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 INTRODUCTION    (1-2 ) مقدمة .1

   lysosomalأمراض خزن الأجسام الحالة  ضمن(  MPSٌة )عدٌدات السكرٌد المخاط دواءأ تندرج 

 storage disordersالؽلٌكوزأمٌنوؼلٌكان  عن عوزالأنزٌمات الضرورٌة لتدركتنتج بشكل عام  هًو

(GAGsالتً كانت تعرؾ سابقا بعدٌدات السكرٌد المخاطٌة )  mucopolysaccharides   4 

دركها بمجموعة من ت تنتشر فً أؼلب أنسجة الجسم وٌتم( بولمٌرات كبٌرة ومعقدة وGAGsتعتبر ال ) 

   الى ٌؤدي عوز أحد هذه الأنزٌمات الأنزٌمات التً تفكك جذور السلفا والسكاكر الأمٌنٌة والحامضٌة و

الحالةٌ وهً دٌرماتان سلفات )كبرٌتات ( و هٌباران سلفات  الاجسامتراكم مجموعة من المستقلبات  ضمن 

ٌعتمد النمط السرٌري الناتج على توزع وتراكم هذه المستقلبات ولٌس على توزع  و كٌراتان سلفات و

مؤدٌة  ( من الأمراض المزمنة المترقٌة التً تصٌب عدة أجهزة MPSالأنزٌم المعوز و لذلك تعتبر ال)

الى ظهور أعراض سرٌرٌة مثل خلل التعظم المتعدد  سحنة خاصة ضخامات كبدٌة طحالٌة وشذوذات 

      خر باكتساب المهارات4عصبٌة وتأ

 MPS type IIIولادة وٌشكل ال  220222حالة بٌن  1( بشكل عام  MPSٌبلػ معدل انتشار ال)

% من الحالات عالمٌاً وهً تصٌب جمٌع العروق وخاصة الٌهود والكندٌٌن المنحدرٌن من  82حوالً 

 اصل فرنس4ً

 %  25طورة اصابة الطفل التالً وهنا تكون خ ( تورث بشكل جسمً مقهور MPS)كل أنماط ال 

حٌث تكون خطورة  الذي ٌورث بشكل متنحً مرتبط بالجنس   MPS type IIباستثناء النمط الثانً 

 (6) 4 % 52اصابة الطفل الذكر التالً 

طبٌعٌٌن عند وبشكل عام ٌكون الأطفال المصابون كما وتختلؾ هذه الأنماط من حٌث بدء الأعراض 

ورة السرٌرٌة مع تقدم الطفل بالعمر وتجدر الملاحظة ان الأطفال اللذٌن ٌبدون منذ الولادة وتتكامل الص

( ٌكونون عادة مصابٌن بداء اللبٌدات المخاطٌة النمط الثانً او ما  MPS)الولادة النمظ الظاهري لل 

 (  I-cell diseaseٌسمى)

 

 CLASSIFICATION  (1 -2  )  التصنيف.2

( وهً تختلؾ عن بعضها البعض بالأنزٌم  MPSوصؾ عدة أنماط من )لقد تم خلال القرن العشرٌن 

المعوز والمستقلب المتراكم  والعمر عند ظهور الأعراض السرٌرٌة كما أن لكل نمط ظاهري منها طٌؾ 

ٌمتد من النوع الخفٌؾ الى النوع الشدٌد جداً و ذلك حسب النمط الوراثً الذي ٌحدد  من التظاهرات واسع

الموجود ضمن الجسٌمات وٌلاحظ أٌضا أن النمط الظاهري ٌختلؾ بٌن الأخوة نظرا لوجود كمٌة الأنزٌم 

 تأثٌر لعوامل بٌئٌة و وراثٌة أخرى4
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 ونمط مختلط ( Scheieو شٌه  Hurlerهورلر  فرعٌة )ثلاثة أنماط  MPS type Iهناك النمط الأول 

 Hunterهنتر   MPS type IIالنمط الثانً       

  IIIA,IIIB,IIIC,IIID فرعٌة أنماط )أربعة Sanfilippoسان فٌلبو  MPS type IIIالثالث النمط       

 ( IVA,IVB فرعٌٌن نمطٌن ) Morquioموركٌو  MPS type IVالنمط الرابع       

  Maroteaux-Lamyماروتو لامً  MPS type VIالنمط السادس       

 Slyسلاي  MPS type VIIالنمط السابع       

 وهو النمط الأحدث  Natowiczناتووٌكز  MPS type IXالنمط التاسع       

 ٌوجد نمط خامس او ثامن تصنٌفٌا4ً لا  

  ( MPS)أنماط ال  1الجدول رقم وٌبٌن 

 

 CLINICAL FEATURES (1-2-12-11 )  التظاهرات السريرية.3

 ادة بواحد مما ٌلً :( أمراض تصٌب عدة أجهزة وبشكل عام تتظاهر ع MPS)كما ذكرنا سابقاً ال 

 (  كما فً النمط الأول والثانً والسادس  4Dysmorphicشذوذات بالمظهر والبنٌة )1

 4صعوبات تعلم 0اضطرابات سلوكٌة و خرؾ كما فً النمط الثالث 2

 4عسر تصنع عظمً شدٌد كما فً النمط الرابع3

 الحالات الشدٌدة4ولكن مع تقدم الحالة المرضٌة قد ٌظهر كل ما ذكر سابقا وخاصة فً 

 : وفيما يلي التظاهرات السريرية بشكل عام حسب الاجهزة المصابة 

ٌشاهد استسقاء الدماغ بشكل شائع لدى الأطفال المصابٌن وٌعتقد بأنه ناتج عن عٌب فً  : الجهاز العصبي

 والعقلٌة4 امتصاص السائل الدماؼً الشوكً وٌلاحظ أن شدة الاستسقاء تتناسب مع شدة الاصابة العصبٌة

 ر المفصل الفهقً الأطلسً شائعا نوعا ما4خاع الرقبً الناجم عن عدم استقراكما ٌعتبر اعتلال الن

صلابة المفاصل  MPS type IS 4قصر القامة ٌشاهد بكل الأنماط باسثناء النمط  :  الجهاز الهيكلي

لمفاصل مرونة شدٌدة4 ومن حٌث تبدي ا MPS type IVشائعة اٌضا بكل الأنماط باسثناء النمط الرابع  

 الجنؾ والحدب4 0المظاهر الأخرى متلازمة نفق الرسػ 
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: وتتظاهر على شكل اعتلال بالعضلة القلبٌة وارتفاع بالضؽط الشرٌانً واصابات  الجهاز القلبي الوعائي

 للوفاة4 اً مهم اً صمامٌة وخناق الصدر هذا وتعتبر  الاصابة القلبٌة سبب

ء الرئوي الساد وتوقؾ التنفس اثناء النوم والقلب الرئوي وكثرة الانتانات الرئوي : الدا الجهاز التنفسي

 4 كل ذلك شائع لدى المصابٌن وسبب مهم للوفاة

: تؽٌم القرنٌة شائع وٌؤدي الى نقص مهم بالقدرة البصرٌة وكذلك الزرق ووذمة حلٌمة العصب  العين

 4 ٌظهران فً المراحل المتقدمة حٌث البصري

ص السمع ٌشاهد بكثرة لدى المصابٌن و ٌعتقد انه نوع مختلط نقلً وحسً عصبً ومن : نق الأذن

 صابة العظٌمات السمعٌة إتكررة ومالاسباب المطروحة الانتانات ال

على الرؼم من اعتراض بعض   coarse: توصؾ سحنة بعض المصابٌن بالخشنة   السحنة الخاصة

المستقلبات تحت الجلد وخلل التعظم الذي ٌطال عظام  الاباء على المصطلح  وٌعزى سببها الى تراكم

ٌن والشفاه ؼلٌظة اللسان ثخMPS type IH 4الوجه وهً تشاهد بشكل خاص عند مرضى النمط  

نخسؾ وسٌلان الأنؾ المستمر على المظهر العام للطفل 4 هذه مٌؤثر جذر الأنؾ ال والشعر وفٌر و

 تقرٌبا فً النمط الرابع 4الصفات اقل مشاهدة فً النمط الثالث وتؽٌب 

: هو مصطلح لوصؾ عسر التصنع الحاصل   dysostosis multiplex خلل التعظم المتعدد

بمجموعة من عظام الجسم كالقحؾ )توسع السرج التركً والرأس الزورقً ( والأضلاع المجدافٌة 

ل التعظم بالشكل والفقرات المنقارٌة وتأنؾ نهاٌات الأمشاط ونقص تصنع عظام الحوض 4 وٌشاهد خل

 MPS type IH 4الأكثر نموذجٌة فً النمط   

 :ونعرض الان ما يميز كل نمط من الانماط من الناحية السريرية 

  MPS type IHالنمط الأول هورلر   

 ٌكون المرضى طبٌعٌٌن عند الولادة مع تطور عصبً سوي لعدة أشهر ثم ٌبدأ التدهور وخسارة المهارات

 مٌزة )ضخامة اللثة 0 تباعد العٌنٌن وجحوظهما 0تبارز الجبهة وكبر الرأس (السحنة الخشنة الم

 تؽٌم القرنٌة  وأحٌانا الزرق والعمى

 الضخامة الطحالٌة الكبدٌة القاسٌة 

  gibbusالحدابة 

 سٌلان الأنؾ والشخٌر والانتانات التنفسٌة المتكررة

 تشٌع الفتوق الاربٌة والسرٌة والنكس شائع بعد الجراحة 

 سنوات  3-2قصر القامة حٌث ٌتوقؾ النمو الخطً بعمر 
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 تحدد حركة المفاصل وتشوه ٌد المخلب وخلل التعظم المتعدد

 سنوات تقرٌبا وأهم الاسباب القصور القلبً والانتانات التنفسٌة 12الوفاة بعمر 

 

 MPS type ISالنمط الأول شي 

 تطور عصبً سوي 

 نمو خطً طبٌعً

 الوفاة بأعمار متقدمة

 ملامح الوجه أقٌل خشونة من النمط الأول

 تؽٌم القرنٌة محٌطً عادة ولا ٌؤثر على الرؤٌة

 تحدد المفاصل والتشوهات كٌد المخلب والركبة الروحاء شائعة

 

 MPS type I HSالنمط الأول هورلر شي 

 المرضى فً هذا النمط ٌمتلكون صفات من النمطٌن السابقٌن وبشكل مختلؾ من مرٌض لآخر 

 

  MPS type IIنمط الثاني هنتر ال

 : الاعراض هنا مشابهة لأعراض النمط الأول هورلر مع الفروقات الممٌزة التالٌة

 إصابة الذكور حصرا بسبب الوراثة المرتبطة بالجنس مع ذكر حالات نادرة عند الاناث  

 لا تؽٌم للقرنٌة  

 لا حدابة  

 تأخر التطور مترقً ببطء  

 ً مؤذي مع فرط حركٌة مع تأخر التطور العصبًذو سلوك عدوان المرضى  

 آفات جلدٌة حطاطٌة تظهر فوق الكتفٌن وعلى الفخذٌن وهً ممٌزة للنمط الثانً فقط  

 قصر القامة والسحنة الخشنة وٌبوسة المفاصل والضخامات الحشوٌة وخلل التعظم المتعدد 
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 سنة وأهم الاسباب القصورات القلبٌة أٌضا 15الموت عادة بعمر 

 

 MPS type IIIالنمط الثالث سان فيليبو 

 تأخر تطور عصبً شدٌد

 خلل تعظم متعدد واصابة هٌكلٌة خفٌفة

 لا ملامح خشنة ممٌزة ولا قصر قامة

 لا تؽٌم قرنٌة

 سنة  22الموت عادة بعمر 

 

 MPS type IVالنمط الرابع موركيو 

 تشوهات هٌكلٌة ممٌزة ) تبارز القص 0 الركبة الفحجاء 0 حدابة (

 لا ٌوجد خلل تعظم متعدد

 قصر القامة 

 النمط الوحٌد الذي ٌوجد فٌه فرط حركٌة مفصلٌة

 الذكاء طبٌعً 

 الوفاة بسبب خلع المفصل الفهقً الاطلسً شائعة

 تؽٌم قرنٌة 

 

 MPS type VIالنمط السادس ماروتو لامي  

ضى هذا النمط والوفاة أعراضه مشابهة للنمط  الأول هورلر باستثناء التطور العصبً الطبٌعً لمر

 سنة 32بأعمار أكبر حوالً 

 

 

 



11 
 

 MPS type VIIالنمط السابع سلاي 

 أعراضه أٌضا مشابهة للنمط  الأول هورلر باستثناء أن التدهور العصبً بطًء جدا 

 الخزب الجنٌنً والاسقاطات المبكرة شائعة عند الاجنة المصابٌن

 

 MPS type IXالنمط التاسع ناتوويكز 

الأحث حٌث وصؾ فً حالتٌن فقط الأولى تظاهرت بقصر قامة مع كتل رخوة حول الصٌوان  وهو النمط

 والثانٌة بأعراض تشبه التهاب المفاصل الرثٌانً الشبابً 4
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 DIAGNOSIS (1-5-7 ) التشخيص  .4

ٌة واصابة ٌجب الشك بأمراض عدٌدات السكرٌد المخاطٌة عند وجود سحنة خشنة 0 ضخامة كبدٌة طحال

عظمٌة مع او بدون اصابة بالجهاز العصبً المركزي رؼم ان التظاهرات السرٌرٌة تختلؾ من نمط 

لآخر وتتطور مع تقدم المرض لذلك قد ٌتطلب التشخٌص اجراءات نوعٌة وواسعة ولا ٌزال توافرها 

 مختلؾ من بلد لآخر

 Urinary glycosaminoglycans  في البول( GAGs)غليكان .قياس تركيز الغلوكوزأمينو1.4

 والهٌالورونان الموجود فقط فً النمط التاسع4وهً دٌرماتان سلفات 0هٌباران سلفات و كٌراتان سلفات 

( فً البول وذلك عبر GAGs)عند الشك بأحد أدواء عدٌدات السكرٌد المخاطٌة 0 ٌجب قٌاس تركٌز ال 

ٌضا عبر الطرٌقة الأدق التً تعتمد على ( بشكل عام وأGAGsالطرٌقة الكمٌة التً تقٌس تركٌز ال )

 chromatography   4إما بالرحلان او الاستشراب   fractionationالتجزيء 

وٌجب إجراء القٌاس على عٌنة بول صباحٌة لأنها تكون مركزة حٌث أن العٌنات المددة تعطً نتٌجة 

 ( MPS IVو   MPS III( بكمٌات أقل فً البول )GAGs)كاذبة خاصة فً الأنماط التً تطرح ال

خبرة فً مثل هذا النوع من التحالٌل التً تمٌز بٌن نمط وآخر من ال  يوذلك فً مختبر  حٌوي وراثً ذ

(MPS4 ) 

( مقارنةً بالأطفال الاكبر ولذلك GAGsٌمتلك الولدان والرضع بشكل طبٌعً تراكٌز بولٌة أعلى من ال)

( GAGsجداً فً تحدٌد وجود تراكٌز مرضٌة من ال)ٌعتبر الاعتماد على القٌم الخاصة بكل عمر هاماً 

 خوفاً من الحصول عى نتائج اٌجابٌة كاذبة4

(   Berry spot testومن الطرق الواجب تجنبها0 التً تستخدم  العٌنات العشوائٌة كطرٌقة بٌري ) 

 نا سابقا ( عند الرضع كما ذكرGAGsحٌث تعطً هذه الطرٌقة إٌجابٌة كاذبة نظرا للتركٌز المرتفع لل )

كما ٌجب تجنب الطرق التً لا تقوم بتجزيء العٌنة لأنها تفشل عادةً فً كشؾ الكمٌات الضئٌلة أو 

 كما وٌمكن حفظ العٌنة بدرجة حرارة الؽرفة دون الحاجٌة للتبرٌد 4 ( GAGs4الأجزاء الصؽٌرة  من ال)

ة وٌتناقص بشكل هام خلال ( عند الأشخاص الاصحاء أعلى ما ٌكون عند الولادGAGsٌكون تركٌز ال)

 الأشهر الأولى من العمر ثم بشكل تدرٌجً خلال الطفولة والمراهقة4

( لأن الاطراح البولً ٌكون مرتفعا بشكل ملحوض  I,II,VI,VIIفً الأنماط  ) اً ٌكون التحلٌل عادة دقٌق

 الأنماط عدا بعض الحالات الخفٌفة4 ههذ فً

ك اٌجابٌة كاذبة بسبب التراكٌز البولٌة القلٌلة والأجزاء الصؽٌرة من ( قد ٌكون هنا IIIوفً النمط الثالث  )

( حٌث ٌنخفض تركٌز  IVالهٌباران سلفات مقارنة بباقً الأنماط 4 وتكرر المشكلة فً النمط الرابع )

لذلك ٌنصح بإجراء المعاٌرة الأنزٌمٌة عند الشك القوي بال  الكٌراتان سلفات مع تقدم العمر فً هذا النمط4

(MPS( حتى عندما تكون تراكٌز )GAGsفً البول طبٌعٌة )4 
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  Enzyme analysis  .المعايرة الأنزيمية2.4

( عن طرٌق إثبات وجود عوز أنزٌم معٌن فً الكرٌات MPSعادة ٌتم تأكٌد تشخٌص أحد أنماط ال)

 خرى لنفس الؽرض4البٌضاء بالدم المحٌطً كما ٌمكن استخدام الأرومات اللٌفٌة بالجلد أو أنواع خلوٌة أ

( متوافرة عادة فً مخابر الوراثة  MPS I,IIIB,IVB,VIIإن قٌاس الأنزٌمات المعوزة فً الأنماط )

 MPS II,IIID,IVA,VIالسرٌرٌة وٌستخدم فٌها مشتقات تألقٌة صنعٌة4 أما قٌاس السلفاتاز فً الأنماط )

وٌتستخدم فٌه مشتقات مشعة وهً أصعب نوعا ما  MPS IIIAٌعتبر قٌاس السلفامٌداز فً النمط  ( و

 متوافرة فقط فً مخابرخاصة 4

( على عٌنات دم جاؾ فً النمط الأول وٌمكن ان TMSتم استخدام مقٌاس الطٌؾ الكتلً الترادفً )

 ٌستخدم كاختبار ماسح عند الولدان 4

 

   Skeletal radiographs   المسح العظمي 3.4

الشكل الوصفً للشذوذات  ض الخزن 4اذو خبرة بأمر طبٌب اشعةوٌجب ان ٌجرى وٌقرأ من قبٌل  

 وهو ٌشمل :  dysostosis multiplexٌسمى خلل التعظم المتعدد  MPSالهٌكلٌة فً ال 

: قصٌرة وثخٌنة مع جسم عظم مفرط التعظم وؼٌر منتظم بسبب إعادة التشكٌل ؼٌر  العظام الطويلة

 الكافٌة4

 :واسعة وجوؾ حقُ مسطح  عظام الحوض

 ذات نهاٌات عرٌضة الترقوةذات تزوي شاذ و والزند العضدعظام 

 ذات نهاٌات قرٌبة مؤنفة وبعٌدة عرٌضة الأسناع

الصدرٌة السفلٌة والقطنٌة العلوٌة مما ٌؤدي لظهور  للفقراتنقص تصنع الأجزاء العلوٌة الأمامٌة 

الفقري مع تطور حدب سطوحها الأمامٌة السفلٌة بشكل المنقار عى الصور الجانبٌة البسٌطة للعمود 

 سرٌرٌا وامكانٌة حدوث إنزلاق فقرات4

فٌة الشكل مع نقص بالمسافات الوربٌة معطٌة القفص الصدري شكل خلٌة النحل دامج الأضلاع

(beehive ) 

 بواسع وٌؤخذ شكل القارسرج التركي الواسع ومشوه بسبب انؽلاق الدروز و القحف
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  فحوصات تجرى عند تأكيد التشخيص 4.4

فحص عٌنً لتحري وجود تؽٌم قرنٌة او زرق مع الاشارة الى ان الزرق شائع فً الأنماط  ●

I,II,VI,VII  اٌونس ىرجٌ نأ بجٌو 

 فحص السمع وٌجب ان ٌجرى سنوٌا ● 

 اٌكو قلب وٌجب ان ٌجرى سنوٌا اٌضا ●

قاء دماغ متصل واجراء الرسػ 0 انضؽاط حبل شوكً 0 استس فحص عصبً لكشؾ متلازمة نفق●

 ٌدها ان لزم الأمرص اللازمة لتأكوالفح

 تقٌٌم شعاعً للعمود الفقري سنوٌا●

 تحري ضخامات الأحشاءلإٌكو او تصوٌر طبقً محوري ●

لتحري توقؾ التنفس اثناء النوم بحال وجود نعاس أثناء النهار   polysomnographyدراسة للنوم  ●

 مع مشاكل تنفسٌة واستٌقاظ متكرر أثناء النوم4

 

 MANAGEMENTتدبير ال.5

 SPECIFIC THERAPIES العلاج النوعي  1 .5

 (1-17) (HSCT.زرع الخلايا الجذعية المكونة للدم )1.1.5

وهو ٌؤدي الى استبدال مستمر للخلاٌا المعوزة للأنزٌم بخلاٌا المتبرع الحاوٌة على تراكٌز سوٌة منه 

قة بنجاح فً مرضى وذلك فً المكونات الوعائٌة والخارج وعائٌة فً الجسم 4 وقد استخدمت هذه الطرٌ

الثانً والسادس والسابع 4هذا وٌمكن استخدام متبرع شقٌق  نماطلأول والحالات الخفٌفة من الاالنمط ا

 متوافق او متبرع اخر نصؾ متوافق 4

نتٌن أي قبل حدوث تم البدء به قبل عمر الس اذا( اكثر فائدة 0HSCT ٌكون ) IHفً متلازمة هورلر 

من النقً تتوزع فً الجسم وتفرز كمٌات  ذةد أن خلاٌا الدم البٌضاء المأخوقحٌث ٌعت 0 تأخر تطوري هام

 م المعوز4ٌمن الأنزٌم تؤخذ من قبل الأنسجة وتعوض الأنز

عملٌة زرع للخلاٌا الجذعٌة لدى مرضى متلازمة هورلر  522تم فً الولاٌات المتحدة اجراء اكثر من 

 بالمائة4 85الى  52ائة 0 ومعدل البقٌا بعد الزرع من بالم 85و 34وكان معدل نجاح الزرع متراوح بٌن 

عند نجاح عملٌة الزرع تتراجع الضخامة الكبدٌة الطحالٌة0 وتتحسن حركٌة المفاصل 0 ٌنقص انسداد 

 تأخر المزداد ٌتحسن السمع وٌتوقؾ   CSFالطرق الهوائٌة 0 تتحسن وظٌفة القلب وٌنقص ضؽط ال
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كان المشعر التطوري القاعدي أكثر من  لةحت عمر السنتٌن وبحاخاصة عند المرضى الصؽار ت التطور

72 4 

وبالنسبة لتؽٌم القرنٌة فإن التحسن ٌختلؾ من مرٌض لآخر ولكن بشكل عام ٌبقى بعض التؽٌم دون 

 الحاجة لاجراء زرع للقرنٌة4

ق الجهاز ( وظٌفة الجهاز الهٌكلً ربما بسبب ضعؾ قدرة الخلاٌا المزوعة على اختراHSCTلا ٌحسن )

 الهٌكلً والتداخل الجراحً مستطب ؼالبا4

إن استخدام المعالجة الأنزٌمٌة المعٌضة لمرضى متلازمة هورلر قبل وبعد الزرع ٌؤدي الى مزٌد من 

التحسن السرٌري خاصة بحال وجود سوء بالوظٌفة القلبٌة وقد لوحظ أن استخدامها لاٌؤدي الى ازدٌاد 

 فشل الزرع 4 داء الطعم الثوي او معدل حدوث

( ٌتم بشكل روتٌنً فقط لمرضى متلازمة هورلر تحت عمر السنتٌن 4بٌنما HSCT)  إن استخدام ال

لأهل ا ٌستخدم فقط فً الحالات الخفٌفة لمرضى الأنماط الثانً والسادس والسابع 4وذلك بعد اعطاء

 راء الزرع 4مع العلم أن بعضهم قد ٌرفض اجملة عن كٌفٌة اجراؤه واختلاطاته معلومات كا

 

   (CBTزرع خلايا دم الحبل السري ) .2.1.5

إن استخدام دم الحبل السري سواء من متبرع متوافق او ؼٌر متوافق هو مصدر جٌد للزرع خاصة وانه 

 اكثر لأجراء الزرع4 اً ٌتمٌز بسهولة إٌجاد المتبرع مما وفر فرص

لمرضى الذٌن حققوا تركٌز طبٌعً للأنزٌم ( ولكن نسبة اHSCTإن معدل النجاح والبقٌا متشابه مع ال )

 أعلى عند استخدام دم الحبل السري 4

 

 Enzyme replacement therapy (1-9-17)  (ERT.المعالجة الأنزيمية المعيضة )3.1.5

 FDA(  لدى مرضى الأنماط الأول والثانً والسادس من قبل ال ERT)  تمت الموافقة على استخدام ال

 ة الأمرٌكٌة4فً الولاٌات المتحد

 MPS I     خفض العلاج ب لارونٌدازLaronidase    ذو الاسم التجاريAldurazyme    تراكم

الؽلٌكوزأمٌنوؼلٌكان ضمن الجسٌمات الحالة مما أدى الى تحسن بعض المظاهر السرٌرٌة واستقرار 

 البعض الآخر ولذلك ٌفضل البدء به قبل تطور اختلاطات خطٌرة

حالٌا فً أمرٌكا لمرضى متلازمة هورلر وهورلر شٌه والحالات    Laronidaseٌستخدم ال  

المتوسطة والشدٌدة لمرضى متلازمة شٌه بٌنما فً الاتحاد الأوروبً ٌتستخدم لعلاج  الأعراض ؼٌر 

 العصبٌة عند كل مرضى النمط الأول 4
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بدٌة الطحالٌة و لوحظ حدوث تحسن فً وظائؾ الرئة و القدرة على المشً وكذلك تناقص الضخامةالك

 أسبوع ( 25>تركٌز الأمٌنوؼلٌكانات فً البول بعد استخدام الدواء لعدة أسابٌع )

ملػ/كػ مع الانتباه لاستخدام  2458ٌعطى الدواء تسرٌباً ورٌدٌا مرة واحدة أسبوعٌا بجرعة 

acetaminophen    اوdiphenhydramine  4 قبل التسرٌب 

 ً الدم الا أن تركٌزها ٌتناقص مع تزاٌد فترة تطبٌق الدواء 4ورؼم ملاحظة تطور أضداد للدواء ف

MPS II     المعالجة الأنزٌمٌة ب   ستخدام تم ا Idursulfase (Elaprase  بنجاح فً مرضى )

 ملػ/كػ تسرٌبا ورٌدٌا مرة واحدة أسبوع 4 245النمط الثانً بجرعة 

خامة الكبدٌة الطحالٌة ونتاقصا فً تراكٌز ال وقد ابدى المرضى تحسناً فً وظائؾ الرئة وتراجعا فً الض

GAG 4 فً البول 

 ٌلاحظ حدوث بعض التاثٌرات الجانبٌة التأقٌة كالصداع وارتفاع الضؽط وكلها تخؾ مع مرور الوقت 4

MPS III   ان المعالجة الأنزٌمٌة المعٌضة لمرضى النمط الثالثMPS III A–D   والذٌن لدٌهم إصابة

 د حاجز تجاه عبور الأنزٌم للدماغبً  لا ٌتوقع ان ٌستفٌدوا من العلاج نظرا لوجوبدئٌة بالجهاز العص

وٌذكر أن العلاج بحقن الأنزٌم داخل الأم الجافٌة أدى الى تحسن فً الأعراض العصبٌة ولكنه لازال 

 علاجا تجرٌبٌاً 4

MPS VI  وافقت الFDA  على استخدام    2225فً عامgalsulfase (Naglazyme  ) 

فً البول وتحسن فً بعض الوظائؾ  GAGأسبوع تناقص تركٌز ال  25قد أدى استخدامه لأكثر من و

مع استثناء المفاصل حٌث تعذر على الأنرٌم  الانتشار عبر الؽشاء الزلٌل لٌصل لخلاٌا الؽضارٌؾ ولكن 

 ائج جٌدة4تم حل المشكلة بالحقن داخل الؽضروؾ ولكن بشرط أن ٌتم الحقن كل شهرٌن للحصول على نت

 

    Gene therapy .العلاج الجيني 4.1.5

 هناك نتائج واعدة من خلال التجارب المجراة على الحٌوانات لكن الدراسة على البشر لم تبدأ بعد 
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 SYMPTOMATIC THERAPIES (1- 12-13-14)  الأعراضيالعلاج  .2. 5

  Central apnea from cord compression وكًتوقؾ التنفس المركزي الناجم عن انضؽاط النخاع الش1 424 5

بشكل خاص لانضؽاط النخاع الشوكً نظرا لعدم ثباتٌة  MPS IVA , IVBمرضى النمط   ٌتعرض

المفصل الفهقً الأطلسً وعسر تصنع الناتئ السنً رؼم ان هذا ٌمكن ان ٌحدث فً الأنماط الاخرى وهو 

 معالجة الوقائٌة مستطبة عبر تثبٌت الفقرات الرقبٌة4اختلاط خطٌر قد ٌؤدي الى توقؾ تنفس والموت وال

  Airway obstruction  انسداد الطرق الهوائٌة2 4 42 5

من انسداد فً الطرق التنفسٌة بسبب تضخم اللسان   MPS I,II,VI,VIIؼالبا ما ٌعانً مرضى الأنماط  

امٌات واللوزات بسبب ازدٌاد حجم واللثة واحتقان النسج الرخوة للبلعوم الأنفً كما أن ازدٌاد حجم الن

 النسٌج اللمفاوي ٌساهم اٌضا بالانسداد 4

كما أن بعض الوضعٌات كرفع الطرفٌٌن العلوٌٌن والمفرزات الكثٌفة والؽزٌرة  الناجمة عن الانتانات 

م التنفسٌة المتكررة ٌمكن ان تفاقم الوضع وخاصة مع تقدم الحالة مما ٌؤدي لحدوث توقؾ تنفس اثناء النو

 ونقص اكسجة وقصور قلب أٌمن4

 انسداد الطرق الهوائٌة السفلٌة ممكن اٌضا بسبب مرونة ؼضارٌؾ الرؼامى والبشرة التنفسٌة المحتقنة 4

من التداخلات الواردة لانقاص الانسداد استئصال النامٌات واللوزات او استخدام أجهزة الضؽط الاٌجابً 

وكسجٌن لعلاج نقص الاشباع كما ٌمكن استخدام الأ ( خاصة عند المرضى الصؽارCPAPالمستمر  )

 ثناء النوم 4والمرضى الذٌن ٌعانون من فرط حمض الكربون بالدم ونقص اكسجة ٌمكن اجراء أالحاص 

خزع للرؼامى عندهم رؼم ان الاباء قد ٌرفضونه بالبداٌة لكنه اجراء لا بد منه خاصة بوجود قصور 

 لهوائٌة4بطٌن أٌمن او انسداد شدٌد بالطرق ا

 Anesthesia  4التخدٌر43 42 5

مثل صعوبات التنبٌب  MPSؼالبا ما ٌصادؾ أطباء التخدٌر مشاكل اثناء التخدٌر العام لمرضى ال 

الرؼامً وعدم القدرة على بسط الرأس بسبب عدم ثباتٌة المفصل الفهقً الأطلسً ولذلك ٌجب اللجوء الى 

ٌجب اتخاذ التدابٌر اللازمة كطاقم خبٌر فً التعامل مع   التخدٌر الناحً ان أمكن وفً حال تعذر ذلك

 هؤلاء الأطفال المرضى واستخدام أنبوب ذو قٌاس اصؽر من المناسب للعمر4

كما وٌعتبر نزع التنبٌب تحدي أٌضا وؼالبا ما ٌتم اللجوء الى الستٌروئٌدات  لتخفٌؾ الوذمة وأحٌانا ٌتم 

 اجراء خزع رؼامً لانهاء المشكلة4
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 Sinopulmonary infections 4الانتانات التنفسٌة وانتانات الجٌوب 44 42 5

من تكرر الانتانات التنفسٌة والتهاب الجٌوب والتهاب  MPSمنذ الأشهر الأولى للحٌاة ٌعانً مرضى ال 

الأذن الوسطى وأحٌاناً حتى الانتان التنفسً الخفٌؾ ٌتطور الى ذات رئة تحتاج الى دخول للمشفى 

 للتدبٌر4

وسبب كل ذلك هو سوء وظٌفة نفٌر اوستاش ونقص المناعة الذي تم اثباته فً التجارب على الحٌوانات 

 حٌث تبٌن وجود خلل فً تكاثر الخلاٌا اللمفاوٌة التائٌة ونقص فً انتاج الاضداد 4

 التدبٌر ٌتم باعطاء الصادات الحٌوٌة وٌلاحظ ان المرضى ٌحتاجون الى وقت أطول للشفاء وقد ٌكون

 هناك حاجة لاستخدام الموسعات القصبٌة لتدبٌر التضٌق الارتكاسً للطرق الهوائٌة 4

ٌجب التفكٌر باجراء خزع لؽشاء الطبل فً حال التهاب الاذن الوسطى المعند وهذا شائع لدى مرضى ال 

MPS 4 

لقاحات واستخدام وهنا تبرز الحاجة للوقاٌة من الانتانات عبر تطبٌق لقاح الانفلونزا إضافة الى باقً ال

المجرى لهم  MPSالصادات الحٌوٌة فً فصل الشتاء مثل تطبٌق الجنتاماٌسن إرذاذاً فً مرضى ال 

 خزع للرؼامى 4

 Valvular disease 4الاصابات الصمامٌة 54245

ٌنتهً تطور تسمك مترقً فً الصمام التاجً والأبهري بتطور قصور فً وظٌفته 0 هو أمر شائع 

 84وتقدر النسبة ب  MPS III A–Dوبشكل أقل شٌوعا فً الأنماط    MPS I,II,VIوخاصة بالأنماط 

 % للأبهري4 41% للتاجً و 

إن قصور الصمام الرئوي والصمام مثلث الشرؾ وارد اٌضا خاصة بوجود فرط توتر رئوي وكل ذلك 

لاجراء استبدال  كون حاجةٌمكن ان ٌودي الى تطور قصور قلب ؼالبا ما ٌظهر فً بداٌة المراهقة وقد ٌ

ومن ؼٌر الواضح فٌما اذا كان إنقاص الحمل البعدي وقائٌا مفٌد فً فً حالات القصور الصمامً  للصمام

رؼم أن هذه المقاربة حققت نتائج جٌدة فً مرضى متلازمة مارفان لذلك فان الأمر ٌحتاج للمزٌد من 

 الدراسة4

  Vascular disease  4الاصابة الوعائٌة64245

الؽلٌكوزأمٌنوؼلٌكانات فً خلاٌا جدر الشراٌٌن ومنها الشراٌٌن الاكلٌلٌة مؤدٌة إلى اضطراب فً  تتراكم

4 والاصابة ممتدة على كامل جدار الشرٌان الاكلٌلً وهذا ٌؤدي الى  ischemiaجرٌان الدم وإقفار  

اصة انه ؼٌر الموت المفاجئ فً حال حدوث انسداد لذلك فإن التٌقظ مطلوب لكشؾ الداء الاكلٌلً خ

متوقع فً الأطفال الصؽار والتظاهرات السرٌرٌة تكون ؼٌر نموذجٌة عندهم وحتى عند اجراء تصوٌر 

 للشراٌٌن الاكلٌلٌة قد ننجح فً توقع شدة الداء4



21 
 

إصابة بطانة الأوعٌة تؤدي الى حدوث تضٌق فً الأبهر البطنً مؤهب لتطور فرط توتر شرٌانً ونقص 

ٌن كم أن باقً الشراٌٌن كالكلوي والمسارٌقً والحرقفً تتعرض للاصابة أٌضا بتروٌة الطرفٌٌن السفلٌ

 وهذا ٌمكن كشفه باستخدام الاٌكو دوبلر ومرنان الاوعٌة والطرق الأخرى4

 Pulmonary hypertension 4فرط التوتر الرئوي74245

ط التوتر الرئوي الذي نقص أكسجة الدم الناجم عن انسداد الطرق الهوائٌة والداء الرئوي ٌؤدي الى فر

ٌفاقم كما ذكرنا قصور القلب الأٌمن الناجم عن قصور الصمام التاجً ولذلك ٌجب التأكٌد على تجنب 

 حصول نقص أكسجة خاصة خلال اللٌل4

 4Odontoid hypoplasiaنقص تصنع الناتئ السنً 84245

  MPS IVA,IVBفً الأنماط   إن نقص تصنع الناتئ السنً للفقرة الرقبٌة الثانٌة ٌمثل تظاهرة وصفٌة

4 ونقص التصنع ناجم عن سوء فً التعظم وهو ٌؤدي الى  MPS I,VIIوالأشكال الشدٌدة من الأنماط  

فً المفصل وانضؽاط فً النخاع جزئً عدم ثباتٌة المفصل الفهقً الأطلسً  واحتمال حدوث خلع 

 الشوكً الرقبً 4

للفقرات الرقبٌة بٌنما  fusionلاجراء  دمج   ٌجب ان ٌخضعوا MPS IVA,IVBإن مرضى الأنماط  

مرضى باقً الأنماط ٌمكن تقٌٌمهم دورٌا باجراء صورة شعاعٌة للعمود الفقري بالوضعٌن )بسط 

 وعطؾ( وفً حال تطور عدم ثباتٌة ٌجب اجراء عملٌة الدمج4

 kyphoscoliosis  4الجنؾ الحداب94245ً

من العمود الفقري ولكن عادة تكون الاصابة فً الأماكن  ٌمكن ان ٌحدث الجنؾ الحدابً فً أي منطقة  

صدرٌة 0 صدرٌة قطنٌة 0 قطنٌة عصعصٌة ( والسبب هو عسر تصنع اجسام الفقرات -الانتقالٌة )رقبٌة

 وانضؽاطها وتشوهها وتحت الخلوع الناجمة جزئٌاً عن رخاوة الاربطة4

القطنٌة كما ان انزلاق الفقرات خاصة مرضى متلازمة هورلر عادة ٌصابون بتشوه حدبً فً المنطقة 

 شائع أٌضا L5\S1 4بمستوى  

إن دمج فقرات العمود الفقري جراحٌاً  ٌجب اجراؤه فقط فً الحالات التً ٌكون فٌها تثبٌت العمود الفقري 

ضرورٌا لأنه ؼالبا ماٌفشل وٌجب اعادة اجراؤه وسبب ذلك تخلخل العظم الموجود لدى المرضى وقد 

ان استخدام الطعوم المأخوذة من عظم ؼشائً كعظام القحؾ أفضل من العظم الؽضروفً لوحظ مؤخرا 

 نظرا لتأثره الأقل بالمرض 4 

  Genu valgum 4الركبة الروحاء412 42 5

تراكم عدٌدات السكرٌد المخاطٌة داخل الخلاٌا الؽضروفٌة  الى شذوذات فً ؼضارٌؾ النمو  ٌؤدي

 نمو ؼٌر كافً فً الجزء الأنسً من ؼضروؾ الظنبوب  الى ي ذلكفً مفصل الركبة ٌؤدووالمشاشات 4
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 MPSهذا التشوه ٌحصل عند نسبة كبٌرة من مرضى الأنماط   روحاء 4الركبة الوحدوث تشوه 

IVA,IVB  4ولكنه ٌمكن أن ٌحصل فً الأنماط الأخرى 

هذه العملٌات الى  تحتاج الحالات الشدٌدة الى تصنٌع عظمً وعملٌات تمطٌط ولكن ٌجب محاولة تأجٌل

 بعد سن العاشرة لأنه فً حالة اجرائها قبل ذلك فؽالبا ما نحتاج الى إعادتها4

من العظام الأخرى التً تصاب مشاشة عظم الفخذ مما ٌؤدي الى تنكس مفصل الورك 4وكذلك مشاشة 

 الزند التً تبدو ؼٌرمنتظمة ومائلة على الصور الشعاعٌة4

 Short stature 4قصر القامة 412 42 5

ان التشوهات الهٌكلٌة المتعددة تؤثر على النمو وتؤدي الى قصر القامة وٌعتقد ان مقاومة هرمون النمو 

خلال  اً متسارع اً تلعب دورا أٌضا4ًورؼم أن مرضى الحالات الشدٌدة من النمط الأول قد ٌكون لدٌهم نمو

دة ثلاث سنوات ولكن الطول النهائً السنة الأولى و فً مرضى النمط الثانً ٌستمر النمو المتسارع لم

من  اً او قرٌب اً ٌكون تحت الخط الخمسٌن المئوي4وفقط فً الحالات الخفٌفة ٌمكن ان ٌكون الطول طبٌعٌ

 الطبٌع4ً هبة النمو تتطور بعمر أبكر من الأطفال الأصحاء 4 

 العاشرة4 المعالجة الأنزٌمٌة المعٌضة قد تحسن من النمو وخاصة فً حال البدء بها قبل سن

 Joint stiffness  4الٌبوسة المفصلٌة412 42 5

تتطور الٌبوسة و الألم المفصلً فً كل الأنماط  والسبب هو التؽٌرات الالتهابٌة والوذمة داخل المفصل 

 والنسج الرخوة حوله والتشوهات فً الؽضارٌؾ والمشاشات 4

لتحسٌن  اً ٌكون العلاج الفٌزٌائً ضرورٌوبحال استمرار هذه الأعراض تتطور التقفعات المفصلٌة وهنا 

 مرونة المفصل ولكنه على اي حال لاٌمنع تطور الٌبوسة وؼالبا ما نحتاج لكراسً المقعدٌن حتى فً 

المرضى الذٌن ٌستطٌعون المشً وذلك بسبب الألم الشدٌد4 وتبٌن الدراسات الحدٌثة المجراة على الحٌوان 

 لمنخر للورم الفا ولكن الأمر بحاجة لدراسات أعمق4أن هناك دور علاجً لمضادات العامل ا

  Hernias 4الفتوق 413 42 5

وقد تكون  من التظاهرات   MPS I,II,VI,VIIالفتوق الأربٌة والسرٌة موجودات شائعة فً الأنماط  

الأولى وٌكبر مع مرور الوقت وقد تتطور الفتوق فً مكان الشق الجراحً بعد العمل الجراحً وقد ٌكون 

 ناك دور للضخامات الحشوٌة فً حدوثها من خلال زٌادة الضؽط داخل البطن 4ه

والنكس وارد بعد العلاج الجراحً للفتوق ولذلك احٌانا ٌتم استخدام الأحزمة لعلاجها باستثناء الفتوق 

 الكبٌرة الحجم كما فً مرضى النمط الأول والتً تحتج للجراحة4
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 Neurologic complications 4الاختلاطات العصبٌة 414 42 5

تنجم عن تراكم المستقلبات  داخل الخلاٌا العصبٌة والسحاٌا والخلاٌا الدبقٌة او مباشرة فً الأعضاء 

الحسٌة كالعٌن 4والموجودات التً ٌمكن مشاهدتها على الرنٌن المؽناطٌسً للدماغ لاتعكس الحالة العصبٌة 

الكٌسات العنكبوتٌة توسع الصهرٌج الكبٌر 0  للمرٌض فقد تظهر قبل تطور الأعراض العصبٌة ومنها

 ضمور دماؼً 0 نقص بالتؽمد النخاعٌنً توسع البطٌنات الدماؼٌة

ٌذكر ان احدى الدراسات بٌنت ان زوال الحدود بٌن المادة الدماؼٌة البٌضاء والمادة الرمادٌة قد ٌتناسب 

 مع التدهور فً الوظٌفة السابقة4

  MPS IH,IHS,II,III,VIIرات الروحٌة والحركٌة لدى مرضى الأنماط ٌشاهدالتأخر  فً اكتساب المها

ل الى مستوى ثابت من التطور ثم ٌبدأ ووفً أؼلب الحالات ٌبدأ المرضى بالمشً او التكلم قبل الوص

 بعمر ثلاث أو اربع سنوات4 52حوالً  IQالتراجع ببطء لٌصبح متوسط معدل الذكاء  

متلازمة هورلر بالهدوء وسهولة التعامل ومرضى النمط الثالث ومن حٌث نمط السلوك ٌتمٌز مرضى 

سان فٌلٌبو بفرط الحركٌة والسلوك العدوانً الذي ٌصبح واضحا بعمر أربع الى خمس سنوات وٌخؾ مع 

 بالخطر ولا ٌستجٌبون للتوجٌهات  تقدم المرض بحٌث ٌصبح المرضى ؼٌر مسؤولٌن ولٌس لدٌهم احساس

تصل نمط عالً الضؽط الى صداع شدٌد ٌفاقم بدوره السلوك العدوانً لهولاء ٌؤدي استسقاء الدماغ الم

قلبات المتراكمة بالاضافة المرضى و ٌعود سبب الاستسقاء لانسداد الحبٌبات العنكبوتٌة بالمست

الدماؼً الحاصل خاصة فً مرضى النمط الثالث ولاٌمكن الاعتماد على وذمة حلٌمة العصب للضمور

انما ٌجب اجراء بزل للسائل الدماؼً الشوكً وقٌاس ضؽط الانفتاح والتدبٌر ٌكون البصري للتشخٌص و

 بتركٌب شنت دماؼً برٌتوان4ً

ٌتضمن التدبٌر التأكد من امان البٌئة المحٌطة بالطفل والعلاج الدوائً قلٌل الاستعمال بسبب الاثار 

والتً تؤدي الى تركٌن المرضى 0 الجانبٌة ومن الأدوٌة المستخدمة الكلوربرومازٌن والهالوبٌرٌدول 

 4 المشاكل التنفسٌة لدٌهمواٌضا البنزودٌازبٌنات التً تؤدي الى زٌادة المفرزات و تقاقم 

الفلوكسٌتٌن والكاربامازبٌن مفٌدان فً ضبط السلوك لدى المرضى وبٌنت الدراسات ان المتٌلفٌنٌدات لم 

 ٌبدي اي فائدة فً ذلك4

 قً الأمراض وٌتم تدبٌرها كما عندتلازمة هنتر وسان فٌلٌبو وتندر فً باتتطور الاختلاجات فً مرضى م

 MPS  4الأطفال ؼٌر المصابٌن ب  
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 Sleep disturbance  4اضطراب النوم 415 42 5

وأكثر ما ٌشاهد فً مرضى  سان فٌلٌبو حٌث من الممكن أن ٌبقى المرضى مستٌقٌظٌن طوال الٌوم مما 

 ل كبٌر4ٌتعب المعتنٌن بالطفل بشك

ملػ  12ملػ وتزاد تدرٌجٌا الى حوالً  2التدبٌر الدوائً ٌكون باستخدام المٌلاتونٌن بجرعة تبدأ ب 

 وأٌضا تم استخدام الكلورهٌدرات بنجاح4 وٌجب التأكٌد على إبقاء الؽرفة مظلمة عند النوم4

 Carpal tunnel syndrome  4متلازمة نفق الرسػ 416 42 5

 MPSعظمٌة وتراكم المستقلبات فً النسج الرخوة وتعتبر شائعة فً مرضى ال  وهً نتٌجة الاصابة ال

والبدء مخاتل فأعراض انضؽاط العصب الناصؾ كالألم والخزل والتنمٌل نادرا ما تتطور بٌنما ضمور 

 MPSونقص التعرق وتشوه ٌد المخلب اكثر شٌوعاً لذلك كل مرضى ال  thenarعضلات رانفة الٌد 

 هذه المتلازمة عبر دراسة الأعصاب والعلاج جراحً ولكن النكس وارد 4 ٌجب فحصهم لنفً

 Diarrhea  4الاسهال 417 42 5

وٌكون متكرراً واحٌانا مزمناً والسبب تراكم المستقلبات فً   II,IIIوٌتطور خاصة لدى مرضى النمطٌن 

بإنقاصها بواسطة اللوبٌرامٌد  خلاٌا الضفٌرة العضلٌة المعوٌة وبالتالً زٌادة الحركٌة المعوٌة والتدبٌر 

loperamide  4 

 

  Genetic Counseling  (2-6)الاستشارة الوراثية  .  6

وهنا تكون خطورة اصابة الطفل  ( بشكل جسمً مقهور MPS)كل أنماط ال   تورثكما ذكرنا سابقاً 

 4 بالجنس الذي ٌورث بشكل متنحً مرتبط   MPS type IIباستثناء النمط الثانً  %  25التالً 

-MPS I% أما بالنسبة لذرٌة المصاب ففً النمط  25تكون خطورة اصابة الطفل التالً فً النمط الأول 

S  وفً النمطٌن    فلاٌوجد خطورة الا اذا كانت الزوجة حاملا للمرضMPS I-H and MPS I-

H/S   لاٌصل المرضى لعمر الأنجاب 

فً  S-sulfateنزٌمٌة او عبر إثبات ارتفاع تركٌز ال التشخٌص أثناء الحمل ممكن إما بالمعاٌرة الا

الخلاٌا المزروعة المأخوذة عبر البزل الأمنٌوسً أو خزعة الزؼابات الكورٌونٌة كما وٌمكن اجراء كشؾ 

 فً حال اثبات وجودها لدى الأخ السابق المصاب او لدى الأبوٌٌن   IDUAالطفرات فً جٌنة 

% من الذكور مصابٌن  52فإن  Carrierالأول كانت الأم حاملة للمرض فً النمط الثانً لدٌنا احتمالٌن 

% منهم طبٌعٌٌن والاحتمال الثانً هو 52% من الاناث حاملٌن للمرض و 52% منهم طبٌعٌٌن 0 52و 

  mosaicismكون الأم ؼٌر حاملة للمرض فإن اصابة الذرٌة التالٌة ممكنة بسبب الموزاٌٌكٌة 
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خفٌفة من الاصابة فإن الذكور من ذرٌة المصاب ؼٌر مصابٌن بٌنما كل الاناث ٌذكر انه فً الحالات ال

 حاملات للمرض 4

التشخٌص أثناء الحمل مشابه لما فً النمط الأول عبر قٌاس تركٌز الأنزٌم  فً  الخلاٌا الأمنٌوسٌة او 

ى الأخ السابق فً حال اثبات وجودها لد  IDSفعالٌته فً السائل الأمنٌوسً وكشؾ الطفرات فً جٌنة 

 المصاب او لدى الأبوٌٌن

% أما بالنسبة لذرٌة المصاب فهم ؼٌر منجبٌن بسبب  25النمط الثالث تكون خطورة اصابة الطفل التالً 

 تاخر التطور العصبً 

% أٌضا أما ذرٌة المصاب فهناك خطورة  25النمط الرابع والسادس تكون خطورة اصابة الطفل التالً 

 % منهم مصابٌن 4 52حاملا للمرض فإن  فقط اذا كانت الأم

تجدر الاشارة الى أن زواج الاقارب ٌزٌد من معدل انتشار امراض عدٌدات السكرٌد المخاطٌة كما فً 

باقً الامراض الوراثٌة وخاصة فً حال وجود قرابة من الدرجة الثالثة التً ٌكون فٌها احتمال تشاركٌة 

 ن درجات القرابةوالجدول التالً ٌبٌ 8/1الجٌنات بنسبة 

 ٌوضح درجات القرابة  2جدول رقم 

 
Degree 1  Degree 2  Degree 3  Degree 4  Degree 5  

parent's generation  father  uncle  half-uncle  
1st cousin 1x 

removed  

1st half-cousin 1x 

removed  

same generation  brother  
half-brother, 

double-cousin  
1st cousin  1st half-cousin  2nd cousin  

child's generation  son  nephew  
half-

nephew  

1st cousin 1x 

removed  

1st half-cousin 1x 

removed  

grandchild's 

generation  

double 

grandson  
grandson  

grand-

nephew  

grand half-

nephew  

1st cousin 2x 

removed  

gene-sharing 

probability  
1 / 2  1 / 4  1 / 8  1 / 16  1 / 32  
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 Aim of studyهدف البحث   14

طفال المقبولة فً مسشفى الأ MPSدراسة إحصائٌة  لحالات أدواء عدٌدات السكرٌد المخاطٌة 

 :الجامعً وذلك على مستوٌٌن 

 2212وحتى  2222خلال الأعوام    Retrospective  studyدراسة راجعة  ●

 2211خلال العام      Prospective studyدراسة مستقبلٌة  ●

مع مقارنة النتائج بٌن الدراستٌن و الدراسات العالمٌة ان امكن و بٌان أهمٌة تأمٌن طرق التشخٌص   

 معالجة الحدٌثة والاستشارة الوراثٌة فً تحسٌن الانذارالسرٌري والعلاجً لدى هؤلاء المرضى الدقٌق وال

   

 Materials and Methodsطريقة وأسلوب البحث .  2   

شمل البحث الأطفال المقبولٌن الذٌن لدٌهم موجودات سرٌرٌة وشعاعٌة بالمسح العظمً تتوافق مع أدواء 

آخذٌن بعٌن الاعتبار نتٌجة الكشؾ اللونً )الكمً(  MPSعدٌدات السكرٌد المخاطٌة 

فً البول كاختبار مسح لجمٌع المرضى  وذلك نظرا لعدم توافر الطرق الأدق فً  للؽلٌكوزامٌنوؼلٌكان

أو معاٌرة  (GAGs)مشفانا مع الاشارة الى أنه تم تأكٌد تشخٌص المرض عبر اجراء معاٌرة نوعٌة لل

 )بسبب التكلفة المرتفعة لهذه المعاٌرات(4أنزٌمٌة لدى بعض المرضى فقط 

سواء  تم إهمال الحالات التً شخصت لاحقاً كمرض آخر مع تقدم عمر الطفل خلال فترة الدراسة

 4 المستقبلٌة الرجعٌة ام

 

 Results. نتائج البحث   3   

 حسب السنوات وقت الشك بتشخٌص المرض الحالات توزع  41 3

حالات بالدراسة المستقبلٌة وبمعدل  8حالة بالدراسة الراجعة و 77واقع حالة  ب 80بلػ عدد الحالات 

 حالات سنوٌاً موزعة على الشكل التالً : 8وسطً 
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 ( :7جدول رقم )

 

 

 توزع الحالات حسب العمر الوسطً عند الشك بالتشخٌص  42  3

   MPSهنا تم اعتماد عمر الطفل عند قبوله فً  المشفى بأحد أعراض ال 

 (4دول رقم )ج 

 

 

2002 2003 2004 2005 2006 2007
2008

2009
2010

2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010

12 عدد الحالات 12 9 11 5 8 9 3 4

16.32 النسبة المئوٌة 16.32 12.24 14.96 6.80 10.80 12.24 4.08 5.44

  دراسة توزع المرض حسب السنوات

 عدد الحالات

 النسبة المئوٌة

2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011

2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011

3.58 العمر الوسطً  بالسنوات 3.66 4.74 3.34 3.66 4.3 3.1 2.1 2.52 2.2

 العمر الوسطي  بالسنوات

 العمر الوسطً  بالسنوات
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 توزع الحالات حسب الجنس  43  3

وهنا ٌتم عادة فصل حالات النمط الثانً ذات الوراثة المرتبطة بالجنس ولكننا لم نستطع ذلك لعدم توافر 

 طرق التشخٌص الدقٌق والتوزع التالً هو لجمٌع الحالات 

 (5جدول رقم )

 

 

 

  Family historyالقصة العائلٌة   44  3

 (6م )جدول رق

 

 الدراسة الراجعة الدراسة المستقبلٌة

%50 إناث 46%

%50 ذكور  54%

50% 54% 

50% 46% 

 إناث

  ذكور

 اٌجابٌة

 سلبٌة

  مجهولة

 الدراسة المستقبلٌة
 الدراسة الراجعة

 الدراسة الراجعة الدراسة المستقبلٌة

%62.50 اٌجابٌة 65%

%37.50 سلبٌة 19%

0 مجهولة  16%

 اٌجابٌة

 سلبٌة

 مجهولة 
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 Consanguinityوجود قرابة بٌن الزوجٌن  45  3

 (7جدول رقم )

 

 

 القطر لمحافظات تبعا توزع الحالات جؽرافٌاً  46   3

وهنا تم اعتماد الأصل بشكل أساسً وفً حال تعذر ذلك تم اعتماد العنوان الحالً مع الاشارة الى تعذر 

 حالات ( 6فً بعض الحالات ) الحصول على اي منهما

 (8جدول رقم )

 

 III قرابة درجة

 لا قرابة

  مجهولة

   الدراسة المستقبلٌة
 الدراسة الرجعٌة

 الدراسة الرجعٌة   الدراسة المستقبلٌة

III 75% قرابة درجة 55.50%

%25 لا قرابة 35.50%

0 مجهولة  9%

 IIIقرابة درجة 

 لا قرابة

 مجهولة 

 عدد الحالات

6 8 
13 

1 1 

8 
11 

3 
2 

8 
7 

3 
2 2 

 دمشق
رٌؾ 
 دمشق

  درعا
السوٌدا

 ء
القنٌط
 رة

 حماه حمص
طرطو

 س
اللاذقٌ

 ة
 إدلب حلب

دٌر 
 الزور

 الرقة
الحسك

 ة

6 عدد الحالات 8 13 1 1 8 11 3 2 8 7 3 2 2

 توزع الحالات جغرافياً 

 عدد الحالات
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 الدخول حسب الأجهزة شكوى تبعاً  الحالات توزع  47  3

 فً الدراسة المستقبلٌة كانت الشكاوي الرئٌسٌة موزعة على الشكل التالً :

 (9جدول رقم )

 

 أما فً الدراسة الرجعٌة فكان توزع الحالات 

 (12جدول رقم )

 

 

 

5 

2 

1 

 عدد الحالات 

 تأخر تطور عصبً 

 انتانات تنفسٌة متكررة

 كبر بحجم الراس وتبارز بالبطن 

 عدد الحالات 

 النسبة المئوٌة

 الجهاز العصبً
 الجهاز الهٌكلً

 الجهاز التنفسً
كبر بحجم 

 أخرى البطن

 أخرى كبر بحجم البطن الجهاز التنفسً الجهاز الهٌكلً الجهاز العصبً

20 عدد الحالات  18 17 11 7

27.2 النسبة المئوٌة 24.48 23.12 14.96 9.52

 عدد الحالات 

 النسبة المئوٌة



33 
 

 ز :( اهم الشكاوي فً كل جها11وٌبٌن الجدول التالً ) 

 أخرى  الجهاز التنفسً  الجهاز الهٌكلً  الجهاز العصبً  نوع الجهاز 

 
 
 

 الأعراض 

 تأخر تطور عصبً
 تأخر كلام 

 تؽٌرات بالسلوك 
كبر بحجم الرأس 

مع أعراض 
 استسقاء دماؼً 

انضؽاط أعصاب 
محٌطٌة او نخاع 

 شوكً

 قصر القامة
 السحنة الخشنة

تشوهات بالمفاصل 
 وتحدد حركتها

ورك مثل ال
 والركبة

 حدابة وجنؾ 

انتانات تنفسٌة 
علوٌة وسفلٌة  

متكررة وانتانات 
 جٌوب

 

ضخامة كبدٌة 
 طحالٌة

تؽٌم قرنٌة وضعؾ 
 رؤٌة

 فشل نمو 
 نقص سمع 

 

 الوفٌات    48  3

منها من القبول  3حالة وفاة  كلها فً الدراسة الراجعة حوالً  11بلػ عدد الوفٌات المثبتة داخل المشفى 

السبب الأول كان القصور التنفسً الناجم عن ذات رئة مع وجود قصور قلب ناجم عن الاعتلال الأول و

 حالات منها4 8التوسعً فً 

 

 للؽلٌكوزأمٌنوؼلٌكان بالبول الكشؾ اللونً )الكمً( توزع الحالات حسب إٌجابٌة  49  3

 (12جدول رقم )

 

   الدراسة المستقبلٌة

   الدراسة الرجعٌة

75 

65.56 

25 

34.44 

 الدراسة الرجعٌة  الدراسة المستقبلٌة 

25 سلبٌة 34.44

75 اٌجابٌة 65.56

 النسبة المئوية لإيجابية الغليكوزأمينوغليكان بالبول
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     MPSتوزع الحالات حسب نمط ال  412   3

 GAGsكٌد للتشخٌص فً بعض الحالات فقط )حسب امكانات الاهل ( بواسطة معاٌرة ال تم اجراء تأ

والمعاٌرة الأنزٌمٌة فً الارومات اللٌفٌة وذلك نظرا لعدم توافر هذه    fractionationبطرٌقة التجزيء 

ستقبلٌة ثلاث منها فقط فً الدراسة الم والتكلفة المرتفعة لاجرائها خارجٌاالطرق فً مستشفى الأطفال 

 )ارقام الحالات  بالخط العرٌض ( والباقً فً الدراسة الراجعة وكانت النتائج كما ٌلً :

 (13جدول رقم )

MPS Type by 
Enzyme  activity 
analysis 

 Specific GAGs by    
fractionation  

    total GAGs               رقم الحالة 

MPS I HS Dermatan & heparin  
sulfate  

+++ 1  (2011) 

MPS III B Heparin sulfate ++ 2 (2010) 

MPS III B Heparin sulfate + 3 (2011) 

MPS III B Heparin sulfate + 4 (2008) 

MPS IV A Keratan sulfate  ++ 5 (2010) 

    ----- Dermatan  & heparin 
sulfate 

++ 6 

   ----- (MPS I) Dermatan  & heparin 
sulfate 

+++ 7 

MPS II B Dermatan  & heparin 
sulfate 

+ 8 (female) (2011) 

 

 الاستقصاءات المجراة عند الشك بالتشخٌص 411  3

بٌنما فً الدراسة الراجعة فالجدول  كل الفحوصات المذكورة فً الجدول أجرٌت فً الدراسة المستقبلٌة

 التالً ٌبٌن النسبة المئوٌة لكل استقصاء

 (14جدول رقم )

 

المسح 
  العظمً

الاستشارة   اٌكوالقلب  اٌكو البطن
 العٌنٌة

االاستشارة 
 الاذنٌة

MRI/CT 
 للدماغ

95 النسبة المئوٌة 95 37 62 40 26

 الفحوصات المجراة عند الشك بالتشخيص 

 النسبة المئوٌة
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 4 الاستشارة الوراثٌة  412  3

نما فً الدراسة الراجعة فكانت الاستشارة أجرٌت الاستشارة الوراثٌة فً كل حالات الدراسة المستقبلٌة بٌ

الوراثٌة لأخذ الرأي بالتشخٌص ولٌس بهدؾ تقدٌم النصح للاهل حول المرض وخطورة اصابة الطفل 

 لاهل للعٌادة الوراثٌة فً العٌادات الخارجٌة فً المشفىعند مراجعة اوخاصة  التالً الا فٌما ندر 

 

 4Discussion المناقشة  4

حالة وبمعدل  73أن اجمالً عدد الحالات المسجلة خلال الدراسة الراجعة بلػ  3الجدول رقم نلاحظ من 

وع حالات وبالاعتماد على معدلات الوق 8حالات وسطٌا وفً الدراسة المستقبلٌة بلػ  8سنوي حوالً 

مولود حً وبناء على اخر تقرٌر للمكتب  1220222لكل  4فهً وسطٌا فً الدول الاوروبٌة العالمٌة 

ملٌون نسمة( وبالتالً هناك  24لكل الؾ نسمة )فً سورٌا  32المركزي للاحصاء ٌبلػ معدل الموالٌد 

ٌدات السكرٌد مصاب بادواء عد 28الؾ مولود حً وبالتالً ٌتوقع سنوٌا وجود ما ٌقارب  722حوالً 

حٌث انه من المتوقع ان ٌكون معدل الوقوع لدٌنا اكبر بسبب شٌوع زواج الاقارب واذا اخذنا بعٌن  سنوٌا

الاعتبار مركزٌة مستشفى الاطفال الجامعً فً القطر العربً السوري فهناك الكثٌر من الحالات الؽٌر 

 4  المشخصة من المرض خاصة بظل عدم وجود الطرق الدقٌقة للتشخٌص

خلال فترة  واء عدٌدات السكرٌد المخاطٌة فً تونس لمعرفة واقع أدوللمقارنة اخترنا دراسة تونسٌة 

نظرا للتشابه من حٌث عدم امكانٌة استخدام طرق التشخٌص الدقٌقة لدى اؼلب وذلك  2225  – 1972

التونسٌة  شملت كل  المرضى وانما الاعتماد على التظاهر السرٌري والموجودات الشعاعٌة ولكن الدراسة

 حالة 132المراكز الطبٌة فً تونس بما فٌها المشافً والمخابر الخاصة والعامة وقد بلػ عدد الحالات 

مولود حً وهً اٌضا اقل من المتوقع رؼم شٌوع زواج الاقارب فً  1220222لكل  2وبمعدل وقوع 

 تونس اٌضا وفقا للدراسة التونسٌة 4

 

لحالات حسب العمر الوسطً عند الشك بالتشخٌصحٌث تم اعتماد عمر توزع ا  4الجدول رقم ٌوضح 

الطفل عند قبوله بالمشفى والشك بتشخٌص المرض حٌث ٌلاحظ تناقص فً العمر الوسطً فً السنوات 

( شهرا بٌنما فً  49لكل الحالات ) الشك بالتشخٌصالأخٌرة ولكن بشكل عام ٌبلػ العمر الوسطً عند 

للمرض فً بعض  التشخٌص الدقٌقاو   الشك بالتشخٌصشهرا عند   34العمر الدراسة التونسٌة كان 

 الحالات 4 

سنوات مقبول نسبٌا رؼم اعتقادنا بوجود  4وبالمقارنة ٌعتبر العمر الوسطً فً دراستنا ولجمٌع الانماط 

لا  فارق مابٌن العمر عند بدء الاعراض والعمر عند الشك بالتشخٌص من خلال دراسة المرضى ولكننا

 شهرا4 34نستطٌع تحدٌده بدقة لدى كل المرضى مع الاشارة الى انه فً تونس 
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وهنا ٌتم عادة فصل حالات النمط الثانً ذات ٌبٌن توزع الحالات حسب جنس المصاب  5الجدول رقم 

 الوراثة المرتبطة بالجنس ولكننا لم نستطع ذلك لعدم توافر طرق التشخٌص الدقٌق

 %  54لمسٌطرة فً مجموع حالات الدراستٌن المستقبلٌة والراجعة فكانت نسبة الذكور هً ا

 % وهذه النسبة تشابه النسب العالمٌة  52وفً الدراسة التونسٌة 

 

نرى ان القصة العائلٌة ونقصد بها ان هناك طفل اخراو اكثر فً العائلة ٌعانً من  6الجدول رقم فً 

% فً الدراسة  62المخاطٌة 0 كانت اٌجابٌة بنسبة اعراض ٌمكن ان تتماشى مع أدواء عدٌدات السكرٌد 

المستقبلٌة ولوحظ هنا تشابه الاعراض بٌن أطفال العائلة الواحدة احٌانا واختلافها فً احٌان اخرى مما 

 ٌدل على الطٌؾ الواسع لهذه الامراض4

م تفصٌل شكوى % مع الاشارة الى انه فً كثٌر من الاحٌان لم ٌت 65فً الدراسة الراجعة كانت النسبة 

% من الحالات لم تذكر القصة  06الطفل الشقٌق المصاب وهنا تم اعتبارها سلبٌة بالاضافة الى انه فً  

 العائلٌة نهائٌا ً رؼم اهمٌتها فً مثل هذه الحالات 4

% من المرضى لدٌهم أشقاء مصابٌن ولوحظ لدٌهم تركز المرض  88وفً الدراسة التونسٌة كان هناك 

 ل من عائلات محددة وتم كشؾ بعض الطفرات المحددة لدٌهم 4فً عدة اجٌا

 

% من الحالات فً الدراسة  75ٌبٌن ان القرابة بٌن الزوجٌن من الدرجة الثالثة هً  7الجدول رقم 

 % لم ٌتم ذكر القرابة فٌها مطلقا ً 9مع بقاء نسبة  % فً الدراسة الراجعة 55المستقبلٌة و 

الدرجة من القرابة بسبب كون زواج الاقارب وخاصةً أولاد العم شائعا فً طبعا التركٌز ٌكون على هذه 

ولهذا اهمٌة خاصة فً  8/1مجتمعاتنا العربٌة مقارنة بالؽربٌة وهنا تكون احتمالٌة تشارك الجٌنات هً 

 2212فً سورٌة  عام  للإحصاء المركزي المكتب نفذهوفً آخر مسح أسري  الامراض الوراثٌة عامة 

% من عامة السكان مما ٌجعل معدل وقوع  32% أما فً تونس فكانت  39ة زواج الأقارب كانت نسب

 أعلى لدٌنا من الدول الؽربٌة MPS 4ال 

 

توزع الحالات جؽرافٌا  : كانت محافظتً حماه ودرعا الأكثر اصابة تلٌها كل من حمص   8الجدول رقم 

 ه المحافظات والاقل السوٌداء و القنٌطرة 4وحلب ورٌؾ دمشق مما ٌدل على تركز زواج الأقارب فً هذ

 

تم اعتماد الشكوى الرئٌسٌة التً دفعت الأهل لمراجعة المشفى على الرؼم من وجود  9في الجدول رقم 

حالات تطورت فٌها اعراض اخرى قبل ذلك دون ان ٌراجع الأهل بسببها مما أدى الى تطور اختلاطات 
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الدراسة المستقبلٌة والراجعة كانت الشكاوي المتعلقة بالجهاز كانت السبب فً القبول فً المشفى ففً 

العصبً وعلى رأسها تأخر التطور العصبً حٌث ٌلاحظ مراجعة اؼلب المرضى بعد حدوث تراجع كبٌر 

فً المهارات وخسارة لمعظمها مما ٌشكل عقبة امام المعالجة لاحقا خاصة بظل عدم قدرة العلاج على 

 لتً تدهورت سابقاً تحسن الوظٌفة العصبٌة ا

فً الدرجة الثانٌة كان الجهاز الهٌكلً بشكاوى تتعلق بالتشوهات المفصلٌة وتحدد الحركة والتً لها دور 

 مهم فً حال التركٌز علٌها بالعلاج فً تحسٌن نوعٌة حٌاة هؤلاء المرضى 4

لشدٌدة التً قبل الطفل الانتانات التنفسٌة كانت سبب مهم للمراجعة وتراوحت من الخفٌفة المتكررة الى ا

بسببها فً وحدة العناٌة المشددة واحٌانا الوفاة مما ٌدل على اهمال واضح من قبل الاهل واحٌانا بعض 

 الاطباء فً عدم التفكٌر بسبب تكررها عند مراجعة الاهل لهم 4

بها حتى وتجدر الاشارة الى ملاحظة وجود عدة اعراض وعلامات عند الاطفال دون ان ٌراجع الاهل بسب

 تطور اختلاطات خطٌرة احٌانا كنقص سمع شدٌد و نقص فً حدة الرؤٌة 4

 

وهنا لم نستطع متابعة كثٌر من  الحالات فً الدراسة الراجعة رؼم وجود توقعات بان كثٌر من الوفيات 

الاطفال المصابٌن قد فارقوا الحٌاة بسبب المرض خاصة فً الانماط ذات معدل الحٌاة القصٌر كالاول 

هورلر والثالث واقتصرنا على الحالات المسجلة فً أرشٌؾ المشفى حٌث بلػ عدد الوفٌات المثبتة داخل 

منها من القبول الأول والسبب الأول كان  3حالة وفاة  كلها فً الدراسة الراجعة حوالً  11المشفى 

حالات  8ً فً القصور التنفسً الناجم عن ذات رئة مع وجود قصور قلب ناجم عن الاعتلال التوسع

 منها4 وتجدر الاشارة الى ان كل مرضى الدراسة المستقبلٌة على قٌد الحٌاة 4

 % 13ولدٌنا  % 12وفً الدراسة التونسٌة كانت نسبة الوفٌات المثبتة 

 

ٌبٌن نتائج المسح الذي تم اجراؤه لكل المرضى الذٌن لدٌهم موجودات سرٌرٌة وشعاعٌة  12الجدول رقم 

% فً الدراسة  75حٌث بلؽت نسبة الاٌجابٌة   MPSتماشى مع أحد أدواء ال بالمسح العظمً ت

% حٌث كان هناك حالتٌن الاولى مصابة بتاخر تطورمع فرط حركٌة مع  25المستقبلٌة بٌنما السلبٌة 

سحنة خشنة خفٌفة وقصر قامة )شك نمط ثالث ( والثانٌة تؽٌم قرنٌة وسحنة خشنة وتاخر تطور 

 ر سنة )شك نمط اول (وضخامات حشوٌة بعم

% وتجدر الاشارة الى انه فً  35% والسلبٌة  65كانت نسبة الاٌجابٌة بٌنما فً الدراسة الراجعة 

تمت اعادة التحلٌل مرة ثانٌة فً حالتً الدراسة المستقبلٌة وفً اؼلب     ( GAGs)الحالات سلبٌة ال 

وعدم وجود تشخٌص اخر عند   MPSل حالات الدراسة الراجعة ولكن عند عدم وجود امكانٌة لنفً ا

 تقدم عمر الطفل تم اعتماد الحالة فً الدراسة 4
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سلبٌة خاصة فً الانماط الثالث والرابع والى ان      ( GAGs)تشٌر الدراسات العالمٌة الى امكانٌة كون 

 %   2743% ونسبة السلبٌة الكاذبة  1148نسبة الاٌجابٌة الكاذبة 

 GAGsفً بعض الحالات فقط )حسب امكانات الاهل ( بواسطة معاٌرة ال تم اجراء تأكٌد للتشخٌص 

وذلك  (13جدول رقم ) والمعاٌرة الأنزٌمٌة فً الارومات اللٌفٌة   fractionationبطرٌقة التجزيء 

ثلاث منها فقط فً  والتكلفة المرتفعة لاجرائها خارجٌانظرا لعدم توافر هذه الطرق فً مستشفى الأطفال 

شخص فً ثلاث حالات    III Bوخمسة فً الدراسة الراجعة وٌلاحظ ان النمط   لمستقبلٌةالدراسة ا

 وحالة ممٌزة من النمط الثانً عند أنثى فً الدراسة المستقبلٌة 4

 

ٌبٌن الاستقصاءات الواجب اجراؤها عند الشك بالتشخٌص ولاحقا مع تقدم حالة  (14جدول رقم )

% من المرضى وفً النسبة الباقٌة لم ٌتم  95 والمسح العظمً ل المرٌض ولاحظنا انه تم اٌكو البطن

اجراؤه بسسبب عدم بقاء الطفل فترة كافٌة فً المشفى نظرا لتخرٌجه باكرا من قبل الاهل او لتعذر 

اجراؤه نظرا لوجود الطفل فً قسم العناٌة المشددة ولكن ٌلاحظ انه فً أؼلب الحالات هناك نقص فً 

م مما ٌشٌر الى ضرورة ذكر المناطق المراد تصوٌرها بما ٌتوافق مع الأماكن التً مسح أحد أجزاء الجس

 MPS 4تصاب بخلل التعظم المشاهد فً ال 

% من المرضى فقط رؼم اهمٌتها لٌس فقط فً كشؾ تؽٌم القرنٌة  67الاستشارة العٌنٌة أجرٌت فً 

انه قد طلب اجراء فحص شامل الخفٌؾ الدرجة وانما فً كشؾ الاختلاطات كالزرق وؼٌره وٌلاحظ 

بالمصباح الشقً لبعض المرضى فً الشعبة العٌنٌة المختصة دون ان ٌتم ارسال الطفل ولم نجد سبب 

 واضحاً لذلك 4

% من الحالات مما ٌدل على قصور واضح فً هذا الجانب نظرا  42الاستشارة الأذنٌة أجرٌت فقط فً 

 قاٌة من تأخر التطور الموجود أصلا لدى المرضى 4لأهمٌة كشؾ نقص السمع فً تخفٌؾ حدة او الو

% من الحالات التً وجد فٌها ما ٌشٌر الى مشكلة قلبٌة بٌنما ٌجب اجراؤه  39اٌكو القلب تم اجراؤه فً 

 لكل المرضى سنوٌا لكشؾ الاعتلال الحاصل او الاصابة الصمامٌة باكرا ما أمكن 4

المستقبلٌة حٌث تم شرح المرض واحتمالٌة اصابة الطفل  الاستشارة الوراثٌة أجرٌت لكل مرضى الدراسة

  MPSالقادم بٌنما فً الدراسة الراجعة فلاحظنا ان الاستشارة الوراثٌة أجرٌت لاخذ الراي بكون ال 

 تشخٌصاً محتملاً بٌنما النصح قدم للاهل الذٌن راجعوا العٌادة الوراثٌة لاحقا4ً

 و زرع نقً وكذلك فً الدراسة التونسٌة 4لم ٌخضع اي من المرضى لعلاج أنزٌمً ا ●

هو اصلاح الفتوق  MPSتجدر الاشارة الى ان العمل الجراحً الأشٌع الذي خضع له مرضى ال  ●

 حالة 4 22الاربٌة التً كانت بمعظمها ثنائٌة الجانب وبواقع 
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 ملخص الدراسة العملية 

 حالة  28حالات سنوٌاً بٌنما المتوقع أكثر من  8معدل الوقوع كان  ●

( شهرا مع وجود فارق زمنً واسع  49لكل الحالات ) الشك بالتشخٌصٌبلػ العمر الوسطً عند  ●

 مابٌن العمر عند بدء الاعراض والعمر عند الشك بالتشخٌص 4

 % من الحالات  54نسبة الذكور هً  ●

 % من المرضى 65القصة العائلٌة إٌجابٌة عند  ●

 % 58ة الثالثة وجدت  القرابة بٌن الزوجٌن من الدرج ●

 تركز الحالات فً محافظتً حماه ودرعا  ●

 أؼلب الشكاوى الرئٌسٌة هً للجهاز العصبً ٌلٌه الهٌكلً والتنفسً  ●

 % 13نسبة الوفٌات المثبتة  ●

 % 64هً    ( GAGs)نسبة اٌجابٌة الكشؾ اللونً ل  ●

 ي لها معاٌرة فعالٌة انزٌمٌة اجر 5شخص فً ثلاث حالات من اصل   سان فٌلٌبو  III Bالنمط  ●

 لم ٌخضع اي من المرضى لعلاج أنزٌمً او زرع نقً ●

 هو اصلاح الفتوق الاربٌة MPSالعمل الجراحً الأشٌع الذي خضع له مرضى ال  ●
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 4Suggestions التوصٌات   6

 فً مشفانا سنقسم التوصٌات الى عملٌة وعامة   MPSنظرا لخصوصٌة تشخٌص ال 

 يات العملية التوص

 فً ظل ؼٌاب طرق التشخٌص الدقٌق ٌجب 

 عند كل مرٌض ٌراجع باحد اعراضها مع الانتباه الى ان اجتماع كل من MPSالشك بال ●

السحنة الخشنة والتأخر العصبً وتؽٌم القرنٌة وقصر القامة والضخامات الحشوٌة والفتوق والحدابة اكثر 

 ما ٌوجه للنمط الاول هورلر

 سابقة مع التطور العصبً السوي ٌوجه للنمط الأول شًالاعراض ال

سلوك عدوانً وفرط حركٌة وتاخر عصبً وطفح حطاطً ممٌز بدون تؽٌم قرنٌة بدون حدابة عند ذكر 

 أكثر ما ٌوجه للنمط الثانً

السحنة الطبٌعٌة والنمو الخطً السلٌم مع اصابة هٌكلٌة خفٌفة وتاخر عصبً شدٌد أكثر ما ٌوجه للنمط 

 الث الث

التشوهات الهٌكلٌة كخلع الورك والركبة الفحجاء والجنؾ وفرط الحركٌة المفصلٌة مع تطور عصبً 

 سوي أكثر ما ٌوجه للنمط الرابع

 اعراض النمطٌن السادس والسابع تشبه النمط الاول

 رسعو قردلا روصقك ًقٌرفت صٌخشتك   MPS لا عم اهضارعأ هباشتت ًتلا ضارملأاب رٌكفتلا ●

 44444 ةٌطاخملا تادٌبللا ءادو ًفورضؽلا عنصتلا

فً عٌنة بول صباحٌة تحفظ فً درجة   GAGsالخطوة الثانٌة هً اجراء كشؾ لونً )كمً ( ل  ●

الؽرفة وفً حال سلبٌة المسح ٌفضل اعادته مرة ثانٌة خاصة فً حال وجود شك كبٌر بالمرض حرارة 

فتجدر الاشارة الى امكانٌة وضع التشخٌص   GAGsوفً حال التمكن من اجراء معاٌرة نوعٌة ل 

 المحتمل بدرجة كبٌرة من الدقة عند أخذ النقاط التالٌة بالاعتبار

 ده ممٌز للنمط الرابع لوح  Keratan sulfateارتفاع ال 

 لوحده ممٌز للنمط الثالث  Heparan sulfateارتفاع ال 

 لوحده ممٌز للنمط السادس  Dermatan sulfateارتفاع ال  

 فقط ممٌز للنمط التاسع  Hyaluronanارتفاع ال 

 تفسٌر النتائج دائما حسب العمر
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 سلبٌاً  GAGsل  فً النمطٌن الثالث والرابع قد ٌكون التحلٌل النوعً

عظام 0  الحوض0  العظام الطوٌلة) كاملة الخطوة الثالثة اجراء المسح العظمً لكل المناطق التالٌة ●

والسرج التركً ( مع التاكٌد على  القحؾ0  الأضلاع0 العمود الفقري 0  الأسناع0  والترقوة العضد والزند

 اعادته لاحقا فً حال سلبٌته

ة واٌكو للقلب لكونها تساعد فً وضع التشخٌص وفً الوقاٌة ضرورة اجراء الاستشارة الاذنٌة والعٌنٌ ●

 عند اجرائها بشكل متكرر سنوٌا من الاختلاطات

فً ظل الارتفاع الكبٌر لتكلفة العلاج الانزٌمً فً حال استطبابه فانه ٌفضل فً بلدنا التركٌز على  ●

قارب وكذلك التركٌز على وشرح خطورة زواج الا الوقاٌة من حٌث تقدٌم النصح والاستشارة الوراثٌة

تحسٌن نوعٌة حٌاة هؤلاء المرضى من خلال اجراء ما ٌلزم من اصلاح للفتوق والتشوهات الهٌكلٌة وتؽٌم 

القرنٌة وكشؾ نقص السمع بشكل باكر والوقاٌة من الانتانات التنفسٌة واعطاء لقاح الانفلونزا ومحاولة 

لا ناجعا عند مقارنة تكلفته مع تكلفة العلاج الانزٌمً ان والذي قد ٌكون حتوفٌر زرع النقً عند استطبابه 

 توفر

 التوصيات العامة 

ضرورة الاهتمام بأدواء عدٌدات السكرٌد المخاطٌة بصفتها أمراض وراثٌة لها انتشارها وانشاء مركز  ●

ق مختص بها ٌجمع كل الاختصاصات اللازمة و ٌستقطب كل الحالات فً القطر لمعرفة انتشارها الدقٌ

 ومتابعة تطور المرض والوقاٌة من اختلاطاته

ضرورة زٌادة نشر الوعً الصحً حول المرض خاصة فً المحافظات التً لوحظ زٌادة انتشاره بها  ●

 ودعم جهود المجتمع فً التثقٌؾ حول مخاطر زواج الاقارب 4

زوم ذكر المعلومات التأكٌد على اخذ المعلومات المفصلة كالعنوان الدقٌق والاصل ورقم الهاتؾ ول ●

 الموجودة فً ملفات المرضى كالقصة العائلٌة والقرابة لأهمٌة ذلك فً اي بحث ٌجرى 4

دعم جهود المشفى للانتقال الى نظام أرشٌؾ مؤتمت ٌسهل الوصول لملفات المرضى نظرا للصعوبة  ●

ؾ العالمً التً تواجه الباحث فً ذلك خاصة فً حالة عدم وجود تشخٌص دقٌق مصنؾ وفق التصنٌ

 4 عند تخرٌج الطفل  ومراعاة وضع التشخٌص الاكثر احتمالا
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 List of abbreviations 4 الاختصارات 8

  MPS     Mucopolysaccharidoses 

 GAGs    glycosaminoglycans 

 HSCT   Hematopoietic stem cell transplantation 

 CBT     Cord blood transplantation 
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 4Graphics الصور  9
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