي
على  %50و %60كما زادت ضخامة العقد اللمفاوية الرقبية والمغبنية من تطبيق العلاج البيولوجي بنسبة 

 (.42-2كما يوضح الجدول ) P-Value ≤ 0.05بدلالة التوالي 
  المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجيالبدئية  (: التظاهرات السريرية42-2الجدول )

 OR P-Value 
  β .20 - العمر
  0.003β 35 الجنس

 OR P-Value 
  0.03β 60 الترفع الحروريأيام 

  0.03β 40  عدد المفاصل المصابة

 مكان المفصل المصاب

  β.90 - الركبة
  β.90 - الرسغ
  β.10 - الكاحل
  β.10 - المرفق

  β.60 - السلاميات
  β.30 - الورك

  β.10 - العمود الرقبي
  β.60 - الكتف

  β.60 - الفكي الصدغي
  β.30  الطفح الجلدي

  β.0090 45 ضخامة العقد اللمفاوية



 58 

 β Binary Logistic Regression. 
 
 الموجودات المخبرية  -2-5-3
 التهاب المفاصل الأساسي بالموجودات المخبرية عند تشخيص تطبيق العلاج البيولوجي تأثر         
بدلالة  %35الكريات البيضاء من تطبيق العلاج البيولوجي بنسبة تعداد حيث زاد ارتفاع  الجهازي الشبابي

P-Value ≤ 0.05 ( 43-2كما يوضح الجدول.) 
  البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي الموجودات(: 43-2الجدول )

 β Binary Logistic Regression. 
 
 العلاج -2-5-4

حيث  الجهازي الشبابي بالعلاج البدئي لالتهاب المفاصل الأساسي تطبيق العلاج البيولوجي تأثر
كما  P-Value ≤ 0.05بدلالة  %30من تطبيق العلاج البيولوجي بنسبة  بردنزولونزاد تطبيق المتيل 
 (.44-2يوضح الجدول )

 

ضخامة العقد مكان 
 اللمفاوية

  β.0060 60 الرقبية
  β.30 - الإبطية
  β.010 50 المغبنية

  β.90 - الضخامة الطحالية
  β.50 - قياس الضخامة الطحالية

  β.90 - الكبديةالضخامة 
  β.20 - قياس الضخامة الكبدية 

  β.90 - التهاب التامور
  β.90 - التهاب الجنب 

  β.20 - ملازمة تفعيل البالعات

 OR P-Value 
  300.0β 35 الكريات البيضاءتعداد 

  β.10 - خضاب الدم
  β.90 - تعداد الصفيحات 

  CRP   - 30.β  
ESR - 30.β  
  β.080 - الفريتين

  β.60 - الفبرينوجين
D-Dimer - 30.β  

  β.90 - العامل الرثياني
ANA - 30.β  
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  المنبئ بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي العلاج البدئي(: 44-2الجدول )

 β Binary Logistic Regression. 
 

  

 OR P-Value 
  β.90 - مضادات الالتهاب اللاستيروئيدية

 الستيروئيدات
  β.0080 30 ميتيل بردنزولون

  β.90 - البريدلون
Methotrexate - 30.β  

الفترة الزمنية بين التظاهرات السريرية والمخبرية 
 وتطبيق العلاج البيولوجي

 يمكن حسابهالا 

الفترة الزمنية من بدء العلاج بالستيروئيدات وتطبيق 
 العلاج البيولوجي

 لا يمكن حسابها
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 الفصل الثالث
 المناقشة

 
طفلاا في الفترة الممتدة من  82شُخص التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي لدى 

لى  1/1/2015  لدى الأطفال روماتويدية ال العامة قسم الأمراض الأمراضشعبة في  31/12/2021وا 
 .في مشفى الأطفال الجامعي بدمشقوالعيادات الخاصة بها 

 6تشابهت الخصائص العامة لدراستنا مع الدراسات العالمية حيث بلغ متوسط العمر في دراستنا 
سنة، بالإضافة  3.5والدراسة اليونانية  سنوات 4.4 متوسط العمر في الدراسة التايلانديةبما يقارب  سنوات

طفلة  34والدراسة التايلاندية  %56طفلة بنسبة  46 لشيوع إصابة الإناث مقارنة مع الذكور في دراستنا
 .%86طفلة بنسبة  103ة اليونانية سوالدرا %53بنسبة 

تايلاندية حيث حدث كالترفع الحروري بين دراستنا والدراسة الكما تشابهت التظاهرات السريرية 
الترفع الحروري لدى جميع المرضى في كلتي الدراستين بينما حدث التهاب المفاصل لدى جميع أطفال 
دراستنا بقيمة أعلى من الدراسة التايلاندية التي غاب فيها التهاب المفاصل لدى ثلث المرضى فسرنا ذلك 

اية ظهور الأعراض بينما في دراستنا اعتمدنا بتأخر حدوث التهاب المفاصل لمدة قد تصل إلى شهرين من بد
للاختلاف في التظاهرات السريرية المختلفة  بالإضافة على وجود التهاب المفاصل كتظاهر سريري بدئي

 .لالتهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازي بين المجموعات العرقية المختلفة
بدء المبكر بالعلاج إلى ال روماتويديةالأمريكية للأمراض التتجه التوصيات الحديثة للجمعية 

مع أو دون المشاركة مع الستيروئيدات مما  IL-1مضاد مستقبلات وهو  Anakinraالبيولوجي وخاصة الـ
 Anakinraنظراا لعدم توافر  لكن، يقلل من الحاجة من استخدام الستيروئيدات أو استخدامها بالجرعات القليلة

وهو ما يشابه الدراسة  Infliximab (Remicade)و Tocilizumab (Actemra)لدينا تم تطبيق كل من 
بينما لم تذكر الدراسة  Etanercept.و Tocilizumabبـالتايلاندية التي استخدمت العلاج البيولوجي 

 اليونانية نوع العلاج البيولوجي المستخدم. 
بنسبة أقل من الدراسة التايلاندية  %38طفلاا بنسبة  31تم تطبيق العلاج البيولوجي في دراستنا لدى 

، فسرنا ذلك بعدم توافر العلاج %40.8بنسبة طفلاا  49والدراسة اليونانية  %53.1طفلاا بنسبة  34
يروئيدات الجهازية ثم العلاج البيولوجي لدينا لذلك يتم بدء العلاج بمضادات الالتهاب اللاستيروئيدية والست

 البيولوجي.
ركزنا في دراستنا على المقارنة بين الخصائص السريرية والمشعرات المخبرية بين الأطفال الذين 

المنبئة من أجل تحديد العوامل البدئية لم يطبقوا العلاج البيولوجي طبقوا العلاج البيولوجي والأطفال الذين 
)نسبة  تإذ تأثر تطبيق العلاج البيولوجي في دراستنا بإصابة الإنا ،ولوجيبالتطبيق اللاحق للعلاج البي

( وعدد المفاصل 90)نسبة الأرجحية  يوماا 88لفترة زمنية أطول من  والترفع الحروري (35الأرجحية 
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( وضخامة العقد المفاوية الرقبية 40)نسبة الأرجحية  مفاصل دون توضع محدد 7لأكثر من  المصابة
تعداد دون العقد اللمفاوية الإبطية بالإضافة لارتفاع ( 50( والمغبنية )نسبة الأرجحية 60)نسبة الأرجحية 
دون التأثر بالمشعرات المخبرية الالتهابية الأخرى ( 35)نسبة الأرجحية  عند التشخيص الكريات البيضاء

وارتفاع الفريتين وارتفاع  ESRوارتفاع  CRPكانخفاض خضاب الدم وارتفاع تعداد الصفيحات وارتفاع 
يجابية  RFوارتفاع  D-Dimerالفبرينوجين وارتفاع   .ANAوا 

 (30علاج بالمتيل البردنزولون )نسبة الأرجحية كما تأثر تطبيق العلاج البيولوجي في دراستنا بال
، Methotrexateدون التأثر بالعلاجات الدوائية الأخرى كالبريدلون أو مضادات الالتهاب اللاستيروئيدية و

ل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي هي الجنس مأن العواالتايلانيدية ت الدراسة تأثببينما 
والضخامة الكبدية ( 4.7نسبة أرجحية )والعمر عند التشخيص ( 5.9نسبة الأرجحية )خاصة الإناث 

يجابية ( 5.9نسبة أرجحية )الطحالية   .(6.3نسبة أرجحية ) ANAوا 
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 الفصل الرابع
 الاستنتاجات والتوصيات

 
 :الاستنتاج -4-1

العوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي في التهاب المفاصل الأساسي شملت 
 دكل من الجنس الأنثوي وعدد أيام الترفع الحروري وعدد المفاصل المصابة وضخامة العق الشبابي الجهازي

 اللمفاوية الرقبية والمغبنية وارتفاع تعداد الكريات البيضاء والعلاج بالمتيل بردنزولون.
 
 صعوبات البحث: -4-2

والاكتفاء تنوعت الصعوبات التي واجهت الدراسة منها عدم القدرة على اختيار العلاج البيولوجي 
وهو  Tocilizumab (Actemra)بالعلاج البيولوجي المتوفر في مشفى الأطفال الذي تضمن كل من 

على الرغم من  TNF-αوهو مضاد  Infliximab (Remicade)و IL-6مضاد وحيد النسيلة لمستقبلات 
وهو  Anakinraتوصيات الجمعية الأمريكية للأمراض الرثوية للبدء المبكر بالعلاج البيولوجي وخاصة الـ

 لكن غير متوفر لدينا.  IL-1مضاد مستقبلات 
 
 التوصيات والمقترحات: -4-3
 على مستوى مستشفى الأطفال الجامعي بدمشق: •
كذلك التفصيل بالفحص السريري التفصيل بالقصة المرضية مع التركيز على عدد أيام الترفع الحروري . 1

الالتهابية كتعداد بالإضافة لتقصي المشعرات  ةوالتركيز على عدد المفاصل المصابة وضخامة العقد اللمفاوي
 . الأساسي الشبابي الجهازيبالتهاب المفاصل الأطفال المصابين جميع الكريات البيضاء لدى 

والتهاب  لديهن ترفع حروري الإناث واللواتي إمكانية البدء الباكر بالعلاج البيولوجي لدى الأطفال . 2
والمغبنية وارتفاع تعداد الكريات البيضاء  مفاصل وضخامة في العقد اللمفاوية الرقبية 7مفاصل في أكثر من 

 .بالمتيل بردنزولونواللواتي احتجن للبدء بالعلاج 
 
 على مستوى المجتمع: •
يساعد في مما  والعلاج البيولوجي الأساسي الشبابي الجهازيالتهاب المفاصل . إقامة دورات توعية عن 1

 .يحسن إنذارمما يقلل من اختلاطات و التشخيص الباكر للمرض والبدء الباكر بالعلاج المناسب 
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 على مستوى البحث العلمي: •
تجريبية تشمل المقارنة بين أنواع العلاج البيولوجي المتوفر مما يساهم في وضع توصيات إجراء دراسات  .1

 التهاب المفاصل الأساسي الشبابي الجهازيحول تطبيق العلاج البيولوجي لدى الأطفال المصابين ب
 دراسات متابعة تشمل الإنذار بعد تطبيق العلاج البيولوجي. إجراء .2
 
 موجز: -4-4

العوامل البدئية المنبئة بالتطبيق اللاحق للعلاج البيولوجي في التهاب المفاصل على  ألاقت هذه الدراسة الضوء
البدء الباكر بالعلاج البيولوجي وتقليل الاختلاطات وتحسين مما يساهم في  الأساسي الشبابي الجهازي

 .وبالتالي تحسين نوعية الحياةالإنذار 
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 الاختصارات
 الاختصار المصطلح الإنكليزي المصطلح العربي

 American College of Rheumatology ACR الجمعية الأمريكية للأمراض الرثوية 

 Antinuclear Antibody ANA الأجسام المضادة للنواة

 Childhood Health Assessment Questionnaire CHAQ الطفولةاستبيان تقويم صحة 

 C C-Reactive Protein CRPالبروتين الارتكاسي 

 Diseasemodifying antirheumatic drugs DMARDs الأدوية المضادة للروماتيزم المعدلة للمرض

 Erythrocyte Sedimentation Rate ESR معدل 

 Hemophagocytic LymphoHistiocytosis HLH الهيستوسايتوز اللمفاوي والمعفل للبالعات

  Juvenile Arthritis Disease Activity Score JADAS الشبابي لقياس فعالية التهاب المفاص

 International League of Associations for Rheumato;ogy ILAR الحلف العالمي لاتحاد جمعيات أمراض الغراء

 Intravenous immunoglobulin IVIG الغلوبيولين المناعي الوريدي
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 الجداول
 للمشعرات المخبرية القيم الطبيعية

 القيم الطبيعية المشعرات المخبرية
 3كرية/ملم 000.11-500.4  تعداد الكريات البيضاء

 غ/دل 14-10 خضاب الدم
 3ألف/ملم 450-150 تعداد الصفيحات

CRP 0.6 ملغ/دل 
ESR 0-10 ملم/ساعة 
 نانوغرام/مل 140-7 الفريتين

 ملغ/دل 400-200 الفبرينوجين
D-Dimer 90-560 نانوغرام/مل 

 وحدة دولية/مل 20أقل من  العامل الرثياني
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Abstract 

 

Background:  The treatment of systemic juvenile idiopathic arthritis aims to 

control the active disease and decrease the clinical manifestations and prevent the 

complications thus biological treatment specialy IL-1, IL-6 anf TNF-α inhibitors 

was developed to reduce the need of corticoseteroids taking in consederation the 

active disease and the predictors of poor prognosis such as macrophage activation 

syndrome. 

 

Objective: This study  aimed to determine the initial predictors of biological 

treatment in systemic juvenile idiopathic arthritis. 

 

Materials and Methods: A case-control study was conducted in the 

rheumatology department and clinic at The Children's Hospital of Damascus 

University between 01/01/2015 and 31/12/2021. Patients were divided according 

to receive the biological treatment. Risk factors included clinical manifestations, 

laboratory findings and treatment. 

 

Results: Mean age at disease onset was 6 ±3 years, female patients were affected 

more than male patients in average 1.2. 31 (38%) patients received biological 

treatment while 51 (62%) did not. Biological treated patients had mean fever 

presenting days (88±22 days), mean number of affected joints (7.1±2.9 joint), 

mean white blood count(11490±6228 cell/mlm3). Patients who did not receive 

biological treatment had lymphadenopathy in 35 (43%) patients, pericarditis in 7 

(8%) patients and 20 (24%) patients received methylprednisolone. 

The predictors of biologic treatment were female gender (OR 35), fever (OR 90), 

number of affected joints (OR 40), lymphadenopathy (OR 60), elevated white 

blood count (OR 35) and treatment with methylprednisolone (OR 30). 

 

Conclusion: Female gender, fever, number of affected joints, lymphadenopathy, 

elevated white blood count and treatment with methylprednisolone were 

important predictors of biological treatment in systemic juvenile idiopathic 

arthritis. 

 

Key words: systemic juvenile idiopathic arthritis, biological treatment, actemra, 

remicade.  
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