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 تصريح

 

 آلاء محمد غزوان زٌن العابدٌن

 0191حمص 

 الرئوي الداء في حيوي كواصم المصلي بالسطح الفاعل د البروتين دور استقصاء  

 المزمن المسد

 

آخر أو أنجز  علمً ه بالكامل من عملاقتباسء من هذه الأطروحة تم لا ٌوجد أي جز

 أو أٌة جامعة أخرى أو أي معهد تعلٌمً جامعة دمشقللحصول على شهادة أخرى فً 

 داخل أو خارج القطر.

 

 أثناء القٌام بالبحث قام كل من:

شق( جامعة دم –كلٌة الصٌدلة  –الأستاذة الدكتورة سحر الفاهوم )الأستاذ المشرف 

جامعة تشرٌن(  –كلٌة الطب البشري  –والأستاذة الدكتورة ٌسر محمد )الأستاذ المشارك 

 بمساعدتً فً القٌام بإنجاز هذا البحث.

 

لم ٌتم قبض أي مبلغ مادي أو مكافأة عٌنٌة سواء بشكل مباشر أو غٌر مباشر مقابل القٌام 

 بعمل ٌمس جوهر هذه الأطروحة أو نتائجها.

 

م أقل إلا الحقٌقة و لم أخف شٌئاً تحت طائلة المعاقبة والمحاسبة القانونٌة وعلٌه أتعهد بأننً ل

 أوقع

 

      

               /       / 

 آلاء محمد غزوان زٌن العابدٌن                                                          
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 الإهداء
 هذا....  الحمدلله رب العالمين الذي وفقني لإتمام عملي

إلى من علمنً الصبر والعطاء، إلى الحب والتفانً، إلى من أحمل اسمه بكلل فخلر، أملد   

 فً عمرك...

 أبً الغالً.. غزوان                                                                              

، إللى الحٌلاة وسلر الوجلودإللى بسلمة نوراً لدربً، ها سر نجاحً وحنانها ؤإلى من كان دعا

 ملاكً...

 أملللللً الحبٌبلللللة.. نلللللوال                                                                         

إلى مصدر قوتً وإلهلامً، إللى نبلع الحلب والنقلاء، إللى ملن أ هلرن للً ملا هلو أجملل ملن 

 الحٌاة، أخوتً جمعنا   قرٌباً...

 فلك   دالٌة   نور                                                                                   

 إلى من أرى التفاؤل بعٌنٌها والسعادة بضحكتها، إلى الوجه المفعم بالبراءة....

 أختً جنى                                                                                     

 إلى ضحكات عائلتً وملائكتها، أحلى مافً الوجود، حماكم  ...

 عبد الحكٌم   زٌن   سلمى  جودي   ألمى   لونا   عبٌدة                                        

إلى القلب الطٌب، إلى من عرفت معها معنى الحٌاة بحلاوتها ومرها، إلى كل الحب صلدٌقة 

 روحً...

 الغالٌة أرٌج                                                                                    

إلللى أخللوتً اللاتللً احتضللننً بكللل الحللب والحنللان، إلللى مللن عشللت معهللن أجمللل اللح للات 

 وأصعبها، ستبقٌن فً قلبً دوماً...

 لمٌس  سالً   حٌاة                                                                                 

 إلى من أخذتا بٌدي ورسمتا الأمل فً كل خطوة، الغالٌتٌن ...

 نور شمس الدٌن  سارة الزعبً                                                                  

خ إلى أصدقائً الذٌن تسكن صورهم وأصواتهم أجمل اللح ات والأٌام التً عشتها، إللى الأ

 الذي أتمنى ...

 رهف زٌن حٌاة لارا كنده ألٌن فكتورٌا باسل عمار                                            

 إلى حاضري ومستقبلً، إلى الروح التً سكنت روحً، جمعنً   بك...

 هانً                                                                                       



V 

 

 كلمة شكر
 ومن حق النعمة الذكر، وأقل جزاء للمعروف الشكر...

 خالص شكري وامتنانً إلى كل من بذل جهداً لإتمام هذا البحث...

الأستاذة اللدكتورة سلحر الفلاهوم التلً غرسلت فلً قلبلً معنلى التمٌلز صاحبة الفضل الأول 

 لنجاح... والإبداع، ستبقٌن القدوة والمثل الذي ٌحتذى به على دروب ا

 لكِ منً عمٌق الشكر والمحبة وكل الاحترام                                                   

الشكر النابع من القلب إلى الأستاذة اللدكتورة ٌسلر محملد لتفضللها بالمشلاركة فلً الإشلراف 

 على هذا البحث، والتً دعمتنً ووجهتنً فً كل خطوة من خطواته...

 لكِ منً كل الشكر والامتنان والاحترام                                                     

 

الشكر الجزٌل للأستاذ الدكتور خلٌل القوتلً لتفضله بتحكٌم هلذا البحلث وإغنائله بملاح اتله 

 القٌمة...

وإلى الأستاذ الدكتور المعتصم بلالله زٌتلون لتفضلله بتحكلٌم هلذا البحلث وإغنائله بملاح اتله 

 لقٌمة، شكراً جزٌلاً..ا

 

أتوجلله بالشللكر الجزٌللل إلللى أسللرة كلٌللة الصللٌدلة بكادرٌهللا التعلٌمللً والإداري ممثلللةً بالسللٌد 

العمٌد الأستاذ الدكتور عبد الحكٌم نتوف ونائبٌه للشؤون العلمٌلة والإدارٌلة الأسلتاذ اللدكتور 

 مصطفى العموري والأستاذة الدكتورة جمانة الصالح.

 

كر والامتنان إلى جمٌع أساتذتً فً قسلم الكٌمٌلاء الحٌوٌلة والأحٌلاء الدقٌقلة، كما أتوجه بالش

وإلى رئاسة القسم ممثللةً بالأسلتاذ اللدكتور ملروان البحتلري لإتاحلة الفرصلة للً للقٌلام بهلذا 

 البحث.

 

الشكر الجزٌل والامتنان إلى كافة الأطباء فً الشعبة الصدرٌة فً مستشلفى الأسلد الجلامعً 

 والمواساة.

 

 وأخٌراً إلى ذلك الصرح العلمً الشامخ...

 جامعة دمشق....
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 Chronic Obstructive pulmonaryتعريف الددا  الرئدوي المسدد المد م   -1

Disease [COPD]: 

يعرف الداء الرئوي المسد المزمن تبعاً إلى المنظمة الصدرية الأمريكية والتنفسية الأوروبية  

ابلة للعلاج والوقاية تتسم بتحدد المجارى الهاوائي الاذي لا يكاون عكوسااً بأنه حالة مرضية ق

بشكل كاملر يكون تحدد المجرى الهوائي عادةً مترقياً ويترافاق ماع اساتجابة التهابياة رئوياة 

شاذة تجاا  الجزيئاات أو الغاازات الضاارةر حياث ينشاأ بشاكل أساساي عان تادخين الساجائرر 

 .]1[هامة  أن هذا الداء يتسبب في حدوث عواقب مجموعية وريم أنه يؤثر على الرئتين إلا

 Global Initiative for Chronicبينماااا يعااارف حساااب المباااادرة العالمياااة  

Obstructive Lung Disease 'GOLD'  كااداء شااائع قاباال للعاالاج والوقايااةر يتساام

تهابياة مزمناة بتحدد مستديم للمجرى الهاوائي الاذي يكاون عاادةً مترقيااً ويترافاق باساتجابة ال

تسااهم الساورات  تجاا  الغاازات أو الجزيئاات الضاارةرمعززة في السابل الهوائياة والارئتين 

 .]2[ والمراضة المشتركة في الوخامة الإجمالية لدى الأفراد المصابين

عاان كاال  ماان اعااتلال الساابل الهوائيااة  COPDياانجم التحاادد الماازمن للمجاارى الهااوائي فااي 

( والتخارب chronic obstructive bronchiolitisالمسد  الصغيرة )التهاب القصيبات

( الذي يتمثل بضخامة الفرايات الهوائياة. يتسابب الالتهااب emphysemaالمتني )النفاخ 

المزمن بتبدلات بنيوية وتضيق السابل الهوائياة الصاغيرةر وياؤدي تخارب ماتن الرئاة النااتج 

ية للطاارق الهوائيااة الصااغيرة وتقلياال عاان العمليااات الالتهابيااة إلااى فقاادان الاتصااالات الساانخ

 .  ]3-2[ الارتداد المرن للرئةر مما يعيق بقاء السبل الهوائية مفتوحة خلال الزفير

 : Burden of COPDعب  الدا  الرئوي المسد الم م   -2

كمااا أناه يخلاق تكاااليف  .]5-4[للمراضاة والوفياات عالميااً  أحاد أهام الأسااباب COPDيعاد 

 ر]5[ ويفاارض عبئاااً هاماااً ماان حيااث العجااز واعااتلال نوعيااة الحياااة رعايااة صااحية مرتفعااة

 ً على عكاس العدياد مان الأساباب المؤدياة للوفياات والعجازر يناتج ذلاك  ويتوقع ازدياد  عالميا

   .]5[ عن وبائية معاقرة التبغ وتغير البنية العمرية للسكان خاصةً في البلدان النامية

 –المراضااة  –ضاامنةً مااايلي: معاادل الوفيااات بعاادة طاارق مت COPDيمكاان أن يقاايم عاابء 

 disability-adjusted lifeسنوات العمر المصاححة باحتسااب مادد العجاز   -الانتشار 

years DALYs)) –  4[ نوعية الحياة –الكلفة الاقتصادية[ . 
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ملياون شاخص  65باأن  2005عاام  WHOقدر تبعاً لإحصائيات منظماة الصاحة العالمياة 

رئوي المسد المزمن المتوسط حتى الشديدر وأكثر من ثالاث ملاياين توفاوا يعاني من الداء ال

ً  %5تصل إلى  بسببه أي بنسبة  ]6[ من الوفيات عالميا

ضاامن كافااة الأعمااارر بينمااا ترتفااع النساابة   %1بشااكل  عااام بحااوالي  COPDيقاادر انتشااار 

ً  40لاادى الفئااات العمريااة الأكباار ماان  %10بشااكل حاااد لتصاال إلااى أكثاار ماان  ويرتفااع  عامااا

-1990عاماً بين  30الانتشار إلى حد كبير مع ازدياد العمر. كانت التوقعات العالمية خلال 

من المسبب السادس  إلى  COPDمفاجئةر حيث يتوقع أن ينزاح  COPDلازدياد  2020

المسبب الثالث للوفيات الأكثر شيوعاً عالمياارً بينماا يرتفاع مان الراباع إلاى الثالاث مان حياث 

   .]4[ في نفس هذ  الفترة المراضة

في البلدان المتطاورةر إلا أن سالوك  COPDمن خطورة  %90-80يشكل التدخين حوالي 

التدخين لوحدة يير كااف  لشارح الاخاتلاف الجغرافاي فاي معادل انتشاار الأعاراضر تقتارح 

 مشيرةً إلى أن الدراسات أن معدل انتشار الأعراض يزداد مع ارتفاع مستويات تلوث الهواء

تلااوث الهااواء الااداخلي والخااارجي قااد يفساار الاخااتلاف الجغرافااير حيااث أظهاارت دراسااات 

    .]9-8-7[ لدى الإناث مع استخدام الوقود البيولوجي COPDعديدة ارتباطاً بين انتشار 

 العوامل المؤثرة على تطور وترقي الدا  الرئوي الانسدادي الم م : -3

 العمر والجنس: .3-1

أ الوظيفاة والمراضاة ومعادل الوفياات ماع العمارر حياث تباد COPDيزداد كلاً مان انتشاار 

ساابقاً أكثار  COPDكاان  .]10[ بالانخفاض خلال العقد الثالث والراباع مان الحيااة الرئوية

تشاير البياناات الحديثاة إلاى أن المارض يصايب الرجاال والنسااء  شايوعاً لادى الرجاالر لكان

أن  كماا رلتبغ بين النساء في الادول عالياة الادخلاستخدام ا ازدادبنسبة متساوية تقريبارً حيث 

 .]11-6[في الدول منخفضة الدخل  تلوث الهواء الداخليتتعرض بشكل أكبر لنساء ال

 نمو وتطور الرئتي : .3-2

 والتعارض للعوامال المختلفاة يرتبط نمو الرئتين بالعمليات التي تحدث أثناء الحمال والاولادة

راسات إلى أن الوظيفة الرئوية لدى البالغين والاستعداد تشير الد. ]2[خلال الطفولة والبلوغ 

يترافاق  كالاً مان انخفااض حياث  ر]13-12[ في الحياةبوقت مبكر تحدد جزئياً  COPDلـ 

الربااو الأمااومي والأبااوي والربااو خاالال الطفولااة والعااداوى التنفسااية الااوزن عنااد الااولادة و
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ماع انخفااض  والوقاود البيولاوجيأو التعارض لادخان الساجائر سنوات  5الوخيمة قبل عمر 

    .]COPD ]12-13-14 وخطورة الإصابة بـ مستويات الوظيفة الرئوية لدى البالغين

 التعرض للجسيمات: .3-3

 التدخي : 3-3-1

ويكااد يكاون العامال  COPDيشكل تدخين السجائر عامل الخطورة الأهم عالمياً في تطور 

إلااى ترافااق الاسااتجابة مااع مر ر تشااير الدراسااات بشااكل مسااتدان المتطااورةالوحيااد فااي البلاا

تقريبااً مان مادخني الساجائر ويتطاور  %50ر يتطور انسداد المجارى الهاوائي لادى الجرعة

ً   COPDماانهم %20-10لاادى  يصاااب الماادخنون بنساابة أكبااار   .]1[ ملحاااوظ سااريريا

ة الرئويااة ومعاادل أعلااى فااهم معاادل ساانوي أكباار بانخفاااض الوظيلااديسااية وبااالأعراض التنف

يشكل التعرض لدخان التباغ المحايط سابباً هامااً لةصاابة باـ . ]2[ ر المدخنينللوفيات من يي

COPD ]7[ كمااا يساااهم التعاارض الساالبي لااه أيضاااً فااي الأعااراض التنفسااية و رCOPD 

   .]2[من الجزيئات والغازات المستنشقة  نتيجةً لزيادة الحمل الكلي للرئتين

في البلدان عالياة الادخل تارتبط  COPDمن وفيات  %73تقدر منظمة الصحة العالمية أن 

 .]10[ في البلدان متوسطة ومنخفضة الدخل %40بالتدخينر بينما تبلغ 

 :Indoor air pollutionتلوث الهوا  الداخلي  3-3-2

مان النااس معظمهام فاي البلادان النامياة علاى الفحام والكتلاة البيولوجياة  %50يعتمد حاوالي 

حيااث يتضاامن الاادخان  ر]14 [المنزليااةماان أجاال الحصااول علااى الطاقااة  والااروثكالحطااب 

والفورمالدهياااد  SO2و  NO2و  COمااان الملوثاااات كاااـ  العديااادعااان احتراقهاااا المنبعاااث 

عاليااة ماان نتيجااةً لااذلك تتعاارض النساااء والأطفااال الصااغار إلااى مسااتويات  .]1[والجساايمات 

  .]14[ مخاطر الإصابة بالداء الرئوي المسد المزمن الذي يزيد من تلوث الهواء الداخلي

 :Occupational Exposureالتعرض المهني  3-3-3

يساهم التعرض المهني كتعدين الفحم واللحام والتعارض للماذيبات والعمال فاي المصاانع فاي 

بنساابة  COPD. تعاارف الأبخاارة والغبااار والاادخان كمسااببات لااـ COPDتغياارات انتشااار 

لمادخنين حتاى بينماا تازداد النسابة فاي ييار ا ]11[ من انتشاار  الإجماالي %15تصل حتى 
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30%  ً المهناي لادى عاماة يمكن أن تظهر التأثيرات التنفسية نتيجاةً للتعارض  .]2-1[ تقريبا

 .]11[ ضمن المناطق الصناعية السكان

 تلوث الهوا  الخارجي: 3-3-4

يااؤثر تلااوث الهااواء فااي الماادن علااى تطااور الوظيفااة الرئويااة وبالتااالي يعتباار عاماال خطااورة 

ات الأعلى من تلوث الهواء المحيط مع السعال وإنتاج المستوي ر تترافقCOPDلةصابة بـ 

واء إلااى القشااع وعساار التاانفس وانخفاااض وظيفااة التهويااةر حيااث يااؤدي التعاارض لتلااوث الهاا

  .]1[ عتلال وظيفة التهوية عند البالغين ونقص نمو الرئتين عند الأطفالا

 الحالة الاقتصادية الاجتماعية: .3-4

اضة عالميااً إلا أناه يبلاغ ذروتاه فاي البلادان متوساطة سبباً هاماً للوفيات والمر COPDيعد 

ً زيادة خطورة الإصاابة باالمرض عكساي حيث ترتبط ر]15-8 [ضة الدخلفومنخ ماع الحالاة  ا

عواماال التااي تزيااد خطااورة للقااد يعتباار الفقاار كمقياااس بااديل  ر]2[الاقتصااادية الاجتماعيااة 

COPD ثات بما فيهاا التعارض المهناي كالحالة التغذوية الفقيرة والازدحام والتعرض للملو

  .]10[لصحية والعدواى التنفسية المبكرة وضعف الرعاية ا

 :bronchial hyperreactivityالربو / فرط التفاعلية القصبية  .3-5

تشير الدراسات إلى أن زيادة التفاعلية القصبية التي تشكل سمة مميزة للربو قد تؤدي لتطور 

COPD ًللجدلر حيث أظهارت الدراساات تراكبااً كبياراً قاد ر لكن يبقى هذا الموضوع مثيرا

ماان الناااس الااذين يملكااون تشخيصاااً سااريرياً للااداء الرئااوي المسااد الماازمن  %30يصاال إلااى 

مان والربور كما أن مرضى الربو المدخنين قاد يعاانون خساارةً أسارع فاي الوظيفاة الرئوياة 

مرضى الربو البالغين لاديهم أن  وجدإضافةً إلى ذلك  .]10[المدخنين يير المصابين بالربو 

 .]2[مع الزمن بعد ضبط التدخين  COPDخطورة أكبر باثناعشر مرة لاكتساب 

والبالعاات فااي  CD4مان اليوزينيااات والخلاياا التائيااة  يازداد لادى مرضااى الرباو أعااداد كال  

 IL13النسج السنخيةر كما يزداد تحطم الإيلاستين والتعبير عن البروتياازاتر وقاد وجاد أن 

متورط في إمراضية الربو قد يحث إعادة تشكيل الأسناخ لدى مرضى الربور إضاافةً لاذلك ال

بدرجااة مشااابهة  الوظيفااة الرئويااةتترافااق سااورات الربااو المتكااررة والوخيمااة مااع انخفاااض 

ر قد يشير هذا إلى أن تخرب السبل الهوائية القاصاية قاد يكاون نتيجاةً COPDللمدخنين في 
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وقاد تاؤدي إلاى انساداد  ة في الربو والتي تؤثر علاى الوظيفاة الرئوياةالأذية الرئوية المستمر

 .]COPD ]16دائم في المجرى الهوائي وتساهم في ظاهرة التراكب بين الربو و 

 :Infectionsالعداوى  .3-6

تترافق القصة المرضية لعدواى الجهاز التنفساي السافلي الشاديدة خالال الطفولاة ماع اعاتلال 

قد يؤهب التعارض للعاداوى خالال الحيااة المبكارة المصااب  ر]12[ نالوظيفة الرئوية للبالغي

لتوسع القصبات أو لحدوث تغيرات في استجابية السبيل الهوائير كما ترتبط معظم ساورات 

COPD  10[بالعداوى الفيروسية أو الجرثومية[.  

 عوامل جينية:  .3-7

لاادى يياار  COPDنااي هااام لااـ أنتااي تريبسااين الااوخيم عاماال خطااورة جي-1يشااكل عااوز ألفااا

الماادخنينر لكاان يباادي الماادخنين الااذين يعااانون ماان هااذا العااوز خطااورة أكباار بشااكل ملحااوظ 

وهاي حالاة ناادرة  ر]10[ ماع انخفااض البقياا وتطور نفاخ شامل للفصيصاتلةصابة بالداء 

أنتي تريبسين فاي -1ألفا  عوز. يجب تحديد COPDفقط من مرضى  %2-1مسؤولة عن 

 .]1[من هذ  الحالات %50بأكثر من  سنة حيث يتسبب 40الوخيم دون  COPDمرضى 

 -الإمددراض  –المرضدديات  –التغيددرات البنيويددة فددي الدددا  الرئددوي المسددد المدد م   -4

 الفي يولوجيا المرضية

 بنية السبيل الهوائي الطبيعي: .4-1

تصل الرئتين لبنيتها المكتملة عبر عملية تطور معقدة حياث تكاون بعيادة عان الاكتماال عناد 

ياتم الحصاول علاى  .]17[الطفولة وربما حتى خالال المراهقاة ويستمر نموها خلال  الولادة

بنية السبيل الهوائي في الرئتين مكتملتي النمو خلال سلسلة مان الانقساامات المتتالياةر حياث 

يتفرع أحد فروع السبيل الهوائي عند كل نقطة انقسام أو تولد إلاى اثناين أو أكتار مان السابل 

 .]17[ نقطة تولد للسبيل الهوائي لدى الإنسان 27-23ر هناك حوالي الهوائية الأصغر

 lobar bronchiبدءاً من الريامى القصبات الرئيسة والقصبات الفصية تضم الانقسامات 

وهكذا وصولاً إلى القصيبات الأصغر في محيط  segmental bronchiوقصبات القطع 

ت التنفسااية والأنفاااق الساانخية(. يقاال قطاار الرئاة التااي تفااتح فااي الفرايااات الساانخية )القصاايبا

السبل الهوائياة ماع كال تولاد جدياد تادريجياً مان الرياامى باتجاا  المحايطر تتضاخم المسااحة 
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المقطعيااة المستعرضااة بشااكل مطاارد مااع الزيااادة الهائلااة فااي عاادد الساابل الهوائيااة خاالال 

خصوصاً في المناطق  المستويات المتتالية المتفرعة من النظام القصبير يلاحظ هذا التضخم

 .]17[في قطر السبل المتولدة حديثاً  القاصية حيث تتفرع السبل الهوائية عملياً دون نقص

إن الوظيفة الأساساية للشاجرة القصابية هاو تحرياك الهاواء داخال وخاارج الارئتين والساماح 

ء للهواء بالوصاول إلاى الساطوح السانخية حياث ياتم التباادل الغاازير يجاب أن يتاوزع الهاوا

المستنشق بالتساوي علاى السارير الشاعري السانخي ماع مقاوماة ضائيلة لتدفقاه. لا يمكان أن 

ينتشر الهواء خلال المنطقة الموصلة للرئتين التي تتضمن الرياامى والقصابات والقصايبات 

يياار الساانخية نتيجااة سااماكة جاادرانهار يااتم التبااادل الغااازي بااين الهااواء المستنشااق المؤكسااج 

الشااعيرات الرئويااة ويباادأ فااي مسااتوى القصاايبات التنفسااية حيااث تكااون  والغاااز المنحاال فااي

تابطن الأساناخ بطبقاة رقيقاة  .]17[مر ضمن الأنفاق والأكيااس السانخية الجدران أرق ويست

الاذي يفارز مان الخلاياا  surfactant systemساائلة مكوناة مان النظاام الفاعال بالساطح 

وتلعاب دوراً  من النظام الفاعل بالسطح %90تشكل الشحوم الفوسفورية  الظهارية الرئويةر

ر تتاألف معظام هاذ  اً في خفض التوتر السطحي على الساطح البيناي هواء/ساائل للرئاةأساسي

 DPPC (dipalmitoyl حيااااث يميزهااااا مركاااابالشااااحوم ماااان الفوساااافاتيديل كااااولين 

phosphatidyl choline)  يكااون هاماااً ماان أجاال الااذي وعاان باااقي الأيشااية البلازميااة

 2Oتعتبر المحافظة على التوتر السطحي هامة جداً من أجل انتشار  التوتر السطحيرض خف

 Surfactantبين الهواء المستنشق والدورانر وتشكل البروتينات الفاعلة بالسطح  2COو 

proteins (SP-A, SP-B, SP-C, SP-D )10%  المتبقيااة ماان النظااام الفاعاال

الجم كارهين للمااء جاداً حياث ينادمجان  صغيري SP-Cو  SP-Bبالسطحر يكون كلاً من 

ضاامن الشااحوم الفوساافورية ويلعبااان دوراً هاماااً فااي قاادرة هااذا النظااام علااى خفااض التااوتر 

كبيري الحجام محباين للمااء ويلعباان دوراً  SP-Dو  SP-Aالسطحير بينما يكون كلاً من 

بنياة ووظيفاة  أيضاً فاي تنظايم SP-Aويساهم أساسياً في مناعة المضيف وتنظيم الالتهابر 

  ( بنية الجهاز التنفسي.1يبين الشكل ) .]19-18[ الشحوم الفاعلة بالسطح

تعتمد مقاومة السبيل الهوائي على عدد السبل الهوائية وطولها ويكون المحدد الأهام المنطقاة 

المقطعية المستعرضة ضمن الشجرة القصبية الرياميةر تحدد المنطقة المقطعية المستعرضة 

وائي عبر التوازن بين القاوى المتعاكساة: القاوى التاي تاؤدي إلاى تضاييق لمعاة لأي سبيل ه

السبيل الهوائي )القوى المتولدة بشكل أساسي من العضلات الملساء للسبيل الهوائي( والقوى 
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التي تؤدي إلى توسعها )التأثير يير المباشر للضغط الجنبي ضمن السبل الهوائياة الموصالة 

 .]17[ير المباشر لمتن الرئة المتصل بالقصيبات الانتهائية( داخل الرئوية أو التأث

 

 .]20[ : بنية الجها  التنفسي1الشكل 

 التغيرات البنيوية في الدا  الرئوي المسد الم م : .4-2

فااي كاال ماان الساابل الهوائيااة الصااغيرة والكبياارة ومااتن الرئااة التااي تحاادث التغياارات البنيويااة 

الوظيفة الرئوية والأعراض وتحدد المجرى الهاوائي وتغيرات لتظاهرات السريرية ترتبط با

قد تشارك العديد من  .]21[ وشذوذات التبادل الغازي وفرط الضغط الرئوي والقلب الرئوي

  .1 الجدول ى الهوائي موضحة فيالخصائص الإمراضية في تحدد المجر
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 .]2[: أسباب تحدد المجرى الهوائي في الدا  الرئوي المسد الم م  1الجدول 

 عكوسةالأسباب ال عكوسةالغير الأسباب 

 وتضيق السبل الهوائيةالتليف 
ط والنضاااااحات تااااراكم الخلايااااا الالتهابياااااة والمخااااا

 البلازمية في القصبات

 الانتفاخ الديناميكي خلال الجهد فرط رتداد المرن بسبب التخرب السنخيفقدان الا

ى سااالكية تخاارب الاادعام الساانخي الااذي يحااافظ علاا

 لهوائية الصغيرةالسبل ا

ساااابل الهوائيااااة تقلااااص العضاااالات الملساااااء فااااي ال

 المحيطية والمركزية

 

 :Pathologyالمرضيات  .4-3

في السبل الهوائية ومتن الرئاة  تتواجد التغيرات المرضية المميزة للداء الرئوي المسد الزمن

ط خلاياا والجملة الوعائيةر وتتضمن هاذ  التغيارات الالتهااب المازمن ماع ازديااد أعاداد أنماا

التهابية نوعية في أجزاء مختلفة من الرئة بالإضافة للتغيرات البنيوية الناتجة عن الإصابات 

رافقااة للااداء الرئااوي التغياارات المرضااية الم 2ر يبااين الجاادول ]22-2[ المتكااررة والإصاالاح

 .المسد المزمن

 :Pathogenesisالإمراض  .4-4

 والمكتسبة:   . الاستجابات الالتهابية المناعية الطبيعية4-4-1

باال ياارتبط مااع الشاادة التأكساادية وفقااد تااوازن  COPDلا يشااكل الالتهاااب كياناااً مسااتقلاً فااي 

ماان حالااة التهابيااة مجموعيااة شاااملة  COPDمضاااد البروتيااازر يعااانى مرضااى -البروتياااز

والكيموكينااات كالساايتوكينات  الالتهابيااة مرتفعااة والتااي تاانعكس بارتفاااع الواصاامات الحيويااة

CXC التاي تازداد بشاكل أكبار خالال الساورات. كماا يبادي القشاع والساائل ترلوكينات والان

-24[القصبي السنخي ازدياداً في الواصمات الحيوية الالتهابية كالسيتوكينات والبروتيازات 

حيث قد ترتفع في أي  COPD. لا تشكل هذ  الواصمات الالتهابية واصمات نوعية لـ ]25

البحااث عاان واصاام  نااوعي للااداء الرئااوي المسااد الماازمن ويعااد  لااذلك يااتم ]26[حالااة التهابيااة 

 " واصماَ نوعياً مرشحاً له.  surfactant protein D "SP-Dالبروتين د الفاعل بالسطح 
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 .]COPD ]23التغيرات المرضية الموجودة في  2الجدول 

 السبل الهوائية الدانية

 مم( 2قطرها أكبر م  )

السدددددددددددبل الهوائيدددددددددددة 

 المحيطيدددددددة )قطرهدددددددا

 مم(2أصغر م  

مددت  الرئددة )القصدديبات 

 والأسناخ التنفسية(

 

الجملدددددددة الوعائيدددددددة 

 الرئوية

ضااخامة الغاادة القصاابية تحاات 

المخاطيااااة وحااااؤول الخلايااااا 

 الكأسية

التهااااب القصااايبات فاااي 

 مرحلة مبكرة

تخااارب جااادار الأساااناخ 

نتيجااااة فقاااادان الخلايااااا 

 الظهارية والبطانية

ثخاان بطانااة الشاارايين 

 واختلال وظيفتها

حااااااؤول حرشاااااافي لظهااااااارة 

السبيل الهاوائير خلال وظيفاي 

بالأهااادابر زياااادة العضااالات 

 الملساء والنسيج الضام.

امتااداد مرضااي للخلايااا 

الكأسااااااااااية وحااااااااااؤول 

حرشااااافي فاااااي السااااابل 

 الهوائية المحيطية

)توسااااع نشااااوء النفاااااخ 

وتخااااااارب القصااااااايبات 

فقاعات بقطر  -التنفسية 

 سم(1أكبر من 

زياااااااادة العضااااااالات 

ئيااااة و الملساااااء الوعا

تخااااااااااارب سااااااااااارير 

 الشعيرات

تلياااف حاااول القصااابات  

 وتضيق السبيل الهوائي

رط الضاغط الرئاوي ف 

 والقلب الرئوي 

  

ة في مرضى دوراً في التليف الذي يميز السبل الهوائية الصغير لاستجابة الالتهابيةقد تلعب ا

طيااة الهدبيااة يتضاامن جهاااز المناعااة الطبيعيااة التصاافية المخا .]24[الااداء المتوسااط والااوخيم 

ر ]COPD ]23-27لان فاي الذي يعمل بالتاآزر ماع نظاام الوحيادات/البالعات وكلاهماا يعات

إضافةً إلى ذلك تؤمن المواصل المحكمة التي تصل الخلايا الظهارية الرئوية حاجزاً فيزيائياً 

بااين النساايج والفااراغ الهااوائير يااتحطم هااذا الحاااجز الحااامي عنااد التعاارض الماازمن لاادخان 

يتضامن خاط  .]27[بدء الاساتجابة الالتهابياة الحاادة ئرر كما يؤدي تمزق الظهارة إلى السجا

الاادفاع الثاااني لجهاااز المناعااة الطبيعيااة نضااح البلازمااا والخلايااا الجائلااة فااي كاال ماان الساابل 

الهوائياااة الموصااالة الصاااغيرة والكبيااارة والأساااناخر وتضااابط هاااذ  العملياااة عبااار نساااق مااان 

الجاذب عوامال كتزداد العديد من الوسائط الالتهابياة ر حيث ]23[ السيتوكينات والكيموكينات

تجااذب الخلايااا ماان  التاايوالخلايااا الظهاريااة  والعاادلات التااي تنااتج ماان البالعااات الكيميااائي

 .]proinflammatory ]23الدوران وتضخم الاستجابات ماقبل الالتهابية 

لمفعلااة فااي القشااع والفااراغ أعااداد العاادلات ا زيااادة COPDفااي  تشاامل الاسااتجابة السااليقية

  ROSأناواع الأكساجين التفاعلياة لبروتياازات وواتحرر السيتوكينات التي الهوائي القاصي 
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في السبل لعات تزداد الباكما . ]24-23[ ختساهم في تخرب الأسناخ وتحث الالتهاب والنفاو

بيدياااة والوساااائط اللي ROSناااتج التاااي ت ماااتن الرئاااة والساااائل القصااابي السااانخيالهوائياااة و

 .]24-23[تترافق مع تليف السبل الهوائية الصغيرة والنفاخ ر ووالسيتوكيناتكالليكوتريينات 

ل التنخار تحرر عاماور بشكل رئيسي في المخاطية القصبية CD8تسيطر اللمفاويات التائية 

حاث الاساتماتة الظهارياة والبطانياة مواد حالاة تسابب تخارب الجادران السانخية وتالورمي و

الخلايااا التغصاانية فااي الساابل الهوائيااة الصااغيرة والجاادران الساانخيةر وقااد  تاازداد .]23-24[

 .]24-23[ تؤمن الصلة بين الاستجابات المناعية الطبيعية والمكتسبة

ر حيث تازداد اللمفاوياات COPD تحدث استجابة مناعية مكتسبة أيضاً في الرئتين لمرضى

يبات اللمفاويةر يعزى وجود هاذ  الجريباات البائية في السبل الهوائية المحيطية وضمن الجر

للحماال المستضاادي الكبياار المترافااق مااع اسااتعمار جرثااومي أو أخماااج متكااررة فااي الساابيل 

 .]24-23[ التنفسي السفلي أو استجابة مناعية ذاتية محتملة

 :Oxidative Stressالشدة التأكسدية . 4-4-2

دخاان الساجائر علاى تراكياز عالياة مان يزداد عبء الأكسادة لادى المادخنين نتيجاةً لاحتاواء 

 Reactiveالجذور الحرة والمؤكسداتر وهي قادرة على توليد أنواع الأكسجين التفاعلياة 

Oxygen Species (ROS كجذور الهيدروكسيد )OH• ر كما وبيروكسيد الهيدروجين

 تأكساديةيمكن لعوامل الخطورة الأخرى كالتلوث والعداوى والغبار المهناي أن تولاد الشادة ال

مان البالعاات والعادلات  ROSعبر تحارر  COPD دة التأكسدية فيتتعزز الش .]28-29[

 .]29-28[وتزداد الشدة التأكسدية خلال السورات ضمن الفراغ السنخير 

 COPDلااوحظ وجااود تغياارات فااي الااادفاعات المضااادة للأكساادة الداخليااة لاادى مرضاااى 

 nuclear factor-erythroid 2-related factor (Nrf2)كانخفاض عامل الانتساخ 

قاد تاؤدي الشادة التأكسادية  .]25-2[ ات الأكسادةالذي ينظم استجابة العديد من جينات مضاد

لتعطيل مضادات البروتياز وتحفيز إنتاج المخاطر كما لها القدرة على تضخيم الالتهاب عبر 

عيال عوامال الانتسااخ المعاززة لتف تفعيل العديد من السبل داخل الخلوياة متضامنةً الكيناازات

 .]23 [التي تؤدي لزيادة التعبير الجيني عن الوسائط ماقبل الالتهابية

تشمل فقد تاوازن البروتياز/مضااد  التيهناك عدد من الآليات المتضمنة في إمراضية النفاخ 

حيث يمتلك  .]25-23[ت الخلوي المبرمج وشيوخة الخلية البروتياز والشدة التأكسدية والمو



24 

 

نفااخ تعبياراً أكبار عان واصامات الشايوخة فاي الخلاياا السانخية والخلاياا البطانيااة رضاى الم

والنفاااخر  COPDـ لمرضااية لااجاازءاً ماان الفيزيولوجيااا ا الاسااتماتةشااكل ت. ]25[ الساانخية

تتفااقم عبار وتحدث بشكل  خاص في الخلايا البنيوية والخلايا السنخية البطانية والظهاريةر و

 .]25[إلى فقدان النسيج الرئوي وتخربه  في الرئتين المصابتين مؤديةً  فقدان القدرة التكاثرية

 :Protease-antiproteaseمضاد البروتيا  -فقد توا   البروتيا .4-4-3

بااين البروتيااازات التااي تحطاام  COPDزن فااي رئتااي مرضااى هناااك أدلااة دامغااة لفقااد التااوا

تج عاان تاادخين السااجائر يناار ]2[النساايج الضااام ومضااادات البروتياااز التااي تحمااي ضاادها 

والالتهاب بحد ذاته الشدة التأكسدية التي تحث عدة خلايا التهابية على تحريار مجموعاة مان 

 .]23[دتها تعطيل عدة مضادات للبروتياز عبر أكستؤدي إلى  البروتيازات و

يمكااان أن يسااابب التعااارض لااادخان الساااجائر أو الوقاااود البيولاااوجي إلاااى تعطيااال مضاااادات 

تحرر  حيث خليةر وتفعيل البالعات السنخية وتعزيز تدفق العدلات إلى الرئتينرالبروتياز الدا

تشااطر مكونااات المطاارق خااارج الخلااوي التااي ات لعاادلات العديااد ماان البروتيااازالبالعااات وا

وألياف الإيلاستين والكاولاجين منتجاةً شادف الإيلاساتين أو ببتيادات الكاولاجينر تلعاب هاذ  

لعات واللمفاويات وتخرب الرئتين ائي وتسبب التراكم الدائم للباالشدف الببتيدية كجاذب كيمي

يشااكل ساامةً هامااةً للنفاااخ الااذي لمتواسااط بالبروتيااازات يعتقااد أن تحطاايم الإيلاسااتين ا .]25[

مخططاً للآلياات المحتملاة المؤدياة  (2) يظهر الشكل .]25-2[ يحتمل أن يكون يير عكوس

بنيويااة فااي الساابل الهوائيااة الموصاالة الصااغيرة لتحاادد المجاارى الهااوائي عباار الشااذوذات ال

 والأسناخ. 

  :Pathophysiologyالفي يولوجيا المرضية  .4-5

 فرط إفرا  المخاط وخلل وظيفة الأهداب: 4-5-1

ينتج عن فرط إفراز المخاط سعال منتج للبلغم مزمنر يحدث فارط الإفاراز المخااطي نتيجاةً 

د تحاات المخاطيااة القصاابية بوساااطة لزيااادة عاادد الخلايااا الكأسااية وتحفيااز زيااادة حجاام الغااد

يحادث الخلال الاوظيفي الهادبي نتيجاة الحاؤول الحرشافي و. ]31-23-2 [الوساائط الالتهابياة

للخلايا الظهارية مما يؤدي لخلل وظيفي في آليات التصفية الهدبية وصعوبة في طرد الابلغم 

 .]31[ COPDر تشكل هذ  التغيرات الشذوذات الأولى التي تتطور في ]23-31[
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: الآليات المحتملة المؤدية لتحدد المجرى الهدوائي عبدر الشداواات البنيويدة فدي السدبل الهوائيدة 2الشكل 

 .]30[الموصلة الصغيرة والأسناخ 

 تحدد المجرى الهوائي وفرط الانتفاخ/ حبس الهوا : 4-5-2

 رCOPDجي فااي لااويشااكل تحاادد المجاارى الهااوائي الزفيااري الساامة الممياازة للتغياار الفيزيو

والتليااف وتضاايق  remodelingيحادث التحاادد يياار العكااوس بدايااةً بساابب إعااادة التشااكيل 

الموصالة الصاغيرة التاي يكاون  السبل الهوائية الصغيرة مما ينتج تحادد دائام للسابل الهوائياة

ياارتبط ماادى الالتهاااب  .]31-23-2[ماام وزيااادة فااي مقاومتهااا  2قطرهااا الااداخلي أقاال ماان 

 FEV1 (Forcedة في السبل الهوائية الصاغيرة ماع انخفااض والتليف والنضحات اللمعي

Expiratory volume in one second)  المميز للـCOPD ]32[. 

النفاخ في تحدد المجرى الهوائي الزفيري وزيادة مقاومة السبل الهوائية بطرق عدةر ارك يش

  فاعليتهااة على حيث يثبط تخرب الاتصالات السنخية قدرة السبل الهوائية الصغيرة للمحافظ

لضاغط داخال السانخي ويترافق التخرب السنخي مع فقادان الارتاداد المارن للرئاة مماا يقلال ا

يصبح التدفق الزفياري محادوداً خالال التانفس ماع زياادة وخاماة  .]31-23-2[الدافع للزفير 
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ل تحدد المجرى الهوائي مما ينتج عنه فرط الانتفاخ للرئتينر يحدث هذا في البداية فقاط خالا

الجهااد لكنااه يتطااور لاحقاااً خاالال الراحااةر يقلاال فاارط الانتفاااخ ماان السااعة الشااهيقية نتيجااةً 

 لانخفاض خواص المرونة للرئتين وانغلاق السابل الهوائياة المبكار خصوصااً خالال الجهادر

 .]33[ ة التنفسية وتحديد السعة الجهديةتتسبب هذ  العوامل في ازدياد الزل

 شاواات التبادل الغا ي: 4-5-3

لل كلاً من انسداد السبل الهوائية المحيطية وتخرب متن الرئة والشذوذات الوعائية الرئوية يق

مع تقدم المارض مان قادرة الارئتين علاى التباادل الغاازي مماا ياؤدي إلاى نقاص تأكساج الادم 

إضافةً لفرط ثنائي أكسايد الكرباون فاي المارض المتقادمر يشاكل التاوزع ييار الساوي لنساب 

( نتيجااةً للتغياارات التشااريحية الآليااة QAV/) entilation/perfusionvالتهويااة/الإرواء 

حياث ر ]23[لساوي بغاض النظار عان مرحلاة المارض الأساسية وراء التبادل الغازي يير ا

 .]34-31[وية ويازات الدم الشرياني ضعيفاً يكون الارتباط بين اختبارات الوظيفة الرئ

 فرط ضغط الدم الرئوي: 4-5-4

بااالتزامن مااع حاادوث  COPDوي فااي المراحاال المتااأخرة ماان يتطااور فاارط الضااغط الرئاا

يحدث هذا بشكل أساسي نتيجة تضيق الأوعية الشريانية الصاغيرة شذوذات التبادل الغازير 

فاارط تنسااج فاارط تنسااج بطانااة الشاارايين وماان ثاام  إلااى خيااراً ناااقص التأكسااج حيااث يااؤدي أ

 بسااببشاعري الرئاوي تسااهم خسااارة السارير ال .]31-23-2[وضاخامة العضالات الملسااء 

النفاااح فااي زيااادة الضااغط الرئااوير يشااكل فاارط الضااغط الرئااوي المترقااي أحااد الاختلاطااات 

 .]31-2[ الوعائية القلبية الرئيسية التي تترافق مع تطور القلب الرئوي وإنذار سيء

 :systemic effectsالتأثيرات المجموعية  4-5-5

ة لها تأثير كبير على نوعية لديهم مراضة مشترك COPDيلاحظ بشكل متزايد أن مرضى 

حياتهم والبقاءر يؤثر انسداد المجرى الهوائي وخصوصاً فرط الانتفاخ علاى الوظيفاة القلبياة 

والتبادل الغازي. قد تساهم الوسائط الالتهابية في الدوران بحادوث الهازال العضالي الهيكلاي 

الااداء القلبااي  مااا فااير كمااا قااد تبتاادس أو تساايء المراضااة المشااتركة كcachexiaوالاادنف 

  .]2[المتلازمة الاستقلابية والاكتئاب وتخلخل العظام والسكري و قفاري والفشل القلبيالإ
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 تشخيص الدا  الرئوي المسد الم م : -5

يعاني من سنة أو أكثر و 40يبلغ  لأي مريض COPDلـ  التشخيص السريري يجب إجراء

 رقصة عن التعرض لعوامال الخطاورة لديهو رالزلة التنفسية والسعال المزمن أو إنتاج القشع

لإجراء التشخيص في هذ  الحالة السريريةر يؤكد   spirometryيتطلب قياس التنفسحيث 

 /FEV1/FVC<0.70 (Forced Expiratory volume in one secondوجود 

Forced Vital Capacity )  بعاد إرذاذ الموساع القصابي وجاود تحادد مساتديم للمجارى

المؤشاارات المفتاحيااة لتشااخيص  3ر ويلخااص الجاادول ]COPD ]35-36الهااوائي وهكااذا 

COPD. النسابة الثابتاة -معيار قيااس التانفس لتحادد المجارى الهاوائي  يعدFEV1/FVC 

  .]36[ سيطاً ومستقلاً ب -ذ الموسع القصبيبعد إرذا 0.70قل من الأ

 .]COPD ]36المؤشرات المفتاحية للنظر في تشخيص  3الجدول

 مؤشرسمات ال المؤشر

 مستديمة  –تسوء خلال الجهد  –مترقية  ال لة التنفسية

 قد يكون متقطع أو يير منتج سعال م م 

 COPDأي نموذج من إنتاج القشع المزمن قد يشير إلى  إنتاج م م  للقشع

قصددددة عدددد  التعددددرض لعوامددددل 

 الخطورة

الغبااااار  -دخااااان الطهااااي المنزلااااي ووقااااود التدفئااااة  -دخااااان السااااجائر 

 يات المهنية والكيميائ

  COPDقصة عائلية ع  

 

 :   السريرية الأعراض .5-1

تشمل أعراض الداء الرئوي المسد المزمن الزلة التنفسية المترقية والمزمنة والسعال وإنتاج 

ر قد يسابق الساعال المازمن وإنتااج القشاع ]37-36-35[ القشع التي قد تختلف من يوم لآخر

بشااكل معاااكس قااد يتطااور تحاادد المجاارى ودةر تطااور تحاادد المجاارى الهااوائي بساانوات عدياا

قد لا يشتكي المرضى من ر ]36[ الهوائي بشكل ملموس دون السعال المزمن أو إنتاج القشع

 .]37[كل الأعراض حتى في المرض المتقدم 
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يعاارف علااى أساااس تحاادد المجاارى الهااوائي إلا أنااه عملياااً يااتم تحديااد  COPDرياام أن 

حياث على مدى تأثير الأعراض على حياة الماريض اليومياةر  اعتماداً  ادةً المساعدة الطبية ع

 ر]37-36[عراض المزمنة أو الساورة الأولاى يتطلب الشخص الاهتمام الطبي إما نتيجةً للأ

  .]37-36 [تكون العلاقة بين الأعراض وشذوذ الوظيفة الرئوية ضعيفة جداً و

 : Dyspneaال لة التنفسية  5-1-1

وهي السبب الأساسي للعجز والقلق المترافاق ماع  COPDـ لرئيسي لتشكل الزلة العرض ا

 .]37-36-35[ تترافق مع إنذار أسوأ وتشكل سبباً شائعاً لطلب المساعدة الطبيةالمرضر 

وتتطاور خالال عادة سانوات وتحاد ر ]37[ الجهاد التنفساي فاي ازدياادتعرف الزلة التنفسية ك

سانة  40نفساية يالبااً بعمار فاوق مان الزلاة التاليوميةر يشاتكي المرضاى تدريجياً النشاطات 

لديهم تحدد بالمجرى الهوائي متوسط أو وخيمر يجب تقييم الزلة التنفسية والاستطاعة يكون و

 السااااعة الشااااهيقية تكااااون قياساااااتر و]38[ نشاااااطات اليوميااااةالجهديااااة بأساااائلة تاااارتبط بال

inspiratory capacity (IC)  فاي يعااني الماريض  .لاةتقيايم شادة الزالأنساب مان أجال

الاداء الاوخيم جاداً مان الزلااة عناد أدناى جهاد يبذلاه لكاان بسابب الارتبااط الضاعيف للزلاة مااع 

FEV1 تااى فااي يكااون لاادى بعااض المرضااى مسااتويات عاليااة ماان النشاااط بشااكل  مفاااج  ح

 .]35[المراحل المتأخرة من الداء 

 : Coughالسعال  5-1-2

راً من المرضى كونه همل كثيي   رCOPDيشكل السعال المزمن عادةً العرض الأول لتطور 

-35[بيئية المحيطة ويكون صاعب القيااس من العواقب المتوقعة للتدخين و/أو التعرضات ال

يالبااً إلا أناه للقشاع قد يكون السعال متقطعاً في البداياة يساوء فاي الصاباح منتجااً  .]36-37

 للقشاع ييار مناتجيكون السعال يمكن أن  ر]38-37-36[ ياً فيما بعد وطوال اليوميصبح يوم

ر كما قد يتطور في بعض الحالات تحدد هام في المجارى الهاوائي دون لدى بعض المرضى

  .]38-36[بين السعال ووخامة العيب الوظيفي يبدو أنه لا يوجد علاقة وجود السعالر 

 :Sputum Productionإنتاج القشع  5-1-3

ن القياس ر لكن يكوCOPDيشكل القشع شكوى متكررة خصوصاً في المراحل المبكرة من 

ً  الدقيق إلاى ر يكون القشع عاادةً عاديم اللاون لزجااً قليال الحجامر يعكاس التحاول لحجمه صعبا
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قد تقادم كمياة . ]37[زدياد التهاب السبيل الهوائي تحطم العدلات مشيراً إلى االلون الأخضر 

يارة قد تشير الكمياات الكبور اصةً عند ازدياد الحجم أو التقيحوصفة القشع معلومات مفيدة خ

كماا يعكاس وجاود القشاع القيحاي  ر]38[ توساع القصابات إلاىمل فاي الياوم  30الدائمة مثل 

 .]39[يعرف ظهور  بدء السورة الجرثومية ازدياد الوسائط الالتهابية وقد 

 :Wheezing and Chest Tightnessالأ ي  وضيق الصدر  5-1-4

علااى ماادار اليااوم يشااكل الأزيااز وضاايق الصاادر أعراضاااً يياار نوعيااة تختلااف بااين الأيااام و

الواحدر قد ينشأ الأزيز المسموع في المستوى الحنجري لكان يجاب ألا يترافاق ماع شاذوذات 

 تسمعيةر بدلاً عن ذلك قد يتواجد الأزيز الشاهيقي والزفياري المنتشار عناد الاساتماع للصادر

ق يتبع ضاي ريكون الأزيز الليلي يير شائع ويقترح وجود  الربو و/أو القصور القلبي .]36[

ً الصدر عادةً ا  .]36-35[ لعضلات بين الأضلاعا وقد ينشأ من تقلص لإجهاد ويكون عضليا

 

 :Medical Historyالتاريخ الطبي  .5-2

 :]36-35[ يلي إصابته مايجب أن يقيم التاريخ الطبي لمريض مصاب أو يشك ب

 .التعرض لعوامل الخطورة 

 يااوب أو الساالائل التاااريخ الطبااي متضاامناً الربااو أوالحساسااية أو التهاااب الج

 الأنفية والأخماج التنفسية في الطفولة وييرها من الأمراض التنفسية.  

  قصة عائلية للـCOPD .أو أي مرض تنفسي مزمن 

 و تأثير المرض على حياة المريض. نموذج تطور الأعراض 

 .قصة لسورات سابقة أو دخول للمستفشى سابق بسبب اضطراب تنفسي 

 .وجود مراضات مشتركة 

 :Spirometryالتنفس  قياس .5-3

يشااكل قياااس التاانفس القياااس الأكثاار موضااوعية المتااوافر لتحاادد المجاارى الهااوائير لا يمكاان 

بشكل موثوق كاختبار تشخيصي وحيد بسبب نوعيتاه  peak expiratory flowاستخدام 

ر ولاذلك ماازال البحاث مساتمراً عان واصام  ]36[يفة على الريم مان حساسايته الجيادة الضع
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للمسااعدة فاي التشاخيص يمكن مقايسته مع قيااس التانفس ء الرئوي المسد المزمن نوعي للدا

أناه يبقاى واصاماً نوعيااً  مبهمااً إلا COPDكواصم لـ  SP-Dيزال دور  لا وتقييم العلاجر

 .]26[واعداً 

يقاايس قياااس التاانفس حجاام الهااواء الااذي يااتم زفاار  بشااكل قسااري ابتااداءً ماان نقطااة الشااهيق 

 Forced Vital)الساااعة الحيوياااة القسااارية  maximal inspirationالأعظماااي 

Capacity FVC ( وحجم الهواء الذي يتم زفر  خلال الثانية الأولى من المنااورة )الحجام

 Forced Expiratory volume in oneالزفياري القساري خالال الثانياة الأولاى 

second FEV1( وتحسااب النساابة بااين هااذين القياسااين )FEV1/FVCد ( ويطبااق الحاا

علاى  ر تقيم قياسات التنفس مع قيم مرجعية تعتمد0.7المساوي لـ  cut-off pointالفاصل 

عاادةً انخفاضااً فاي كال مان  COPDيبدي مرضاى  .]36[العمر والطول والجنس والعرق 

FEV1  وFVC ]36[ مثاالاً عان منحنياات لقيااس التانفس لماريض باداء  (3) يبين الشكلر

 انسدادي.

  .]40[ي داس التنفس لمريض مصاب بدا  انسدا: منحنى لقي3الشكل 

(PEFR = peak expiratory flow rate; TLC = total lung capacity; RV = residual volume) 

يكااون دور اختبااارات الوظيفااة الرئويااة هاماااً وأساسااياً ماان أجاال التشااخيص وتقياايم الوخامااة 

قياس التنفس قد يكون مشعراً جيداً تبين أن . ]35[والإنذار إضافةً إلى مراقبة دورة المرض 

لأمااراض الجهاااز التنفسااي والأمااراض القلبيااة الوعائيااةر واقتاارح كاختبااار تحااري للصااحة 

 .]37[روتينير حيث سيزداد عدد الحالات المشخصة كلما ازداد تطبيقه 
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 سورات الدا  الرئوي المسد الم م : -6

 تعريف سورات الدا  الرئوي المسد الم م : .6-1

حاااد تتساام بازدياااد سااوء الأعااراض التنفسااية للمااريض التااي تختلااف عاان  السااورة هااي حاادث

. يشاكو مرضاى الساورات ]41[التغيرات الطبيعية من يوم لآخار وتاؤدي إلاى تغييار الادواء 

عادةً مان ازديااد الساعال وتغيار حجام القشاع وتقيحاه وساوء الزلاة التنفساية والأزياز وضايق 

برز في السورات الحادة والاذي يمكان تفساير  الصدرر يشكل سوء الزلة التنفسية العرض الأ

. تترافق الساورات ماع التهااب ]42[بتضيق السبيل الهوائي أو شذوذ نسبة التهوية والإرواء 

موضااعي فااي الساابل الهوائيااة والتهاااب مجمااوعي ممااا يااؤدي إلااى انسااداد أكباار فااي المجاارى 

رتفااع الضاغط الشارياني الهوائي وشذوذ التهوية/الإرواء وازديااد الحاجاة إلاى الأكساجين وا

 .]43[الرئوي والنتاج القلبي 

ر وتشاكل سابباً COPDالساورات مسابباً هاماأ للمراضاة ومعادل الوفياات المترافاق ماع  تعد

ر كمااا تااؤثر علااى ]44[شااائعاً للاستشاافاء وتااؤثر ساالباً علااى نوعيااة حياااة المااريض والإنااذار 

ء منهاا وتسارع معادل انخفااض الأعراض والوظيفة الرئوية حيث تستلزم عادة أساابيع للشافا

. ]46[ COPDر كما تزيد السورات العبء الاقتصادي لمرضى ]45-41[الوظيفة الرئوية 

ر %10يصاال معاادل الوفيااات للمرضااى الااذين دخلااوا إلااى المستشاافى بحماااض تنفسااي حتااى 

بعد سنة من تخريج المرضىر تشكل الوقاية والتحاري المبكار والمعالجاة  %40ويصل إلى 

. تشمل عوامل الخطورة للساورات ]41[امل حياتية هامة لخفض عبء المرض الفورية عو

 :]45[مايلي  COPDسورتين/سنة( لمرضى  >المتكررة )

 ازدياد العمر. -

 و سورات سابقة متكررة. FEV1وخامة اعتلال  -

 فرط إفراز مخاطي قصبي مزمن و سعال وأزيز يومي. -

 أعراض دائمة لالتهاب القصبات. -

 والفي يولوجيا المرضية للسورات: المرضيات والإمراض .6-2

عان خماج بكتياري أو فيروساي )أو كلاهماا( أو  COPDتنجم السورات عادة لدى مرضى 

ملوثات بيئية أو عوامل يير معروفةر يمتلك المرضى ذوي النوب الجرثومية أو الفيروساية 
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الغااازي . تترافااق السااورات الشااديدة مااع سااوء التبااادل ]2[اسااتجابة ممياازة بزيااادة الالتهاااب 

ر حياث ]47[الرئوي نتيجةً لزيادة تفاوت التهوية/الإرواء وتعب العضالات التنفساية اللاحاق 

تجند الاستجابات الالتهابية والمكتسبة للتعامال ماع العوامال الميكروبياة المتكااثرة فاي السابل 

ل الهوائيااة الساافليةر يحااث ازدياااد مسااتويات الخلايااا والساايتوكينات الالتهابيااة إفاارازات السااب

الهوائية والتضيق القصبي والوذمة المخاطية التي تؤدي بدورها لسوء شذوذ التهوية/الإرواء 

. تقلل هذ  العوامل التهوية وتسابب تضايق الشارينات الرئوياة واعاتلال ]45[وفرط الانتفاخ 

الإرواء. يساهم تعب العضلات التنفسية ونقص التهوياة السانخية بحادوث الحمااض التنفساي 

شل تنفسي وخيم والموتر يزيد نقص التأكسج وتضايق الأوعياة الرئوياة الحمال مما يؤدي لف

على البطين الأيمن إضافةً إلى حدوث تغيرات هرمونية كلوية قد تاؤدي إلاى وذماة محيطياة 

. تكون بعض الحالات الأخرى كالالتهاب الرئوي والانصامام الخثااري والفشال القلباي ]43[

 .]41[قمها أو تفا COPDالحاد محاكية لهجمات 

 أسباب السورات: .6-3

تكون العوامل العدوائية متضمنةً الجراثيم والفيروساات والممراضاات اللانموذجياة مساؤولة 

حتى  0.24ر حيث تسبب العداوى التنفسية من ]45[من حالات السورات الحادة  %80عن 

الااداء  مارات استشاافاء سانوياً للااداء الرئاوي المسااد المازمن اعتماااداً علاى المحاايط ووخاماة 3

. كما قد تحث الملوثات البيئية حدوث زياادة حاادة فاي التهااب السابل الهوائياة مشااركةً ]48[

ر يبين ]43[ر ويبقى السبب الفعلي مجهولاً في العديد من الحالات ]45[في حدوث السورات 

 أسباب سورات الداء الرئوي المسد المزمن. 4الجدول 

من المرضى على الأقل جراثيم في السابل  %50أظهرت دراسات تنظير القصبات أن لدى 

التنفسية السفلية خلال السوراتر إلا أن نسبة هامة من هؤلاء المرضى لديها جراثيم تستعمر 

سبلهم التنفسية السفلية خلال الهدأة أيضااً بالتاالي قاد لايؤكاد وجاود الجاراثيم دورهاا المسابب 

دياادة ماان الجااراثيم المسااببة . وجااد معاادلات عاليااة لاكتساااب أنااواع ج]49-41[للسااورات 

للعااداوى خاالال السااوراتر إلا أن الجااراثيم المكتساابة قااد لا تساابب السااورات مباشاارةرً وإنمااا 

. لا يااتم ]49[هناااك عواماال بااين المضاايف والممراضااات تحاادد نتيجااة العاادوى الجرثوميااة 

اكتساب جرايثم جديدة خلال كل الساورات حياث توجاد بعاض المؤشارات عان زياادة الحمال 

 .]49-41[رثومي لجراثيم موجودة مسبقاً خلال السورات الج



33 

 

 . ]43[: أسباب سورات الدا  الرئوي المسد الم م  4الجدول 

 التلوث الهوائي مكروبات لانمواجية الجراثيم الفيروسات

 الأوزون المتدثرات الرئوية المستدميات النزلية الفيروسة الأنفية

 ثاني أكسيد الكبريت المفطورات الرئوية لرئويةالعقديات ا الفيروس المخلوي التنفسي 

 ثاني أكسيد النتروجين  المستدميات نظيرة النزلية فيروس الانفلونزا

 عوادم الديزل  الموراكسيلة النزلية فيروس نظير الانفلونزا

 دخان السجائر   العنقوديات الذهبية فيروس كورونا

   الزائفة الزنجارية الفيروسة الغدانية

 

قاد  ر]50[من السورات مع عداوى السبيل التنفسي العلوي الفيروساية  %50ترافق حوالي ت

تشاير  .]50[يعاني مرضى العداوى المشتركة الجرثومية والفيروسية سورات أكثار وخاماة 

د الكبريات الدراسات الوبائية إلى أن زيادة تلاوث الهاواء بثااني أكسايد النتارجين وثااني أكساي

 .]COPD ]42راض التنفسية وزيادة معدلات الوفيات في تؤدي إلى تغير الأع

 تشخيص السورات: .6-4

يعتمد تشخيص السورات حالياً بشكل  خاص على الاستعلان السريري للمريض الذي يشتكي 

من التغير الحاد للأعراض )الزلة التنفسية و/أو السعال و/أو إنتاج القشاع( التاي تختلاف عان 

لذلك سيكون إيجاد واصم  حيوي يسمح بتشخيص أكثر دقة التغيرات الطبيعية من يوم لآخرر 

ر حياث لا ينصاح باإجراء قيااس التانفس خالال الساورات لأنهاا تكاون ]41[مريوباً مساتقبلاً 

ر الدراسااات إلااى ارتفاااع  وقااد أشااارت صااعبة الإجااراء والقياسااات يياار دقيقااة بشااكل  كاااف 

ر الفحوص التالياة لتقيايم يمكن اعتبا .]52-51[ المصلية خلال السورات SP-Dمستويات  

 :]41[وخامة السورات 

 قياس التأكسج النبضي: يكون مفيداً لتوجيه و/أو ضبط العلاج بالأكسجين التكميلي.  -

 التصوير الشعاعي للصدر وتخطيط كهربية القلب. -

 العد الدموي الكامل. -
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 :Assessment of COPD الدا  الرئوي المسد الم م تقييم  -7

تحديد وخاماة المارض وتاأثير  علاى الحالاة الصاحية للماريض  COPDتشمل أهداف تقييم 

  .]36[ أجل توجيه العلاجوذلك من  السوراتك وخطورة الحوادث المستقبلية

 تقييم الأعراض: .7-1

كاستبيان مجلس البحوث كافياً لتقييم الأعراض بسيط للزلة التنفسية القياس الكان يعتبر سابقاً 

 Modified British Medical Research Councilالطبيااة البريطانيااة المعاادل 

(mMRC 5( )الجدول)حيث يرتبط  رmMRC  بشاكل جياد ماع القياساات الأخارى للحالاة

بإجراء تقيايم شاامل  يوصى الآنر لكن ]36-35[ لصحية ويتنبأ بخطورة الوفيات المستقبليةا

 .]36[أكثر من تقييم عسر التنفس لوحد   للأعراض

  . ]35[حوث الطبية البريطانية المعدل لتقييم وخامة عسر التنفس استبيا  مجلس الب 5الجدول 

 سمات ال لة mMRCدرجة ال لة التنفسية 

 الشعور بعسر التنفس عند الجهد الشديد Mmrc 0الدرجة 

الشعور بضيق في التنفس عند المشي مسارعا  علاى طرياق مساتو  أو عناد  Mmrc 1الدرجة 

 المشي صعوداً على تلة طفيفة

المشي أبطأ مان الأشاخاص بانفس العمار علاى طرياق مساتو  بسابب عسار  mMRC 2جة الدر

التنفس أو التوقف من أجل التانفس عناد المشاي باوتيرة الماريض الخاصاة 

 على طريق مستو  

م أو عاادة قااائق علااى  100التوقااف ماان أجاال التاانفس بعااد المشااي لحااوالي  Mmrc 3الدرجة 

.  طريق مستو 

لدرجااة كبياارة تمنااع المااريض ماان مغااادرة المناازل أوعساار  عساار التاانفس Mmrc 4الدرجة 

 التنفس عند ارتداء أو نزع الملابس.

 

 : Spirometric Assessmentتقييم قياس التنفس  .7-2

ياتم اساتخدام حياث ر COPDوخاماة تحادد المجارى الهاوائي فاي تصانيفاً ل 6يظهر الجدول 

اء قياس التانفس بعاد إعطااء حدود فاصلة محددة لقياس التنفس من أجل البساطةر ينبغي إجر



35 

 

 جرعة ملائمة من موسع قصابي استنشااقي قصاير المفعاول لتقليال التغيار إلاى الحاد الأدناى.

والأعراض واعتلال نوعياة حيااة الماريض المرتبطاة  FEV1يوجد فقط علاقة ضعيفة بين 

ر ولذلك يعد إيجاد واصام ناوعي يارتبط بشاكل جياد ماع نوعياة الحيااة مريوبااً ]36[بصحته 

 كأحد الواصمات النوعية لدراسته. SP-Dشح ور  

بعددد الموسددع  FEV1)بالاعتمدداد علدى  COPDتصددنيف وخامدة تحدددد المجددرى الهدوائي فددي  :6الجددول 

  .]FEV1/FVC > 0.7  ]36لدى المرضى اوي النسبة  القصبي(

 FEV1%قيمة   درجة الوخامة

GOLD1 خفيف FEV1  ≥80%                 من القيمة التنبؤية           

GOLD2 50 متوسط%  ≤FEV1 > 80%                           من القيمة التنبؤية 

GOLD3   30 وخيم%  ≤FEV1 > 50%                           من القيمة التنبؤية 

GOLD4   وخيم جدا FEV1 > 30%  من القيمة التنبؤية 

 

 :Assessment of Exacerbation Riskتقييم خطورة السورات  .7-3

بين المرضىر تعتبر القصة لوجود حوادث سابقة  بشكل كبير ختلف معدل حدوث السوراتي

يترافاق ومعالجة المنب  الأفضل لحدوث سورات متكاررة )ساورتين أو أكثار خالال السانة(ر 

يعتمااد تااواتر  .]50[ سااورات مااع إنااذار ساايء وزيااادة خطااورة الوفاااةالالاستشاافاء ماان أجاال 

سيكون إيجاد واصم حيوي يرتبط  ر]45[داء وعدد السورات السابقة الالسورات على وخامة 

سجلت إحدى الدراسات ارتباطاً بين مساتويات  ر وقدمع تواتر السورات منبئا  جيداً للسورات

SP-D 53[ المصلية مع خطورة حدوث السورات[. 

 المشترك: الم م  تقييم الدا  الرئوي المسد .7-4

المااريض تقياايم الأعااراض مااع تصاانيف قياااس  علااى الشااخص COPDيتضاامن فهاام تااأثير 

 COPD Assessment ينصبح باختبار ر]36[ التنفس للمريض و/أو خطورة السورات

Test  'CAT'  كمقياس شامل للأعراض حيث يشير حرزCAT  ≥10 مستوى عال  من ل

 mMRC لكان بغياباه تاؤمن أحاراز  للأثار الأعراضايالأعاراضر يفضال التقيايم الشاامل 

 .]36[ زلة التنفسيةتقييماً لل
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لقياااس  GOLDتصاانيف عتمااد الأولااى علااى هناااك ثلاثااة طاارق لتقياايم خطااورة السااوراتر ت

للخطااورة العاليااةر بينمااا تعتمااد الثانيااة  GOLD4أو  GOLD3التاانفسر حيااث تشااير فئااات 

سانة على تاريخ المريض الفرد من الساورات حياث يشاير حادوث ساورتين أو أكثار خالال ال

تيجاة الساورات تعتماد الثالثاة علاى قصاة الإدخاال إلاى المستشافى نياةر والسابقة لخطورة عال

)إذا كان هناك تعارضٌ بين هذ  المعايير فيجب أن يساتخدم التقيايم الاذي  خلال السنة السابقة

المتعاادد فااي  COPDوهااذا مااا يشاارح فااي نهااج تقياايم  ر]36[ يشااير إلااى الخطااورة الأعلااى(

 : ]36[ كما يلي يمكن أن تلخص المجموعات( حيث 4الشكل )

 أعراض أقل  –: خطورة منخفضة Aمجموعة المرضى أولا : 

ساورات خالال السانة ولا يوجاد  1-0عادةً تحادد المجارى الهاوائي خفياف أو متوساطر و/أو 

  mMRC 0-1أو درجة  CAT > 10إدخال إلى المستشفى من أجل السوراتر وحرز 

 كثر أعراض أ –: خطورة منخفضة Bثانيا : مجموعة المرضى 

ساورات خالال السانة ولا يوجاد  1-0عادةً تحادد المجارى الهاوائي خفياف أو متوساطر و/أو 

 . mMRC  ≥2أو درجة  CAT  ≥10إدخال إلى المستشفى من أجل السوراتر وحرز 

     

 .]36[ تقييم الدا  الرئوي المسد الم م  المشترك :4الشكل 
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 قلأعراض أ –: خطورة عالية Cثالثا : مجموعة المرضى 

 1≤ ساورات خالال السانة أو  2≤ عاادةً تحادد المجارى الهاوائي وخايم أو وخايم جادارً و/أو 

  mMRC 0-1أو درجة  CAT > 10إدخال إلى المستشفى من أجل السوراتر وحرز 

 أعراض أكثر  –: خطورة عالية Dرابعا : مجموعة المرضى 

 1≤ ات خالال السانة أو ساور 2≤ عاادةً تحادد المجارى الهاوائي وخايم أو وخايم جادارً و/أو 

 .  mMRC ≤ 2أو درجة  CAT ≤ 10إدخال إلى المستشفى من أجل السوراتر وحرز 

 الاستقصا ات الإضافية:  .7-5

 :]38[كلاً من  COPDتشمل الاستقصاءات الإضافية لتقييم 

 .Diffusing Capacityحجم الرئتين وسعة الانتشار و التصوير -

  .دم الشريانيةوقياس يازات ال Oximetryقياس التأكسج  -

 .أنتي تريبسين-1تحري عوز ألفا -

 .Exercise Testingاختبار الجهد  -

 BODE: (Body mass index, Obstruction, Dyspnea andطريقة  -

Exercise)   

 التدابير العلاجية للدا  الرئوي المسد الم م . -8

 الهدأة:ية للدا  الرئوي المسد الم م  خلال التدابير العلاج .8-1

الرئيسة لمعالجة الداء الرئوي المساد المازمن الإقالاع عان التادخين وتخفياف  تشمل الأهداف

 .]54-47[ عفاتالأعراض وتحسين الوظيفة الفيزيولوجية والحد من المضا

الداعمةر يجب ية والمعالجة الدوائية والمداومة على الرعاية الصح COPDمن معالجة تتض

ئوياة ماع أو دون وجاود الأعاراضر ينبغاي أن يبدأ العلاج عندما يثبت انخفااض الوظيفاة الر

يكاون السعي إلى الإقلاع عن التدخين مان قبال المرضاى مهماا كانات وخاماة المارضر كماا 

ر قد يحتاج المرضى بدايةً للعالاج ]54-47[هاماً والمكورات الرئوية  الانفلونزا لقاحإعطاء 

يتطلاب مرضاى قصاير المفعاولر  βفقط بأحد مضادات الكاولين قصاير المفعاول أو نااهض 
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يفضاال و ية طويلااة المفعااولموسااعات قصاابية استنشاااق لااداء متوسااط الوخامااة حتااى الااوخيما

ر يوصااف للمرضااى βالمشاااركة بااين مضاااد كااوليني قصااير أو طوياال المفعااول مااع ناااهض 

المعالجين بالموسعات القصبية الاستنشاقية طويلة المفعول موسع قصبي قصير المفعول فاي 

لجة السريعة للأعراض الحادة. كما قد تؤمن إضاافة التياوفيللين أو نفس الوقت من أجل المعا

ة الاستنشااقية أو كلاهما إلى المعالجة بالموساعات القصابيستيروئيدات القشرية الاستنشاقية ال

  مخططاً علاجياً للداء الرئوي المسد المزمن.( 5)يبين الشكل .]54-47[منافع إضافية 

 

 .]47[رئوي المسد الم م  علاجي للدا  ال: مخطط 5 الشكل

 :الدا  الرئوي المسد الم م  لسوراتالتدبير العلاجي  .8-2

يهاادف التاادبير العلاجااي للسااورات إلااى تقلياال تااأثير السااورة الحاليااة ومنااع حاادوث سااورات 

لاحقةر يتم تدبير السورات كمريض داخلي أو خارجي اعتمااداً علاى وخاماة الساورات و/أو 

السااوراتر يااتم تاادبير المرضااى الخااارجيين بالاعتماااد علااى وخامااة الااداء الكااامن وراء هااذ  

العلاجات الدوائية من الموسعات القصبية التي تقلل فرط الانتفاخ الديناميكي والساتيروئيدات 

القشرية الجهازية لخفض الالتهاب الرئوي كماا أنهاا تقلال فشال العالاج والمضاادات الحيوياة 

المكوناااات  7يباااين الجااادول  .]41-38[ملاااة ومياااة المحتلمعالجاااة العوامااال الممرضاااة الجرث
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تشاامل المؤشاارات المحتملااة العلاجيااة لمرضااى السااورات الحااادة الماادخلين إلااى المستشاافى. 

 :]41[ للتقييم أو الإدخال إلى المستشفى مايلي

 زيادة ملحوظة في شدة الأعراض مثل التطور المفاج  للزلة التنفسية عند الراحة. -

- COPD .المستبطن الوخيم 

 علامات جسمية جديدة ) مثل الزراق والوذمة المحيطية(.بدء  -

 والسورات المتكررة. ة السورة للتدبير العلاجي البدئيفشل استجاب -

 وجود مراضات مشتركة خطيرة )مثل فشل القلب أو اضطراب النظم حديثاً( -

 .]41[ة لتدبير السورات في المستشفيات : المكونات العلاجي7الجدول 

 الدعم التنفسي

Respiratory 

support 

 . Oxygen therapyالعلاج بالأكسجين 

: عبر قناع noninvasiveيير جائر : Ventilation supportدعم التهوية 

 عبر أنبوب فموي ريامي أو فغر الريامىinvasive: جائر أنفي أو وجهير 

يرة زياااادة جرعاااات أو تكااارار الموساااعات القصااابية قصااا :الموساااعات القصااابية العلاج الدوائي

 قصير المفعول مع مضاد كوليني قصير المفعول. 2βالمفعول ومشاركة ناهض 

 الستيروئيدات القشرية: فموياً أو وريدياً.

 الصادات الحيوية: فموياً أو وريدياً عند وجود علامات العدوى الجرثومية.

 العلاجات المساعدة.

 

 Surfactant Protein D (SP-D)البروتي  "د" الفاعل بالسطح  -9

 أهمية البروتي  د الفاعل بالسطح: النظام الفاعل بالسطح الرئوي و .9-1

 pulmonaryيعتماااد التكامااال البنياااوي والاااوظيفي للنظاااام الفاعااال بالساااطح الرئاااوي 

surfactant system  علااى عاادة بروتينااات نوعيااة فاعلااة بالسااطحsurfactant 

proteins  :هااايSP-A – SP-B – SP-C – SP-D ]18[ .م الفاعااال عااارف النظاااا

ي يخفاض التاوتر الساطحي علاى الساطح البيناي بدايةً كمعقد بروتيناي شاحمبالسطح الرئوي 
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هواء/سااائل للرئااةر حيااث تاابطن الأسااناخ بطبقااة سااائلة متضاامنةً المكونااات الفاعلااة بالسااطح 

يتاألف  .]55-18[هذ  المكونات إلاى انخمااص الأساناخ ويؤدي التوتر السطحي دون وجود 

سطح بمعظمه من الشحوم الفوسفورية التي تخفاض التاوتر الساطحير بينماا النظام الفاعل بال

 .]55-18[ من تركيبه %10نات تشكل البروتي

كيلو دالتون( والتي تتضمن قليلات  26لسلاسل عديدة الببتيد ) mer-18من  SP-Aيتألف 

. يتصااف بنيوياااً بأنااه N-linked oligosaccridesالسااكريد مرتبطااة بالنهايااة الأمينيااة 

فااي قلااب  SP-Cو  SP-Bو  SP-Aهجااين ماان الكااولاجين والليكتااينر يساااهم كاالاً ماان 

البروتينات الفاعلاة بالساطح المفارزة إلاى المياالين الأنباوبي فاي البطاناة السانخيةر كماا يقاوم 

SP-A  بتنظيم إفراز وإعادة قبط الشحوم الفاعلة بالسطح مان قبال الخلاياا الرئوياة نماطII ر

 .]55-19[عات السنخية البال SP-D و SP-Aويحفز كلاً من 

ثمالاة وتتضامن ثالاث جساور  79هو عبارة عن سلسلة عديادة الببتياد مؤلاة مان  SP-Bأما 

ثنائية السلفيد داخل السلسلةر يتواجد بشكل مثنوي متجانس إيجاابي الشاحنةر وقاد يعمال علاى 

السانخية مماا ياؤدي إزالة أنواع الشحوم يير المشبعة والأنيوينة من الطبقة الفاعلاة بالساطح 

 .]55-19[ى زيادة الضغط السطحي إل

حماض أميناي وتارببط  35من سلسلة عديدة الببتيد حلزونية مؤلفة مان  SP-Cبينما يتشكل 

بها مجموعات البالموتيل تساهميارً ينغرس الجزء الجلزوناي ضامن الطبقاة الشاحمية الثنائياة 

جيهياة الثنائياة إلاى طبقاة وحيادة وامتازاز الطبقاة الشاحمية  SP-Cالفاعلة بالساطحر يسارع 

]19-55[. 

في ضوء الدراسات الحديثة التاي أظهارت دور النظام الفاعل بالسطح تم إعادة تقييم تعريف 

تينااات الفاعلااة هااذا النظااام فااي الاادفاع الرئااوي للمضاايف وأنااه يااتم التعبياار عاان بعااض البرو

 SP-Aفاعل بالسطح كلاً من يتواسط الوظيفة الدفاعية للنظام ال .]55[بالسطح خارج الرئة 

-18[لهما تأثير قاتال للجاراثيم مباشار  اللذان يحفزان البالعات السنخية وقد يكون SP-Dو 

55[. 

بعاض الخاواص المختلفاة عان بااقي النظاام الفاعال بالساطحر حياث لا يارتبط  SP-Dيمتلك 

لساائل السانخي ر معظماه منحال فاي ابقاوةبالشحوم الفوسفورية المكونة للمادة الفعالة سطحياً 

  SP-D    يوجاد. ]56[سااطة التثفيال ويمكن إزالتاه بساهولة مان النظاام الفاعال بالساطح بو
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وفاي  IIبشكل رئيساي فاي الشابكة الهيولياة الباطناة للخلاياا الرئوياة الانمط ( SP-A)وأيضاً 

بينمااا أو الخلايااا القصاابية يياار المهدبااةر  Clara cellsالحبيبااات الإفرازيااة لخلايااا كاالارا 

في الأجسام الصفاحية  (SP-A, SP-B, SP-Cتواجد باقي البروتينات الفاعلة بالسطح )ت

فاي  SP-D  لاذلك يلاحاظ التعبيار الأعلاى عان .و المياالين الأنباوبي IIللخلايا الرئوية نمط 

الأنسجة البشرية في السبل الهوائية القاصية والأسناخ الرئويةر وتكاون تراكياز  الأعلاى فاي 

-Bronchoalveolar lavage Fluid (BALF )]53-56الساانخي السااائل القصاابي 

يتواجاد  ودور  في المناعاة الطبيعياة الرئوياة. SP-Dأماكن إنتاج  6يبين الشكل . ]57-58

SP-D شااكل الرئااة المكااان تفااي السااائل القصاابي الساانخي والمصاال والسااائل الساالوير و

على الخلاياا المبطناة للساطوح ويبدو أن التعبير يير الرئوي عنه يقتصر  جهرالأساسي لإنتا

الظهارية أو الأنابيب وبعض الخلايا الظهارية الغديةر إضافةً إلى القلب والدماغ والبنكرياس 

والخصاايتينر لكاان لا يعاارف إذا كاناات هااذ  الأعضاااء تعباارعن كميااات كافيااة ماان البااروتين 

و يشتق من الارئتين ضمن هذ  الأعضاء أ ولوجياً وأيضاً إن كان يتم تخليقهليكون فعالاً فيزي

فااي الأوعيااة الدمويااة لكاان  SP-Dلا يعاارف منشااأ ر]59-55[عباار طريااق السااائل الساالوي 

يفترض أنه يتحرر من الرئتين إلى مجرى الدمر وهذا يتوافق ماع ارتفااع مساتوياته فاي الادم 

 .]59-55[ث أنواع معينة من الأذية الرئوية عند حدو

 

وخلايدا كدلارا  IIم  كل م  الخلايا الرئوية النمط  SP-Dوية وإنتاج آليات الدفاع الطبيعية الرئ :6 الشكل

]55[. 
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 بنية البروتي  د الفاعل بالسطح: .9-2

(  جزءاً مان عائلاة SP-D) Surfactant Protein Dيشكل البروتين د الفاعل بالسطح 

 لمجموعااةللبروتينااات الرابطااة للسااكريات التااي تنتمااي  collectin familyالكااوليكتين 

 . ]C-type Lectin ]53-57-60-61ن الليكتي

كيلودالتون( تتجمع بشكل بنية حلزونية مثلوثيةر تخضاع  (43من موحودات  SP-Dيتكون 

أربعة من هذ  البنى المثلوثية لارتباط تصالبي لتشكل بنية معقدة صليبية الشكل اثناا عشارية 

dodecamer ]53-57-58-59[رية لـ البنية المثلوثية والاثناعش 7 .يبين الشكلSP-D. 

ثمالاةر ويمتلاك كال موحاود أرباع  375عديادة الببتياد لادى البشار  SP-Dيبلغ طاول سلسالة 

 :]59-58-56[ميادين مميزة مرتبة من النهاية الأمينية باتجا  النهاية الكربوكسيلية كما يلي 

حمااض أمينااي( يتضاامن ثمااالات  25القساام الانتهااائي الأمينااي وهااو قصااير نساابياً ) -

تي تشكل رواباط تصاالبية ثنائياة الساولفيد داخال السلسالة لتشاكيل البناى السيستئين ال

 .oligomersالتساهمية قليلة القسيمات 

حمااض أمينااي( وهااي تعاازز تشااكيل البنااى  177المنطقااة الكولاجينااة طويلااة نساابياً ) -

المثلوثيااة يياار التساااهمية بااين الموحااوداتر كمااا تضاافي المنطقااة الكولاجينيااة بنيااة 

 شااكليلجزئيااات وتاانظم التااوزع الفرايااي للنهايااة الكربوكساايليةر طولانيااة صاالبة ل

ظاام الكااولاجين فااي المعقااد هيدروكسااي ليزياال معيليكوزياادات هيدروكسااي لياازين و

 .المثولثي

حماض أميناي( والتاي تلعاب دوراً  28منطقة العنق متقابلة الزمار شاديدة الالتفااف ) -

 هاماً في طي وتنظيم النهاية الكربوكسيلية.

للتعارف  Cحماض أميناي( ميادان الليكتاين نماط  125الكربوكسايلية )اياة تشكل النه -

 C-type lectin carbohydrate recognitionعلااى الكربوهياادرات 

domain CRD) الرابطاة للكالسايوم والكربوهيادراتر حياث ( التي تضم المواقاع

معتمادة يرتبط مع العديد من اللجائن كالكربوهيدرات والليبيدات والنكليوتيدات بآلياة 

من عروة مزدوجة )عروة داخل  CRDتتألف بنية  .Ca+2على شوارد الكالسيوم 

تتثبت هذ  البنية عبر جسرين من ثنائي السولفيد وتفاعلات قطبية وكارهة وعروة(ر 

كمااا  للماااءر تتضاامن العااروة الثانيااة مواقااع ربااط الكالساايوم والتعاارف علااى اللجااائنر



43 

 

تعااااااارف علاااااااى الااااااانمط فاااااااي ال CRDضااااااامن  Asn32و  Glu321يسااااااااهم 

مماا يعطياه  CRDالمثلوثية الوظيفية من تكافؤ  SP-Dتزيد بنية   يلوكوز/مانوز.

 ألفة عالية لربط اللجائن.

 

 . ]55[: بنية البروتي  د الفاعل بالسطح 7الشكل 

فاي اساتتباب  SP-Dيكون تكامل هذ  البنية الرباعية هاماً مان أجال وظائفاهر حياث يشاارك 

ئوية ويلعب دوراً هاماً في المناعة الرئوية السليقية كجزء من خط الادفاع البنية السطحية الر

 .]63-62-58[الأول ضد العدواى الرئوية 

 التنظيم الجيني للبروتي  د الفاعل بالسطح: .9-3

على الذراع الطويل للصبغي البشري العاشر  SFTPD geneجين وحيد  SP-Dيرمز 

ً  C-type Lectin عائلةن بالقرب من جينين آخرين يرمزان لبروتينين م -SPهما  أيضا

A  و البروتين الرابط للمانوزMannose Binding Lectin "MBL" ]18-19[. 

وهذا ما  UTR-'3وسبع إكسونات مرمزة للبروتين و  UTR-'5من  SP-Dتتألف جينة 

 .] 19[( 8) يوضحه الشكل

دركسلة جزئية وه signal peptideشطر ببتيد الإشارة   SP-Dتتضمن التعديلات على 

-اربتاطاً يليكوزيليااً  SP-Dلثمالات البرولين والليزين في المنطقة الكولاجينيةر كما يبدي 

O  يلاكتوزياال( علااى ثمااالات اللياازين المهدركساالةر تعااد هدركساالة ثمااالات  –)يليكوزياال

 البرولين والليزين المتبوعة بالارتباط الغليكوزيلي ظاهرة شاائعة فاي الكاولاجين حياث تزياد
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في المنطقة الكولاجينية  N–الهدركسلة ثبات الحلزون الثلاثير يحدث الارتباط الغليكوزيلي 

(Asn-70 ضمن )SP-D تكون هذ  التعديلات جزئية ولاذلك قاد تاؤدي إلاى اخاتلاف فاي .

 .]65-64-19[ن كيلودالتو 43و  37زيئي ما بين الوزن الج

 

تشير الشرائط الرفيعة في  .]SP-D ]19و  SP-Aلـ التنظيم الجيني والانتساخ والترجمة  :(8) الشكل

mRNA  إلى تسلسلاتmRNA  يير المترجمةر تمثل ثمالات السيستيئين في البروتينات الناتجة كـ-S- ر

ر تمثل ثمالات السيستئين الإضافيى على N-عبر رمز ارتباط السكريد N-يشار إلى الارتباط الغليكوزيلي

 -(S)-كـ  SP-A2و  SP-A1النهاية الأمينية في 

U, untranslated sequence; USNC, untranslated, signal peptide/N-

terminus/first part of the collagen region; C, collagen region; a, a-helical 

neck region; CTLD/U, CTLD/untranslated sequence.  

بالثريونين  Metيونين إلى استبدال الميث SP-D rs721917في جينة  SNPتؤدي إحدى 

Thr  من القسم الانتهائي الأميناي فاي الباروتين الناضاج مماا أدى إلاى  11وذلك عند الثمالة

  SP-D oligomerizationفي المصل إضافة إلى تأثيرها على  SP-Dانخفاض تركيز 

على الارتباط مع الجراثيم كما أناه يشاكل عامال خطاورة لةصاابة باـ  SP-Dوخفض قدرة 

COPDمااااا ترافقاااات كاااال ماااان ر كrs2245121 SNP  و rs911887 SNP  و

rs6413520 SNP  مااع زيااادة الاسااتعداد لةصااابة بااـCOPD ر كمااا ترافقااتSNP 

rs7078012  معCOPD  في دراسةECLIPSE  وBergen ]19-64-65[. 
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 لإفرا  البروتي  د الفاعل بالسطح وتدركه: السبيل الخلوي .9-4

أناه ياتم كالاً مان طاي  CHO-K1ضامن خلاياا  المأشاوب SP-Dأظهرت الدراسات علاى 

CRD  وتجمع الموحودات بشكل بنى مثلوثية وتشكليلها الحلزون المثلوثي وارتباط النهايات

الأمينية ضمن البنى المثلوثية وتشكيل الروابط التصالبية ثنائية السولفيد في الشابكة الهيولياة 

اريد ضمن جهاز يولجي مباشارةً قبال الباطنة الخشنةر بينما يتم نضجه وإضافة قليلات السك

إفراز ر وتعمل منطقة العناق علاى تنظايم السلاسال عديادة الببتياد الاثلاث للباروتين قبال طاي 

 . ]66[ بط ثنائية السولفيد داخل السلاسلالحلزون الكولاجيني وتشكيل الروا

وحبيبات  endosomal vesiclesضمن حويصلات الجسيمات الداخلية  SP-D يتواجد

ر كماا SP-Dمات الحالة للبالعات السنخية مما يشير إلى قدرة البالعاات علاى اساتبطان الجس

الموسااااوم شااااعاعياً فااااي الزجاااااج بواسااااطة  SP-Dيمكاااان للبالعااااات الساااانخية أن تاااادرك 

الاثنااى عشارية بواساطة الإيلاسااتاز  SP-Dالبروتياازاتر إلا أناه لا يمكاان تحطايم جزيئاات 

ود التراكياز الفيزيولوجياة مان الكالسايوم عناد درجاة والعديد مان البروتياازات الأخارى بوجا

 .]66[ مئوية 37الحرارة 

 الدور الحيوي للبروتي  د الفاعل بالسطح: .9-5

إزالاة العوامال الممرضاة  SP-Dكمنظم هام للمناعاة الطبيعياة حياث يعازز  SP-Dيعرف 

ورر عبر التعرف على البنى السكرية على سطح عدد كبير من الجاراثيم والفيروساات والفطا

لتعزيز قبط هذ  الخلايا وبلعمتهاار كماا لدياه القادرة علاى  opsoninsويلعب دوراً كطاهية 

 .]64-61-55[قتل جراثيم وفطور محددة بشكل مباشر 

أنااواع الجااراثيم ساالبية الغاارام متضاامنةً  –إن لاام يكاان معظاام  –مااع العديااد  SP-Dياارتبط 

يبساايلا الرئويااة والمسااتدميات لوالك العواماال الممرضااة الرئويااة الهامااة كالزائفااة الزنجاريااة

والعنقوديااات  النزليااةر كمااا ياارتبط مااع متعضاايات إيجابيااة الغاارام معينااة كالعقااديات الرئويااة

تااأثيرات مباشاارة علااى الخلايااا المناعيااة ويعاادل  SP-Dيمتلااك . ]59[الذهبيااة والمتفطاارات 

زات والمؤكسداتر كما أنه إنتاج البروتيا يقللر و]55[ إنتاج السيتوكينات والوسائط الالتهابية

عبر ربط  يرتبط مع الخلايا المستماتة كالخلايا الالتهابية ويعزز بلعمتها وإزالتها من الرئتين 

الأجاازاء الكربوهيدراتيااة والليبيديااة علااى سااطحها ممااا يخااول الاابلاعم لإزالتهااار تكااون هااذ  

 SP-Dفئران عديمة تمتلك ال .]67-65-53[ الخطوة حدية من أجل الميز الطبيعي للالتهاب
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مستويات أعلى من البالعات المستماتة في الفرايات السنخية تصل لحوالي خمس إلى عشرة 

بشاااري مأشاااوب إلاااى انخفااااض الخلاياااا  SP-Dأضاااعافر وأدى معالجاااة هاااذ  الفئاااران باااـ 

 .]55[الشحوم الملاحظ لدى هذ  الفئران المستماتة وتصحيح جزئي لتراكم 

مع أكسدة الشحوم عبر تثبيط تشكل الجاذور الشاحمية أو عبار  مباشرةً أيضاً  SP-Dيتداخل 

عمله كمنه  لسلسلة الجذور الحرةر مما يمنحاه خواصااً مضاادة للأكسادةر ويسااهم فقادان هاذ  

   وظاائف كالاً مان الباروتينين( 9) يباين الشاكل .]61[واص في الأذية الرئوياة التأكسادية الخ

SP-A  وSP-D. 

 

 .]SP-D ]55و  SP-Aللبروتينات السطحية : الدور المناعي 9 الشكل

ارتباطاً هاماً بين المناعة الطبيعية والمكتسابة عبار تعاديل وظاائف الخلاياا  SP-Dقد يؤمن 

التغصنية والخلايا التائية كما أنه يرتبط مع العدياد مان الغلوبوليناات المناعياة ر حياث يعازز 

SP-D ل الخلايااا التغصاانية يياارفااي الفرايااات الساانخية قاابط العواماال الممرضااة ماان قباا 

الناضااجة التااي تحتشااد فااي الفااراغ الهااوائي الساانخي خاالال العاادوى أو الالتهااابر وقااد يكاابح  

SP-D  تفعيل الخلايا التائية في الفراغ السانخي التاي يمكان أن تاؤدي فاي حاال تفعليهاا إلاى

ات لتوضايح شلال التهابي قد يؤذي الرئة واعتلال التبادل الغازي. يتطلب المزيد من الدراس

-55[دور النظام الفاعل بالسطح في تنظيم الاستجابات المناعية المكتسبة داخل الجسم الحي 

 .SP-Dكافة الأدوار الوظيفية لـ  8. يلخص الجدول ]64
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: الأدوار الوظيفية المحتملة للبروتي  د الفاعل بالسطح المقترحدة مد  الدراسدات المنشدورة فدي 8الجدول 

 .]59[الحي ال جاج وداخل الجسم 

 مضاد للالتهاب

Anti-inflammatory 

تنظيم الاستجابة الالتهابية للكائنات الحية الدقيقة والمنتجاات  -

 الجرثومية.

 LPS/تغييار تقاديم LPSاستعدال عديد الساكريد الشاحمي  -

 إلى الخلايا المضيفة.

 تنظيم الاستقلاب التأكسدي الرئوي.  -

 مضاد للمكروبات

Antimicrobial 

 وقتل بعض المتعضيات.يعزز طهي  -

 ينقص الاستبطان لبعض العوامل الممرضة داخل الخلوية. -

 يعزز تراص الميكروبات مع تعزيز التصفية الخلوية. -

  SP-Dيعزز الاستجابة الالتهابية لمعقدات الميكروبات/ -

 يغير النمو الميكروبي. -

 التعديل المناعي

Immunomodulatory 

ت لاااابعض محاااادثات إنقاااااص الاسااااتجابة لتكاااااثر اللمفاويااااا -

 الانقسام.

 تغيير تقديم المستضدات لخلايا معينة -

 

Proinflammatory/repair 

يحفااز الهجاارة المباشاارة أو الاحتفاااظ بالبالعااات فااي الفااراغ  -

 الهوائي.

 metalloproteinasesيغير إنتاج البالعات لـ  -

 استتباب النظام الفاعل بالسطح

Surfactant 

homeostasis 

لمكاني للأقسام الفرعياة الغنياة بالفوسافاتيديل تغيير التنظيم ا -

 من الشحوم الفاعلة بالسطح. (PI)إينوزيتول 

 القبط الخلوي الطبيعي واستقلاب الشحوم الفاعلة بالسطح. -

 

 :لجائنهمع البروتي  د الفاعل بالسطح  آلية ارتباط  .9-6

وكاااوز ماااع الساااكريدات البسااايطة والمعقااادة المتضااامنة علاااى الماااانوز والغل SP-Dيااارتبط 

والإينوزيتولر كما يتفاعال ماع مكوناات النظاام الفاعال بالساطح كالفوسافاتيديل إينوزيتاول و 
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 glucosylceramideماع  SP-Dر يارتبط glucosylceramideيليكوزيل سيراميد 

و القسم الغليكوزيلير بينما يتضمن  CRDعبر تفاعل التسلسل الرابط للكربوهيدرات ضمن 

 .]CRD ]19-55مع الليبيد إضافةً لتفاعل الإينوزيتول مع تفاعلات  SP-Dالتفاعل مع 

اتجاا  اللجاائن  CRDضارورية مان أجال الألفاة العالياة لاـ  SP-Dتكون البنية المثلوثياة لاـ 

ضمن البنية المثلوثية بالارتبااط ماع  CRDالكربوهيدراتيةر حيث يسمح التوزع الفرايي لـ 

علااى سااطح لجااين معااينر حيااث تكااون ألفااة  اثنااين أو ثلاثااة ماان القاارائن السااكرية الموجااودة

المثلوثي اتجا  اللجائن متعددة التكافؤ.  SP-Dأقل بعشرة أضعاف من  SP-Dالموحود من 

 CRDيساهم التفاعل بين منطقة العنق والنهاية الكربوكسيلية في تنظيم التوزع الفراياي لاـ 

يااا المضاايف مااع خلا SP-Dهناااك علااى الأقاال نمطااي ارتباااط لااـ  المثلااوثي. SP-Dضاامن 

host cells  إحااداهما بالاعتماااد علااىCRD  و بشااكل مسااتقل عنااهر ياارتبطSP-D  مااع

ات منافساة أو ساكريد EDTAحياث يتابط الارتبااط بوجاود  CRDالبالعات بالاعتماد علاى 

 .]59-55-19[ في الزجاج وداخل الجسم

 :CRD ميدا  الليكتي  بالاعتماد على SP-Dلـ  الارتباط الخلوي. 9-6-1

على بدء الجذب الكيمياائي للوحيادات والعادلات علاى فعالياة الليكتاين لاـ  SP-Dد قدرة تعتم

SP-D ياااارتبط .SP-D  مااااعsCD1  المأشااااوب عباااار التفاااااعلات مااااعN-linked 

oligosaccharides ر حيث يتم التعبير عنCD14  على سطح العديد من أيشاية خلاياا

 .بالعات والأنواع الخلوية الأخرىكموقع ارتباط على ال CD14المضيفر بالتالي قد يفيد 

يتثبط قبط جراثيم معينة من قبال العادلات عبار خلاب الكالسايوم أو جاود ساكاكر منافساةر قاد 

يكون هذا بسبب تثبيط التاراص الميكروباي أكثار مان التفااعلات المعتمادة علاى الليكتاين ماع 

أيضارً حيث يتم التعبير مع اللمفاويات بآلية تعتمد على الليكتين  SP-Dالبالعات. كما يرتبط 

بشاكل كبيار علاى ساطح  –فاي الزجااج  SP-Dوهاو أحاد لجاائن  -عن ييكوزيال سايراميد 

 .]66-59-55[ الخلايا اللمفاوية

)مسدتقبلات CRD  ميدا  الليكتدي  بشكل مستقل ع  SP-Dلـ  الارتباط الخلوي .9-6-2

 :البروتي  د الفاعل بالسطح(

يبادو أن هاذا الارتبااط لا  أو مساتقبلات الليكتاينر C1q مساتقبلات لا يتضمن هاذا الارتبااط

قاد يعتماد هاذا الارتبااط علاى  .EDTAيعتمد على فعالية الليكتين حيث يتم الارتباط بوجاود 
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( وهااو بااروتين كبياار الحجاام شاابيه GP-340بااروتين رابااط للبااروتين د الفاعاال بالسااطح )

 scavengerفارداً مان عائلاة المساتقبلات الكاساحة  GP-340بالموسينر يشكل بروتين 

receptors  ويلعب دوراً في إزالة العوامل الممرضة وتنظيم نمو الظهاارة ورباط المناعاة

بطريقااة تعتمااد علااى  SP-Dمااع منطقااة العنااق فااي  GP-340السااليقية بالمكتساابةر ياارتبط 

ي المناعاة الساليقية ضامن ر ويعمالان معااً فاSP-Dالكالسيوم ولا تتطلب فعالية الليكتين من 

فاي  SP-Dعلاى ساطح البالعاات السانخية وينتشار ماع  GP340يتوضع  النسج المخاطيةر

مشااركة فاي تنبياغ النسج البشريةر إلا أنه لم يثبت دور  بتواسطه الارتباط ماع البالعاات أو ال

 .]66-59-55-19[ الإشارة الخلوية

بشاكل كبيار مماا يجعلاه  gp-40ر يتبلمار يتوافر البروتين بكثرة في السائل القصبي السنخي

فااي  SP-Dمااع  gp-340يحتااوي علااى العديااد ماان الميااادين الرابطااة للجااائنر قااد يتشااارك 

 .]66[ مع خلايا المضيف SP-Dاستعدال وإزالة لجائن معينة أكثر من تواسطه تفاعلات 

 مع المكروبات: البروتي  د الفاعل بالسطحتآثرات  .9-7

 pattern recognition receptorsقبلات تعارف الانمط يستخدم الجهاز المنااعي مسات

(PRRs لتحديد المكروبات من أجل قتلها إما عان طرياق حلهاا بشاكل مباشار أو انحلالهاا )

عبر ارتباطه بشكل انتقائي ماع  PRRكمستقبل  SP-Dالمحدث بالمتممة أو بلعمتهار يعمل 

داخاال الخلااوير كمااا يعماال  سااطوح الجااراثيم والفيروسااات والفطااور وتعزيااز بلعمتهااا والقتاال

SP-D  على تثبيط نمو الجراثيم سلبية الغارام والفطاور عبار زياادة نفوذيتهاا الغشاائيةر وقاد

لاـ   proinflammatory effectsأوجادت الدراساات فاي الزجااج تاأثيرات قبال التهابياة 

SP-D ر حيث يرتبطSP-D  ًمع عدة مستقبلات واقترح أنه يعمال بطريقاة مزدوجاة مؤدياا

 .]SP-D ]19-66تعزيز أو كبح الالتهاب وذلك اعتماداً على توجه ارتباط جزيئة  إلى

 الجراثيم سلبية الغرام:أولا : 

( المعزول من LPS) lipopolysaccharideمع عديد السكريد الشحمي  SP-Dيرتبط 

 LPSالارتباط مع جزيئات  SP-Dأنواع عديدة من المتعضيات سلبية الغرامر حيث يفضل 

القصايرة أو الغائباةر كماا يفضال أن يقاوم بتكاديس  O-antigensسام بالمستضادات التي تت

 rough LPS  (O-antigenالخشن  LPSسلالات الجراثيم التي يغلب فيها التعبير عن 
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و عديدات سكريد  LPSمن  O-antigenيائب(.تتضمن اللجائن الأخرى المحتملة ميدان 

 .]59-55[ يةدة والبروتينات السكرية الغشائمحفظية محد

 ثانيا : الجراثيم إيجابية الغرام:

ماع المتعضايات إيجابياة الغارامر حياث أن الشاحوم  SP-Dلم تتوضح الآلية الدقيقة لتآثرات 

السكرية الأساسية التي يتم التعبير عنهاا علاى الجادار الخلاوي للمتعضايات إيجابياة الغارام " 

Lipoteichoic acids  لا تنافس "LPS  مع على الارتباطSP-D ر بينما ينافس كل من

ممااا  SP-Dجزئياااً المتعضاايات إيجابيااة الغاارام علااى الارتباااط مااع  EDTAالمااانوز و/أو 

  . ]59-55[ قيداً من المتعضيات سلبية الغراميقترح آلية أكثر تع

 ثالثا : المتفطرات والفطور:

ماان  الانتهائيااة mannosyl-oligosaccharidesمااع قلاايلات السااكريد  SP-Dيتفاعاال 

lipoarabinomannan glycolipid 66-59[ موجود على جدار المتفطرات السليةال[. 

ر هناك معلومات قليلة عان آلياة agglutinationمع الفطور عبر تراصها  SP-Dيتفاعل 

-Nمااع السااكاكر  CRDبالاعتماااد علااى  SP-Dمااع الفطااورر لكاان ياارتبط  SP-Dارتباااط 

linked sugars  فااي الجاادار الخلااوي كالبروتينااات السااكرية لبروتينااات سااكرية معينااة

allergens  لفطور الرشاشيات الدخناءAspergillus fumigatus ]55-59-66[. 

 رابعا : الفيروسات التنفسية:

( علااى IAV) influenza A virusالبشاري قادرة فياروس النزلاة الوافادة  SP-Dيثابط 

التثبايط بالاعتمااد علاى الكالسايوم  الإعداء وفعاليته في التراص الدموي في الزجاجر يتم هاذا

من  HA1مع قليلات سكريد ينية بالمانوز والتي تتواجد في الميدان  SP-Dوذلك بارتباط 

مااااع إناااازيم  SP-D(ر كمااااا ياااارتبط HA) hemagglutininجزيئااااة الراصااااة الدمويااااة 

 SP-Dمثبطااً فعاليتاه الإنزيمياة. كماا يساتطيع  IAVمن  neuraminidaseنورامينيداز 

 ً ولاااايس علااااى تكااااديس  CRDثباااايط فيروسااااات تنفسااااية أخاااارى بالاعتماااااد علااااى  أيضااااا

aggregation 66-59-19[ الفيروسات[. 
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 علاقة البروتي  د الفاعل بالسطح مع الدا  الرئوي المسد الم م : .9-8

في الداء الرئوي المسد المازمن البشاري ريام الأدلاة  SP-Dلايعرف سوى القليل عن دور 

تبادي حياث  .]68[ الأساساي فاي الادفاع المنااعي الطبيعاي الرئاوي  العديدة التي تقترح دور

الفئران المعوزة له تراكماً شاذاً للابلاعم المساتماتةر وزياادةً فاي تفعيال السايتوكينات المرافاق 

في إماراض الاداء  SP-Dلارتشاح اللمفاويات وتطور النفاخر مما يقترح الدور المحصن لـ 

 . ]70-69-53[الرئوي المسد المزمن 

 single nucleotide polymorphismsأظهاارت دراسااات متعااددة ارتباطاااً بااين 

(SNPs)   فاي جاينSP-D  و COPD ارتفاعااً فاي مساتويات كماا أظهارت الدراساات ر

SP-D  المصلية لدى مرضىCOPD  مقارنةً مع المدخنين الحاليين والسابقين التي ترتبط

 bronchoalveolar lavageخي في السائل القصبي السان SP-Dعكساً مع مستويات 

fluid (BALFر و) مع وخامة المرض  ت مستوياتهترافققد(FEV1%)  بشكل مستقل عن

المصالية  SP-Dإضافةً إلى وجاود ارتبااط  باين مساتويات ر ]SP-D SNP ]61-69حالة 

وزيادة تراكيز  المصلية خلال الساورات مقارناةً ر ]58[ المرتفعة وازدياد خطورة السورات

المارضر لكان تبقاى الآلياة التاي تعادل فيهاا مساتوياته المصالية بعاد بارء الساورة ييار بهادأة 

 .]69-61[ معروفة

فاي الأفاراد الأصاحاء العمار ومنساب كتلاة الجسام  SP-Dتشمل العوامل التي ترافاق زياادة 

المصالي وانخفااض الوظيفاة الرئوياة  SP-Dوالذكورةر قد أظهرت الدراسات ارتباطااً باين 

يمكاان أن يفيااد كواصاام للضاارر الرئااوي تحاات  SP-Dتبااغر ممااا يقتاارح أن لاادى ماادخني ال

فاي كال مان   SP-Dالساريري المحادث بادخان الساجائرر حياث يقلال التادخين الفاعال كمياة

ر وتنخفض مستوياته بشاكل أكبار ماع كبار BALFالسائل القصبي والسائل القصبي السنخي 

إيجاباً مع حالاة التادخين الحالياة وترتبط السنر إلا أن مستوياته تزداد في الدم لدى المدخنين 

]61-69-71[. 

ر أظهارت القليال مان الدراساات مجموعة مان المرضايات الرئوياةالجائل مع  SP-Dيرتبط 

وية الأخرى عن المرضيات الرئ COPDالمصلي لا يمكنه تمييز  SP-Dالمقارنة فقط أن 

يياار  COPDرة مااع ازدياااد خطااو SP-Dرياام كااون الآليااات التااي تااربط ترافااق  .]69[

معروفةر إلا أناه قاد يناتج عان انخفااض مساتوياته فاي الساائل المابطن للارئتين انخفاضااً فاي 

  .]61[عداوى الوظيفة المناعية وزيادة الاستعداد لل
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تفتقر الأبحاث السريرية في الداء الرئوي المسد المزمن للواصمات الحيوية الدموية الموثقةر 

نفساااية طاااويلاً علاااى الأعاااراض والوظاااائف الرئوياااة حياااث اعتماااد أخصاااائيي الأماااراض الت

لتشخيص وتدبير أمراض السبيل التنفسير إلا أن طبيعة الأعراض تكاون شخصاانية صاعبة 

القياس ويالباً يير نوعيةر كما أن قيااس التانفس يكاون محادوداً بتلاك القياساات التاي تعكاس 

ت السريرية كالساورا وخامة المرض أكثر من نشاطه وترتبط بشكل ضعيف فقط مع النتائج

  .]74-73-72[والحالة الصحية ومعدل الوفيات 

تسعى الدراسات العالمية الحديثة لإيجاد واصم حيوي نوعي للرئتين مان أجال الاداء الرئاوي 

المسد المزمن وسوراتهر يمكن قياسه في الدوران المجموعي لتجنب يزوانية إجراء التنظير 

-75 [وزمالاؤ  داودوقاد أوصاى ر BALFلسانخي القصبي للحصول على السائل القصبي ا

كواصاام حيااوي مناااعي مساااعد فااي تشااخيص سااورات الااداء  RANTESباسااتخدام  ]89

 Eosinophil الكااااتيونيالباااروتين الإياااوزيني و 'Interluekin-8 'IL-8 واساااتخدام

cationic protein 'ECP' ابية لدى مرضى يوية مناعية لتقييم الحالة الالتهكواصمات ح

COPDباساتخدام  ]90-76[ وزملاؤها الكيالكما أوصت  رHeat Shock Proteins 

"HSP27, HSP70 كواصمات حيوية في التقييم السريري لـ "COPD ر واستخدامIL-

« د»الباروتين  ويعادتهابية المترافقة مع الاداءر لللدلالة على الحالة الا ECPو  CRPو  6

للارئتين حياث قاد  ته العالياةنوعي بسببسةً من أكثر البروتينات درا SP-D الفاعل بالسطح 

 ترتفع الواصمات الحيوية المناعية في حالات التهابية أخرى.

تهدف دراستنا بشكل رئيسي إلى إيجاد واصم حيوي نوعي من أجل تشخيص سورات الاداء 

الرئوي المسد المزمنر حيث لا ينصح بإجراء الوظائف الرئوية خلال السورات لأنها تكون 

ر كمااا أن السااورات قااد تحاااكي بعااض صااعبة الإ جااراء والقياسااات يياار دقيقااة بشااكل  كاااف 

 الحالات الأخرى كالالتهاب الرئوي والانصمام الخثاري والفشل القلبي الحاد.

كونااه جاازء ماان نظااام المناعااة  COPDيلعااب دوراً هاماااً فااي إمراضااية  SP-Dيعتقااد أن 

ن الداخليااة والخارجيااة متضاامنةً الطبيعااي للمضاايفر حيااث ياارتبط مااع عاادد كبياار ماان اللجااائ

العديد من المكروبات والمستضدات العضوية والخلايا المستماتةر ويحمي الرئتين من الشادة 

 .]74[ته المصالية أثناااء الساورات الحااادة التأكسادية والالتهابياةر إضااافةً إلاى ارتفاااع مساتويا

يكااون الواصاام  لأن SP-Dالفاعاال بالسااطح « د»ترشااح هااذ  العواماال مجتمعااةً البااروتين 

      .داء الرئوي المسد المزمن وسوراتهالحيوي الواعد من أجل ال
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 :Aim of the studyهدف البحث  -1

  الفاعال بالساطح المصالي « د»تقييم الفائدة التشخيصية لمقايساة مساتويات الباروتين

 هدأة وسورة المرض. أثناء COPDلدى مرضى الداء الرئوي المسد المزمن 

  الفاعل بالسطح المصلي مع التدخين كوناه يمثال عامال « د»دراسة علاقة البروتين

 الخطورة الأهم للداء الرئوي المسد المزمن.

  الفاعال بالساطح المصالي لادى مرضاى الاداء الرئاوي « د»استقصاء دور الباروتين

ياايم والتق GOLDتبعاااً لترقااي الماارض حسااب تصاانيف  COPDالمسااد الماازمن 

 المشرك للداء الرئوي المسد المزمن.
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 :Materials and Methodsالمواد والطرق  -2

 : Study designتصميم الدراسة  .2-1

  Prospective cross-sectional studyاستباقية مقطعية عرضية 

 الاعتيا : .2-2

ك مان وذلا 2015ونيساان  2014جمعت العينات في الفترة الواقعاة ماا باين تشارين الثااني 

 المراكز التالية:

  الشعبة الصدرية. –مستشفى المواساة 

 العيادة الصدرية.  –مواساة مستشفى ال 

  الشعبة الصدرية. –مستشفى الأسد الجامعي 

  العيادة الصدرية.  –مستشفى الأسد الجامعي 

فاارداً بعااد الحصااول علااى الموافقااة المسااتنيرة ماان كاال فااردر ترواحاات  84شااملت دراسااتنا 

 سنة. 75-43ن أعمارهم بي

 المجموعات المدروسة: . 2-2-1

مريضاً تم تشخيصهم بالداء الرئوي المساد المازمن  56أولاً: مجموعة المرضى: تتألف من 

 وتقسم إلى مجموعتين:GOLD وفقاً لمعايير المباردة العالمية 

مريضاً ممن لديهم الأعراض التنفسية من سعال مزمن وإنتااج  28مجموعة الهدأة:  -

 FEV1/FVCأبدوا انسداداً في المجرى الهوائي عند إجراء قياس التنفس )القشع و

قاد  أي مريض استبعد من هذ  المجموعة بعد إرذاذ الموسع القصبي(ر حيث 0.7˃ 

الااداء الرئااوي سااورات عااراض التنفسااية أو تلقااى أي عاالاج لتغياار فااي الأماان عااانى 

ادات حيوياااة أو مااان قبااال طبيااابهم المعاااالج أو فاااي المستشااافى )صاااالمساااد المااازمن 

وقااد  العينااةر خااذلأ السااابقة أسااابيع سااتيروئيدات قشاارية فمويااة( وذلااك خاالال الأربااع

لبعض هؤلاء المرضى حديثاً بينماا قادم الآخارون لمتابعاة حاالتهم  COPDشخص 

 الصحية. 
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 10مادخن حاالي )مادخن لاـ  16حسب حالاة التادخين إلاى  ت هذ  المجموعةقسمثم 

علبة/سانة أو أكثار ومتوقاف  10ن ساابقين )مادخن لاـ مادخني 9علبة/سنة أو أكثر( و

 مرضى فقط يير مدخنين )مدخن أقل من علبة/سنة(. 3منذ أكثر من سنة( و

مريضاً ممن كان لديهم زيادة في سوء أحد أو كل الأعاراض  28مجموعة السورة:  -

لااون القشااع( والتااي تختلااف عاان  –حجاام القشااع  –الااثلاث الرئيسااة )الزلااة النفسااية 

عبار  COPDر حيث تم تشخيصهم بالساورات الحاادة لاـ ت الطبيعية اليوميةالتغيرا

كاان الفحص السريري من قبل الأطباء وأخذت العينة فور إدخاالهم إلاى المستشافىر 

بعاض المرضاى يعاانون مان ساورتهم الأولاى ولام يسابق تشخيصاهم بالاداء الرئاوي 

مانهم مان عاانى و COPDر بينما كان الآخارين مشخصاين مسابقاً باـ المسد المزمن

 عدة سورات خلال السنة السابقة لأخذ العينة.

ماااادخن حااااالي                  16أيضاااااً حسااااب حالااااة التاااادخين إلااااى ت هااااذ  المجموعااااة قساااام

علبة/سنة ومتوقف منذ أكثر من سنة(  10)≤ مدخن سابق  11علبة/سنة( و 10)≤ 

 علبة/سنة(.)˃ومريض يير مدخن 

أصاااحاء ييااار مااادخنين  14فااارداً أصاااحاء ظاهريااااً   28ثانيااااً: مجموعاااة الشااااهد: شاااملت 

علبة/ساانة(م متناساابين عمرياااً مااع مجموعااة  10)≤ أصااحاء ماادخنين  14 –علبة/ساانة( )˃

المرضاااااىر ولااااام يبااااادوا انساااااداداً فاااااي المجااااارى الهاااااوائي عناااااد إجاااااراء قيااااااس التااااانفس                                

(FEV1/FVC  ˂0.7  وFEV1  ˂85% من القيمة التن.)بؤية 

لوخاماة انساداد المجارى الهاوائي علاى  GOLDتم إعاادة توزياع المرضاى حساب تصانيف 

 الشكل التالي:

 . GOLD1+GOLD2مريض  24 -

 .GOLD3مريض  18 -

 .GOLD4مريض  14 -

( 4كما تم توزيعهم تبعاً للتقييم المشترك للاداء الرئاوي المساد المازمن )كماا ورد فاي الشاكل 

 إلى:

 خطورة منخفضة(. –اض أقل )أعر Aمريض من الدرجة  11 -
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 خطورة منخفضة(. –)أعراض أكثر  Bمريض من الدرجة  14 -

 خطورة مرتفعة(. –)أعراض أقل  Cمريض من الدرجة  14 -

 خطورة مرتفعة(. –)أعراض أكثر  Dمريض من الدرجة  17 -

 . معايير الاستبعاد م  الدراسة:2-2-2

لأشاااخاص المصاااابين بأحاااد سااانة أو ا 40اساااتبعد مااان الدراساااة المجموعاااة العمرياااة دون 

 الأمراض التالية:

 الربو أو الأمراض التنفسية الأخرى. -

 الأمراض الكلوية والكبدية المرافقة. -

 خباثة أو جراحة حديثة. -

 الأمراض الإنتانية العامة. -

 .فرط التحسس -

 :المتثابتات المدروسة .2-3

الجانسر حالاة جرى توثيق عدد من البيانات عن الأفراد المشاركين بالدراساة وهاي: العمارر 

التدخين ومنسب التدخينر قياس التنفسر نسبة إشباع الأكسجينر درجة الزلة التنفسيةر تواتر 

 السورات لدى المريض خلال السنة السابقة لأخذ العينة وتاريخ تشخيص المرض.

مل من الدم المحيطاي الوريادي مان كال فارد مشاارك بالدراساة علاى أنباوب جاافر  5جمع 

                 (ر ثاااام حفاااظ المصاااال فاااي الدرجااااةrpm  3000دقيقااااة ) 15ة وثفلااات كااال عينااااة لماااد

 ضمن ثلاثة أنابيب ابيندروف إلى حين إجراء المقايسة.˚)  80-)

أجري جمع الدم وقياس التنفس في نفس الوقت من أجل المجموعة الشااهدة ومرضاى الهادأة 

المصااليةر أمااا  SP-Dوذلااك للحصااول علااى ارتباااط دقيااق بااين الوظيفااة الرئويااة وتراكيااز 

بالنسبة لمرضى السورات الحادة المدخلين إلى المستشفى فقد تم جمع الدم خلال الياوم الأول 

من السورة الحادة بينما أجري لهم قياس التنفس بعد سابعة إلاى عشارة أياام مان بادء الساورة 
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صاح حياث لا ين رحتى تصبح حالتهم الصحية مستقرة بماا فياه الكفاياة لإجاراء قيااس التانفس

 بإجرائه خلال السورات لصعوبة القيام به من قبل المرضى وعدم دقة القياسات الناتجة.  

جامعة دمشق. حيث جرت مقايسة البروتين  –تم إجراء كامل القسم العملي في كلية الصيدلة 

باستخدام  ELISAالفاعل بالسطح المصلي بطريقة الامتزاز المناعي المرتبط بالإنزيم « د»

 Elysisالصينية ضمن جهاز  SunRedلشركة  Human SP-D ELISA Kitعتيدة 

Uno  لشركةHuman  .الألمانية وفقاً لتعليمات الشركة المصنعة 

 Albumin BCGكماا تماات مقايسااة الألباومين بطريقااة القياااس اللاوني باسااتخدام عتياادة 

Monoreagent  لشاااركةGreiner  الألمانياااة ضااامن جهاااازspectrophotometer 

 الصينية. Raytoلشركة 

 :Statistical analysisالتحاليل الإحصائية  .2-4

 SPSS 22و Excel 2013أنجااازت التحاليااال الإحصاااائية باساااتخدام برناااامجي 

(Statistical Package for the Social Sciences ر اسااتخدم اختبااار)

Shapiro-Wilk  لتحديااد طبيعيااة التااوزعر كاناات النتااائج متوزعااة بشااكل طبيعااي وتاام

 mean ± standardالانحااراف المعيااري ) ±نهااا بالمتوساط الحسااابي التعبيار ع

deviation SD ر تم استخدام اختباار)Independent Student t test  لمقارناة

 one-wayالمتثابتات بين مجموعتي المرضى والشاهدر كما تم استخدام اختبار التباين 

ANOVA  طبااااق اختبااااار لمقارنااااة المتثابتااااات بااااين ثاااالاث مجموعااااات أوأكثاااارر ثاااام

Bonferroni  للمقارنات البعدية المتعددة بين المجموعات. وقد أجري نموذج التحاوف

لتحديااد العلاقااة المسااتقلة بااين  multiple linear regressionالخطااي المتعاادد 

المتغياارات المرافقااة متضاامنةً العماار  المصاالية مااع إحكااام SP-Dالسااورات ومسااتويات 

تااادخين. كماااا اساااتخدم معامااال ارتبااااط بيرساااون والجااانس وحالاااة التااادخين ومنساااب ال

Pearson’s correlation   وساابيرمانSpearman’s correlation  لدراسااة

 SP-Dالارتباط بين المتثابتات المختلفة. حاددت القيماة المثالياة للحساساية والنوعياة لاـ 

(. اعتبارت receiver operating characteristics) ROCباساتخدام منحناى 

p˂0.05 ة معتد بها إحصائياً.كقيم 
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 :Resultsالنتائج  -3

البيانااات الأساسااية لهاام تبعاااً  9فاارداً ويلخااص الجاادول  84بلااغ عاادد المشاااركين فااي البحااث 

 لمجموعاتهم.

 البيانات الأساسية للأفراد المشاركي  بالبحث* :9الجدول 

 مجموعة الشاهد المتغير

28 =n  

 مجموعة الهدأة

28 =n 

 مجموعة السورة

28 =n 

 8.17±  64.53 8.34±  58.7 7.65±58.71 *عمر )سنة(ال

 23/5 22/6 23/5 الجنس اكر/أنثى

منسدددددب كتلدددددة الجسدددددم 

*BMI 

26.5±2.04 26.75±4.09 25.1+2.92 

 حالة التدخي 

 1 3 14 غير مدخ 

 16 16 14 مدخ 

 11 9 0 مدخ  سابق

منسدددددددددددب التددددددددددددخي  

 *علبة/سنة

30.48  ±27.61 46.89  ±27.98 49.59  ±40.25 

FEV1% pred* 101.31  ±8.04 53.07  ±13.26 36.64  ±14.59 

FVC% pred* 110.94  ±7.56 75.35  ±19.71 51.22  ±18.14 

FEV1/FVC* 0.78  ±0.04 0.57 ±  0.11 0.58  ±0.09 

 (6-1)2 (3-0)1 ـــــ تواتر السورات **

 (10-0)4.5 (6-0)2 __ عدد سنوات الإصابة**

 5.15±  83.57 1.39±  94.21 0.99  ± 97.11 *% إشباع الأكسجي 

 الانحراف المعياري( ± *يعبر ع  هاه البيانات بـ )المتوسط الحسابي 

 القيمة الأكبر( –بـ الوسيط )القيمة الأصغر  ** يعبر ع  هاه البيانات
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المصددلية لدددى مجمددوعتي مرضددى الدددا  الرئددوي  SP-Dدراسددة مسددتويات  .3-1

 المسد الم م  والشاهد:

المصلية لدى مقارنة كامل مجموعاة المرضاى  SP-Dن هناك زيادة كبيرة في مستويات كا

الانحراف المعياري( مع مجموعة  ±المتوسط الحسابي  ;نغ/مل 126.279 ± 425.718)

المتوسااااط الحسااااابي ف الانحااااراف  ;نغ/ماااال 46.998 ± 177.313الشاااااهد الأصااااحاء )

 .(10)في الشكل ( كما يظهر >0.001pالمعياري( بقيمة إحصائية )

 

المصددلية بددي  مجمددوعتي مرضددى الدددا  الرئددوي المسددد المدد م   SP-D: مقارنددة مسددتويات 10الشددكل 

 (.>0.001p)والشاهد 

 

المصلية لدى كل م  الشاهد ومرضى الددا  الرئدوي  SP-Dدراسة مستويات  .3-2

 المسد الم م  خلال هدأة المرض والسورات:

كال مان الشااهد ومرضاى الاداء الرئاوي المساد المصالية باين  SP-Dعند مقارنة مساتويات 

الماازمن خاالال هاادأة الماارض والسااورات كاناات المسااتويات الأعلااى لاادى مرضااى السااورات 

الانحااراف المعياااري( ثاام ± المتوسااط الحسااابي  ;نغ/ماال 102.813±  508.733الحااادة )
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الانحراف المعيااري( ± المتوسط الحسابي  ;نغ/مل 86.265±  337.916مرضى الهدأة )

± المتوساااط الحساااابي  ;نغ/مااال 46.998±  177.313والأقااال عناااد مجموعاااة الشااااهد )

 .(11)( كما يوضح في الشكل >0.001pالانحراف المعياري( بقيمة إحصائية )

 

المصلية بي  كل م  مجموعة الشاهد ومرضى الدا  الرئوي المسد  SP-D: مقارنة مستويات 11الشكل 

 .(>0.001p)دة الم م  خلال الهدأة والسورات الحا

المصاالية بااين كاال مجمااوعتين ماان المجموعااات  SP-Dمقارنااة تراكيااز  10يبااين الجاادول 

 الثلاث ودلالتها الإحصائية.
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المصلية بي  كل مجموعتي  م  مجموعات الدراسدة الدثلاث )الشداهد  SP-D: مقارنة تراكي  10الجدول 

 مرضى السورات( ودلالتها الإحصائية –مرضى الهدأة  –

الفدددددددددددددرق بدددددددددددددي   موعات الدراسةمج

 المتوسطات

 الدلالة القيمة الاحتمالية

مجموعددددددددددددددددددة 

 السورة

 الفروق دالة 0.001> *331.420 مجموعة الشاهد

 الفروق دالة 0.001> *170.817 مجموعة الهدأة

 الفروق دالة 0.001> *160.604 مجموعة الشاهد مجموعة الهدأة

 0.05* الفروق دالة عند مستوى الدلالة 

مجمدوعتي مرضددى السددورات والهدددأة بعددد  لدددىالمصددلية  SP-Dمسددتويات  دراسدة. 3-3

 :GOLDتبعا  لتصنيف الوخامة حسب مرضى الهدأة  و يعت

مرضااى الااداء الرئااوي المسااد الماازمن خاالال أعلااى لاادى المصاالية  SP-Dمسااتويات  كاناات

الانحاااراف ± المتوساااط الحساااابي  ;نغ/مااال 102.813±  508.733) المااارض ساااورات

عنااااد مقارنتهااااا مااااع مرضااااى الااااداء الااااوخيم والااااوخيم جااااداً خاااالال الهاااادأة  معياااااري(ال

GOLD3+GOLD4 (436.143±32.861 الانحااراف ± المتوسااط الحسااابي  ;نغ/ماال

 ;نغ/مال 49.178±283.346الهادأة )الداء المتوسط والخفيف خلال المعياري( ثم مرضى 

±  177.313عااة الشاااهد )الانحااراف المعياااري( والأقاال عنااد مجمو± المتوسااط الحسااابي 

( >0.001pالانحراف المعياري( بقيماة إحصاائية )± المتوسط الحسابي  ;نغ/مل 46.998

 (.12كما يوضح في الشكل )
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ومرضدى الهددأة تبعدا  لتصدنيف  الحدادة بي  مرضدى السدوراتالمصلية  SP-Dمقارنة تراكي  : 12الشكل 

 .GOLD (0.001p<)الوخامة 

باين مرضاى الساورات ومرضاى الهادأة المصالية  SP-Dراكياز مقارناة ت 11يبين الجادول 

 ودلالتها الإحصائية. GOLDتبعاً لتصنيف الوخامة 
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بي  مرضى السورات ومرضى الهدأة تبعا  لتصنيف الوخامة المصلية  SP-Dمقارنة تراكي   :11الجدول 

GOLD .ودلالتها الإحصائية  

الفددددرق بددددي   مجموعات الدراسة

 المتوسطات

لقيمددددددددددة ا

 الاحتمالية

 الدلالة الإحصائية

 السوراتمجموعة 

 الهدددأة مجموعددة

GOLD3+ 

GOLD4 

72.589* 0.038 
الفروق دالاة لصاالح 

 السوراتمجموعة 

 الهدددددأة مجموعددددة

GOLD1+ 

GOLD2 

225.338* ˃0.001  
الفروق دالاة لصاالح 

 السوراتمجموعة 

 0.001˃ *331.42 الشاهد مجموعة 
الفروق دالاة لصاالح 

 السوراتوعة مجم

 الهددددددددددددأة مجموعدددددددددددة

GOLD3+GOLD4 

 الهدددددأة مجموعددددة

GOLD1+ 

GOLD2 

152.799* ˃0.001 

الفروق دالاة لصاالح 

GOLD3+ 

GOLD4 

 0.001˃ *258.831 الشاهدمجموعة 

الفروق دالاة لصاالح 

GOLD3+ 

GOLD4 

 الهددددددددددددأة مجموعدددددددددددة

GOLD1+GOLD2 
 0.001˃ *106.033 الشاهدمجموعة 

الفروق دالاة لصاالح 

GOLD1+ 

GOLD2 

  0.05* الفروق دالة عند مستوى الدلالة 
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 : COPDالمصلي لتشخيص  SP-Dتعيي  القيم المثالية لتركي   .3-4

( لتقيايم receiver operating characteristics curve) ROCاساتخدم منحناى 

عان الأصاحاء باساتخدام  COPDالمصالية القاادرة علاى تميياز مرضاى  SP-Dمستويات 

              AUC= 0.985اركين فااي البحااثر فكاناات المساااحة تحاات المنحنااي كافااة الأفااراد المشاا

(95% CI, 0.965, 1.000; p< 0.001 ر والقيماة الأمثال لنقطاة القطاع)cutoff 

value   ng/ml) 294.55(  ر يباااين %82والحساساااية  %100عنااادما تكاااون النوعياااة

 لكامل أفراد الدراسة. ROCمنحنى  (13)الشكل 

 

لتشدخيص الددا  الرئددوي  SP-Dالشدامل لكامددل أفدراد الدراسدة مد  أجددل قديم  ROCنحندى : م13الشدكل 

 (.AUC= 0.985المسد الم م  )
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المصددلي للتنبددؤ بسددورات الدددا  الرئددوي  SP-Dتعيددي  القدديم المثاليددة لتركيدد   .3-5

 المسد الم م :

المصااالية القاااادرة علاااى تميياااز مرضاااى  SP-Dلتقيااايم مساااتويات  ROCاساااتخدم منحناااى 

ت الحادة عن مرضاى الاداء الرئاوي المساد المازمن خالال الهادأة باساتخدام مجموعاة السورا

                      AUC= 0.883   المنحنااااااي   تحاااااات     المساااااااحة   المرضااااااى فقااااااطر فبلغاااااات

 0.967; p< 0.001) 95% CI, 0.798, ) والقيماة المثلاى لنقطاة القطاعcutoff 

value (446.55مساويةً لـ (ng/ml ضال حساساية ونوعياة حياث بلغات الحساساية عند أف

لمجموعاة  ROCمنحنى  (14)على الترتيبر يبين الشكل  %85.7و  %71.4والنوعية  

 المرضى فقط.

 

المصلية للتنبؤ بالسدورات عندد  SP-Dلمجموعتي المرضى فقط م  أجل قيم  ROC: منحنى 14الشكل 

 (.AUC= 0.883( )cutoff value= 446.55 ng/mlأفضل قيم للنوعية والحساسية )
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 Multiple Linear Regressionنمدواج التحددوف الخطددي المتعدددد  .3-6

Modelling: 

أظهاار تحلياال التحااوف الخطااي المتعاادد أن السااورات هااي المنباا  الأهاام المعتااد بااه لاتفاااع 

وذلاااك بعاااد  p ,0.474 =(beta coefficient˃0.001المصااالية ) SP-Dمساااتويات 

والعمااار والجااانسر أظهااار العمااار أيضااااً ارتباطااااً                   حالاااة التااادخين ومنساااب التااادخين إحكاااام

(0.001˃p ,0.397 =(β. 

Model summary: R= 0.814, R square= 0.663, Adjusted R 

square= 0.629. 

 

المصلية لددى مرضدى الددا  الرئدوي المسدد المد م   SP-Dدراسة مستويات  .3-7

 :GOLDتبعا  لتصنيف الوخامة حسب 

المصلية أعلى لدى مرضى الداء الرئوي المسد المزمن الوخيم جداً  SP-Dكانت مستويات 

GOLD4 (556.514 ±78.780 ر ±المتوساااط الحساااابي ;نغ/مااال)الانحاااراف المعيااااري

 GOLD3 (478.624±72.023تتلوها في الارتفاع مستوياته عند مرضى الاداء الاوخيم 

 GOLD1+GOLD2نغ/ماااااااااال( ثاااااااااام مرضااااااااااى الااااااااااداء المتوسااااااااااط والخفيااااااااااف 

 46.998±177.313نغ/ماااال( وأخيااااراً لاااادى مجموعااااة الشاااااهد) 304.156±59.612)

حساب تصانيف  SP-Dمقارناةً لمساتويات  (15)(ر يباين الشاكل >0.001pنغ/مل( حيث )

GOLD . 
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تبعددا  لتصددنيف وخامددة  COPDالمصددلية لدددى الشدداهد ومرضددى  SP-D: مقارنددة مسددتويات 15الشددكل 

 GOLD (0.001p<.)المرض 

المصاالية بااين كاال مجمااوعتين ماان مجموعااات  SP-Dقارنااة لتراكيااز م 12يبااين الجاادول 

 ودلالتها الإحصائية. GOLDالمرضى تبعاً لتصنيف وخامة المرض 
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المصدلية بدي  كدل مجمدوعتي  مد  مجموعدات المرضدى تبعدا  لتصدنيف  SP-Dمقارنة تراكي   12الجدول 

 ودلالتها الإحصائية. GOLDوخامة المرض 

لفدددرق بدددي  ا مجموعات الدراسة

 المتوسطات

القيمددددددددددة 

 الاحتمالية

 الدلالة الإحصائية

 GOLD4 مجموعة 

 

0.001˃ *379.211 مجموعة الشاهد الفروق دالاة لصاالح  

مجموعااااااااااااااااااااااااااااة 

GOLD4 

مجموعددددددددددددددددددددددددة 

GOLD1+ 

GOLD2 

252.357* ˃0.001 الفروق دالاة لصاالح  

مجموعااااااااااااااااااااااااااااة 

GOLD4 

 مجموعددددددة 

GOLD3 

الفروق دالاة لصاالح  0.004 *77.89

مجموعااااااااااااااااااااااااااااة 

GOLD4 

الفروق دالاة لصاالح  0.001˃ *301.311 مجموعة الشاهد GOLD3مجموعة 

مجموعااااااااااااااااااااااااااااة 

GOLD3 

مجموعددددددددددددددددددددددددة 

GOLD1+ 

GOLD2 

الفروق دالاة لصاالح  0.001˃ *174.467

مجموعااااااااااااااااااااااااااااة 

GOLD3 

مجموعدددددددددددددددددددددددددددددددددددددة 

GOLD1+GOLD2 

الفروق دالاة لصاالح  0.001˃ *126.843 مجموعة الشاهد

مجموعااااااااااااااااااااااااااااة 

GOLD1+ 

GOLD2 

  0.05مستوى الدلالة * الفروق دالة عند 



70 

 

 GOLDالمصلية لدى مرضى الهدأة فقط تبعااً لتصانيف  SP-Dأجريت مقارنة لمستويات 

لوخامة المرض حيث أجري لهم قياس التنفس مباشرةً بالتزامن مع أخذ عينة الدم مما يعطي 

مرضااااااى  10و GOLD1+GOLD2مااااااريض  18دقااااااة أكباااااارر تاااااام تقساااااايمهم إلااااااى 

GOLD3+GOLD4 ر كاناات تراكياازSP-D  المصاالية أعلااى لاادى مرضااى الااداء الااوخيم

نغ/مال( مقارناةً ماع مرضاى  436.143±32.861) GOLD3+GOLD4والوخيم جاداً 

˃  p ;نغ/ماااال GOLD1+GOLD2 (283.346±49.178الااااداء الخفيااااف والمتوسااااط 

  (.16) كما يظهر في الشكل (0.001

 

فددي طددور الهدددأة تبعددا   COPDالمصددلية لدددى الشدداهد ومرضددى  SP-D: مقارنددة مسددتويات 16الشددكل 

 GOLD (0.001p<.)لتصنيف وخامة المرض 

المصلية لددى مرضدى الددا  الرئدوي المسدد المد م   SP-Dدراسة مستويات  .3-8

 تبعا  للتقييم المشترك لهم:

بعاااد تقسااايمهم تبعااااً لتقيااايهم  COPDالمصااالية لااادى مرضاااى  SP-Dقورنااات مساااتويات 

 ;نغ/مااال D (578.104±48.455المشاااترك فكانااات التراكياااز الأعلاااى لااادى المجموعاااة 

نغ/ملC (443.845±37.330  )الانحراف المعياري( ثم المجموعة ± المتوسط الحسابي 

 Aنغ/ماال( ثاام المجموعااة  348.822±35.954)  Bوياانخفض تاادريجياً حتااى المجموعااة
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نغ/ماااااااال( والتراكيااااااااز الأخفااااااااض لاااااااادى مجموعااااااااة الشاااااااااهد  250.279±24.882)

 .(17)لشكل نغ/مل( كما يوضح ا 177.313±46.998)

 

تبعا  للتقييم المشترك للدا   COPDالمصلية لدى الشاهد ومرضى  SP-D: مقارنة مستويات 17الشكل 

 (.>0.001p)الرئوي المسد الم م  

المصالية باين كال مجماوعتين مان مجموعاات  SP-Dمقارنةً لتراكيز  13كما يبين الجدول 

 المرضى تبعاً لتقييمهم المشترك ودلالتها الإحصائية.
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المصدلية بدي  كدل مجمدوعتي  مد  مجموعدات المرضدى تبعدا  للتقيديم  SP-D: مقارندة تراكيد  13الجدول 

 المشترك للدا  الرئوي المسد الم م  ودلالتها الإحصائية.

الفددددددددددددددرق بددددددددددددددي   مجموعات الدراسة

 المتوسطات

القيمددددددددددددددددددددددددة 

 الاحتمالية

 الدلالة الإحصائية

المجموعدددددددة 

D 

مجموعااااااااااااااااة 

 الشاهد

400.791* ˃.0010 الفروق دالة لصالح المجموعة  

D 

A 327.825* ˃0.001المجموعة  الفروق دالة لصالح المجموعة  

D 

الفروق دالة لصالح المجموعة  B 229.282* ˃0.001المجموعة 

D 

الفروق دالة لصالح المجموعة  C 134.259* ˃0.001المجموعة 

D 

المجموعدددددددة 

C 

مجموعااااااااااااااااة 

 الشاهد

دالة لصالح المجموعة  الفروق 0.001˃ *266.533

C 

الفروق دالة لصالح المجموعة  A 193.566* ˃0.001المجموعة 

C 

الفروق دالة لصالح المجموعة  B 95.023* ˃0.001المجموعة 

C 

المجموعدددددددة 

B 

مجموعااااااااااااااااة 

 الشاهد

الفروق دالة لصالح المجموعة  0.001˃ *175.509

B 

المجموعة الفروق دالة لصالح  A 102.543* ˃0.001المجموعة 

B 

المجموعدددددددة 

A 

مجموعااااااااااااااااة 

 الشاهد

الفروق دالة لصالح المجموعة  0.001˃ *72.996

A 

 0.05* الفروق دالة عند مستوى الدلالة 
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 المصلية مع التدخي : SP-Dعلاقة تراكي   .3-9

المصلية لدى الأفراد المشاركين في البحث تبعاً لحالة التادخين  SP-Dقيم  14يبين الجدول 

 لديهم.

 SP-Dالمتوسددطات الحسددابية والانحرافددات المعياريددة لتركيدد  البددروتي  د الفاعددل بالسددطح  :14ل الجدددو

المصددلي لدددى مجموعددة الشدداهد )غيددر مدددخني ر مدددخني ( ومرضددى الدددا  الرئددوي المسددد المدد م  )غيددر 

 مدخني ر مدخني  سابقي ر مدخني  حاليي (

 اريالانحراف المعي المتوسط الحسابي nالعدد  مجموعات الدراسة

مجموعدددددددددددددددددة 

 الشاهد

 15.877 136.573 14 يير مدخنين

 27.578 218.053 14 مدخنين

مجموعدددددددددددددددددة 

 المرضى

 138.508 351.531 4 يير مدخنين

 112.171 417.696 20 مدخنين سابقين

 135.832 435.817 32 مدخنين حاليين

 

ماادخنين ماان المصاالية بااين الأفااراد الماادخنين ويياار ال SP-Dلااوحظ عنااد مقارنااة مسااتويات 

 ;نغ/مل 27.578±  218.053مجموعة الشاهد ارتفاعاً هاماً في مستوياته لدى المدخنين )

±  136.573الانحاااراف المعيااااري( مقارناااةً ماااع ييااار المااادخنين )± المتوساااط الحساااابي 

 (.p ˃0.01الانحراف المعياري( بقيمة إحصائية )± المتوسط الحسابي  ;نغ/مل 15.877

 ً المصاالي بااين المرضااى الماادخنين الحاااليين  SP-Dهاماااً فااي تركيااز  كمااا كااان هناااك فارقااا

±  417.696نغ/مااااااااال ر 135.832±  435.817والساااااااااابقين وييااااااااار المااااااااادخنين )

نغ/مل على الترتيب( ماع كال مان مجماوعتي 138.508±  351.531نغ/مل ر 112.171

 SP-Dز مقارناة تراكيا (18)(ر يبين الشكل p ˃0.01الشاهد المدخنين أو يير المدخنين )

 المصلية حسب حالة التدخين.
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المصالي لادى مجموعاات المرضاى  SP-Dلم يكن هناك فارقاً يعتد به إحصائياً فاي تركياز 

الثلاث سواءً بين المدخنين الحاليين والسابقين أو يير المدخنينر ووجاد ارتبااطٌ إيجاابي باين 

المدخنين المشاركين في المصلية ومنسب التدخين )علبة/سنة( لدى الأفراد  SP-Dتراكيز   

  .    (19)( كما يظهر في الشكل r =0.459; p ˃0.01الدراسة  )

 

المصلية بي  الشاهد ومرضى الدا  الرئوي المسد المد م  تبعدا  لحالدة  SP-D: مقارنة تراكي  18الشكل 

 .(>0.01p)التدخي  
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المدددددخني  فقددددط                       المصددددلية مددددع منسددددب التدددددخي  لدددددى SP-D: علاقددددة ارتبدددداط تراكيدددد  19الشددددكل 

(r =0.459; p ˃0.01.) 

 

دراسددة مسددتويات الألبددومي  المصددلية لدددى مجمددوعتي مرضددى الدددا  الرئددوي  .3-10

 المسد الم م  والشاهد:

 31.574أبدت مستويات الألبومين المصلية انخفاضاً لدى مقارنة كامل مجموعة المرضى )

اف المعياري( مع مجموعاة الشااهد الأصاحاء الانحر ±المتوسط الحسابي  ;غ/ل 3.119 ±

المتوسااط الحسااابي ف الانحااراف المعياااري( بقيمااة إحصااائية  ;غ/ل 3.686 ± 42.606)

(0.001p< كما يظهر في الشكل )(20). 
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الألبدومي  المصدلية بدي  مجمدوعتي مرضدى الددا  الرئدوي المسدد المد م   : مقارندة مسدتويات20الشدكل 

 (.>0.001pوالشاهد )

 

ة مسددتويات الألبددومي  المصددلية لدددى كددل مدد  الشدداهد ومرضددى الدددا  دراسدد .3-11

 الرئوي المسد الم م  خلال هدأة المرض والسورات:

لوحظ عند مقارنة مستويات الألبومين المصلية بين كال مان الشااهد ومرضاى الاداء الرئاوي 

المسد المزمن خلال هادأة المارض والساورات أن المساتويات الأخفاض كانات لادى مرضاى 

الانحااراف المعياااري(ر ± المتوسااط الحسااابي  ;غ/ل 2.869±  29.986ورات الحااادة )الساا

المتوساااط  ;غ/ل 2.521±  33.163ارتفعااات مساااتويات الألباااومين لااادى مرضاااى الهااادأة )

الانحراف المعياري( لكنها بقيت منخفضة عان القايم الحدياة الطبيعياة للألباومين ± الحسابي 

 ;نغ/مااال 3.686±  42.606جموعاااة الشااااهد )غ/ل( التاااي تمثلااات فقاااط فاااي الم 37-55)

( كمااا يوضااح فااي >0.001pالانحااراف المعياااري( بقيمااة إحصااائية )± المتوسااط الحسااابي 

 .(21)الشكل 
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: مقارندة مسدتويات الألبدومي  المصدلية بدي  كدل مد  مجموعدة الشداهد ومرضدى الددا  الرئدوي 21الشكل 

 .(>0.001p)المسد الم م  خلال الهدأة والسورات الحادة 

مقارناة تراكيااز الألبااومين المصالية بااين كاال مجماوعتين ماان المجموعااات  15يباين الجاادول 

 الثلاث ودلالتها الإحصائية.

: مقارنددة تراكيدد  الألبددومي  المصددلية بددي  كددل مجمددوعتي  مدد  مجموعددات الدراسددة الددثلاث 15ول الجددد

 مرضى السورات( ودلالتها الإحصائية. –مرضى الهدأة  –)الشاهد 

 ات الدراسةمجموع
الفدددددددددددددرق بدددددددددددددي  

 المتوسطات
 الدلالة القيمة الاحتمالية

مجموعددددددددددددددددددة 

 السورة

 الفروق دالة 0.001> *12.620 مجموعة الشاهد

 الفروق دالة 0.001> *9.443 مجموعة الهدأة

 الفروق دالة 0.001> *3.117 مجموعة الشاهد مجموعة الهدأة

 0.05* الفروق دالة عند مستوى الدلالة 
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ستويات الألبومي  المصلية لدى مرضى الدا  الرئوي المسدد المد م  دراسة م .3-12

 :GOLDتبعا  لتصنيف الوخامة حسب 

لوحظت مساتويات الألباومين المصالية الأخفاض لادى مرضاى الاداء الرئاوي المساد المازمن 

الانحااااااراف ±المتوسااااااط الحسااااااابي ;غ/ل GOLD4 (28.992 ±2.779الااااااوخيم جااااااداً 

 GOLD3باااومين تااادريجياً لااادى مرضاااى الاااداء الاااوخيم المعيااااري(ر ترتفاااع تراكياااز الأل

 GOLD1+GOLD2غ/ل( ثااام مرضاااى الاااداء المتوساااط والخفياااف  31.623±2.226)

غ/ل( لكنهااا تبقااى أقاال ماان القاايم الحديااة الطبيعيااة لتركيااز الألبااومين  33.043±2.987)

(ر يباين الشاكل >0.001pغ/ل( حياث ) 3.686±42.606المتمثلة فاي مجموعاة الشااهد )

 . GOLDمقارنةً لمستويات الألبومين حسب تصنيف  (22)

 

تبعدا  لتصدنيف وخامدة  COPD: مقارندة مسدتويات الألبدومي  المصدلية لددى الشداهد ومرضدى 22الشكل 

 GOLD (0.001p<.)المرض 

مقارنااة لتراكيااز الألبااومين المصاالية بااين كاال مجمااوعتين ماان مجموعااات  16يبااين الجاادول 

 ودلالتها الإحصائية. GOLDرض المرضى تبعاً لتصنيف وخامة الم
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مقارنة تراكي  الألبومي  المصلية بي  كل مجموعتي  مد  مجموعدات المرضدى تبعدا  لتصدنيف  16الجدول 

 ودلالتها الإحصائية. GOLDوخامة المرض 

الفدددرق بدددي   مجموعات الدراسة

 المتوسطات

القيمدددددددددددة 

 الاحتمالية

 الدلالة الإحصائية

 مجموعة الشاهد

مجموعددددددددددددددددددددددددة 

GOLD1+ 

GOLD2 

9.562* ˃0.001  
الفروق دالاة لصاالح 

 مجموعة الشاهد

مجموعددددددددددددددددددددددددة 

GOLD3 
10.982* ˃0.001  

الفروق دالاة لصاالح 

 مجموعة الشاهد

 مجموعددددددة 

GOLD4 
13.613* ˃0.001 

الفروق دالاة لصاالح 

 مجموعة الشاهد

مجموعدددددددددددددددددددددددددددددددددددددة 

GOLD1+GOLD2 

مجموعددددددددددددددددددددددددة 

GOLD3 
 لا توجد فروق دالة 0.865 1.420

 مجموعددددددة 

GOLD4 
4.051* 0.001 

الفروق دالاة لصاالح 

GOLD1+ 

GOLD2 

 GOLD3مجموعة 
 مجموعددددددة 

GOLD4 
 لا توجد فروق دالة 0.112 2.631

  0.05* الفروق دالة عند مستوى الدلالة 
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المصلية والمتثابتات الأخرى لدى  SP-Dدراسة علاقات الارتباط بي  تراكي   .3-13

 أفراد الدراسة:

المصدلية وقيداس التدنفس لددى  SP-Dبدي  تراكيد   دراسة علاقدة الارتبداط .3-13-1

 أفراد الدراسة:

المصاالية والوظااائف الرئويااةر ياارتبط تركيااز  SP-Dدرساات علاقااة الارتباااط بااين تراكيااز 

SP-D  المصااالي عكسااااً ماااع كااال  مااان FEV1%pred (r =-0.919; p ˃0.001   )

بينهماا  ( والنسابة24( )الشاكل r =-0.916; p ˃0.001) FVC%pred( و 23)الشكل 

FEV1/FVC (r =-0.655; p ˃0.001 لدى أفراد الدارسة.25( )الشكل ) 

 

                                         FEV1%predالمصددددددددددددددلي مددددددددددددددع  SP-D: علاقددددددددددددددة ارتبدددددددددددددداط تركيدددددددددددددد  23الشددددددددددددددكل 

(r =-0.919; p ˃0.001.) 
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                                           FVC%predالمصدددددددددددددددلي مدددددددددددددددع  SP-D: علاقدددددددددددددددة ارتبددددددددددددددداط تركيددددددددددددددد  24الشدددددددددددددددكل 

(r =-0.916; p ˃0.001.) 

 

                                            FEV1/FVCالمصدددددددددددددددلي مدددددددددددددددع  SP-D: علاقدددددددددددددددة ارتبددددددددددددددداط تركيددددددددددددددد  25الشدددددددددددددددكل 

(r =-0.655; p ˃0.001.) 
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المصلية والوظائف الرئوية لدى الشاهد  SP-Dكما تم حساب علاقات الارتباط بين تراكيز 

خلال هدأة المرض فقطر حيث أجري جمع الدم وقياس التنفس في نفاس  COPDضى ومر

الوقاات ممااا يعطااي ارتباطاااً أكثاار دقااةر وقااد ارتبطاات هااذ  المسااتويات عكساااً مااع كاال ماان 

FEV1%pred (r =-0.902; p ˃0.001 و )FVC%pred                        

(r =-0.848; p ˃0.001 والنسبة بينهما )FEV1/FVC (r= -0.664; p ˃0.001.) 

المصددلية مددع كددلا  مدد  النسددبة المئويددة  SP-D. دراسددة علاقددة ارتبدداط تراكيدد  3-13-2

تواتر السورات خلال السنة السابقة لأخدا العيندة  –الألبومي   –لإشباع الأكسجي  في الدم 

 عدد سنوات الإصابة بالدا  الرئوي المسد الم م : –

    2O%كلاً مان درجاة إشاباع الأوكساجين فاي الادم  المصلي عكساً مع D-SPيرتبط تركيز 

(r =-0.805; p ˃0.001 ( وتركيااز الألبااومين المصاالي )26( )الشااكلr =-0.795; p 

( لدى أفراد الدراساة ر بينماا يارتبط إيجابااً ماع تاواتر الساورات لادى 27( )الشكل 0.001˃

ة                                  مرضااااااى الااااااداء الرئااااااوي المسااااااد الماااااازمن خاااااالال الساااااانة السااااااابقة لأخااااااذ العيناااااا

(r =0.812; p ˃0.001               وعاادد ساانوات إصااابة المرضااى بالااداء الرئااوي المسااد الماازمن )

(r =0.728; p ˃0.001.) 

 

لددى  2O %المصدلي مدع درجدة إاشدباع الأوكسدجي  فدي الددم   D-SP: علاقدة ارتبداط تركيد  26الشدكل 

 (.r =-0.805; p ˃0.001أفراد الدراسة )
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          المصددلي مددع تركيدد  الألبددومي  المصددلي لدددى أفددراد الدراسددة  SP-D: علاقددة ارتبدداط تركيدد  27الشددكل 

(r =-0.795; p ˃0.001.) 

دراسة علاقدات الارتبداط بدي  تراكيد  الألبدومي  المصدلية والمتثابتدات الأخدرى  .3-14

 لدى أفراد الدراسة:

مين المصالية والوظاائف الرئوياةر يارتبط تركياز درست علاقاة الارتبااط باين تراكياز الألباو

( )الشكل FEV1%pred (r =0.865; p ˃0.001الألبومين المصلي إيجاباً مع كلاً من 

( والنسااااااااابة بينهماااااااااا 29( )الشاااااااااكل r =0.787; p ˃0.001) FVC%pred( و 28

FEV1/FVC (r =0.679; p ˃0.001 30( )الشكل .)  
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                                       FEV1%predلبددددددددددددومي  المصددددددددددددلي مددددددددددددع : علاقددددددددددددة ارتبدددددددددددداط تركيدددددددددددد  الأ28الشددددددددددددكل 

(r =0.865; p ˃0.001.) 
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                                         FVC%pred: علاقددددددددددددة ارتبدددددددددددداط تركيدددددددددددد  الألبددددددددددددومي  المصددددددددددددلي مددددددددددددع 29الشددددددددددددكل  

(r =0.787; p ˃0.001.) 

 

                                            FEV1/FVCلي مددددددددددددع : علاقددددددددددددة ارتبدددددددددددداط تركيدددددددددددد  الألبددددددددددددومي  المصدددددددددددد30الشددددددددددددكل  

(r =0.679; p ˃0.001.) 
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بينما يرتبط تركيز الألبومين المصلي عكساً مع كلاً من تواتر الساورات لادى مرضاى الاداء 

( وعادد r =-0.508; p ˃0.01الرئوي المساد المازمن خالال السانة الساابقة لأخاذ العيناة )

 (.       r =-0.552; p ˃0.001بالداء الرئوي المسد المزمن ) سنوات إصابة المرضى
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 :Discussionالمناقشة  -4

المصاالية لاادى مرضااى الااداء الرئااوي المسااد الماازمن أعلااى  SP-Dكااان متوسااط مسااتويات 

بشااكل يعتااد بااه ممااا هااو لاادى الأصااحاء الشاااهدر تتوافااق نتيجتنااا هااذ  مااع كاال ماان دراسااة              

Lomas  ودراسااة  ]53[ (2009 –وزماالاؤ  )بريطانياااWinkler  وزملاؤهااا )ألمانيااا– 

حيااث وجاادوا ارتفاعاااً  ]77[( وزملاؤهااا 2014 –ودراسااة عقيقااي )لبنااان  ]62[ (2011

ملحوظاااً لاادى مرضااى الااداء الرئااوي المسااد الماازمن مقارنااةً مااع الأصااحاء الماادخنين ويياار 

م حيوي قد يساعد في تشخيص الاداء الرئاوي المصلي كواص SP-Dالمدخنينر لذلك اقترح 

ددت مستوياته المصلية التي تميز المرضى عن الشاهد الأصحاء باستخدام  المسد المزمن وح 

 %100نغ/ماال عنااد النوعيااة  294.55ر حيااث كاناات القيمااة الحديااة الأمثاال ROCمنحنااى 

المقيااس الأفضال كان يبقاى قيااس التانفس لر و%82ية الكاذبة وبحساسية جيدة جابلتقليل الإي

 المتوافر لتحدد المجرى الهوائي.

البااروتين د  إلا أن أهام مااا توصالنا إليااه فاي هااذ  الدراسااة هاو الارتفاااع الهاام فااي مسااتويات

الفاعل بالسطح المصلية بشكل  مبكر  لدى مرضى الداء الرئوي المسد المزمن الاذين يعاانون 

اء الاوخيم جاداً والاوخيم خالال هادأة وذلك عند مقارنتهم مع مرضاى الادمن السورات الحادة 

المصالي منبئااً  SP-Dوهذا ماا قاد يجعال  رالمرض وكذلك مرضى الداء المتوسط والخفيف

تتوافاق نتيجتناا هاذ  ماع كال مان دراساة لحدوث سورات الداء الرئاوي المساد المازمن. هاماً 

Shakoori  ودراسااااة  ]51[( 2009 –وزملائهااااا )باكسااااتانJu  وزملائااااه )الصااااين– 

المصااالية بشاااكل  ملحاااوظ  خااالال  SP-Dحياااث وجااادا ارتفاعااااً فاااي تراكياااز  ]52[( 2012

السورات الحادة مقارنةً مع مرضى الداء الرئوي المسد المزمن خلال الهدأة وارتفاعها لادى 

ادد تركياز  المصالي فاي دراساتنا  SP-Dالمرضى خلال الهدأة مقارنةً مع الأصاحاء. وقاد ح 

ر حياث كانات القيماة الحدياة المثلاى ROCباساتخدام منحناى الذي قد يتنبأ بحدوث السورات 

نغ/مال  446.55للتمييز باين مرضاى الساورات الحاادة والمرضاى خالال الهادأة مسااويةً لاـ 

ر هنااك فارقٌ واضاح باين القايم %74.41والحساساية  %85.7وذلك عندما تكاون النوعياة 

ات الحااادة ومرضااى السااور COPDالمصاالي الااذي يميااز مرضااى  SP-Dالحديااة لتركيااز 

المصالي كواصام حياوي فاي  SP-Dللداءر يمكن أن يزيد هذا الفارق مان احتمالياة اساتخدام 

 السورات الحادة للداء الرئوي المسد المزمن. 
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ر حياث ترتفاع ]62[ المصالية ييار واضاحة SP-Dمازالت الآلياة الدقيقاة لزياادة مساتويات 

مما قد يفسر ارتفاعه إلى مستويات  ]73[مستوياته في الدوران استجابةً للمرضيات الرئوية 

أعلى خلال نوبات السورات الحادة نتيجةً لازدياد التهاب السبيل الهاوائي حياث تتباع وخاماة 

 .]53[السورات مدى الالتهاب داخل الرئوي 

( ارتباطاااً بااين مسااتويات البااروتين د الفاعاال 2009 –وزماالاؤ  )بريطانيااا  Lomasوجااد 

ر كمااا وجااد بعااض المتحاارين ]53[دياااد خطااورة السااورات بالسااطح المصاالية المرتفعااة واز

لكاان الآليااة  BALFفااي الاادم والسااائل القصاابي الساانخي  SP-Dعلاقااةً عكساايةً بااين تركيااز 

           وزمااااالاؤ  أن المساااااتويات الأخفاااااض لاااااـ Sinمازالااااات ييااااار واضاااااحةر حياااااث اقتااااارح 

BALF SP-D  قاد تكاون نتيجاةً لزياادة مهااجرةSP-D ى الادمر قاد مان الحياز السانخي إلا

فاي الارئتين إلاى أشاكال أقال  SP-Dيكون هذا بسبب تمازق الكداساات متعاددة القسايمات لاـ 

وزناً جزيئياً تستطيع أن تعبر بشاكل  أساهل إلاى الادم أو بسابب ازديااد نفوذياة الارئتين نتيجاةً 

ر لااذلك ننصااح ]65-61[ للالتهااابر لكاان توجااد بيانااات قليلااة تاادعم أو تاادحض هااذ  النظريااة

 ه في السائل القصبي السنخي لاحقاً.بدراست

المصلية خلال السورات الحادة ناتجة  SP-Dهناك نظريةٌ أخرى قد تفسر ارتفاع مستويات 

 عن الادور المنااعي لاهر واحتمالياة ازديااد التعبيار الرئاوي عناه لمكافحاة محفازات العادوى

المصلية ازدياد التعبير  وتنسيق الاستجابة الالتهابية في السبل الهوائية بحيث تعكس التراكيز

خلال السورات ونحن  SP-Dر إلا أننا لم نقم بدراسة التعبير الجيني الرئوي عن ]51[عنه 

 بحاجة لدراسات أوسع لقياس التعبير الجيني الرئوي عنه وتقييم هذ  النظرية.

المصلية لدى مرضى الداء الرئوي المسد المزمن  SP-Dبالتالي قد يرتبط ارتفاع مستويات 

  SP-Dفااي دراسااتنا مااع النظريااة الأكثاار شاايوعاً وقبااولاً التااي تفساار هااذا الارتفاااع بانتقااال 

البروتين المحب للماء من الحيز الرئوي إلى الادوران المجماوعير حياث يانظم هاذا الانتقاال 

 المرافاق للاداء الرئاوي المساد المازمن بالنفوذية الشعرية السنخية التي تزداد نتيجةً للالتهااب

]53-62-74[. 

المصاالية مااع ازدياااد وخامااة الااداء الرئااوي المسااد  SP-Dلااوحظ أيضاااً ارتفاااع مسااتويات 

لدرجااة انسااداد المجاارى الهااوائير حيااث كاناات المسااتويات  GOLDالماازمن تبعاااً لتصاانيف 

وانخفضت بالتدريج حتاى بلغات  GOLD4أعلى بشكل  كبير  لدى مرضى الداء الوخيم جداً 
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ر وقاد اتفقات GOLD1+GOLD2اء المتوسط والخفياف المستويات الأقل لدى مرضى الد

وزكاي وزملاؤهاا  ]78[ (2013 –هذ  النتيجة مع كل من دراسة الديك وزملاؤهاا )مصار 

المصلي  SP-Dحيث أبدت كل من الدراستين ارتفاعاً في  تركيز  ]79[ (2014 –)مصر 

خفيف الوخيم والمتوسط وال COPDالوخيم جداً مقارنةً مع مرضى  COPDلدى مرضى 

باين كال  GOLDحساب تصانيف  COPDمع وجود فارق يعتد به إحصاائياً باين مرضاى 

 من هذ  المجموعات وبالمقارنة مع الأصحاء.

 Lomas( حياث لام يساجل 2009 –)بريطانياا  ECLIPSEاختلفت دراساتنا ماع دراساة 

 SP-Dالمصاالي تبعاااً لوخامااة الااداء أو ارتباطاااً بااين  SP-Dوزماالاؤ  اختلافاااً فااي تركيااز 

ر قد يعود هذا إلى اختلاف جمهرة المرضى كماا أن عادد المرضاى ]FEV1 ]53المصلي و

(ر كمااا اختلفنااا مااع دراسااة n= 1888فااي دراسااتنا محاادود مقارنااةً بتلااك الدراسااة الضااخمة )

Akinci Ozyurek  التااي سااجلت ارتفاعاااً فااي تركيااز  ]80[( 2013 –وزملائااه )تركيااا

SP-D  المصلي لدى مرضىCOPD الوخيم جداً مقارناةً ماع مرضاى الوخيم وCOPD 

لكن الفارق يير معتد المتوسط والخفيف وارتفاعه لدى المرضى مقارنةً مع أسوياء مدخنين 

 ً (ر يمكان أن يعاود ذلاك إلاى أن تلاك الدراساة لا تتضامن مجموعاة p= 0.099) به إحصائيا

 .(n= 40أسوياء يير مدخنينر إضافةً إلى كون عدد المرضى أقل )

أيضاً عند مقارنة مستويات البروتين د الفاعل بالسطح المصلية لدى المرضاى تبعااً  لقد تبين

اعتماااداً علااى كاال  ماان درجااة انسااداد  -إلااى التقياايم المشااترك للااداء الرئااوي المسااد الماازمن 

ودرجااة الزلااة التنفسااية وتااواتر السااورات خاالال الساانة  .FEV1%predالمجاارى الهااوائي 

 –)أعراض أكثار  Dتراكيز الأكبر كانت لدى مجموعة المرضى أن ال -السابقة لأخذ العينة 

 Bخطااورة عاليااة(ر ماان ثاام المجموعااة  –)أعااراض أقاال  Cخطااورة عاليااة( ثاام المجموعااة 

خطااورة  –)أعااراض أقاال  Aخطااورة منخفضااة(ر وأخيااراً المجموعااة  –)أعااراض أكثاار 

عان مساتويات لا توجاد دراساات منخفضة(ر وهذ  هي الدراسة الأولى التي تبرز ذلك حيث 

SP-D  المصاالية تبعاااً للتقياايم المشااترك لااـCOPD  ر ولكاان قااد اقتاارحJu   52[وزماالاؤ[ 

المصلي كواصم حيوي لتقييم وخامة الداء  الرئوي المسد المزمن لدى مرضى  SP-Dدور 

COPD  خاالال الهاادأة بعاادما لاحااظ  ارتباطاااً بااين تراكياازSP-D  المصاالية وBODE 

index   (BMI - airflow Obstruction – Dyspnea - Exercise 
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capacity حيااث تشااكل كاالاً ماان درجااة انسااداد المجاارى الهااوائي والزلااة التنفسااية إحاادى )

 مقاييسه.

المصالية لادى مرضاى الاداء الرئاوي المساد المازمن  SP-Dيمكن أن يشير ارتفااع تراكياز 

ى ارتبااط لدرجة انسداد المجرى الهاوائي والتقيايم المشاترك لهام إلا GOLDحسب تصنيف 

المصلي مع سوء الحالة الصحية ووخامة الداء مما يقترح دور  كواصم جيد  SP-Dتركيز 

 لانخفاض الوظيفة الرئوية ومتابعة ترقي المرض. 

يمكن أن تقترح البيانات السابقة أن مستويات البروتين د الفاعل بالسطح المصالية قاد تعكاس 

كواصام حياوي محتمال  SP-Dث اقتارح نشاط الاداء الرئاوي المساد المازمن ووخامتاهر حيا

 .]62-53[ لسلامة الظهارة الرئوية في الداء الرئوي المسد المزمن

ر وقاد ]71[ يشكل التدخين أحد أهم عوامل الخطورة لةصاابة بالاداء الرئاوي المساد المازمن

 –المصاالية لاادى المرضااى )يياار ماادخنين  SP-Dتوصاالت دراسااتنا إلااى ارتفاااع مسااتويات 

مدخنين حاليين( مقارنةً مع الأصحاء المدخنين ويير المدخنينر وارتفااع  –مدخنين سابقين 

مستوياته أيضاً لدى الأصحاء المدخنين مقارنةً مع الأصحاء يير المدخنينر إضافةً لارتباط 

 Lomasمستوياته مع منسب التدخين إيجابارً وقد توافقات هاذ  النتيجاة ماع كال مان دراساة 

( 2011 –وزملاؤهاااا )ألمانياااا  Winklerودراساااة  ]53[( 2009 –وزمااالاؤ  )بريطانياااا 

ر فقد سجلت كل من هاذ  الدراساات ]78[( 2013 –ودراسة الديك وزملاؤها )مصر  ]62[

المصلي لدى أصحاء مدخنين مقارنةً ماع أصاحاء ييار مادخنينر  SP-Dارتفاعاً في تركيز 

ئوي المسد المزمن تبقى أعلى لدى مرضى الداء الر SP-Dكما أظهرت أيضاً أن مستويات 

مقارنااةً مااع الأصااحاء الماادخنين ويياار الماادخنين. بينمااا اختلفاات هااذ  النتيجااة مااع دراسااة 

Akinci Ozyurek  حيااث وجااد ارتفاعاااً فااي تركيااز ]80[( 2013 –وزملائااه )تركيااا   

SP-D  المصلي لدى مرضىCOPD   مقارنةً مع أسوياء مادخنين لكان الفاارق ييار معتاد

 SP-Dسجل ارتباطااً إيجابيااً باين منساب التادخين )علبة/سانة( وتركياز به إحصائيارً ولكنه 

المصلي كما لوحظ في دراستنار قد يعود هذا الاختلاف إلى أن الدراسة لا تتضمن مجموعاة 

(ر إضاافةً إلاى كاون القسام الأكبار n= 40أسوياء يير مدخنينر كما أن عدد المرضى أقال )

 من المرضى مدخنين سابقين.  
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ساابق(  –ي دراستنا الحالية فارقاً يعتد به إحصائياً بين المرضى المادخنين )حاالي لا يوجد ف

مرضااى  4وييار الماادخنين وقااد يعااود ذلااك إلااى صااغر مجموعااة المرضااى يياار الماادخنين )

 فقط(.   

 SP-Dوارتفااااع مسااااتويات  SP-D BALFيترافاااق التااادخين ماااع انخفااااض مساااتويات 

السطح من الرئتين إلى الدوران نتيجاةً للضارر الاذي المصليةر قد ينزاح البروتين د الفاعل ب

يلحقه التدخين في السطح البيني الشعري السانخي ر بينماا يعياد الإقالاع عان التادخين سالامة 

ممااا يفساار  ]53[ئااوي الالتهاااب داخاال الر SP-Dر وربمااا يعكااس ]74-61[ هااذا السااطح

لمادخنين مقارناةً ماع مقارناةً ماع الأساوياء ولادى الأساوياء ا COPDارتفاعه لدى مرضاى 

 الأسوياء يير المدخنين.

في دراستها للبروتين د  ]81[( 2014 –وزملاؤها )الدنمارك  Johanssonوقد اقترحت 

يترافااق ظاهرياااً وجينياااً مااع  SP-Dالفاعاال بالسااطح عنااد الماادخنين فااي عامااة السااكان أن 

تين د الفاعال بالساطح قياسات الوظيفة الرئوية عند التآثر مع دخاان الساجائرر واقتارح البارو

المصلي واصماً مرشحاً لتقييم خطاورة الإصاابة بالضارر الرئاوي دويان الساريري المحادث 

 بدخان السجائر. 

سااجلت مسااتويات الألبااومين المصاالية انخفاضاااً يعتااد بااه لاادى مرضااى الااداء الرئااوي المسااد 

ومين أكثاار اهد الأصااحاءر عاالاوةً علااى ذلااك كاناات مسااتويات الألبااوالماازمن مقارنااةً مااع الشاا

انخفاضاً لدى المرضى الذين يعانون من السورات الحاادة مقارناةً ماع المرضاى خالال هادأة 

الماارضر وعنااد مقارنااة مسااتويات الألبااومين المصاالية لاادى مرضااى الااداء الرئااوي المسااد 

لانسااداد المجاارى الهااوائي كااان هناااك فارقاااً يعتااد بااه بااين  GOLDالماازمن تبعاااً لتصاانيف 

ر لام GOLD1+GOLD2والداء المتوسط والخفياف  GOLD4جداً مرضى الداء الوخيم 

وبين مرضى  GOLD3والوخيم  GOLD4يكن هناك فارقاً بين مرضى الداء الوخيم جداً 

( 17. يباين الجادول )GOLD1+GOLD2والمتوساط والخفياف  GOLD3الداء الاوخيم 

ات فااي دراسااتنا ودراساا COPDمقارنااةً بااين مسااتويات الألبااومين المصاالي لاادى مرضااى 

 عالمية أخرى.
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: مقارنة مستويات الألبومي  المصلية لدى مرضى الدا  الرئوي المسد في دراستنا ودراسدات 17الجدول 

 عالمية أخرى.

 المقارنة النتيجة الدراسة

 دراسة  كي و ملاؤها 

 ]79[( 2014 –)مصر 

انخفاااض مسااتويات الألبااومين المصاالية 

الاوخيم والاوخيم  COPDلدى مرضاى 

 COPDرناااااةً ماااااع مرضاااااى جاااااداً مقا

المتوسط والخفيف ونقص مستوياته لدى 

كااااال مااااان المجماااااوعتين مقارناااااةً ماااااع 

 الأسوياء.

 توافق النتائج

 و ملاؤه Gunenدراسة 

 ]82[( 2005 –)تركيا 

انخفاااض مسااتويات الألبااومين المصاالية 

المااادخلين إلاااى  COPDلااادى مرضاااى 

 المستشفى بحالة السورات.

 توافق النتائج

 و ملاؤه Deveciدراسة 

 ]84[( 2005 –)تركيا 

 DİLEKTAŞLIدراسدددة 

 و ملاؤه

 ]85[( 2009 –)تركيا 

انخفاااض مسااتويات الألبااومين المصاالية 

بحالااااة الهاااادأة  COPDلاااادى مرضااااى 

 مقارنةً مع الأسوياء.  

 

 توافق النتائج

 Ying Wangدراسدددة 

 و ملاؤه

 ]83[(2014 –)النرويج 

انخفاااض مسااتويات الألبااومين المصاالية 

المااادخلين إلاااى  COPDرضاااى لااادى م

 المستشفى بحالة السورات.

 توافق النتائج

 و ملاؤه YEدراسة 

 ]86[( 2012 –)الصي  

انخفاااض مسااتويات الألبااومين المصاالية 

مقارنااااةً مااااع  COPDلاااادى مرضااااى 

 الأسوياء.

لا يوجاااااد فاااااارق هاااااام إحصاااااائياً باااااين 

مساااااتويات الألباااااومين لااااادى مرضاااااى 

 السورات والهدأة.

 النتيجة متوافقة

 

اختلفاات دراسااتنا مااع هااذ  النتيجااة 

وقااااد يعااااود ذلااااك إلااااى أن عاااادد 

المرضاااااى أكبااااار مااااان دراساااااتنا 

 (n=124الحالية )
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وانخفااض مساتوى  BMIحدى الدراسات أن كالاً مان انخفااض منساب كتلاة الجسام إوجدت 

ً الألبومين المصلي لدى مرضى السورات الحاادة المادخلين إلاى المستشافى قاد يشاكلان منبئا  ا

ً قوي البقيا طويلاة الأمادر وكانات الآلياات المقترحاة لادورهما فاي زياادة معادل الوفياات  لسوء ا

ضااعف العضاالات التنفسااية واعااتلال التبااادل الغااازي واعااتلال الاسااتجابة المناعيااة. وكاناات 

غ/دل حياث ينبغاي  2.5العتبة الهامة سريرياً لمستويات الألباومين مان أجال معادل الوفياات 

 .]82[ ت علاجية أكثر تحفظية مع المرضىعلى الأطباء مناقشة خيارا

وفي دراسة  أخارى وجاد أن انخفااض مساتويات الألباومين المصالية لادى مرضاى  ساورات 

الداء الرئوي المسد المزمن الحادة المدخلين إلى المستشفى ترافقت مع طول مدة الإقاماة فاي   

 .]83[ المستشفى

ر الحادر لذا قد تعكس مستوياته المنخفضة يعتبر الألبومين جزءاً من استجابة بروتينات الطو

فاي الادوران تادهور الحالاة الساريرية للمرضاى أو زياادة الالتهااب المساتديم خالال سااورات 

 .]83-82[ الداء الرئوي المسد المزمن

كمااا تعتباار مسااتويات الألبااومين المنخفضااة مؤشااراً جيااداً للحالااة الصااحية طويلااة الأمااد لاادى 

يفسر انخفاضه لدى مرضاى الاداء الرئاوي المساد المازمن حياث المرضى المزمنينر مما قد 

يكون المرض مزمنارً كما قد يفسر انخفاض مستوياته بشكل  أكبر لدى مرضى الداء الرئوي 

 .]82[ المسد المزمن الوخيم والوخيم جداً 

و  .FEV1%predارتبطاات مسااتويات الألبااومين إيجاباااً مااع كاال  ماان الوظااائف الرئويااة 

FVC%pred.  وFEV1/FVC ر وساالباً مااع تااواتر السااورات خاالال الساانة السااابقة لأخااذ

العينة وعدد سنوات الإصابة بالمرضر مما يشير إلى أن الألبومين قد يعكاس تادهور الحالاة 

الصحية والوظائف الرئوية لدى مرضى الداء الرئاوي المساد المازمنر وقاد توافقناا فاي هاذ  

ماان حيااث الارتباااط الإيجااابي  ]79[( 2014 –النتيجااة مااع دراسااة زكااي وزملائهااا )مصاار 

 Dilektasliر كماااا توافقناااا ماااع دراساااة FEV1%predلتركياااز الألباااومين المصااالي ماااع 

بارتباط تركياز الألباومين المصالي ماع الوظاائف الرئوياة  ]85[( 2009 –وزملائه )تركيا 

(FEV1 – FVC.ًإيجابيا ) 

لألباومين عناد ساوء الحالاة الصاحية لذا نساتطيع الاساتفادة مان نتائجناا والتوصاية باساتخدام ا

لكان مان الجادير بالاذكر أن الألباومين لا يشاكل المدخلين إلى المستشفىر  COPDلمرضى 
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واصماً نوعياً ويتأثر بالحالة التغذوية للمريض حيث قاد يعكاس ساوء التغذياة لادى المرضاى 

الكبادي لاه خصوصاً عند المرضى المدخلين إلى المستشفياتر كماا أناه يعتماد علاى التخلياق 

ر إلا أن الالتهاب الحاد أو المزمن ]87-84-83[ إضافةً إلى المنسب الاستقلابي وحالة التميه

لدى مرضى الاداء الرئاوي المساد المازمن يبقاى السابب الأكثار شايوعاً لانخفااض مساتويات 

 الألبومينر حيث ارتبطت مستويات الألبومين المصلية مع الوظائف الرئوية المعتلة.

يفسر الارتباط العكسي بين تراكيز البروتين د الفاعل بالسطح المصالية والوظاائف يمكن أن 

( ونسبة إشباع الأكسجين FEV1% pred - FVC% pred – FEV1/FVCالرئوية )

مع وخامة الداء الرئوي المسد المزمنر حياث اقتارح أن البروتيناات  SP-Dفي الدم بترافق 

لدوران بطريقاة تعكاس أكساجة الادم وتاأذي الارئتين الفاعلة بالسطح تنتشر من الأسناخ إلى ا

]19[. 

إن المنباا  الأفضاال الحااالي لحاادوث السااورات المتكااررة هااو تاااريخ المااريض ماان السااورات 

المصالية  SP-Dر وقاد أوجادنا علاقاة ارتبااط إيجابياة باين مساتويات ]36[المعالجة السابقة 

ً ألال السنة السابقة لأخذ العينة ووتواتر السورات خ مع عدد سنوات الإصابةر وقد أوجد  يضا

Lomas  ارتباطااااً باااين ارتفااااع مساااتوياتSP-D  المصااالية وزياااادة الخطاااورة لحااادوث

واعااتلال  FEV1ر إضااافةً إلااى ذلااك يوجااد فقااط علاقااة ارتباااط ضااعيفة بااين ]53[السااورات 

المصالي ماع ساوء الحالاة  SP-Dر بالتاالي قاد يترافاق ]36[نوعية حيااة الماريض الصاحية 

 للمرضى.الصحية 

التاي ساجلت ارتباطااً  ]62[ (2011 –وزملائهاا )ألمانياا  Winklerقد توافقنا مع دراساة و

لااادى  EFV1/FVCو .FEV1%predالمصااالي وكااالاً مااان  SP-Dسااالبياً باااين تركياااز 

الذي  ]26[ (2007 –وزملائه )كندا  Sinوالأسوياء المدخنينر ودراسة  COPDمرضى 

وزملائاه  Juبمراحال متقدماةر ودراساة  COPDلادى مرضاى  FEV1سجل ارتباطاً ماع 

لادى مرضاى  FEV1%predحيث أظهارت ارتباطااً سالبياً ماع  ]52[( 2012 –)الصين 

COPD  خاالال الهاادأةر ودراسااةShakoori  التااي  ]51[( 2009 –وزملائهااا )باكسااتان

و  .FEV1%predالمصاااالي مااااع كاااال  ماااان  SP-Dأوجاااادت أيضاااااً ارتباطاااااً لتركيااااز 

FEV1/FVCحيااث ارتاابط ]78[( 2013 –يك وزملائهااا )مصاار ر ودراسااة الااد SP-D 

ونساابة  FEV1/FVCو .FVC%predو .FEV1%predالمصاالي عكساااً مااع كاال  ماان 

 Akinci Ozyurekبحالااة الهاادأةر ودراسااة  COPDإشااباع الأوكسااجين لاادى مرضااى 



95 

 

المصااالية  SP-Dالاااذي أوجاااد ارتباطااااً باااين مساااتويات  ]80[ (2013 –وزملائاااه )تركياااا 

لدى أفراد عينة البحثر توافقنا أيضاً مع دراسة زكي وزملائها )مصار  .FEV1%predو

المصااالي وكااالاً مااان  SP-Dمااان حياااث الارتبااااط العكساااي باااين تركياااز  ]79[( 2014 –

FEV1%  والألبومين لادى مرضاىCOPD ر إلا أن تلاك الدراساة لام تساجل ارتباطااً باين

ر قد COPDلدى مرضى  FEV1/FVCو %FVCالمصلية وكلاً من  SP-Dمستويات 

وكال المرضاى بحالاة  ( وn= 30يعود هذا إلى كون عدد المرضاى أقال فاي دراساة زكاي )

     بشكل أكبر. %FVCهدأةر إضافةً إلى انخفاض قيم 

الااذي لاام  ]53[( 2009 –وزماالاؤ  )بريطانيااا  Lomasكمااا اختلفاات دراسااتنا مااع دراسااة 

ن المرضاى فاي دراساة ر قاد يعاود هاذا إلاى أFEV1المصالي و SP-Dيسجل ارتباطاً باين 

Lomas  كااانوا بحالااة هاادأةر إضااافةً إلااى أن المرضااى فااي دراسااتنا يعااانون انخفاضاااً فااي

 (.   n= 1888الوظيفة الرئوية أكثر وخامةً وعددهم محدود مقارنةً بتلك الدراسة )

سااورات الااداء الرئااوي المسااد الماازمن ساابباً هاماااً للاستشاافاء وارتفاااع معاادل الوفيااات  تشااكل

 ً مان قادرتهم الزلاة التنفساية  تحادلا يطلب معظم المرضى المساعدة الطبية إلا عندما ر عالميا

أو ساورتهم الأولاى عندما يعانون من الأخماج المتكررة على ممارسة نشاطاتهم اليوميةر أو 

حيااث لا يمكاان إجااراء قياااس التاانفس لصااعوبة إجرائااه وعاادم دقااة القياااسر وبالتااالي لا يمكاان 

فااي  نااوعي واصاام حيااويكااان إيجاااد ذلك لاار ]47-37-36[ مرضااىتحديااد حالااة هااؤلاء ال

الواصم الأكثر استخداماً  FEV1ريم كون و سورات الداء الرئوي المسد المزمن مريوباً. 

وتقدم المرضر إلا أنه لا يعكاس نشااط المارض المساتبطنر ويارتبط  COPDلتقييم وخامة 

ا أناه لا يمياز باين أساباب انساداد ارتباطاً ضعيفاً مع الأعاراض واعاتلال الحالاة الصاحيةر كا

 . ]88-76-36[ المجرى الهوائي )داء السبل الهوائية الصغيرة أو النفاخ(

أنه ينتج بشكل رئيسي من الارئتين مماا  SP-Dلعلّ أهم ما يميز البروتين د الفاعل بالسطح 

الاداء يكسبه نوعيةً عاليةرً حيث يزداد كلاً من الالتهاب الرئوي والمجموعي خالال ساورات 

الرئااوي المسااد الماازمنر وتترافااق وخامااة التهاااب الساابل الهوائيااة مااع ارتفاااع العديااد ماان 

-CRP' C'الوصمات الالتهابية في الدوران  التاي قيسات بشاكل كبيار خالال الساورات كاـ 

reactive protein  وtumor necrosis factor-alpha  'TNF-alpha' 

إضاافةً لكونهاا ييار نوعياة  الاة التهابياة أو عادوىوالسيتوكينات إلا أنها قاد ترتفاع فاي أي ح

ر ولا تعكااس النتااائج الصااحية التنفسااية أو معاادل ]52-51-26[للاارئتين وتنااتج ماان خارجهااا 
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 SP-Dر بالتااالي قااد يشااكل البااروتين د الفاعاال بالسااطح ]26[ انخفاااض الوظيفااة  الرئويااة

تشخيصها وانخفاض الوظيفة واصماً واعداً في التنبؤ بسورات الداء الرئوي المسد المزمن و

الرئوية و تتبع تقدم المرض وسوء الحالة الصحية للمرضاىر إلا أنناا ماا زلناا بحاجاة لمزياد 

دور الألباومين دراساة ر  في الداء الرئوي المسد المزمن إضافةً إلى من الدراسات لتأكيد دو

    في تقييم الاستشفاء ووخامة المرض.

كواصم حيوي فاي  المصلي ر البروتين د الفاعل بالسطحهناك دراستين سابقتين فقط عن دو

نحتاااج إلااى دراسااات فااي المسااتقبل لتقياايم ر ]52-51[سااورات الااداء الرئااوي المسااد الماازمن 

مستويات الباروتين د الفاعال بالساطح  المصالية خالال عادة أياام مان الساورات الحاادة للاداء 

فاي  SP-Dف يمكان أن يساتخدم الرئوي المسد المزمن وبعد الشفاء مان هاذ  النوبااتر وكيا

ريرية للداء الرئوي المسد المزمن وتنبؤ السوراتر كما أننا بحاجاة إلاى تقييماه الممارسة الس

 في الأمراض الرئوية الأخرى مثل الربو. 
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 :Conclusionsالاستنتاجات  -5

  ارتفاع مساتوياتSP-D المصالية لادى مرضاى الاداء الرئاوي المساد المازمن مماا 

 .COPDيقترح دور  كواصم حيوي في تأكيد تشخيص 

   ارتفاااع مسااتوياتSP-D  خاالال سااورات الااداء الرئااوي المسااد مبكااراً المصاالية

المزمن بشكل أكبار مان الهادأة مماا يقتارح دور  كواصام حياوي فاي التنباؤ بحادوث 

 السورات.

   ارتفاع مستوياتSP-D من المصلية مع ازديااد وخاماة الاداء الرئاوي المساد الماز

يقتاارح دور   فااي متابعااة  COPDوالتقياايم المشااترك للااـ  GOLDحسااب تصاانيف 

 ترقي الداء.

   الارتباط العكسي لتركيزSP-D  المصلي مع قياس التنفس ونسبة إشباع الأكسجين

والارتباط الإيجابي مع تواتر السورات خلال السنة الساابقة وعادد سانوات الإصاابة 

 ي مع سوء الحالة الصحية للمرضى.المصل SP-Dيشير إلى ارتباط تركيز 

  ارتفاااع تركياازSP-D  المصاالي لاادى المرضااى والأسااوياء الماادخنين مقارنااةً مااع

الأسوياء يير المدخنين وارتباطه مع منسب التدخين قد يقترح دور  كواصم حياوي 

 في التدخين.

   انخفاض مساتويات الألباومين المصالية لادى مرضاىCOPD ر وانخفاضاه بشاكل

المصالي  SP-Dسوراتر إضافةً  إلى ارتباطه العكسي ماع مساتويات أكبر خلال ال

وارتباطه الإيجابي مع قياس التنفس يشير إلى أن الألبومين قد يتشارك مع مستويات 

SP-D  المرتفعااة فااي عكااس تاادهور الوظااائف الرئويااة لاادى مرضااى الااداء الرئااوي

 المسد المزمن. 
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 :Suggestions and Recommendations المقترحات والتوصيات -6

 مساااتويات مقايساااة SP-D لااادى مرضاااى  ةالمصاااليCOPD  عناااد الشاااك بحااادوث

 السورة وذلك لصعوبة إجراء قياس التنفس لهم.

  مستويات مقايسة SP-D لدى مرضى  يةالمصلCOPD  ماع قيااس التانفس لتقيايم

 وخامة المرض.

  مساااتويات مقايساااة SP-D ن دويااا لااادى المااادخنين لتقيااايم تاااأذي الااارئتين ةالمصااالي

 .السريري

  مقايسة مستويات الألباومين لادى مرضاىCOPD  المادخلين إلاى المستشافى لتقيايم

 سوء الحالة الصحية.  

   يقتاارح مسااتقبلاً إجااراء دراسااات تركااز علااى أهميااةSP-D  كهاادف علاجااي للااداء

  .BALF يخسنال يسائل القصبالالرئوي المسد المزمنر إضافةً إلى معايرته في 

 مسااتويات يقتاارح أيضاااً مقايسااة SP-D المصاال والسااائل القصاابي الساانخي فااي فااي 

 الأمراض الرئوية الأخرى كالربو.
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 Summaryالملخص 

واصااماً واعااداً فااي الااداء الرئااوي المسااد  SP-Dيعااد البااروتين د الفاعاال بالسااطح  المقدمددة:
 ر نوعياً للرئة ويمكن تحريه في المصل.COPDالمزمن 

المصالية لادى مرضاى الاداء الرئاوي المساد المازمن  SP-Dتقيايم مساتويات  هددف البحدث:
 خلال هدأة وسورة المرض ودراسة ارتباطه مع وخامة المرض والتدخين.

الدراسة استباقية مقطعية عرضية تتألف مان مجموعاة الأصاحاء ظاهريااً  المواد والطرائق:
(28=n التي تشمل )يير مدخنر ومجموعة مرضى  14مدخناً و 14COPD ة خلال الهدأ
(28=n( والمرضااى الااذين يعااانون ماان السااورات )28=n ر تاام تااوزيعهم تبعاااً لتصاانيف)

GOLD  لوخامة انسداد المجرى الهوائي والتدخينر قمنا بإجراء الوظائف الرئوية ومقايساة
والمقايساة  ELISAالمصلية عبر مقايسة الممتز المناعي المارتبط باالإنزيم  SP-Dتراكيز 

 رنت هذ  التراكيز عبر تحليل التباين.اللونية للألبومينر ثم قو

المصاالية أعلااى بشااكل هااام لاادى مرضااى سااورات الااداء  SP-Dكاناات مسااتويات  النتددائج:
نغ/مل( مقارنةً مع المرضاى خالال الهادأة  102.813± 508.733الرئوي المسد المزمن )

 ;نغ/ماااااااااال 46.998 ± 177.313نغ/ماااااااااال( والأصااااااااااحاء ) ±86.265  337.916)
0.001p<ت مساااتويات (ر ارتبطتاااSP-D  المصااالية ماااع وخاماااةCOPD  حياااث كانااات

والتقيايم المشاترك  GOLDالمستويات الأعلى لدى المرضى الأكثر وخامة حساب تصانيف 
(. >0.001pوانخفضاات بشااكل يعتااد بااه لاادى المرضااى الااداء المتوسااط وخفيااف الوخامااة )

ل( نغ/ماا 27.578±  218.053أعلااى لاادى الأصااحاء الماادخنين ) SP-Dكاناات مسااتويات 
(رولاادى المرضااى p<0.01نغ/ماال   15.877±  136.573مقارنااةً مااع يياار الماادخنين )

  417.696نغ/مل ر 135.832±  435.817المدخنين الحاليين والسابقين ويير المدخنين )
( مقارنااةً p<0.01نغ/مال علااى الترتياب  138.508±  351.531نغ/مال ر ±112.171 

المصالية عكسااً ماع كال  SP-Dطت مستويات مع الأصحاء المدخنين ويير المدخنين. ارتب
والألبااااومين.  FEV1/FVCو  FVC%predو  FEV1%predماااان وظااااائف الرئااااة 

انخفضت مستويات الألبومين المصالية لادى المرضاى عان القايم الطبيعياةر وكانات تراكياز  
 33.163غ/لر  2.869±  29.986لدى مرضى السورات الحادة أقل منهاا خالال الهادأة )

 (.>0.001p ;على الترتيب غ/ل ±2.521 

المصاالية مبكااراً خاالال سااورات الااداء الرئااوي المسااد  SP-D: ارتفاااع مسااتويات الاسددتنتاج
المزمنر وقد ازدادت هذ  المستويات ترافقاً مع ازدياد وخامة الداء مما يقترح دور  كواصام 

ماا حيوي مبكر في تشخيص سورات الداء الرئوي المسد المزمن ومتابعاة ترقاي المارضر ك
قد يلعب دوراً كواصم حيوي في التدخينر قاد يشاارك الألباومين المانخفض فاي عكاس ساوء 

 الحالة الصحية لدى مرضى الداء الرئوي المسد المزمن. 

 –الساورات  –الباروتين د الفاعال بالساطح  –الداء الرئوي المساد المازمن كلمات مفتاحية: 
 التدخين. –تشخيص الداء الرئوي المسد المزمن 

البااروتين د الفاعاال بالسااطح كواصاام حيااوي فااي الااداء الرئااوي المسااد وا  المختصددر: العندد
 المزمن.

 



100 

 

Abstract: 

Introduction: Surfactant protein D 'SP-D' is a promising biomarker 
in chronic obstructive pulmonary disease 'COPD', it is lung-specific 
and can be detected in serum.  

Aim of the study: This study aims to estimate and compare the 
concentrations of serum SP-D in patients with stable COPD and 
during the exacerbation, and to assess its association with disease 
severity and smoking.  

Materials and Methods: In a prospective cross-sectional study 
composed of 28 apparently healthy controls (14 smokers-14 
nonsmokers), 28 patients with stable COPD, and 28 patients 
experiencing acute exacerbations. The patients then divided by 
GOLD classification of severity of airflow limitation and smoking 
status. Spirometry was performed for all groups. Serum SP-D was 
measured using ELISA. Serum albumin was measured using 
colorimetric assay. These concentrations were compared by analysis 
of variance.   

Results: Serum SP-D levels were significantly elevated in patients 
with exacerbations (508.733±102.813 ng/ml) as compared to stable 
COPD patients (337.916±86.265 ng/ml) and controls 
(177.313±46.998 ng/ml; p< 0.001). It was associated with COPD 
severity, the highest level was in very severe patients and 
significantly decreased in patients with moderate and mild severity 
(p<0.001). SP-D levels were increased in healthy smokers 
(218.053±27.578 ng/ml) as compared to non-smokers 
(136.573±15.877 ng/ml; p<0.01), and in current and former smokers 
or nonsmokers COPD patients as compared to controls (435.817 
±135.832 ng/ml, 417.696±112.171 ng/ml, 351.53±138.508 ng/ml 
respectively; p<0.01). SP-D correlated inversely with spirometry and 
albumin. Serum albumin in patients was less than normal values, 
and the concentrations during exacerbations were lower than stable 
patients (29.986±2.869 g/l, 33.163±2.521 g/l respectively; p<0.001). 

Conclusion: Serum SP-D levels are raised early during acute 
exacerbations of COPD, and associated with disease severity. 
Serum SP-D may be a potential early diagnostic biomarker for 
COPD exacerbations which track disease progression. Additionally, 
it may have a role as a biomarker in smoking. The low albumin may 
contribute in tracking poor health status in patients with COPD. 

Keywords: COPD – SP-D – exacerbations – COPD diagnosis – 
smoking. 

Running title: SP-D as a biomarker in COPD. 
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