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 ABBREVIATIONS                   

                   

 

AAP :American Academy of Pediatrics 

ACD :Acid Citrate Dextrose     

ADP :Adenosine Diphosphate 

ALB :Albumin 

ALP :Alkaline Phosphatase 

ALT :Alanine Aminotransferase 

AST :Aspartate Aminotransferase 

ATP :Adenosine Triphosphate 

B\A :Bilirubin \ Albumin ratio 

BAER :Brainstem Auditory Evoked Responses 

CBFV :Cerebral Blood Flow Velocity 

CF :Cystic Fibrosis 

CMV :Cytomegalovirus 

CO :Carbon Mono Oxide 

CPD :Citrate Phosphate Dextrose 

DB :Direct Bilirubin 

DIC :Disseminated Intravascular Coagulation 

2-3DFG :2-3Diphosphoglycirate 

ECG :Electrocardiography 
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ETCO :End Tidal Carbon Mono Oxide 

GGT :Gamma Glutamyl Transferase 

G6PD :Glucose 6-Pposphate Dehydrogenase 

HBV :Hepatitis B Virus 

HDL :High Density Lipoprotein 

IGg :Immunoglobulin G 

IVIG :Intravenous Immunoglobulin 

MOAT :Multispecific Organic Anion Transporter 

NICU :Neonate Intensive Care Unit 

NIPS :Neonatal Infant Pain Scale 

PK :PyruvateKinaze 

PT :Prothrombine time 

PTT : Activated Partial Thromboplastine Time 

RH :Rhesus factor 

TB :Total Bilirubin 

TCB :TranscutaneousBilirubine 

TP :Total Protein 

TSB :Total Serum Bilirubin 

UDGT :Uridine Diphospho Glucoronyl Transferase 
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 انفهشط                              

 انقسى انُظشي :

 
ً
 7ص   : يقذيح      أ لا

    : استقلاب انثٍهف ت    ص
ً
 7حاٍَا

    : أسثاب فيش  تٍهف ت  انذو انلايثاشش ػُذ ان نٍذ   ص
ً
 13حانخا

    : ػ ايم الخط سج نفش  انثٍهف ت    ص
ً
 16ساتؼا

 : انتقٍٍى انتشخٍظً نفش
ً
 18  انثٍهف ت    صخايسا

 : انتُثؤ تقًٍح انثٍهف ت    ص
ً
 51سادسا

  : ثذتف فيش  تٍهف ت  انذو :
ً
 51ص   ساتؼا

  : تش ث ك ل يؼالجح فيش  تٍهف ت  انذو :   ص
ً
 57حايُا

   : انفقاٌ انُ  ي ثا
ً
 31ص   : kernicterusسؼا

 انقسى انؼًهً :

          :   الذذف يٍ انذساسح   ص
ّ
 43أ لا

       :   ػٍُح انثحج   ص
َ
 43حاٍَا

       :   ي اد  طشائق انثحج   ص
َ
 43حانخا

       :   انُتائذ  الدُاقشح   ص
َ
 43ساتؼا

   :    دساسح يقاسَح   ص
ً
 35خايسا

    :   الخلاطح  انت طٍاخ   ص
َ
 35سادسا
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 مخطط انذساسح انُظشٌح                            

 

 
ً
    يقذيح:       أ لا

    : استقلاب انثٍهف ت 
ً
    حاٍَا

    : أسثاب فيش  تٍهف ت  انذو انلايثاشش ػُذ ان نٍذ
ً
    حانخا

    : ػ ايم الخط سج نفش  انثٍهف ت 
ً
    ساتؼا

 : انتقٍٍى انتشخٍظً نفش  انثٍهف ت 
ً
    خايسا

 : انتُثؤ تقًٍح انثٍهف ت 
ً
    سادسا

  : ثذتف فيش  تٍ
ً
  هف ت  انذو :ساتؼا

      Phenobarbitalانفٍُ تاستٍتال  -1

        Fenofibrate & clofibrateانفٍُ فيٍتاخ  انكه فيٍتاخ -5

    IVIGانـه ت ن  الدُاػً ان سٌذي  -3

    Metalloporphyrinانث سفيفٌُاخ الدؼذٍَح  -4

    Phototherapyالدؼالجح انض ئٍح  -5

    Exchange Transfusionثثذٌم انذو  -6

  : تش ثحايُ
ً
  ك ل يؼالجح فيش  تٍهف ت  انذو ا

   : انفقاٌ انُ  ي ثا
ً
  kernicterusسؼا
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 : الدقذيح                              
ً
 :  Introductionأ لا

 الأطفال لرضع والتً تصادؾ طبٌبلٌروبٌن واحداً من أهم وأشٌع مشكلبت اٌٌعتبر فرط الب -

تلون الجلد والصلبة باللون الأصفر والذي ٌكون بسبب توضع وٌعرؾ فرط البٌلٌروبٌن بؤنه  -

% من ولدان تمام الحمل و 70البٌلٌروبٌن ضمن الأنسجة ,وهً حالة شائعة تصٌب تقرٌباً 

 . (22)% من الخدج خلبل الأسبوع الأول من الحٌاة 80

 96 – 72وٌبلػ حده الأعلى نموذجٌاً بعمر زٌولوجً ٌكون عادة خفٌؾ الشدة , الٌرقان الفٌ -

مػ/دل , فً حٌن أنه قد تتؤخر الذروة لدى الخدج حتى  18 – 17ٌتجاوز  ساعة ,ونادراً ما

ستوٌات الأعلى للبٌلٌروبٌن تعتبر مرضٌة ,وتنجم عن زٌادة إنتاج أو نقص مأٌام . ال 7عمر 

 استقلبب البٌلٌروبٌن خلبل الأٌام الأولى من الحٌاة .

الدراسات الحدٌثة تختلؾ باختلبؾ آلٌة وسبب فرط  جة فرط البٌلٌروبٌن حسبلمعاٌٌر معا -

 البٌلٌروبٌن ,سن الحمل ووزن الولادة ,ؼٌاب أو وجود أمراض أخرى مرافقة ...

 .(4)والتقارٌر الأخٌرة حالٌاً تدعم استخدام معالجة أقل شدة لدى ولدان تمام الحمل الأصحاء

 

 : استقلاب انثٍهف ت       
ً
    Bilirubin Metabolismحاٍَا

  

 :  Bilirubin Formationانثٍهف ت ثشكم  -1

تحطم الهٌم الموجود فً الهٌموؼلوبٌن ,المٌوؼلوبٌن ,السٌتوكروم ٌتشكل البٌلٌروبٌن من خلبل 

% من الإنتاج الٌومً للبٌلٌروبٌن ٌشتق 80,الكاتالاز ,البٌروكسٌداز , والتربتوفان بٌروكسٌداز . 

 8 – 6ٌنات الهٌم الأخرى .ٌعادل الإنتاج الٌومً للبٌلٌروبٌن من الهٌموؼلوبٌن ,والباقً من بروت

مػ/ٌوم ,وهذا ٌعادل ضعؾ إنتاجه عند البالؽٌن ,وٌعود للمستوى الطبٌعً خلبل أسبوعٌن بعد 

 ( .6-2)الولادة 

ٌحرض تشكل البٌلٌروبٌن فً كل حالة مترافقة مع زٌادة تخرب الكرٌات الحمر كالآفات الانحلبلٌة 

 . (11) وؼٌرها

ٌتؤلؾ الهٌم من حلقة من أربعة مركبات بٌرول ملتحمة مع بعضها بواسطة جسور كربون مع ذرة 

 حدٌد مركزٌة ,ٌتشكل البٌلٌروبٌن بواسطة التخرٌب المتعاقب بمجموعتٌن من الأنزٌمات:

الهٌم أوكسٌجٌناز : ٌبدأ العملٌة بفتح حلقة البورفرٌن الموجودة بالهٌم من خلبل تحطٌم جسر  -1

 وهذا ٌإدي إلى تشكل صباغ أخضر ٌدعى البٌلفردٌن . aون الكرب

( 22)البٌلفردٌن رٌدوكتاز : والذي ٌرجع البٌلفردٌن إلى صباغ أصفر برتقالً هو البٌلٌروبٌن  -2

,ومن خلبل هذه العملٌة تتحرر ذرة الحدٌد وٌتم التخلص من جسر الكربون على شكل أول 

 (.1أكسٌد الكربون ,وٌوضح ذلك بالشكل )
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 خطوات تدرك الهٌم لتشكٌل البٌلٌروبٌن –( 1شكل رقم )            

 

 ٌمكن أن ٌستخدم لتحدٌد كمٌة إنتاج البٌلٌروبٌن COإن قٌاس الإنتاج الحقٌقً ل 

الهٌم أوكسٌجٌناز ٌوجد بتركٌز عال فً الخلبٌا الشبكٌة البطانٌة للطحال ,وفً خلبٌا كوبفر فً الكبد 

كما أنه ٌحدد سرعة إنتاج البٌلٌروبٌن ,لذا فإن تثبٌطه الدوائً بواسطة , ,وهو ٌحرض بواسطة الهٌم

 مركبات البروتوبرفرٌن ٌنقص من إنتاج البٌلٌروبٌن .
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 :  Transport of Bilirubinَقم انثٍهف ت   -2

, ٌحافظ على البٌلٌروبٌن بشكل منحل فً البلبزما ,مع HDLإن الارتباط بالألبومٌن ,وبشكل أندر بال 

 جزء صؽٌر منه ٌكون بشكل حر فً الدوران . بقاء

إن الارتباط بالألبومٌن ٌحافظ على البٌلٌروبٌن ضمن الحٌز الوعائً مانعا إٌاه من الترسب فً النسٌج 

خارج الكبدي بما فً ذلك الأجهزة الحساسة كالدماغ ,وٌقلل من التصفٌة الكلوٌة له ,كما أنه ٌنقل 

ٌة حٌث ٌتم فصل الصباغ عن الألبومٌن وإدخاله إلى الخلٌة الكبدٌة البٌلٌروبٌن إلى سطح الخلٌة الكبد
(10. ) 

البٌلٌروبٌن الحر ٌمكن أن ٌسبب سمٌة دماؼٌة عندما ٌزٌد تركٌز البٌلٌروبٌن عن السعة الرابطة 

ومن جهة أخرى فإن تركٌز البٌلٌروبٌن فً البلبزما ٌزداد بعد تسرٌب الألبومٌن بسبب ( ,27)للؤلبومٌن 

 الصباغ من مخازنه فً النسج إلى المسافة الوعائٌة .هجرة 

ٌوجد العدٌد من المركبات التً ترتبط بالألبومٌن فً نفس موقع ارتباط البٌلٌروبٌن منها : مركبات 

مواد التصوٌر الظلٌلة ... وبذلك فإنها تزٌح  –مضادات الالتهاب  –الوارفارٌن  -السلفونامٌد 

الألبومٌن مإهبة لحدوث ٌرقان نووي دون تؽٌر فً تركٌز البٌلٌروبٌن البٌلٌروبٌن من مكان ارتباطه ب

 ( .28)الكلً 

فً ؼٌاب هذه العوامل المنافسة للبٌلٌروبٌن على الارتباط بالألبومٌن فإن ؼرام واحد من الألبومٌن 

بطة غ/دل فإن السعة الرا 3.5مػ من البٌلٌروبٌن ,وفً التركٌز الطبٌعً للؤلبومٌن البالػ  8.3ٌربط 

 ( .11)مػ/دل من البٌلٌروبٌن  29القصوى هً 

 ذواب بالدسم  :  ؼٌر منحل بالماء وطفاخ انثٍهف ت  ؿف الدقترٌ 

 ٌصبػ اللحؾ بلون أصفر برتقالً                                                     

 غ ؼٌر مباشرتفاعل فاندنبر                                                     

 ٌعبر الحاجز الوعائً الدماؼً                                                    

 ٌتواجد فً سوائل الجسم                                                    

 ( .22)لا ٌطرح عبر الكلٌة                                                     

بٌلٌروبٌن بالألبومٌن عكوس ,باستثناء بعض حالات فرط البٌلٌروبٌن المقترن المدٌد إن ارتباط ال

)كالانسداد الصفراوي( حٌث أن الجزء المرتبط بالألبومٌن بشكل ؼٌر عكوس والذي ٌدعى البٌلٌروبٌن 

مما دلتا ,لا ٌطرح بواسطة الكلٌة أو الكبد ,وٌبقى فً البلبزما بسبب نصؾ العمر الطوٌل للؤلبومٌن ,

 ( .10)ٌإدي إلى فرط بٌلٌروبٌن بعد الإصلبح الجراحً أو التنظٌري للبنسداد الصفراوي 

ولأن البٌلٌروبٌن دلتا ٌعطً تفاعل دٌازو )مباشر( ,فإنه من الممكن أن ٌعطً انطباع خاطئ باستمرار 

ن فً البول رؼم ٌثبت وجود البٌلٌروبٌن دلتا هو ؼٌاب إفراز البٌلٌروبٌ الانسداد الصفراوي ,ؼٌر أن ما

 فرط بٌلٌروبٌن الدم المقترن .
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 :Uptake of Bilirubin اقتُاص  تخضٌٍ انثٍهف ت  ضًٍ انكثذ -3

ٌنفصل معقد الألبومٌن بٌلٌروبٌن ,وٌدخل البٌلٌروبٌن ؼٌر المقترن إلى داخل فً أشباه الجٌوب الكبدٌة 

لبٌلٌروبٌن من قبل الخلبٌا الكبدٌة بواسطة الخلٌة الكبدٌة بٌنما ٌبقى الألبومٌن ضمن الدوران ,ٌتم أخذ ا

 الانتشار المٌسر دون استهلبك للطاقة ,وحسب مدروج التركٌز.

أو اللٌؽاندٌن ,والذي  Yقبط البٌلٌروبٌن فً أشباه الجٌوب ٌتم من قبل بروتٌن هٌولً وهو البروتٌن 

ٌربط  Zلبروتٌن ٌعمل كناقل داخل خلوي ورابط للبٌلٌروبٌن ,وهناك بروتٌن هٌولً آخر هو ا

 ( .11-2)البٌلٌروبٌن بشكل أقل أهمٌة 

 

 : Bilirubin Conjugationاقتراٌ انثٍهف ت   -4

تعتبر هذه الخطوة من أهم عملٌات إزالة السمٌة من الجسم ,وتتم فً الشبكة الهٌولٌة الباطنة داخل 

إلى  التً تنقل جزيء من حمض الؽلوكورونً  UDGTالخلٌة الكبدٌة حٌث تتوضع خمٌرة 

البٌلٌروبٌن مشكلة البٌلٌروبٌن أحادي الؽلوكورونٌل ,الذي ٌحول إلى ثنائً الؽلوكورونٌل بواسطة 

خمٌرة تنقل جزيء حمض ؼلوكورونً من بٌلٌروبٌن أحادي الؽلوكورونٌل إلى آخر ,حٌث ٌتشكل 

هٌولٌة لتتم بٌلٌروبٌن آخر ؼٌر مقترن ٌعاد إلى الشبكة ال بٌلٌروبٌن مقترن ثنائً الؽلوكورونٌل ,و

 ( .12)إعادة اقترانه من جدٌد 

 للدسم ولا ٌنفذ عبر الأؼشٌة الدسمة : كارهطفاخ انثٍهف ت  الدقترٌ 

  منحل بالماء                                            

 ٌصبػ اللحؾ بلون أصفر مخضر                                            

 قابل للئطراح الكلوي                                            

 قابل للئطراح الكبدي مع الصفراء                                            

 تفاعل فاندنبرغ مباشر                                            

ٌعً , حٌث ٌشكل ٌروبٌن ثنائً الؽلوكورونٌل هو الصباغ المسٌطر بالصفراء عند الإنسان الطبالبٌل

فإن جزء  UDGT% منه ,وفً بعض الحالات التً ٌوجد فٌها نقص فً فعالٌة خمٌرة 80أكثر من 

% 30البٌلٌروبٌن ثنائً الؽلوكورونٌل ٌنقص ,وقد ٌشكل البٌلٌروبٌن أحادي الؽلوكورونٌل أكثر من 

 ( .12)من البٌلٌروبٌن المقترن بالصفراء 

% من الطبٌعً ٌإدي إلى فرط بٌلٌروبٌن خفٌؾ ولكن ممٌز " 30إن نقص فعالٌة الأنزٌم إلى حوالً 

 متلبزمة جلبرت "
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إن العوامل المثبطة لهذه الخمٌرة قد تفرز مع الحلٌب عند بعض الأمهات " ٌرقان حلٌب الأم " ,وفً 

بعض الحالات فإن العوامل المثبطة توجد فً بلبزما الأم وقد تنتقل أثناء الحمل عبر المشٌمة إلى 

 ٌن " متلبزمة لوسً درٌسكول "الجن

ؽلر ٌكذلك قد ٌرى فً التهابات الكبد المزمنة ,وفً اضطرابات موروثة " كر UDGTعوز خمٌرة 

 ,جلبرت " IIو  Iنجار نمط 

 

 

 : Bilirubin Excretionإفيشاص انثٍهف ت   -5

ركٌز عال قد ٌصل معتمدة على القدرة معاكساً لممال ت بعد اقتران البٌلٌروبٌن ٌفرز مع الصفراء بآلٌة

 مما ٌقترح وجود ناقل فعال . 1000:  1حتى 

ٌحدث عند إعطاء الأملبح  اتزداد السعة الإفرازٌة العظمى للبٌلٌروبٌن بتحرٌض الجرٌان الصفراوي كم

 الصفراوٌة أو الفٌنوباربٌتال .

التهاب  –فً حٌن ٌضعؾ إفراز البٌلٌروبٌن فً عدد من الحالات بعضها مكتسب ) ركودة صفراوٌة 

الركود الصفراوي  –متلبزمة روتر  –كبد فٌروسً ( ,وبعضها الآخر موروث ) دوبن جونسون 

 الكلوربرومازٌن ( . –الناكس السلٌم ( ,كما قد ٌكون ضعؾ الإفراز بسبب دوائً ) الستٌروئٌدات 

 

 

 Entro-hepaticCirculationانثٍهف ت انط سالدؼ ي لاستقلاب  -6

% من الصباغ الصفراوي ,وهو منحل بالماء وؼٌر قابل 98رن حوالً ٌشكل البٌلٌروبٌن المقت

,بالمقارنة مع البٌلٌروبٌن ؼٌر المقترن للبمتصاص عبر الؽشاء الدسم لبطانة الأمعاء الدقٌقة 

فإنه جزئٌاً ٌعاد امتصاصه وهذا ٌسمى بالدورة المعوٌة الكبدٌة ,وهذا الجزء ٌزداد أثناء 

 المماثلبت الضوئٌة للبٌلٌروبٌن . المعالجة الضوئٌة بسبب إفراز

امتصاص إن الإعطاء الفموي للفحم الفعال ,الآؼار ,أو الكولسترامٌن ,ٌمكن له أن ٌتداخل مع 

 ( .15)البٌلٌروبٌن ,وبالنتٌجة تزداد فعالٌة المعالجة الضوئٌة 

ة من ,لدٌهم كمٌات كبٌر تؤخر إفراغ العقً –صٌام  –سداد سبٌل هضمً الولدان المصابون بان

البٌلٌروبٌن فً الأمعاء ٌعاد امتصاصها ,مما ٌزٌد من شدة ومدة فرط البٌلٌروبٌن عند هإلاء 

 الولدان .

المقترن إلى عدد من الجزٌئات تدعى  روبٌن ٌلالأمعاء الؽلٌظة ٌتم إرجاع البٌ فً

لٌنوجٌنات بشكل الٌوروبٌلٌنوجٌنات ,وذلك بآلٌة خمائرٌة جرثومٌة ,وتضم هذه الٌوروبٌ

الستركوبٌلوجٌن ( والتً توجد بالبراز ,وهً عبارة عن مركبات  –اسً )الٌوروبٌلوجٌن أس

 ( .19)عدٌمة اللون وتنقلب إلى لون أصفر برتقالً فقط بعد أكسدتها إلى ٌوروبٌلٌن 
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تتشكل هذه المركبات فقط فً الكولونات ,وبشكل أقل بالدقاق البعٌد ,وٌعاد امتصاص جزء 

وجٌنات من الكولون وعبر الدوران المعوي الكبدي لٌعاد إفرازه من ٌنضئٌل من هذه الٌوروبٌل

 الكبد للؤمعاء والباقً ٌفرز مع البول .

 إن الانسداد التام لمجرى الصفراء ٌإدي للؽٌاب التام لنظائر الٌوروبٌلٌن فً البراز و البول .

 وٌوضح الشكل التالً سبٌل تركٌب ونقل واستقلبب البٌلٌروبٌن .

 

 
 (12)( سبٌل نقل واستقلبب وإفراز البٌلٌروبٌن 2شكل رقم )         
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 : أسثاب فيش  انثٍهف ت  ؿف الدثاشش ػُذ ان نٍذ
ً
 حانخا

Cause of Hyperbilirubinemia in Neonate 

 

 

 : Physiologic Jaundiceانفقاٌ انفٍضٌ ن رً انـشٌضي  -1

ٌباً كل الولدان وٌتلبشى خلبل الأٌام القلٌلة وهو فرط بٌلٌروبٌن ؼٌر مقترن خفٌؾ ,ٌصٌب تقر

 ( :15)كون نتٌجة عدة أسبابالأولى بعد الولادة ,وهذه الحالة ت

 

زٌادة إنتاج البٌلٌروبٌن حٌث تبلػ عند الولٌد ضعفٌن إلى ثلبثة أضعاؾ البالػ ,وذلك بسبب  -

 . (2)قصر عمر الكرٌات الحمراء وزٌادة تخربها لدى الولدان 

حٌث تبلػ فعالٌة هذه الخمٌرة عند الولدان  UDGTبٌلٌروبٌن بسبب عوز نقص تصفٌة ال -

 % مما هً عند البالؽٌن .1

زٌادة الدورة المعوٌة الكبدٌة ذلك أن الجراثٌم المعوٌة لدى الولدان أقل مما هً عند البالؽٌن  -

مما ٌإدي إلى نقص إرجاع البٌلٌروبٌن إلى ٌوروبٌلٌنوجٌن ,وبالتالً ارتفاع تركٌز 

ؼلوكورونٌداز مإدٌة إلى تحوٌل أكبر  Bبٌلٌروبٌن ضمن الأمعاء ,تزداد كذلك فعالٌة خمٌرة ال

للبٌلٌروبٌن المقترن إلى ؼٌر مقترن ,حٌث ٌعاد امتصاصه عبر الدوران البابً الكبدي ,مإدٌاً 

 بذلك إلى ارتفاع قٌم بٌلٌروبٌن المصل .

 

 لولدان .والشكل التالً ٌوضح سٌر الٌرقان الفٌزٌولوجً عند ا
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 (31)( سٌر الٌرقان الفٌزٌولوجً عند الولدان تمام الحمل 3الشكل )                   

 

 

 

 : Pathologic Jaundiceانفقاٌ الدشضً  -2

ٌجب تفرٌق الٌرقان المرضً عن الفٌزٌولوجً ... والمظاهر التالٌة تقترح وجود سبب مرضً 

 ( :22)للٌرقان 

 ن العمرساعة م 24الٌرقان خلبل أول  -

 % على مخطط البٌلٌروبٌن نسبة للعمر95  > مستوى البٌلٌروبٌن الكلً بالمصل -

 مػ/دل/ٌوم 5 >مػ/دل/ساعة أو  0.2 >معدل ارتفاع البٌلٌروبٌن  -

مػ/دل بالإرضاع الصناعً أو  12.9الولدان تمام الحمل الذٌن ٌتجاوز لدٌهم بٌلٌروبٌن المصل  -

 مػ/دل بالإرضاع الوالدي . 15

 مػ/دل . 15لذٌن ٌتجاوز لدٌهم بٌلٌروبٌن المصل الخدج ا -

الٌرقان الذي ٌستمر أكثر من أسبوع عند الولدان تمام الحمل ,وأكثر من أسبوعٌن عند الخدج  -

. 
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إن معظم حالات الٌرقان المرضً تنجم عن تعاظم الآلٌات التً تسبب ٌرقان فٌزٌولوجً وتضم هذه 

 الأسباب :

 كثر شٌوعاً عند الولدان وٌتضمن :وهو السبب الأ : صٌادج الإَتاد

 الاضطرابات الانحلبلٌة : -

 زمر فرعٌة ( . – RH – ABOتمنٌع مخالؾ أو مماثل إسوي ) تنافر  

 الانحلبل المناعً المحرض بالأدوٌة .

 الانحلبل المناعً المتعلق بؤمراض المناعة الذاتٌة عند الأم .

 الكرٌات الوراثً ( .العٌوب الخلقٌة الشكلٌة للكرٌة الحمراء ) تكور 

 ( . G6PD – PKالعٌوب الاستقلببٌة للكرٌة الحمراء ) عوز 

 تلبسٌمٌا ( . B –تلبسٌمٌا  aاعتلبلات الخضاب ) 

 . DICانحلبل مكتسب بسبب إنتان جهازي أو خلقً أو 

 احمرار الدم . -

 ولدان الأمهات السكرٌات العرطلٌن . -

ورم دموي  –حدبة مصلٌة دموٌة  –طنة نزوؾ با –تجمع دموي خارج الأوعٌة ) كدمات   -

 رأسً ( .

 َقض انتظفٍح :

 ,متلبزمة جلبرت . IIو  I: كرٌؽلر نجار  UDGTخلل مورثً فً خمٌرة  -

 ؼالاكتوزٌمٌا . –قصور نخامى خلقً  –أسباب استقلببٌة : قصور درق خلقً  -

 صٌادج انذ سج الدؼ ٌح انكثذٌح :

( أو بسبب تشرٌحً ) تضٌق بواب  CF –نقص حركٌة الأمعاء : بسبب وظٌفً ) علوص  -

 انسداد أمعاء ( . –خلقً 

وهو تفاقم للٌرقان الفٌزٌولوجً خلبل الأٌام الأولى بعد الولادة  ٌرقان الإرضاع الوالدي : -

بسبب نقص الوارد الحروري ، حٌث ٌإدي ذلك لزٌادة الدورة المعوٌة الكبدٌة المسإولة عن 

لدان الإرضاع الوالدي لدٌهم حجم براز أقل من ولدان زٌادة البٌلٌروبٌن ,إضافة إلى أن و

 الإرضاع الصناعً مما ٌساهم فً زٌادة امتصاص البٌلٌروبٌن .

ٌرقان حلٌب الأم : ٌبدأ نموذجٌاً بعد الأٌام الخمسة الأولى للولادة وٌصل ذروته خلبل أسبوعٌن  -

الحلٌب الوالدي تثبط  أسابٌع .وهو ناتج عن وجود مادة فً 3 – 2من الولادة ثم ٌهبط خلبل 

 .( 14)استقلبب البٌلٌروبٌن 
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 : ػ ايم الخط سج نفش  انثٍهف ت                
ً
 ساتؼا

Risk Factor for Hyperbilirubinemia        

 

 >مستوٌات البٌلٌروبٌن المصلٌة ترتفع عندهم  إن الولدان الذٌن لٌس لدٌهم عوامل خطورة نادراً ما

عوامل الخطورة المهمة والمترافقة مع ازدٌاد خطورة تطور فرط  الجدول التالًمػ/دل , وٌوضح  12

البٌلٌروبٌن الشدٌد ,وهذه العوامل شائعة الانتشار ,واجتماع أكثر من عامل ٌعنً زٌادة خطر فرط 

 . البٌلٌروبٌن الشدٌد

 

 عوامل نقص الخطورة عوامل الخطورة الصؽرى عوامل الخطورة الرئٌسٌة

منطقة الخطورة  فً TBSقٌمة 
 العالٌة

High Risk Zone       

فً منطقة الخطورة  TBSقٌمة 
 المتوسطة العالٌة

High Intermediate Risk 
Zone 

فً منطقة الخطورة  TBSقٌمة 
 المنخفضة

Low Risk Zone        

 24ٌرقان ملبحظ خلبل أول 
 ساعة من العمر

 أسبوع 41 >عمر حملً  أسبوع 38 – 37العمر الحملً 

عدم توافق زمر دموٌة مع 
 إٌجابٌة تفاعل كومبس

 الاقتصار على الإرضاع الصناعً الٌرقان الملبحظ قبل التخرٌج

الأمراض الانحلبلٌة الأخرى 
 ( G6PD)عوز 

 العرق الأسود سوابق أخ مصاب بٌرقان

التخرٌج من المشفى بعد عمر  ولٌد أم سكرٌة أسبوع  36 – 35العمر الحملً 
 ساعة 72

  الجنس الذكري سابق تلقى معالجة ضوئٌةأخ 

  سنة 25  >عمر الأم  ورم دموي رأسً أو كدمات هامة

   الأصل من شرق آسٌا

   الاقتصار على الإرضاع الوالدي

 

 

 ثقٍٍى الخط سج قثم انتخشٌذ :

ٌجب تقٌٌم كل ولٌد قبل التخرٌج من أجل خطورة تطور فرط بٌلٌروبٌن شدٌد ,وٌجب تزوٌد جمٌع 

 ( .24)ساعة  72مهات ببروتوكولات لتقٌٌم هذه الخطورة خاصة فً حال تخرٌج الولدان قبل عمر الأ
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بطرٌقتٌن تستخدمان معاً أو بشكل منفرد لتقٌٌم  AAPوتنصح الأكادٌمٌة الأمرٌكٌة لطب الأطفال 

 ( :1)الخطورة 

 قبل التخرٌج TCBأو  TSBقٌاس مستوى  -

القٌمة على المخطط ,والمتابعة المناسبة بعد التخرٌج  تقٌٌم عوامل الخطورة السرٌرٌة وإنزال -

 مع تقدٌم النصح للوالدٌن .

ٌجب فحص كل الولدان من قبل أخصائً خلبل الأٌام الأولى بعد التخرٌج لتقٌٌم وجود أو ؼٌاب ٌرقان 

 . مع أخذ درجة الخطورة بعٌن الاعتبار

 ( :25)ٌجب أن تتم المتابعة حسب الآتً 

 

 َدة أْ َشاهذ تؼّش ولد ذخشَح اٌطفً

 ساػح 72 ساػح 24لثً ػّش 

 ساػح 96 ساػح 47.9 – 24

 ساػح 121 ساػح 72 – 48

 

 

علماً أنه قد ٌتطلب الأمر مراجعة أبكر أو عدة مراجعات للولدان الذٌن لدٌهم عوامل خطورة لفرط 

ساعة  96 – 72) البٌلٌروبٌن ,أو ٌمكن تؤخٌر فترة تخرٌج الطفل حتى مرور فترة الخطورة العظمى 

) . 

أسبوع  35( مخطط بٌانً لتقٌٌم الخطورة عند الولدان الأصحاء بعمر  4وٌظهر الشكل التالً ) رقم 

غ اعتماداً على قٌمة البٌلٌروبٌن المصلٌة النوعٌة بالساعة  2500 >حملً أو أكثر مع وزن ولادة 

Hour Specific Serum Bilirubin Value  وى البٌلٌروبٌن ,حٌث تم الحصول على مست

( ٌتم التنبإ بقٌم البٌلٌروبٌن  Zoneالمصلً قبل التخرٌج ,وحسب موقع القٌمة ضمن المنطقة ) 

 ( .8)المتتالٌة 
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 ( : ِخطظ تُأٍ ٌرمُُُ خطىسج فشط اٌثٍُُشوتُٓ ػٕذ اٌىٌذاْ .4اٌشىً )                     

 

 

 : انتقٍٍى انتشخٍظً نفش  ان              
ً
 ثٍهف ت  ؿف الدثاششخايسا

 

معاٌٌر تنفً الٌرقان الفٌزٌولوجً أو الذٌن احتاجوا علبج ضوئً ٌتطلبون جمٌع الولدان الذٌن لدٌهم 

 إجراء تقٌٌم دقٌق للسبب وٌتضمن ذلك :

مرض أو تناول أدوٌة أثناء الحمل  –حمل سابق أصٌب بٌرقان  –القصة الوالدٌة : زمرة الدم  -

 –تٌروزٌنٌمٌا  –ؼالاكتوزٌمٌا  – CFقصة إصابة كبدٌة )  –ائلة فقر دم أو ٌرقان بالع –

 أنتً ترٌبسٌن ( . a1عوز 

أدوٌة  –استخدام الأوكسٌتوسٌن  –استخدام المحجم  –قصة الولادة : انبثاق أؼشٌة باكر  -

 علبمة أبؽار . –التخدٌر الأخرى 

 –الأدوٌة  –الٌرقان العمر عند ظهور  -تفاعل كومبس المباشر  –قصة الولٌد : زمرة الدم  -

 قصة التؽذٌة . –مراقبة الخضاب 

الفحص السرٌري : ٌجرى فً ؼرفة مضاءة بضوء طبٌعً مع ضؽط الجلد بالأصابع لإظهار  -

 ( .21) لون النسٌج تحت الجلد

 مػ/دل TBS > 4عادة الٌرقان عند الولٌد ٌكون ؼٌر ملحوظ عند مستوى 
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رأسً ذٌلً للون الٌرقانً ,ٌبدأ من الوجه حتى الجذع زٌادة مستوى البٌلٌروبٌن ٌترافق مع تطور 

والأطراؾ وأخٌراً الراحتٌن والأخمصٌن ,وٌمكن أن نحدد بشكل تقرٌبً مستوٌات البٌلٌروبٌن 

 التالً : المصلٌة سرٌرٌاً بواسطة درجة الامتداد الذٌلً ,وٌبٌن ذلك من خلبل الجدول

  

 ٌلٌروبٌن التقرٌبً )مػ/دل(مستوى الب       منطقة الجسم                

 8 – 4             الوجه 

 12 – 5             الجزء العلوي للجذع

 16 – 8             الجزء السفلً للجذع والفخذٌن

 18 – 11             الذراعٌن والطرفٌن السفلٌٌن

 15 >               الراحتٌن والأخمصٌن

 

 

اللون  –الشحوب  –التجفاؾ  –الحٌوٌة  –لمظهر العام ٌجب أن ٌشمل الفحص السرٌري ا

 كدمات ( –النزوؾ المحصورة ) ورم دموي رأسً  -الٌرقانً 

 ( :6)ٌجب أن نبحث عن ترافق الٌرقان مع أعراض سرٌرٌة أو تشوهات خلقٌة 

 

 أعراض انحلبلٌة← شحوب  -

 أعراض انسدادٌة← براز حواري مع لون ؼامق  -

 إصابة خمجٌة← فرفرٌات  حشوٌة وتشوهات خلقٌة وصؽر حجم الرأس مع ضخامات  -

 نتانٌةإصابة استقلببٌة أو ا ←قٌاءات ,اضطراب حرارة اع ضعؾ رضاعة ،تثبط عام م -

 مباشر ( نحلبلً ) بٌلٌروبٌن لاا ←طٌؾ اللون الٌرقانً : أصفر برتقالً  -

 انسدادي ) بٌلٌروبٌن مباشر (← أصفر مخضر                            

 

 

جب أن تجرى دراسة مخبرٌة تشخٌصٌة لكل ولٌد لدٌه أعراض وعلبمات لٌرقان مرضً حسب وٌ

 ( :4) التوجه السرٌري ومعطٌات كل حالة ,والجدول التالً ٌوضح التقٌٌم المخبري للٌرقان
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 التقٌٌم                       التظاهرة                        

           TSB ساعة 24ٌرقان خلبل أول 

          TSB ٌرقان ٌظهر زائداً نسبة لعمر الولٌد

ٌرتفع  TSBولٌد ٌطبق له علبج ضوئً أو 
بسرعة وؼٌر مفسر بالقصة أو الفحص 

 الفٌزٌائً

 زمرة دم الطفل
 زمرة دم الأم

 اختبار كومبس
 تعداد دم كامل مع لطاخة محٌطٌة

 شبكٌات
TSB – DB – G6PD  

TSB م ,أو عدم اقترب من حد تبدٌل الد
 الاستجابة للمعالجة الضوئٌة 

  G6PD –ألبومٌن  –شبكٌات 

 فحص وزرع بول ارتفاع بٌلٌروبٌن مباشر
 تقٌٌم انتانً

وحسبه دراسة الركودة  TB – DB أسابٌع 3استمرار الٌرقان بعد عمر 
 الصفراوٌة 

                          

 

                         : 
ً
 قًٍح انثٍهف ت انتُثؤ ت سادسا

 

إنه من الهام بمكان التنبإ بالولدان المإهبٌن لأن ٌطوروا فرط بٌلٌروبٌن هام ,حٌث أنه بوجود مإشر 

 موثوق ,نستطٌع أن نقصر مدة استشفاء الولدان الطبٌعٌٌن ,وأن نحدد الولدان عالًٌ الخطورة و

ن ٌحتاجون إلى مراقبة لصٌقة المإهبٌن لأن ٌطوروا فرط بٌلٌروبٌن مرضً ,حٌث أن هإلاء الولدا

 ,ومن هذه الطرق :

مخطط نسبً لقٌم بٌلٌروبٌن المصل فً أعمار  Bhutaniوضع العالم   اختبار النخل العام : -

حٌث ( ,8)مختلفة بعد الولادة للولدان تمام الحمل الأصحاء مع اختبار كومبس مباشر سلبً 

ٌمكن قة ,أن قٌم البٌلٌروبٌن اللبح ساعة 12≥ تبٌن بإجراء بٌلٌروبٌن المصل فً عمر باكر 

( ,فإذا كانت قٌمة  4التنبإ بها من خلبل إسقاط هذه القٌمة على المخطط )الشكل رقم 

% ( ,أو فً منطقة الخطورة 95الخطورة )فوق البٌلٌروبٌن المصلٌة تقع فً المنطقة العالٌة 

% و 39.5بٌن هً % ( ,فإن التؽٌر فً القٌمة المتوقعة للبٌلٌرو95 – 40المتوسطة ) 

% 40% بالترتٌب ,بٌنما عندما تقع هذه القٌمة فً منطقة الخطورة المنخفضة ) أقل من 6.4

 ( فإنه لا ٌوجد تؽٌر فً القٌمة المتوقعة على الإطلبق .

 

إن استقلبب الهٌموؼلوبٌن ٌإدي إلى :  ETCOقٌاس أحادي أكسٌد الكربون فً نهاٌة الزفٌر  -

المصحح نسبة لهواء الؽرفة هو مشعر للتنبإ  COذا فإن قٌاس البٌلٌروبٌن ,ل و COإنتاج 

( 30)بشدة الانحلبل ,وإنتاج البٌلٌروبٌن ,وهو مشعر باكر حتى قبل ظهور فرط البٌلٌروبٌن

 وبالتالً ٌمكن تحدٌد الولدان ذوي الخطورة العالٌة لفرط البٌلٌروبٌن .,
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ن التنبإ بقٌمة البٌلٌروبٌن المصلٌة بهذه الطرٌقة ٌمك : TBCقٌاس البٌلٌروبٌن عبر الجلد  -

,وبالتالً تجنب أخذ العٌنات الدموٌة ,وهذه ( 23)عند الولدان بتحلٌل الطٌؾ المنعكس من الجلد 

 TSBتتؤثر بالاصطباغ الجلدي والبقع الجلدٌة ,لكن لا ٌمكن أن ٌستبدل عن إجراء  الطرٌقة لا

 مػ/دل . TSB < 13عند الولدان الذٌن لدٌهم 

 

إن مستوٌات ( ,29)فً حالات التنافر والانحلبل الشدٌد  ٌلٌروبٌن الحبل السري :قٌاس ب -

مػ/دل (  13 >مػ/دل تقترح تطور فرط بٌلٌروبٌن مرضً )  2.5 >روبٌن الحبل السري ٌبٌل

 % .96% ونوعٌة 71مع حساسٌة 

 

رط بٌلٌروبٌن شدٌد تؤتً أهمٌة التنبإ بقٌمة بٌلٌروبٌن الدم من إمكانٌة كشؾ الولدان الذٌن لدٌهم ف

والذٌن هم على خطورة لتطوٌر ٌرقان نووي ,لتدبٌرهم والحٌلولة دون حدوث هذه الاختلبطات 

 (7) لدٌهم

 

 : ثذتف فيش  تٍهف ت  انذو انلا  
ً
                                                                                                                                                     يثاششساتؼا

Management of Hyperbilirubinemia              

 

 : Phenobarbitalتٍتال سانفٍُ تا -1

 بٌن الدم من خلبل الآلٌات التالٌة: ووهو ٌإثر على فرط بٌلٌر

 ٌحث الجمل الخمائرٌة الكبدٌة ومنها خمٌرة ؼلوكورونٌل ترانسفٌراز . -

 استقلببه . كٌز اللٌؽاندٌن الذي ٌتدخل بربط البٌلٌروبٌن وٌزٌد تر -

 ٌزٌد الجرٌان الصفراوي . -

وبالتالً فهو ٌحث نقل واقتران وإفراز البٌلٌروبٌن من الخلٌة الكبدٌة ,ؼٌر أن هذه التؤثٌرات 

ٌد ,كذلك ٌمكن للفٌنوباربٌتال أن ٌفأٌام  3 – 2تتطلب بعض الوقت بعد البدء بالعلبج وتتراوح بٌن 

مع إٌجابٌة اختبار كومبس اللبمباشر اعتبارا من الأسبوع الحملً  RHبالداء الانحلبلً فً تنافر 

مػ/كػ/ٌوم منذ الولادة حٌث ٌنقص  5مػ/ٌوم ثم المتابعة بإعطائه للولٌد بجرعة  60وبجرعة  34

 . (1)من الحاجة لتبدٌل الدم 

موذجً كرٌؽلر نجار ,فهو ٌنقص مستوى كذلك ٌفٌد الفٌنوباربٌتال فً التشخٌص التفرٌقً بٌن ن

أٌام بعد العلبج ,وبشكل أعظمً بعد  3ذو الوراثة الجسمٌة القاهرة خلبل  IIالبٌلٌروبٌن بالنموذج 

 أٌام إلى تراكٌز منخفضة ,وقطع الدواء ٌإدي إلى عودة ارتفاع البٌلٌروبٌن خلبل أسبوع . 6
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ر على العدٌد من الجمل الخمائرٌة الاستقلببٌة ؼٌر أن هذا الدواء له تؤثٌراته الجانبٌة ,فهو ٌإث

وتضم الهرمونات وعوامل التخثر والفٌتامٌنات ،ومن محاذٌره أٌضاً إحداث الخبل وضعؾ 

 نوب توقؾ التنفس . الرضاعة و

  :   Fenofibrate & clofibrateانفٍُ فيٍتاخ  انكه فيٍتاخ -2

ٌنقص من مستوى الكولٌسترول الكلوفٌبرات هو مفعل لمستقبلبت البٌروكسٌزٌم لذا فهو 

والؽلٌسٌرٌدات الثلبثٌة ,واستخدم لعدة سنوات كخافض شحوم عند البالؽٌن ,كذلك فإن الكلوفٌبرات 

هو محرض للؽلوكورونٌل ترانسفٌراز ,وٌمكن له أن ٌزٌد من اقتران البٌلٌروبٌن وإفرازه 

الضوئٌة والاستشفاء ؼٌر أنه عالجة ,وبالتالً فهو ٌعالج فرط بٌلٌروبٌن الدم وٌنقص الحاجة للم

وبسبب تؤثٌراته الجانبٌة العدٌدة و الضارة لم ٌعد قٌد الاستخدام حالٌاً وتم الاستعاضة عنه 

بالفٌنوفٌبرات والذي ٌماثله بتؤثٌره الخافض للشحوم و للبٌلٌروبٌن دون أن تكون له تؤثٌرات 

 جانبٌة ضارة .

 و  خفض بٌلٌروبٌن الدم فهً كالتالً : أما عن آلٌة عمل الفٌنوفٌبرات فً خفض الشحوم

الفٌنوفٌبرات ٌنظم اصطناع واستقلبب البٌلٌروبٌن من خلبل تؤثٌره المناهض لمستقبلبت 

Peroxisome Proliferator Activated Receptor ( PPAR )a 

تؤثٌر مضاد للتصلب العصٌدي فً الأوعٌة الدموٌة و تؤثٌر منظم لاصطناع و استقلبب فٌملك  

لٌروبٌن فً الكبد ,فالفٌنوفٌبرات ٌحفز تركٌب البٌلٌروبٌن فً لمعة الأوعٌة الدموٌة ,و ٌحفز البٌ

 اطراحه فً الكبد.

والتً بدورها ترتبط إلى  a(PPAR)ففً الأوعٌة الدموٌة : ٌفعل الفٌنوفٌبرات مستقبلبت  -

فً  Peroxisome Proliferator Response Elements (PPRE)sموقع 

مما ٌقود إلى زٌادة تعبٌرٌة  Heme Oxygenase (HO-1)ة على جٌن حفزمالمنطقة ال

HO  و بالتالً تحوٌل الهٌم إلى بٌلٌروبٌن , و كمضاد أكسدة قوي ٌعمل البٌلٌروبٌن على

و بذلك  Reactive Oxygen Species (ROS)تنظٌؾ أنواع المإكسدات التفاعلٌة 

 ٌكون تؤثٌره كمضاد للتصلب العصٌدي.

والتً بدورها ترتبط إلى  a(PPAR)مستقبلبت لكبد : ٌفعل الفٌنوفٌبرات أٌضاً أما فً خلبٌا ا -

 Uridine Diphosphoفً المنطقة المحفزة لجٌن آخر هو  s(PPRE)موقع 

Glucoronyl Transferase (UDGT)1A1  وأٌضاً من المحتمل أنه ٌرتبط إلى نفس

 Multidrug Resistance Associatedالموقع فً المنطقة المحفزة لجٌن 

Protein (MRP)2  وهذه العملٌات تعمل على تنظٌم أحداث تقود إلى زٌادة اقتران,

البٌلٌروبٌن بالحمض الؽلوكورونً وزٌادة إفراز الصفراء ,وبذلك تساهم فً إنقاص تراكم 

 ( .18)وفرط البٌلٌروبٌن 

 ( ٌوضح العملٌات السابقة جمٌعها . 5والشكل التالً ) شكل رقم      
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Figure : Coordinated regulation of bilirubin synthesis and metabolism by PPARα agonists 

has antiatherosclerotic effects in the vasculature and normobilirubinemic consequences in 

the liver. Results presented here suggest that PPARα agonists, such as fenofibrate, 

gemfibrozil, and Wy14,643, activate the synthesis of bilirubin in the vasculature and its 

elimination in the liver. In vascular cells (HUVEC and CASMC), fibrates activate 

PPARα, which in turn binds to PPREs located in the promoter region of the HO-1 gene 

[20]. This leads to an increased HO-1 expression and heme-to-bilirubin conversion. As a 

potent antioxidant, bilirubin scavenges reactive oxygen species, and by so exerts 

atheroprotective effects. In liver cells (hepatocytes), fibrates also activate PPARα, which 

in turn binds to PPREs located in the promoter region of the UGT1A1 [25] and 

potentially MRP2 genes (this remains to be established). These regulatory events lead to 

increased bilirubin-glucuronide production and biliary secretion and by so contribute to 

reduce systemic accumulation of bilirubin. BVR: biliverdin reductase; CASMC: coronary 

artery smooth muscle cells; G: glucuronide; HO-1: heme oxygenase-1; HUVEC: human 

umbilical vein endothelial cells; MRP2: multidrug resistance-associated transporter 

protein 2; PPAR: peroxisome proliferator-activated receptor; PPRE: PPAR response 

element; ROS: reactive oxygen species; and UGT1A1: UDP-glucuronosyltransferase 1A1 

 ( : مخطط آلٌة عمل و تؤثٌر الفٌنوفٌبرات .5الشكل )                         
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أما عن التؤثٌرات الجانبٌة للفٌنوفٌبرات ٌجب التنوٌه إلى أن الفٌنوفٌبرات لدٌه بعض الآثار  -
 المعدٌة المعوٌة والتشنج العضلً الجانبٌة لدى البالؽٌن بعد الاستعمال المطول كبعض الأعراض

 .  (16) الولدان فلب ٌوجد آثار جانبٌة نظراً لإعطاء جرعة وحٌدة فقط أما لدى
 

 

 : IVIGانـه ت ن  الدُاػً ان سٌذي  -3

إن تحطم الكرٌات الحمر فً الٌرقان الانحلبلً ٌحدث بآلٌة سامة معتمدة على الأضداد بواسطة 

من  FCٌصبح القسم  الموجودة على خلبٌا الجهاز الشبكً البطانً للولٌد ,وعندما FCالمستقبلبت 

لخلبٌا الجهاز الشبكً  FCعلى سطح الكرٌات الحمر للولٌد بتماس مع مستقبلبت  Anti – Dالمضاد 

,لذا فهو  FCٌشؽل مواقع مستقبلبت  IVIGالبطانً ٌحدث الانحلبل وارتفاع البٌلٌروبٌن ,إن ال 

ولابد , Anti – Dدٌة من ٌستخدم فً تدبٌر حالات الانحلبل الناجم عن تحسس الكرٌات الحمر الولٌ

من التنوٌه إلى أنه كلما كان الانحلبل أشد كان مستوى الأضداد أعلى مما قد ٌضطرنا إلى تكرار جرعة 

 .( 3)لإٌقاؾ الانحلبل  IVIG ال 

ٌمنع حدوث  ن المناعً الورٌدي مع المعالجة الضوئٌة ،لكن هذا لاٌمكن مشاركة استخدام الؽلوبولٌ

 م التخلص من الأضداد بشكل نهائً .فقر دم متؤخر بسبب عد

 :( 17)ٌعطً الؽلوبولٌن الورٌدي عند تحقق المعاٌٌر التالٌة  ABOفً حالات تنافر 

 ساعة من الحٌاة . 12مػ/دل خلبل أول  TSB  ≥12ساعات مع  4معالجة ضوئٌة  <  -

 ساعة من الحٌاة . 24مػ/دل خلبل أول  TSB  ≥16ساعات مع  4معالجة ضوئٌة  <  -

 ساعة من الحٌاة . 72- 24مػ/دل خلبل أول  TSB   ≥18ساعات مع 4ة ضوئٌة  < معالج -

غ/كػ ورٌدٌاً وذلك فً حال  1 – 0.5ن الورٌدي بجرعة ٌعطى الؽلوبولٌ APPوحسب توصٌات 

مػ/دل من  3 – 2ترتفع رؼم المعالجة الضوئٌة أو كانت هذه القٌمة أقل ب  TSBكانت قٌمة ال 

 ساعة . 12عند الضرورة تكرار هذه الجرعة بعد  مستوى تبدٌل الدم ,وٌمكن

دٌل الدم وعدد مرات التبدٌل لتبوقد بٌنت الدراسات فائدة الؽلوبولٌن الورٌدي فً إنقاص الحاجة 

,كما شوهد نقص فً مستوٌات البٌلٌروبٌن ,إضافة إلى إنقاص مدة المعالجة الضوئٌة ومدة 

 . (31-17-3)ت جانبٌة للمعالجة الاستشفاء ,ولم تسجل هذه الدراسات أٌة تؤثٌرا

 : Metalloporphyrinsالدؼذٍَح  انث سفيفٌُاخ -4

وهً تنقص من إنتاج البٌلٌروبٌن عكس طرق المعالجة الأخرى التً تعمل على زٌادة إفراز 

البٌلٌروبٌن بعد تشكله ,وذلك عن طرٌق تثبٌط الهٌم أوكسٌجٌناز الذي ٌعد المحور الأساسً فً 

 ( .26)لى بٌلٌروبٌن عملٌة تدرك الهٌم إ

ناعٌة وهً مكونة إما من نصؾ المعدنٌة هً مشابهات للهٌم طبٌعٌة أو ص البورفٌرٌناتهذه 

ولم ٌرخص حتى الآن باستعمالها من Pysglycol (20, )رٌن أو نصؾ معدنً مع مشتقات بورفٌ
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حوي الهٌم ,حٌث أن لها تؤثٌرات جانبٌة كامنة عدٌدة على كل الأعضاء التً ت FDA (4)قبل ال 

أوكسٌجٌناز كالكبد والطحال والكلٌتٌن والدماغ والخصٌتٌن ,كما أنها قد تسبب حمامى جلدٌة 

)حساسٌة ضوئٌة( ,وبالاستخدام المطول تسبب فقر دم ناجم عن نقص امتصاص الحدٌد من 

 .الأمعاء تال لتثبٌط الهٌم أوكسٌجٌناز المعوٌة 

-26-20)قد تتجاوز الأخطار الناجمة عنها  لبورفٌرٌناتاؼٌر أن الدراسات الحدٌثة أظهرت أن فوائد 

  . وقد تكون أفقاً جدٌداً لعلبج فرط البٌلٌروبٌن( ,31

 :  Phototherapyالدؼالجح انض ئٍح  -5

هً المعالجة المثالٌة لفرط البٌلٌروبٌن ؼٌر المقترن المرضً ,وهً طرٌقة سهلة رخٌصة 

 احه .ومؤمونة لتخفٌض سمٌة البٌلٌروبٌن وزٌادة إطر

 هً : ر بواسطة ثلبث آلٌاتوهً تإث

تقلب البٌلٌروبٌن إلى لومٌروبٌن بعملٌة ؼٌر عكوسة ٌحدث فٌها التماثل الضوئً البنٌوي :  -

تبدل هٌكلً ,وهذا المركب أكثر انحلبلاً من البٌلٌروبٌن وٌفرز دون اقتران إلى الصفراء والبول 

 % فقط من تحول البٌلٌروبٌن .2بسرعة ,وهو مسإول عن 

إلى المماثل  Zللبٌلٌروبٌن وهو تناظر هٌكلً ٌقلب المماثل الضوئً  التناظر الضوئً الشكلً : -

E . والأخٌر أكثر قطبٌة وأقل سمٌة وٌفرز للصفراء دون اقتران, 

ساعة من العلبج الضوئً فإن المماثل  12 – 8إن هذه العملٌة ؼٌر عكوسة ,لكن بعد 

,وهو ٌطرح ببطء من الجسم ,وهذه هً الآلٌة  TSB% من 25الضوئً الشكلً ٌشكل 

 لجة الضوئٌة تركٌز البٌلٌروبٌن .ا المعاالرئٌسٌة التً تخفض بواسطته

ٌتحول البٌلٌروبٌن اللبمباشر بوجود الأكسجٌن إلى مستقلبات دثورٌة تضم الأكسدة الضوئٌة :  -

بٌلفٌردٌن ( ,وهذه المركبات صؽٌرة قطبٌة ,عدٌمة اللون  –مونوبٌرول  –: )دي بٌرول 

ولة عن جزء صؽٌر جداً من ,ذوابة بالماء ,تفرز بشكل أساسً بالبول ,وهذه الآلٌة مسإ

 ( .22)إطراح البٌلٌروبٌن 

 

 

                                                                                         مدى فعالٌة المعالجة , وهً تعتمد على ضوئٌة هً التً تحدد إن جرعة المعالجة ال -

 لبعد عن الولٌد .ا -                                       

   مساحة السطح المعرض . -                                            

 طاقة الإشعاع فً الطٌؾ الأزرق . -                                            

 ( .31)طٌؾ الضوء الموجود بالمعالجة الضوئٌة  -                                           

هو الذي ٌإمن طاقة عالٌة فً منطقة ذروة الامتصاص العالٌة للبٌلٌروبٌن ضوء الأكثر فعالٌة إن ال

 نانومتر (,وبذلك تكون اللمبات الزرقاء الخاصة هً الأكثر فعالٌة كما أنها لا 460 – 450) 
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وه قد تسبب احمرار ٌتلفوق البنفسجٌة الضارة ,لكنها قد تتدخل فً مراقبة الزرقة ,و الأشعةتصدر 

 (.29)تلون الجلد 

 ة ٌجب الانتباه للؤمور التالٌة :أثناء تطبٌق المعالجة الضوئٌ

 مراقبة الحرارة وزمن التعرض والإشعاع . -

 التجفاؾ . مراقبة حالة الإماهة عند الطفل و -

 مراقبة الصادر البولً والتؤكد من أن النتاج البولً جٌد . -

 ساعات . 6تبدٌل وضعٌة الطفل كل  -

 % لتعوٌض الضائع ؼٌر المحسوس .20ة من السوائل زٌادة الحاج -

 تؽطٌة العٌنٌن أثناء المعالجة الضوئٌة . -

 مراقبة بٌلٌروبٌن الدم وعدم الاعتماد على لون الجلد فقط . -

 ( :13)تعتبر المعالجة الضوئٌة آمنة بشكل عام ,لكن قد تترافق ببعض الآثار الجانبٌة 

ازدٌاد ضائع الماء ؼٌر  –هٌاج وتطبل بطن  –حرارة ارتفاع درجة ال –براز رخو  –طفح عابر 

تحطم الفٌتامٌنات  –تناذر الطفل البرونزي  –نقص كلس الدم  –نقص صفٌحات الدم  –المحسوس 

زٌادة متوسط لزوجة الجرٌان  –أذٌة نفسٌة  –أذٌة صماوٌة  –أذٌة شبكٌة العٌن  –الحساسة للضوء 

تؤثٌر على إنتاج السٌتوكٌنات من وحٌدات النوى  –( 10)الخدج  لدى الولدان و CBFVالدماؼً 

 تؤثٌر مإكسد ضوئً على الدسم والبروتٌنات والأدوٌة . –المحٌطٌة بالدم 

 

 : Exchange Transfusionثثذٌم انذو  -6

تهدؾ هذه العملٌة إلى إزالة الكرٌات الحمر المتسربلة بالأضداد والتً تعتبر مصدر للبٌلٌروبٌن 

مر جدٌدة متوافقة مع زمرة دم الأم ,وإلى التخلص من البٌلٌروبٌن المرتبط واستبدالها بكرٌات ح

 . IgGبالألبومٌن داخل الأوعٌة ,كما تعمل على إزالة بقٌة عناصر الدم خاصة الأضداد الحرة 

 ٌجرى تبدٌل الدم فً الحالات التالٌة :

 فرط البٌلٌروبٌن الشدٌد الذي لم ٌستجب للمعالجة الضوئٌة المكثفة . -

 هور أعراض الاعتلبل الدماؼً بفرط البٌلٌروبٌن .ظ -

 حالات الانحلبل وخاصة المتواسطة مناعٌاً وذلك بحال وجود فقر دم شدٌد . -

 ومن اختلبطات هذا الإجراء :

 استرخاء قلب . –توقؾ قلب  –قلبٌة :اضطراب نظم  -

 وعٌة .انثقاب أ –نزؾ شدٌد  –التهاب كولون نخري  –وعائٌة :صمات هوائٌة أو خثرٌة  -

 نقص الصفٌحات . –تخثرٌة :اضطراب نزفً بسبب فرط الهٌبارٌن  -

 سكر .↓  -حماض  – Ca -  ↓Mg↓ أو ↑  - K -  ↑Na:↑ استقلببٌة  -

 . CMV – HBVإنتان بال  –إنتانٌة :تجرثم دم  -
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 .  Transfusion Mismatch Reactionمناعٌة : -

تشمع كبد لاحق من خثار  –اق استنش –برودة  –متنوعة :أذٌة مٌكانٌكٌة لخلبٌا المعطً  -

 ( .31)ارتفاع توتر شرٌانً كلوي المنشؤ  –ورٌد الباب 

 

 :تش ث ك ل يؼالجح فيش  تٍهف ت  انذو انلايثاشش          
ً
 حايُا

ب سب –عمر الولٌد بالساعات  –باختلبؾ سن الحمل تختلؾ معاٌٌر المعالجة الضوئٌة وتبدٌل الدم 

وجود أو عدم  –الحالة المرضٌة المرافقة  – TSB قٌمة ال –دة وزن الولا –فرط البٌلٌروبٌن 

 (4)وجود اختلبطات مرافقة لدى الولٌد  –وجود الانحلبل 

 تشمل هذه الاختلبطات : 

 ( . 2>  5الاختناق حول الولادة )أبؽار د -

 ساعة ( . 2≤ ملمز مدة  Po2  <40نقص أكسجة حول الولادة )  -

 ( . ساعة 2≤ لمدة  PH  <7.15حماض )  -

 ساعات ( . 4≤ درجة لمدة  35نقص الحرارة ) حرارة مستقٌمة >  -

 نزؾ ضمن البطٌنات . –التهاب سحاٌا  -

 نقص سكر دم . –انحلبل دم  -

- TP  <4  غ/دل أوAlb  ≤2.5 . غ/دل 

 مرض دموي انحلبلً مناعً أو إسوي . -

 . G6PDعوز  -

لتبدٌل دم فوري ,  )  وقت هً استطباب علبمات الاعتلبل الدماؼً بفرط البٌلٌروبٌن بؤي -

 حرارة ( . –بكاء حاد عالً الطبقة  –قعس ظهري  –ازدٌاد مقوٌة 

 35≤ أسس تدبٌر الٌرقان عند الولدان والخدج  APPولقد أوردت الأكادٌمٌة الأمرٌكٌة  لطب الأطفال 

 ( .4)(  7 – 6)  شكلٌنلضوئٌة كما هو موضح بالأسبوع حملً حٌث وضعت استطبابات للمعالجة ا
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 أسبوع حملً . 35≤ الخدج بعمر  : استطبابات المعالجة الضوئٌة عند الولدان و (6شكل )
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 أسبوع حملً . 35≤ الخدج بعمر  ( :استطبابات تبدٌل الدم عند الولدان و7شكل )        
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 :انفقاٌ انُ  ي                     
ً
  Kernicterusثاسؼا

 بٌة الناجمة عن توضع البٌلٌروبٌن ؼٌر المقترن فً النسٌج الدماؼً ولعصهو مجموعة العقابٌل ا

 :( 9)التندب الناجم عنه .وأكثر المناطق إصابة هً بالترتٌب  التخرب و

 –القشر الدماؼً  –الدماغ المتوسط  –النوٌات تحت المهاد  –القشر الحصٌنً  –النواة المذنبة 

 المخٌخ .

لمصلٌة التً تترافق مع اعتلبل دماؼً عند الولدان حسب المجموعات تختلؾ مستوٌات البٌلٌروبٌن ا

 ( .9)وجود مرض انحلبلً  –نضج الطفل  –العرقٌة 

عندما ٌنفك البٌلٌروبٌن ؼٌر المقترن عن الألبومٌن فإنه ٌنتشر بسرعة عبر الأؼشٌة الخلوٌة إلى 

 المتقدرات وٌإدي إلى : الهٌولى و

 رٌة وبالتالً التنفس الخلوي وإنتاج القدرة .تثبٌط تفاعلبت الأكسدة الفوسفو -

 تسرٌع حل الؽلٌكوجٌن ونقص تركٌب البروتٌن . -

 توذم المتقدرات . -

ولابد من التنوٌه إلى أن البٌلٌروبٌن مإذي لجمٌع خلبٌا البدن ,فهو سام للنفرون الكلوي وٌإدي إلى 

وال  ATPتجمعها وإطلبق ال تثبٌط وظٌفة التكثٌؾ الكلوٌة ,كما أنه مإذي للصفٌحات وٌإدي إلى 

ADP . وٌإثر على الوظٌفة المناعٌة للخلبٌا اللمفاوٌة, 

هناك عوامل خطورة قد تإهب لحدوث الأذٌة العصبٌة بتراكٌز بٌلٌروبٌن منخفضة من خلبل تؤثٌرها 

 ( :27-7)نفوذٌة الحاجز الوعائً الدماؼً للبٌلٌروبٌن وتضم  على نقل البٌلٌروبٌن و

 غ . 1500وزن الشدٌد حٌن الولادة > الخداج ونقص ال -

نقص  –إنتان دم  –نقص السكر  –ارتفاع تركٌز الحموض الدسمة الحرة الناجم عن البرودة  -

 أكسجة .

نقص  –حماض  –تخرب الحاجز الوعائً الدماؼً بشكل عكوس أو ؼٌر عكوس : اختناق  -

 الإنتان . –فرط الأوزمولٌة  –تروٌة 

حٌث  –الدٌازٌبام  –الفورسماٌد  –الدٌجوكسٌن  –وكساسللٌن الأ –الأدوٌة : وتضم السلفا  -

 تنافس هذه الأدوٌة البٌلٌروبٌن على الارتباط بالألبومٌن .

الانحلبل الدموي حٌث ٌزداد الهٌماتٌن الحر بالمصل ,والذي ٌنافس البٌلٌروبٌن على مواقع  -

 الارتباط البدئٌة بالألبومٌن .
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 انتظاهشاخ انسشٌشٌح :

 – 2من الحٌاة وٌندر حدوثه بعد الأسبوع  5 – 3لمظاهر السرٌرٌة للتؤذي العصبً فً الٌوم تلبحظ ا

 من الحٌاة بسبب تطور السعة الرابطة للبٌلٌروبٌن . 3

وٌجب التمٌٌز بٌن اعتلبل الدماغ الحد والمزمن بفرط البٌلٌروبٌن ) والأخٌر هو الٌرقان النووي ( 

 ( .31-4)لبج الناجح فالحاد قد ٌكون عابر وٌتراجع بالع

 مراحل : 3ٌتطور من خلبل  اعتلبل الدماغ الحاد بفرط البٌلٌروبٌن :

المرحلة الأولى : تحدث خلبل الأٌام الأولى بعد الولادة وتتضمن وسن ,نقص مقوٌة ,ضعؾ  -

 رضاعة ,مع بكاء عالً الطبقة .

بكاء عالً الطبقة المرحلة الثانٌة : تظهر متؤخرة خلبل الأسبوع الأول وتتضمن هٌاج مع  -

 ,فرط مقوٌة مع تقوس الرقبة والظهر للخلؾ ) قعس ( ,مع ارتفاع حرارة .

المرحلة الثالثة : تبدأ بعد الأسبوع الأول ,وتتضمن فرط مقوٌة مع قعس ظهري واضح ,ذهول  -

 أو سبات .

ظاهر السرٌرٌة ٌتطور خلبل السنة الأولى بعد الولادة ,والم اعتلبل الدماغ المزمن بفرط البٌلٌروبٌن :

 الثلبثة هً :

 عسرة مقوٌة . –حركات خارج هرمٌة  –كنع  –اضطرابات الحركة : رقص  -

 اضطرابات التحدٌق : خاصة التحدٌق للؤعلى . -

% من الحالات حٌث تتؤثر الكمونات السمعٌة المثارة فً جذع 60اضطرابات سمعٌة : فً  -

 الدماغ .

 ثر الذكاء فً ربع الحالات .الوظٌفة المعرفٌة تبقى مصانة نسبٌاً ,وٌتؤ

 ٌموت نصؾ الرضع المصابٌن بهذه الأعراض بسبب اضطراب نظم التنفس والنزؾ الرئوي. 

حركات  –الشلل الدماؼً  –ٌطورون اختلبطات عدٌدة منها : الصمم الحسً العصبً فأما الباقً 

 –ة الحركٌة اضطراب الفعالٌ –نقص تصنع مٌناء الأسنان  –التؤخر العقلً  –رقصٌة كنعٌة 

 .تؤخر الكلبم  –نقص السمع  –اضطراب السلوك والتلبإم 

من هنا كانت أهمٌة التعرؾ على الولدان ذوي الخطورة العالٌة لفرط البٌلٌروبٌن ومعالجتهم 

 .( 7)ومتابعتهم بشكل لصٌق لمنع حدوث الاعتلبل الدماؼً 
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 القسم العملي           
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 انؼًهٍح: انذساسحمخطط 

 

       
ّ
    الذذف يٍ انذساسح  :    أ لا

    
َ
    ػٍُح انثحج  :    حاٍَا

    
َ
    انثحج ي اد  طشائق  :    حانخا

    
َ
    انُتائذ  الدُاقشح   :   ساتؼا

   :    دساسح يقاسَحخاي
ً
    سا

 سادس
َ
 الخلاطح  انت طٍاخ      :   ا
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 : الذذف
َ
 يٍ انذساسح أ لا

حول فعالٌة الفٌنوفٌبرات فً تخفٌض قٌم البٌلٌروبٌن اللبمباشر عند الولدان الذٌن إجراء دراسة 

تلقت فقط علبجاً  مقارنة مع عٌنة شاهد ن الدم واحتاجوا معالجة ضوئٌةٌروبٌٌعانون من فرط بٌل

 . نوفٌبرات دون تطبٌق الفٌ ضوئٌاً 

 

 

 : ػٍُح انثحج
َ
 حاٍَا

لإصابتهم بمشفى الأطفال  ٌن قبلوا فً شعبة الحواضن والولٌدلى حالات الولدان الذمت الدراسة عت

 بفرط بٌلٌروبٌن الدم .

 – 11 – 1وحتى تارٌخ  2014 – 11 – 1مستقبلٌة لمدة عام كامل من تارٌخ  حشدٌة الدراسة

 حالة بشكل كامل ممن تنطبق علٌهم شروط الدراسة وهً :200حٌث تمت متابعة  2015

 لعمر أقل من أسبوعا -* 

 ؼرام 1500الوزن أكبر أو ٌساوي  -* 

 أسبوع حملً 34العمر الحملً أكبر أو ٌساوي  -* 

 لعمر والوزن حد العلبج الضوئً نسبة ل تجاوزت ٌم بٌلٌروبٌن الدمق -* 

 % من البٌلٌروبٌن الكل20ًمػ/دل أو نسبته أقل من 2البٌلٌروبٌن المباشر أقل من  -* 

 الدم ؼٌاب إنتان -* 

 وجود موافقة الأهل موقعة من ولً الطفل )موافقة مستنٌرة( -

لثح لُُ تٍُُشوتُٓ اٌذَ تشىً دوسٌ وذُ اسرثٕاء اٌسالاخ اٌرٍ لا ُسٍ تىاسطح ِشاتشىً سئأِا اٌّراتؼح فرّد 

 ذٕذسج ضّٓ ششوط اٌذساسح.
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 انثحج : حانخا : ي اد  طشائق

تلقت فقط علبجاً وعٌنة شاهد للمراقبة  ,ضوئٌة مع المعالجة ال الدواء دراسة حشدٌة مستقبلٌة لعٌنة طبق لها

 .ضوئٌاً 

 الخطة التشخٌصٌة :

فرط تشمل القصة المرضٌة والفحص السرٌري الشامل والفحوص المخبرٌة الضرورٌة لتحدٌد وجود 

ً ) والمباشر عند البٌلٌروبٌن الكل –الشبكٌات  –وتشمل معاٌرة الخضاب والهٌماتوكرٌت  وسببه , بٌلٌروبٌن

 . GPT -صفٌحات  –تعداد وصٌؽة  – CRP –زمرة دم الأم وزمرة دم الطفل  –اللزوم ( 

 الخطة العلبجٌة :

مٌلٌؽرام لكل كٌلو ؼرام من وزن الجسم لمرة واحدة فقط للولدان  10تم تطبٌق فٌنوفٌبرات فموٌاً بجرعة 

لجة الضوئٌة وتمت مراقبة قٌم البٌلٌروبٌن الكلً المصابٌن بفرط بٌلٌروبٌن الدم والذٌن وضعوا على المعا

 اساعة دون تطبٌق أي علبجات أخرى لفرط البٌلٌروبٌن أم 48ساعة لمدة  12و الهٌماتوكرٌت كل 

 وضع استطباب كل منهما حسب الجدول التالً : فقدو تبدٌل الدم  بالنسبة للمعالجة الضوئٌة
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ً لدٌها فرط بٌلٌروبٌن ولم ٌتم تطبٌق فٌنوفٌبرات من حٌث النتائج مع الحالات الت مت مقارنةوت

 . خاصة تبدٌل الدم جات الأخرىسرعة تراجع فرط البٌلٌروبٌن والحاجة للعلب

تم وضع معاٌٌر الاستجابة للعلبج وهً انخفاض قٌم بٌلٌروبٌن المصل إلى ما دون حد  -

ساعة من  48قة وذلك خلبل المعالجة الضوئٌة حسب العمر والوزن بناءً على الجداول الساب

 بدء المعالجة .
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تم وضع معاٌٌر فشل الاستجابة للعلبج وهً الوصول إلى مرحلة تبدٌل الدم أو عدم تراجع قٌم  -

 ساعة إلى ما دون حد العلبج الضوئً . 48بٌلٌروبٌن الدم خلبل أول 

 ث صٌغ الحالاخ

 : رئٌسٌتٌنتم تقسٌم الحالات إلى مجموعتٌن 

ائٌاً بحت بحٌث تم استقبال حالات فرط بٌلٌروبٌن الدم والتً تنطبق علٌها )التقسٌم كان عشو

شروط الدراسة بشعبة الحواضن والولٌد, ومن ثم تم اعتماد الأسلوب التالً فً توزٌعها : حٌث 

أخذت أول حالة على أنها حالة شاهد لم ٌطبق لها الدواء, والحالة التً تلٌها مباشرة طبق لها, أي 

 وزٌع كان فقط التتالً الزمنً للحالات التً تقع ضمن دراستنا (أن مشعر الت

  حظهُا تانُتٍزح ػهى لرً ػت  :

معالجة ضوئٌة وتم تطبٌق فٌنوفٌبرات مع  تضم الولدان الذٌن لدٌهم فرط بٌلٌروبٌنالأولى :  -

 .حالة 100وذلك حسب قٌم البٌلٌروبٌن الكلً بناء على الجداول السابقة وعددهم 

م لكن وضعوا لم ٌتم تطبٌق فٌنوفٌبرات لهتضم الولدان الذٌن لدٌهم فرط بٌلٌروبٌن و الثانٌة : -

 100وعددهم أٌضاً  على علبج ضوئً حسب قٌم البٌلٌروبٌن الكلً بناء على الجداول السابقة

  .حالة

 

 : انُتائذ  ساتؼ
ً
 : الدُاقشحا

بشكل عشوائً لجزء من رات تمت هذه الدراسة فً شعبة الحواضن والولٌد, حٌث أعطً الفٌنوفٌب

الحالات المسجلة فً دراستنا )ممن تنطبق علٌهم شروط الدراسة(, وأهملت الحالات التً لا تحقق 

 الشروط.

 حالة : 200مجموع حالات الدراسة 

 حالة تم تطبٌق فٌنوفٌبرات لها مع العلبج الضوئً. 100 -

  حالة وضعت على علبج ضوئً فقط. 100 -

مواصفات مجموعة الشاهد مع مجموعة الحالات لضمان أن التوزٌع بٌن  ٌقارن ما 1جدول رقم ال

 العشوائً المذكور لم ٌتسبب بمجموعات ؼٌر متشابهة.
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 لرً ػح انذساسح لرً ػح انشاهذ 
 2330  2290  سطً ان صٌ  )ؽ(

 5.15 4.6  سطً انؼًش )ٌ و(

 1/ 1.9 1/ 2 رك س : إَاث

 َ ع الإسضاع تانترثٍة
 كهٍهًا(-ُاػًط- انذي)

44%-18%- 38% 42%-20 %- 38% 

 %45 %42 * ر د ػ ايم خط سج

قٍى انثٍهف ت   سطً 
 انكهً )يؾ / دل(

19.19 19.39 

 %69 %77  ر د يشكهح انحلانٍح

 

 (1جدول رقم )                                  

  لٌة كالخداج ,نقص وزن الخطورة تضم كل ما ٌإهب لفرط البٌلٌروبٌن المشكلة الانحلبعوامل

 الولادة ,النزؾ الدماؼً ,التؤذي حول الولادة ...

وتواتر عوامل الخطورة وكذلك وسطً قٌم  نلبحظ تقارب كل من وسطً العمر والجنس والوزن

 بٌن المجموعتٌن مما ٌضمن عدم وجود انحٌاز .البٌلٌروبٌن 

 تعلٌق ٌلٌه:( ٌبٌن لنا مصٌر كل مجموعة وال2والجدول التالً )جدول رقم 

 

 لرً ػح انذساسح لرً ػح انشاهذ 

 86 62 تحسٍ

 14 38 لا تحسٍ

 

 (2جدول رقم )                                 
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المصل إلى ما دون حد العلبج  كنا نوهنا سابقاً أن معٌار التحسن هو انخفاض قٌمة بٌلٌروبٌن

فهو إما استمرار , أما عدم التحسن الضوئً نسبة للعمر والوزن حسب الجداول المذكورة سابقاً 

 ساعة أو الوصول إلى حد تبدٌل الدم. 48الحاجة للعلبج الضوئً لأكثر من 

عة الدراسة التً طبق لها الفٌنوفٌبرات مع العلبج و% من مجم86من الجدول السابق نلبحظ أن 

لتحسن, % فقط من مجموعة الشاهد حققت معٌار ا62الضوئً حققت معٌار التحسن فً حٌن أن 

كانت تساوي  (Chi square)على اختبار كاي مربع اعتماداً  P valueوبحساب قٌمة 

( مما ٌإكد تؤثٌر الفٌنوفٌبرات على خفض قٌم البٌلٌروبٌن الكلً عندما 0.05)أقل من  0.025

 ٌشارك مع العلبج الضوئً وبشكل أسرع من العلبج الضوئً لوحده.

 ا ما سبق:والمخططات البٌانٌة التالٌة تظهر لن

  

 تطور حالات مجموعة الدراسة    (1مخطط )                                  

 

 86حالة منها  100مجموعة الدراسة التً طبق لدٌها فٌنوفٌبرات مع العلبج الضوئً كانت تتؤلؾ من 

عة, سا 48حالة تحسنت حٌث انخفضت قٌم البٌلٌروبٌن الكلً لدٌها دون حد العلبج الضوئً خلبل 

 لم تحقق معٌار التحسن.حالة  14و

 والمخطط التالً ٌوضح تطور حالات مجموعة الشاهد:
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 تطور حالات مجموعة الشاهد (2مخطط )                          

 

 

حالة  100مجموعة الشاهد التً لم ٌطبق لها فٌنوفٌبرات مع العلبج الضوئً كانت تتؤلؾ من 

ضت قٌم البٌلٌروبٌن الكلً لدٌها دون حد العلبج الضوئً خلبل حالة تحسنت حٌث انخف 62منها 

 حالة لم تحقق معٌار التحسن. 38ساعة, و 48

 

ٌظهر لنا متوسط قٌمة بٌلٌروبٌن المصل الكلً لدى كل مجموعة ( 3والجدول التالً )جدول رقم 

 وذلك خلبل خمسة تواقٌت متتالٌة هً:

 ساعة. 48ساعة, وبعد  36ساعة, بعد  24بعد  ساعة من العلبج, 12عند بدء المعالجة, بعد 

 فً كل حالة والشرح تالً للجدول: P valueوتم حساب 
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يت سط قًٍح  انضيٍ )ساػح(
ثٍهف ت  ان

انكهً نذى 
ح لرً ػح انذساس

 )يؾ/دل(

يت سط قًٍح 
انثٍهف ت  

انكهً نذى 
لرً ػح انشاهذ 

 )يؾ/دل(

P value 

)تذء  0انساػح 
 انؼلاد(

19.39 ± 0.3 19.19 ±0.22 0.60 

 0.35  0.19 ±18.75 0.21 ±18.99 21انساػح 

 0.005 0.27 ±18.56 0.25 ±16.97 12انساػح 

 0.001> 0.25 ±17.66 0.21 ±15.76 63انساػح 

 0.001> 0.24 ±16.77 0.22 ±14.17  24انساػح 

 

 ( 3جدول رقم )                                       

 

دول السابق عدم وجود فارق إحصائً مهم لمتوسط قٌم بٌلٌروبٌن المصل عند بدء ٌتضح من الج

 فً الحالتٌن. 0.05أكبر من  P valueحٌث أن ساعة منه بٌن المجموعتٌن,  12العلبج وبعد 

نلبحظ وجود فارق إحصائً هام وٌتزاٌد تدرٌجٌاً بٌن المجموعتٌن مما  24لكن وبدءاً من الساعة 

ؤثٌر واضح وهام لتطبٌق الفٌنوفٌبرات مع المعالجة الضوئٌة لدى الولدان ٌدل على أن هناك ت

المصابٌن بفرط بٌلٌروبٌن الدم, ٌتجلى هذا التؤثٌر بسرعة انخفاض قٌم بٌلٌروبٌن المصل الكلً 

 لدٌهم مقارنة مع حالات عدم تطبٌقه والمخطط التالً ٌوضح ما سبق :
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 (3خطظ )ِ                                   

 ِماسٔح ِدّىػرٍ اٌذساسح واٌشاهذ ِٓ زُث ذطىس لُُ اٌثٍُُشوتُٓ اٌىٍٍ ِغ اٌزِٓ.     

 

( َظهش ػلالح وخىد ِشىٍح أسلاٌُح 4)اٌدذوي سلُ وتإٌسثح ٌؼىاًِ اٌخطىسج فاٌدذوي اٌراٌٍ 

رداتح ٌٍؼلاج ٌذي وٍرٍ اٌّدّىػرُٓ )ِدّىػح اٌذساسح ( تالاس ABOأو ذٕافش  RH)ذٕافش 

 لفرط البٌلٌروبٌن لدى الولدان. ِماسٔح ِغ غُاب سثة أسلاٌٍ ِؼشوف ّىػح اٌشاهذ(وِد

 

 ؿٍاب سثة يؼش ف  ر د يشكهح انحلانٍح 
لرً ػح 
 انذساسح

                  69                    31 

 لا تحسن تحسن لا تحسن تحسن

59 10 27 4 

لرً ػح 
 انشاهذ

                 77                   23 

 لا تحسن تحسن لا تحسن تحسن

47 30 15 8 

 

 (4جدول رقم )                                       
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       حالة من مجموعة الدراسة لدٌها مشكلة انحلبلٌة  69نلبحظ من الجدول السابق وجود 

          ت لم تتحسن حالا 10% ( مقابل 85.5حالة )  59تحسن منها على العلبج )تنافر زمر( 

 (14.49) % 

بٌلٌروبٌن لٌس لدٌها سبب انحلبلً معروؾ لفرط الحالة من مجموعة الدراسة  31بٌنما نجد 

ذه وبمقارنة ه % (12.9حالات لم تتحسن ) 4% ( مقابل 87حالة )  27تحسن منها على العلبج 

ٌبرات بناء على سبب فرط عدم وجود فرق إحصائً هام فً تؤثٌر الفٌنوفنلبحظ النسب مع بعضها 

 ( P value  =0.25بٌلٌروبٌن الدم ) 

 والمخطط التالً ٌمثل تطور حالة مجموعة الدراسة بناءً على سبب فرط بٌلٌروبٌن الدم:

  

 ذمسُُ ِدّىػح اٌذساسح تٕاءً ػًٍ سثة فشط اٌثٍُُشوتُٓ. (4ِخطظ )                

  

لدٌها مشكلة انحلبلٌة  حالة من مجموعة الشاهد 77د وجو( 4وّا ٔلازظ ِٓ اٌدذوي اٌساتك )سلُ 

 ( %38.9حالة لم تتحسن ) 30% ( مقابل 61حالة )  47ى العلبج )تنافر زمر( تحسن منها عل

ٌلٌروبٌن لٌس لدٌها سبب انحلبلً معروؾ لفرط الب حالة من مجموعة الشاهد 23بٌنما نجد 

ذه % (وبمقارنة ه34.7ت لم تتحسن )حالا 8مقابل  % (65حالة ) 15تحسن منها على العلبج 

بناء على سبب فرط بٌلٌروبٌن فً النتٌجة  إحصائً هامنلبحظ عدم وجود فرق النسب مع بعضها 

 ( P value  =0.25الدم ) 

 والمخطط التالً ٌمثل تطور حالة مجموعة الشاهد بناءً على سبب فرط بٌلٌروبٌن الدم:
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 مسُُ ِدّىػح اٌشاهذ تٕاءً ػًٍ سثة فشط اٌثٍُُشوتُٓ.ذ (5ِخطظ )                          

 

ضر ِّا سثك ػذَ وخىد ػلالح تُٓ ذأثُش اٌفُٕىفُثشاخ وسثة فشط اٌثٍُُشوتُٓ لذ َؼىد رٌه إًٌ َر

 ػذَ وخىد اسذثاط تُٓ آٌُح ػًّ اٌفُٕىفُثشاخ وسثة فشط اٌثٍُُشوتُٓ . 

 

تٕاءً ػًٍ اٌؼّش اٌسٍٍّ ٌٍىٌُذ إًٌ لسُّٓ وِٓ ِٕظىس آخش ذُ ذمسُُ اٌؼُٕاخ فٍ وٍرٍ اٌّدّىػرُٓ 

أسثىع زٍٍّ واٌمسُ اٌثأٍ هى لسُ اٌخذج  41 ≤ الأوي هى لسُ وٌذاْ ذّاَ اٌسًّ تؼّش زٍٍّ 

أسثىع زٍٍّ هى غُش ِسمك  34)زُث أْ اٌخذاج ألً ِٓ  أسثىع زٍٍّ 41و  34تؼّش زٍٍّ تُٓ 

( 5ُُ ِىضر فٍ اٌدذوي اٌراٌٍ )خذوي سلُ وهزا اٌرمس ٌششوط اٌذساسح وتاٌراٌٍ فمذ ذُ اسرثؼادٖ (

 واٌششذ ٍٍَ اٌدذوي :

 

 خذٌذ تداو حمم 
لرً ػح 
 انذساسح

                  42                    58 

 لا تحسن تحسن لا تحسن تحسن

40 2 47 11 

لرً ػح 
 انشاهذ

                 39                   61 

 نلا تحس تحسن لا تحسن تحسن

27 12 35 26 

 (5خذوي سلُ )                                 
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حالة من مجموعة الدراسة تمام حمل تحسن منها على  42نلبحظ من الجدول السابق وجود 

 % (4.7حالة لم تتحسن )  2% ( مقابل 95.2حالة )  40العلبج 

%( 81حالة ) 47العلبج حالة من مجموعة الدراسة من الخدج تحسن منها على  58بٌنما نجد 

% ( وبمقارنة هذه النسب مع بعضها نلبحظ وجود فرق 18.9حالات لم تتحسن ) 11مقابل 

ضل تؤثٌراً على ولدان تمام إحصائً هام فً تؤثٌر الفٌنوفٌبرات بناء على سن الحمل حٌث أنه أف

 ( P value  =0.05)  الحمل

 اءً على سن الحمل :والمخطط التالً ٌمثل تطور حالة مجموعة الدراسة بن

 

 

 ذمسُُ ِدّىػح اٌذساسح تٕاءً ػًٍ سٓ اٌسًّ (6ِخطظ )                    

  

حالة من مجموعة الشاهد تمام حمل تحسن منها  39وجود ( 5وّا ٔلازظ ِٓ اٌدذوي اٌساتك )سلُ

 % (30.7حالة لم تتحسن ) 12 % ( مقابل69.2حالة )  27على العلبج 

 % (57.3حالة ) 35ج تحسن منها على العلب خدجن مجموعة الشاهد حالة م 61بٌنما نجد 

وجود فرق إحصائً نلبحظ % (وبمقارنة هذه النسب مع بعضها 42.6حالة لم تتحسن ) 26مقابل 

 ( P value  =0.05)  بناء على سن الحملهام فً النتٌجة 
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 : بناءً على سن الحملوالمخطط التالً ٌمثل تطور حالة مجموعة الشاهد 

 

 

 ذمسُُ ِدّىػح اٌشاهذ تٕاءً ػًٍ سٓ اٌسًّ . (7ِخطظ )                             

 

مما سبق ٌتضح لنا أن الفٌنوفٌبرات أفضل تؤثٌراً فً ولدان تمام الحمل منه لدى الخدج, ومن 

جاً الممكن أن ٌعزى ذلك إلى أن الخمائر التً ٌعمل الفٌنوفٌبرات من خلبل تحفٌزها تكون أكثر نض

 لدى ولدان تمام الحمل من الخدج .

 

زاٌح ٌُ ذرسسٓ ِٓ ِدّىػح اٌذساسح, َىخذ  14أِا ػٓ ِىضىع ذثذًَ اٌذَ, لذ وخذٔا أْ هٕان

زاٌح ٌُ ذرسسٓ,  38% ( أِا ِٓ ِدّىػح اٌشاهذ فهٕان 14.3زاٌرُٓ ِٕهُ ازراخرا ذثذًَ دَ أٌ ) 

فاٌفاسق تُٓ  P value  =1.1125% ( وهٕا 26.3زالاخ ازراخد ذثذًَ دَ ) 11ِٕها 

إْ ٌُ َٕدر فٍ تؼض اٌسالاخ اٌّدّىػرُٓ هى فاسق رو لُّح إزصائُح ِّا َؼٍٕ أْ اٌفُٕىفُثشاخ 

فٍ ذخفُض تٍُُشوتُٓ اٌذَ إًٌ ِادوْ زذ اٌؼلاج اٌضىئٍ, فهى َسذ ِٓ اٌىصىي إًٌ ذثذًَ اٌذَ 

ش ٔسثح اٌسالاخ اٌرٍ ازراخد وتاٌراٌٍ فهى َىلٍ ِٓ ِخاطش اٌرثذًَ, واٌّخطظ اٌثُأٍ اٌراٌٍ َظه

 ذثذًَ دَ ِٓ أصً اٌسالاخ اٌرٍ ٌُ ذرسسٓ تاٌؼلاج اٌّزوىس : 

 

0

10

20

30

40

50

60

70

 لا تحسن  تحسن

 تمام حمل 

 خدج



48 
 

 

 ( ذثذًَ اٌذَ ٌذي اٌسالاخ اٌرٍ ٌُ ذرسسٓ فٍ ِدّىػح اٌذساسح8ِخطظ )          

 

 

 ( ذثذًَ اٌذَ ٌذي اٌسالاخ اٌرٍ ٌُ ذرسسٓ فٍ ِدّىػح اٌشاهذ9ِخطظ )           

 

 

تبدٌل الدم لدى الحالات التً لم تتحسن فً مجموعة 
 .الدراسة

 تبديل الدم

 استمرار العلاج الضوئي

تبدٌل الدم لدى الحالات التً لم تتحسن فً مجموعة 
 .الشاهد

 تبديل الدم

 استمرار العلاج الضوئي
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أن للآثار الجانبٌة للفٌنوفٌبرات, وبما  لى أننا قمنا بإجراء دراسةالتنوٌه إ وفً النهاٌة وجب

 ورٌة للمخبرٌات التالٌة :استقلببه كبدي قمنا بمراقبة وظائؾ الكبد من خلبل إجراء مراقبات د

 ALT – AST – GGTالبٌلٌروبٌن الكلً والمقترن ،خمائر الكبد 

  NIPSدٌر شدة الألم حسب ,إٌكو بطن ,تق ALP  ,PT – PTTسكر المصل ,

 والجدول التالً ٌبٌن تواتر إجراء هذه المراقبات

48h 36h 24h 12h 0  Time 

+ + + + + TB 

+  +  + DB 

+  +  + ALT 

+  +  + AST 

+  +  + GGT 

+ + + + + Glucose 

+  +  + PT – PTT 

+  +  + ALP 

    + Abdo-
Echo 

+ + + + + NIPS 

 

 

 ( 6جدول رقم )                                    

أما بالنسبة لقدٌر شدة الألم لدى الولدان كما فً البند الأخٌر من الجدول السابق فهً تصنؾ بناء 

 التصنٌؾ التالً :على عدة معاٌٌر مشروحة ضمن 
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 ( 7دول رقم ) ج                                       

 

 وتقدر شدة الألم حسب ما ٌلً :

Pain Level  

0-2 = mild to no pain  

3-4 = mild to  moderate pain  

>4 = severe pain  

 

 ( 8جدول رقم )                                         

 

( للولدان فً كلتا المجموعتٌن الحالة  6المذكورة فً الجدول السابق رقم )  تم إجراء المراقبات

 والشاهد وتم حساب القٌمة الوسطى لكل متؽٌر ضمن كل مجموعة وكانت النتائج كالتالً :
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 P value مجموعة الشاهد مجموعة الحالة المتؽٌر المدروس

ALT 35.2 38.4 0.15 

AST 32.8 45.2 0.45 

GGT   86.7 119.8 0.10 

Abdo-Echo 
(abnormality) 

0% 0%  

NIPS 2 2  

ALP 174.7 185.2 0.35 

PT 76.1% 73% 0.3 

PTT 34.5 0.15 ثانٌة 39 ثانٌة 

Glucose 111.9 123.5 0.45 

DB 0.8 1.9 0.5 

 

 ( 9جدول رقم )                                        

 

فروق ذات قٌم إحصائٌة بٌن المجموعتٌن فً أي نلبحظ من الجدول السابق عدم وجود 

متؽٌر من المتؽٌرات المدروسة مما ٌعنً عدم وجود تؤثٌرات جانبٌة ملحوظة فً 

دراستنا تالٌة لتطبٌق الفٌنوفٌبرات بجرعة وحٌدة لدى الولدان المصابٌن بفرط بٌلٌروبٌن 

آمن للبستخدام عند  مبدئٌاً على أن الفٌنوفٌبرات هو دواء ما ٌعطً مإشراً م ,وهذا الد

بٌلٌروبٌن الدم, وبالرؼم من أنه لا توجد تؤثٌرات جانبٌة مذكورة الولدان المصابٌن بفرط 

بعد إعطاء جرعة وحٌدة من الفٌنوفٌبرات لكن ٌحبذ وٌوصى بإجراء دراسات أكثر 

تخصصاً ومتابعة لمدة أطول لإثبات أن الفٌنوفٌبرات علبج آمن لفرط بٌلٌروبٌن الدم 

 اشر لدى الولدان .اللبمب

 

 : ( 9والشكل التالً ٌظهر التمثٌل البٌانً للجدول السابق رقم ) 
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 المدروسة فً مجموعتً الدراسة والشاهد( المتؽٌرات 10مخطط )                   

 

 : دساسح يقاسَحخاي
ً
 سا

ت لدى الولدان لابد من التنوٌه إلى أنه قد أجرٌت عدة دراسات عالمٌة حول تطبٌق الفٌنوفٌبرا  

صابٌن بفرط بٌلٌروبٌن الدم ,معظم هذه الدراسات خلصت إلى نتائج متقاربة ومشابهة لما الم

وصلنا إلٌه فً دراستنا هذه حٌث أثبتت فعالٌة الفٌنوفٌبرات فً تدبٌر فرط بٌلٌروبٌن الدم لدى 

 الولدان المصابٌن به .

 ومن هذه الدراسات :

Bijay Kumar et al , Fenofibrate: A novel approach in treating 

uncomplicated neonatal hyperbilirubinemia , People’s Journal of 

Scientific Research 5 Vol. 5(2), July 2012. 

حٌث خلصت الدراسة السابقة إلى النتائج التالٌة بعد إجراء دراسة مقارنة لتطبٌق الفٌنوفٌبرات 

 لٌروبٌن الدم :لدى الولدان المصابٌن بفرط بٌ
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 أما الدراسة الأخرى التً أجرٌت ضمن نفس المجال فهً :

Hassan Mohamed Al-Asy et al , Effect of Fenofibrate on Indirect 

Neonata Hyperbilirubinemia, Journal of Clinical Neonatology , 

Vol. 4, Issue 2, April-June 2015.  

 لنتٌجة التالٌة :وقد خلصت هذه الدراسة إلى ا
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إلى نتائج تدعم أما الدراسة الأخٌرة والتً أجرٌت حول نفس موضوع دراستنا ووصلت 

 ما قد وصلنا إلٌه فهً :

G. S Chaudhary , Oral fenofibrate in neonatal 

hyperbilirubinemia: A randomized controlled trial , Indian 

J Child Health , Vol 3 , Issue 1, Jan - Mar 2016 

 والنتائج المبٌنة فٌما ٌلً هً خلبصة هذه الدراسة :
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قد وجدت دراسة وحٌدة حول موضوعنا إلا أنها وخلبفاً لما وصلنا إلٌه ولما وصلت إلٌه 

الدراسات المذكورة سابقاً ,فإن هذه الدراسة خلصت إلى عدم فائدة تطبٌق الفٌنوفٌبرات فً 

 لدى الولدان هذه الدراسة هً :تدبٌر فرط بٌلٌروبٌن الدم 

B.L Anantha Narayana Gowda et al , Efficacy of oral 

fenofibrate in the management of unconjugated 

hyperbilirubinemia in neonates A prospective study , 

International Journal of Recent Trends in Science And 

Technology , Volume 13, Issue 2, 2014 pp 253-255 

 حٌث نشرت هذه الدراسة النتائج التالٌة :
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حٌث نلبحظ من الجدول السابق عدم وجود فارق إحصائً هام بٌن قٌم بٌلٌروبٌن الدم فً كل 

من مجموعة الدراسة ومجموعة الشاهد مما ٌعنً عدم وجود تؤثٌر للفٌنوفٌبرات فً خفض 

 ك بحسب هذه الدراسة .بٌلٌروبٌن الدم لدى الولدان وذل
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 : الخلاطح  انت طٍاخ :سادس
ً
 ا

 تبٌن من خلبل دراستنا ما ٌلً :

 

الفٌنوفٌبرات ٌنقص المدة اللبزمة للعلبج الضوئً لدى الولدان المصابٌن بفرط بٌلٌروبٌن الدم  -

 تالً فهو ٌقلل من مدة الاستشفاء.اللبمباشر, وبال

 

باً آمن لتدبٌر فرط بٌلٌروبٌن الدم اللبمباشر لدى الولدان الفٌنوفٌبرات دواء فعال وؼال -

 بٌن به.المصا

 

  

إضافة إلى تؤثٌره فً خفض مستوى بٌلٌروبٌن الدم, الفٌنوفٌبرات أٌضاً ٌسهم فً تقلٌل  -

 الحاجة إلى تبدٌل الدم لدى الولدان المصابٌن بفرط البٌلٌروبٌن.

 

 

لكن ٌحبذ إعطاء جرعة وحٌدة من الفٌنوفٌبرات مع أنه لا توجد تؤثٌرات جانبٌة مذكورة بعد   -

اً ومتابعة لمدة أطول لإثبات أن الفٌنوفٌبرات علبج آمن لفرط إجراء دراسات أكثر تعمق

 بٌلٌروبٌن الدم اللبمباشر لدى الولدان .

 

 

نشر الوعً الصحً فٌما ٌتعلق بٌرقان الولٌد على كافة المستوٌات مع التنبٌه لضرورة كشؾ  -

 ٌلٌروبٌن الدم عند الولدان باكراً ما أمكن .حالات فرط ب

 

 

 ضرورة تثقٌؾ الأهل حول أهمٌة العلبج والعقابٌل الخطٌرة المحتملة بحال إهمال العلبج . -

 

 

مٌلٌؽرام لكل كٌلو ؼرام من وزن الجسم  10ٌوصى بإعطاء الفٌنوفٌبرات فموٌاً بجرعة قدرها  -

علبج الضوئً حٌث ٌإدي إلى خفض قٌمة لكل ولٌد مصاب بفرط بٌلٌروبٌن الدم وبلػ حد ال

بٌلٌروبٌن الدم بشكل أسرع مما ٌقلل من فترة المعالجة والاستشفاء وبالتالً ٌقلل الكلفة 

  المادٌة لعلبج هإلاء الولدان .

 

 إجراء دراسات لتؤثٌر الفٌنوفٌبرات فً خفض بٌلٌروبٌن الدم دون إشراك معالجة ضوئٌة . -
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