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 قسمساللل للسرسثللل للس ل ل ل س ل

ALAGILLE SYNDROME  

 متلازمة الآجيل 
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 ماه لمتلازمةل لآجيل؟
 

مرض وراثي يؤدي إلى خلل في تكوين القنوات الصفراوية  في الكبد بحيث تكون 
ضيقه ،مشوهه وقليلة العدد.  إن الخلل في تكوين القنوات الصفراوية أو صغر 

حجمها،  يؤدي إلى فشل تصريف العصارة الصفراوية من الكبد إلى المرارة والأمعاء، 
 .وبالتالي تجمعها داخل الكبد مما يؤدي لفشله وظهور الأعراض المرضية

 

 ماله لأعر ضلمتلازمةل لآجيل؟

 
إن ظهور الأعراض وشدتها تختلف 

من شخص لآخر، فالبعض تظهر عليه العلامات المرضية بشكل خفيف أو غير 
ملاحظ في حين آخرون تظهر عليهم الأعراض بشكل شديد. أعراض هذه المتلازمة 

 تشمل الآتي: 

 . ضعف النمو 

 . خلل في الكبد 

 .معالم وجه مميزة، مثل: الذقن الصغير البارز، العينان الغائرتان، الجبهة العريضة 

 .اصفرار بياض العين والجلد 

 .تضخم حجم الكبد والطحال 

 تراكم الكوليسترول مما يؤدي لارتفاع ضغط الدم . 

 الحكة . 

 . عيوب خلقية في القلب خاصة ضيق الشريان الرئوي 

 .شكل غير معتاد لفقرات العمود الفقري حيث يكون لها شكل الفراشة 
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 كيفليتالتشخيصلمتلازمةل لآجيل؟
المرض وتقييم المريض من   عن طريق الفحص الطبي السريري للكشف عن علامات

قبل طبيب الجهاز الهضمي وزراعة الكبد ،الوراثة، العيون ، الأعصاب، الكلى  
وطبيب القلب. وفي بعض الأحيان يتم أخذ خزعه من الكبد و تحليلها لكشف 

المرض.كما وانه يتم التشخيص أيضا عن طريق إجراء التحاليل الوراثية للكشف عن 
 الخلل في الجين المسبب لهذه المتلازمة.

 
 
 
 
 
 

 
 

 كيفليتالمعالجةل لأطفالل لمصابينلبمتلازمةل لآجيل؟

العلاج لهذ المرض هو علاج مساند حسب أعراض المتلازمة. تتوفر بعض الأدوية 
التي تزيد من افراز العصارة الصفراء من الكبد وفي بعض الحالات الشديدة يتم زراعة 

الكبد للمرضى المصابين . أن الرعاية الطبية الداعمة قد تساعد في التقليل من 
المضاعفات وتأخيرها وتحسين القدرة على ممارسة الحياة اليومية. ويتوفر أيضا في بعض 
 المراكز الطبية لتشخيص المرض تحليل الجينات الوراثي للكشف عن الطفرات المسببة .

 ماله لمعدلل نتشا لمتلازمةل لآجيلل؟
 شخص حول العالم.070777إن هذه المتلازمة تصيب شخص واحد بين 
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 ماله ل لجينل لمرتبطلبمتلازمةل لآجيلل؟
أو  JAG1تنتج متلازمة الآجيل عن طفرات وراثية تصيب جين يدعى 

NOTCH2   07كما وأنها تحدث نتيجة فقد جزء صغير من كروموسوم رقم 
. و ينتج عن هذه الجينات بروتينات خاصة تعمل JAG1والذي يحتوي على الجين 

على تنظيم تكون و تطور القنوات الصفراوية في الكبد و تكون أعضاء أخرى مثل 
 القلب و العمود الفقرى وسمات الوجه في الجنين.

 
 كيفليتالت   ثلمتلازمةل لآجيل؟

ينتقل المرض عن طريق الوراثة السائدة ،توارثه بهذا النمط يعني أن نسخة واحدة فقط 
 من الجين المصاب في كل خلية كافية لإحداث هذا المرض. 

% من حالات متلازمة الآجيل يتم انتقالها عبر الوراثة الجسدية السائدة 07 -07
% من بقية الحالات تحدث نتيجة طفرة جديدة 07-07من أحد الابويين  بينما 

غير موروثة في الشخص المصاب .وتصيب هذه المتلازمة الذكور والإناث على حد 
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زوج من الجينات وكل زوج يتكون من نسخة من الأم  000777يملك كل شخص 
وأخرى من الأب. هذه الجينات مسؤولة عن جميع وظائف الجسم الحيوية وتتحكم في كل 

 صغيره وكبيره بإذن الله مثل لون العينين والشعر. 

 أوجين "  JAG1ķ“ويكون لدى الأطفال المصابين بهذه المتلازمة طفرة في جين 
NOTCH2 والذي يحتوي على الجين  07" أو فقد جزء من الكروموسوم رقم

JAG1. 

فعندما يكون الخلل في أحد زوجي الجين )سواء من نصف الأم أو الأب(  لدى هؤلاء 
الأطفال  تظهر أعراض المرض وحينها يكون الطفل مصاباً. إن نسبة تكرار الحالة في كل 

% 0 بينما تكون نسبة 07حمل مستقبلي )فيما اذا كان أحد الأبوين مصاباً( هي 
الإصابة ضئيلة في كل حمل مستقبلي إذا كانت الطفرة حديثة ولا يوجد تاريخ عائلي 

 بالإصابة بنفس المتلازمة .
 
 
 
 
 
 
 
 

                

 

 

 

 

 متلازمة الآجيل: طريقة انتقال  1شكل                  

 Rالجين السليم :                        : rالجين المصاب      



6 

 لخيا  تل ل قائيةلولطرقلتشخيصل لأجنةل لمت فرةلللعائلاتل لت لتعان لماله ل
 منلهذ ل لمرض؟ل

هنالك طريقتان لفحص الأجنة و معرفة ما إذا كانت سليمة أم مصابة و بالتالي 
 لمساعدة العائلات على الوقاية.  

الطريقة الاولى تتم قبل الحمل عن طريق اطفال الأنابيب و الفحص التشخيصي  .1
 ( Preimplantation Genetic Diagnosisقبل الغراس )

و الطريقة الثانية تتم بعد الحمل و في فترات معينة عن طريق الفحص الوراثي  .2
و ما يلي شرح لكل   .( Prenatal Diagnosisالتشخيصي أثناء الحمل ) 

 طريقة.

 (Prenatalماله ل لفحصل ل     ل لتشخيص لأ ناءل لحمل
Diagnosis؟) 

يمكن استخدام الفحص الوراثي أثناء الحمل لتحديد ما إذا كان الجنين سليما أم 
 مصاباً بمرض وراثي معين. ويمكن إجراء الفحص عن طريق:

-Aل ( فحص خزعة من المشيمةChorionic Villus Sampling في )
 من الحمل. 10 - 17الفترة ما بين الأسبوع رقم 

 -Bفحص السائل الأمنيوسي  ل)Amniocentesis)  و هو فحص الماء المحيط
 .من الحمل 07-10بالجنين و يجرى عادة في الأسبوع من 
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 ماله لفحصل لك  ي نيكلفيلّسل لمعروفلبسخزعةل لمشيمة

 ؟(لCVS -Chorionic Villus Sampling(ل

ملجم( من نسيج من المشيمة  07-17هو فحص يتم من خلاله أخذ عينة صغيرة )
من  10 -17)الكوريونيك فيلّس( والمشابهة  لخلايا الجنين عادة ما بين الأسبوع 

الحمل وذلك بغرض فحصها لخلل محدد مسبقاً في جين معين أو لخلل في 
  الكروموسومات لمعرفة إذا كان الجنين مصاباً أم لا.

 كيفليتالأخذلعينةلفحصل لك  ي نيكلفيلّس؟ل

 بشكل عام هناك طريقتان لأخذ العينة:

  الأولى : عن طريق وخز إبرة عن طريق البطن إلى أن تصل للمشيمة ومن ثم يتم
 أخذ العينة.  

  الثانية : عن طريق وضع أنبوب مرن عبر المهبل إلى أن يصل إلى المشيمة  و من
 ثم يتم أخذ العينة.

 في كلا الطريقتين يتم الفحص بوجود الأشعة الصوتية لتحديد مكان المشيمة. 

 
 
 
 
 
 
 
 

  ̸ãḥ̹̎͏‼Ȩ ͪͨ ̲͈̎  ̪̫̯ɑȩ ¹ 
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 ماله لدو ع لعمللفحصل لك  ي نيكلفيلّس؟ل

هناك عدة أسباب تجعل من فحص خزعة المشيمة  أمراً هاماً . منها على سبيل 
 المثال : 

 .تاريخ عائلي بمرض وراثي محدد بشرط أن تكون الطفرة الوراثية معروفة 

  وجود طفل مصاب بخلل في الكروموسومات أو أن يكون أحد الزوجين حاملًا
 لخلل في الكرموسومات. 

 ( فما فوق، حيث  00لعمل تحليل كروموسومي للعينة في حالة تقدم عمر الأم
تزداد احتمالية إنجاب طفل مصاب بخلل كروموسومي مثل متلازمة داون( أو 

الإشتباه بإصابة الجنين بتشوهات وعيوب خلقية في الاجنة والتي يتم الكشف 
 عنها بواسطة الاشعة الصوتية.

 

 هللت جدلمشاكللمترتبةلعلىلعمللفحصل لك  ي نيكلفيلّس؟ل

نعم توجد مخاطر متعلقة بالفحص منها : إحتمالية حدوث الإجهاض جراء أخذ 
%. قد تشعر الأم بعدم الإرتياح ولكن قد لا يستمر هذا الشعور 1العينة ويقدر بـ 

لأكثر من يوم وعلى كل حال فيما لو كانت الأم قلقة فعليها في هذه الحالة الإتصال 
 بالطبيب المعالج. 
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 ماله ل لفترةل لمت قعةللاستلامل لنتيجةل؟لل

 أسابيع.  4-0عادة ما بين 

 ملاحظةل:ل
  أسبوع )الحد الشرعي لإجراء  11قد تتأخر وصول النتيجة  إلى ما بعد

 الإجهاض في حالات معينة( خاصة إذا كان الفحص يجرى في الخارج.

  .لا يغطي الفحص جميع الأمراض الوراثية 

 ؟ل((Amniocentesisلماله لفحصلعينةل لمائلل لأمني س ل

هو فحص يتم من خلاله أخذ كمية من السائل الأمنيوسي المحيط بالجنين ما بين 
من الحمل وذلك بغرض فحصها لخلل محدد في جين معين أو  11 -10الأسبوع 

 خلل في الكروموسومات لمعرفة إذا كان الجنين مصاباً أم لا. 

 كيفليتالأخذلعينةل لمائلل لأمني س ؟

ملليلتر تقريبا  عن طريق غرز إبرة  07يتم أخذ عينة من السائل الأمنيوسي  تقدر بـ 
دقيقة عن طريق بطن الأم تحت متابعة الأشعة الصوتية حتى يتبين للطبيب وضع 

 الجنين  وتستمر إلى أن تصل إلى السائل الأمنيوسي كما هو موضح بالشكل ادناه. 

 
 
 
 

 

 

 
 ̸ä  ᾴ;ΉʹͨɑӰȨ ̃͡˽̶͢Ȩ ͪͨ ̎ͮΉ͇ ̯̫ɑȩ ¹ 
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 ماه لدو ع لعمللفحصل لمائلل لأمني س ؟
هناك عدة أسباب تجعل من فحص السائل الأمنيوسي أمراً هاماً 0 منها على سبيل 

 المثال :
 .تاريخ عائلي بمرض وراثي محدد بشرط أن تكون الطفرة الوراثية معروفة 
  وجود طفل مصاب بخلل في الكروموسومات أو أن يكون أحد الزوجين

 حاملًا لخلل في الكروموسومات. 
 ( أو  00لعمل تحليل كروموسومي للعينة في حالة تقدم عمر الأم )فما فوق

الإشتباه بإصابة الجنين بتشوهات وعيوب خلقية والتي يتم الكشف عنها 
 بواسطة الاشعة الصوتية.

  .عدم وضوح التشخيص من خلال أخذ خزعة المشيمة 
 

 هللت جدلمشاكللمترتبةلعلىلعمللفحصل لمائلل لأمني س ؟
%. قد تشعر 7.0نعم هناك إمكانية لحدوث الإجهاض جراء أخذ العينة وتقدر ب 

الأم بعدم الارتياح وأحيانا قد تصاب بالنزيف أو خروج السائل الأمنيوسي أو 
 الالتهاب 0 في هذه الحالة عليها الإتصال بالطبيب المعالج.

 
 ماه ل لفترةل لمت قعةللإستلامل لنتيجةل؟

 اسابيع. 0-0عادة ما بين 
 لملاحظة

  أسبوع )الحد الشرعي لإجراء  11قد تتأخر وصول النتيجة إلى ما بعد
 الإجهاض في حالات معينة(  خاصة إذا كان الفحص يجرى في الخارج. 

  .لا يغطي الفحص جميع الأمراض الوراثية 
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 ماله ل لتلقيحل لصناع لو لتشخيصل ل     لقبلل لإنغر س
 (ل؟PGD -Preimplantation Genetic Diagnosis(ل
التشخيص الوراثي قبل الإنغراس هو عبارة عن أخذ خلية واحدة أو خليتين من  

الجنين عادة في مرحلة الثمان خلايا و فحصها في اليوم الثالث من بعد تلقيح البويضة 
في المختبر بتقنيات متقدمة للتأكد من سلامتها من مرض وراثي محدد ومن ثم زراعتها 

 في الرحم. 
 
 
 

 

 

 ماله ل لغرضلمنلعملل لتلقيحل لصناع لو لتشخيصل ل     لقبلل لإنغر سل؟
هو ولادة طفل سليم يخلو من مرض وراثي محدد في العائلة وذلك عن طريق استبعاد 
الأجنة المصابة . إضافة إلى ذلك تجنب خيار الإجهاض للعائلات التي لا ترغب في 

 ذلك أو في حالة الأمراض غير الشديدة و التي لا يبيح الشرع فيها الإجهاض.    
 

 ؟ماله لخر  تلإجر ءل لتلقيحل لصناع لو لتشخيصل ل     لقبلل لإنغر سل
تتلخص خطوات العمل بإيجاز في جمع البويضات من الزوجة بعد تنشيط و حث 
المبيض لإنتاج أكبر عدد ممكن من البويضات بإعطائها أنواع محددة من الهرمونات 
حسب إرشادات الطبيب المعالج.  تؤخذ عينة من السائل المنوي من الزوج  ثم تتم 
عملية التلقيح وذلك بحقن الحيوان المنوي مباشرة في البويضة. بعد ذلك يتم وضع 

أو  6أيام لحين انقسامها إلى  0البويضات الملقحة في حاضنات خاصة وتركها لمدة  
خلايا ويتم حينها ثقب جدار البويضة الملقحة وسحب خلية واحدة أو خليتين.  1

بعد ذلك تفحص الخلية إما بطريقة صبغ الكروموسومات أو فحص الطفرة الجينية 
المحددة مسبقاً . يتم إرجاع الأجنة السليمة لكي تنغرس في الرحم.  يتم وصف برنامج 
مثبتات للحمل والإنتظار لمدة أسبوعين لمعرفة حدوث الحمل. في حال وجود أجنة 

 سليمة متبقية يتم تجميدها لاستخدامها فيما بعد إذا رغب الزوجان بذلك .  

 ̸åἔͮ‟Ȩ ͪͨ ̎Ή̫ͥ ̅ᾡ ̎Ήͥῥ ¹  
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 ماله لمعدللنجاحل لعمليةل؟
يعتمد معدل النجاح على عوامل منها عمر الأم والحصول على عدد كافي من 

البويضات للتلقيح وكذلك الحصول على أجنة سليمة غير مصابة  قابلة للإرجاع 
 للرحم. 

  07-47فرصة حدوث الحمل تقدر بـ  .% 
  07معدل الإنجاب يقدر بـ. % 
  00-07نسبة حدوث الاجهاض تقدر بـ.% 
  0-1نسبة حدوث حمل خارج الرحم يقدر ب  .% 
  10نسبة الكشف عن الخلل الوراثي تقدر ب . % 

 
هللهناكل حتمالللإنجابلطفللمصابلبنفسل لمرضل ل     ل لذيلتال لفحصل

 له؟
% من الحالات قد يحدث لها تشخيص خاطئ ينتهي بولادة طفل   0-1نعم . 

 مصاب بنفس المرض الوراثي الموجود في العائلة. 
 

 هلل ختيا لجنسل لجنينلممكنالً؟
نعم ولكن لأسباب طبية . كأن يكون المرض الموجود في العائلة يصيب الذكور فقط0 
فيتم فحص الخلايا وتحديد الجنس وعندها يتم اختيار الأجنة الإناث لإرجاعها للرحم 

 للإنغراس .  
 
 هللتحتاجل لزوجةل لىل لتن يالف ل لممتشفىلعندلسحثل لب يضاتل؟ 

لا يستدعي سحب البويضات التنويم في المستشفى وتستطيع الزوجة أن تغادر 
 المستشفى في نفس اليوم.
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ماله ل لخر  تل لت لينبغ ل تباعهالعندلولادةلطفلللزوجينلمعرضينللإنجابل
 طفللمصابلبهذ ل لمرضل؟

أولًا، يجب على الوالدين إخطار الأطباء المتابعين للحمل بوجود هذا المرض في الأسرة 
 حتى يتسنى لهم عمل الترتيبات اللازمة قبل ولادة الطفل.

عندما تتم ولادة طفل معرض للإصابة بهذا المرض، ينبغي إجراء الفحوصات  
 لتحديد ما إذا كان الطفل مصاباً و ذلك لاتخاذ الإجراءات الطبية اللازمة. 

 

 ماذ لعنلأفر دل لأسرةل لآخرين؟

توجد احتمالية لإصابة إخوة المصاب بهذا المرض أو لكونهم حاملين للمرض مثل 
والديهم .ويعتبر الكشف عن إصابة الأطفال الآخرين في العائلة بالمرض مهم جداً 

لأن العلاج المبكر قد يمنع حدوث مشاكل صحية خطيرة. ويتوجب إستشارة طبيب 
الأمراض الوراثية أو أخصائي الإرشاد الوراثي في فحص الأطفال الآخرين في العائلة. 

ويمكن إجراء الفحص باستخدام عينات دم لإخوة الشخص المصاب، وذلك  
لفحص الحمض النووي ودراسة الطفرة الجينية ومن ثم تقديم الإستشارة الوراثية 

 اللازمة.
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 تالإعد دلولمر جعةلهذ ل لكتيثلمنلقبل:

قسم الطب الوراثي -مستشارة وراثية-اميرة بالعبيد   

قسم الطب الوراثي -مستشار وراثي -رفعت رواشدة  

قسم الطب الوراثي -مستشارة وراثية-علياء قاري   

قسم الطب الوراثي-باحثه طبيه مساعده -آلاء إدريس  
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