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والتقنــي  العلمــي  المســتوى  رفــع  بضــرورة  الصحــة  وزارة  مــن  إيمانــاً 
والمهنــي، و توحيــد الخدمــة العلاجيـــة علــى مســتوى القطــر وفـــق أحــدث 
المستجـــدات العلمــــية، تقدم وزارة الصحة عملًا جـــديداً و هو الدليل العلاجي 
لمرضــى التلاسيـميـــا، بلغــة عربيـــة علميـــة  متضمنــاً أحــدث التوصيــات التــي 
ــة، مرفقــاً بصــور تخــدم وتبســط  ــة العالمي ــاث الطبيـ ــز الأبحـ أوصــت بهــا مراك
المعلومات،مذيــلًا بالمراجــع التــي اســتقى منهــا معــدّوه لمــن أراد الاســتزادة، 
ليكــون لبنــة جديــدة راقيــة فــي بنــاء المنظومــة الصحيــة التــي وضعت شــعارها

»الإنسان هو غاية الحياة و هو منطلق الحياة«

و الله ولي التوفيق

وزير الصحة     
الدكتور نزار وهبه يازجي
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دليل العمل الوطني في معالجة التلاسيميا

المعتمدة على نقل الدم

العلميــة  الأدلــة  أفضــل  علــى  المعتمــدة  الســريرية  الإرشــادات  هــذه  تســتهدف 
ــة مرضــى  ــة للممارســة الســريرية فــي معالج ــاً  وضــع أســس علمي ــرة حالي المتواف

التلاســيميا المعتمديــن علــى نقــل الــدم.
الامتثــال لهــذه الإرشــادات الســريرية قــد لا يضمــن أفضــل النتائــج لــكل الحــالات 
المرضيــة، وعليــه فــإن مــزودي الخدمــات الصحيــة مســؤولون عــن متابعــة ومعالجــة 
هــذه الحــالات المختلفــة كلًا علــى حــدة حســب الوضــع الســريري للمريــض وخيــارات 

ــاً.  ــرة محلي ــة المتواف المعالج
http://www.moh.gov.my:النسخة الالكترونية متوفرة على الموقع التالي

إعداد الإرشادات:

تألفــت لجنــة الإعــداد مــن اختصاصيــي: أطفــال، أمــراض الــدم عنــد الأطفــال، الغــدد 
الصــم عنــد الأطفــال، أمــراض الــدم، التشــريح المرضــي، الصحــة العامــة، علــم الوراثة 

و الجينــات، طــب الأســرة، الأشــعة، صيدلــة، وتمريــض.

تمت مراجعة الأدب الطبي عبر المواقع الالكترونية التالية:
International Health Technology Assessment website, PUBMED/ 
MEDLINE, Cochrane Database of Systemic Reviews (CDSR), Journal 
full text via OVID search engine, Database of Abstracts of Reviews 
of Effectiveness, Cochrane Controlled Trials Registered, Science Direct 
and CINAHL.

تــم تقســيم الأســئلة الســريرية المطروحــة إلــى 14 فئــة رئيســية وتــم تكليــف أعضــاء 
مــن اللجنــة بدراســة فئــات محــددة مــن  الأســئلة مــن ضمــن الفئــات الرئيســية مــن 
خــلال مراجعــة الأدب الطبــي، ومــن ثــم التقييــم مــن قبــل أعضــاء اللجنــة خــلال 

الاجتماعــات للموافقــة علــى البيانــات و التوصيــات.

الهدف العام

ــل العلمــي لمعالجــة مرضــى التلاســيميا  ــى الدلي ــم الإرشــادات المعتمــدة عل تقدي
ــدم الأطفــال والبالغيــن. المعتمديــن علــى نقــل ال

الأهداف المحددة

توفير الإرشادات السريرية في تشخيص التلاسيميا. 
توفير الإرشادات السريرية في إجراءات المسح الشامل وتقديم الاستشارات. 

توفير الإرشادات السريرية في نقل الدم لمرضى التلاسيميا.
توفير الإرشادات السريرية في المعالجة الخالبة للحديد لمرضى التلاسيميا.

توفيــر الإرشــادات الســريرية فــي تدبيــر المضاعفــات الصحيــة الهامــة عنــد مرضــى 
التلاســيميا.

لا يتضمن هذا الدليل إرشادات حول:

معالجة مرضى التلاسيميا الذين لا يحتاجون نقل دم دوري
التدبير العلاجي للأجنة المصابين بالتلاسيميا قبل الولادة وداخل الرحم 

المسح السكاني.

الفئة المستهدفة

جميع مرضى التلاسيميا من أطفال وبالغين والمعتمدين على نقل الدم.

معيار القبول

مرضى التلاسيميا من أطفال وبالغين والمعتمدين على نقل الدم.

التعريف: 

مرضــى التلاســيميا المعتمديــن علــى نقــل الــدم هــم المرضــى الذيــن يحتاجــون 
نقــل دم بشــكل دوري طــوال حياتهــم

الأهـــــداف
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معيار الاستبعاد
مرضى التلاسيميا الذين لا يحتاجون نقل دم بشكل دوري

الأسئلة السريرية المقترحة

ــة  ــة المتوفــرة فــي ســورية )مصابيــن، حمل ــات التلاســيميا الوبائي 1. مــا هــي بيان
للمــرض(؟

2. كيــف يتــم تشــخيص التلاســيميا؟ ســريرياً ومخبريــاً )تلاســيميا كبــرى، تلاســيميا 
وســطى(

3. كيف يتم طلب الأفــــراد المصابين وآبـــــائهم وأقـــاربهم للفحص والاستشارة؟ 

4. ما هو دور المسح العائلي لمرضى التلاسيميا في معالجة المرض؟

5. نقل الدم لمرضى التلاسيميا

•  ما هي استطبابات نقل الدم العلاجي لمرضى التلاسيميا؟
•  ما هي التقييمات اللازم إجراؤها قبل نقل الدم؟

•  هــل ينقــص تنميــط كريــات الــدم الحمــراء مــن خطــورة  التحســس المناعــي  الذاتــي          
للمرضى؟

•  هل يفيد استخدام أكياس الدم المفلترة (منزوعة الكريات البيضاء) في تخفيف    
الاختلاطات التحسسية المرافقة لنقل الدم؟

•  هل استخدام أكياس الدم المفلترة مسبقاً أفضل من فلترة الدم أثناءنقله؟
•  مــا هــو نظــام نقــل الــدم الفعــال فــي إنقــاص تراكــم الحديــد وانحــلال الــدم (خــارج 

الأوعيــة)؟  
•  ما أهم الاختلاطات الشائعة أثناء نقل الدم وكيف يتم تدبيرها؟

•  كيف يجب أن تتم مراقبة مريض التلاسيميا أثناء نقل الدم؟

6. استئصال الطحال

•  ما هي استطبابات استئصال الطحال عند مرضى التلاسيميا؟
•  هــل ينقــص اســتخدام اللقــاح قبــل اســتئصال الطحــال والصــادات الحيويــة بعــده 
مــن خطــورة الإصابــة بمتلازمــة العــدوى الشــديدة التاليــة لاســتئصال الطحــالOPSI؟

الخثــرات  الطحــال مــن خطــورة  بعــد اســتئصال  تنــاول الأســبيرين  ينقــص  • هــل 
الدمويــة؟ 

7. تراكم الحديد

•  هل يعتبـــــــر فيريتين المصل قياساً موثوقاً لتـــــــراكم الحديد في الجسم؟
•  ما هو المؤشر (القياس) الأفضل الذي يعبر عن تراكم الحديد في الجسم؟ 
•  ما هو المؤشر (القياس) الأفضــل الذي يعبر عن تراكم الحديد في القلب؟
•  ما هو المؤشـــــر (القياس) الأفضل الذي يعبر عن تراكم الحديد في الكبد؟

8. المعالجة الخالبة للحديد

•  هــل تؤثــر المعالجــة الخالبــة للحديــد فــي معــدل الوفيــات الناتجــة عــن التلاســيميا     

الكبــرى؟ 
•  ما هي استطبابات استعمــــــال خالبــــــات الحديد الحالية وما هي آثارها الجانبية؟

•  متى يجب البدء بالمعالجة الخالبة للحديد؟
•  هــل يؤثــر اختيــار الــدواء الخالــب للحديــد علــى نوعيــة الحيــاة بالنســبة لمرضــى                                                         

التلاســيميا الكبــرى وعلــى تجاوبهــم مــع العــلاج؟

9. ما هو دور التغذية و المكملات الغذائية عند مرضى التلاسيميا؟

10. مــا هــو دور عمليــات زرع النقــي مــن أشــقاء المرضــى المطابقيــن فــي معالجــة 
التلاسيميا؟



دليل العمل العلاجي لمرضى التلاسيميا

89

11. مــا هــو دور عمليــات زرع النقــي مــن متبرعيــن )مــن غيــر الأقــارب( أو مــن مصــادر 
بديلــة للخلايــا الجذعيــة فــي معالجة التلاســيميا؟

12. كيف يجب أن تتم معالجة حالات العدوى عند مرضى التلاسيميا؟                                                        

•  كيف تتم معالجة مرضى التلاسيميا الذين يصابون بحالات حمى حادة؟
•  كيف تتم معالجة مرضى التلاسيميا الذين يصابون بالتهاب كبد B أو C ؟

13. تقييم وتدبير الاختلاطات القلبية

•  ما هي الاختلاطات الرئيسية التي تصيب القلب؟
•  ما هي عوامل الخطورة التي تؤدي إلى الإصابة بالاختلاطات القلبية؟ 

•  مــا هــي وســائل مراقبــة الاختلاطــات القلبيــة ومــا هــي التوصيــات بشــأن تواتــر 
ــة؟ المراقب

•  مقـارنة بين خالبات الحديد المختلفة سواء بشـــكل أحادي (دواء واحد) أو مشترك 
•  مــا مقــدار فعاليــة اســتعمال دواء ديفيروكســامين فــي إنقــاص تراكــم الحديــد فــي 

القلــب وتحســين الوظيفــة القلبيــة؟
•  هــل المعالجــة المشــتركة بعــدة أدويــة أفضــل مــن اســتعمال ديفيروكســامين 
ــلبية؟ ــوظيفة القـــــ ــب وتحســين الـــ ــد فــي القل ــراكم الحدي ــده فــي إنقــاص  تــــ لوح

•  هــل المعالجــة المشــتركة بعــدة أدويــة أفضــل مــن اســتعمال ديفيريبــرون  لوحــده 
فــي إنقــاص تراكــم الحديــد فــي القلــب وتحســين الوظيفــة القلبيــة؟

•  مــا مقــدار فعاليــة اســتعمال دواء ديفيراســيروكس فــي إنقــاص تراكــم الحديــد فــي 
القلــب وتحســين الوظيفــة القلبية؟

14. كيــف يجــب أن يتــم تشــخيص و تدبيــر اختلاطــات الغــدد الصــم عنــد مرضــى 
التلاســيميا بالنســبة لـــ:

-  قصر القامة  - تأخر البلوغ   - السكري  - قصور الغدة الدرقية
-  قصور الغدد جارات الدرق   - قصور غدة الكظر  - هشاشة العظام

الفئات المستفيدة من الدليل

كل مــزودي الرعايــة الصحيــة أفــراداً ومؤسســات و المشــاركين فــي تدبيــر و معالجــة 
مــرض التلاســيميا و تشــمل:

أطباء الأطفال  •
أطباء أمراض الدم  •

أطباء المخبر و التشريح المرضي  •
أطباء الأشعة  •
أطباء الأسرة  •

أطباء الصحة العامة  •
أخصائيو التغذية  •

الصيادلة  •
الأطباء العامون  •

فنيو المخابر  •
الممرضون  •

المرشدون النفسيون و الاجتماعيون  •
و أخيراً المرضى وعائلاتهم  •
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مــرض التلاســيميا هــو عبــارة عــن  مجموعــة غيــر متجانســة مــن الاضطرابــات الوراثية 
تترافــق بخلــل فــي تركيــب سلســلة أو أكثــر مــن سلاســل الخضاب.

ــة والســيطرة علــى مــرض التلاســيميا مــن أربعــة  يتألــف البرنامــج الوطنــي للوقاي
أنشــطة رئيســية:

       •   تأمين الرعاية الشاملة لمرضى التلاسيميا في سوريا

       •   تأمين المسح السكاني و توفير الاستشارات عند مستوى الرعاية الأولية

       •   إنشاء وتطوير سجل وطني لمرضى التلاسيميا

        •   بناء علاقات وشراكات من أجل تنمية ونشر الوعي الصحي حول التلاسيميا        
           و إعطاء المجتمع دوراً فعالًا في الوقاية و السيطرة على المرض

إن الهــدف الرئيــس مــن نشــر هــذا الدليــل هــو تطويــر و توحيــد الممارســات الســريرية 
ــذي مــن  ــر ال ــي، الأم ــى المســتوى الوطن ــر مرضــى التلاســيميا عل ــة بتدبي المتعلق
المرجــو أن يــؤدي إلــى تحســن ملحــوظ فــي مؤشــرات الصحــة و نوعيــة الحياة بالنســبة 

لهــؤلاء المرضــى و انخفــاض معــدلات الوفــاة الناجمــة عــن اختلاطــات التلاســيميا.

و إن الخطــوة التاليــة الضروريــة بعــد نشــر هــذا الدليــل هــي العمــل الجــاد علــى توحيــد 
التدريــب والتأهيــل للكــوادر الصحيــة ( أفــراداً ومؤسســات ) المســؤولة عــن تدبيــر 
ــة المقدمــة للمرضــى و  مرضــى التلاســيميا مــن أجــل رفــع ســوية الخدمــات الطبي
التخفيــف مــن العــبء الاقتصــادي والاجتماعــي الــذي يثقــل كاهــل الدولــة و المجتمــع 

علــى حــد ســواء.

التشخيص السريري  2.1

يعتمد التشخيص السريري على:

أولًا: فــي حالــة الإصابــة بـــ: البيتــا تلاســيميا الكبــرى وعــادة يتــم التشــخيص  قبــل عمــر 
الســنتين تكــون الملامح الســريرية:

فقر دم  •       

ضخامة الكبد و الطحال  •       

شحوب يرقاني  •       

السحنة الخاصة بالتلاسيميا  •       

تأخر النمو  •       

ثانيــاً: الإصابــة بـــ: التلاســيميا الوســطى وعــادة مــا تشــخص بأعمــار أكبــر مــن الســابق 
و تكــون الملامــح الســريرية:

فقر دم بدرجة أقل  •       

ضخامة الكبد و الطحال  •       

السحنة الخاصة بالتلاسيميا وتكون شديدة الوضوح  •       

2     التشخيص1     المقـــدمة
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التشخيص المخبري  .2.2

فحوص المسح  .2.2.1

تعداد عام للدم )يجرى بواسطة جهاز تعداد آلي( صورة رقم 1 ص 83

يعتبــر فحــص كريــات الــدم الحمــراء الخطــوة الأولــى فــي المســح بســبب أهميــة هــذه 
البيانــات فــي تشــخيص ســمة التلاســيميا (α, β) والتفريــق بيــن البيتــا تلاســيميا 

وبيــن الاســتمرار الوراثــي للخضــاب الجنينــي. وأهــم هــذه الفحــوص:

:(MCH) و خضاب الكرية الوسطي (MCV) حجم الكرية الوسطي       

 MCH < 27) ــاغ ــدم الحمــراء ناقصــة الصب ــات ال ــد مرضــى التلاســيميا تكــون كري عن
pg) وصغيــرة الحجــم  (MCV< 80 fl) وذلــك مشــابه لحالــة فقــر الــدم بعــوز الحديــد. 
فحــص MCH مفضــل لأنــه أقــل تأثــراً بالتغيــرات الناتجــة عــن حفــظ عينــة الــدم لحيــن 

إجــراء التحليــل.

 MCH, تكــون قيــم Hb Constant Spring فــي بعــض الاعتــلالات الخضابيــة مثــل 
MCV طبيعيــة وبالتالــي يمكــن أن لا يتــم كشــفها فــي حــال الاعتمــاد علــى قيــم 

ــج المســح.  MCH, MCV فــي نتائ

ــلاف فــي  ــة الاخت ــاس درج ــات الحمــراء (RDW) وهــو مقي ــوزع للكري        مُعامــل الت
ــزداد قيمــة  ــرى و الوســطى ت ــد مرضــى التلاســيميا الكب ــات الحمــراء. عن حجــم الكري
مُعامــل التــوزع للكريــات الحمــراء، بينمــا تبقــى هــذه القيمــة طبيعيــة عنــد الأشــخاص 
ــزداد  ــد ت ــدم بعــوز الحدي ــر ال ــد مرضــى فق ــك عن ــن لســمة التلاســيميا، وكذل الحاملي
هــذه القيمــة بحيــث يكــونRDW (CV >%14 ).ولذلــك يجــب معالجــة فقــر الــدم الناتــج 

عــن عــوز الحديــد قبــل المتابعــة بالفحــوص التشــخيصية الأخــرى. الصــورة رقــم 2  ص 84

الفحوص الدموية التشخيصية  2.2.2

طريقــة الاستشــراب الســائل عالــي الأداء(HPLC): تؤمــن هــذه الطريقــة قياســاً 
دقيقــاً للخضــاب F, A2 كمــا أنهــا تعطــي فكــرة تقريبيــة عــن كميــة ونــوع باقــي أنــواع 

الخضابــات.

تنخفــض نســبة الخضــاب A2 بشــكل مضلــل عنــد وجــود فقــر دم بعــوز الحديــد ممــا 
.HPLC يتطلــب معالجــة فقــر الــدم قبــل إعــادة الفحــص بطريقــة

 ،A2 يتطلب تشــخيص ســمة البيتا تلاســيميا قياســاً دقيقاً للزيادة في نســبة الخضاب
حيــث تعتمــد هــذه النســبة علــى مقــدار ونســبة الطفــرة الموجــودة. 

ترتفع نسبة الخضاب A2 حسب ما يلي:

ــرة اللواقــح  ــالات التلاســيميا متغاي ــن 4 – 9 % فــي معظــم ح ــون النســبة بي •   تك
المترافقــة مــع غيــاب سلاســل بيتــا (β0) أو الحــالات الشــديدة مــن التلاســيميا 

المترافقــة مــع نقــص سلاســل بيتــا (+ β) الصــورة رقــم 3 ص 85.

•   تكــون النســبة بيــن 3.6 – 4.2 % فــي حــالات التلاســيميا المعتدلــة المترافقــة مــع 
نقــص سلاســل بيتــا (+ β). الصــورة رقــم 4 ص 86.

تشــير نســبة فيريتيــن المصــل المنخفضــة إلــى وجــود عــوز الحديــد ولكنهــا بالمقابــل 
لا تســتبعد تشــخيص ســمة البيتــا تلاســيميا. فــي حــال اســتبعاد عــوز الحديــد وكــون 
نســبة الخضــاب A2  طبيعيــة فيجــب أن يوضــع تشــخيص ألفا تلاســيميا بعين الاعتبار، 

 .δ و β بوجــود معــاوض لسلاســل A2 ويمكــن تفســير القيــم الطبيعيــة للخضــاب
عندمــا يتــم اكتشــاف وجــود خضابــات شــاذة بواســطة HPLCيوصــى بإجــراء فحوصــات 

أخــرى و أهمهــا:

•   لطاخة دم محيطية (PBF)          •   رحلان خضاب
•   اختبــــــــار  1H-inclusion          •  اختبار التمنجل2

(1)  هــذا الاختبــار مهــم لتشــخيص ســمة التلاســيميا ألفــا و يتــم إجــراؤه عــن طريــق تلويــن لطاخــة دم 
ــدم  ــا ال ــة مــن أجــل كشــف أشــكال شــاذة مــن خلاي ــل اللماع ــة للمريــض بواســطة زرقــة الكريزي محيطي

الحمــراء والتــي تســمى (H bodies).  الصــورة رقــم 5 ص 87

(2)  اختبــار لكشــف الــداء المنجلــي حيــث تتــم إضافــة كاشــف (صوديــوم ميتابــي ســولفيت) إلــى قطــرة 
دم موضوعــة بجــو لا هوائــي و يقــوم هــذا الكاشــف بســحب الأوكســجين محــولًا الكريــة الحمــراء إلــى 

الشــكل المنجلــي فــي حــال الإصابــة بالمــرض.
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2.2.3. المشاهدات المخبرية

2.2.3.1.  البيتا تلاسيميا الكبرى

يكــون مرضــى التلاســيميا الكبــرى متماثلــي اللواقــح  )β0\β0( أو يكــون لديهــم حــد 
أدنــى مــن سلاســل الخضــاب A(+β0\ β ) وتكــون النتائــج المخبريــة كالتالــي:

فقر دم شديد (الخضاب 7 غ/دل و ما دون)  •
انخفاض قيمة الهيماتوكريت (الرسابة)  •

انخفاض عدد كريات الدم الحمراء  •
fl (60-50)MCV انخفاض قيمة  •

pg (18-12)MCH انخفاض قيمة  •
MCHC انخفاض قيمة  •

اللطاخــة المحيطيــة: يلاحــظ فيهــا تفــاوت حجــم الكريــات، تبــكل الكريــات   •
الصبــاغ، صغــر حجــم  نقــص  الدمعــي)،  الشــكل  الكريــات ذات  أجــزاء مــن  (وجــود 
الكريــات، وجــود نقــط قعديــة ( تتلــون بالملونــات القاعديــة)، وجــود خلايــا منــواة 
شــاذة التكويــن وذات خضــاب معيــب، وجــود أجســام بابنهايمــر وخلايــا هدفيــة، يــزداد 
العــدد الإجمالــي للكريــات البيضــاء و العــدلات، ولكــن فــي حــال تطــور فــرط نشــاط 
الطحــال يلاحــظ تناقــص الكريــات البيضــاء والعــدلات و الصفيحــات الصــورة رقــم 6 ص 88
نســبة الخضــاب F هــي الأعلــى فــي معظــم حــالات التلاســيميا الكبــرى   •

.90% مــن  أعلــى  تكــون  مــا  وعــادة 
•  يمكــن أن تنخفــض هــذه النســبة إذا تــم نقــل وحــدة دم للمريــض قبــل إجــراء 

مباشــرة. الفحــص 
الغيــاب الكامــل للخضــاب A يــدل علــى حالــة متماثلــة اللواقــح مــن البيتــا   •

بيتــا). سلاســل  (غيــاب   )β 0( تلاســيميا 
وجــود نســبة قليلــة مــن الخضــاب A يؤشــر إلــى وجــود إنتــاج قليــل لسلاســل   •

.)β+( بيتــا 
•  يجــب إجــراء فحــص رحــلان للخضــاب لتحديــد الاختــلاف البنيــوي فــي تركيــب 

للخضــاب.   المكونــة  السلاســل 

2.2.3.2. البيتا تلاسيميا الوسطى

وتتميز كما تم ذكره بملامح أهمها:

فقر دم معتدل (الخضاب بين 10-8 غ \دل)  •
اللطاخة المحيطية تكون بمظهر أخف الصورة رقم 8 ص 88  •

 ،F أنــواع الخضــاب المشــاهدة فــي التلاســيميا الوســطى هــي الخضــاب  •
الخضــاب A، الخضــاب A2 إذا تجــاوزت نســبة خضــاب A2 : 10% فــإن ذلــك يشــير إلــى 
 E و خضــاب F وعندمــا يكــون الخضــاب المســيطر مكونــاً مــن خضــاب ،E وجــود الخضــاب
ــع الخضــاب  E الصــورة رقــم 9 ص 89 . ــا تلاســيميا م ــع تشــخيص البيت ــك م يتوافــق ذل

تــزداد نســبة الخضــاب F  فــي حــالات التلاســيميا الوســطى المترافقــة مــع   •
 )β+( بيتــا  سلاســل  نقــص 

يتظاهــر مــرض HbH بأعــراض التلاســيميا الوســطى ولــه نمطــان حســب   •
الطفــرة الوراثيــة أحدهمــا يتظاهــر بغيــاب المورثــة )SEA/-α--( والنمــط الآخــر لا تغيــب 
فيــه المورثــة )SEA/ ααcs--(  وتكــون الأعــراض الســريرية فــي النمــط الأخيــر أشــد.

2.2.4 أهمية التشخيص الوراثي في التلاسيميا

يطلب التشخيص الوراثي بواسطة فحص DNA  المريض في حال:

عدم القدرة على تأكيد التشخيص بواسطة الفحوص الدموية  •
الاستشارات الوراثية والتشخيص داخل الرحم (قبل الولادة)  •

يســتطب تحليــل DNA لتحديــد حملــة أو مرضــى التلاســيميا بيتــا أو ألفــا ووضــع 
التشــخيص التفريقــي عــن الخضابــات الأخــرى الشــاذة.

ــة اللواقــح بالطــرق التشــخيصية  يمكــن تشــخيص معظــم حــالات التلاســيميا متماثل
البســيطة عــن طريــق التحاليــل الدمويــة ، ولكــن فــي الحــالات التــي يكــون فيهــا 
المريــض قــد تعــرض لعــدد كبيــر مــن عمليــات نقــل الــدم يكون تحليــل DNA قــادراً على 
تحديــد التشــخيص بدقــة. كمــا يمكــن تأكيــد التشــخيص عنــد إجــراء الفحــوص المخبريــة 

للوالديــن والتــي تبيــن أنهمــا مــن حملــة التلاســيميا.
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ــار  فــي فحــوص المســح مــن أجــل تحديــد حملــة التلاســيميا يجــب اعتب

قيمــة خضــاب الكريــة الوســطي )MCH≥27( كقيمــة حديــة للتشــخيص

يجــب أن تتضمــن فحــوص تشــخيص التلاســيميا : لطاخــة محيطيــة، 

HPLC و   H-inclusion رحــلان خضــاب، فحــص 

يجــب اللجــوء إلــى التشــخيص الوراثــي عــن طريــق تحليــل DNA في حال 

عــدم القــدرة علــى تأكيد التشــخيص بواســطة الفحــوص الدموية.

التـــوصيــــات

الاستشارات الوراثية  .3.1

مقدمة  .3.1.1
الاستشــارات الوراثيــة هــي العمليــة التــي يتــم مــن خلالهــا تعريــف المرضــى   •
(أو أقاربهــم المعرضيــن لخطــر الإصابــة بالمــرض الوراثــي) بعوامــل الخطــورة المتعلقة 
ــه للآخريــن والطــرق التــي يمكــن مــن  ــه أو نقل بهــذا المــرض واحتمــالات إصابتهــم ب

ــاره. ــع أو تجنــب أو تخفيــف آث خلالهــا من
توفــر الاستشــارات الوراثيــة الحــد الأقصــى مــن المعلومــات التــي مــن حــق   •
المريــض الإطــلاع عليهــا حــول المــرض حتــى يتمكــن مــن فهــم أبعــاده وبالتالــي يمكــن 

أن يختــار الأنســب لــه مــن بيــن خيــارات المعالجــة المتوافــرة.
يجب احترام الخصوصية فيما يتعلق بالمعلومات الوراثية للمريض.  •

يعتمــد نجــاح الاستشــارات الوراثيــة بشــكل أساســي علــى طبيعتهــا التثقيفية   •
و التطوعيــة والتــي لا تبنــى علــى قوالــب مســبقة أو توجيهــات محــددة ســلفاً.

الدعــم النفســي والعلاقــة النوعيــة بيــن الطبيــب و المريــض مــن أهــم عناصــر   •
الوراثيــة. الاستشــارة  نجــاح 

من يجب أن يقوم بالاستشارات الوراثية  .3.1.2
يجــب أن يتــم تأميــن الاستشــارات الوراثيــة مــن قبــل اختصاصييــن بعلــم   •
الوراثــة الســريري أو مــن قبــل أطبــاء أو ممرضيــن مدربيــن بشــكل كاف بحيــث يتمكنــون 
مــن الإحاطــة بكافــة الجوانــب المتعلقــة بالمعلومــات الوراثيــة حــول مــرض التلاســيميا.

يجــب تأميــن الاستشــارات الوراثيــة مــن قبــل أطبــاء اختصاصيــن بعلــم الوراثــة   •
التاليــة: للفئــات  حصــراً 

ــن، العائــلات التــي يوجــد فيهــا مرضــى،  الأزواج المعرضــون لإنجــاب أطفــال مصابي
حملــة المــرض الذيــن لديهــم أعــراض غيــر طبيعيــة أو يعانــون مشــاكل معينــة.

يجــب أن يتمكــن الطاقــم الطبــي الــذي يعمــل فــي مجــال عمليــة المســح مــن   •
ــة  ــارات المطبق ــول أســباب وأهــداف الاختب ــة ح ــات بســيطة وواضح ــل معلوم توصي

بــدون الخــوض فــي تفاصيــل مضللــة أو زائفــة.

3     الاستشارات و المسح
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متى يجب أن تتم الاستشارة الوراثية؟  .3.1.3

يجــب أن يتــم تقديــم الاستشــارة الطبيــة  قبــل البــدء بعمليــة المســح بالنســبة لحملــة 
المــرض وبعــد ظهــور نتائــج المســح، أمــا الاستشــارة الوراثيــة فيجــب أن تترافــق مــع 
وضــع التشــخيص للمريــض. وقــد يتطلــب ذلــك عــدة زيــارات لاحقــة للتأكــد مــن فهــم 

واســتيعاب المريــض للحالــة جيــداً.

محتوى المعلومات  .3.1.4

يجب أن يتضمن النقاش مع المرضى العناوين التالية:
معلومات حول التلاسيميا  •

خيارات المعالجة  •
الوضع الصحي للمرض وعلاقته بالوراثة  •
هدف وطبيعة ونتائج الاختبارات الوراثية  •

الخطوات العملية للاختبارات الوراثية ومخاطرها (في حال وجودها)  •
حدود الاختبار ونقاط الضعف فيه  •

الخيارات البديلة المتاحة للمريض والتي يجب أخذها بعين الاعتبار  •
معلومات عملية عن الخطوة القادمة بعد الاختبار  •
المخاطر المحتملة المتعلقة بأفراد عائلة المريض  •

المخاطر المحتملة الناتجة عن الاختبار  •
خيار التشخيص المتعلق بالأجنة أثناء مرحلة الحمل  •

معلومات حول توافر مجموعات الدعم النفسي والاجتماعي  •

كيفية تأدية الاستشارة الوراثية  .3.1.5

ــاً، متفهمــاً لمشــاعر المرضــى  ــون المرشــد أهــلًا للثقــة، كفــؤاً، و مطلع يجــب أن يك
ومتعاطفــاً معهــم، يحافــظ علــى خصوصيتهــم، ويوفــر لهــم حقائــق دقيقــة وحديثــة 
عــن المــرض، يتحــدث بلغــة ســهلة، واضحــة، وشــاملة ويســمح للمرضــى بــأن يقــرروا 

بأنفســهم. 

تتضمن الاستشارة الوراثية المثالية:
•      مــــرشد (طبيب أو ممرض) مدرب بشكل جيد وملــم بعلم الوراثة وتبعاته الأخلاقية

•     معلومات محددة وذات صلة بالمرض
•     التأكد من فهم المريض للمعلومات

•     الدعم النفسي
•     الموافقة الخطية

•     سرية المعلومات الوراثية للمريض
•     مراعاة مقتضيات المصلحة العائلية

•     حسن التعامل مع إمكانية حدوث تمييز في المعاملة كنتيجة للاختبار
•     التأكد من حرية المريض باتخاذ القرار المناسب له 

مناقشة التشخيص أثناء الحمل )ما قبل الولادة(  .3.1.6

•     تنتــج معظــم الــولادات المصابــة بالمــرض عــن الفشــل فــي إبــلاغ الأبويــن عــن 
إمكانيــة الإصابــة بالمــرض وعــن طــرق الوقايــة وليــس بســبب رفــض الأبويــن للاختبــار 

الجنينــي.
•   تتأثــر قــرارات الاختبــار الجنينــي بعــدة عوامــل وليــس فقــط العوامــل الدينيــة 

والثقافيــة
•   يلعــب الديــن دوراً هامــاً فــي اتخــاذ القــرار حــول الموضــوع إلا أن إدراك شــدة 

وخطــورة المــرض مــن قبــل الأهــل يلعــب دوراً أهــم.
•    يجــب أن يتــم اتخــاذ قــرار الإنجــاب للأســر التــي لديهــا حــالات تلاســيميا كبــرى مــن 

قبــل الزوجيــن بأنفســهم بعــد تلقــي الاستشــارة الوراثيــة. 
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ــداً  ــدرب جي ــل اختصاصــي م ــة مــن قب ــن الاستشــارة الوراثي ــب تأمي يج

ــة: ــادئ التالي ــاً للمب طبق

توفير معلومات محددة وذات صلة بالمرض  •

توفير الدعم النفسي  •

مراعاة مقتضيات المصلحة العائلية   •

الحصــــول على موافقة خطية على الاختبـــار الوراثي  •

التأكيـــد على خصوصية المعلومـات الوراثية للمريض  •

حسن التعامل مع إمكانية حــدوث تمييز في المعــــاملة كنتيجة   •

للاختبار

التأكد من حرية المريض باتخاذ القرار المناسب له 

التـــوصيــــات

يجــب إعــلام الشــخص المصــاب بالتلاســيميا أو الحامــل لســمة التلاســيميا 

بضــرورة إجــراء المســح لأفــراد عائلتــه.

التـــوصيــــات

المسح العائلي  .3.2

مقدمة  .3.2.1
يعــرف المســح الوراثــي حســب الجمعيــة الأوروبيــة لعلــم الوراثــة البشــري1(ESHG)بأنه: 

ــر أو  ــم إجراؤهــا بهــدف الاكتشــاف المنهجــي و المبك ــارات التــي يت ــوع مــن الاختب ن
النفــي لوجــود مــرض وراثــي، القابليــة للإصابــة بالمــرض، أو المناعــة ضــده، ولتقريــر 

مــا إذا كان لــدى  الشــخص خلــلًا جينيــاً ربمــا يــؤدي لظهــور المــرض فــي ذريتــه.
المســح العائلــي هــو إســتراتيجية مســح وراثــي تســتهدف أقــارب المرضــى أو حملــة 

المــرض الوراثــي مــن خــلال فحــص الأنمــاط الظاهريــة والجينيــة لهــم.

دور المسح العائلي في تدبير مرضى التلاسيميا  .3.2.2
يعتمــد منــع ولادة أطفــال مصابيــن بالتلاســيميا علــى تحديــد الأفــراد الأكثــر   •
عرضــة لاحتمــال الإصابــة (حملــة المرض)عــن طريــق المســح، ومــن ثــم تزويدهــم 
بالمعلومــات الكافيــة عــن نســبة تعرضهــم للإصابــة (أو إنجــاب أطفــال مصابيــن) وعــن 

الإمكانيــات المتاحــة لتقليــل هــذه النســبة.
يجــب إجــراء المســح لأفــراد عائلــة الشــخص المصــاب بالمــرض أو الحامــل   •
لســمة المــرض ويتضمــن المســح كلًا مــن الأخــوة والوالديــن والأعمــام والعمــات 

وأبنائهــم. والخــالات  والأخــوال 

European Society of Human Genetics  )1
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الهــدف مــن نقــل الــدم لمرضــى التلاســيميا هــو كبــح إنتــاج كريــات الــدم الحمــراء خــارج 
نقــي العظــم بالإضافــة إلــى تقليــل نســبة الاختلاطــات الناجمــة عــن نقــص الخضــاب 

والحفــاظ علــى مســتوى صحــة المرضــى ضمــن الحــدود الطبيعيــة.
ــكل مريــض تلاســيميا بشــكل  ــدم تقييمــاً دقيقــاً ل ــدء بنقــل ال يتطلــب اتخــاذ قــرار الب
فــردي، ويجــب أن يبــدأ نقــل الــدم فــوراً بعــد توافــر الدليــل الســريري علــى وجــود فقــر 
دم شــديد أو وجــود أعــراض وعلامــات علــى ضعــف قلبــي أو ضعــف فــي النمــو أو 

حــدوث تشــوه عظمــي (ضخامــة عظــام الوجــه المميــزة لمرضــى التلاســيميا).

التدبيـــــر  .4.1

الاستقصاءات قبل نقل الدم  .4.1.1

يجــب تنميــط دم المريــض للزمــر الرئيســية (ABO, Rh) بإلاضافــة إلــى الزمــر الفرعيــة       
ــدم لأول  ــل ال ــراء نق ــل إج ــد التشــخيص أو قب ــك عن (Kidd, Kell Duffy, MNSs) وذل

مــرة.
ــدم بشــكل متكــرر فحــص  ــوا ال ــكل المرضــى المتوقــع لهــم أن ينقل يجــب أن يجــرى ل
دمــوي للواســمات الفيروســية عنــد التشــخيص أو قبــل نقــل الــدم لأول مــرة و يكــرر كل 

ســتة أشــهر يتضمــن: 

(HBsAg) Bالمستضد السطحي لالتهاب الكبد  •
(Anti HCV) C الأجسام الــضدية لالتهاب الكبد  •
(Anti HIV) الأجســـام الضدية لفيروس الإيدز  •

4    العلاج عن طريق نقل الدم

نظام نقل الدم لمرضى التلاسيميا الكبرى  .4.1.2

بعــد أن يتــم تأكيــد التشــخيص للمريــض يجــب مراقبتــه جيــداً للتأكــد مــن قــدرة جســمه 
علــى الحفــاظ علــى مســتوى خضــاب الــدم فــوق 7 غ/دل وذلــك لمــدة أســبوعين . إذا 
انخفضــت قيمــة خضــاب الــدم لــدى مريــض التلاســيميا الكبــرى خــلال هــذه الفتــرة تحت 
مســتوى 7 غ/دل أو كان يعانــي مــن ضعــف النمــو فيجــب عندهــا بــدء نقــل الدم بشــكل 

منتظم.

يجــب الحفــاظ علــى خضــاب دم المريــض قبــل نقــل الــدم عنــد مســتوى 9-10 غ/دل مــن 
أجــل ضمــان كبــح إنتــاج كريــات الــدم الحمــراء خــارج نقــي العظــم، ممــا يســمح بخفــض 

نســبة اســتهلاك الــدم ونســبة امتصــاص الحديــد مــن قبــل الأمعــاء.

يجــب أن يكــون مســتوى خضــاب دم المريــض بعــد نقــل الــدم بيــن 13.5-15.5 غ/دل 
ويتــم قياســه علــى الأقــل بعــد ســاعة كاملــة مــن الانتهــاء مــن نقــل الــدم.

يجــب أن يتــراوح حجــم الــدم المنقــول بيــن 15-20 مــل/ كــغ وذلــك اعتماداً على مســتوى 
خضــاب دم المريــض قبــل نقــل الــدم  و قيمــة الهيماتوكريــت فــي كيــس نقــل الــدم . 
وبشــكل عــام يجــب اســتخدام كامــل كيــس نقــل الــدم كلمــا كان ذلــك ممكناً لمنــع الهدر.

تعتمــد الفتــرة الزمنيــة الفاصلــة بيــن عمليتــي نقــل للــدم علــى مســتوى الخضــاب قبل 
وبعــد عمليــة نقــل الــدم ويمكــن أن تتــراوح بيــن أســبوعين حتــى أربعــة أســابيع. 

يجــب أن يتــم تحديــد الزمــرة الرئيســية لــدم المريــض بالإضافــة إلــى كافــة الزمــر الفرعية 
وإعطائــه الزمــرة المماثلــة لنمــط دمــه و ذلــك مــن أجــل تقليــل احتماليــة التحســس لديــه 

أثنــاء نقــل الدم.

يجــب أن يتــم توفيــر دم مفلتر(مخفــف الكريــات البيضــاء) لجميــع مرضــى التلاســيميا 
كمــا يفضــل أن يكــون كيــس الــدم حديثــاً قــدر المســتطاع بحيــث لا يتجــاوز 14 يومــاً مــن 

تاريــخ القطــاف.
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نظام نقل الدم لمرضى التلاسيميا الوسطى  .4.1.3

يســتطب نقــل الــدم الــدوري لهــذه الفئــة مــن المرضــى عنــد وجــود ضعــف فــي النمــو، 
تشــوهات عظميــة أو تنشــؤ للكتــل خــارج النخــاع الشــوكي (مثــل مجــاورات العمــود 

الفقــري).
عندمــا يتــم أخــذ قــرار نقــل الــدم لمرضــى التلاســيميا الوســطى فيجــب إتبــاع نفــس 

الإجــراءات المطبقــة عنــد مرضــى التلاســيميا الكبــرى.
يخفــف نقــل الــدم مــن قابليــة التخثــر الذاتــي لكريــات الــدم الحمــراء لــدى مرضــى 
التلاســيميا وبالتالــي تخــف نســبة اعتــلالات التخثــر المرتبطــة بمــرض التلاســيميا.

مراقبة المرضى أثناء نقل الدم  .4.2

ــدم لتحديــد مســتوى خضــاب  ــة نقــل لل يجــب مراجعــة وضــع المريــض قبــل كل عملي
الــدم لديــه وللتأكــد مــن مناســبة عمليــة نقــل الــدم لــه. 

يجــب أن تتــم عمليــة نقــل الــدم فــي مركــز صحــي تخصصــي مجهــز جيــداً وبإشــراف 
ــرة بالإشــراف علــى نقــل الــدم. طاقــم طبــي مــدرب وذو خب

عنــد الاشــتباه بحالــة تحســس حــادة بســبب نقــل الــدم يجــب إيقــاف عمليــة نقــل الــدم 
فــوراً والبــدء بإجــراءات الإنعــاش كمــا يجــب إجــراء الاســتقصاءات المناســبة لتحديــد 

ســبب التحســس.

بشــكل عــام يجــب تطبيــق قواعــد الدليــل الوطنــي لنقــل الــدم أثنــاء عمليــة نقــل الــدم 
لمرضــى التلاســيميا. 

التـــوصيــــات

يجــب تنميــط الــدم لكافــة مرضــى التلاســيميا عنــد التشــخيص أو قبــل 
نقــل الــدم لأول مــرة لتحديــد الزمــرة الرئيســية وكافــة الزمــر الفرعيــة: 

ABO, Rh, Kell, Kidd, Duffy and MNSs

ــكل المرضــى فحــص دمــوي للواســمات الفيروســية  ــرى ل ــب أن يج يج
ــرر كل ســتة أشــهر يتضمــن:  ــد التشــخيص و يك عن

)HBsAg( Bالمستضد السطحي لالتهاب الكبد  •
)Anti HCV( C الأجســـــام الضدية لالتهاب الكبد  •
)Anti HIV( الأجســــــام الضدية لفيروس الإيدز  •

يجب الحفــــــــاظ على مستوى خضــــــــاب الـــــدم قبل نقــــــل الـدم بين
 9-10 غ/دل  وبعده بين 13.5 – 15.5 غ/دل.

يفضــل أن يتــم إعطــاء المرضــى وحــدات دم مفلتــرة ومكثفــة وعمرهــا 
أقــل مــن 14 يــوم

الإصابــة  تشــخيص  تأكيــد  عنــد  للمريــض  الــدم  بنقــل  البــدء  يجــب 
الكبــرى: بالتلاســيميا 

•          ومستوى الخضاب تحت 7غ / دل بفارق زمني أكثر من أسبوعين
فشل النمو أو وجود تشوهات عظمية  •

يجــب أن تتــراوح كميــة الــدم المنقول بين 15-20 مل/كغ حســب مســتوى 
خضــاب المريــض ونســبة الهيماتوكريــت فــي كيــس نقــل الــدم ويفضل 

اســتعمال كامــل كيــس الدم.

تتــراوح الفتــرة الزمنيــة الفاصلــة بيــن عمليتــي نقــل للــدم بيــن أســبوعين 
إلــى أربعــة أســابيع. 
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يمكــن حاليــاً عنــد تطبيــق الشــروط المثاليــة فــي نقــل الــدم لمرضــى التلاســيميا تجنــب 
اســتئصال الطحــال لــدى الكثيــر منهــم، إلا أن البعــض ممــن لديهــم فرط نشــاط الطحال 

رغــم ذلــك قــد يضطــرون لاســتئصاله مــن أجــل تخفيــف تواتــر و كميــة الــدم المنقــول.
يمكــن لعمليــة اســتئصال الطحــال أن تقلــل كثيــراً مــن نســبة  اســتهلاك الــدم تصــل 
حتــى 30-50 % وبشــكل دائــم. وعلــى الرغــم مــن ذلــك فــلا ينصــح باســتئصال الطحــال 

قبــل عمــر خمــس ســنوات بســبب إمكانيــة خطــر الإصابــة بإنتانــات شــديدة. 
كمعــدل عــام يســتهلك مريــض التلاســيميا العــادي كميــة 180 مل/كــغ ســنوياً مــن 
وحــدات كريــات الــدم الحمــراء المركــزة. و بالتالــي يجــب التفكيــر باســتئصال الطحــال عنــد 

وجــود:
•    تجــاوز المعــدل الطبيعــي مــن الــدم المنقــول بأكثــر مــن مــرة ونصــف بحيــث يتجــاوز 

200-250 مل/كــغ ســنوياً.
•    دليــل علــى فــرط نشــاط الطحــال موثــق بضخامــة الطحــال ونقــص متواصــل فــي 

عــدد الكريــات البيضــاء أو قلــة الصفيحــات.   
•    ضخامــة شــديدة للطحــال والتــي قــد تترافــق بإمكانيــة حدوث احتشــاءات أو تمزقات 

بســبب الرضوض. 

اختلاطات استئصال الطحال  .5.1

الانتانات  .5.1.1

يزيــد اســتئصال الطحــال مــن خطــورة الإصابــة بإنتانــات دمويــة  مقارنــة مــع الأشــخاص 
الطبيعييــن، وطبقــاً لبعــض الدراســات يبلــغ معــدل الوفيــات بيــن المصابيــن بإنتــان مــا 

بعــد اســتئصال الطحــال نســبة  69-38 %
تعتبر المكـــــورات العقــــدية الرئــوية (Streptococcus pneumonia) مســـــؤولة عن

 50-90 % مــن حــالات الإنتــان عنــد المرضــى مســتأصلي الطحــال، كمــا يمكــن وجــود 
عوامــل ممرضــة  أخــرى تشــمل  المســتدميات، النيســيريات، وأنــواع أخرى مــن الجراثيم 
ســلبية الغــرام. وقــد تــم التبليــغ عــن كــون حــالات التهــاب أوليــة كالملاريــا أكثر شــدة عند 

هــؤلاء المرضى.

5     استئصال الطحال

 يجــب تثقيــف المرضــى حــول التعــرف علــى نوبــات الحمــى وأهميــة طلــب المســاعدة 
الطبيــة الفوريــة فــي حــال حدوثهــا وخاصــة فــي الســنتين الأوليتيــن بعــد اســتئصال 
الطحــال. كمــا يجــب أن يكــون الأطبــاء علــى مســتوى عــال مــن الإطــلاع علــى خصائــص 
الإنتانــات الدمويــة وفــي حــال الشــك بوجودهــا فيجــب البــدء بتطبيــق الصــادات 

ــاً. (لمكافحــة الرئويــات والمســتدميات) وريدي

)OPSI( 5.1.1.1.   إنتان ما بعد استئصال الطحال
Overwhelming Post-Splenectomy Infection

ــاء والصــداع، و يمكــن  تتضمــن أعراضــه ظهــور مفاجــئ للحمــى والقشــعريرة والإقي
أن تتطــور الأعــراض بســرعة إلــى صدمــة تــؤدي لانخفــاض شــديد فــي ضغــط الــدم 
ــاة، ولهــذا فــإن الوقايــة والتدخــل المبكــر ضــروري لمعالجــة مثــل هــذه  قــد تهــدد الحي

الحــالات.

تــزداد خطــورة الإصابــة بإنتــان مــا بعــد اســتئصال الطحــال فــي الأعمــار أصغــر مــن أربــع 
ســنوات وفــي الســنتين الأوليتيــن بعــد الاســتئصال ومــن ثــم تخــف نســبة الإصابــة 

مــع مــرور الوقــت.

يجــب أن تتــم المعالجــة باســتخدام الصــادات واســعة الطيــف وريديــاً وبشــكل فــوري 
مثــل الجيــل الثالــث مــن السيفالوســبورينات والأمينوغليكوزيــدات.
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5.1.1.2.  الوقاية

         اللقاحات:

-   لقــاح الرئويــات (عديــد الســكريد متعــدد الفعاليــة) ويعطــى قبــل الجراحــة بأســبوعين 
ويجــب تكــراره بعــد الجراحــة بخمــس ســنوات.

-   لقاح التهاب الكبد ب (HIB) قبل الجراحة بأسبوعين ما لم يتم أخذه سابقاً.
-   لقاح السحايا وخاصة في مناطق توطن المرض.

         الأدويـــــــة:

-    ثبت أن اسـتخدام البنسـلين ينقـص مـن خطـورة الإصابـة بالإنتـان حتى بدون أخـذ اللقـاح
-   يســتخدم البنســلين للوقايــة فمويــاً مــدى الحيــاة ويجــب التشــديد للأهل وللمريض 
علــى أهميــة التجــاوب والمتابعــة بالعــلاج وخاصــة خــلال أول ســنتين بعــد العمــل 

الجراحــي.
-   يمكــن اســتخدام مشــتقات البنســلين عــن طريــق الحقــن العضلــي مــن 3-4 مــرات 
أســبوعياً كبديــل عــن البنســلين الفمــوي، كمــا يمكــن للمرضــى الذيــن يتحسســون من 

 ، (erythromycin)  البنســلين اســتبداله ب: أريترومايســين
.(moxifloxacin ) موكسي فلوكساسين (cotrimoxazole)كوتريموكسازول

الخثرات الدموية   .5.1.2
عادة ما تكون ظاهرة التخــــــثر أكثر انتشــــــــاراً عند مرضى التــــــــلاسيميـــــــا الـــوسطى  
(4-10 %) مقارنــة مــع مرضــى التلاســيميا الكبــرى (0.9-4 %)، ويمكــن أن ترتفــع 
ــى 30%.   ــال إل ــد مرضــى التلاســيميا الوســطى مســتأصلي الطح هــذه النســبة عن
يســتطب فــي مثــل هــذه الحــالات اســتعمال مضــادات التخثــر لفتــرة قصيــرة و خاصــة 

بعــد العمــل الجراحــي.

كثرة الصفيحات  .5.1.3
تعــد زيــادة عــدد الصفيحــات مــن الاختلاطــات الشــائعة بعــد اســتئصال الطحــال ويمكــن 
فــي حــال زيــادة عددهــا عــن 800 ×9 10/ل أن يتــم اســتخدام الأســبيرين منخفض الجرعة 

أو ديبيريدامول.

يمكــن اللجــوء إلــى اســتئصال الطحــال عنــد المرضــى فــوق عمــر خمــس 
ســنوات فــي الحــالات التاليــة:

تجاوز معدل الدم المنقول   200 - 250 مل /كغ سنوياً  •
دليل على فرط نشاط الطحال  •

ضخامة شديدة للطحال  •

يجــب الإلتــزام بطــرق الوقايــة ســواء عــن طريــق اللقاحــات أو الأدويــة المناســبة 
كمــا يجــب تثقيــف المرضــى  حــول مخاطــر اســتئصال الطحــال و طلــب العنايــة 

الطبيــة مبكــراً .

تنتشــر ظاهــرة التخثــر أكثــر عنــد مرضــى التلاســيميا الوســطى و خاصــة بعــد 
اســتئصال الطحــال، لذلــك يوصــى بإســتعمال مضــادات التخثــر وقائيــاً خــلال 

فتــرات الخطــورة.

يمكــــــن للمـــــــرضى مستــــــــأصلي الطحـــــــــال وفــي حــال زيــــــــادة عــدد 
الصفيحـــات عــن               /ل اســتخدام الأسبريـــــن منخفــض الجرعــة.

التـــوصيــــات

 10 9 X 800
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 ينتــج عــن نقــل الــدم المكثــف ( المكــون مــن كريــات الــدم الحمــراء) بشــكل دوري زيــادة 
فــي امتصــاص الحديــد بمقــدار 0.3 – 0.5 ملــغ/ كــغ يوميــاً ، وبعــد حوالــي مــن 10 - 20 
عملية نقـــــــــل دم سيتجــــــاوز فيريتيــن المصـــــــل لدى معظم المــــــرضى مســــتوى

1000 مكغ/ل والذي يعتبر مرتفعاً بشكل كاف للبدء بالمعالجة الخالبة للحديد.

يجــب أن يتضمــن تقييــم امتصــاص الحديــد توثيقــاً دقيقــاً لتواريــخ وتكــرار وحجــم 
الــدم المكثــف المنقــول للمريــض، و يمكــن للمعلومــات حــول وزن المريــض وقيمــة 
هيماتوكريــت الــدم المنقــول أن تمكــن مــن حســاب قيمــة امتصــاص الحديــد يوميــاً.

Serum Ferritin )SF( فيريتين المصل  .6.1

هنــاك ارتبــاط مطــرد بيــن مســتوى فيريتيــن المصــل  وبيــن عــدد عمليــات نقــل الــدم 
ــد المرضــى الأصغــر عمــراً، ويمكــن لقيــاس متوســط فيريتيــن  للمريــض وخاصــة عن
المصــل خــلال فتــرة محــددة والقيــم التــي يتــم تســجيلها أن توفــر تقييمــاً جيــداً لمخاطــر 

المضاعفــات الجانبيــة لتراكــم الحديــد.

ولكــن مقاييــس فيريتيــن المصــل تعانــي مــن قصــور فــي إظهــار كامــل مخزونــات 
الجســم مــن الحديــد، فمثــلًا يمكــن أن تكــون مســتويات فيريتيــن المصــل لــدى 
المريــض منخفضــة لســنوات عــدة ويعانــي بنفــس الوقــت مــن تراكــم شــديد للحديــد 

ــن المغناطيســي. ــق الرني ــن طري ــن قياســه ع ــب يمك فــي القل

وعلــى الرغــم مــن ذلــك يبقــى قيــاس فيريتيــن المصــل (بزيــادة مســتوياته) الدليــل 
الأساســي الموجــه نحــو المعالجــة الخالبــة للحديــد بســبب قلــة المرضــى الذيــن لديهــم 
القــدرة علــى إجــراء فحــوص قيــاس الفيريتيــن عــن طريــق الرنيــن المغناطيســي للقلــب 

أو الخزعــات للكبــد. 

6   تقييم مخاطر تراكم الحديد
   )LIC( Liver Iron Concentration  تركيز الحديد في الكبد  .6.2

هنــاك دليــل علمــي علــى أن تركيــز الحديــد فــي الكبــد هــو جــزء ثابــت مــن تركيــز الحديــد 
فــي كامــل الجســم ولذلــك يعتبــر هــذا القيــاس (عــن طريــق الخزعــة) المعيــار المثالــي 
الــذي يعكــس مســتوى الحديــد فــي الجســم.  يبلــغ تركيــز الحديــد فــي الكبــد لــدى 

الأشــخاص الطبيعييــن أقــل مــن 1.8 ملغ(حديــد)/غ فــي الــوزن الجــاف. 

القيــم التــي تتجــاوز 3 ملــغ/غ فــي الــوزن الجــاف تعبــر عــن تراكــم وحاجة للمعالجــة الخالبة 
ــراءاً راضــاً  ــر إج ــا تعتب ــد أنه ــة الكب ــم 9 ص 90. مــن مســاوئ خزع ــد  الصــورة رق للحدي
لأنســجة الجســم، إضافــة إلــى احتمــال وقــوع أخطــاء فــي قــراءة العينــات خاصــة إذا كان 

لــدى المريــض تشــمع فــي الكبــد أو كان مصابــاً بالتهــاب الكبــد.

التصوير بالرنين المغناطيسي  .6.3
Magnetic Resonance Imaging )MRI(

يعــد التصويــر بالرنيــن المغناطيســي إجــراءاً مفيــداً بطريقــة محافظــة مــن أجــل تقييــم 
تراكــم الحديــد فــي النســج تــم تطويــر طريقتيــن أساســيتين للقيــاس:

.(SIR) طريقة كمية غير مباشرة تعتمد في القياس على نسب شدة الإشارة    •
.R2*،R2 أو T2* ،T2 طريقة كمية مباشرة تعتمد على مقاييس    •

مقياس T2 للقلب والكبد  .6.3.1
يمكــن قيــاس T2 للقلــب و الكبــد بشــكل مباشــر، إلا أن هــذه التقنيــة محــدودة الفائــدة 

بســبب حساســيتها و تأثرهــا بحــركات القلــب و الحــركات التنفســية.
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T2* الرنين المغناطيسي  .6.3.2

ــركات  ــر بح ــة التأث ــق، قليل ــاس ســريعة وســهلة التطبي ــر هــذه الطريقــة فــي القي تعتب
التنفــس والقلــب، أكثــر دقــة فــي قيــاس مســتويات الحديــد وقابلــة للتكــرار، إلا أنهــا 
تتطلــب تعاونــاً مــن المريــض وقــدرة منــه علــى حبــس النفــس أثنــاء التصويــر. بينــت 
الدراســات فائــدة هــذه الطريقــة فــي الكشــف المبكــر لتراكــم الحديد مقارنــة مع تخطيط 
صــدى القَلْــب (الإيكــو).  تشــير القيــم التــي تقــل عــن 20 ميلــي ثانيــة إلــى وجــود تراكــم 

للحديــد فــي القلــب، ويمكــن مقارنــة هــذه القيــم مــع قيــم تركيــز الحديــد فــي الكبــد
التي تقاس عن طريق الخزعة. 

R2 الرنين المغناطيسي  .6.3.3

تــم اعتمــاد هــذه الطريقــة فــي قيــاس مســتوى الحديــد فــي الكبــد بعــد مقارنتهــا 
بطريقــة خزعــة الكبــد و التأكــد مــن صلاحيتهــا فــي قيــاس مســتويات الحديــد وهــي 

ــة الكلفــة. ــا عالي ــرار لكنه ــة للتك طريقــة موثوقــة و قابل

تقييم تراكم الحديد في القلب و الكبد  .6.4

مــن أجــل الحصــول علــى نتائــج مؤكــدة يجــب قيــاس كل مــن تركيــز الحديــد فــي القلــب 
والكبــد علــى حــدة وذلــك بســبب فشــل الدراســات فــي الربــط بيــن مســتوى الحديــد 

فــي القلــب مــع نظيــره فــي الكبــد.

يجب مراقبة مستويات فيريتين المصل دورياً كل 3-6 أشهر

ــر  ــوق عم ــال ف ــد الأطف ــب عن ــد فــي القل ــاس مســتوى الحدي ــب قي يج
T2*عشــر ســنوات عــن طريــق الرنيــن المغناطيســي

يمكــن اســتخدام الرنيــن المغناطيســي R2لتقييــم مســتوى الحديــد فــي 
لكبد ا

التـــوصيــــات

المعالجــة الخالبــة للحديــد هــي معالجــة تراكــم الحديــد فــي الجســم و الناتــج عــن عمليات 
نقــل الــدم لمرضــى التلاســيميا المعتمــدة علــى نقــل الــدم. أظهــرت الخبــرات المبكــرة 
والمترافقــة مــع اســتعمال دواء ديفيروكســامين أن الامتثــال الجيــد للمرضــى والقــدرة 
علــى الحفــاظ علــى مســتويات فيريتيــن المصــل أقــل مــن 2000 - 2500 مكــغ/ل ترافق 

مــع تحســن فــي نســب البقيــا.

ــي  ــد و بالتال ــم الحدي ــع أو إنقــاص تراك ــد هــو من ــة للحدي ــة الخالب الهــدف مــن المعالج
تقليــل الضــرر الــذي يصيــب أعضــاء الجســم. مــن الضــروري وجــود أجهــزة دقيقــة و 
موثوقــة تقيــس تراكــم الحديــد وذلــك مــن أجــل معايــرة المعالجــة الخالبــة للحديــد. يجــب 
الحفــاظ علــى مســتوى فيريتيــن المصل تحــت 1000 مكغ/ل وذلك لتقليــل الاختلاطات 
الناتجــة عــن تراكــم الحديــد، كمــا أن الحفــاظ علــى مســتوى الفيريتيــن تحــت 2500 مكغ/ل 

يحســن مــن نســب ســلامة القلــب.

فــي الحــالات التــي يتــم فيهــا قيــاس مســتوى الحديد فــي القلب و الكبــد يجب الحفاظ 
ــوزن الجــاف وبالنســبة  ــد)/غ فــي ال ــن 3-7 ملغ(حدي ــد بي ــد فــي الكب ــز الحدي علــى تركي

لقيــاس T2* للقلــب يجــب أن يكــون فــوق 20 ميلــي ثانيــة.

خالبات الحديد  .7.1

)DFO( المعالجة الأحادية بالديفيروكسامين  .7.1.1
بــدأت المعالجــة الأحاديــة بالديفيروكســامين(DFO)  منــذ الســتينات عنــد الأطفــال 
المصابيــن بالتلاســيميا والذيــن يعانــون مــن تراكــم الحديــد. أدى التــزام المرضــى 
بتنــاول الــدواء وحفاظهــم علــى مســتوى فيريتيــن المصــل بشــكل مســتمر أقــل مــن 
2500 مكــغ/ل إلــى تحســن نســب البقيــا عندهــم. المعيــار الحالي للمعالجة هو تســريب 
بطــيء تحــت الجلــد علــى الأقــل 8 ســاعات يوميــاً (أثنــاء الليــل) لمــدة خمــس ليالي في 

الأســبوع.

7     المعالجة الخالبة للحديد
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يجــب الحــذر عنــد اســتخدام دواء DFO كخالــب للحديــد عنــد الأطفــال تحــت عمــر ثــلاث 
ســنوات بســبب تأثيراتــه الســمية المحتملــة للعظــام وبالتالــي تأثيــره علــى النمــو 

الصــورة رقــم 10 ص 91. 

الجرعــة بالنســبة للأطفــال 20-40 ملــغ/ كــغ يوميــاً ، و 50-60 ملــغ/ كــغ للكبــار. يتــم 
تعديــل الجرعــة تبعــاً للدليــل العلاجــي الــذي يجــب دومــاً الحفــاظ علــى قيمتــه أقــل مــن 
0.025 لتجنــب الزيــادة المفرطــة فــي خلــب الحديــد ويتــم حســاب قيمــة الدليــل كمــا 

يلــي:

الدليل العلاجي =   متوسط الجرعة اليومية (ملغ/كغ)

                        فيريتين المصل(مكغ/ل) 

   متوسط الجرعة اليومية = (الجرعة الفعلية المحقونة يومياً ×عدد الجرعات أسبوعياً) / ٧ أيام

                           وزن الجسم (كغ)

لقــد نتــج عــن هــذا النظــام العلاجــي المضنــي لحقــن الــدواء تحــت الجلــد ضعــف فــي 
التقبــل مــن قبــل المرضــى الصــورة رقــم 11 ص 91.  الأمــر الــذي أنقــص مــن فعاليــة 
الــدواء فــي المعالجــة وزاد مــن تراكــم الحديــد فــي الجســم، وقــد تراوحــت نســبة امتثال 

المرضــى لاســتخدام الــدواء ســريرياً بيــن 78-59 %. 

ــة إســعافية  ــدي المســتمر كمعالج ــق التســريب الوري يمكــن اســتخدام DFO عــن طري
ــلال  ــلاج اعت ــه فــي ع ــت فعاليت ــادة، وثبت ــة ح ــون مشــاكل قلبي ــن يعان للمرضــى الذي

ــة. ــة القلبي العضل

)DFP( المعالجة الأحادية بـ: الديفيريبرون  .7.1.2

ــاً  يعتبــر دواءDFP  الفمــوي والــذي يعطــى ثــلاث مــرات بجرعــة 75ملغ/كــغ يوميــاً خالب
 . DFO:فعــالًا للحديــد عنــد الأطفــال فــوق عمــر ســت ســنوات وفعاليتــه مشــابهة ل
أظهــرت الدراســات أن فعاليــة DFP فــي حمايــة القلــب أكبــر مقارنــة مــع DFO، كمــا أن 
امتثــال المرضــى للمعالجــة بـــ DFP كانــت أكبــر مقارنــة مــع DFO وتراوحــت بيــن 98-79 %.

قــد يترافــق اســتخدام هــذا الــدواء مــع قلــة للكريــات البيضــاء وتبلــغ نســبة نــدرة 
المحببــــــات ( أقــل مــن 103X500/ل ) 0.2- 0.6 %، بينمــــــا تبلــغ النســبة للعــدلات 
( أقــل مــن 103X1500/ل ) 2.8 – 5.4 %. نــدرة العــدلات قابلــة للعــلاج وغالبــاً مــا 
تصيــب الأشــخاص ذوي الطحــال الســليم. يجــب إيقــاف دواءDFP فــي حــال الإصابــة 
بنــدرة العــدلات ( أقــل مــن 103X1000/ل ) وعــدم العــودة إليــه مجدداً، كمــا يجب إيقاف 
الــدواء مؤقتــاً عنــد المريــض فــي حــال إصابتــه بالحمــى حتــى يشــفى ويجــرى لــه إعــادة 

تقييــم لتعــداد الكريــات البيضــاء.

)DFX( المعالجة الأحادية بـ ديفيراسيروكس  .7.1.3

هــذا الــدواء هــو أحــدث دواء خالــب للحديــد ويعتبــر بديــلًا عــن دواء DFO عنــد الأطفــال 
منــذ عمــر الســنتين. يؤخــذ هــذا الــدواء فمويــاً مــرة واحــدة يوميــاً بجرعــة 20 – 30 ملغ/كــغ 
يوميــاً، وفعاليتــه مشــابهة لـــ DFO فــي خفــض تركيــز الحديــد فــي الكبــد و مســتوى 
ــام انتشــار اســتخدامه  ــاً أم ــدواء DFX عائق ــة ل ــة العالي ــر الكلف ــن المصــل. تعتب فيريتي
بالجرعــة  ارتفاعــاً مرتبطــاً  الــدواء  بشــكل واســع. يمكــن أن يســبب اســتخدام هــذا 

لكرياتينيــن المصــل وعــادة مــا يكــون هــذا الارتفــاع عكوســاً.

DFP و DFO المعالجة التشاركية بواسطة دوائي  .7.1.4

تســتطب المعالجــة التشــاركية بدوائــي DFO و DFP عنــد فشــل المعالجــة الأحاديــة 
فــي تحقيــق خلــب جيــد للحديــد عنــد المريــض، الآثــار الجانبيــة لهــذه المعالجــة مشــابهة 

لاســتخدام كل دواء علــى حــدة.

متى نبدأ المعالجة الخالبة للحديد؟  .7.2

العتبــة المثاليــة للبــدء بالمعالجــة الخالبــة للحديــد غيــر محــددة بشــكل دقيــق، إلا أنــه و 
بنــادً علــى الخبــرات الســريرية ينصــح المرضــى الذيــن تلقــوا أكثــر مــن عشــرة وحــدات 
دم أو عنــد تجــاوز فيريتيــن المصــل عندهــم 1000 مكــغ/ل علــى الأقــل مرتيــن بفاصــل 

زمنــي لا يقــل عــن أســبوعين بــأن يبــدأوا المعالجــة الخالبــة للحديــد.



دليل العمل العلاجي لمرضى التلاسيميا

3637

ــارج  ــد خ ــب الحدي ــك لأن خل ــرة 12 شــهر، وذل ــغ/ل خــلال فت ــي 1000 مك المصــل حوال
النســج يحــدث بمعــدل بطــيء وعليــه فــإن اتخــاذ القــرار بتغييــر الــدواء خالــب الحديد يجب 

ألا يعتمــد علــى قيــاس وحيــد لمســتوى الفيريتيــن. 

فيما يلي التوصيات:

- جدول رقم (1) الذي يبين خصائص الأدوية خالبة الحديد وآثارها الجانبية. 

- جدول رقم (2) الذي يبين نسب التــــأثيرات الجانبية للأدوية خالبة الحديد.

يجــب أن يتلقــى المرضــى الذيــن يتراكــم فــي جســمهم الحديد)فيريتيــن 
المصــل < 1000 مكــغ/ل خــلال قياســين يفصــل بينهمــا اســبوعان علــى 

الأقــل( معالجــة خالبــة للحديــد.

يجب أن يشرف طبيب أخصائي أطفال على البدء بالمعالجة الخالبة للحديد.

:)DFO( المعالجة بالديفيروكسامين

تعتبــر الخيــار الأول بالمعالجــة عــن طريــق التســريب البطــيء تحــت الجلــد لمــدة 
خمســة أيــام فــي الأســبوع  وذلــك لفعاليتها المثبتة عنــد المرضى الملتزمين 

و ســلامة الاســتعمال علــى المــدى الطويل.
يجــب مراقبــة المرضــى الموضوعيــن علــى المعالجة بـ DFO مــن حيث الالتزام 

بالعــلاج و تحمــل الدواء.

:)DFP(  المعالجة بـ الديفيريبرون

تســتطب المعالجــة بــدواء DFP للمرضــى فــوق عمــر ســت ســنوات إذا كانــت 
المعالجــة بـــ DFO غيــر كافيــة أو غيــر محتملــة مــن قبــل المريــض.

التـــوصيــــات

اختيار خالب الحديد   .7.3

يمكــن للمرضــى الذيــن يكــون عندهــم تراكــم الحديــد معتــدلًا أن يســتعملوا الأنــواع 
الثلاثــة مــن خالبــات الحديــد فهــي فــي مثــل هــذه الحــالات تكــون متقاربــة الفعالية في 
خفــض فيريتيــن المصــل وتركيــز الحديــد فــي الكبــد. وقــد أظهــرت الدراســات تشــابه 
 DFX,DFP,DFO ــة كل مــن ــد مقارن ــد  عن ــب الحدي ــة فــي خل ــث الفعالي ــج مــن حي النتائ
عنــد اســتعمالها ضمــن التراكيــز العلاجيــة الصحيحــة لــدى المرضــى الذيــن يقــل عندهــم 
مســتوى فيريتيــن المصــل عــن 3000 مكــغ/ل. ويعتمــد اختيــار الــدواء المناســب لهؤلاء 
المرضــى علــى توافــر الــدواء، وكلفتــه، وقــدرة المريــض علــى تحملــه، وتأثيــر الــدواء 

علــى جــودة حيــاة المريــض.

يتمتــع دواء الديفيروكســامين  (DFO) بميــزة التاريــخ الطويــل مــن الســلامة و الفعاليــة 
ــد  ــد بع ــة للحدي ــة الخالب ــار الأول للمعالج ــون الخي ــاً يجــب أن يك فــي الاســتعمال وحالي
مناقشــة الأمــور المتعلقــة بامتثــال المريــض للعــلاج ومراقبــة العــلاج وتصحيــح جرعاتــه 
قبــل الانتقــال إلــى أي دواء آخر.بالنســبة للمرضــى الذيــن يعانــون مــن تراكــم كبيــر 
للحديــد فــي الجســم (فيريتيــن المصــل بيــن 2000-8000 مكــغ/ل، أو تركيــز الحديــد في 

الكبــد 5 – 15 ملــغ حديــد/ غ) فيمكــن اللجــوء إلــى رفــع تراكيــز الأدويــة كمــا يلــي: 

DFO : تســريب تحــت الجلــد 40-50 ملغ/كــغ يوميــاً                   60 ملغ/كــغ يوميــاً وتزيــد 
مدة التسريب حتى 24 ســـــــــاعة يوميــــــــاً كامل أيــــــــام الأسبوع.

DFP فموياً:  75 ملغ/كغ يومياً                  100  ملغ/كغ يوميــــــــاً.

DFX فموياً: 20 – 30 ملغ/كغ يومياً                  40 ملغ/كغ يومياً.

يعتبــر المرضــى الذيــن لا يســتجيبون بشــكل كاف لزيــادة الجرعــة مرشــحين مناســبين 
للانتقــال إلــى المعالجــة التشــاركية بيــن دوائــي DFO و DFP كمــا يلــي:

DFP+ (ًمـــــرتيــن إلى خمس مــــــرات أسبوعيـــــــــا) ًبين 40 - 50ملغ/كغ يوميـــــــا :DFO
 DFP:100-75 ملغ/كغ يومياً. 

تعتبــر اســتجابة المريــض للأدويــة الخالبــة للحديــد كافيــة إذا انخفــض مســتوى فيريتيــن 
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تستطب المعالجة أيضاً للمرضى الذين يعانون من تــــراكم ســـمي للحديد 
في القلب.ـ

يجب على المرضى المعالجين بـ DFP إجراء تعداد دموي كامل كل أسبوع.
يجب إيقاف دواء DFP في حال إصابة المريض بندرة العدلات.

:)DFX( المعالجة بـ ديفير اسيروكس

تستطب المعـــالجة بـ DFX مــــرة واحدة يومياً للمــــرضى منذ عمر السنتين 
الذين لا يتحملون العلاج بـ DFO أو يكون غير كافياً لديهم.

.DFX يجب مراقبة كرياتينين المصل شهرياً عند المرضى المعــــالجين بواسطة

:DFP و DFO المعالجة التشاركية بـ

تسـتطب هذه المعــــالجة للمـرضى الذين يكون لــديهم تــــراكم شـديد في 
الحديد لا يستجيب على المعالجة بدواء وحيد.

تكيف المعالجة حسب تراكم الحديد:
- يمكن للمرضى الذين لديهم تراكم خفيف للحديــــد في الجـسـم )فيريتين 
المصل أقـــل من 2500 مكغ/ل، و تــــــــركيز الحديد في الكبــــــد أقــــــل من 7 

.DFP , DFX, DFO ملغ حديد/غ في الــوزن الجاف( استعمال أياً من

- يجب على الـــــمرضى الــــذين لديهم تــراكم معتـدل للـحديد في الـــجسم 
)فيريتين المصل 2500 - 5000 مكغ/ل، و تــــــركيز الحديد في الكبــد 7 - 15 
ملغ حديد/غ في الوزن الجاف( زيـــــــادة الجرعة في حال المعــــــالجة الأحادية 

أو دراسة الانتقـــال إلى المعالجة التشاركية.

- يجب على الـــمرضى الذين لـــديهم تــــــــراكم شديد للحــديد في الجســـم 
) فيريتين المصــل أكثر من 5000 مكغ/ل، تـــــركيز الحديد في الكبـد أكثـر من 

15 ملغ حديد /غ في الوزن الجاف( دراسة الانتقال إلى المعالجة التشاركية.

هدف المعالجة
الهدف من المعــــــــالجة الخالبة للحديد هو الحفــــــاظ على مستوى فيريتين 
المصل بحدود 1000 مكغ/ل ، وتركيز الحديد في الكبد> 7 ملغ حديد/غ في 

الوزن الجاف، وقيمة  *T2 القلبي < 20 ميللي ثانية.

جدول رقم )1(

خصائص الأدوية الخالبة للحديد وآثارها الجانبية 

مواصفات     
الدواء

طريق 
الاستعمال

الجرعة الدوائية

ملغ/كغ يومياً

نصف العمر 
الحيوي

جدول تناول 
الدواء

طريق إطراح 
الحديد

متابعة المريض

فوائد الدواء

مساوئ الدواء

DFOديفيروكسامين
500 ملغ فــــيال تحل
في 5 مل ماء مقطر

تحت الجلد أو تسريب 
وريدي بطيء

60 - 20

20 دقيقة

يعطى من )8 ساعات 
إلى 24 ساعة( من 5 

إلى 7 أيام أسبوعياً

البول، البراز

تقييم سمعي وبصري 
مرة سنوياً

إيقاف الدواء مؤقتاً 

عند وجود حمى

فعالية مثبتة على 
المدى الطويل يمكن أن 
يعالج المشاكل القلبية
يمكن أن يشارك مع

DFP

مشاكل تقبل الدواء 
من المريض )خاصة 

الأطفال( احتمال 
السمية السمعية، 

البصرية، العظمية

فموي

30 - 20

8 – 16 ساعة

مرة واحدة يومياً

)يحل القرص في الماء(

البراز

 ،ALT ،كرياتينين المصل
بيلة بروتينية شهرياً

تقييم سمعي وبصري 

مرة سنوياً

تناول الدواء مرة واحدة 

يومياً

عدم توافر الدراسات 
طويلة الأمد حول سلامة 

الدواء
غلاء الثمن

مراقبة وظائف الكلية

DFP ديفيربرون
500ملغ
أقراص

ديفيراسيروكس
125،250،500 ملغ 

أقراص

فموي

50 – 100)عادة   75

ملغ/كغ يومياً(

 2-3 ساعات

3 مرات يومياً

البول

تعداد دموي كامل 
أسبوعياً ALT كل ثلاثة 

أشهر إيقاف الدواء نهائياً 
في حال ندرة العدلات

 > 1000*103/ل

متفوق في طرح شوارد 
الحديد من القلب

DFOيمكن أن يشارك مع

يجب مراقبة تعداد كريات 
الدم بشكل دوري

احتمال ندرة المحببات 
والعدلات

آلام مفصلية
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جدول رقم )2(

نسب التأثيرات الجانبية للأدوية خالبة الحديد

موضعية،جلدية، 
إنتان، ألم مكان 

الحقن

طفح جلدي

دموية

هضمية) ألم، 
غثيان، إقياء(

كبدية

كلوية
ارتفاع كرياتينين 

المصل

ألم مفاصل

بصرية

سمعية

DFOديفيروكسامين

% 85 – 6

% 85 – 6

لا يوجد معلومات

% 24

لا يوجد معلومات

% 14

% 19 – 18

في الجرعات العالية

في الجرعات العالية

ــــــ

جفاف الجلد 
إذا ترافق مع عوز الزنك

ندرة المحببات 0.2 – 0.6 %
ندرة العدلات 2.8 – 5.4 %

قلة الصفيحات %45 أقل 

من عمر7 سنوات 

% 33

لا يوجد معلومات

لا يوجد معلومات

28 – 37.5 % في 
الحالات الشديدة وقف 

دائم أو مؤقت للدواء

لا يوجد معلومات

لا يوجد معلومات

ــــــ

% 7

لا يوجد معلومات

% 15.2

2 % ارتفاع إنزيمات الكبد

38 % تخفض الجرعة 
بمقدار 10ملغ/كغ إذا:
- عند الأطفال: ارتفع 
الكرياتينين فوق الحد 

لأعلى الطبيعي   لعمر    
الطفل    - عند البالغين: 
ارتفع أكثر من 33 %من 

القمة البدئية خلال زيارتين 
متتابعتين 

لا يوجد معلومات 

% 1 <
تشوش الرؤية

% 1 <

DFP ديفيراسيروكسديفيربرون

    

  

يعتبــر زرع نقــي العظــام مــن أحــد أفــراد العائلــة الســليمين و المطابقيــن جينيــاً خيــاراً 
ــاً شــافياً للأطفــال المصابيــن بالتلاســيميا. علاجي

يقســم المرضــى إلــى ثــلاث فئــات بنــاءً علــى عوامــل الخطــورة التاليــة والتــي وجــد أن 
لهــا تأثيــراً ســلبياً جوهريــاً علــى نســبة  نجــاح عمليــات زرع النقــي: 

علاج خالب للحديد غير كاف  •
وجود تليف في الكبد  •

ضخامة الكبد  •

الفئــة الأولــى مــن المرضــى ليــس لديهــم أي مــن عوامــل الخطــورة الســابقة ، بينمــا 
يعانــي مرضــى الفئــة الثانيــة مــن واحــد أو اثنيــن مــن عوامــل الخطــورة المذكــورة، أمــا 

مرضــى الفئــة الثالثــة  فتكــون عندهــم عوامــل الخطــورة الثلاثــة مجتمعــة.
ــا)   ــاً ( وخاصــة فــي إيطالي ــات زرع النقــي عالمي ــرة المســتمدة مــن عملي وحســب الخب
تتزايــد فــرص نجــاح عمليــة زرع النقــي للمريــض كلمــا كان أقــرب للفئــة الأولــى. وبنــاء 
ــم مناقشــة زرع النقــي لمرضــى التلاســيميا فــي أعمــار  علــى مــا ســبق يجــب أن يت
مبكــرة قبــل تطــور المضاعفــات الناتجــة عــن تراكــم الحديــد فــي الجســم. كمــا يجــب أن 
يتــم اتخــاذ قــرار زرع نقــي العظــم بعــد تقييــم شــامل للمريــض مــن الناحيــة الطبية وبعد 

التشــاور معــه ومــع عائلتــه وشــرح المنفعــة والمخاطــر بشــكل واضــح.

8.1.   زرع النقي من متبرع مطابق نسيجياً من الأخوة
 HLA-Matched Sibling Donors )ــات البيــض البشــرية ــق مســتضدات الكري )تطاب

يعتبــر نجــاح زرع النقــي اعتمــاداً علــى هــذا الأســلوب مثبــت علميــاً فــي شــفاء مرضــى 
التلاســيميا الكبرى، إلا أن تطبيقه بشــكل عملي محدود بتوافر متبرع مطابق نســيجياً 
مــن الأخــوة وتبلــغ نســبة وجــود التطابــق النســيجي بيــن الأخــوة %25 و بالنســبة 
لمرضــى التلاســيميا قــد يكــون الأخ المتطابــق نســيجياً مصابــاً أيضــاً بالتلاســيميا ممــا 
يقلــل مــن فــرص النجــاح، إلا أن أخــوة مريــض التلاســيميا والذيــن يكونــون مــن حملــة 

ســمة التلاســيميا فإنهــم يعتبــرون متبرعيــن محتمليــن.

المعالجة بزرع الخلايا الجذعية  8
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زرع الخلايا الجذعية من دم الحبل السري  .8.2
            Cord Blood Transplantation          

تعتبــر الخلايــا الدمويــة فــي الحبــل الســري مصــدراً محتمــلًا للخلايــا الجذعيــة فــي 
عمليــات زرع النقــي، إلا أن نتائــج زرع النقــي اعتمــاداً علــى هــذه الخلايــا وحدهــا متفاوتة 
و تتطلــب وقتــاً أطــول مــع نســبة رفــض أعلــى، وعلــى الرغــم مــن ذلك فلهــذه الطريقة 
عــدة ميــزات أهمهــا أنــه يمكــن الحصــول علــى الخلايــا الجذعيــة بســهولة أثنــاء الــولادة، 
كمــا أن هــذه الطريقــة تســمح بنســبة تطابــق (متبــرع – مريــض) أقــل مقارنــة مــع طريقة 

زرع نقــي العظــم.
أكــدت الدراســات علــى نجــاح معالجــة بعــض مرضــى التلاســيميا اعتمــاداً علــى زرع 
ــوة المريــض  ــل الســري لأخ ــة المســتمدة مــن الحب ــا الجذعي نقــي العظــم مــن الخلاي
وذلــك بتوافــر عــدة شــروط أهمهــا أن يكــون عمــر المريــض صغيــراً ولــم تتطــور لديــه 
المضاعفــات أو الاختلاطــات بســبب التلاســيميا و أن يتوفــر تطابــق جيــد فــي النســج 

ــرع و المريــض. بيــن المتب

زرع النقي من متبرع مطابق نسيجياً من غير الأقارب  .8.3
      Matched Unrelated Donor Transplantation             

أدى عــدم توافــر متبــرع مطابــق نســيجياً لمريــض التلاســيميا مــن إخوتــه فــي أغلــب 
الحــالات للبحــث عــن متبرعيــن مطابقيــن مــن غيــر أقربــاء المريــض، إلا أن اختلاطــات زرع 
النقــي اعتمــاداً علــى هــذه الطريقــة أعلــى مقارنــة مــع طريقــة زرع النقــي مــن الأخــوة، 
وقــد اقترحــت عــدة دراســات البحــث عــن متبــرع مطابــق ضمــن أقــارب المريــض الذيــن 
يتمتعــون بخارطــة جينيــة متقاربــة، ولكــن تبقــى الخبــرة المتوافــرة حــول هــذه الأســاليب 

والطــرق محــدودة ونســب الفشــل فيهــا مــا زالــت مرتفعــة. 

مــن الأفضــل تأميــن متبــرع مطابــق لمريــض التلاســيميا )مــن الأخــوة( مــن 
أجــل زرع نقــي العظــم وذلــك فــي أبكــر عمــر ممكــن.

التـــوصيــــات

اختلاطات الغدد الصم  .9.1

قصر القامة وفشل النمو  .9.1.1

يعزى فشل النمو عند مرضى التلاسيميا إلى عدة أسباب أهمها:

قصور الغدة الدرقية         تأخر النضوج الجنسي                        الإصابة بالسكري   
الزنــك             مســتويات الخضــاب المنخفضــة    اضطرابــات عظميــة                       نقــص 

                                                              (IGF-I) وخاصــة  النمــو  عوامــل  نقــص          DFO دواء ســمية 
 .(Growth Hormone Deficiency) نقص هرمون النمو

وقــد تتدخــل العوامــل التاليــة فــي فشــل النمــو أيضــاً: نقــص حمــض الفوليــك، ســوء 
التغذيــة، فــرط نشــاط الطحــال. و يعــرف فشــل النمــو بوجــود مــا يلــي:

•    الطول أقل من 75 % من معدل الطول بالنسبة للعمر والجنس.
•    قصر واضح بالمقارنـة مع العائلة (أقصر بـ 10 سم أو أكثــر من معدل طول الأبوين).

•   معدل نمو بطيء بعد المراقبة لمدة ستة أشهر أو سنة.
•   انحــدار الطــول عــن المعــدلات الطبيعيــة علــى مخطــط النمــو، كأن ينخفــض المعــدل 

مــن 50 % إلــى 25 % بعــد عمــر 18 شــهر.

جدول )3( يبين متوسط النمو حسب مراحل مختلفة من الحياة 

مرحلة الحياة الجنينية:         1.2 – 1.5 سم أسبوعياً
مرحلة الـــــــــرضـــــاعة:         23 – 28   سم ســنويـــاً
مرحلة الطفــــــــــولـــة:         5 – 6.5    سم ســنويـــاً

مرحلة البـــــــــــــلــــــوغ:         8.3 سم سنوياً للبنات - 9.5  سم سنوياً للأولاد

الاختـــــلاطـــــات و تدبيــــرهـــا  9
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ــى 64 %  ــن مرضــى التلاســيميا مــن 31 % إل ــراوح نســبة انتشــار قصــر القامــة بي تت
وتكــون أكثــر مشــاهدة بعــد عمــر عشــر ســنوات.  يجــب قيــاس الطــول للأطفــال 
المصابيــن بالتلاســيميا أســوة بالأطفــال الطبيعييــن بشــكل دوري ودقيــق باســتخدام 

.(Harpenden مقيــاس ) مقيــاس موثــوق للمنحنيــات

مــن المهــم تحديــد الأســباب الأخــرى المحتملــة لقصــر القامــة عنــد مرضــى التلاســيميا 
وذلــك بإجــراء عــدد مــن الاختبــارات أهمهــا: وظائــف الغــدة الدرقيــة – الهرمونــات 
الجنســية – الزنــك – الكالســيوم – الفوســفاتاز القلويــة – تحمــل الســكر الفمــوي– 

تقييــم عمــر العظــم.

عنــد الشــك بوجــود نقــص فــي هرمــون النمــو عنــد الأطفــال يتــم اللجــوء إلــى فحــوص 
إضافيــة تجــرى فــي المشــافي المتخصصــة وأهمها:

- اختبار تحفيز هرمون النمو: يجرى مرتين بواسطة مادتين دوائيتين مختلفتين.
- اختبار وظائف الفص الأمامي للغدة النخامية.

غالبــاً مــا يعــزى تأخــر النمــو عنــد أطفــال التلاســيميا الكبــرى إلــى وجــود مســتويات 
منخفضــة مــن عامــل النمــو( IGF-I ) فــي المصــل علــى الرغــم مــن اســتجابة هرمــون 
النمــو الطبيعيــة للتحفيــز الدوائــي ممــا يؤشــر إلــى تطــور نقــص فــي التحســس 

.(GHIS) لمســتقبلات هرمــون النمــو عنــد هــؤلاء المرضــى

التدبير العلاجي
يجــب التحقــق مــن كافــة الأســباب المحتملــة الأخــرى لقصــر القامــة عنــد مرضــى 
التلاســيميا مثــل ســوء التغذيــة، التأخــر بنقــل الــدم، قصــور الــدرق، تأخــر النضــوج 
ــد  ــة، وســمية دواء DFO. وبع ــات عظمي ــك، اضطراب الجنســي، الســكري، نقــص الزن
تصحيــح العوامــل الســابقة وتأكيــد التشــخيص بنقــص هرمــون النمــو يمكــن اللجــوء 

ــي: ــى العــلاج بإعطــاء هرمــون النمــو كمــا يل إل

ــة بواســطة هرمــون النمــو البشــري المأشــوب (rh – GH) لمــدة ســنة أو  •  المعالج
ســنتين وبجرعــة 0.5 – 1 وحــدة دوليــة/ كــغ أســبوعياً ممــا يزيــد  مــن ســرعة النمــو مــن 
2-3 ســم ســنوياً إلــى 6-7 ســم ســنوياً، علــى الرغــم مــن عــدم وجــود دليــل قــوي علــى 

تحســن الطــول النهائــي للمريــض.

•  أظهــرت الدراســات أن نتائــج العــلاج باســتخدام هرمــون النمــو كانــت أفضــل خــلال 
الســنة الأولــى مــن العــلاج مقارنــة مــع الســنتين الثانيــة والثالثــة بســبب زيــادة عمــر 

العظــم.

•  اســتخدام هرمــون النمــو البشــري المأشــوب  آمــن فــي المعالجــة عنــد أطفــال 
التلاســيميا.

يجــب تقييــم مرضــى التلاســيميا الذيــن يعانــون مــن قصــر القامــة 
وفحــص نقــص هرمــون النمــو لديهــم بعــد اســتبعاد الأســباب الشــائعة 

الأخــرى لقصــر القامــة.

النمــو بإجــراء اختبــاري تحفيــز  تأكيــد تشــخيص نقــص هرمــون  يجــب 
مختلفتيــن. دوائيتيــن  مادتيــن  بواســطة  النمــو  لهرمــون 

ــا لمــدة ســنة  ــب تجربته ــة بهرمــون النمــو فيج ــد اســتطباب المعالج عن
ــض.   ــج إســتجابة المري ــم نتائ ــم تقيي ــدة ث واح

التـــوصيــــات
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تأخر البلوغ و قصور الغدد التناسلية  .9.1.2

يترافــق فشــل التطــور الطبيعــي أثنــاء البلــوغ عنــد مرضــى التلاســيميا  بنقــص نســبة 
تكلــس العظــام وعــدم الوصــول للقيمــة الحديــة مــن تشــكل الكتلــة العظميــة. وبنــاء 
علــى هــذا يجــب أن تكــون معالجة هؤلاء المرضى اســتباقية تتنبأ مســبقاً بالمشــكلات 

المحتملــة لإتاحــة الفرصــة مــن أجــل حــدوث نضــوج جنســي طبيعــي.

تعــــــــــــريــــف

ــاث بعمــر 13 ســنة  ــد الإن ــام للنضــوج الجنســي عن ــاب الت ــر هــو الغي ــوغ المتأخ •  البل
ــور بعمــر 14 ســنة. ــد الذك وعن

•  يعرف قصــــور الغدد التناسلية عند الأولاد الذكــــور بأنه غيـــــاب الضخامة الخصوية
 ( mls 4 >)  وعند الإناث بغياب تطور الثديين وذلك بعمر 16 سنة للجنسين.

نسبة الانتشار

لوحــظ قصــور الغــدد التناســلية عنــد 59 % مــن مرضــى التلاســيميا الذيــن بلغــوا ســن 
البلــوغ وتبيــن أن المســتويات العاليــة لفيريتيــن المصــل أثنــاء فتــرة البلــوغ كانــت مــن 

عوامــل الخطــورة بالإصابــة بقصــور الغــدد التناســلية.

الاستقصاءات

ــداءً مــن ســن  يجــب اعتمــاد تصنيــف مراحــل النمــو عنــد الأطفــال كل ســتة أشــهر ابت
 .(Tanner staging) ــف ــر فــي التصني ــة تان ــاً لطريق ــك طبق العاشــرة فمــا فــوق وذل
كمــا يجــب توفيــر مقيــاس للخصيــة (مقيــاس بــرادر) مــن أجــل تقييــم حجــم الخصيتيــن. 

ويمكــن إجــراء الاختبــارات التاليــة لكشــف أســباب تأخــر البلــوغ:

وظائــف الغــدة الدرقيــة، LH، FSH، الأســتراديول أو التستوســترون، عمــر العظــم، 
فحــص بالأمــواج فــوق الصوتيــة لتقييــم حجــم المبايــض والرحــم، وفــي حــال ظهــور 

ــز الهرمــون المحــرض للغــدد التناســلية ــار تحفي نتائــج غيــر طبيعيــة فيجــب إجــراء اختب
                           .(GnRH)

التدبير العلاجي

مــن أجــل تحريــض النضــوج الجنســي عنــد مرضــى التلاســيميا المشــخصين بقصــور 
ــم  اســتخدام  الاســتراديول أو أحــد مســتحضرات الأســتروجين  الغــدد التناســلية، يت
عنــد الإنــاث و التستوســترون عنــد الذكــور بــدون التأثيــر على الطــول النهائي عندهم.

 
علاج الفتيات اللاتي يعانين من تأخر النضوج الجنسي بعمر 13 عام

مــن المهــم  تحريــض البلــوغ تدريجيــاً خــلال فتــرة 2 – 3 ســنوات للســماح بتطــور كافٍ  
للمظاهــر الجنســية الثانويــة وذلــك قبــل بلــوغ مرحلــة البــدء  بالــدورة الشــهرية. 

•  يمكن أن تبدأ المعالجة بتطبيق الأســتراديول ( إيتينيل الأســتراديول) بجرعة يومية 
2.5 – 5.0 مكــغ أو مســتحضرات الأســتروجين بجرعــة 0.3 ملــغ كل يوميــن وذلــك لمــدة 

ســتة أشــهر ثــم يتــم إيقــاف المعالجــة لإعــادة التقييــم (حســب تصنيــف تانر).

ــم إعــادة  ــوغ خــلال ســتة أشــهر مــن إيقــاف العــلاج يت •  فــي حــال عــدم حــدوث البل
ــك خــلال  ــة القصــوى وذل ــوغ الجرع ــى بل ــاً حت ــدة تدريجي ــات متزاي ــق العــلاج بجرع تطبي

ــى ثــلاث ســنوات كمــا يلــي: ســنتين إل

إيتينيل  الأســــــــتراديول: 10 – 15 – 20 مكغ يومياً  -

مستحضرات الأستروجين: 0.3 – 0.625 ملغ يومياً  -

•  تتــم إضافــة البروجســترون ( ميدروكســي بروجســترون أســتات) 5 – 10 ملــغ يوميــاً 
بشــكل دوري لمــدة 12 يــوم فــي الشــهر وذلــك بعــد بلــوغ الجرعــة القصــوى مــن إعطــاء 
الأســتروجين و ذلــك لضمــان التبــدل الــدوري لبطانــة الرحــم بشــكل طبيعــي و تقليــل 

خطــورة حــدوث خلــل فــي النســيج البطانــي للرحــم.

علاج الفتيان الذين يعانون من تأخر النضوج الجنسي بعمر 14 عام

•  يتــم إعطــاء جرعــات منخفضــة مــن اســترات التستوســترون بحقــن عضليــة شــهرية 
بعيــار 25 ملــغ لمــدة ســتة أشــهر ومــن ثــم توقــف المعالجــة لإعــادة التقييــم ( حســب 

تصنيــف تانــر)
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•  فــي حــال عــدم حــدوث البلــوغ خــلال ســتة أشــهر مــن إيقــاف العــلاج تتــم زيــادة جرعــة 
اســترات التستوســترون إلــى 50 ملــغ ولمــدة ســتة أشــهر تاليــة بحقــن عضلية شــهرية، 
وتســتمر الزيــادة الدوريــة كل ســتة أشــهر حتــى بلــوغ الجرعــة القصــوى وهــي 200 ملــغ 

كل 2 – 3 أســابيع.

ــم شــديد  ــن يكــون لديهــم تراك ــور الذي ــي مرضــى التلاســيميا الذك ــا يعان ــاً م •  غالب
فــي الحديــد مــن قصــور غــدد تناســلية غيــر ردود ولذلــك يجــب أن يعتمــد العــلاج علــى 

هرمــون التستوســترون بشــكل رئيســي.
                   

يجــب معالجــة جميــع مرضــى التلاســيميا الذيــن يعانــون مــن تأخــر البلــوغ 
بطريقــة مناســبة وفــق تسلســل زمنــي متناســب مــع فتــرة البلــوغ 

الجنســي .

ــد  يمكــن اســتخدام الأســتراديول أو أحــد مســتحضرات الأســتروجين عن
ــة  ــض عملي ــل تحري ــن أج ــور م ــد الذك ــن  التستوســترون عن ــاث وحق الإن

ــد مرضــى التلاســيميا. ــوغ عن البل

التـــوصيــــات

ــد مرضــى التلاســيميا  ــة ســنوياً عن ــة قصــور الغــدة الدرقي يجــب مراقب

ــن تجــاوزوا عمــر عشــر ســنوات.  الذي

.)L- thyroxine( يعالج قصور العدة الدرقية بالتيروكسين

التـــوصيــــات

قصور الغدة الدرقية  .9.1.3

معظــم إصابــات مرضــى التلاســيميا  تكــون بســبب خلــل رئيســي فــي وظيفــة الغــدة 
الدرقيــة ونــادراً مــا يحــدث قصــور ثانــوي للغــدة الدرقيــة نتيجــة تضــرر الغــدة النخاميــة 
الناجــم عــن تراكــم الحديــد. تتــراوح نســبة الانتشــار لقصــور الغــدة الدرقيــة الرئيســي 
بيــن 6.2 – 51.7 % وتــزداد هــذه النســبة مــع التقــدم بالعمــر (متوســط عمــر الإصابــة

هو 15.8 سنوات). 
يوجــد ارتبــاط وثيــق بيــن التراكــم الشــديد للحديــد وبيــن تراجــع وظيفــة  الغــدة الدرقيــة. 
ــل  ــود خل ــم مــن وج ــة بالرغ ــة لقصــور الغــدة الدرقي ــراض وعلامــات واضح ــد أع لا يوج

وظيفــي للــدرق.

يمكــن كشــف قصــور الغــدة الدرقيــة بواســطة اختبــار T4 الحــر وTSH بالإضافــة إلــى 
فحــص عمــر العظــم.

تتــم معالجــة قصــور الغــدة الدرقيــة بواســطة هرمــون التيروكســين الصنعــي 
(L- thyroxine) بجرعــة تعويضيــة 100 مكــغ/م2 يوميــاً ويمكــن تعديــل الجرعــة حســب 

اســتجابة المريــض وتحســن وظيفــة الغــدة.          
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السكري  .9.1.4

يعــرف مــرض الســكري بأنــه مــرض مزمــن يشــخص بارتفــاع ســكر الــدم بســبب ســوء 
إنتــاج أو عمــل الأنســولين والــذي يــؤدي إلــى اضطــراب فــي اســتقلاب الكربوهيــدرات 

والدســم والبروتيــن 

الفيزيولوجيا المرضية

•  مــن المعتقــد أن تراكــم الحديــد فــي خلايــا بيتــا البنكرياســية يــؤدي إلى تخربـــها 
و بالتالي يتناقص إفراز الأنسولين عند مرضى البيتا تلاسيميا الكبرى.  

ــاه  ــة تج ــى المقاوم ــد مرضــى التلاســيميا إل •  قــد يعــزى ظهــور مــرض الســكري عن
الأنســولين وأيضــاً بســبب نقــص إفــراز الأنســولين الــذي ينتــج عــن اســتنزاف خلايــا 

ــا أو كلا الســببين معــاً . ــد ضمــن الخلاي ــاس أو ترســب الحدي ــا فــي البنكري بيت

•  يســبق ظهــور مــرض الســكري الصريــح عنــد مرضــى التلاســيميا فتــرة طويلــة مــن 
مقاومــة الأنســولين و فــرط الأنســولينية .

•  أهم عوامل الخطورة التي تؤدي للإصابة بالسكري عند مرضى التلاسيميا:

- عدم التجاوب مع المعالجة ب DFO        - تأخر العمر عند البدء بالمعالجة الخالبة للحديد 
.C تشــمع الكبد أو التليف الشــديد           -  العدوى بالتهاب الكبد -

 :)IGT( عوامل الخطورة المترافقة مع اضطراب تحمل الغلوكوز  •

DFO الذكور أكثر عرضة من الإناث                - عدم مطاوعة المريض مع المعالجة بـ -
- ارتفاع تركيز الحديد في الكبد أربعة أضعاف القيمة الطبيعية

- أمراض الكبد والقصة العائلية تشكل عوامل مؤهبة إضافية. 

نسبة الانتشار:  

تتــراوح نســبة انتشــار الســكري عنــد مرضــى التلاســيميا بيــن 10.4 – 19.5 %، ويبلــغ 
متوســط عمــر المريــض عنــد التشــخيص 17-18ســنة، بينمــا تتــراوح نســبة انتشــار عــدم 
تحمــل الغلوكــوز 8.5 – 14.6 % ومتوســط العمــر عنــد التشــخيص 16.6 ± 4.9 ســنة. 
يعانــي 31.1 % مــن مرضــى التلاســيميا المصابيــن بالســكري مــن حمــاض كيتونــي.

الاستقصاءات: 

يمكن تشخيص مرض السكري باستخدام أي من الطرق التشخيصية التالية:
•  نتيجــة فحــص ســكر الــدم العشــوائي أكثــر مــن 200 ملــغ/دل مــع وجــود أعــراض 

البــوال، العطــاش، وفقــدان الــوزن غيــر المبــرر.

•  نتيجة فحص سكر الدم بعد الصيام أكثر من 126 ميلي ملغ /دل.

 (OGTT) نتيجــة فحــص ســكر الــدم بعــد ســاعتين مــن اختبــار تحمــل الغلوكــوز الفمــوي  •
ــوز الفمــوي إعطــاء المريــض  ــار تحمــل الغلوك ــب اختب ــغ /دل. (يتطل ــر مــن  200 مل أكث
مقــدار 1.75 غ/كــغ حتــى 75غ كحــد أقصــى مــن الغلوكــوز اللامائــي المحلول فــي الماء).

•  يتــم تشــخيص عــدم تحمــل الغلوكــوز إذا كانــت نتيجــة فحــص ســكر الــدم بعد ســاعتين 
مــن اختبــار تحمــل الغلوكوز الفمــوي (OGTT) بيــن 140–200ملغ /دل.  

التدبير العلاجي

•  يمكــن للمعالجــة الخالبــة للحديــد الفعالــة و التــي تبــدأ مبكــراً أن تمنــع الإصابة بمرض 
الســكري أو اختلاطــات الغدد الصماء

•  تحســنت أحــوال ثلــث المرضــى المصابيــن بالســكري أو عــدم تحمــل الغلوكــوز بعــد 
اللجــوء إلــى المعالجــة المكثفــة والمشــتركة فــي خلــب الحديــد

ــوز  ــن بعــدم تحمــل الغلوك •  يمكــن أن تتحســن أحــوال مرضــى التلاســيميا المصابي
باتبــاع حميــة ســكرية صارمــة والســيطرة علــى الــوزن فــي الحــالات التــي تتطلــب ذلــك 

بالتزامــن مــع المعالجــة المكثفــة لخلــب الحديــد

•  يعالــج مرضــى التلاســيميا المشــخصين بمــرض الســكري بواســطة الأنســولين 
يمكــن  (التــي  البنكرياســية   β خلايــا  وظيفــة  حســب  المطلــوب  التركيــز  ويختلــف 

 .(C-peptideقياســها عــن طريــق مســتوى
وتتراوح التراكيز المطلوبة بين 0.15 – 1.72 وحدة/كغ

•  اســتعمال خافضــات الســكر الفمويــة عنــد مرضــى التلاســيميا المصابيــن بالســكري 
غيــر موثــوق النتائــج.
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يجــب أن يجــري فحــص تحمــل الغلوكــوز ســنوياً عنــد مرضــى التلاســيميا 
اعتبــاراً مــن عمــر عشــر ســنوات فمــا فــوق.

يجــب أن يعالــج مرضــى التلاســيميا المصابيــن بعــدم تحمــل الغلوكــوز 
بواســطة حميــة صارمــة و تخفيــف الــوزن )فــي حــال زيادتــه( و المعالجــة 

المكثفــة بخلــب الحديــد.

بواســطة  بالســكري  لمصابيــن  التلاســيميا  مرضــى  يعالــج  أن  يجــب 
الأنســولين.

التـــوصيــــات

ترقق العظام  .9.1.5

ــة للحديــد علــى  ــام بالمعالجــة الخالب ــدم بانتظــام والقي ــر نقــل ال علــى الرغــم مــن توات
أفضــل وجــه فــإن نســبة كبيــرة مــن الأطفــال المصابيــن بالتلاســيميا يعانــون مــن وجود 
نقــص فــي كتلــة العظــم، وتبــدأ نســبة التمعــدن فــي العظــم بــــــــالتناقص بيــن عمــر

ــغ متوســط  ــك ضمــن الحــدود الطبيعية،(قــد يبل ــل ذل 10 – 12 ســنة بينمــا تكــون قب
انخفــاض نســبة التمعــدن فــي العظــم 38 % ســنوياً) كمــا يجــب اســتقصاء التغيــرات 
العظميــة المرتبطــة  مــع تنــاول دواء DFO ( قــد يحــدث تســمم دوائــي بالتراكيــز العاليــة 
للــدواء)  وخاصــة عنــد الأطفــال الذيــن يعانــون مــن آلام فــي المفاصــل والعظــم.لا 

يعتبــر حملــة ســمة البيتــا تلاســيميا مؤهبيــن للإصابــة بنقــص كتلــة العظــم.

لا يوجــد حتــى اليــوم بيانــات ومعطيــات علميــة كافيــة لتعريــف نقــص تمعــدن العظــم 
(osteopaenia ) أو ترقــق العظــام (osteoporosis) عنــد الأطفــال أو البالغيــن. يمكــن 
تعريــف نقــص تمعــدن العظــم بأنــه تناقــص معتــدل بنســبة تمعــدن العظــم (محتــوى 
العظــم مــن المعــادن) وتقــدر قيمــة النقــص إحصائيــاً بيــن 1.1 – 2.4 أقــل مــن قيمــة 
الانحــراف المعيــاري لمتوســط العمــر والجنــس، بينمــا يعــرف ترقــق العظــام بأنــه 
تناقــص أشــد فــي نســبة تمعــدن العظــام ( تكــون قيمــة النقــص إحصائيــاً 2.5 أو أكثــر 
تحــت قيمــة الانحــراف المعيــاري لمتوســط العمــر والجنــس) تــؤدي إلــى ضعــف فــي 

بنيتهــا وحــدوث كســور مرضيــة فيهــا.

نسبة الانتشار: 

حســب بعــض الدراســات فــإن نســبة 61.3 % مــن مرضــى التلاســيميا يعانــون مــن 
نقــص فــي كتلــة العظــم كمــا أن تراكيــز فيتاميــن D منخفضــة بشــدة عندهــم مقارنــة 
مــع الأشــخاص الأصحــاء وخاصــة مرضــى التلاســيميا الكبــرى والذيــن يعانــون مــن 
تراكــم الحديــد. وكذلــك الأمــر بالنســبة لتراكيــز الزنــك وقــد بلغت نســبة المرضــى الذين 
يعــــــــانون مــن نقــــــــص شــديد فــي مســتوى الزنــــــــك 44.7 %. كمــا تبيــن أن نســبة

 84.8 % مــن المرضــى بعمــر بيــن 10 – 20 ســنة لديهــم نقــص بمســتوى الزنــك فــي 
الــدم. ترافــق نقــص الزنــــــــــك مــع تـــــــــرقق العظـــــــــــــام عنــد مرضــى التــــــــــلاسيميا 
بنســبة 68.7 % و 17.6 % علــى مســتوى العظــام القطنيــة و الفخذيــة علــى التوالي. 
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الاستقصاءات

•  فوسفات وكالسيوم المصل و الفوسفاتاز القلوية
D مستوى 25 - هيدروكسي فيتامين  •

•  هرمون جارات الدرق
•  مستوى الزنك في المصل

•  نسبة الكالسيوم في البول (خلال 24 ساعة)
•  صور شعاعية بسيطة للعمود الفقري (أمامية وجانبية)

•  يمكــن اللجــوء للرنيــن المغناطيســي للعمــود الفقــري عنــد المرضــى الذيــن يعانــون 
ألمــاً شــديداً فــي الظهــر

•  حالياً يتوافر جهاز أشعة خاص لقياس نسبة الامتصاص العظمي
المثلــى  الطريقــة  Dual Energy X-ray Absorptiometry (DEXA scan) وهــي 

ــم نســبة تمعــدن العظــم. لتقيي

التدبير العلاجي

•  يجــب التأكيــد علــى جميــع مرضــى التلاســيميا بتنــاول الكميــة الكافيــة اليوميــة مــن 
الكالســيوم وفيتاميــن D حســب الحصــة المنصــوح بهــا وفــق الجــدول التالــي جــدول 

رقــم (4): 

العمر

4 – 8

9 – 13

14 – 18

19 – 30

31 – 50

51 – 70

<70

الكالسيوم ملغ يومياً

800

1300

1300

1000

1000

1200

1200

D فيتامين

 200

200

200

200

200

400

600

جدول رقم )4(  الحصص اليومية من الكالسيوم
)Sunyecz, 2008(Dوفيتامين

•   يجــب توعيــة جميــع المرضــى حــول العــادات الغذائيــة والصحيــة كالامتنــاع عــن 
المناســبة. الرياضــات  التدخيــن والكحــول وممارســة 

•    فــي حــالات نقــص فيتاميــن D يعطــى الفيتاميــن فمويــاً بشــكل يومــي بجرعــة 
ــغ. ــة 500 – 1000 مل ــة مــع الكالســيوم بجرع 1000 – 1500 وحــدة دولي

•    تعطــى المتممــات الغذائيــة الحاويــة علــى الزنــك عنــد المرضــى الذيــن يعانــون من 
نقــص الزنــك بجرعــة يوميــة 10 – 15 مكــغ بعــد عمر عشــر ســنوات.

•   يجــب تقصــي الأســباب المحتملــة الأخــرى التــي قــد تســاهم فــي ترقــق العظــام 
ومعالجتهــا مثــل قصــور الغــدد التناســلية، اضطرابــات الغــدد الصــم الأخــرى. 

يجــب ضمــان تنــاول الكميــة الكافيــة من الكالســيوم و فيتاميــن D لجميع 
مرضى  التلاســيميا.

يجــب تشــجيع المرضــى علــى ممارســة الرياضــة الخفيفــة و الإمتنــاع عــن 
التدخيــن و الكحول.

يجــب تقييــم مســتويات الكالســيوم و فيتاميــن D و الزنــك عنــد مرضــى 
التلاســيميا ســنوياً و بانتظــام ابتــداءً مــن ســن العاشــرة.

يجــب دراســة كثافــة العظــم عنــد مرضــى التلاســيميا مــرة ســنوياً اعتبــاراً 
مــن عمــر العاشــرة.

التـــوصيــــات
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9.1.6.   قصور جارات الدرق

تتــراوح نســبة حــدوث قصــور جــارات الــدرق عنــد مرضــى التلاســيميا بيــن 4.5 – 20% 
ويتــراوح العمــر عنــد التشــخيص بيــن 11 – 24 ســنة. لا يعانــي معظــم مرضــى 
التلاســيميا المصابيــن بقصــور جــارات الــدرق مــن أعــراض ســريرية لنقــص كالســيوم 
ــة  ــاراً مــن عمــر العاشــرة. تترافــق الإصاب ــك ينصــح بالمســح الســنوي اعتب ــدم ولذل ال

ــدرق مــع مشــاكل أخــرى فــي الغــدد الصــم. بقصــور جــارات ال

الاستقصاءات:

يتضمن المسح من أجل كشف قصور جارات الدرق:
•   كالسيوم المصـل
•   فوسفات المصل
•   مغنيزيوم المصل

•   فوسفاتاز المصل القلويــــــة
•   في حال كشــف وجود مســتوى كالســيوم المصل منخفضاً و مســتوى الفوســفات 

عاليــاً يتــم فحــص مســتوى هرمــون جارات الــدرق في المصل
 

التدبير العلاجي 

•   دواء كالسيتيريول (0.25 – 1.0 مكغ) مرة أو مرتين يومياً
ــة مــن الفوســفات بشــكل مســتمر  ــد المرضــى الذيــن لديهــم مســتويات عالي •   عن

ــات الكالســيوم). ــل كربون يمكــن إعطــاء حاصــرات الفوســفات (مث
•   تأميــن المكمــلات الغذائيــة الغنيــة بالكالســيوم عنــد المرضــى الذيــن يعانــون مــن 

نقــص الكالســيوم فــي نظامهــم الغذائــي.
 .

يجــب متابعــة مرضــى التلاســيميا فــوق العاشــرة و خاصــة أولئــك الذيــن 
يعانــون مــن اختلاطــات فــي الغــدد الصــم لاســتقصاء قصــور جــارات 

الــدرق.

يعالــج قصــور جــارات الــدرق بواســطة دواء كالســيتريول مــع أو بــدون 
كربونــات الكالســيوم.

التـــوصيــــات
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9.1.7.   قصور قشر الكظر

يمكــن أن يســبب عــدم تشــخيص قصــور قشــر الكظــر لــدى المرضــى الوفــاة فــي حــال 
الإصابــة بحــالات مرضيــة حــادة. تتنــوع نســبة انتشــار قصــور قشــر الكظر بيــن 0 – 45% 
بســبب تفــاوت صفــات المرضــى و اختــلاف الفحــوص التشــخيصية المســتخدمة. 
متوســط عمــر المرضــى عنــد التشــخيص 13.5 ± 3.9 ســنة، ولهــذا فهنــاك حاجــة 
لتقييــم مســتوى الكورتيــزول عنــد مرضــى التلاســيميا بعــد عمــر عشــر ســنوات وخاصة 
الذيــن يعانـــــون مــن الهــزال، بــــالإضافة إلــى أن قصــور قشــر الكظــــر عـــــادة مــا يكـــــون 

بدون أعراض. 

الاستقصاءات 

    يمكــن اســتخدام مســتوى الكورتيــزول الصباحــي (بيــن الثامنــة والتاســعة صباحــاً) 
لكشــف النقــص فــي الهرمــون الكظــري.

    نظــراً للإجهــاد المســتمر الــذي يتعــرض لــه مرضــى التلاســيميا فيجــب اعتمــاد قيمــة 
حديــة لقيــاس مســتوى الكورتيــزول أعلــى مــن 400 نانومــول/ل.

ــد المرضــى  ــز الهرمــون الموجــه لقشــر الكظــر (ACTH) عن ــار تحفي     يجــب إجــراء اختب
الذيــن يعانــون مســتوى غيــر طبيعــي للكورتيــزول. وتعتبــر القيــم التي تقل عــن القيمة 

الحديــة  500 نانومــول/ل بالرغــم مــن التحفيــز غيــر طبيعيــة.

التدبير العلاجي 

فــي حــالات الشــدة النفســية أو الجســدية يعطــى مرضــى التلاســيميا الذيــن يعانــون 
مــن قصــور قشــر الكظــر جرعــة مــن الهيدروكورتيــزون إســعافياً كعــلاج منقــذ للحيــاة. 

يجــب مراقبــة قصــور قشــر الكظــر ســنوياً عنــد مرضــى التلاســيميا فوق 
عمــر عشــر ســنوات وخاصــة المرضــى الذيــن يعانــون مــن الهــزال أو 

اضطرابــات الغــدد الصــم. 

التـــوصيــــات

الاختلاطات القلبية  .9.2

تعتبــر الاختلاطــات القلبيــة الناجمــة عــن تراكــم الحديــد ســبباً رئيســياً (بنســبة%71) في 
حــالات المــوت عنــد مرضــى التلاســيميا المعتمديــن علــى نقــل الدم.

يعانــي المرضــى الذيــن يرتفــع مســتوى الفيريتيــن فــي المصــل عندهــم فــوق 2500 
مكــغ/ل مــن خطــورة عاليــة لتطــور الاختلاطــات القلبيــة والمــوت، إلا أن مســتوى 
الفيريتيــن فــي المصــل لا يعتبــر مؤشــراً حساســاً لتراكــم الحديــد فــي القلــب ولا 
يعكــس الاعتــلال فــي عضلــة القلــب، وقــد تــم تســجيل حــالات مــوت بســبب اعتــلال 

ــة القلــب بالرغــم مــن انخفــاض مســتوى فيريتيــن المصــل. عضل

قــد يبــدأ تراكــم الحديــد فــي عضلــة القلــب باكــراً ابتــداء مــن عمــر عشــر ســنوات إلا أن 
ــة العشــرينات مــن العمــر. وقــد لا  ــرة المراهقــة وبداي ــر فت ــزداد فــي أواخ الخطــورة ت
تكــون جرعــة دواء DFO (تســريباً تحــت الجلــد) المعياريــة كافيــة لمنــع تراكــم الحديــد فــي 
القلــب عنــد نســبة كبيــرة مــن مرضــى التلاســيميا (6.9 – %65) حتــى عنــد المرضــى 

الملتزميــن بالمعالجــة جيــداً.

العلامات والأعراض

•   عادة ما تكون الاختلاطات غير مصحوبة بأعراض حتى المراحل المتأخرة.
•   تظهر بشكــــل سكتة قلبية، اضطراب نظم، أو مــــــــوت مفاجئ.

•   على خلاف اعتلالات القلب الأخرى يمكن للاختــــلاطات القلبية الناجمة عن تراكم. 
الحديد أن تتراجع وتتحسن عن طريق تكثيف المعالجة الخالبة للحديد.

الاستقصاءات 

•   تخطيــط القلــب الكهربائــي وجهــاز هولتــر النقــال: مفيــد فــي تحــري بعــض الأعراض 
المحــددة مثــل خفقــان القلــب، نــوب توقــف التنفــس، الإغمــاء، ولكنــه غيــر مفيــد فــي 
المســح عنــد المرضــى المعرضيــن للإصابــة بالاختلاطــات القلبيــة. عــادة مــا تكــون 
ــد مرضــى  ــة الأمــواجT) عن ــدل قطبي ــب ( خاصــة تب ــي للقل ــرات المخطــط الكهربائ تغي

التلاســيميا شــائعة إلا أن أثرهــا الســريري غيــر مؤكــد.
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•   تخطيــط صــدى القلــب )إيكــو القلــب(: عــادة مــا تكــون قيــم الكســر القذفــي للبطيــن 
الأيســر (LVEF) أعلــى عنــد مرضــى التلاســيميا،كما تحافــظ الوظيفــة الانقباضيــة 
للبطيــن الأيســر علــى فعاليتهــا حتــى مراحــل متأخــرة. تشـــــــير قيــم (LVEF) أقــل مــن

56 % إلــى اعتــلال الوظيفــة القلبيــة ويجــب تحويــل مثــل هــذه الحــالات للتقييــم 
الإضافــي لتراكــم الحديــد فــي القلــب عــن طريــق الرنيــن المغناطيســي(*T2). يمكــن 
باســتخدام جهــاز الإيكــو دوبلــر الخــاص بالنســج كشــف الخلــل فــي حركــة جــدران القلــب 

كمؤشــر مبكــر علــى وجــود المــرض القلبــي.

 T2*الرنين المغناطيسي   •
-   يعتبر حالياً الطريقة الأفضل للكشف المبكر عن تراكم الحديد في القلب

-   يشير مســــتوى *T2 <       ثانية إلى وجود تراكم حديد في القلب
-   يشــير مســتوى *T2 <       ثوانــي إلــى تراكــم شــديد للحديــد فــي القلــب، وقــد 
وجــد لــدى 89 % مــن المرضــى الذيــن عانــوا مــن النوبــات القلبيــة أن مســتوى*T2 كان 

أقــل مــن 10 ثوانــي
-   يجــب إجــراء الرنيــن *T2 عنــد مرضــى التلاســيميا ابتــداء مــن عمــر العاشــرة ويكــرر إذا 
كانــت النتيجــة  طبيعيــة كل ســنتين، وإذا كانــت القيمــة بيــن 10 – 20 ثانيــة يكــرر ســنوياً، 

أمــا إذا كانــت القيمــة أقــل مــن 10 ثوانــي فيكــرر كل ســتة أشــهر. 

التدبير العلاجي 

1.يمكــن أن لايعانــي مرضــى التلاســيميا الذيــن لديهــم تراكــم حديــد فــي القلــب من 
أيــة أعــراض. يجــب معالجــة المرضــى الذيــن يعانــون مــن نوبــات قلبيــة أو اضطــراب 
النظــم بإشــراف طبيــب القلبيــة، كمــا يجــب معالجــة العوامــل المؤهبــة الأخــرى مثــل 

قصــور الغــدة الدرقيــة، الانتانــات الحــادة، ارتفــاع التوتــر الرئــوي.

2.تراكم الحديد اللاعرضي في القلب:
•  إعطــاء الحــد الأقصــى مــن جرعــة المعالجــة الخالبــة للحديــد الأحاديــة، فتــزداد جرعــة    
(DFO) إلــى 40 – 60 ملغ/كــغ يوميــاً و يــزداد التكــرار إلــى 24 ســاعة فــي اليوم و ســبعة 

أيــام أســبوعياً. أمــا جرعــة (DFP) فتــزداد إلــى 90 – 100 ملــغ/ كــغ يوميــاً.

•  المعالجــة التشــاركية: (DFO)              ملغ/كــغ يوميــاً (خمســة أيــام أســبوعياً علــى 
الأقــل) مــع (DFP )      ملغ/كــغ يوميــاً. 

  20
10

 50 - 40
75

•   تشــير النتائــج الأوليــة للدراســات الحديثــة أن خفــض تراكــم الحديــد فــي القلــب يحتاج 
إلــى رفــع جرعــة (DFX)إلــى 40 ملغ/كــغ يومياً.

تراكم الحديد العرضي في القلب:    .3
•   زيادة جرعة (DFO) إلى 50 – 60 ملغ/كغ يومياً بشــكل مســتمر عن طريق التســريب 

الوريدي المستمر .
•   المعالجــة التشــاركية: (DFO)            ملغ/كــغ يوميــاً تحــت الجلــد (خمســة أيــام 

أســبوعياً علــى الأقــل) مــع (DFP)      ملغ/كــغ يوميــاً.

المراقبة:
•   فحص سريري كامل للقلب والأوعية على الأقل كل ستة أشهر

•   تخطيط صدى القلب (إيكو القلب) سنوياً اعتباراً من عمر العاشرة. 

 50 - 40
75
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لمرضــى  الأوعيــة  و  للقلــب  الســنوية  المراقبــة  تتضمــن  أن  يجــب 
للقلــب وعنــد  إيكــو  للقلــب و فحــص  التلاســيميا تخطيطــاً كهربائيــاً 

.T2*المغناطيســي بالرنيــن  تصويــر  الإمــكان 

عنــد مرضــى التلاســيميا الذيــن لديهــم تراكــم بســيط إلــى معتــدل 
للحديــد فــي القلــب )  *T2 بيــن 10 – 20 ثانيــة( ووظيفــة القلــب طبيعيــة 
ــة التشــاركية  ــى المعالج ــة أو الانتقــال إل ــة الأحادي ــف المعالج ــم تكثي يت

لخلــب الحديــد.

ــد  ــن المغناطيســي *T2 فيجــب عن ــر الرني ــر تصوي ــدم توف ــال ع فــي ح
المرضــى غيــر الملتزميــن بالمعالجــة الخالبــة للحديــد والمعرضيــن لخطــر 
تراكــــــــم الحديـــــــد فــي القلــب )مســتوى فيريتيــن المصــل أكبـــــــــر مــن
ــة  ــى المعالج ــة أو الانتقــال إل ــف المعالجــة الأحادي  2500 مكــغ/ل( تكثي

ــد. التشــاركية لخلــب الحدي

عنــد المرضــى الذيــن يعانــون مــن تراكــم شــديد للحديــد فــي القلــب أو 
ــار الأمثــل للمعالجــة  لديهــم أمــراض قلبيــة ظاهــرة الأعــراض فــإن الخي
هــو اســتخدام DFOتســريب وريــدي بشــكل مســتمر )24/ 7( وفــي حــال 

عــدم التحمــل يتــم اللجــوء إلــى المعالجــة التشــاركية لخلــب الحديــد.  

الانتـــــانـــــاتالتـــوصيــــات  .9.3

B 9.3.1.  التهاب الكبد

تختلــف نســبة انتشــار إيجابيــي الاختبــار بالنســبة لأضــداد التهــاب الكبــد B عنــد مرضــى 
التلاســيميا الذيــن ينقلــون الــدم دوريــاً حــول العالــم وتتــراوح بيــن أقــل مــن 1 % إلــى 
أكثــر مــن 20 %. تعتبــر العــدوى بالتهــاب الكبــد B ســبباً رئيســياً لمــرض التهــاب الكبــد 
المزمــن وســرطان الكبــد وخاصــة فــي الــدول الناميــة. يوصــى بإجــراء المســح الروتيني 
ــار معايــرة للأضــداد فــي حــال توافــر  لالتهــاب الكبــد B والــذي يجــب أن يتضمــن اختب
الإمكانيــات الماديــة. يجــب أن يتــم إعطــاء المرضــى غيــر الملقحيــن وغيــر المتأكديــن من 
جرعاتهــم الســابقة  الجرعــات الكاملــة للقــاح الكبــد B، وفــي حــال كان مســتوى الأضــداد 
عنــد المرضــى الذيــن أتمــوا جرعــات اللقــاح أقــل مــن 10 ميللــي وحــدة دولية/مل فيجب 
تعزيــز مناعتهــم بجرعــة داعمــة مــن اللقــاح. وفــي حــال ظــل مســتوى الأضــداد منخفضــاً 

بعــد شــهر مــن الجرعــة الداعمــة فيجــب إعــادة الجرعــات الكاملــة مــن اللقــاح.

الاستقصاءات 

ــاً عنــد المريــض  فــي حــال كــون المســتضد الســطحي لفيــروس الكبدB(HsAg)إيجابي
فيجــب  إجــراء الاختبــارات التاليــة: 

.(LFT) اختبار وظائف الكبد   •
.(HBeAg, anti-HBe)B اختبار أضداد ومستضدات فيروس التهاب الكبد   •

. (PCR)B لفيروس التهاب الكبد DNA اختبار
ــد B تحــت  ــن بالتهــاب الكب ــع مرضــى التلاســيميا المصابي ــة جمي ــم معالج يجــب أن تت
إشــراف اختصاصــي الأمــراض الهضميــة. ويجــب إعــلام بنــك الــدم فــي حــال وجــود أية 

أمــراض تنتقــل بواســطة نقــل الــدم عنــد المتبرعيــن لمتابعتهــم.
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معايير تشخيص ومعالجة التهاب الكبدB  المزمن

1.  اختبار المستضد السطحي )HBsAg( إيجابي لأكثر من ستة أشهر
و

2.  اختبــار DNA فيــروس التهــاب الكبــد فــي المصــل يقيــس أكثــر مــن 20000 وحــدة 
دولية/مــل (5 10نســخة/مل) فــي الحــالات إيجابيــة المســتضدات وأكثــر مــن 2000 وحدة 

دولية/مــل (4 10نســخة/مل) فــي الحــالات ســلبية المســتضدات
و

3.  ارتفــاع متواصــل أو متقطــع فــي مســتويات ( ALT/AST) بأكثــر مــن الضعفيــن من 
الحــد الأعلــى الطبيعــي أو وجــود التهــاب كبــد واضــح مشــخص عــن طريــق خزعــة الكبد.

التدبير العلاجي 

الهــدف الرئيســي مــن عــلاج التهــاب الكبــد B المزمــن هــو الكبــح طويل الأمد لمســتوى 
DNA فيــروس التهــاب الكبــد B بحيــث يبقــى الحمــل الفيروســي بأدنــى مســتوى 
(يفضــل أن يكــون مســتوى الفيــروس غيــر ملاحــظ مخبريــاً)، كمــا يجــب أن يكــون 
ــار أضــداد ومســتضدات  ــن يكــون عندهــم اختب ــد الأشــخاص الذي ــة عن هــدف المعالج
الفيــروس (HBeAg) إيجابيــاً هــو تحقيــق الانقــلاب المصلــي للمســتضدات وتحولهــا 
إلــى الســلبية بهــدف وقــف تقــدم التشــمع أو الفشــل الكبــدي أو الإصابة بكارســينوما 

الكبــد.

يجــب أن يراقــب المريــض بشــكل دوري كل ســتة أشــهر وتبــدأ المعالجــة بأبكــر وقــت 
ممكــن عنــد ظهــور علامــات وشــيكة أو واضحــة علــى انهيــار المعاوضــة الكبديــة ( ارتفاع 

البيلروبيــن غيــر المرتبــط بالتلاســيميا، تطــاول زمــن البروثرومبيــن، ظهــور الحبــن).
يمكن أن تم معالجة المرضى بواسطة:

ــا هــي  ــة الموصــى به ــدة المعالج ــرونα(IFN α) أو αPegylated IFN: م 1.  الإنترفي
4 – 6 أشــهر عنــد المرضــى إيجابيــي المســتضد وعلــى الأقــل ســنة عنــد المرضــى 

ســلبيي المســتضد. 

ــغ وخاصــة فــي الحــالات  ــة 100مل ــة يومي ــه بجرع 2.  دواء (Lamivudine): يوصــى ب
التــي مــن الممكــن أن تترافــق بتــأذي المعاوضــة الكبديــة.

ــروس  ــي المضــاد للفي ــالات قــد تتطــور مقاومــة للمســتحضر الدوائ فــي بعــض الح
ويمكــن ملاحظــة مثــل هــذه الحــالات عــن طريــق زيــادة مفاجئــة للفيروســات (تقــاس عن 
طريــق الزيــادة اللوغاريتميــة لنظائــر الأضــداد، ارتفــاع مفاجــئ فــي قيــاس ALT الكبدي، 
انهيــار المعاوضــة الكبديــة). وعنــد حــدوث ذلــك يجــب البــدء بإضافــة مضــاد فيروســي 

.(adefovir/tenofovir) ثانــي لا يوجــد مقاومــة متصالبــة لــه مثــل

يمكن إيقــــــاف المعـــــــالـــــجة عنــــد الـــــمرضى إيجـــــــــابيي المســــتضدات الــــــداخلية 
(HBeAg positive)عندمــا يتــم توثيــق نتيجــة ســلبية للمســتضدات فــي المصــل  
مــع غيــاب DNA فيــروس التهــاب الكبــد B وذلــك خــلال اختباريــن منفصليــن يفصــل 
بينهمــا ســتة أشــهر علــى الأقــل. ويســتثنى مــن ذلــك الحــالات التــي تترافــق مــع تــأذي 
معاوضــة الكبــد أو وجــود علامــات تشــمع كبــدي. ويتــم اتخــاذ قــرار إيقــاف المعالجــة 
عنــد المرضــى ســلبيي المســتضدات النوويــة (HBeAg negative)لــكل حالــة حســب 

ظــروف المريــض بالتشــاور مــع اختصاصــي الأمــراض الهضميــة.

المــــراقبة

•    خلال المعالجة: 
- مراقبــة مســتويات المســتضدات النوويــة (HBeAg) و DNA فيــروس التهــاب الكبــد 

B كل ثلاثــة أشــهر
.(adefovir) مراقبة وظائف الكلية عند استخدام دواء -

•    عند نهاية المعالجة:
مراقبــة مســتويات  DNA فيــروس التهــاب الكبــد B و ALT شــهرياً  لأول ثلاثة   -
أشــهر مــن أجــل كشــف أي نكــس مبكــر، وبعــد ذلــك كل ثلاثة أشــهر (للمرضــى إيجابيي 
المســتضد أو إيجابيــي اختبــار DNA فيــروس التهــاب الكبــدB أوعندهــم أعــراض تشــمع 

كبــد) وكل ســتة أشــهر عنــد المرضــى المســتجيبين للعــلاج.

عنــد المرضــى غيــر المســتجيبين للعــلاج: يجــب إجراء اســتقصاءات الواســمات   -
المخبريــة لفيــروس التهــاب الكبــد B لتمييــز الاســتجابة المتأخــرة وتحديد خطــة المعالجة.

يجــب أن تتــم مراقبــة علامــات تســرطن خلايــا الكبــد عنــد مرضــى التهــاب الكبــد المزمن 
 .A كمــا يجــب أن يتــم تلقيحهــم ضــد فيــروس التهــاب الكبــد C و التهــاب الكبــد B
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يجــب أن تتــم متابعــة مرضــى التلاســيميا دوريــاً بإجــراء اختبــار المســتضد 
الســطحي لفيــروس الكبــد HBsAg(B( كل ســتة أشــهر 

يجب أن تتضمن المعالجة الحالات التالية:

-    اختبــار المســتضد الســطحي )HBsAg( إيجابــي لأكثــر مــن ســتة 
أشــهر واختبــار DNA فيــروس التهــاب الكبــد فــي المصــل يقيــس أكثــر 
مــن 20000 وحــدة دولية/مــل )105 نســخة/مل( فــي الحــالات إيجابيــة 

المســتضدات

-    اختبــار المســتضد الســطحي )HBsAg( إيجابــي لأكثــر مــن ســتة 
أشــهر واختبــار DNA فيــروس التهــاب الكبــد فــي المصــل يقيــس أكثــر 
مــن 2000 وحــدة دولية/مــل ) 104نســخة/مل( فــي الحــالات ســلبية 

المســتضدات

التـــوصيــــات

C التهاب الكبد  .9.3.2

يعتبــر التهــاب الكبــد C مــن عوامــل الخطــورة المؤديــة للإصابــة بتليــف و تشــمع الكبــد، 
بالإضافــة إلــى أنــه قــد يلعــب دوراً تآزريــاً بوجــود تراكــم الحديــد فــي الكبــد فــي زيــادة 

 (HCC). نســبة الخطــورة بالإصابــة بســرطان الخلايــا الكبديــة
تهــدف معالجــة التهــاب الكبــد C لــدى مرضــى التلاســيميا إلــى تحقيــق التخلــص الثابــت 
ــة بتشــمع  ــد وتقليــل خطــورة الإصاب ــع تخــرب الكب مــن الحمــل الفيروســي بهــدف من
وســرطان الكبــد. ويجــب أن تتــم هــذه المعالجــة عــن طريــق التعــاون الوثيــق مــع 

اختصاصــي الأمــراض الهضميــة. 

الاستقصاءات 

)ELISA( اختبار الكشف عن الأجسام الضدية      

يكشــف هــذا الاختبــار وجــود فيــروس التهــاب الكبــد C ولكنه لا يبين مــا إذا كان الالتهاب 
حــاداً أو مزمنــاً أو فــي طور الشــفاء.

      اختبار الحمض الريبي النووي للفيروس ) HCV-RNA )PCR: من أجل:

تأكيد وجود الفيروس في الدم  -
مراقبة الاستجابة للمعالجة المضادة للفيروس  -

يعتبر قياس الحمل الفيروسي مؤشراً للتنبؤ بنتيجة العلاج  -

C النمط الجيني لفيروس التهاب الكبد      

يتحــدد عــن طريــق النمــط الجينــي للفيــروس مــدة المعالجــة المضــادة للفيــروس 
واحتمــال الاســتجابة للعــلاج وبشــكل عــام فــإن معــدل الاســتجابة للعــلاج فــي النمــط 

.(I) هــو أعلــى منــه فــي النمــط الجينــي (non-I) الجينــي

      خزعة الكبد 

ــد يكــون مــن  ــد مرضــى التلاســيميا الذيــن يكــون لديهــم تراكــم للحديــد فــي الكب عن
المفيــد تقييــم شــدة الأذيــة الكبديــة عــن طريــق الخزعــة مــن أجــل تقييــم إنــذار التهــاب 

الكبــد والاســتجابة للعــلاج
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معايير تشخيص ومعالجة التهاب الكبد  C  المزمن

1.  استمرار إيجابية الأضداد anti-HCV في الدم لمدة تزيد على ستة أشهر  

و

2.   إيجابيــة الحمــض الريبــي النــووي RNA لفيــروس التهــاب الكبــد فــي المصــل 

(بغــض النظــر عــن كميــة الفيروســات).

و

3.  كشف إصابة كبدية هامة من خلال خزعة الكبد

التدبير العلاجي 

ــه يمكــن معالجــة  ــد C فإن ــروس التهــاب الكب 1.    بالاعتمــاد علــى النمــط الجينــي لفي
مرضــى التهــاب الكبــد C المزمــن بواســطة الإنترفيرون (IFN) التقليــدي أو الإنترفيرون 
مــن نــوع ( peg-IFN) مــع أو بــدون دواء (ribavirin) وذلــك لمــدة تتــراوح بيــن
 24 – 48 أســبوعاً (عــادة مــا يســتغرق النمــط الجينــي I  وقتــاً أطــول فــي العــلاج). فــي 
 (I) فــي خطــة عــلاج النمــط الجينــي (ribavirin) بعــض الحــالات مثــل عــدم إضافــة دواء
أو فــي تليــف الكبــد أو وجــود تراكيــز عاليــة مــن الفيــروس فإنــه من الممكــن أن تتناقص 

نســبة اســتجابة الفيــروس للعلاج.

(ribavirin) ــدواء ــة ب ــد المعالج ــدم بنســبة 30 – 40 % عن ــة لنقــل ال ــزداد الحاج 2.    ت
بســبب زيــادة تأثيــره علــى ســرعة انحــلال الــدم.

3.    تــم تســجيل حــالات شــفاء مــن التشــمع المبكــر للكبــد عنــد مرضــى التلاســيميا 
بعــد العــلاج الفيروســي وخلــب الحديــد، فلذلــك يجــب تشــميل حــالات تشــمع الكبــد 

المبكــرة بالعــلاج المضــاد للفيــروس بالإضافــة للعــلاج الخالــب للحديــد.

4.   يجــب مراقبــة المرضــى الموضوعيــن علــى عــلاج (ribavirin) و الإنترفيــرون 
بشــكل جيــد لأن كلا الدوائيــن يســبب قلــة العــدلات. كمــا يجــب مراقبــة وظائــف الغــدة 
الدرقيــة وإجــراء اختبــار وظائــف الكبــد أيضــاً أثنــاء المعالجــة بالإنترفيــرون. مــن الممكــن 

حــدوث تغيــرات فــي الحالــة النفســية عنــد هــؤلاء المرضــى مثــل الاكتئــاب.

يجب أن تتم مراقبة العدوى بالتهاب الكبد C دورياً كل ستة أشهر

الخيــار المفضــل لمعالجــة مرضــى التلاســيميا المصابيــن بالتهــاب الكبد 
 )PEG هــو المعالجــة التشــاركية بالإنترفيــرون )ســواء العــادي أو نمــط C

. ribavirin مــع دواء

التـــوصيــــات
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HIV 9.3.3.   العدوى بفيروس

ــادرة ، فإنهــا  ــدم ن ــروس (HIV) خــلال نقــل ال ــى الرغــم مــن أن نســبة العــدوى بفي عل
تظــل احتمــالًا وارد الحــدوث بالنســبة لمرضــى التلاســيميا المعتمديــن علــى نقــل 
ــروس( HIV) فــي المصــل كل  ــة في ــار إيجابي ــك يجــب إجــراء اختب ــاء علــى ذل ــدم، وبن ال
ســتة أشــهر عنــد هــؤلاء المرضــى. يجــب تحويــل الحــالات المشــتبه بإيجابيــة أضــداد 
الفيــروس عندهــم إلــى استشــاري التشــخيص المخبــري لتأكيــد التشــخيص. وعنــد تأكيد 
التشــخيص يجــب إحالــة المريــض إلــى اختصاصــي الأمــراض الإنتانيــة للاستشــارة 

والمعالجــة، كمــا يجــب إخطــار بنــك الــدم لمتابعــة مصــدر العــدوى مــن المتبرعيــن.

يجــب إحالــة الحــالات المؤكــدة التشــخيص بالإصابــة بفيــروس HIV إلــى 
مركــز متخصــص للاستشــارة والمعالجــة.

التـــوصيــــات

9.3.4.    العدوى الجرثومية

تعتبــر العــدوى الجرثوميــة الســبب الرئيســي للمــوت بعــد القصور القلبــي عند مرضى 
التلاســيميا، ولهــذا يجــب تثقيــف جميــع مرضــى التلاســيميا المعتمديــن علــى نقــل 
الــدم حــول الإســراع فــي طلــب المعالجــة الطبيــة عنــد تطــور الحمــى عندهــم. يعتبــر مــا 

يلــي مــن عوامــل الخطــورة فــي الإصابــة بالعــدوى الجرثوميــة الشــديدة:

مــا بعــد اســتئصال الطحــال، داء الســكري، إصابــة ســابقة بالراعــوم1، وتراكــم الحديــد 
)وخاصــة فــي الحــالات التــي يكــون فيهــا فيريتيــن المصــل≤5000 مكــغ/ ل(.

        التدبير العلاجي 

•    يجــب إدخــال المرضــى المصابيــن بالعــدوى والذيــن تترافــق العــدوى لديهــم مــع 
الأعــراض التاليــة إلــى المشــفى بشــكل فــوري: - انخفــاض الضغــط – تســرع القلــب – 

تســارع فــي التنفــس – ونقــص الأكســجة (تحــت مســتوى 96 %).

•    يجــب إدخــال المرضــى الذيــن يعانــون مــن الحمــى (حــرارة >ه38) مــع القشــعريرة، 
الإقيــاء، ألــم بطنــي أو موضعــي مــع تــورم يشــير إلــى وجــود خــراج إلــى المشــفى 

للمعالجــة الفوريــة ومتابعــة الاســتقصاءات التشــخيصية.

•    يجب إجراء الزرع الجرثومي للمرضى وإعطاء الصادات الحيوية.

•    فــي الحــالات الشــديدة وخاصــة بعــد اســتئصال الطحــال فيجــب أن يتضمــن الخيــار 
الأول للعــلاج الصــادات واســعة الطيــف المتضمنــة عناصــر مضــادة لجراثيم الكلبســيلة 
(anti-Klebsiella) والجراثيــم الزائفــة (anti-Pseudomonal) مثــل الجيــل الثالــث مــن 

السيفالوســبورينات مــع أو بــدون الأمينوغلوكوزيــدات.

•    يعتمــد نــوع الصــادات الموصوفــة علــى تحســس وتوطــن العوامــل الممرضــة في 
موطــن المريض.

1)   الراعــوم: هــو مــرض معــدٍ تســببه بكتيريــا (Burkholderia Pseudomallei) وينتشــر فــي جنــوب شــرق آســيا 

وشــمال أســتراليا
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•    عنــد الشــك بتشــكل خــراج يجــب إجــراء إيكــو أو تصويــر طبقــي محــوري للمنطقــة، 
والمباشــرة فــي تصريــف الخــراج.

•   يجــب إيقــاف دواء (DFO) عنــد المرضــى المصابيــن بالحمــى لحيــن معرفــة ســبب 
الحمــى ومعالجتهــا.

ــم اســتبعاد  ــى يت ــن بالحمــى حت ــد المرضــى المصابي •   يجــب إيقــاف دواء (DFP)عن
ــدرة العــدلات فــي التعــداد الدمــوي. ن

الخيــار الأول فــي معالجــة مرضــى التلاســيميا الذيــن يعانــون مــن إنتــان 
دمــوي وخاصــة بعــد اســتئصال الطحــال هــو اســتعمال الصادات واســعة 
الطيــف التــي يجــب أن تتضمــن عناصــر مضــادة لجراثيــم الكلبســيلة 

.)anti-Pseudomonal( والجراثيــم الزائفــة )anti-Klebsiella(

التـــوصيــــات

بشــكل عــام لا يحتــاج مرضــى التلاســيميا لمتطلبــات غذائيــة خاصــة، ومــع ذلــك 
هنــاك دليــل علــى وجــود مشــاكل متعلقــة بالتغذيــة يعانــي منهــا الأطفــال المصابــون 
أقرانهــم،  أن هــؤلاء الأطفــال أقصــر مــن  الدراســات  بالتلاســيميا، فقــد أظهــرت 
ــت الدراســات أن مرضــى التلاســيميا  ــا بين ــر. كم ــذراع عندهــم أصغ ــط ال ــون محي ويك
الكبــرى الأطفــال الذيــن ينقلــون الــدم ويعالجــون بالأدويــة خالبــة الحديــد بشــكل دوري 
تكــون لديهــم مســتويات الزنــك، النحاس، الســيلينيوم، الريتينول (مســتقلب عن فيتامين 
A)، و الفا-توكوفيــرول (مســتقلب عــن فيتاميــن E) منخفضــة مقارنــة مــع الأطفــال 

ــن.  الطبيعيي

يمكــن التغلــب علــى مشــاكل ضعــف النمــو عنــد الأطفــال المصابيــن بالتلاســيميا عــن 
طريــق تدعيــم الــوارد الغذائــي ابتــداء مــن أعمــار مبكــرة (1-3) ســنوات. كمــا يمكــن 
للحميــة الغنيــة بالوحــدات الحراريــة أن تزيــد بشــكل واضــح وهــام العوامــل المنشــطة 
للنمــو فــي الجســم(هرمون النمــو الشــبيه بالأنســولين) ممــا يــؤدي إلــى تحســن 

ــذراع). ــة الجســم ،محيــط ال واضــح فــي النمــو ومؤشــراته (كتل

)E( فـيـتـــــامـيــــن

يعانــي الأطفــال المصابــون بالتلاســيميا مــن نقــص فــي العوامــل المضــادة للتأكســد 
فــي الجســم (الأنزيمــات المضــادة للأكســدة والتــي تعتبــر خــط الدفــاع الأول فــي 
الجســم ضــد العوامــل المؤكســدة) وذلــك حتــى بــدون تراكــم الحديــد في الجســم، مما 
 (E) يــؤدي إلــى زيــادة الجــذور الأكســجينية الحــرة وبالتالي انخفــاض مســتويات فيتامين

فــي الجســم.
تســاعد الأغذيــة الغنيــة بالفيتاميــن (E)علــى خفــض فــرط النشــاط الصفيحــي وخفــض 
عمليــات التأكســد فــي الجســم، كمــا يحمــي فيتاميــن (E) الكريات الحمــراء من الانحلال 
المبكــر بســبب زيــادة عمليــات التأكســد عنــد مرضــى البيتــا تلاســيميا وبالتالي يســاهم 

فــي تحســين خضــاب هــؤلاء المرضــى بشــكل جوهــري.

ــى  ــؤدي إل ــغ( لمــدة أربعــة أســابيع ي ــة 10 ملغ/ك ــاً )بجرع ــن )E( علاجي إعطــاء الفيتامي
تحســن مســتوى خضــاب الــدم عــن طريــق الحفــاظ علــى الأنزيمــات المضــادات 

للأكســدة الخاصــة بالكريــات الحمــراء ضمــن المســتويات الطبيعيــة.  

الـتغذية و المتتمـات الغذائيـة  10
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الجدول رقم )5( محتوى بعض الأغذية من الحديد في كل 100ملغ من الطعام

الغذاء
الكبد

الدجاج

لحم البقر

لحم الخنزير

لحم الخروف

صفار البيض

المحار

التونة

القريدس

فول الصويا

اللفت

الخردل
السبانخ

القرنبيط )بروكلي(

الهليون

البطلينوس )من أنواع السمك(

محتوى الحديد )ملغ( في 100 ملغ من الطعام
9

2.8
2.7
1.7
2.3

7.9)0.9 لكل صفار بيضة(
6.1
1.6
1.5

0.2 في حليب فول الصويا )250مل( 
2
1
5

0.7
0.6
6.7

يجــب أن يحظــى جميــع مرضــى التلاســيميا بدعــم غذائــي فــي عمــر مبكــر 
لتقليــل مشــاكل النمــو.

فيتامين E مهم ومفيد لمرضى التلاسيميا.

.DFO أثناء المعالجة بـ C يجب إعطاء العناصر الغذائية التي تحوي فيتامين

حمــض الفوليــك ضــروري لمرضــى التلاســيميا الذيــن ينقلــون الــدم بفتــرات 
متباعــدة وللنســاء اللواتــي يخططــن للحمــل والإنجــاب.

التـــوصيــــات

:)C( فـيتـــــاميـــن

يســاعد فيتاميــن (C) علــى نقــل وتحريــك الحديــد مــن مخزوناته داخل الخلويــة  وبالتالي 
 .DFO يزيــد مــن فعاليــة خلــب الحديد مــع دواء

يوصــى بإعطائــه يوميــاً بكميــات لا تتجــاوز )2 - 3 ملغ/كــغ يوميــاً( وذلك خلال المعالجة 
بــدواء DFO لزيــادة فعاليــة خلب الحديد.

حمض الفوليك:

يعانــي مرضــى التلاســيميا مــن نقــص الفــولات (ملــح حمــض الفوليــك) وخاصــة 
أولئــك الذيــن لا ينقلــون الــدم أو ينقلــون علــى فتــرات متباعــدة.

ينصــح بتنــاول حمــض الفوليــك يوميــاً بالنســبة لمــرض التلاســيميا وخاصــة النســاء 
اللواتــي يخططــن للحمــل.

الأغذية الغنية بالحديد

يجــب علــى مرضــى التلاســيميا المعتمديــن علــى نقــل الــدم أن يخففــوا مــن تنــاول 
الأغذيــة الغنيــة بالحديــد ويبيــن الجــدول رقــم (5)  محتــوى بعــض الأغذيــة مــن الحديــد 

فــي كل 100ملــغ مــن الطعــام.
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الملحقـــــــــــــات

الملحق الأول

بعض المؤشرات السريرية المقترحة لإدارة الجودة ضمن مراكز التلاسيميا

أولًا: المؤشرات الرئيسية

المؤشرات 

نسبة وحدات الكريات 
الحمر المكثفة 

المفلترة الموزعة 
لمرضى التلاسيميا

نسبة مرضى 
التلاسيميا الكبرى مع 
فيرتين المصل أعلى 

من 1000 مكغ/ل 
والذين يتلقون 

معالجة خالبة للحديد

نسبة مرضى 
التلاسيميا الكبرى 
الذين يكون عندهم 
فيرتين المصل تحت 

2500مكغ/ل

معدل وفيات مرضى 

التلاسيميا سنوياً

صيغة الحساب

  
عدد وحدات الكريات الحمر المكثفة المفلترة الموزعة لمرضى التلاسيميا

عدد وحدات الكريات الحمر المكثفة الموزعة لمرضى التلاسيميا

عدد مرضى التلاسيميا الكبرى مع فيرتين المصل أعلى من 1000 مكغ/ل 
و الذين يتلقون معالجة خالية للحديد

العدد الكلي لمرضى التلاسيميا الكبرى مع فيرتين المصل أعلى من 
1000 مكغ/ل

عدد مرضى التلاسيميا الكبرى مع فيرتين المصل تحت 2500 مكغ/ل

العدد الكلي لمرضى التلاسيميا الكبرى

عدد حالات الوفاة ضمن مرضى التلاسيميا

العدد الكلي لمرضى التلاسيميا 

100X

100X

100X

100X

ثانياً: المؤشر الثانوي

عدد الحالات الجديدة من مرض التلاسيميا المشخصة في العام

الملحق الثاني
خوارزمية التدبير العلاجي لمريض التلاسيميا المعتمد على نقل الدم

الاستشارة
الوراثية

إجراء المسح
 لعائلة المريض

المريض
التشخيص مؤكد

دراسة إمكانية زرع 
نقي العظم

مراقبة 
الاختلاطات

•قلبية
•غدية

•تضخم الطحال
•العدوى الإنتانية

المعالجة الخالبة 
للحديد

•ديفيروكسامين
•ديفيريبرون

•ديفيرسيروكس
•المعالجة التشاركية

•مراقبة اختلاطات      
خالبات الحديد

مراقبة تراكم 
الحديد

•فيريتين المصل
•تركيز الحديد في 

الكبد
•*T2 القلبي

مراقبة اختلاطات 
نقل الدم

B التهاب الكبد•
C التهاب الكبد•

HIV فيروس•

المعالجة الدورية بنقل الدم

•   استعمال كريات دم حمراء مكثفة ومفلترة عمرها أقل من 14 يوم
•   الحفاظ على الخضاب قبل نقل الدم بين 9 – 10 غ/ دل

•   الحفاظ على الخضاب بعد نقل الدم بين 13.5 – 15.5 غ/ دل

التوعية الصحية 
والغذائية

عنده أخوة سليمون
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الملحق الثالث
خوارزمية المسح العائلي والعشوائي لمرضى وحاملي التلاسيميا
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الملحق الرابع
خوارزمية المعالجة الخالبة للحديد عند مرضى التلاسيميا الكبرى

تبدأ المعالجة الخالبة للحديد عندما 
يتجاوز فيرتين المصل 1000 مكغ/ل                                                  

وعادة ما يكون ذلك بعمر  2 – 3 سنوات

المعالجة غير كافية:

فيرتين المصل < 2500مكغ/ل 

وقيمة *T2 القلبي > 20 مل ثانية

وتركيز الحديد في الكبد < 7ملغ حديد/غ في الوزن الجاف

مراجعة امتثال المريض لتناول الدواء
تعديل جرعة الدواء للحد الأمثل

الانتقال إلى معالجة أحادية أخرى
الانتقال إلى الديفيروكسامين الوريدي

الانتقال إلى المعالجة التشاركية الديفيروكسامين 
+  الديفيريبرون

الاستمرار بالمعالجة الخالبة للحديد الحالية والهدف 
هو الحفاظ على مستوى فيرتين المصل تحت 

1000مكغ/ل

المعالجة كافية:
فيرتين المصل> 2500مكغ/ل 

وقيمة *T2 القلبي < 20مل ثانية

وتركيز الحديد في الكبد > 7ملغ حديد/غ في الوزن الجاف

DFO  المعالجة الأحادية
يعتبر الديفيروكسامين الخيار الأول للعلاج بدءاً من جرعة 20 – 30 ملغ/كغ يومياً 

للأطفال وحتى جرعة 50 60- ملغ/كغ يومياً لمدة خمسة أيام أسبوعياً

عندما لا تكون هذه المعالجة كافية يمكن اللجوء  إلى:

•  الديفيراسيروكس 20 - 30 ملغ/كغ يومياً عند الأطفال فوق عمر السنتين

•  الديفيريبرون75 – 100 ملغ/كغ يومياً عند الأطفال فوق ست سنوات
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الملحق الخامس
(ß) الاحتمالات الوراثية للإصابة بالتلاسيميا

1. المريض المصاب بالتلاسيميا )ß( الكبرى:

يجب فحص الشريك (الزوج أو الزوجة) تجاه المرض 

•   إذا كان الشــريك ســليماً وليــس حامــلًا للمــرض فــإن كل الأبنــاء ســيكونون حملــة 
للمــرض بــدون أعــراض.

•   إذا كان الشــريك حامــلًا للمــرض فســيكون نصــف الأبنــاء حملــة للمــرض ونصفهــم 
الآخــر مصــاب بالتلاســيميا (ß)الكبرى.

•   إذا كان الشــريك مصابــاً أيضــا بالتلاســيميا (ß) فســيكون جميــع الأبنــاء مصابيــن 
.(ß) بالتلاســيميا

2.والدا المريض المصاب بالتلاسيميا)ß( الكبرى:

ــاً مــا يكــون كلا الوالديــن مــن حملــة التلاســيميا (ß) وبالتالــي  فــي هــذه الحالــة غالب

فــإن نســبة ولادة طفــل آخــر مصــاب بالتلاســيميا (ß)هــي 25% فــي كل حمــل جديــد.

:)ß( 3.  الشخص الحامل لسمة التلاسيميا

يجب فحص الشريك (الزوج أو الزوجة) تجاه المرض 

ــدون أعــراض  ــة للمــرض ب ــاء حمل •   إذا كان الشــريك ســليماً فســيكون نصــف الأبن
ونصفهــم الآخــر ســليماً  أي لــن يكــون هنالــك أبنــاء مصابيــن بالتلاســيميا  (ß) الكبرى.

فــإن نســبة ولادة طفــل مصــاب  المــرض  مــن حملــة  أيضــاً  الشــريك  كان  إذا    •
بالتلاســيميا (ß)هــي 25% فــي كل حمــل جديــد ونســبة ولادة طفــل مــن حملــة 

المــرض هــي 50% فــي كل حمــل. 

ــاء ســيكونون  ــرى فــإن نصــف الأبن ــاً بالتلاســيميا (ß) الكب •   إذا كان الشــريك مصاب
ــة المــرض. مصابيــن بالتلاســيميا (ß) الكبــرى والنصــف الآخــر ســيكونون مــن حمل

الملحق السادس
(α) الاحتمالات الوراثية للإصابة بالتلاسيميا ألفا 

الأهميـــة الســريـــريـــة:

•    α تلاســيميا كبــرى: هــي تنــاذر المــوه الجنينــي Hydrops foetalis وتترافــق 

بمــوت الجنيــن أو بعــد الــولادة بقليــل

•    مرض الخضاب H: فقر دم معتدل وعادة غير معتمد على نقل الدم.

•    سمة 0α: بدون أعراض.

•    سمة α+: بدون أعراض.

•    α+متماثل اللواقح: بدون أعراض.

الأبوان

مرض 

H الخضاب

0α سمة

+α سمة

سليم

H مرض الخضاب

H50 %مرض الخضاب
α % 25 تلاسيميا كبرى

α% 25+متماثل 
اللواقح

α % 25 تلاسيميا كبرى

H25 % مرض الخضاب
0α 25 % سمة
+α 25 % سمة

H 25 %مرض الخضاب
0α 25 % سمة
+α 25 % سمة

α % 25+ متماثل 
اللواقح

0α 50 % سمة
+α 50 % سمة

0α سمة

α % 25 تلاسيميا 
كبرى

H25 %مرض الخضاب
0α 25 % سمة
+α 25 % سمة

0α 50 % سمة
α % 25 تلاسيميا 

كبرى
25 % سليم

α % 25 تلاسيميا كبرى
H 25 %مرض الخضاب

0α  25 % سمة
+α  25 % سمة

0α 50 % سمة
50 % سليم

+α  سمة

H25 %مرض الخضاب
0α 25 % سمة
+α 25 % سمة

α % 25+متماثل 
اللواقح

α % 25 تلاسيميا كبرى
H 25 %مرض الخضاب

0α 25 سمة%
+α 25 سمة%

+α 50 % سمة
α % 25+متماثل 

اللواقح
25 % سليم

+α 50 % سمة  
50 % سليم 

سليم

0α 50 % سمة
+α 50 % سمة

0α 50 % سمة
50 % سليم

+α  50 % سمة
50 % سليم

100 % سليم
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الملحق السابع
جدول بأهم الاستقصاءات الضرورية لاختلاطات الغدد الصم عند 

مرضى التلاسيميا

الاختلاطات  الغدية

فشل النمو وقصر القامة

تأخر البلوغ وقصور الغدد 
التناسلية

قصور الغدة الدرقية

السكري

ترقق العظام )قلة العظم(

قصور جارات الدرق

قصور قشر الكظر

الاستقصاءات

تقصي الأسباب المحتملة الأخرى لقصر القامة: اضطرابات 
عظمية، سمية دواء DFO. الفحوص الغدية الممكن إجراؤها:

• اختبار وظائف الغدة الدرقية
• الهرمونات الجنسية وتقييم عمر العظم

• اختبار تحمل الغلوكوز الفموي
• اختبار تحفيز هرمون النمو

IGF-I, IGFBP-3 :اختبارات عوامل النمو •

• اعتماد تصنيف مراحل النمو كل ستة أشهر من سن العاشرة
•  اختبار وظائف الغدة الدرقية

•  FSH, LH ، الأستراديول أو التستوسترون
• عمر العظم

• إيكو حوضي لتقييم حجم المبيضين والرحم
)GnRH( اختبار تحفيز الهرمون المحرض للغدد التناسلية •

TSH الحر و T4 •
• عمر العظم

• سكر الدم الصيامي أو  اختبار تحمل الغلوكوز الفموي

 ALPفوسفات وكالسيوم المصل والفوسفاتاز القلوية •
D مستوى فيتامين •
• هرمون جارات الدرق

• مستوى الزنك في المصل
• نسبة الكالسيوم في البول )خلال 24 ساعة(

• صور شعاعية بسيطة للعمود الفقري )أمامية وجانبية(
DEXA scan قياس نسبة الامتصاص العظمي بواسطة جهاز •

• صورة رنين مغناطيسي للظهر عند المرضى الذين يعانون ألماً 
شديداً في الظهر

• كالسيوم وفوسفات و مغنيزيوم المصل
• فوسفاتاز المصل القلوية

• مستوى هرمون جارات الدرق في المصل

• مستوى الكورتيزول الصباحي
ACTHاختبار تحفيز الهرمون الموجه لقشر الكظر •

الملحق الثامن
التدبير العلاجي لاختلاطات مرضى التلاسيميا

العلاج ضوابط العلاج

B التهــــــــاب الكبــــــــــد
1.  اختبــار المســتضد الســطحي )HBsAg( إيجابــي لأكثــر مــن 

ســتة أشــهر و
2.  اختبــار DNA فيــروس التهــاب الكبــدB فــي المصــل يقيــس 
فــي  )105نســخة/مل(  دولية/مــل  وحــدة   20000 مــن  أكثــر 
الحــالات إيجابيــة المســتضد وأكثــر مــن 2000 وحــدة دولية/مــل 

)104 نســخة/مل( فــي الحــالات ســلبية المســتضد و
)ALT/AST( 3. ارتفــاع متواصــل أو متقطــع فــي مســتويات
بأكثــر مــن الضعفيــن مــن الحــد الأعلــى الطبيعــي أو وجــود 

ــد ــة الكب ــق خزع ــد واضــح يشــخص عــن طري التهــاب كب

ــروس الالتهــاب  1. وجــود الأجســام المضــادة Anti-HCV لفي
الكبــدي فــي الــدم لمــدة تزيــد علــى ســتة أشــهر و

2. إيجابيــة الحمــض الريبــي النــووي RNA لفيــروس التهــاب 
الكبــد فــي المصــل )بغــض النظــر عــن كميــة الفيروســات( و

3. كشف مرض كبدي واضح من خلال خزعة الكبد

حمى شديدة خاصة إذا كان الطحال مستأصلًا

بــدون أعــراض، تراكــم خفيــف إلــى معتــدل)*T2 مــن 10 – 20 
مــل ثانيــة( ، وظيفــة القلــب طبيعيــة

تراكم شديد للحديد أو ظهور أعراض قلبية

غيــاب النضــوج الجنســي عنــد الإنــاث بعمــر 13 ســنة وعنــد 
الذكــور بعمــر 14 ســنة.

قصر القامة

السكري

قصور الدرق )أساسي أو مركزي(

ترقق العظام

قصور جارات الدرق

قصور قشر الكظر

الإنترفيــرون)α)IFN α أو الإنترفيــرون المعــدل Peg-IFN مــدة 
المعالجــة الموصــى بهــا هــي 4 – 6 أشــهر عنــد المرضــى 
المرضــى  عنــد  ســنة  الأقــل  وعلــى  المســتضد  إيجابيــي 

المســتضد. ســلبيي 

Lamivudine دواء

الإنترفيرون )IFN( التقليدي أو الإنترفيرون من نوع
)ribavirin( مع  دواء )peg-IFN (

مــدة العــلاج تعتمــد علــى النمــط الجينــي لفيــروس التهــاب 
C الكبــد

إيقاف العلاج الخالب للحديد
صــادات واســعة الطيــف تتضمــن عناصــر مضــادة لجراثيــم 
anti-( الزائفــة  والجراثيــم   )anti-Klebsiella )الكلبســيلة 

Pseudomonal-(مثــل الجيــل الثالــث مــن السيفالوســبورينات 
بــدون الأمينوغلوكوزيــدات. مــع أو 

تكثيــف المعالجــة الخالبــة الأحاديــة أو الانتقــال إلــى المعالجــة 
التشــاركية

عــلاج الأعــراض القلبيــة، حقــن وريــدي مســتمر ل DFO، أو 
الانتقــال إلــى المعالجــة التشــاركية

البنات: إيتينيل الأستراديول مع مستحضرات الأستروجين
الأولاد: التستوسترون

معالجــة الأســباب المحتملــة، هرمــون النمــو بعــد التأكــد مــن 
انخفاضــه

حقن أنسولين تحت الجلد

تيروكسين فموي

الفمويــة،   D وفيتاميــن  الكالســيوم  متممــات 
 B i s p h o s p h o n a t e s

دواء كالسيتريول مع الكالسيوم فموياً

هيدروكورتيزون فموي

C التهــــــــــاب الكبــــــــــد

العـــــدوى الجــــــرثـومـــــــية

تـــــراكم الــــحديـــد في القــــــــلب

تـــــــأخر البــــــــــــــــلوغ
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الملحق التاسع
تشخيص التلاسيميا أثناء الحمل

يعتبــر التشــخيص بواســطة أخــذ عينــة مــن  الزغابــات المشــيمية  الطريقــة المعياريــة 
ــاء الحمــل  ويتــم إجراؤهــا فــي الفتــرة بيــن  فــي تشــخيص الإصابــة بالتلاســيميا أثن
الســائل  بــزل  بواســطة  التشــخيص  طريقــة  أمــا  الحمــل.  مــن  الأســبوعين10–12 
الأمينوســي فيتــم إجراؤهــا فــي الأســبوع 16 مــن الحمــل تقريبــاً وبالتالــي قــد 
لا تتوافــر نتيجــة التشــخيص فــي وقــت مبكــر بشــكل كافٍ بمــا يوفــر المزيــد مــن 

الخيــارات لاتخــاذ القــرار بشــأن إنهــاء الحمــل.

ــي  ــرات الت ــن الطف ــووي للمريــض للبحــث ع ــل الحمــض الن ــم تحلي ــى يت كخطــوة أول
ــة  ــة. فــي حــال تحديــد الطفــرات ( ســواء كانــت متماثل تســببت بالمــرض فــي العائل
اللواقــح أو متغايــرة اللواقــح ومركبــة) يمكــن تأكيــد وجــود هــذه الطفرات عنــد الوالدين 
ــن  ــة ســمة التلاســيميا. يمك ــن مــن المحتمــل كونهــم مــن حمل ــة الذي ــراد العائل وأف
اقتــراح طريقــة التشــخيص أثنــاء الحمــل لــلأزواج الذيــن تكــون طفراتهــم الوراثيــة 

محــددة ومعلومــة.

يمكــن اللجــوء إلــى التحليــل بطريقــة التفاعــل التسلســلي عوضــاً عــن تحليــل الطفــرات 
الوراثيــة عنــد العائــلات التــي تــم تحديــد طفــرة واحــدة فقــط أو لــم يتــم تحديــد أيــة 

طفــرة لديهــا.

)CVS(:Chronic Villi Sampling التشخيص بواسطة عينة الزغابات المشيمية

يمكــن إجــراء هــذه الطريقــة عــن طريــق عنــق الرحــم أو عبــر البطــن وذلــك حســب مــكان 
توضــع المشــيمة، وفــي كلا الحالتيــن يتــم أخــذ خزعــة صغيــرة مــن المشــيمة.

يتــم إجــراء الخزعــة عــن طريــق عنــق الرحــم بواســطة إدخــال أنبــوب بلاســتيكي رفيــع 
عبــر المهبــل وعنــق الرحــم لتصــل إلــى المشــيمة وذلــك مــن خــلال التوجيــه بواســطة 

التصويــر بالأمــواج فــوق الصوتيــة.

ــرة مــن خــلال البطــن  بينمــا يتــم إجــراء الخزعــة عــن طريــق البطــن بواســطة إدخــال إب
والرحــم لتصــل إلــى المشــيمة وأيضــاً مــن خــلال التوجيــه بواســطة التصويــر بالأمواج 

فــوق الصوتيــة.

يترافــق هــذا الإجــراء بنســبة خطــورة متدنيــة للإجهــاض تبلــغ 0.5 – 1 %، كمــا يمكــن 
أن يحــدث بســببه نــزف أو انتــان بنســب متدنيــة أيضــاً.

Amniocentesis: التشخيص بواسطة بزل السائل الأمينوسي

يتــم هــذا الإجــراء بواســطة إدخــال إبــرة عبــر جــدار البطــن إلــى الرحــم مــن خــلال التوجيــه 
بواســطة التصويــر بالأمــواج فــوق الصوتيــة وســحب كميــة قليلــة مــن الســائل 
الموجــود فــي كيــس الحمــل الــذي يحيــط بالجنيــن. هنالــك نســبة خطــورة تبلــغ 0.5 % 

للإجهــاض كــم يمكــن حــدوث انتــان أو تســرب للســائل الأمينوســي.
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عدد مرضى التلاسيما في المحافظات لعام 2016

المحافظة

عدد
المرضى

دمشق

2200

حمص

200

حماة 

470

السويداء

22

اللاذقية

153

طرطوس 

350

درعـــــا

56

حلب

325

الحسكة

100
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