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 الملخص

نتانـات المصـابين بمتلازمـة داون بسـبب الإ ت المشفوية للأطفـالمع زيادة عدد القبولا: خلفية البحث
مـن الدراسـات العالميـة التـي تتحـدث عـن وجـود  سـيما الصـدرية منهـا ظ وظهـور كثيـرالمتكـررة لـديهم ولا

اسـة نتانات لديهم قمنا بـججراء هـ ا الدر عية خلقية مرافقة للمتلازمة تسهم بزيادة عدد وحدّة الإعيوب منا
 . طفال متلازمة داونالمناعية لدى أ لتقييم الحالة

مقاربتهــــا ســــريريا مــــع الأطفــــال و تقصــــي الحالــــة المناعيــــة لــــدى مرضــــى داون مــــن  :هــــدب البحــــث
اعي المرافـق وتـأثيرا المباشـر فـي تحديـد العيـب المنـلديهم وعـدد القبـولات المشـفوية و  نتانات المتكررةالإ

نتانــات المتكــررة لــدى ي ووقــائي للتقليــل مــن الإوكــول علاجــنتانيــة  ظ وعليــه ســيتم وضــع بروتالحالــة الإ
 . ه ا الفئة من الأطفال

جريــت فــي مشــفى الأطفــال الجــامعي بدمشــق امتــدت مــن دراســة حشــدية مســتقبلية أ  : طرائــا البحــث
لــديهم متلازمــة داون مــن المقبــولين فــي  ا  طفــلا مشخصــ 51تضــمنت  1/3/2122حتــى  1/3/2121

 ات الخارجيةالشعب الطبية أو المراجعين للعياد

؛ ( لـديهم عـوز منــاعي51صـل  مـن أطفـلا   44% ) 88تبـين وجـود اضـطراب منـاعي لــدى  :النتـائ 
( يليـه  طفـلا   28% )57تشير النتائج أن أشيع الأعواز المناعية كان نقص عدد اللمفاويات بنسـبة  إ 

%  31بة المرتبـــة الثالثـــة بنســـفيـــأتي ب C3مـــا عـــوز أظ%41بنســـبة  IgMنقـــص الغلوبـــولين المنـــاعي 
قــل الاضــطرابات أ% و 12.2بنســبة  IgGومــن ثــم عــوز  ظ% 18.5بنســبة  C4ومــن ثــم يليــه عــوز ظ

ل ز المنـاعي المشـترش شـكّ ما بحسب نوع العـوز المنـاعي فـالعو أ% ظ  11بنسبة  IgAهو عوز  شيوعا  
ة لـدى نتانـات متكـرر ين وجـود إأمـا سـريرياف فقـد تبـظ  % مـن المشـاركين 44كثر شـيوعا بنسـبة النسبة الأ

 . نتانات متكررة ( لم يكن لديهم إطفلا   15% ) 31 في حين أن( طفلا   %32 )68

الاطفــال المصــابين  وجــود عــوز منــاعي مرافــق لــدىظهــر بوضــو  إن التقيــيم الســابق ي  :  الاســتنتا 
نتانـــات متكـــررة تســـتدعي قبـــولات مشـــفوية متكـــررة ظ وعليـــه فـــجن بمتلازمــة داونظ وهـــ ا مـــا يـــؤدي إلـــى إ

ة العاليــة المعرضــين لننتانــات أطفــال داون مــن  وي الخطــور  لنظــر إلــى أنروتوكــول وقــائي واتطبيــق ب
تعزيــز المناعــة ظ ويســهم فــي نتانــات لــديهم ولاســيما القبــولات المشــفويةفــي تقليــل تكــرار الإ هم لاحقــا  يســ

 . وسهولة دمجهم بالمجتمع ضمن فئاتهم العمرية المناسبة

 . نتانات ظ غلوبولينات مناعية ظ المتممةون ظ المناعة ظ الإظ دا أطفال:  الكلمات المفتاحية
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 الجزء التمهيدي

 :المقدمة  - 1

 وه ا ماومية والشعاعية ظ مجموعة ضخمة من العوامل الممرضة الفيزيائية والكيميائية والجرث بالإنسانيحيط 
حته ظ ويدعى الجهاز يلبي احتياجات تحصين الجسم والحفاظ على ص ن يكون دفاعه متنوعا  يفرض عليه أ
 وظيفتي التحصين ضد العوامل ال ي يؤدي بمجمله (الجهاز المناعيبـ) الجسمعن دفاع الالمسؤول عن 

 self-tolerenceوتحمل ال ات  ظprotectionالممرضة 

 وتقسم الاستجابة المناعية للجسم تقليديا   ظبالزيادة ملل هاتين الوظيفتين سواء بالنقص أمراض عن خوتنتج الأ
و عناصر بيئية متعددة ظ الموجهة ضد مكونات جزيئية أ innateسليقية المناعة ال:لى نوعين رئيسيين هما إ

تقدم  وتوجد ه ا المناعة من  الولادة والمناعة التلاؤمية )التكيفية( التي تؤديها خلايا متخصصة تتفاعل مع ما
و تأثيرها مباشرة أتفرز بعض المواد التي تعطي و  شارات ومواد لتتعامل معها بتأنّ المناعة الخلقية لها من إ

  .خرىالأ ةر مع خلايا الدفاع الجسمييثتتبادل التأ

 مشكلة البحث :  - 2

من المعروف عالميا  أن لدى أطفال داون قبولات مشفوية متكررة بسبب الآفات المزمنة المرافقة 
ولكن بسبب كثرة الشكاوى الانتانية لديهم تم توجيه الاتهام لوجود خلل مناعي مرافق يساهم  للمتلازمة

بزيادة عدد وشدة الانتانات لديهم وبناء على  لش تم إجراء العديد من الدراسات العالمية لتقييم الجهاز 
 المناعي عند مرضى داون

ود في بحثنا سنقوم بدراسة حول الجهاز المناعي لدى مرضى داون سريريا  ومخبريا  و لش بعد وج
وعليه سنقوم مخبريا ظدراسات متعددة تتحدث عن وجود حالة من العوز المناعي المرافق له ا المتلازمة 

  .نتانات مع تحديد المسببات وطرق علاجهاإناعي المرافق وما يترتب عليه من بتحديد العيب الم

 ظومدة الاستشفاء ظالمشفويةسوابق القبولات و  ظأما سريريا فمن خلال تجميع بيانات عن حالة الطفل المناعية
فيتامينات  المناعة أو تضعفهاظ وجودال وجود أدوية مطبقة تدعم وك لش في ح ظو مدى الالتزام باللقاحات 

.معطاة تؤثر في الجهاز المناعي  
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 فرضيات البحث - 3

الأمثل  معرفة الحالة المناعية لمرضى داون المقبولين في مشفى الأطفال الجامعي وتحديد التدبير الطبي
ت وقاية وتوصيات عملية ورفع كفاءة الجهاز المناعي من خلال بروتوكولا ظله ا الفئة من المرضى

 .نتانات لديهم مما يترتب عليه تحسين نمط الحياة له ا الفئة من المجتمعلتقليل الإ

 هدب البحث   - 4

  .دراسة الحالة المناعية لدى مرضى داون – 1

  .مناعي الخلقي لدى مرضى داونتحديد نوع الاضطراب ال – 2

  .نتانية بناء على نوع العوز المناعي المرافقمراض الإتحديد مسببات الأ – 3

 .طرق الوقاية والبروتوكولات الموصى بها لدعم المناعة لدى مرضى داون علىتسليط الضوء  – 4

 دواته :أمناه  البحث و  -5

 : دراسة حشدية مستقبلية تصميم الدراسة

 : لقبولمعايير ا

 .كل طفل مشخص له متلازمة داون – 1

 .طفال الجامعيالسن القانوني للقبول في مشفى الأوهو ظسنة  13العمر من  الولادة حتى عمر  – 2

 معايير الاستبعاد : 

 .وضوعين على علاجات مثبطة للمناعةطفال المالأ – 1

 .طفال المشخص لهم سابقا أمراض عوز مناعةالأ – 2        

 أدوات البحث :         

 IgA,IgM,IgG)الغلوبولينات المناعية ) و ( ظ   CBCتعداد الكريات البيض والصيغة )        

  C3 , C4)عناصر المتممة )         
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 طريقة العمل :         

طفال قبولين بالشعب الطبية في مشفى الأطفال المصابين بمتلازمة داون المسيتم اختيار جمهرة من الأ
 جراء تقييم مناعي لديهم و لش بججراء التحاليل التالية :إوسيتم  ظمراجعين للعياداتأو ال

IgM,IgG,IgA,C3,C4,CBC وفق الجداول العالمية )وفي  مع مقارنتها بالقيم الطبيعية حسب العمر
وربطها بالمعلومات السريرية لكل طفل عبر (  Harriet Laneدراستنا تم اعتماد جداول مرجع 

 من ثمو  ظن السريري لوضع تقييم مناعي سريريا ومخبريا وتمثيله بيانيا وفق المخططات المناسبةالاستبيا
ه ا الاضطراب  نتيجة صابة بعوامل ممرضةعي المرافق وما يترتب عليه من الإتحديد العوز المنا

 .المناعي 

 محددات البحث :  -6

 ظن الصعب لقاء عدد كبير منهمكان من تجمع مرضى داو  تأهيليةو أوجود مراكز طبية  قلة نظرا  إلى
طفال ولاسيما التنميط اللمفاوي دم توفرها بمشفى الأن ارتفاع التكاليف المادية للتحاليل المناعية وعأكما 
 .من الدراسة ونتائجها حد  

 الدراسات المرجعية :  -7

وجود عوز مناعي  من الدراسات العالمية التي تتحدث عن كثيرالماضية صدرت القريبة سنوات ال في
ولكن الدراسات التي تحدثت عن عوز  ظلدى مرضى داون وتناولت عدة جوانب للجهاز المناعي

ل لش تم ؛ رة في دراستنامختلفة عن الم كو  ا  نواعأوبعضها تناول  ظكانت قليلة نسبيا   بالغلوبولينات المناعية
 وهي : ظحدثهاأدراسات العالمية لمحور دراستنا و قرب الأاختيار 

نماط عداد الأعن ت 2111عدها مجموعة باحثين في مشفى جيرون بوش بهولندا سنة أ دراسة – 1
 ا  مخبري ا  الدراسة تقييم تالخلايا التائية المساعدة وتضمنعدد وانخفاض  Bالفرعية للمفاويات 

 (1) .غلوبولينات المناعية للمشاركين فيهالل

 2111مريكا سنة أال في تكساس بولاية هيوستن طفالأتشين في مشفى  –غرام و ج  –دراسة ج  – 2
  (2).المتكررة لديهم لإنتاناتا سبابأوبحثت في ظ طفال داونأالتي تحدثت عن عوز المناعة عند 
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عند المؤكسدات والنشاط التأكسدي عن فرط  2113ام جراها مجموعة باحثين في البرازيل عأدراسة  – 3
  (3).لديهممرضى داون وربطها بالإنتانات المتكررة 

 Current Trends In immunity and respiratory infectionsدراسة منشورة في مجلد  – 4
الفرعي وانتانات  IgGبعنوان )اضطراب المناعة الخلطية عند الأطفال المصابين بنقص  2118عام 

 (4).الجهاز التنفسي المتكررة(

 خلاصة الدراسات المرجعية: 

لايا اللمفاوية بمعظم أنواعها وك لش وجود في ود اضطراب في عدد الخالدراسات السابقة وج أظهرت
ظهرت اضطراب في آلية عملها وه ا يعود إما إلى خلل في عملية التكوين أو في عملية التمايزظ كما أ

ية في مختلف الفئات العمرية صنافها الفرعمستويات الغلوبولينات المناعية وأالدراسات وجود نقص في 
ما فيما يخص المؤكسدات فقد تبين ل واضح مع الانتانات المتكررة ظأداون وترافق  لش بشكطفال لدى أ

طفال داون المشاركين في الدراسات مما يفسر مستوياتها المخبرية وارتفاع فعاليتها لدى أوجود فرط في 
 .أنسجة الجسمثر سلبي على الموت الخلوي المبرمج وما له من أوجود زيادة سلبية في عملية 

 مكونات البحث : – 8

 وهي : ظفصول ةربعيتألف البحث من أ

لية تكوينه وعمله تحدث عن مكونات الجهاز المناعي وآال ي يالجزء الأول : القسم النظري 
 .ظ كما يتحدث عن متلازمة داون وخصائصها العامةالاضطرابات الوظيفية فيهو 

 .المناقشة و  رائقهوطالبحث ظ وهو يشمل مواد الجزء الثاني : القسم العملي

  .حصائيةظويشمل نتائج التقييم المخبري والدراسة الإالجزء الثالث : قسم النتائج 

  .الجزء الرابع : الاستنتاجات والتوصيات وصعوبات البحث
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 ول : القسم النظري الجزء الأ 

 المقدمة : - 1

 وه ا مايائية والجرثومية والشعاعية ظ ميحيط بالإنسان مجموعة ضخمة من العوامل الممرضة الفيزيائية والكي 
يدعى الجهاز تحصين الجسم والحفاظ على صحته ظ ليلبي احتياجات  يفرض عليه أن يكون دفاعه متنوعا  

وظيفتي التحصين ضد العوامل  ال ي يؤدي بمجمله (الجهاز المناعي)الجسم عن دفاع الالمسؤول عن 
 .self-tolerenceوتحمل ال ات ظ protectionالممرضة 

تقليديا   وتقسم الاستجابة المناعية للجسمظ بالزيادة مل هاتين الوظيفتين سواء بالنقص أوتنتج الأمراض عن خل
ظ الموجهة ضد مكونات جزيئية أو عناصر بيئية متعددة  innateسليقيّة المناعة ال: إلى نوعين رئيسيين هما

)التكيفية( التي تؤديها خلايا متخصصة تتفاعل مع ما والمناعة التلاؤمية ظ وتوجد ه ا المناعة من  الولادة
 ظتقدم المناعة الخلقية لها من إشارات ومواد لتتعامل معها بتأنّ وتفرز بعض المواد التي تعطي تأثيرها مباشرة

          .أو تتبادل التأثير مع خلايا الدفاع الجسمية الأخرى

 المناعة الخلقية : - 2

فهي تستجيب بالطريقة نفسها لكل  ؛بسرعتها خلال دقائق عادة ظ وعدم نوعيتهاتمتاز المناعة الخلقية  
تحتفظ ب اكرة لما  تتغير مكوناتها لدى الشخص مدى الحياة ظ ولا لها ظ ولاالعوامل الممرضة الغريبة التي تفعّ 

ل خلا عادة   سريعا   تأثيرهاويزول  ظخرىفهي تستجيب بالطريقة نفسها إن تفعلت مرة أ ؛ظائفمن و  قامت به
) تورم :عراض وعلامات التهابيةمع أ تترافق ه ا المناعة سريرياف  وغالبا ما ظيامقد تدوم ساعات أو أ مدّة
و معممة بحسب طريقة دخول العامل موضعية أ وه ا العلامات لم (أاحمرار وارتفاع درجة الحرارة و و 

 الممرض .

لى عوامل عديدة ممرضة المتممة ال ي يستجيب إ ائية وجهازالمناعة الخلقية من الحوائل الفيزي تتألف
  ييكتين الرابط للمانوز الوالل Cخارجية وداخلية ظ ومتفاعلات الطور الحاد ولاسيما البروتين الارتكاسي 

 Natural killersيا مثل الخلايا القاتلة الطبيعيةنواع من الخلاظ وبضعة أمتعددة في الجسم  ا  دوار ؤدي أي
cells لبلعميةوالخلايا اظ Phagocytes والخلايا مفصصة النواة ظPolymorphonuclear والخلايا ظ
 (5)مع مفرزاتها . Mast cellsالبدينة 
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ي ظ ول بين العامل الممرض والجهاز المناعاطية والظهارية عنصر المجابهة الأغشية المخيشكل الجلد والأ
 ما  مه فيزيائيا   حائلا   شكلي لأنهظيفة الدفاع ول لدى البشر عادة ظ ويؤدي و وهو مكون المناعة الخلقية الأ

هداب الظهارية ظ وتفرز ه ا تباط المتين بين خلاياا وحركة الأيمنع العوامل الممرضة من عبورا بواسطة الار 
في الجلد والأمعاء مثلا  phالممرضة وبعض المواد التي تنقص العوامل لخلايا المخاط ال ي يقوم باحتجاز ا

ت الكارهة للماء أو بعض الزيو  ساطةو و تطردها بلعبور العوامل الممرضة الحية أمناسب  لتجعل الوسط غير
نزيمات ظ ك لش تمنع سرعة التجدد الكبيرة له ا الخلايا الجلدية والظهارية الاستيطان بعض الأ ساطةتقتلها بو 

 من قبل العوامل الممرضة عموما .

 Patternمستقبلات التعرف على النمو ج  وساطةرضة بخلقية على العوامل الممتتعرف خلايا المناعة ال
recognition receptors (PRRs) و مستقبلات على غشاء ه ا الخلايا أو مستقبلات هيولية أ ماوهي إ

بجفراز وسائط كيميائية ما مباشرة لخلقية للعوامل الممرضة الغازية إتستجيب المناعة اظ مستقبلات مفرزة 
 لى خلايا المناعة التلاؤمية .ر بتقديم المستضدات إباشو على نحو غير ممتعددة أ

 : خلايا المناعة الخلقية 1-2

وهي ظ Phagocytesول البلعميات ع العامل الممرض في خط الدفاع الأتشمل الخلايا التي تتعامل م
هم سالمناعة الخلقية ظ وت  ساسي في جهاز ظ وهي مكون أ Macrophagesالعدلات والوحيدات والبلاعم 

 . منها الخلايا الظهارية والخلايا البدينة والصفيحاتظ ماكن مختلفة من الجسمفي المناعة في أ خرىيا أخلا

 : Neutrophilsالعدلات  1-2 –1

خلايا البلعمية في الدوران ضد العدوى ظ وهي أكثر في دفاع الجسم  ا  مهم تؤدي ه ا الخلايا الجوالة دورا  
وكينات التي تتحرر في ة عدد من السيتوكينات والكيمساطوالعدوى بو  لى موقع الالتهابظ وتنج ب إ عدداف 

 ظومكونات حبيبات الخلايا البدينة ظC5aو  C3aكونا المتممة المفعلان مو  B4منها اللوكترين ظ  لش الموقع
تفرزا خلايا المناعة الخلقية  ال ي  IL-8والكيموكين  Th1وسيتوكينات تفرزها الخلايا التائية المساعدة 

 خرى والخلايا الظهارية وغيرها .الأ

بالأوعية الدموية والهجرة منها يسمح لها بالالتصاق ظ وه ا ما تحمل العدلات مستقبلات لجزيئات الالتصاق
وتتفعل ه ا الخلايا أكثر عندما تكون الكائنات الحية الغازية مغلفة بالطاهيات لى موقع العدوى ظ إ
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Opsonins تضد من نوع الغلوبولينات المناعية التي ترتبط بالعدلات بمستقبلات ضداد النوعية للمسوهي الأ
لى مكونات المتممة ظ إضافة إ FcϒRعلى وجه الخصوص وتدعى  IgGمن الضد  Fcخاصة بالقطعة 

ولاسيما للمكون  Complement receptors (CRs)الفعالة التي ترتبط بالعدلات بمستقبلات خاصة 
C3b  لية البلعمة ات الحية بآوتبتلع العدلات الكائنظphagocytosis  مشكلة يبلوعاتphagosomes  في

لا داخل يفرز إ ما لاتفرز منها مواد سامة للجراثيم منها الخلية ظ وتندمج اليبلوعات مع حبيبات داخل خلوية 
وعوامل مؤكسدة عالية التفاعل مثل مايلوبيروكسيداز ظ ά-defensinsفنسين يد -اليبلوع مثل الفا 

myeloperoxidase كسيداز أ وNADPHيفرز داخل الخلية وخارجها مثل لاكتوفيرين  ومنها ما ظ
Lactoferrin يلاستاز في عملية قتل الجراثيم مثل الإ مهمة روتياز خاصةظ ك لش توجد حبيبات تحتوي ب

 نة .قلوف لى اليبلوعات الم  وهي تتفعل عندما تدخل إظ cathepsin Gو

ويدخل مثلها الدوران من  بليون خلية عدلة في الجسم يومياف  111ويموت قرابة ظ اميأ 5تعيش العدلة قرابة  
لية قبر الخلايا و لش بآ ظدون أن تسبب التهابا  من  Apoptoticوتزال ه ا الخلايا المستميتة ظ نقي العظم 

Efferocytosis . (6()5)التي تؤديها البلاعم والخلايا المتغصنة 

 : esMacrophagالبلاعم  2-1-2

التي تشتق من الخلايا الج عية البدائية في نقي  monocytesمن الوحيدات  ناضجا   تعد البلاعم شكلا  
على  نسجة حيث تنضج مشكلة البلاعم وتعيش أشهرا  ول ساعات في الدوران قبل دخولها إلى الأالعظم وتج

 شكل بلاعم ناضجة . 

بلاعم متحركة مثل البلاعم  ؛ فهناشفي تركيبها واستقلابهارة فهي متغاي ؛تنوع كبير في البلاعم النسيجية يوجد
وبلاعم ظ Kupfferبلاعم ثابتة في الكبد تدعى خلايا كوبفر  هناشالرئة والبلاعم الصفاقية ظ و  السنخية في

في الدماغ والخلايا المسراقية الكبيبية  microgliaوالدبقيات ظ  Langerhansجلدية هي خلايا لانغرهانس
mesangial cells   في الكلية وناقضات العظمosteoclast ولية لتلش الخلايا وحيدة وغيرها ظ والوظيفة الأ

 immune complexesوالمعقدات المناعية  النواة هي بلعمة الكائنات الحية الغازية والخلايا المستميتة 
قوية تحتوي  lysosomal مهماتها حبيبات يحلولية لإنجازوتستخدم ه ا الخلايا  ظ antigensوالمستضدات 

 العةن البوي كر أ ظبما يتعلق بالعدلات نزيمات على نحو مشابه لما  كر سابقا  هيدرولاز حمضية وأ
macrophage  تعيش مدة أطول من العدلة بعد ابتلاع المستضد ظ تستطيع البلاعم اطلاق مونوكينات
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monokines  مثل العامل المنخر للورمTNF 1-أو الانترلوكين (IL-1)  التي تزيد الالتهاب في الأنسجة
من معقد التوافق النسيجي الكبير  ‖ظ وهي تحمل على سطحها جزيئات مستضد الصنف  صلا  الملتهبة أ

MHC II) ومستقبلات عديدات السكاريد الشحمية )LPS  ومستقبلات الغلوبولينات المناعية سابقة ال كر
FcR تحملها الوحيدات الدموية ظ  وجودة على البلاعم ولان ه ا المستقبلة موي كر أ ةظبأنماطه الثلاث
لى التائيات لبدء المناعة التلاؤمية في حين لا تؤدي الوحيدات عم القدرة على تقديم المستضدات إوللبلا

 (8)(5).الدموية ه ا الوظيفة 

 : illersK aturalNالطبيعية الخلايا القاتلة  3-1-2

بيه الضدي ظ و التنياب أي من المستضد أتقتل الخلايا المستهدفة بغ نأ NKيمكن للخلايا الفاتكة الطبيعية 
نوعي بالعوامل المحدثة  لا بأسلوبن تتفعل رى يمكن له ا الفاتكات الطبيعية أخوبخلاف البلعميات الأ

وتعد ه ا الخلايا مفيدة على وجه  IL-12 و interferonنترفيرون والإ Mitogeneticنقسام الفتيلي للا
تملش مستقبلات على سطحها يمكنها أن تتعرف ي الاستجابة الباكرة للعدوى الفيروسية ظ وهي الخصوص ف

ل ظ وكما هو الحال مع الخلايا عملية القت اتية على الخلايا المستهدفة لتبدأكربوهيدر  Moietiesجزاء على أ
 يضا  التي تدعى أ receptors killer inhibitorخرى توجد مستقبلات مثبطة للخلايا الفاتكة الطبيعية الأ

 Iعلى الصنف  allele أليّل ( ترتبط مع KIRمستقبلات الفاتكات الطبييعة الشبيهة بالغلوبولينات المناعية )
قتل الخلايا المستهدفة . تترافق العدوى الفيروسية وخباثة الخلية مع  وه ا ما يمنعظ MHCمن مستضدات 
ة للقتل بواسطة الفاتكات الطبيعية ظ وتؤكد الدراسات على عليها مما يجعلها مستعد MHC Iتثبيط لجزيئات 

عند عوز ه ا الخلايا ظ  الخلايا الفاتكة الطبيعية لدى الحيوانات على زيادة العدوى الفيروسية والخباثات كثيرا  
 (. immunological surveillanceمتلاكها لقدرة ) الترصد المناعي وه ا ما يشير لا

بما يدعى السمية  بالأضدادلات والخلايا الفاتكة الطبيعية قتل المستضدات المغلفة تستطيع الوحيدات والعد
ويعتمد ه ا القتل على تعرف الخلايا المستفعلة ظ ADCCالخلوية المتواسطة بالخلايا المعتمدة على الضد 

سطح  ضداد علىمن الأ Fcعلى القطعة  FcϒRالتي تحمل على سطحها مستقبلات الغلوبولينات المناعية 
ليات التي تشمل الآظ MHCة جزيئات ساطلى تعرف متزامن بو حاجة هنا إ توجد الخلية المستهدفة ظ ولا

طلاق حبيبات من الفاتكات الطبيعية عيلها من قتل الخلايا المستهدفة إالفاتكات الطبيعية بعد تفها تتمكن ب
لية تهدفة فتخربها بآداخل الخلية المسلى إ GRANZYMESوغرانزيم  PERFORINSمثل بيرفورين 

 (7()6)خرى غير معروفة .إضافة إلى آليات أ APOPTOSISالاستماتة 
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 3- استتباب جهاز المناعة الخلقية  :

عية لية استجابة منال لش تحمل كل آ ؛د زوال العامل المسبب إسراف ضارلمناعية بعن استمرار الاستجابة اإ
على  تينليتين محرضالاستتباب المناعي بين آ يتحقق ما غالبا  نهائهاظتحدث في الجسم السليم عوامل إ

 لية التجدد استعدادا  نهاية التفاعل بين المستضدات والأضداد تتفعل آالاستجابة المناعية ومثبطة لها ظ ومع 
نضج  سناخ الرئوية مثلا  تؤديه البلاعم إ  تثبط بلاعم الأ مثلة على ه ا الاستتباب مالتفاعل جديد ظ ومن الأ

تتفعل ه ا الخلايا بادئة الاستجابة  PAMPا المتغصنة في الحالة السوية ومع تعرف مستقبلاتها على الخلاي
وعامل النمو المحول بيتا  IL-10وسائط مضادة للالتهاب مثل  بجطلاق الالتهابية ظ وفي الوقت نفسه تبدأ

TGF-ᵦ  والبروستاغلاندينE2  الكفة لمصلحة  رجحوت   المتغصنات ظوتثبط ه ا الوسائط وظائف البلاعم و
ل تلش المستضدات لية المثبطة بعد زوامستضدات منبهة ظ في حين تسيطر الآالتفاعل الالتهابي طالما توجد 

المضادة الوسائط فتفرز  APOPTOTICن البلاعم تتعرف على الخلايا المستميتة هتمام أظ ومن المثير لن
لتي ترتبط لمتممة والكولكتين والليكتين الرابط للمانوز اخرى مكونات استتباب الأللالتهاب . ومن آليات الا

  (7()5)يسهل التخلص منها . وه ا مابالخلايا المستميتة 

 : Complementالمتممة  -4

ارتباطها الوثيق  من رغمعلى الالخلقية قدم دفاعات البشر ظ وت شمل ضمن المناعة تعد المتممة من أ
متممة من سلسلة بروتينات حساسة للحرارة يفرز الكبد معظمها في جملة ال وتتألف Antibodiesضداد بالأ

 يضا بتركيز منخفض في باقيمنها لتفعيلها ظ وتوجد المتممة أ البلازما على شكل طليعة عاطلة ينشطر جزء
وتينات ظ وتعد جميع مكونات المتممة من بر  Intracellular fluid داخل الخلويسوائل الجسم وفي السائل 

بين جملة  مهم و العدوى بوقت قصير ظ ويوجد تآثرصابة أويزداد معدل إنتاجها بعد الإ ظحادالطور ال
ن الوظيفة الرئيسية لجملة المتممة هي التخثر وحل الفيبرين والكينين . إخرى مثل سبل المتممة والسبل الأ

يسهل تعرف  وه ا ماظالكائنات الحية الدقيقة والمعقدات المناعية  Opsonization المساعدة على طهاية

 . ضدادمع الأالبلعميات على ه ا المكونات المرتبطة 

يشطر كل مكون من مكونات المتممة بعد تفعيله جزء المكون التالي لتفعيله بالتتابع ظ ويرمز للشطر الرئيس 
تباط جل الار ظ أحدهما من أ موقعان فعالان بيولوجيا   bوللشطر  aخر الصغير بالحرف وللشطر الآ bبالرمز 
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الي ظ ويتلاشى جزء مكون المتممة إن لم يرتبط جل تفعيل المكون التبغشاء الخلية المستهدفة والآخر من أ
 خر .آ و يفعل مكونا  بالغشاء أ

يزيد بعضها النفو ية  فمثلا   ؛ية بتفعيل الاستجابة الالتهابيةستجابة المناعسهم شدفات المتممة الصغيرة بالات  
( ويعد بعضها من الجا بات الكيميائية   C5aو  C3a) anaphylactinالشكل الوعائية بفعله التآقي 
لى في نقي العظم وج ب تلش الخلايا إ لى تعزيز كثرة الكريات البيض( إضافة إC5aللمعتدلات والبلاعم )

 موقع الالتهاب .

ة نفسها هو نزيم مشتق من المتممة أساطبو  c3ن الخطوة الحاسمة في تفعيل المتممة هي شطر المكون إ
ن بدء . إ c3aنشطة البيولوجية الحيوية ومن الأ ال ي يتواسط عددا   C3bوينتج عن  لش  ظC3كونفيرتاز 

 .و الليكتين ويتحدد نوع السبيل بحسب المنبه يحدث بوساطة السبيل الكلاسيكي أو البديل أ C3شطر 

 C9حتى  C6خرى للمتممة نات الأثم تتفعل المكو  C5ليتكون كونفيرتاز  C5المكون  C3يفعل كونفيرتاز 
 membrane attackبالترتيب ظ حتى ينتج المكون الحال النهائي ال ي يدعى معقد الهجوم الغشائي 

complex (mac)  هدفة التي ربما تكون كرية حمراء أو خلية مصابة بفيروس أو ال ي يحل الخلية المست
قبه فتعبر ن ه ا المعقد يرتبط بغشاء الخلية ويثأوأظهر الفحص بالمجهر الالكتروني جرثوم أو غيرها ظ 

 ا يسبب تحطمها .وه ا مالخلية  الأملا  والماء عبر الثقب لتملأ

مع  C4و  C3ن انخفاض مستوى الكيميائية المناعية الأكثر فائدة ظ إ C4و  C3تعد مقايسة المتممة 
مثلة على  لش مرضى ال ئبة الحمامية تفعيل السبيل الكلاسيكي ظ ومن الأيقتر   bمستوى طبيعي من العامل 

ى تفعيل السبيل البديل أيضا عل bوالعامل  C4و  C3وعية ظ في حين يدل انخفاض ية أو التهاب الأجهاز ال
وتقتر   ظ حيانا  ة عرى الارتجاع أو التفعيل المتزامن ظ ويشير ه ا إلى تجرثم الدم بسلبيات الغرام أساطبو 

تفعيل السبيل البديل فقط ظ ويشير ارتفاع  bوالعامل  C3ض مستويات الطبيعية مع انخفا  C4مستويات 
مثلة على  لش حمى الروماتيزم ومن الأظ نتان حاد أو مزمنإمكونات المتممة الثلاث عادة إلى ميع ج

 (7).الحادة
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 : Classical Pathway السبيل الكلاسيكي 4 –1

تفعيل ه ا  يبدأد بوجود المتممة الكائن الحي الغازي مستض –م فيه معقدات الضد حطّ وت   ظهو السبيل المعتاد
لجزيئين  fcالمكون من ست وحدات فرعية كروية مع القطعة  c1qول مكون من المتممة يل بارتباط أالسب

 ي الهيئة الخماسية المرتبطة  IgMو مع جزيء واحد من الغلوبولين المناعي أ IgGمن الغلوبولين المناعي 
قل اط رأسين كرويين على الألى ارتبإ  يحتاج تفعيل ه ا المكون إ ؛Fabالقطعة المتغيرة بالخلية المستهدفة ب

المرتبط بالمكونين  C1qالسبيل الكلاسيكي . يفعل  IgEو  IgDو  IgAل ه ا المكونات تفعّ  ظ ولا
في السبيل  C3وهو كونفيرتاز للمكون  C4b2aمنتجا المعقد  C2و  C4بدورا  c1sو  c1rالمساعدين 

وهو يعد  C4b2a3bيشكل المعقد  لأنه؛ هميةال ي يعد أكثر أ C3aلى إ C3لكلاسيكي ال ي يشطر ا
يؤدي  C4bن الحال للغشاء الخلوي وي كر هنا أ معقد الهجوم الغشائي ال ي يبدأ C5كونفيرتاز للمكون 

  (7()5). يضا  وظيفة الطهاية الخلوية أ

 

 :Alternative pathwayالسبيل البديل  4 –2

سبيل جل بدء ه ا الالخطوة الأولى من أ C3بعد السبيل الكلاسيكي ويعد تفعيل  اكت شفهو السبيل ال ي 
على  للأضدادتوجد حاجة  ولا C4و أ C2و أ C1تشمل تفعيل المكونات  ظ لكن ه ا الخطوات لا يضا  أ

ائنات حية غازية ية كرصد وجود أفعالة باستمرار حتى ت C3سطح الهدف . توجد كمية صغيرة من المكون 
 ا لم توجد المستقبلة المناسبة له ويصبح غير فعال ظ ويرتبط الناتج غير مستقر ويتلاشى إ C3bظ ويكون 

C3b  بمستقبلات جدران الخلايا الجرثومية وال يفانات الداخلية ليربط العاملB لى تفعيل ال ي يخضع بدورا إ
 C3bBbمن  C3فيتشكل كونفيرتاز  Bbو ظ  جيدا   يعرف دورا لا Baلى ال ي يشطرا إ Dطة العامل اسبو 

: مخطط الية عمل السبيل الكلاسيكي1الشكل   
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ويستمر تفعيل المكون  C3bBbp( ليتشكل المعقد p) properdinوه ا يستقر بدورا بوساطة البروبيردين 
C3  بوساطة المعقد الناتج لتنتج كميات كبيرة منC3b  تترسب على جدار الخلية المستهدفة ظ ك لش

 . Bbمع العامل  C3bبوساطة معقد مكون من جزيئين من  C5يل يستكمل السبيل المشترش للمتممة بتفع

 مالخلايا أ معسواء المرتبطين  C4bو C3bلمكوني المتممة  Inactiavtorنه معطل بأ Iيعرف العامل 
 C3cلى إ C3bالجوالين ظ ويعد من عوامل ضبط تفعيل السبيل البديل للمتممة ظ وهو بروتياز يشطر 

يضا العامل ومن عوامل التحكم بسبيل المتممة أفي تعزيز استجابة البائيات ظ  خير دورا  ويؤدي الأ C3dو
Hإ ؛وهو بروتين سكري يجول في الدم ليضمن توجيه المتممة نحو الممراضات وليس ضد خلايا الثوي ظ  

في  C3ع تلاشي كونفيرتاز نه يسرّ إضافة إلى أ C3bجل تدرش المتممة من أ Iللعامل  ا  مساعد يشكل عاملا  
وتستطيع عديدات السكاريد الشحمية على بعض الجراثيم وال يفانات الداخلية وبعض  C3bBbالسبيل البديل 

وبعض الخلايا الورمية التملص من  IgAالبروتينات السكرية الفيروسية والمعقدات المناعية التي تحتوي 
 (7()5)بالمتممة . يمنع ارتباطها ظ وه ا ماعلى سطحها Hتفعيل السبيل البديل بربطها للعامل 

 : Adaptive Immunity المناعة التلاؤمية - 5

ناعة الخلوية لمستضد معين ظ والم  الخلطية المناعة :همالى نمطين المناعة النوعية ظ وتقسم إ تدعى أيضا  
يا ظ ثر بين ه ا الخلاتآزر وتآوجود من رغم على السط الخلايا اللمفاوية البائية والتائية نوعي الاستجابة وتتو 

وهي بروتينات  ات  Antibodiesضداد معين بوساطة الأ Antigenوتحدث الاستجابة الخلطية لمستضد 
 ولها أنماط متعددة ظ في حين تحدث Immunoglobulins (Igs)تدعى غلوبولينات مناعية  بنى متشابهة

يمكن  بنى متشابهة ضداد بروتينات  اتقة ظ والأطة الخلايا الساباسالاستجابة الخلوية للمستضدات بو 
 صناف متنوعة من الغلوبولينات المناعية .تقسيمها إلى أ

ن اللمفاويات استمر الظن بأن المناعة ناتجة عن الأضداد فقط حتى أواسط القرن العشرين عندما وجد أ
عد وانات ب  لا ترفض الحيم في المناعة إمهالتوتة  ات دور  نفي المناعة ظ ثم وجد أ ساسيا  أ تؤدي دورا  

المغروس مع استمرار قدرتها على إنتاج  ن كانت مصابة بفقد توتة خلقي الطعماستئصال التوتة لديها أو إ
مر ضداد الطعوم ظ وتستترفض الحيوانات غير القادرة على إنتاج الأخرى بعض الأضداد ظ ومن ناحية أ

ن مراض الجرثومية ووجد أعدية الفيروسية والفطرية وبعض الأمراض المقدرتها على التعامل مع بعض الأ
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ضداد مع احتفاظها بقدرتها على دى الدجاج يجعلها غير قادرة على إنتاج الأاستئصال جراب فابريشيوس ل
 رفض الطعوم .

ال ي قد  Antigenو المستضد دور المسبب أ ؤديالمناعية مواد تن تتوفر حتى تحدث الاستجابة يجب أ
طتها التعرف على اسبو  نمستقبلات على الخلايا التائية والبائية يمك شهناظ و  و  اتيا  يكون أجنبيا عن الجسم أ

(  ا  )لكنه ليس وحيد رئيسا   ضداد على سطحها مصدرا  ففي حالة الخلايا البائية تعد الأ؛تلش المستضدات 
من  ا بلازمية تنتج كمية كبيرةلى خلاي ا الخلايا البائية عند تفعيلها إللتعرف على المستضدات ظ وتتمايز ه

ك لش تملش الخلايا التائية ظ الضارة للمستضد  التأثيراتلى الدم وسوائل الجسم لمنع الأضداد التي ت فرز إ
طة معقد التوافق اسالتي تستقبل المستضدات بو  TCRمستقبلات مشابهة تدعى مستقبلات الخلايا التائية 

مراسيل  وابة مثل  بجفرازا الخلايا النسيجي الكبير الموجود على الخلايا المقدمة للمستضد وتستجيب ه 
و السيتوكينات التي تؤثر التائيات بوساطتها ولبدء الاستجابة المناعية الخلقية والتلاؤمية أ نترلوكيناتالإ
 (7).خرى غير المستقبلات هي جزيئات الالتصاق صل بعض الخلايا مع غيرها بوسائط أتت

 :  Antigenالمستضدات 5 – 1

قبلات الخلايا مست مأ ضدادا  لات نوعية سواء كانت المستقبلات أها مواد ترتبط بمستقبتعرف المستضدات بأن
 epitopesمحددات مستضدية متعددة تدعى الحواتم ن تمتلش ه ا الجزيئات المستضدية التائية ظ ويمكن أ

رة ثيضداد مختلفة كتمكن مستضد واحد من الارتباط مع أنوعي ظ وب لش ي وتستطيع كل منها ربط ضد  
تستطيع تحريض استجابة  ن بعض الجزيئات صغيرة الوزن الجزيئي لاطة مواقع ربط مختلفة ظ إلا أسابو 

ضداد الموجودة ظ وتحتاج ه ا الجزيئات التي تدعى النواشب ية رغم قدرتها على التفاعل مع الأمناع
haptens يكون ه ا الحامل  ام مع جزيء حامل حتى تصبح مستضدية ظ وغالبا   تزاوجلى المثل الأدوية إ

في  مهمةميني زيء إضافة إلى متوالية الحمض الأحد بروتينات المضيف ظ وتعد ه ا البنية الثلاثية للجأ
 . تحديد الاستضداد ظ وتعد بعض البنى مثل الشحوم والدنا مستضدات ضعيفة عموماف 

المستضدات المعتمدة  جخرى مستقلة عنها ظ وتحتاتقسم المستضدات إلى مستضدات معتمدة على التوتة وأ
مثلة على تلش تينات والكريات الحمراء الغريبة ألى مشاركة الخلايا التائية ظ وتشكل معظم البرو على التوتة إ

لى حواتم ظ جتها داخل ه ا الخلايا وتحويلها إبعد معال APCs الجزيئات التي تقدم بالخلايا المقدمة للمستضد
ضداد ظ بل ستقلة عن التوتة إلى مشاركة التائيات من أجل إنتاج الأم المستضدات المتحتاج معظ في حين لا
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تحرض اللمفاويات البائية مباشرة بارتباط الحواتم على سطح ه ا المستضدات مع مستقبلات على سطح 
 ول ولافي المقام الأ IgG2و  IgMضداد من نمط ظ وينتج عن ه ا الارتباط أعن  لش  البائيات بدلا  

خلايا  اكرة ظ وتقع معظم عديدات السكاريد الجرثومية ) الموجودة في جدران الخلايا  يتحرض ب لش نشوء
يقتصر عمل بعض عديدات السكاريد مثل عديدات السكرية الشحمي على  الجرثومية ( في ه ا الفئة ظ ولا

 (8()7)ن تحرض خلايا بائية متعددة النسائل .يل خلايا بائية معينة بل يمكنها أتحريض تفع

 :  Antibodies ضدادالأ 5 – 2

IgM ساسية ترتبط مس وحدات أمن خ يتألفقدم من الغلوبولينات المناعية وهو جزيء كبير هو الصنف الأ
وعية ظ ولاسيما الكائنات الحية الخلوية داخل الأ الرئيس في تحييد IgMويكمن دور  Jمع بعضها بسلسلة 

خمسة مواقع رابطة على لى احتوائه م إمهزيولوجي الفي ه ا الدور الفيالفيروسات منها ظ ويعود الفضل 
 –قطعة من معقدات المتممة  بجزالةظ ويسمح ه ا التفعيل لها  ممتازا   يسبب تفعيلا  وه ا ما للمتممة ظ 
و بانحلال الكائنات الحية المتواسط ت المتممة على الخلايا البلعمية أالضد بوساطة مستقبلا –المستضد 
 IgGللارتباط بالمستضد على عكس جزيء  لفة نسبيايعد ه ا الجزيء منخفض الأومع  لش بالمتممة ظ 

 . نسجة بسبب حجمه الكبير نسبيا  إلى داخل الأ IgMينف   ك لش لا

صناف أصغر ينف  بسهولة إلى داخل الأنسجة وتوجد أربعة أ جزيئا   IgGسبق يشكل جزيء  على عكس ما
ما ويساعد في التخلص من معظم المستضدات البروتينية ب المتممة بفعالية IgG3و  IgG1يفعل  IgGمن 

ولى مع بالدرجة الأ IgG4و  IgG2طة خلايا البلعمة . في حين يتفاعل سايشمل التخلص من المكروبات بو 
الجزيء الوحيد ال ي يعبر  IgGويعد  الجزيئان طاهيان ضعيفان نسبيا   نالمستضدات الكربوهيدراتية ظ وه ا

 . وليد مناعيا  المشيمة لتحصين ال

ضافة وتقي إ jتبطان بسلسلة تر ساسيتين من وحدتين أ IgAالغلوبولين المناعي المخاطي الرئيس  يتألف
في  زات المخاطية والمعوية وهو فعال كثيرا  نزيمات الموجودة في المفر ة الإساطإفرازي من هضمه بو جزيء 

ساسي في المصل لكنه الأ IgAجزيء ال هو  IgA1ل المستضدات التي تدخل عبر الطرق المخاطية و تعدي
 ندفاع ووظيفته غير واضحة حتى الآقل فعالية في الطة بروتياز المصل وب لش يكون أساو حساس للتعطيل ب

وهو يشارش في  ظال ي تخلقه الخلايا البائية الحساسة للمستضدIgD هو  امولهأ ظانخر آ انكما يوجد صنف
ال ي تنتجه الخلايا البلازمية ويرتبط مع مستقبلات  IgEانيها هو وثظ طة المستضدسابو تفعيل تلش الخلايا 
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رد الطفيليات رجية وطفي التفاعلات الأ جدا   ما  مه الخلايا البدينة ويؤدي ه ا الجزيء دورا  على نوعية له 
ت زوال حبيبا في زيادة النفو ية الوعائية وتحريض عوامل الج ب الكيميائي بعد IgEهم سالمعوية ظ وك لش ي  
  (11()9)الخلايا البدينة .

 خلايا المناعة التلاؤمية : 5 – 3

 :  الخلايا البائية 1-3-5

وتحمل تلش الخلايا  plasma cellsضداد من الخلايا البائية الناضجة التي تدعى الخلايا البلازمية تنتج الأ
داخلها ثم تظهر  µة سلاسل ولى تحمل الخلايا البائياعية على سطحها ظ ففي المرحلة الأالغلوبولينات المن

IgM   على السطح وتحمل بعدئIgG و أIgA و أIgE  سوي الأعلى سطحها بواسطة ظاهرة تبديل النمط
isotype switching خير من الغلوبولينات المناعية على السطح صنف الضد ال ي ف الأويحدد الصن

 cd40Lعلى سطح الخلية البائية مع  cd40ر سوي تآثظ ويتواسط عملية تبديل النمط الأ تفرزا الخلية البائية
 IgM( لتحريض الخلية البائية على التبديل من جزيء  IL-4على الخلية التائية المفعلة )المحرض بوساطة 

من فقط  IgMيترافق مع انتاج  شديدا   مناعيا   عوزا   CD40Lو أ CD40خر ظ ويسبب عوز مط إسوي آلى نإ
نتيجة عوز  IgM HYPER IGM SYNDROMEزمة فرط ضداد ظ فتحدث متلادون غيرا من الأ

CD40L  المرتبط بالصبغيX  

 فريدة ويكون الغلوبولين المناعي السطحي مماثلا   VL-VHضد يحمل توليفة  بجنتاجتلتزم كل خلية بائية 
 THEORYللغلوبولين المناعي المفرز ظ وتشكل ه ا الملاحظات أساس نظرية الانتقاء النسيلي 

CLONAL SELECTION  لبورنيتBURNET  سطحيا   ن كل خلية بائية تحمل غلوبولينا  إالتي تقول 
لمستقبل المستضد عليها ظ وعند التماس مع المستضد تنقسم الخلية البائية بوجود عوامل  موقعا  يعمل 

نفسه ظ ويصبح عدد من  VL – VHالمزيد من ضد  لإنتاجالمساعدة وتتمايز مساعدة تقدمها الخلية التائية 
نوعية للمستضد عند التماس كبر من الخلايا البائية الخلايا  اكرة ظ وب لش يتوفر عدد أ ه ا الخلايا البائية

ال ي يساعد  CLONAL EXPANSIONبالمستضد نفسه ظ وتعرف ه ا الظاهرة بالتوسع النسيلي  يالثان
د مع المستضدات ط ه ا الأضدالربط المستضدات وترتبوالألفة الأعلى كبر ية الأعلى تفسير الاستجابة الثان

كبر من المستضد من الدوران بفعالية أ التخلص يساعد على ظ وه ا مابأضداد صلا  طة أرتبحتى إ ا كانت م
بل  ؛المقدمة للمستضد  تستجيب للمستضد مباشرة حتى بوجود الخلايا ن الخلية البائية لام ت كر أظ ومن المه
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 ن الخلايا البائية التي لا تتلقى تنبيها مستضديا  التائية عادة ظ وي كر أا الخلايا مهدشارة ثانية تقيجب وجود إ
ة من أجل بقيا ه ا مهم BCRمستقبلة الخلية البائية شارات من إيدل على ورود وه ا ماياما ظ ألا لا تعيش إ
لتبديل الكامل قادرة على ا غير نتاج خلايا بلازميةائيات المستقل عن التائيات يحرض إن تنبيه البالخلايا . إ

SWITCHING  للبائيات إلى خلايا على عكس التنبيه المرتبط بالتائيات ال ي يساعد على التمايز الكامل
نتاج الأضداد السليم بحاجة أيضا إلى عوامل محرضة إلة العمر . إن نتاج بائيات طوي اكرة ظ وعلى إ

 APRIL .(6)كاثر والجين المنبه للت BAFFهمها عامل تفعيل البائيات أظللبائيات 

  الخلايا التائية 2-3-5

لى التوتة على جر التائيات إاالمراحل الجنينية تهتنشأ التائيات من سليفات اللمفاويات في نقي العظم وفي 
تحمل  على انتقاء التائيات المناسبة . لاشكل موجات مع تطور قدرة التوتة وخلاياها الظهارية والمتغصنات 

ومع  ( (-CD8-,CD4ل لش تدعى خلايا توتية مزدوجة السلبية  CD8ولا  CD4كرة الخلايا التائية البا
حادية (وتنضج في النهاية إلى خلايا توتية أ +CD4+,CD8تطورها تصبح مزدوجة الايجابية )

(CD4+,CD8- أ )( وCD4-,CD8+ تتحرر فيما بعد من التوتة إ). لى الدوران 

 ويجابي لها أة عمليتي الانتقاء الإطاسلال تطورها في التوتة بو ية خ% من الخلايا التوت 95كثر من يموت أ
 SELFلى وقاية الجسم من المناعة ال اتية فيما يدعى بتحمل ال ات الانتقاء السلبي الل ين يهدفان إ

TOLERANCE (6)لتصبح خلايا ناضجة . % من الخلايا5قل من ظ وبنحو أ  

 : الاستجابة المناعية التلاؤمية 4-5

طة خلايا اسمعين بالضرورة تعديل المستضد بو  ولى في بدء الاستجابة المناعية لمستضدلخطوة الأتشمل ا
فالخلايا  ؛لن تستطيع التائيات التعرف عليه دون  لش من متخصصة تدعى الخلايا المقدمة للمستضد ظ و 

 ويتأثرلنوعية للمستضد ظ المقدمة للمستضد المفعلة بالمستضد تفرز السيتوكينات التي تفعل الخلايا التائية ا
ه ا التآثر بين الخلايا المقدمة للمستضد والخلايا التائية بمجموعة من الجزيئات تدعى المنبهات المشاركة 

co- stimulators مثلة على  لش هو التآثر بين ومن الأظcd80  وcd86  على الخلايا المقدمة للمستضد
خرى ظ ويجعل غياب ه ا لايا التائية من جهة أعلى الخ CTLA-4و  CD28من جهة مع المستقبلات 

عطاء إ دور ه ا السبيل سريريا بفائدة ويتأكدالمنبهات المشاركة الخلايا التائية غير قادرة على الاستجابة ظ 
 وه ا ماالتهاب المفاصل الروماتويدي ( مراض مثل ) بهات المشاركة السابقة في بعض الأالمن مضادات
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قوى الخلايا المقدمة للمستضد هي الخلايا المتغصنة التي ت من الخلايا التائية . إن أسيتوكينافراز اليمنع إ
زيئات الالتصاق جوجزيئات التنبيه المشاركة و  IIو  Iمن الصنف  MHCمن مستضدات  عاليا   تمتلش تركيزا  

سابقا ظ فيمكن مجموعتين رئيسيتين متحركة وثابتة كما  كرنا  إلىتلش الخلايا  وزيعظ ويمكن تعلى سطحها 
 معللمفية الثانوية حيث تنضج وتتفاعل لى العقد اتلقط المستضد في المحيط وتهاجر إ نللخلايا المتحركة أ

السا جة . توجد من ناحية أخرى الخلايا المتغصنة الجريبية في المركز المنتش الجريبي ) منطقة  التائيات
جل المتممة والغلوبولينات المناعية ظ الخلايا مستقبلات من أوتمتلش تلش الخلايا البائية ( من العقد اللمفية ظ 

المعقد المناعي المعالج ال ي  ووظيفتها حبس المعقدات المناعية وتقديمها للخلايا البائية ظ و لش بعد ارتباط
وب لش تفعل ظعلى سطح الخلايا المقدمة للمستضد  MHCمن  IIوي المستضد مع جزيئات الصنف يح

 ة .الخلايا البائي

من  IIلا للمستضدات التي تقدمها البلاعم التي تحمل الصنف لا تستجيب إ THن الخلايا التائية المساعدة إ
MHC ئ  فقط تفرز الخلية التائية المساعدة سيتوكيناتها لبدء دكمعقد على الخلايا المقدمة للمستضد ظ وبع

معقد التوافق النسيجي الكبير الخاص بها ظ التفاعل ظ وتتعرف الخلايا التائية على المستضد في سياق تهيؤ 
تتعاون مع الخلايا البائية والبلاعم التي تبدي مستضدات من خلفية جينية مختلفة . عندما تصادف  وهي لا

ولى يتفعل عدد قليل من الخلايا فقط لمساعدة الخلايا البائية ظ للمرة الأ الخلايا التائية المساعدة مستضدا  
ظ وتشكل ه ا الخلايا نسيلة  للمستضد تزداد الخلايا التائية المساعدة النوعية كثيرا   وعند التعرض الثاني

 . قوىالاستجابة المناعية أسرع وأموسعة وتصبح 

 كثر عددا  ش خلايا  اكرة لجزيئات الالتصاق أولى هي امتلاظ الأ ليتان في ه ا التفعيل السابقتساعد آ
 LYMPHOCYTE – FUNCTION ASSOCIATEDللمستضد المرتبط بوظيفة اللمفاويات 

ANTIGEN  وجزيء الالتصاق بين الخلايا ظ و 3و 1من النوعين CD2  على سطحها إضافة إلى عدد
لتجنيد المزيد من الخلايا  IL-2خرى ظ وب لش تنتج خلايا ال اكرة تركيزات عالية من من المستقبلات الأ

مستقبلات على سطح الخلايا التائية ظ وعلى ويشمل التعرف على المستضد عدة  Th2و  Th1المساعدة 
العكس من  لش تتعرف الخلايا البائية على المستضد بواسطة الغلوبولينات المناعية المرتبطة بالسطح 

 haptensتتعرف الخلايا التائية على النواشب  وتتعرف على الحواتم نفسها على نحو مختلف نوعا ما ظ ولا
 (7()6()5)ضداد التعرف على الناشبة بسهولة .الأحامل في حين تستطيع   ا كانت مرتبطة مع بروتينإلا إ
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 : Cellular Immunity المناعة الخلوية - 6

فئتين :  إلىظائف الرئيسية للخلايا التائية ظ ويمكن تقسيم الو  تؤدي الخلايا التائية الاستجابة المتواسطة خلويا  
كينات وبدء السيتو  بجطلاق المتأخرمعينة ظ وفرط التحسس  بحل الخلايا التي تبدي مستضداتظ سمية الخلايا

ظ وتستخدم المناعة الخلوية في الصراع ضد الممرضات مثل الفيروسات وبعض الجراثيم الاستجابة الالتهابية
 . للأضدادوالطفيليات غير المتاحة 

لسمية للخلايا نوعية للفيروس ظ ة بالفيروسات ظ وتعد ه ا اة السامة للخلايا الخلايا المصابتحل الخلايا التائي
لمصابة ظ ولا يحدث ه ا لا الخلايا التي تبدي تلش البروتينات الفيروسية على سطح الخلايا اتقتل إ ولا

 +CD8من الشخص نفسه ظ وه ا التوليفة تفعل الخلايا  MHCمن  Iلا بوجود جزيئات الصنف التحطيم إ
ا التائية السامة للخلايا بحاجة إلى ن تحريض الخلايروس . إة وهي قاتلة قوية للخلايا المصابة بالفيمباشر 

 خرى .من قبل خلايا تائية ألى تنظيم من الخلايا المساعدة ويخضع إ IL-2لى خلايا تائية طليعية وا  

  تبين  لش قبل سنوات في تفاعل مزيج من إ؛ ض الطعم أيضافي رف تؤدي الخلايا التائية السامة للخلايا دورا  
عندما وضعت في مزرعة فاستجابت الخلايا المساعدة للمستضد  ت من شخصين مختلفين جينيا  اللمفاويا

لكن الخلايا التائية السامة للخلايا لم تستطع حل الخلايا الهدف التي  ظMHCمن  IIالغريب من الصنف 
 فراد المختلفين جينيا ( .التابعة للخلايا المنبهة ) من الأ Iمن الصنف  MHCتحمل جزيئات 

خلايا تائية نوعية تفرز سيتوكينات  المتأخرعلى العكس مما سبق تتواسط تفاعلات فرط التحسس من النمط 
ي اختبار السلين ظ فعند أ؛ PPDمثلة على ه ا النمط تفاعل عند التعرض للمستضد ظ ومن الأ TH1النمط 

-48اعل الجلد خلال صيب سابقا بالعدوى بالمتفطرات السلية يتطور تفضد تحت جلد شخص أحقن المست
مم في المكان ظ ويمكن العثور على ارتشا  من الخلايا  11 >ساعة ويحدث تورم وقساوة جلدية بقطر  72

ب بالعدوى يحدث حقن المادة نفسها للشخص غير المصا التائية والبلاعم بخزعة الجلد من ه ا القساوة ظ ولا
ي تقتل الكائن الح ن الخلايا في تلش الحالة لاة ظ إصغيرة وتكون خزعة الجلد سلبيو تكون القساوة قساوة أ

تسمح للكائن الحي  فة التهابية متجبنة لاويحاط الكائن الحي لدى معظم الأشخاص المصابين بالعدوى في آ
 (11()8)بالانتشار .
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 عوز المناعة :دواء الجوانب المناعية في أ - 7

بعوز مناعي لدى كل مريض نتانية ظ ويجب الشش الإ للجهاز المناعي هي منع العدوىساسية إن الوظيفة الأ
عوز المناعة عن ن ينتج من كل الأعمار لديه عدوى متكررة أو مستمرة أو شديدة أو غير معتادة ظ ويمكن أ

 الوظيفة فيو عن خلل مرضي آخر يؤثر نات الجهاز المناعي ) عوز مناعة أولي ( أخلل داخلي في مكو 
ثانوي ( ويعتمد النمو ج الدقيق للعدوى على المكونات النوعية المتأثرة من  ) عوز مناعة المناعية سلبا  

 (11()9)الجهاز المناعي .

ل لش تنتقل بالوراثة ظ وتنتج الأعواز  ولية عن عيوب في جينات مفردة وهيتنتج معظم أعواز المناعة الأ
ولية لفيروسية وتعد أعواز المناعة الأبيئة مثل العدوى اال وتأثيرثر بين النمط الظاهري الجيني الأخرى عن تآ

 كثر شيوعا  ولادة حية ظ وأعواز المناعة الثانوية أ 1/21111الى  1/11111 وتقدر وقوعها بين قليلة نسبيا  
مثلا ( أو عن  HIVصابتها بعدوى فيروسية )نتج عن خباثات الخلايا المناعية أو إفي الممارسة السريرية وت
اع و عن زيادة ضيأو المعالجات الشعاعية أو المعالجات البيولوجية النوعية أ المعالجات الكابتة للمناعة

فئات لكل منها تظاهراته السريرية  يعواز المناعة في ثمانوتصنف أ ظو هضميا  الغلوبولينات المناعية كلويا  أ
 الخاصة وهي :

 و الفيزيولوجية عدوى التشريحية أعوز مناعة نتيجة عيب في حوائل ال – 1

 ضداد و الأعوز الطاهيات أ – 2

 عوز الخلايا التائية  – 3

 عوز مشترش في الخلايا التائية والبائية  – 4

 عوز الخلايا البالعة  – 5

 عيوب تفعيل البلاعم  – 6

 عيوب الغلوبولينات المناعية  – 7

 عيوب استتباب الالتهاب  – 8
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 : عيوب حوائل العدوى التشريحية والفيزيولوجية 1-7

شيع للعدوى ظ ومن العوامل التي تؤهب ة والفيزيولوجية السبب المؤهب الأيب حوائل العدوى التشريحييعد ع
 للعدوى ما يلي :

 وهو الحائل ظ مثل الجلد ظالمطبقةغشية الظهارية ولا سيما السطو  الظهارية الوسفية عيب في سلامة الأ
حة( وعيوب الساتر والرضو  )بما فيها الجرا كزيماالحروق والأ :عالية ضد العدوى ظ ومن الأمثلةكثر فالأ

التي  plate cribriformعضاء ولاسيما كسور الجمجمة مع ضرر الصفيحة المصفوية العظمي لبعض الأ
و مناطق م أجنبية أجساويزداد الاستعداد للعدوى بوجود أ تترافق مع تكرر نوبات من التهاب السحايا المقيح ظ

 لا وعائية 
 و القصباتومنها انسداد السبيل الصفراوي أو البولي أ ظةحشاء مجوفنابيب أو أانسداد النز  من أ.  
 وعية ) بما فيها الاعتلال الناتج عن السكري (بسبب الو مة واعتلال الأ و اضطرابهانقص التروية أ. 
   م طاعف تغير النبيت الطبيعي المcommensalism  نتيجة الصادات الحيوية واسعة الطيف ظ مما يؤهب  

و يمكن أن تسبب مضاعفات محرضة بالعدوى أ ظية مقاومة للصادات الحيويةللاستعمار بممراضات قو 
 clostridium difficileبال يفان ظ مثل التهاب الكولون الغشائي الكا ب الناتج عن  يفان المطثيات العسيرة 

  .وعدوى العنقوديات الم هبة
جل عبور الحوائل يمكن أن تسهل الغزو الميكروبي من أات الجراحية وخطوط الإرواء والقثاطر دو إن الأ

 .ترسيخ العدوى ية والفيزيولوجية ظ ك لش تشكل الأنسجة المتضررة بؤرة تؤدي إلى التشريح
 و فيزيولوجية مما يوجب بحثا  إلى حوائل معيبة تشريحية أ يشير تكرار العدوى في موقع تشريحي معين غالبا  

وتشمل الميكروبات المسؤولة عن مثل تلش العداوى الجراثيم المقيحة مثل  عن مثل تلش العوامل ظ دقيقا  
ولاسيما المبيضات  ظوتعد الفطور ظو السبيل المعويبة والجراثيم المطاعمة من الجلد أالعنقوديات الم ه

 (12()11)خر في تلش الظروف .آ ضا  ممر 

 
 : ضدادالاضطرابات التي تتميز بعوز الأ

وية الخامسة بحسب قل من الشريحة المئفي تركيز الغلوبولينات المناعية إلى أ ضداد بنقصرف عوز الأيع
بنمط  يكون محدودا  و أ ظصناف الغلوبولينات المناعيةجميع أ في ظ ويمكن أن يؤثر عوز الأضداد العمر

 واحد .  isotypeسوي إ
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 : ضدادالتظاهرات السريرية لعوز الأ 7 – 2
حفظة في الحالة النمو جية لدى المصابين بعوز ضدي ظ ومن ه ا تحدث عدوى متكررة بالجراثيم المم

ة العلوية هي السبل التنفسي المتأثرةماكن ظ وأشيع الأ Bالجراثيم العقديات الرئوية والمستدمية النزلية من النمط 
 داوىع لإحداثطة جريان الدم اسن تنتشر من ه ا المواقع بو والسفلية والأ ن الوسطى ظ ويمكن للعدوى أ

يل التنفسي لدى المصابين بعوز وى السبعدوى العظم والمفصل ظ وتتكرر عد ونقيلية مثل التهاب السحايا أ
سع القصبات والتليف الرئوي ( مناسب بوجود ضرر رئوي بنيوي ) مثل تو  بأسلوبغير المعالجين ضداد الأ
 ا  لتنفسي يصبح المريض مؤهبلسبيل اهم  لش في زيادة المراضة والوفيات لديهم ظ وعندما يرسخ ضرر اويس
سهال ستدمية النزلية ظ ويحدث الإناتج عن  راري غير منمطة من الم sinopulmonaryنتان رئوي جيبي لإ
و العدوى عن نمو الجراثيم المطاعمة في الأمعاء الدقيقة أ و سوء الامتصاص نتيجة الضمور الزغابي الناتجأ

 (campylobacterو العطيفة سلمونيلة أمنة بممراضات معوية ) الجيارديا أو الالمز 
لدى  و غيرها ( كثيرا  غير المصحوبة بمضاعفات ) الحماق أو الحصبة ألا يختلف سير العدوى الفيروسية 

ا يشير إلى أن إنتاج الأضداد وه ا مى الاشخاص الطبيعيين ظ وى لداعية عن العدالمعوزين للغلوبولينات المن
ن فيمكن أ ظطويلة الأمد ضدهاتشكل مناعة  وى الفيروسية الحادة ظ ولاعدغير ضروري من أجل الشفاء من ال

 ضداد . لعوز الأ وى الفطور والجراثيم داخل الخلوية مظهرا  تعد عد تنكس العدوى ظ ولا
ضداد ناتج عن العوز المناعي الشائع ية لدى قرابة خمس المصابين بعوز أتحدث اضطرابات المناعة ال ات

ش الاضطرابات الدموية المناعية ال اتية ) فقر دم انحلالي والفرفرية قليلة الصفيحات ويشمل  ل ظالمتغير
مثل غيلان  ظمراض العصبيةت الصماوية بالمناعة ال اتية والأبالمناعة ال اتية وفقر الدم الوبيل ( والاعتلالا

 باريه والمتلازمة الشبيهة بال ئبة .
ويرجح أن  لش يعود  ظيترافق غالبا مع فشل نمو مناعة عموماضداد ونقص المن الجدير بال كر أن عوز الأ

 (12()11)صابة بالعدوى المتكررة من  الولادة .لى الإإ

 :  common variable immune deficiency cvid المتغير مشتركالعوز المناعي ال 4-7
وتتميز الحالة بنقص ولي تحت عنوان العوز المناعي الشائع المتغير يجمع معظم مرضى عوز الأضداد الأ

IgG  وIgA  ونقص متنوع فيIgM و كروبات الطبيعية أنتاج الاضداد النوعية بعد التعرض للميوتعطل إ
بأمراض المناعة ضداد ظ فيصاب خمس المرضى تقريبا تأثيرات عوز الأ سريريا   cvidالتمنيع ويسيطر على 

حبيبية  بأورام همبعضة صماوية ( ويصاب واعتلالات غديعصاب ونقص خلوية الدم ظ ال اتية ) التهاب أ
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 ظة والجلد (عضاء متعددة ) الرئتين والكبد والطحال والعقد اللمفيجبنة تشبه الساركوئيد وترتشح في أغير مت
 حتى الان . يعرف سبب الاضطرابات السابقة تماما   ولا
وراثة الصبغية الجسدية ل% من حالات مرضى العوز المناعي الشائع المتغير عائلية مع سيطرة ا 11ن إ

خرون من ب آويصا ظفراد من العائلة بالعوز المناعي الشائع المتغيرصاب أالسائدة أو المتنحية ظ وقد ي  
% من  15 – 11تصيب  مؤخرا   عدة عيوب جينيةتم التعرف على الانتقائي ظ و  IgAة نفسها بعوز العائل
فرة جين المفعل عبر الغشائي ومحور الكالسيوم جمالا ظ وتعد طإى العوز المناعي الشائع المتغير مرض

من طائفة  TACIشيع في العوز المناعي الشائع المتغير ظ و العيب الأ TACIومتآثر الجين سيكلوفيلين 
 ولى وعلى التائيات المفعلة.ويوجد على البائيات بالدرجة الأ ظمالور  مستقبلات عامل نخر

 
ضداد تطور الخلايا البائية وعوز الأ  فيللا  قبلاته لدى الفئران خو مستسبب عوز العامل المفعل للبائيات أي

ونقص الاستجابة  IgMو  IgAلية التعطيل الجيني لدى الفئران نقص مستويات آب TACIوتسبب ازالة جين 
صابة بالمناعة ال اتية وتكاثر لى الإئران إالضدية للمستضدات المعتمدة على التائيات ظ وتميل ه ا الف

قاربهم مع عوز العوز المناعي الشائع المتغير وأ لدى مرضى TACIات البائية ظ وقد وجدت طفرات اللمفاوي
ن طفرات تغير له ا العيب الجيني ظ وتبين أم penetranceلى انتفا  يشير إوه ا ما  IgAانتقائي في 

TACI  سلبي  تأثيرحدوث لى ما يشير إوه ا  ظلمرضى المعروفين حاليامعظم ا عندفقط  واحدا   ليلا  أتصيب
يخضع  TNFفراد طائفة مستقبلات مثل باقي أ TACIظ وربما يكمن تفسير  لش في أن  طافرسائد للجين ال

 TACIوحدات متعددة القسيمات ظ ويمكن لاندماج سلسلة عمل رافق سابق مستقل عن الجين ويعمل لت
ظ وقد وجدت دراسات شارة لى نقل الإدرته عو قمات أن يخرب ارتباط الجين أقسيمطفورة في المعقد متعدد ال

قد  لائلمتغايرة الأ TACIفراد عائلة مرضى العوز المناعي الشائع المتغير ال ين لديهم طفرات حديثة أن أ
الزجاج ظ من الغلوبولينات المناعية وتكون وظيفة البائيات لديهم طبيعية في  يمتلكون مستويات طبيعية تماما  

قد يعتمد  لائلمتغايرة الأ TACIضداد لدى من يحمل طفرات الأ ن حدوث عوزويقود ه ا إلى الاستنتاج أ

 (25)(12). و عوامل بيئيةعلى جينات معدلة أ

 :IgAعوز  7 – 5
اد ضدفي المصل أو غيابه ظ ويعد ه ا العوز أشيع شكل من عوز الأ IgAبنقص مستويات  IgAيتميز عوز 

عراق ظ وه ا العوز نادر لدى بعض مع تنوع كبير بين الأ من الناس وسطيا   1/1111ولي ويصيب قرابة الأ
بالعدوى بسبب  IgAشخاص المعوزين ل صاب معظم الأي   المجموعات العرقية ) اليابانيين والافريقيين ( ظ ولا
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قل بأنه شديد إ ا كان تركيزا في المصل أ IgAظ ويصنف عوز IgAعلى تعويض نقص  IgGو IgM قدرة 
سنوات ظ ويصنف  4ر التي تتجاوز عماشف في معظم المقايسات و لش في الأالكمغ / دل وهو حد  7من 

قل من انحرافين معياريين من الحد الطبيعي يشكل وأ ظمغ / دل 7كثر من بأن العوز جزئي إ ا كان تركيزا أ
IgA  و انخفاض تركيزا في المصل فه من رغمعلى ال% من الغلوبولينات المناعية في الجسم  71قرابة
نفية والرئوية واللعاب والدمع وحليب الثدي ومفرزات السبل المعدية المعوية كز في المفرزات المخاطية الأيتر 

و منعها يف الجراثيم ومنع التصاقها مع الأنسجة أتغللظ وهو مهم في المناعة المخاطية  والبولية والتناسلية
 من دخول الجسم . 

يصابون بعدوى رئوية أو معدية معوية دون أن  IgAزين لن نسبة قليلة من المعو ديدة أعأظهرت دراسات 
عوز  IgAعراض مع شدة العوز ظ ويوجد لدى معظم المؤهبين للعدوى من مرضى عوز ترتبط شدة الأ

ضداد عديدات السكاريد الخاصة بمحافظ نتاج أإوعدم قدرة انتقائية على  IgG2مشارش في الصنف الفرعي 
نف الأرجي والربو الأرجي ( ومجموعة ادة وقوع التأتب ) مثل التهاب الأزيمع IgA الجراثيم ظ ويترافق عوز 

مراض المناعة ال اتية بما فيها التهاب المفاصل والمتلازمة الشبيهة بال ئبة والتهاب القولون التقرحي من أ
اتية متعددة ضداد  عية ال اتية ظ وكشفت أوداء كرون والاعتلال الصماوي المناعي ال اتي وقلة الكريات المنا

المرضى ظ  كثر من ضد  اتي لدى قرابة ثلثويوجد أ ظIgA% من المصابين بعوز  91في مصل قرابة 
مناعة مراض اليعرف سبب تشكل أ يجابي كا ب لدى بعض المرضى ظ ولاإو كر حدوث اختبار حمل 

و وجود ة لل ات ظ أسلبي للخلايا المتفاعلسباب المقترحة عدم حدوث انتقاء ن ظ ومن الأالآ ال اتية حتى
 ضداد .اعة ال اتية بطريقة مستقلة عن الأعوامل وراثية تؤهب للمن

 ونادرا   ظفراد من العائلة نفسها بطريقة مختلفةأ في مناعي المتغير الشائع أن تؤثروالعوز ال IgAيمكن لعوز 
ت الجزيئية المستبطنة ن تكون الاليا لش يحتمل أل ؛ور العوز المناعي الشائع المتغيرظه IgAيسبق عوز  ما

 (13()12)هي نفسها . IgAللعوز المناعي الشائع المتغير وعوز 

 

 :IgGصناب الفرعية للغلوبولين المناعي عوز الأ 6-7
الغزارة النسبية له ا وتعكس  IgG1,IgG 2,IgG3, IgG4صناف فرعية تدعى المصل أربعة أ  IgGتشمل 

من  بأكثرصناف الفرعية بنقص تركيزها في المصل ا الأعواز ه خص أسوية في المصل ظ وتشالأنماط الأ
الاجمالية قد  IgGن مستويات أمن رغم على المة المتوسطة المناسبة للعمر انحرافين معياريين تحت القي
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الفرعية لغياب مستحضرات مرجعية مقبولة عالميا ظ ك لش  IgGصناف أ قياسظ ومن الصعب تكون طبيعية 
 صناف الفرعية بين المجموعات العرقية المختلفة .ر على مستويات ه ا الأت جينية تؤثتوجد اختلافا

خرون مستعدين دون أعراض ظ في حين يكون آمن الفرعية  IgGصناف يبقى بعض المصابين بأعواز أ
وى رئوية جيبية متكررة ظ ويظهر مثل هؤلاء المرضى نقص الاستجابة الضدية لعديدات لنصابة بعد

 IgAغالبا مع عوز  IgG2حافظ الجراثيم ظ ويشاهد الخلل السابق لدى المصابين بعوز السكاريد الخاصة بم
 (14()13)الفرعية . IgGصناف لأعواز أليات الجزيئية المستبطنة تعرف الآ و دونه ظ ولامشارش أ

 

 عيوب المناعة المتواسطة بالخلايا ) تظاهرات عوز الخلايا التائية ( : 7 – 7
بالعوامل الممرضة داخل الخلوية )  لنصابةد مرضى خلل وظيفة الخلايا التائية ن يزداد استعدايمكن أ
قة بالطفحية ) وى بالفيروسات المتعلوسات والجراثيم داخل الخلوية والأوالي الحيوانية ( ظ ويمكن للعدالفير 

كلة لدى ت مشالمعوزين للتائيات ظ ولا تعد ه ا الفيروسان تكون مميتة لدى الاطفال الحصبة والحماق ( أ
و تمنيع ظ ويصاب البالغون جابات ضدية تحصينية تكونت بعدوى أولية أنهم يمتلكون بقايا استالبالغين لأ

ثل الفيروس المضخم للخلايا والحلأ الفيروسات الخافية ) م يات في الحالة النمو جية بتفعيلالمعوزون للتائ
 ة . وى منتشرة مهددة للحياالبسيط ( التي يمكن أن تسبب عد
كيس الرئوي وى الفطرية ظ فيسبب المتيا التائية مؤهبين نمو جيا للعدك لش يعد المرضى المعوزين للخلا

وى عدوقد تحدث  ظوى جلدية مخاطية بالمبيضاتلعوز الخلايا التائية ظ وتحدث عد ما  التهاب رئة خلاليا واس
وى جهازية أو عدظياو التهاب سحاأ ظالرشاشية الدخنية :مثل Aspergillusيطية ت الخمجموعية بالفطريا

 .Cryptococcus neoformansبالمستخفية المورمة 
تؤدي فيها العدوى الفيروسية دور عامل مشارش ) مثل  خباثات عدةب لنصابةيميل معوزو الخلايا التائية 

لش ك   8( وساركوما كابوزي التي يشارش فيها فيروس الحلا البشريEBVلمفوما لاهودجكن محرضة بال
 BCC و SCCشعة فوق البنفسجية مثل ة عند التعرض لكميات كبيرة من الأتزداد الخباثات الجلدي

.(5()6()12)  
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 عواز الخلايا البلعمية :أ
  قلة العدلات : 7 – 8

لتر وتبقى الحالات البسيطة من قلة ميكرو / 1511قل من قلة العدلات بنقص عددها في الدم إلى أتعرف 
لتر ( تترافق دوما ميكرو /  511قل من العدلات الشديدة ) أ ن قلةبأعراض غالبا ظ إلا أافقة العدلات غير متر 

يجابية الغرام ) مثل العنقوديات إناتج عن مجال واسع من الجراثيم  نتان جرثومي مهددة للحياةإر مع خط
طور ) المبيضات ( وتعد شريكية القولونية والزوائف والكلبسيلة ( والفالأالم هبة ( وسلبية الغرام ) مثل 

ل لش تشكل التقرحات  ؛الغشاء المخاطي سلامةجل الحفاظ على على وجه الخصوص من أ مهمةت العدلا
 الفموية والالتهاب حول الشرج مظاهر لقلة العدلات الشديدة . 

جين  في لائلولية طفرات متماثلة الأتقسم حالات قلة العدلات إلى أولية وثانوية ظ وتشمل الحالات الأ
يلاستاز العدلات إو طفرات متغايرة الزيجوت في جين في المتقدرات أ HCLS1المرتبط مع  x1البروتين 
ELA-2  او طفرة جينSBDS  التي تترافق مع متلازمةshwachman-bodian-diamond ن ويعتقد أ

 ظسليفات الكريات الحمرهمها وأ ظمن الخلايا كثيرلوظيفتها في داء الريبوزومات في أ ا  مهم له ا الجين دورا  
الثانوية لقلة العدلات من ناحية أخرى يدل على دورها في تكون الكريات الحمر ظ تشمل الحالات  وه ا ما

ورام وفرط نشاط الطحال وقلة جة الكيميائية والشعاعية وبعض الأدوية والمعالوى الفيروسية وبعض الأالعد
  (15()8)العدلات المناعية ال اتية .

 
 :  اللمفاويات قلة 9-7

اللمفاويات بسرعة خلال  الدورانية عند الوليد ظ تزداد عندئ  نسبة WBCs% من  31تمثل اللمفاويات حوالي 
طفال السوي للمفاويات عند الأ ن التعداد% في السنتين من العمر . إ 61ا ول ظ لتبلغ وسطيالشهر الأ

. يكون / مكرولتر 4811-1111هو / مكيرولتر وعند الكهول  9511-3111صغر من سنتين هو الأ
% من لمفاويات الدم 65/ميكرولتر . تكون حوالي 1511دنى للسوي في عمر ست سنوات هو الحد الأ

في العدد المطلق  )مساعدة( . يملش معظم مرضى قلة اللمفاويات نقصا   CD4التائية هي لمفاويات تائية 
في  CD4ن العدد الوسطي للمفاويات التائية ظ إ CD4للمفاويات التائية خاصة في عدد اللمفاويات التائية 

/ ميكرولتر والعدد الوسطي للمفاويات التائية  1311-311/ مكرولتر المجال من 1111دم الكاهل هو 
CD8  ميكرولتر مع كون المعدل السوي ل 911-111/ ميكرولتر المجال من 611الكابتة هو /

CD8:CD4  2-1.8هو 
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وى م أمراض أخرى ظ خاصة العدما تكتشف عند تقيي وغالبا   ظعراضا  ادة بحد  اتها أقلة اللمفاويات ع تسبب لا
ال ي FCM التدفق الخلوي الفرعية للمفاويات بمقياس  يمكن قياس الأصناف ظلية الفيروسية والفطرية والطفي

 (15()8)ضد لكي يصنف ويميز ه ا الخلايا .يستخدم طراز التعبير عن المست

 

 : ث لجملة المتممةالعوز المورو  - 8
 المشاركة في دفاع الثوي : 

من  C3bضافي ل كثر بالتثبيت الإويعزز أ C4و  C1ن يعزز تصفية الفيروس بوساطة الضد ب يمكن أ
طوار بشكل خاص في الأ مهمة خصوصا  تممة قد تكون الم من ثمو البديل . و خلال السبيل الكلاسيكي أ

ة الكاملة أن يضا للضد ولمتوالية المتممأ . يمكن ن الضد محدودا  المبكرة من العدوى الفيروسية عندما يكو 
ي بالمجهر ئنتاج ثقوب متممة نمو جية كما هو مر إبعض الفيروسات من خلال  قل عدوانيةتخفف على الأ

 . c1qلى المستقبلة عزز البلعمة ( من خلال الارتباط إ) ي c1qلكتروني . قد يطهو تثبيت الإ
تقطع الشبكة  c3bن يبدو لأ على ما c3b ا ربطت وب إن ت ية غير ال وابة أللمعقدات المناع يمكن

 c3لى مستقبلات ول إإلى المعقد بالتصاق الأ c3bربط بيضا المستضد . يسمح أ –المنظمة ظ الضد 
cr1)د تفسر ( على كريات الدم الحمراء ظ وعندئ  تنقل المعقدات البلاعم الكبدية والطحالية لكي تستؤصل . ق
 .   c1,c2,c3,c4المعوزين ل  وجود عند المرضىقل داء المعقد المناعي الما الظاهرة جزئيا على الأه 

المعقدات مع  c3bو أ c4bويعزز اقتران  ظجهزة المناعية الفطرية والتلاؤميةيخدم جهاز المتممة في ربط الأ
ويسمح اقتران  ظية والخلايا البائيةلى البلاعم المقدمة للمستضد ظ والخلايا التغصنالمناعية على ارتباطها إ

 لإثارةالتي تنقص مقدار المستضد الضروري ظ على الخلايا البائية cr2لى بالارتباط إ c3dالمستضد مع 
 (6()5).مرة  11111الاستجابة الضدية من قبل العامل حتى 

 : ولية لمكونات المتممةعواز الأ الأ 8 – 1
 SLEو متلازمة شبيهة بالأ ال ئبة الحمامية الجهازية لازمةمت وليالأ c1qحدث لدى معظم مرضى عوز 

و التهاب كبب النمو جية أو طفحا مزمنا أبدى التهاب أوعية مستبطنا في الخزعة ظ أSLE بدون مصليات 
وى جدية وتشمل انتان الدم عد c1q. لدى بعض الاطفال المعوزين ل MPGNوكلية تكاثري غشائي 

 والتهاب السحايا .
عن   ي يظن أنه ناجمظ ال c1sبالتشارش مع العوز المتنوع ل  c1r ـل كاملا   ا  عيببوصفه  c1rs يحدث عوز

 . 12الارتباط القريب )الوثيق( لجينات تلش البروتينات على الصبغي 
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و الشبيهة أ SLEوقوعا مرتفعا لمتلازمة المناعة ال اتية خاصة  c3و  c4و  c2و   c1qفراد عوز مثل أ
 c4aمن قبل جينين يسميان  c4ظ يرمز  كون فيها مستوى الضد المضاد للنواة ليس مرتفعا  التي ي SLEبال 
ن أ مع SLEلى % من السكان ظ أيضا إ 1موجود في حوالي ال c4aيؤهب العوز الكامل ل  c4bو 

 SLEمتلازمة شبيهة بال  لديهم c5,c6,c7,c8ن قلة من مرضى عوز إ .جزئيا  ناقصة فقط   c4مستويات 
ة الرئيسية في ه ا الزمرة ظ إن سبب ن تكون المشكلعدوى النيسريات الراجعة أكثر ترجيحا بكثير أ ظ لكن

مراض المناعة ال اتية ه ا ليس واضحا بالكامل ظ لكن يسهل الحدوث المتزامن لأعواز مكونات المتممة  وأ
( (cr1 1ى مستقبلة المتممة لئصالها من الدوران عبر الارتباط إعلى معقدات المناعة ال اتية است c3ترسب 

فية الخلايا المتنخرة لى الطحال والكبد . تعجل المكونات الباكرة من تصعلى الكريات الحمر وتنقل إ
قد يفسر  أو كليهما ه ين الحدثيندات ال اتية . إن عدم نجاعة أحد ي هي مصادر للمستضالت ظوالمتموتة
 ال ين لديهم عيب في السبيل الكلاسيكي . فرادخاص لداء المناعة ال اتية عند الأال التأهب

 شائع عن المكورات الرئوية .  على نحو  دم مهددة للحياة متكررة تنجم نتان إمراض أ c2لدى مرضى عوز 
ظ وقد يحدث هبوط جزئي  6خر على الصبغي الواحد قرب الآ c4و  bوالعامل  c2تتوضع جينات ال 
و من قبل السبيل أ c142من قبل  c3مكانية تنشيط إب . بسب c2مقترنا مع عوز  bلمستويات العامل 

تتولد  لا c3 من دونلى حد ما ومع  لش و يعاوض عن عيب في وظيفة إحدى السبيلين ظ إ البديل ظ فقد
الوراثي مع  c3هي الجراثيم غير ناجع ظ ويتشارش عوز ( ويكون طc5a) c5الشدفة الكيميائية الجا بة من 

 (15()14)جمة عن المكورات الرئوية والمكورات السحائية .عدوى بالجراثيم المقيحة نا

عن  من السبيل البديل وحدث لدى الجميع عدوى راجعة ناجمة غالبا   dفراد عوز العامل لدى قلة من الأ
 لكن كان نشاط السبيل البديل معوزا   ظالنيسيريا ظ حيث كان نشاط المتممة الحال للدم في مصلهم سويا  

 . ا  و غائبأ وضو ب
ال ي يحمي ضد العدوى إلى  م في الجهاز المناعي الفطريمهالليكتين الرابط للمانوز مكون  سبيل MBLن إ
 promoterفي ناحية المعزاز  polymorphismشكال ن تعدد الأإظ حدث الاستجابة المناعية النوعيةن تأ

 ن فردية واضحة في مستوى لى اختلافات بيالطفرات في الجين البنياني تؤدي إو  MBLمن الجين المرمز ل 
MBL الدوراني . يؤهب المستوى المنخفض جدا منMBL كثر شيوعا  أ صورةوى مقيحة وفطرية راجعة بدلع 

 (21).طفال الصغار عند الرضع والأ
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 : الاضطرابات الثانوية للمتممة 2-8
لين الدم ظ على و نقص غاما غلوبو ى العوز المناعي المختلط الوخيم أعند مرض c1qعوز جزئي في  يوجد
 بشكل عكوس ويمنع التقويض السريع . c1qلى سوي إ على نحووال ي يرتبط IgGيبدو تال لعوز  ما

ال ي  NeFتحوي بلازما مرضى التهاب كبيبات الكلى التكاثري الغشائي المزمن بروتينا يسمى العامل الكلوي 
 C3تعطيل . والنتيجة هي زيادة استهلاش نزيم من الالإ ال ي يقي C3يعزز تنشيط السبيل البديل الشاطر ل 

مقيحة بما فيها  وىيض لمريض . قد تحدث عدواسع من مر على نحو المصلية  C3ومع  لش تختلف تراكيز 
السوي . وجد ه ا الاضطراب عند % من 11المصل تحت حوالي  C3 ا هبط مستوى التهاب السحايا إ

وتركب  Dلخلايا الشحمية هي المصدر الرئيسي للعامل ن اكهول  وي الحثل الشحمي الجزئي . إطفال والالأ
C3  والعاملB  ويحرض التعرض لNeF ن العامل الكلوي . إ تحللهاIgG ويحمي  ال ي يرتبطC42  وهو

قد  SLEال ي يميز التهاب الكلية بعد العقديات و  C3ن استهلاش للسبيل الكلاسيكي ظ إ C3كونفيرتاز 
 و عن كليهما . متممة من قبل المعقدات المناعية أن تنشيط الو عيكون ناجما عن ه ا العامل أ

النشاط الكيميائي  المصلية ظ قد يكون طهيلى معتدلة لكل مكونات المتممة إ خفيفة عوازا  يملش الولدان أ
سبيل الكلاسيكي ال أمرين صريح عبر على نحو في المصل عند الولدان بتمام الحمل معوزا  وتوليدا الجا ب 
لخدج . قد يملش مرضى تشمع الكبد أو القصور الكبدي خفض عند اأ ون نشاط المتممة هإل ظ حتى أو البدي

في  ن تصنيع المكونات يكون منخفضا  أمع النشاط الوظيفي للمتممة ظ  لمكونات كبيرا   و سوء التغ ية نضوبا  أ
 ة قد تسرع النضوب ا معقدات مناعييضل من بعض مرضى سوء التغ ية يحوي أن المصيبدو أظه ا الحالات

بديل في وظيفة معيبة للسبيل ال بعضهملكن يملش  ظللسبيل الكلاسيكي لدى مرضى الداء المنجلي نشاطا سويا
رنب . وصف و في حل الكريات حمر الأطهي العقديات الرئوية ظ أو في حل الجراثيم أو طهي السلمونيلة أ

مرضى التالاسيميا خضعوا لاستئصال الطحال وعند فراد ال ين % من الأ11سبيل البديل لدى حوالي عيب ال
طفال المتلازمة لحالتين ليست معلومة ظ وقد يملش ألية المستبطنة له ا العيب في هاتين ان الآبيتا الكبرى ظ إ
 Bو  Dطاهيا تحت سوي بالتشارش مع نقص المستويات المصلية للعوامل  مصليا   الكلائية نشاطا  

.(14()15)(21)  
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 : مة داونمتلاز  - 9
 المقدمة : 1-9

كروموسوما   يمتلش المصاب بها كروموسومي اضطراب بأنها Down Syndrome :تعرف متلازمة داون
 .التطور العقلي والجسدي للطفل فييةظ وتؤثر متلازمة داون سلبا  في كروموسومات الخل زائدا  أو خللا  

ضعف دائم في القدرة ال هنيةظ  ةظ ومنهاالصحي تيرافق متلازمة داون مجموعة من الأعراض والمشاكلا
السبب  دوتع ظداون من خفيفة إلى متوسطة وشديدةمصحوبا  بمظاهر جسدية مميزةظ وتتراو  شدة حالات 

% من حالات الإعاقة ال هنية. وقد 11الوراثي الأكثر شيوعا  لإصابة الطفل بصعوبات التعلمظ وتشكل نسبة 
تظل متلازمة داون هي الحالة الصبغية الأكثر شيوع ا التي يتم  .المنغولية كانت تعرف ه ا الحالة سابقا  باسم
طفل يولدون في الولايات المتحدة يعانون من  6000 يكل عام ظ حوال تشخيصها في الولايات المتحدة.

 (17()16)سنويا . طفل 700 من كل 1وه ا يعني أن متلازمة داون تحدث في حوالي  متلازمة داون.

 
 متلازمة داونالجينية ل ماطنالأ  2-9

أشكال  3تتمثل التغيرات الكروموسومية في متلازمة داون بثلاث صور مختلفةظ وينتج عن  لش وجود 
الأنماط  أتيوفيما يظ ف النوعا  لاختلاتبع صابلف الأعراض ودرجات الشخص الملمتلازمة داونظ وقد تخت

 (16) :متلازمة داونل جينيةال

  21تثلث الصبغي * 
تحتوي كل  Nondisjunction :أو عدم الانفصال(Trisomy 21)  21في حالة تثلث الكرموسوم رقم 

ظ ويصبح مجموع 21بدلا  من نسختين )زوج( من الكروموسوم  ثلاث نسخ خلايا الجسم على
 .46بدلا  من  كروموسوما   47في كل خلية  الكروموسومات

في البويضة أو الحيوان  21تحدث متلازمة داون من ه ا النوع بسبب عدم انفصال زوج الكروموسومات رقم 
الأكثر  أنواع متلازمة داونظ وهو من  %95-90 النوعه ا المنوي. وقد يحدث لسبب غير معروف. ويمثل 

 .أة الحاملبين حالات داون الناتجة عن تقدم سن المر  شيوعا  

 الفسيفسائية *
ظ 21على ثلاث نسخ من الكروموسوم  بعض الخلايا تحتوي (Mosaicism ):في متلازمة داون الفسيفسائية

 46ن الجسم يحتوى على خلايا طبيعية تحتوي على إطبيعية؛ أي  ون الخلايا المتبقيةفي حين تك

tel:6000
tel:700
tel:90-95
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فمثلا  قد تحتوي مجموعة من  ؛روموسوما  ك 47روموسوم تحتوي على كروموسوما  وأخرى مصابة بتثلث الك
خلايا أخرى مثل خلايا الجلد فقد تحتوي على تثلث  في أن لدم على كروموسومات طبيعيةظخلايا ا

 .21الكرموسوم 
أنواع متلازمة داونظ ويحدث الخلل في الخلايا المصابة في من  %2-1 النوع منيمثل ه ا 
 . د عملية التلقيح أو الإخصاببع  الفسيفسائية

أخف أنواع متلازمة داونظ بسبب وجود نسبة عالية من الخلايا الطبيعية لدى  متلازمة داون الفسيفسائية دتع
دراكية أعلى مقارنة  الشخص المصاب بها. ل ا يتميز مرضى داون من النوع الفسيفسائي بقدرات عقلية وا 

   .بالأنواع الأخرى
  الإزفائية* 
مع أحد الكروموسومات الأخرى. وغالبا  ما  ليلتصق أو يندمج 21الكروموسوم  ه ا النوع ينتقل جزء من وفي 

وبه ا يبقى مجموع الكروموسومات في  ظ15أو  14 والكروموسوم 21يحصل الالتصاق بين الكروموسوم 
 .رمندمج مع كروموسوم آخ 21كروموسوما ظ ولكن جزء من الكروموسوم  46الخلية الواحدة 

أنواع متلازمة داونظ وهو النوع الوحيد ال ي لا يعتمد حدوثه على عمر من  %4-3 يمثل ه ا النوع من
 .النظر عن العمر صرفمن أحدهم ب وراثية ينتقل بصورة ويمكن أنظ أثناء حدوث الحمل في الأبوين

 عراض متلازمة داونأ 9 – 3
على الوجه بصورة خاصة جسدية مميزةظ ومنها ما يظهر اون بوجود صفات ابون بمتلازمة ديتميز المص

 :وأخرى على الجسمظ ومن أبرز أعراض متلازمة داون التي يمكن ملاحظتها على الوجه ما يلي
 .وجه مسطح
 .رأس صغير

 .جسر أنف مسطح
 .شقوق جفنيه مائلة لأعلى

 .روشفيلد(بوجود بقع ظاهرة داخل قزحة العين )بقع 
 رانف صغيفم وأن

 .لسان بارز
 .أ ن صغيرة  ات ارتكاز منخفض

 .جلد بارز مجعد في منطقة الرقبة من الخلف

tel:1-2
tel:3-4
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 :أما أعراض متلازمة داون الظاهرة على الجسم فتشمل
 .قصر القامة

 .قصر طول الأصابع
 .ليونة عالية في المفاصل

 قدمبين الإصبع الأول والثاني لأصابع ال واسع وجود فراغ
  (17()16).في عمر مبكر يخوخةأعراض الش ظهور

 أمراض ترتبط مع متلازمة داون*
 :الصحية والأمراض من أعراض متلازمة داون الشائعةظ ومنها تبعض المشاكلا دتع

تشمل انخفاض مستوى ال كاء والقدرات الإدراكيةظ ونقص التوتر في  أمراض الجهاز العصبي: والتي
 .أثناء النوم في العضلاتظ وانقطاع التنفس

 ا  من أمراض خلقية للقلبن بمتلازمة داون ويعانون أيضيقدر نسبة المرضى المصابتالقلبظ حيث  مراضأ
 ) vsdظ ومن ه ا الأمراض خلل في الوسادة الشغافية ظ وعيب الحاجز البطيني 51لى % إ 41% بحوالي

Ventricular Septal Defect) ظ وعيب الحاجز الأ ينيasd  (Atrial Septal  Defect) وورباعي فال 
(Tetralogy of Fallot)  
  لتهاب الكولون القرحي وداء كرونمل تضيق الاثنا عشر واالتي قد تشأمراض الجهاز الهضميظ 

أمراض الجهاز البولي التناسليظ والتي قد تشمل وجود تشوهات الكليةظ وصغر حجم الأعضاء التناسليةظ 
 .وتأخر في البلوغ

 .)فشل نمو( من  الولادة ووزنهم الأطفال حجمصغر  و الجهاز الحركي أمراض
 1مط الن ومرض السكري من  (Hypothyroidism)الغدة الدرقية  قصورمثل  أمراض جهاز الغدد الصماءظ

 AML (17()18) .وابيضاض نقوي حاد ALL رومات اللمفاوية الحادومنها ابيضاض الأ أمراض الدمظ

 الجهاز المناعي لدى مرضى داون : 9 – 4
ما بشكل إنتانية إسباب أمعظمها قائمة على ن مرضى داون بحاجة لقبولات مشفوية متكررة أمن المعلوم  بات

ناعي لدى تهام الجهاز المابحاث والدراسات نحو توجيه الأ جرىطلق و غير مباشر ظ ومن ه ا المنأمباشر 
سباب أت المتكررة والبحث عن نتاناالربط بين التشوهات الهيكلية والإو محاولة أمرضى داون بقصور وظيفي 

ضعاف الجهاز المناعي إو أنتانات همت بضعف مقاومة الإأسضى جهازية مورفولوجية لدى هؤلاء المر 
 . عموما  
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حاول الباحثون من  ضى داوندى مر لى وجود عوز مناعي لإ كثيرة أشارتت دراسات شر خيرة ن  الأ بالآونة
ي سيتم يأتوفيما  ظتفسير الاليات المسببة له ا الاضطراب خلالها إظهار الخلل المناعي الموجود ومحاولة

 استعراض بعض منها : 

 –طفال في تكساس بولاية هيوستن ة في مشفى الأعد  تشينين الم  -جرام و   -دراسة  *
 2111عام  مريكاأ

ث مصابين بالمتلازمة حيالغير  بالأطفالتتحدث عن كثرة عدوى الطرق التنفسية لدى مرضى داون مقارنة 
نتانات الطرق التنفسية إن أوجد  ظلى ست سنواتإحالة لطفل داون على مدى خمس  232تم مراجعة 

% من أسباب القبول 54حيث كان السبب الرئوي يشكل  ظكثر شيوعا للقبول المشفويب الأالسفلية هي السب
طفال ال ين هم الأ% يلي45بة سنوات بنس 5-1على نسبة قبول بين المصابين للفئة العمرية أكانت  ظلديهم
سنوات فكانت  11-5عمارهم بين تتراو  أطفال ال ين ما الأأ%  27عمارهم عن سنة واحدة بنسبة أتقل 

لى إسباب الرئوية سنة ظ توزعت الأ 17-11ئة العمرية النسبة للف ها% وك لش نفس 14نسبة قبولهم حوالي 
ن وجود أوتؤكد الدراسة  ظ%6-5لي حوا croupانوقلخ% وا 7% والتهاب قصيبات  18 ات رئة بنسبة 

تشير بل كانت عامل خطر مستقل ظ و  معدلات القبول سلبا   في لم تؤثر و ربوية مشخصة مسبقا  أفات قلبية آ
استشفاء  مدةيضا أبل بمقدار الضعف على أفقط معرضين لمعدل قبول  ليسواطفال داون أن ألى إالدراسة 

لى وجود نقص عددي إضعاف ظ وتضيف الدراسة أ ةبمقدار ثلاثطفال ارنة ببقية الأمق علىأوتكلفة  طولأ
ن ألدورية لقصور الدرق وجد يراجعون للمراقبة ا طفلا   95بمتابعة  لأنهل وظيفي في الخلايا اللمفاوية وخل
سنة حيث كان لديهم انخفاض بعدد  16-5عمارهم تتراو  بين أنتانات متكررة كانت إ% منهم 77لدى 

طفلا وجد  26نه بمتابعة أيضا أطفال ظ تضيف الدراسة بمقدار النصف عن بقية الأ Tالخلايا اللمفاوية 
 ظ IgG2نتانات متكررة وخاصة مستويات إمنهم ترافقت مع  18لدى  IgGانخفاض بالغلوبولين المناعي 

ي ن وتبارز اللسان ف عن دور التشوهات التشريحية في الأوفي سياق التشوهات التشريحية تتحدث الدراسة 
جراء تنظير ليفي مرن إنتانات المتكررة وبعد ال  وي الإطفوجد لدى مجموعة من الأ ظ فقدزيادة العدوى

طفال أ% فقط لدى  19% مقارنة ب  51للطرق الهوائية كانت نسبة تلين الحنجرة لدى مرضى داون بنسبة 
 نتانات متكررة . إر مصابين بالمتلازمة ويعانون من غي
لى إ( وتبارز اللسان  علويف والفش النلحاصل في منتصف الوجه ) منطقة الأسج ادور نقص التن ما عنأ

نتانات المتكررة عبر حدوث نوب من توقف التنفس ونمط هم بزيادة الإست   فجنهاجانب ضخامة اللوزتين 
 يعادل طفل داون ما 518شردقة متكررة حيث وجد لدى  من ثملعاب مستمر و إيرافقه من  التنفس الفموي وما
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لى فغر رغامى نتيجة انسداد إخمسة منهم احتاجو  ؛نسدادية شديدةعراض األديهم  طفلا   31ي حوالي أ ظ6%
 (2)الطرق الهوائية العلوية .

هم سمما ي  وستاش أوقناة  ن الخارجية طفال داون من تضيق قناة الأأمن %  51-41 تقريبا  صل ي يعاني ما
 يضا  أيفسر  وه ا ما ظيسبب حدوث التهاب متكرر ومزمن فيها ما اوه ن الوسطى  في تجمع للسوائل في الأ

  .تطور النطق لدى مرضى داون وتأخرارتفاع معدل نقص السمع 
 
 
 
 
 
 
 

في مشفى جيرون بوش في  Tوالخلايا المساعدة  Bدراسة تعداد الخلايا الفرعية للمفاويات *
 2111هولندا 

 33لديهم مع  Bبداون ومقارنة عدد الخلايا اللمفاوية  ا  ابمص طفلا   95عينة مكونة من  بأخ قام الباحثون 
طفال داون السابقين أمعايرة مستوى الغلوبولينات لدى  غير مصابين بالمتلازمة وك لش نفسه العمر من طفلا  
لى انخفاض تعداد إنتائج الدراسة لمتلازمة خلصت خرين غير مصابين باآ طفلا   962قارنة نتائجهم مع وم

هري ر  لش بسبب عيب جو ف س  و  ظطفال داونألدى  ا  كبير  انخفاضا  )الانتقالية والسا جة(  Bلمفاوية الخلايا ال
ادة الموت الخلوي المبرمج ظ و زيأو نقص التكاثر الناجم عن تنبيه المستضدات أفي تكوين الخلايا اللمفاوية 

علاقة صريحة تربط بين نقص  دون وجودمن ظهرت النتائج نقصا في مستوى الغلوبولينات المناعية أكما 
 (1)اللمفاويات البائية بنقص الغلوبولينات المناعية . 

 : SODنظرية  9 – 6
( من خلال عوامل  وابة بالحرارة  لنبتلاع) المحضرة  opsonizedحياء المجهرية المطهوة تأكل العدلة الأ

على  C3( و IgG) Gمناعي وعوامل موسومة بالحرارة في المصل البشري ظ وهي تضم الغلوبولين ال
التي تبتلع فيها الممراضات داخل فجوة مغلقة حياء المجهرية سهل هؤلاء الطهاة عملية بلعمة الأالترتيب . ي

ن من اساسيتأبشكل متزامن استجابتان خلويتان  مع استمرار البلعمة تحدث PHAGOSOMEتسمى اليبلوع 

: مخطط أسباب الانتانات المتكررة حسب الدراسة الاميركية2الشكل  
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يحدث  NADPHوكسيداز المعتمدة على حبب وتنشيط الأالمثالي ظ زوال التجل النشاط القاتل للجراثيم أ
وتينات المضادة للجراثيم القوية يصال البر إلى إيؤدي وه ا ما دلة مع غشاء اليبلوع ظ غشية حبيبة العأالتحام 

ليفة بات النوعية ومن ثم المحتويات الألى داخل اليبلوع . تفرز داخل اليبلوع وبتعاقب منسجم محتويات الحبيإ
في غشاء اليبلوع . يولد ه ا  NADPHوكسيداز أدث بشكل متزامن هو تجميع وتنشيط يح د . مااللازور 

كسجين جزيئي ال ي يتفكش بدورا لينتج بيروكسيد أمن  -Oكسيد أنزيم مقادير كبيرة من السوبر الأ
لتشكيل ج ر هيدروكسيل .  -O2ن تتفاعل مع أ H2O2كسجين مفرد يمكن ل أو  H2O2الهيدروجين 

وشاردة  H2O2ليفة اللازورد ( يحفز التفاعل ويستخدم النقوية ) مكون كبير للحبيبة الأ البيروكسيداز بوجود
 HOCLو  H2O2ن أ معفي اليبلوع .  HOCLالكلور الموجودة في كل مكان لخلق حمض هايبوكلوروس 

ن تمسخ ألمؤكسدات اولا يمكن له ا أه ا العوامل تعدل دفاع الثوي .  نأهي قاتلة للجراثيم يظهر الدليل 
لى  لش تنشط بعض بروتيازات العدلة عبر إضف أ ظكثر استعدادا لتحلل البروتين أن تجعلها أالبروتينات ظ و 
يضا أ ظأو تصفيتهاالممراضات من موضع العدوى  حداث متصلة تعزيز تكسيرتخدم ه ا الأ ظالمؤكسدات 

ومن هنا توهين ظ دم لتنهي عملية تدفق العدلةقد تخو  ظن تعطل عوامل الج ب الكيمياويأيمكن للمؤكسدات 
 (3()26()23)الحدث الالتهابي . 

جريت في البرازيل أ بالأصحاءلدى مرضى داون مقارنة  التأكسديتقييم حالة النشاط دراسة *
  2113عام 

امل عبر معايرة العو  التأكسدي لنجهادوالمؤشرات الحيوية  النشاط التأكسديتقييم حالة  اكان الهدف منه
لش عن و  ظصحاءأ طفلا   18مقارنة ب  طفلا   21ن عددهم طفال داون وكاأعينات الدم لدى في  المؤكسدة

  grونواتج اختزال الغلوتاتيون  sodوالديسموتاز الفائق  catالكاتالاز بعضها مثل طريق معايرة 
 49.6بنسبة  gr% و24.7بنسبة  cat% وال 74.2بنسبة  sodحيث تبين بالنتائج زيادة كبيرة في نشاط 

  .طفال الاصحاء% مقارنة بعينة الأ
ن الجين المرمز له محمول على المنطقة أب sod1ه ا وخاصة ل  التأكسديتفسر الدراسة فرط النشاط 

21q22  فراط في التعبير المزمن عن ن الإجف ظ ول لش21من الكروموسومsod1  في جميع خلايا مرضى
بسبب  على نحو كاف  الداخلي لا يتم التخلص منه  بيروكسيد الهيدروجيننتاج إيترتب عليه من  داون وما

 O2radical dotوالركائز المقابلة لها  sod/catالمهمة  للأكسدةنزيمات المضادة أالخلل المزمن بين 
/H2O2  كثر ضررا  الأ نتاج ج ور الهيدروكسيلإتفضيل  ل لشو (HO-) سباب أمن  أيضا يبدو وهو على ما



44                    العيسى.م -مشفى الأطفال الجامعي -نتانات المتكررة لدى مرضى داونا بحدوث الإاعية والمتممة وعلاقتهتقصي مستويات الغلوبولينات المن                 
 

 
 

  (3).العصبية والشيخوخة المبكرة  الاضطرابات

  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

فرط النشاط التأكسدي : نتائج دراسة3الشكل   

لصدرية لدى مرضى داونسباب الانتانات اأ : مخطط4الشكل   
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 الجزء الثاني : القسم العملي

 المواد والطرائق : –التصميم  –هداف البحث ول : أالفصل الأ

 

 خلفية البحث : 2 – 1

 من المعروف عالميا  أن لدى أطفال داون قبولات مشفوية متكررة بسبب الآفات المزمنة المرافقة للمتلازمة
ولكن بسبب كثرة الشكاوى الانتانية لديهم تم توجيه الاتهام لوجود خلل مناعي مرافق يساهم بزيادة عدد 
وشدة الانتانات لديهم وبناء على  لش تم إجراء العديد من الدراسات العالمية لتقييم الجهاز المناعي عند 

 مرضى داون .

داون سريريا  ومخبريا  و لش بعد وجود دراسات دراسة حول الجهاز المناعي لدى مرضى  أ جريت في بحثنا
بتحديد  وعليه سنقوم مخبريا   ظمتعددة تتحدث عن وجود حالة من العوز المناعي المرافق له ا المتلازمة

  .نتانات مع تحديد المسببات وطرق علاجهاإناعي المرافق وما يترتب عليه من العيب الم

  ظومدة الاستشفاء ظو سوابق القبولات المشفوية ظلة الطفل المناعيةفمن خلال تجميع بيانات عن حا أما سريريا  
أو فيتامينات معطاة  أو تضعفهاظ المناعة مال وجود أدوية مطبقة تدعوك لش في ح ظمدى الالتزام باللقاحاتو 

 .تؤثر في الجهاز المناعي
 
 هداب البحث :أ 2-2

  .دراسة الحالة المناعية لدى مرضى داون – 1

  .نوع الاضطراب المناعي الخلقي لدى مرضى داونتحديد  – 2

  .نتانية بناء على نوع العوز المناعي المرافقمراض الإتحديد مسببات الأ – 3

 .تسليط الضوء حول طرق الوقاية والبروتوكولات الموصى بها لدعم المناعة لدى مرضى داون – 5

 : عينة الدراسة 3-2

ضمن و المقبولين فيها أطفال زمة داون من المراجعين لمشفى الألهم متلا ا  مشخص طفلا   51شملت الدراسة 
  .والمحققين لمعايير القبول في الدراسةوفي المؤسسة التأهيلية لمرضى داون الشعب الطبية 

 



46                    العيسى.م -مشفى الأطفال الجامعي -نتانات المتكررة لدى مرضى داونا بحدوث الإاعية والمتممة وعلاقتهتقصي مستويات الغلوبولينات المن                 
 

 
 

 :  معايير القبول والاستبعاد 4-2

 معايير القبول :

 كل طفل مشخص له متلازمة داون – 1

 .طفال الجامعيالسن القانوني للقبول في مشفى الأسنة وهو  13العمر من  الولادة حتى عمر  – 2

 معايير الاستبعاد : 

 طفال الموضوعين على علاجات مثبطة للمناعة  الأ – 1

 .طفال المشخص لهم سابقا أمراض عوز مناعةالأ – 2       
 

 : والاستمارة البحثية متغيرات الدراسة 5-2      

 IgA,IgM,IgG)( ظ الغلوبولينات المناعية )   CBCيغة )تعداد الكريات البيض والص        

 C3 , C4)عناصر المتممة )         

 استبيان سريري بالدراسة المجراة حول الحالة المناعية لدى مرضى داون 

 لمريض :........... العمر : ............  الجنس ...........ااسم 

 ؟ ........................ هل لدى الطفل آفات مشخصة سابقا  وماهي -  1

 ماهي أسباب القبولات المشفوية السابقة ؟ )ان وجدت( ........ - 2

 كم هي مدة الاستشفاء وسطيا ؟...................... - 3

 هل لدى الطفل شكايات متكررة ؟ ................................ - 4

 الجتها منزليا أم مشفويا  أم كلاهما ؟؟...........في حال وجود انتانات متكررة كيف تمت مع  - 5    

 هل الطفل موضوع على لزوم دوائي بشكل دائم ؟ ..................  - 6    
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 هل يوجد عوامل وقائية تم تطبيقها خففت من الاصابات الانتانية للطفل ؟.......................... - 7

 ؟؟أو فيتامينات  ivigالمناعة مثل  هل تم تطبيق بروتوكولات علاجية لنقص - 8

 هل الطفل مستوفي برنامج التلقيح الوطني ؟ .....  - 9

 ...........هل الطفل مجرى له عملية استئصال طحال أو لوزات ؟ - 11

 ناعية أو وراثية ؟ ............ هل يوجد قصة عائلية لأمراض م - 11

 

 :  تصميم الدراسة وطريقتها 6-2

 دراسة حشدية مستقبلية  نمط الدراسة :
 دمشق  –طفال الجامعي مكان الدراسة : مشفى الأ

 1/3/2122الى  1/3/2121زمان الدراسة : من 

 التحليل الحصائي: 7-2

التكرار والنسب المئوية لكل متغيرات الدراسة لحساب:  SPSS 26استخدم البرنامج الإحصائي حزمة 

معياري للمتغيرات العدديةظ وك لش استخدم البرنامج لاختبار والفئويةظ والمتوسط والانحراف ال الاسمية

استخدم اختبار كاي مربع ثنائية الاتجااظ حيث  ع دّتو  α=0.05الفرضيات الإحصائية عند مستوى ثقة 

لدراسة العلاقة بين  independent t testسميةظ واختبار الا سة الاستقلالية بين المتغيراتلدرا

تنص الفرضية الصفرية لكلا الاختبارين على أن  إ ظ لمجموعتي مقارنة مستقلتين العددية وفقا  المتغيرات 

وتنص الفرضية  الفروقات ليست  ات أهمية إحصائيةظ إن أي ظالمتغيرين المدروسين لا علاقة بينهما

مال ت قبل الفرضية البديلة إ ا كانت قيمة الاحتالبديلة على أنه هناش علاقة بين المتغيرات المدروسةظ و 

ونقبل الفرضية الصفرية إ ا كانت قيمة الاحتمال أكبر  p-value≤α=0.05أي  ؛أقل من مستوى الثقة

 واليس كروكسال لدراسة العلاقة بين المتغيرات الاسمية والفئوية. ظ وك لش استخدم اختبار α=0.05من 
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 الفصل الثالث : النتائ 

  العينة النهائية 1-3

 جرىو  ظشروط معايير الاختيار في الدراسة امن مرضى داون ال ين حققو  ا  ركمشا 51شارش في الدراسة 
تعداد اللمفاويات وقيم الغلوبولينات إلى بالنسبة  Harriet Laneالواردة في مرجع اعتماد الجداول 

د على القيم المخبرية بحسب الجهاز معت  اعناصر المتممة فقد  إلى ما بالنسبةحسب العمر أالمناعية 
  BioMajesty jca-bm6010/cوهو من نوع طفال الجامعي في مشفى الأ المخبر المركزيود في الموج

 : ييأت مالى فئات كإتوزيع المشاركين  جرى

 :حسب الجنسع العينة توز  2-3
يشكل  و(ظ%53.1ظ تشكل الإناث النسبة الأعلى )ا  مشارك 51بلغ عدد الأطفال المشاركين في البحث 

 ال كور النسبة المتبقية.
 ع العينة حسب الجنستوز 1-ول الجد

 النسبة المئوية العدد الجنس

 % 46.9 24 ذكر
 %53.1 26 نثىأ

 %111 51 المجموع
 

 حسب العمر  ع العينةتوز  3 – 3
كما  ظلى ثلاث فئات عمريةإة وقد قسم المشاركون في الدراسة سن 4.6بلغ متوسط عمر المشاركين بالدراسة 

 : ( سنوات5-1شيع للفئة العمرية )لنسبة الأضح في الجدول حيث كانت اهو مو 
 ع العينة حسب العمرتوز 2-الجدول

 النسبة المئوية  العدد  الفئة العمرية 
 %21 11 قل من سنةأ

 %51 25 سنوات 5-1فئة 
 %31 15 سنوات  5كبر من أ

 %111 51 المجموع
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 لدى أطفال داون: المزمنة مراضالأحسب توزع العينة  4-3
ة لدى أطفال داونظ حيث لم تظهر الآفات المزمنة لدى رافقالم مراض( أنواع الأ3دول )ي لخص الج

ثم الآفات  %69.4من المشاركينظ في حين كانت الآفات القلبية هي الأكثر شيوعا  بنسبة  18.4%
 .%6.1الغدية بنسبة 

 ع العينة حسب الآفات المزمنةتوز  3-جدول

 ية النسبة المئو  العدد الأمراض المرافقة
 % 18.4 9 لا يوجد
 % 69.4 35 قلبية

 % 4.1 2 صدرية
 %6.1 3 غدية 
 % 2 1 غدية  –قلبية 

 %111 51 المجموع
 

 نتانية لدى أطفال داون:الحالة الإ 5-3

نتانات المتكررة المشاركين في البحثظ حيث ظهرت الإحدوث إنتانات متكررة بين  4ي لخص الجدول 
نتانات متكررة أم إطفال غير معروف ما إ ا كان لديهم أ ةوكان هناش ثلاث بين المشاركينظ %64بنسبة 

 من دون إنتاناتداون  طفلا   15كان ضمن المشاركين  في حين% ظ 6 بسبب صغر العمر بنسبة لا
 % من العينة  31يعادل  متكررة ما

 نتانيةتوزيع العينة حسب الحالة ال  4 -الجدول

 النسبة المئوية اركين عدد المش نتانات المتكررة ال 
 6 3 غير معروب

 64 32 نتانات متكررةإيوجد 
 31 15 نتانات متكررة إلا يوجد 
 111 51 المجموع
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  التقييم المناعي حسب عدد اللمفاويات : 6-2

 ؛المشاركين في الدراسة 51من أصل  طفلا   28يظهر الجدول وجود نقص في تعداد اللمفاويات المطلق لدى 
 .وهو أشيع اضطراب مناعي مخبري لدى الأطفال المشاركين ظ% من الأطفال المشاركين57عادل أي ما ي

 

  توزيع العينة حسب تعداد اللمفاويات 5 –الجدول 

 

  لمناعية :نتائج تقييم الغلوبولينات ا 7-2

 : IgMالغلوبولين المناعي 
وجود انخفاض بقيم الغلوبولين المناعي  عتمدة حسب العمرالتحاليل الدموية المجراة وبحسب القيم الم أظهرت

IgM  طفلا   27كانت القيم طبيعية لدى في حين% 41.8يعادل  ي ماأظمن مجمل المشاركين طفلا   21لدى 
 %من مجمل المشاركين 4.1يعادل  ما؛ أي طفال أ 3يم مرتفعة لدى كانت الق في حين %55.1ي مايعادل أ

 النسبة المئوية عدد المشاركين  IgMمستوى 
 41.8 21 منخفض
 55.1 27 طبيعي
 4.1 3 مرتفع 
 111 51 المجموع

 

 : IgGالغلوبولين المناعي 

كانت قيم  في حين% 12.2يعادل  ما ظأيطفالأ 7لدى  IgGتبين بالتحاليل المجراة وجود انخفاض بقيم 
IgG  ظ وكانت القيم مرتفعة عن الحدود الطبيعية حسب العمر 55.1يعادل  ماأي  طفلا   27طبيعية لدى %
  تي:% كما يظهر في الجدول الآ32.7 يعادل ما  أيطفلا   16لدى 

 

 تعداد اللمفاويات عدد المشاركين  النسبة المئوية 
 طبيعي 22 42.9
 منخفض 28 57.1
 المجموع  50 100
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 IgGع العينة حسب نتائ  توز  7-جدول 

 النسبة المئوية عدد المشاركين  IgGمستوى 
 12.2 7 منخفض
 55.1 27 طبيعي
 32.7 16 مرتفع

 111 51 المجموع
 

 : IgAالغلوبولين المناعي 

% بينما كانت  11.2يعادل  ما أي طفالأ 6لدى  IgAتبين وجود انخفاض بقيم  بنتيجة التحاليل المجراة
 7لدى  IgA% بينما وجد ارتفاع بقيم 75.5يعادل  ما  أيطفلا   37القيم المخبرية طبيعية حسب العمر لدى 

  :% كما يظهر في الجدول التالي 14.3يعادل  ماأي طفال أ

 IgAتوزيع العينة حسب نتائ   8-الجدول

 النسبة المئوية عدد المشاركين IgA مستوى
 11.2 6 منخفض
 75.5 37 طبيعي
 14.3 7 مرتفع

 111 51 المجموع
 

 صر المتممةاعن 8-3

 : C3 العنصر

كانت القيم  في حين% ظ  31.6بنسبة  طفلا   15لدى  C3عنصر المتممة القيم المخبرية لفي  وجد انخفاض
% 12.2يعادل  ما أي طفالأ 7مرتفعة لدى % ظ بينما كانت 57.1يعادل  ما  أيطفلا   28طبيعية لدى 

 كما يظهر بالجدول التالي :
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 C3نتائج التقييم حسب  9 –جدول 

 C3 مستوى عدد المشاركين النسبة المئوية
نخفضم 15 30.6  
 طبيعي 28 57.1
 مرتفع 7 12.2
 المجموع 50 100

 

 : C4عنصر المتممة 

 % ظ في حين18.4ما يعادل  أي أطفال 11عند  C4تبين بالتقييم المخبري المجرى وجود انخفاض بقيم 
 الحدود الطبيعية  % ظ في حين لم تلاحظ قيم مرتفعة عن 81.6 ما يعادل طفلا   41كانت القيم طبيعية لدى 

 النسبة المئوية عدد المشاركين C4 ستوى م

 1884 12 منخفض

 8186 42 طبيعي

 122 52 المجموع
  

 

 01-3 المتغيرات الاسمية في الدراسة وعلاقتها بحدوث الانتانات المتكررة
 المتكررة بالإنتاناتالمتغيرات الاسمية وعلاقتها  01-جدول

 المتغيرات
 انتانات متكررة

p-value 
 )عدد( لا )عدد( نعم

 الجنس

 

 6 15 ذكر
0.65 

 9 17 أنثى

 العمر

 

 

 3 12 أقل من سنة

0.36 
[1-5] 11 5 

 5أكبر من 

 سنوات
9 7 

 الافة المزمنة

 

 

 

 

 5 4 لا يوجد

0.27 

 10 22 قلبية

 0 3 غدية

 0 2 صدرية

 0 1 غدية -قلبية 

  C4: نتائج التقييم حسب 10الجدول 



53                    العيسى.م -مشفى الأطفال الجامعي -نتانات المتكررة لدى مرضى داونا بحدوث الإاعية والمتممة وعلاقتهتقصي مستويات الغلوبولينات المن                 
 

 
 

 

 متوسط القيم المخبرية والانحراف المعياري للنتائج : 

 المتوسط العدد انتانات متكررة
الانحراف 

 المعياري
p-value 

IgM 
 g/l 0.59   0.72 32 نعم

0.74 
 g/l 0.33   0.73 15 لا

IgG 
 g/l 6.65   10.71 32 نعم

0.58 
 g/l 4.65   11.78 15 لا

IgA 
 g/l 1.22   1.27 32 نعم

0.41 
 g/l 0.82 1.56 15 لا

C3 
Normal 90-180 

 40.81 110.16 32 نعم
0.39 

 45.09 121.47 15 لا

C4 
Normal 10-40 

 9.24 22.41 32 نعم
0.55 

 6.77 20.83 15 لا

LYMPHO 
 869.95 2311.78 32 نعم

0.12 
 1953.25 2955.73 15 لا

WBC 
 3187.88 7692.19 32 نعم

0.10 
 6022.43 9940.00 15 لا

 

 

 

 

 

Igm-range 

 

 

 4 15 منخفض

 11 15 طبيعي 0.19

 0 2 رتفعم

IgG-range 

 

 

 0 6 منخفض

 10 15 طبيعي 0.16

 5 11 مرتفع

IgA-range 

 

 

 1 4 منخفض

 12 23 طبيعي 0.79

 2 5 مرتفع

C3-range 

 

 

 1 12 منخفض

 11 17 طبيعي 0.03

 3 3 مرتفع

C4-range 

 

 2 6 منخفض
0.64 

 13 26 طبيعي

LYMPHO 
 10 10 طبيعي

0.022 
 5 22 مرضي
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 وفي مايلي القيم المخبرية الطبيعية لتعداد اللمفاويات والغلوبولينات المناعية المرجعية 

 

 

 

 

 

 

 

  شة :قالمنا -11

طفال شيع اضطراب مناعي لدى الأأأن اضطراب تعداد اللمفاويات هو  بناء على ما سبق من نتائج تبين
فالمرتبة  C3ما عوز أ%  41بنسبة  IgMن حيث الشيوع عوز % يليه م 57.1المشاركين و لش بنسبة 

قل أ% و 12.2بنسبة  IgGومن ثم عوز %  18.5بنسبة  C4% ومن ثم يليه عوز  31الثالثة بنسبة 
 P-valueحصائية وباعتبار همية الإاختبار الا وبججراءظ %  11بنسبة  IgAالاضطرابات شيوعا هو عوز 

منة المرافقة للمتلازمة المز  والآفاتتبين أن الجنس والعمر  1.15من  قلأهمية احصائية عند قيمة أ ات 
 همية احصائية من حيث الانتانات المتكررة .أغير  ات 

لوحدا  C3همية احصائية بينما شكل عوز أحد الغلوبولينات المناعية منفردة غير  ات أك لش وجود عوز 
ن جوعليه ف% 1.12ردة بأهمية احصائية بلغت ف% وك لش عوز اللمفاويات من1.13همية احصائية بلغت أ

بحدوث الانتانات  من جهة وعوز اللمفاويات من جهة أخرى C3هامة احصائيا بين عوز هناش علاقة 
 المتكررة .

سبق وبناء على الدراسات العالمية والمرجعية نجد توافق دراستنا من حيث اثبات جود اضطراب  بناء على ما
ري مع همية احصائية تبين وجود علاقة هامة بين العوز المخبأان  لش بوجود وبيمناعي لدى مرضى داون 
 الانتانات المتكررة لديهم 
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 :  دراسات المقارنة 12-3

 : 2119دراسة مجموعة باحثين في مشفى جيرون بوش في هولندا سنة 

 5-2فئات هي )لى ثلاث إطفل داون تم تقسيمهم حسب العمر  88جراء دراسة مقارنة راجعة على إحيث تم 
الغلوبولينات المعايرة لديهم مع ت مقارنة نتائج وتم سنة ( 16-11سنوات ( وفئة ) 11-5سنوات ( وفئة )

 حصاءالإم برنامج استخد طفال لديهم انتانات متكررة غير مصابين بمتلازمة داون ظأصحاء و أطفال أ
SPSS16  لى:إخلصت 

ولم يلاحظ انخفاض واضح فيه لدى  قرب للسويأا يكون غالبا م IGAن مستوى الغلوبولين المناعي أوجد 
متكررة غير  بجنتاناتمتقاربة لدى اطفال داون مع الاطفال المصابين  IGAطفال داون وك لش كانت قيم أ

طفال داون أما تميل للارتفاع عند  غالبا   IgG3و  IgG1الكلي و  IgGن معدل أوجد ظ  المصابين بداون
طفال داون ألدى  IgG4و IgG2 و  IgMلى انخفاض واضح بقيم إالنتائج  تشيرظ سنوات  3-2من عمر 

 (1)بمعظم الفئات العمرية

 

 

الفرعي وانتانات الجهاز  IgGاضطراب المناعة الخلطية عند الأطفال المصابين بنقص )بعنوان  دراسة
 : 2118في عام ( التنفسي المتكررة

 سنة حيث وجد أن : 18 –شهر أ 3ارهم بين عمأطفل داون تتراو   394ث تم تقييم حي

ظ  IgAلديه عوز  (طفل 33)%  8.4ظ بينما بنسبة  IgGطفل لديهم نقص بقيم  195ي حوالي أ%  49.5
 IgGلى وجود علاقة بين نقص إالدراسة وتشير ظ  IgMلديهم نقص  (طفل 29 )% 7.4بينما كان لدى 

 IgM .(4)و أ IgAما إحد الغلوبولينات أنماطه الفرعية مع عوز أو 

 

 : نتائج تقييم الغلوبولينات المناعية في الدراسة الهولندية 5الشكل
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 مقارنة دراستنا مع الدراسات العالمية : 13-جدول 

 current trends2018دراسة 2119الدراسة الهولندية  2122دراستنا  فئة المقارنة

 طفل 394 طفل 88 طفل 51 عدد المشاركين 
 سنة 18 –أشهر  3 سنة 16-2 سنة 14-يوم الفئة العمرية

IgG ↑ 33% 49 ↓ مرتفع% 
IgM ↓ 41% ↓ ↓7.4 % 
IgA 11 %↓ 8.4 ↓ سوي% 

 

طفل وك لش  394بلغ عدد المشاركين فيها  2118دراسة  د تباين في عدد المشاركين حيثيتضح وجو 
خرى كانت من النمط الراجع الأن الدراسات راستنا و لش لأالمشاركين بد بأعدادالدراسة الهولندية مقارنة 

 جمع العينات ضمن شروط دراستنا من حيث القبول والاستبعاد ظ معتمدة علىبينما دراستنا كانت مستقبلية 
ما من ظ أخر المراهقة من الطفولة إلى أوا عمار المشاركين فالدراسات الثلاث متقاربة كونها تمتدمن حيث أ

وقد يكون  لش بسبب عدد العينة بينما في دراستنا  IgGتظهر عوز كبير بقيم  2118حيث النتائج فدراسة 
يعبر  الكلي غالبا ما IgGيميل للارتفاع وه ا لا يتنافى مع العوز كون ارتفاع  IgGالهولندية كان  والدراسة

حيث في دراستنا كانت النسبة الاكبر بينما لم  IgMالفرعي ظ تتفق الدراسات من حيث عوز  IgGعن عوز 
للنقص الخفيف أو  يتجه IgAلى كون لعوز ظ تتفق جميع الدراسات إنسبة واضحة للتشير الدراسة الهولندية 

 ظ أي أنه أقل الغلوبولينات اضطرابا .قرب للسوي عند باقي العينات أنه أ
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 البروتوكولات العالمية حول الانتانات المتكررة لمرضى داون  13-3

الصادر عن منظمة صحة توصيات البروتوكول البريطاني في علاج الانتانات المتكررة لدى مرضى داون 
: 2117يرلندا عام في إالأطفال   

 حالة الجهاز التنفسي  طفال داون في وقت مبكر من الحياة حولأولا : إجراء تعريف وتقديم المشورة ل وي أ
طفال الجهاز التنفسي ظ ووضع الأانتانات ضاعفات جراء زيارات تثقيفية متكررة حول مظ كما يجب إ
 شراف كادر متخصص .تنفسية تحت إ بأمراضالمصابين 

 ات النوم ليلا ونهارا والبحث طفال داون والسؤال عن عدد ساعيجب التركيز على حالة النوم عند أا : ثاني
الليلي لتشخيص انقطاع التنفس  ويفضل إجراء اختبار الأكسجة سدادي نفس الانعراض توقف العن أ

اء تخطيط جر ل إعراض او قلق سريري يفضبية الاختبار على الرغم من وجود أالانسدادي وفي حال سل
 للنوم .

 همال وجود وجود انتانات صدرية متكررة وعدم إو عراض التنفسية السؤال في كل زيارة دورية عن الأ يجب
-4عالجة بالصادات الفموية مدة سعال منتج والتفكير بوجود التهاب شعب هوائية جرثومي حيث تتطلب الم

 سابيع .أ 6
 لى نوعية الحياة يفضل استخدام تؤثر ع بأعراضبة ات متكررة المصحو المرضى ال ين يعانون من إنتان   

 يقافها عند عدم وجود حاجة لها . مغ/كغ ثلاث مرات أسبوعيا مع مراقبة دورية بهدف إ11يترومايسين ( ز أ)
 و كسبب الصدرية أ لننتاناتمراض قلبية لتحري وجود فرط توتر رئوي مرافق جراء زيارة دورية لاستشاري أإ

 لها . 
 

 : 2118روتوكول منظمة داون البريطانية الصادر عام توصيات ب

  داون. لأطفالشهر أ 6لانفلونزا السنوي بدءا من عمر يوصى بجعطاء لقا  ا 
   لقا  المكورات الرئوية فهي تقلل من العدوى الناجمة عن العقديات الرئوية . بجعطاءيوصى 
  فيروسRSV  ضداد وفر لقا  له يفضل إعطاء أية وبسبب عدم تالصدر  لننتاناتمن اشيع المسببات

 . نها تقلل من شدة الاعراض ومدة الاستشفاء( ال ي تبين إPalivizumabمناعية )
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 الفصل الرابع

 الاستنتاجات : 1-4

 . C3عوز هام احصائيا  في قيم اللمفاويات المطلقة والعنصر  يظهر التقييم المناعي المجرى وجود – 1

لا يحمل دلالات هامة احصائيا  على علاقتها بحدوث انتانات ية مخبريا  يم الغلوبولينات المناعتقي – 2
 .متكررة لدى أطفال داون 

ات الصدرية ولكنها ليست السبب وجود آفات مزمنة وأهمها الآفات القلبية تزيد من حدة وخطورة الانتان –3
 . ساسي فيها بل هي عامل خطر مستقل ب اتهالأ

  التوصيات : 2-4

هل واجراء دورات تدريبية وتأهيلية حول كيفية التعامل مع حالة العوز المناعي لدى أطفال تثقيف الأ – 1
 داون وكيفية تأمين بيئة صحية مثلى تقلل من الانتانات المتكررة لديهم 

إجراء تقييم مناعي لمرة واحدة على الأقل عند أطفال داون ال ين يعانون من انتانات متكررة لاستقصاء  – 2
 المناعية لديهم الحالة 

مكانية تأمين أعالية خاصة في الأ طفال داون كناقصي مناعة و وي خطورةمعاملة أ -3 قسام قسام الطبية وا 
 عزل لديهم عند القبولات المشفوية 

نتانات صى بها للتقليل من الاستشفاء والإعطاء اللقاحات المو كانية تطبيق التوصيات العالمية وا  مإ – 4
 المتكررة 

جراء تنميط مكانية إية عند أطفال داون بما فيها إاء دراسات لاحقة تفصيلية حول الحالة المناعجر إ – 5
 لمفاوي والتوسع بالتقاييم المخبرية المجراة 
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 صعوبات البحث : 3-4

لأطفال داون تساعد في لقاء عدد  وجود مراكز متخصصة وبة الحصول على العينات و لش لقلةصع - 1
 كبر منهم أ

 عينة 51لة المواد المخبرية ومحدودية عدد العينات المخبرية واقتصارها على ق – 2

 جرائهدم توفرا بالمشفى وارتفاع تكلفة إجراء تنميط لمفاوي لععدم القدرة على إ – 3

أهمية الوقاية لديهم وخطورة رفض  وي بعض المرضى المشاركة بسبب عدم وجود ثقافة كافية عن  – 4
 المتكررة . لننتاناتالمضاعفات 

 

  الموافقة المستنيرة

امعي ظ كما تم أخ  تصريخ خطي من أهالي الاطفال المشاركين علما دارة مشفى الاطفال الجتم أخ  موافقة إ
 جراؤا ا يلي نمو ج عن التصريح ال ي تم إوفيم ن دراستنا احصائية لا تشكل مخاطر صحية على المشاركينإ

 تصريح  

دموية مناعية لطفلي في مشفى الأطفال جراء تحاليل ر الطفل .......... أوافق على إأمنا الموقع أدناا ولي أ
كامل عن ن طلعت على شر  سة مناعية لأطفال داون و لش بعد أعداد دراالجامعي و لش للمشاركة في إ

       جراءها ظ وعليه أوقع الدراسة المجراة وكيفية إ

  ولي أمر الطفل                                                                  
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Abstract 

research background : with the increase in the number of hospital 

admissions for children with down syndrome due to recurrent infections, 

especially chest ones, and the emergence of many international studies that talk 

about the presence of congenital immune defects accompanying the syndrome 

that contribute to an increase in the number and severity of infections they have  

objective of the research: to investigate the immune status of children 

with down`s syndrome disease and its clinical approach to recurrent infections, 

the number of hospital admission, and to determine the associated immune 

defect and its direct impact on the septic condition  

research methods :a prospective cohort study conducted at the university 

children`s hospital in Damascus, extending from 1/3/2021 to 1/3/2022, 

included 50 children diagnosed with down syndrome who were admitted to the 

medical division or to outpatient clinics  

results : it was found that 88% (44 children out of 50 ) had an 

immunodeficiency, as the result indicated that the most common 

immunodeficiency was lymphocyte by , followed by IgM deficiency in 41% 

(20 children ), followed by c3 deficiency in 30% (15 children ), followed by c4 

deficiency in 18% (10 children ),followed by IgG deficiency 12.2%(7 

children), and the least disturbance is IgA in 10 % ( 6 children ). 

Clinically, its was found that 68% of (34 children ) had recurrent infection, 

while 30 % ( 15 children ) did not have recurrent infections, and 2 % ( one 

child ) was not clinically known because of their young age  

conclusion: the previous assessment clearly shows the presence of an 

associated immunodeficiency in children with Down syndrome and this leads 

to recurrent infections that require repeated oral admissions. Therefore, the 

application of a preventive protocol and considering Down children with high 

risk who are exposed to infections later contributes to reducing the recurrence 

of infections for them, especially admissions. It contributes to enhancing 

immunity and facilitating their integration into society within their appropriate 

age groups 

key words : children, Down, immunity, infections, immunoglobulins, 

complement 

 

 



64                    العيسى.م -مشفى الأطفال الجامعي -نتانات المتكررة لدى مرضى داونا بحدوث الإاعية والمتممة وعلاقتهتقصي مستويات الغلوبولينات المن                 
 

 
 

Syrian Arab Republic 

Ministry of Higher Education and Scientific Research 

University of Damascus 

Faculty of Medicine 

Department of Pediatrics 

 

 

The Investigation of Immunoglobolins and 

Complement Levels in the Occurrence of 

Recurrent Infections in Patients with Down 

Syndrome 

 

A dissertation Submitted in Partial Fulfillment of the 

Requirement for the Specialized Higher Studies 

Certificate in Pediatric and neonatology 

 

                                                   By :  

Dr. Mohammad Al Eissa 

 

Supervisor : 

Prof. Mohammad Ali Ajloni 

2023 


