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 ممخّص  

 
تعد البتالاكتامينات الصادات الحيوية الأكثر وصفاًواستيلاكاً في كل أنحاء العالم، كما يعتبر الارتكاس 

مناعية تحسسية التحسسي عمييا شائع عندالعديد من المرضى إلا أن أقمية فقط من ىذه الارتكاسات تنتج عن آلية 
ىنا نقدم تجربتنا في الاستقصاءات التحسسية عمى البتالاكتامينات في مشفى تشرين الجامعي في . حقيقية
اختبارات الوخز واختبارات  )تم إجراء اختبارات الحساسية الجمدية ثبات أو نفي الحساسية عمىالبتالاكتامينات،لإ.اللاذقية

لمبنسمين والبتالاكتامينات (MDM)والصغرى (PPL)الحقن داخل الأدمة باستخدام كل من المحددات الرئيسية الكبرى 
تم إجراء اختبارات التحدي الفموية .  مريضاً سجموا ارتكاساً أو أكثر عند استخدام صادات البتالاكتامينات20الحمولة عند

أظيرت نتائجنا أن اختبارات التحسس الجمدية عمى . عند المرضى في حال كانت الإختبارات الجمديةسمبية
أكدت اختبارات التحدي الفموية نتائجنا إذ كانت سمبية عند المرضى .البتالاكتاميات كانت إيجابية عند مريض واحد فقط

أكثر من ذلك ىذه النتائج تظير أن القيمة التشخيصية والقيمة التنبؤيو للإختبارات . الذين كانت اختباراتيم الجمدية سمبية
الجمدية عمى البتالاكتامينات ىي جيدة بما أنو لم يشاىد اي اختبار تحدي إيجابي لدى المرضى ذوي اختبارات التحسس 

بالنتيجة،تعد ىذه الدراسة الأولى في سوريا عمى الارتكاسات المباشرة عمى صادات البتالاكتامينات وقد . الجمدية السمبية
أظيرت الحاجة لإجراء الإختبارات الجمدية عند المرضى المشتبو بحساسيتيم عمييا لتأكيد أو نفي وجود ىذه الحساسية 

 .بسبب الحاجة ليذه الأدوية واسعة الطيف والخوف من إعطائيا
البتالاكتامينات، التحسس الدوائي، اختبارات التحسس الجمدية، اختبارات الحقن داخل : الكممات المفتاحية

 .الأدمة، اختبارات التحدي الفموية،فرط الحساسية المباشرة
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  ABSTRACT    

 

Betalactams are the most commonly prescribed antibiotics Antibiotics worldwide. 

Suspected allergic reactions to Betalactams are often reported in patients, but only a 

minority of these reactions results from real immunological mechanism. Here we present our 

experience in allergological investigation of Betalactam reactions in Tishreen University 

hospital in Lattakia. 

To confirm or rule out the suspected diagnosis, Skin tests (pricks and Intradermal 

tests with PPL (Penicilloyl-polylysine), MDM (minor determinants) and soluble 

Betalactams) were performed in 20 patients reporting one reaction or more to Betalactam 

antibiotics. Oral provocation tests (OPT) were performed in patients with negative skin 

tests. 

Our results showed that Skin tests to PPL, MDM and Betalactams were positive in 

only two patients. The OPT confirmed our results as they were positive in those two 

positive skin tests patients(allergy to Clavulanic acid).Moreover, these results suggest that 

the diagnostic and predictivevalue of skin teststo Betalactam antibiotics is good, as no 

positive OPT was observed in patients with negative skin tests. In conclusion, suspected 

allergic reactions to Betalactam antibioticsremain a relevantproblem due to the need ofthese wide 

variety of drugs. This is the first study in Syria to date on immediate allergic reactions to 

Betalactam antibiotics and it showed the necessity to performed skin tests in suspected patients. 

 
 

Keywords: Betalactams, Drug allergy, Skin tests, Intradermal tests, Oral provocation 

tests(OPT), Immediate allergic reactions. 

 
 
 

 

                                                           
*
 Assistant Professor in Allergy and clinical immunology; Department of Internal Medicine - Faculty of 

Medicine - Tishreen University –Lattakia-Syria. 

Director of Chronic Respiratory Diseases Research Centre- Tishreen University - Lattakia-Syria. 



  2017Tishreen University Journal. Health Sciences Series( 1)العدد  (39) العلوم الصحية المجلد مجلة جامعة تشرين

433 

: مقدمة
بوجود حمقة بنيتيا تشكل البتالاكتامينات مجموعة واسعة الطيف من الصادات الحيوية الأكثر استخداماً وتتميز 

  حواليبنسبةتحتل ىذه المجموعة المرتبة الأولى بين الصادات بإحداثيا لارتكاسات فرط الحساسية. البتالاكتام
 (. 3، 2، 1)من المرضى المتناولين ليا حسب الدراسات المختمفة  % 7-20 

الارتكاس الأكثر شيوعاً والعرض الأكثر الذي يراجع ( Maculopapular rash)يعد الطفح الحطاطي الحمامي 
معالوذمة الوعائية  (Urticaria)من الحالات، بينما يشكل الشري % 75من أجمو المرضى إذ يشكل حوالي 

(Angioedema)  بقية الارتكاسات مثل الصدمة التأقية . (4)من الحالات % 25-20حوالي(Anaphylaxis )
ىي نادرة جداً إلا أنيا  (Toxidermia)والتسمم الجمدي  ( Erythema Multiforme)والحمامى المتعددة الأشكال

 (.4)خطيرة وميددة لمحياة 
بينما  (أقل من ساعتين من التناول الأخير لمدواء)يزداد خطر ارتكاسات فرط حساسية كمما كانتمباشرة وسريعة 

باستثناء تسمم الجمد الذي قد ييدد  (الأنماط غير المباشرة)يكون الخطر أقل في ارتكاسات فرط الحساسية الأخرى 
(. 5، 1)الحياة 

عمى القصة  السريرية المفصمة يمييا اختبارات  تشخيص ارتكاسات فرط حساسية  عمى البتالاكتامات يعتمد
 تشمل الإختبارات  الجمدية ذات القراءة المباشرة اختبارت الوخز (Skin tests( )6 ،7ٍ)التحسس الجمدية

(Pricks tests)  واختبارات الحقن داخل الأدمة(Intradermal tests)  تستخدم .  دقيقة20-15ويتم قراءتيا خلال
اختبارت فرط الحساسية المباشرة في الطفح الجمدي مع أو بدون وذمة وعائية وفي الصدمة التأقية ذات النمط السريع أو 

في تشخيص فرط الحساسية غير المباشر  (Patch tests)السريع جداً بالمقابل تستخدم الاختبارت الجمدية الرقعية 
(. 7، 6) ساعة 72-48وتكون قراءتيا بعد  (المتأخر)

 Oral)يعتمد التشخيص الأكيد والقاطع عمى اختبارات التحدي الفموية أو إختبارات إعادة الإعطاء
Challenge)  في ىذه الدراسة نقدم تجربة . (8)ضمن وسط استشفائي مجيَّز وذلك في حال سمبية الإختبارات الجمدية

المشفى الجامعي في جامعة تشرين في التعامل مع المرضى المشتبو لدييم ارتكاسات فرط الحساسية من النمط المباشر 
 .  عمى الصادات الحيوية من عائمة البتالاكتام

 
: أىمية البحث وأىدافو

تعتبر الدراسة الأولى من نوعيا في سوريا حول التحسس الدوائي بشكل عام وحول التحسس عمى الصادات 
ىناك مجموعة كبيرة من المرضى تمَّ حرمانيا من أدوية البتالاكتام لسنواتعديدة من .الحيوية وعمى رأسيا عائمة البتالاكتام

الممارسة الخاطئة بناءً عمى ارتكاس واحد أو أكثر حصل أثناء تناوليم لأدوية البتالاكتام لمعالجة حالة مرضية معينة، 
لذلك كان من اليام إجراء اختبارات التحسس اللازمة ليؤلاء المرضى لتأكيد أو نفي ىذه الحساسية مما يسمح ليم بإعادة 

 .استخدام ىذه المجموعة اليامة من الصادات في حال سمبية الإختبارات
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 :هطرائق البحث ومواد
تمت الدراسة في مشفى تشرين الجامعي في محافظة اللاذقية بالتعاون مع مركز بحوث المراض التنفسية وذلك 
عمى مجموعة من عشرين مريض مشتبو بحساسيتيم لمبنسمينات أو السيفالوسبورينات راجعوا العيادة التحسسية من أجل 

 شخص ليس لديو قصة 20تم استخدام مجموعة شاىد مؤلفة من . إثبات أو نفي الحساسية عمى البتالاكتامينات
في حال إنتانات الطرق  (البنسمينات أو السيفالوسبورينات)حساسية عمى الأدوية ويتناولون بانتظام أدوية البتالاكتام 

تم أخذ قصة سرسرية مفصمة من جميع المرضى شممت نوع المرض والصاد المستخدم ونمط الارتكاس والمدة . اليوائية
تم إجراء اختبارات الوخز الجمدية واختبارات .الزمنية الفاصمة بين تناولو وحدوث الارتكاس السريري وعدد مرات الحدوث

( (Penicilloyl-PolylysinePPLالمحددات الرئيسية الكبرى الحقن داخل الأدمة عمى الوجو الأمامي لمساعد
 phenoxymethylpenicillin(PhmP)لمبنسمين وكل من ((Minor Determinant MixtureMDMوالصغرى 

فقد تم استخدام الأوغمنتين Amoxicillin(AX)أما بالنسبة للأموكسيسيمين  benzylpenicillin( BP)و
Amoxicillin/Clavulanic acid( Augmentin) لكونو الأكثر استخداماً حالياً في سوريا بشكميا السائل بتراكيز

. متزايدة معيارية
وحقن المادة لممرضى المشتبو بحساسيتيم المباشرة % 0,9تم إجراء التمديد بواسطة محمول كمور الصوديوم 
 دقيقة كما ىو موصوف وحسب المبادئ التوجييية لـ 20 - 15لمبتالاكتامينات ومجموعة الشاىد بجرعات متزايدة كل 

EAACE/ ENDA ىذه التراكيز نوعية وليست . (9 )1-10  و 2-10  و 3-10 وذلك بالتراكيز الثلاثة التالية
 .مخرشة من خلال مجموعة الشاىد

 ممم مصحوبة بحمامة بعد 3تم اعتبار الإختبارات  الجمدية إيجابية في حال كان قطر الحطاطة أكثر من
أما بالنسبة لإختبارات الحقن داخل الادمة فتم قياس الانتبار بعد الحقن وبعد . (10)عشرين دقيقة من إجراء الاختبار 

 تم الاكتفاء بإيجابية اختبارات (.10)ممم في القراءة الثانية 3 دقيقة وتم اعتبار الاختبار إيجابي إذا زاد القطر عن 20
ختبارات الحقن داخل الأدمةوفي حال سمبية الأخيرة يتم إجراء اختبار الوخز الجمدية وفي حال سمبيتيا يتم إجراء ا

 .(إعادة الإعطاء)التحدي 
تمت معايرة . كشاىد سمبي% 0,9تم استخدام الييستامين ىدروكموريد كشاىد إيجابي ومحمول كمور الصوديوم 

.  RAST  المصمية الكمية بتقنية IgEأضداد الـ 
ثم  (Placebo)تم إجراء إختبارات التحدي بطريقة مفردة الاستعماء أولًا عن طريق إعطاء الدواء الوىمي 

دقيقة حتى الوصول إلى ثمثي الجرعة 20بجرعات متزايدة من المادة الدوائية المحسسة المتيمة بتراكيز متزايدة كل 
مقياس ذرة تمت جميع الإختبارات في المشفى تحت مراقبة مشددة لمضغط والعلامات الحيوية و.(12، 11)اليومية 
. (8 )لجميع المرضى خلال جميع مراحل مع الاستعداد في حال ظيور أي أعراض( Peak flow meter)الجريان 

 
: النتائج والمناقشة

: النتائج
أظيرت القصة السرسرية المفصمة لممرضى العشرين المراجعين أن لدييم ارتكاساتيشتبو بكونيا من طبيعة 

نتيجة  ((الأوغمنتين)البنسمين الفموي والأموكسسيممين )تحسسية بعد تناول صادات حيوية من عائمة البتالاكتامينات 
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وسطياً ) سنة 60 – 12ترواحت أعمار المرضى من. سفمية أو إلتياب بمعوم ولوزات/الإصابة بإنتانات تنفسية عموية
 .9/11ونسبة الذكور إلى الإناث  ( سنة24

الشري /طفح الحطاطي الحماميكانت الأعراض الجمدية التي شكى منيا المرضى ىيالأشيع وشممت كل من ال
 بقية الشكايات المرافقة أعراض ىضمية كالمغص والإسيال والغثيان تشمل. (1الشكل )المعمم، الوذمة الوعائية 

 6عند )( Penicillin)شممت الأدوية المتيمة كل من البنسمين. (2الشكل )وأعراض تنفسية كضيق النفس والسعال
 %. 55بنسبة  ( مريض11عند  )(AG)والأوغمنتين   ( مريض3عند )(AX)و الأموكسيسيممين  (مرضى

 IgEمع ارتفاع أضداد الـ  ( مرضى4)من المرضى  % 20عند (Atopy)تبين وجود أرضية تحسسية أو التأتب 
عمماً أن المريض إيجابي إختبارات التحسس لديو أرضية تأتبية مع  (IU/ml 350وسطياً )650IU/ml-90الكميةمن 

. IgEارتفاع أضداد الـ 
 

 
 شري لدى مريض بعد تناول أدوية البتالاكتام (1)الشكل 
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توزع شكايات المرضى المشتبو بحساسيتيم لمركبات البتالاكتام  (2)الشكل 

 
كانت  الفترة الزمنية الفاصمة بين حدوث أخر ارتكاس تحسسي وبين إجراء الإستقصاءات والإختبارات 

تراوحت عدد مرات حدوث الارتكاس بعد تناول . ( سنوات5.5وسطياً ) سنة 16 شير إلى 12التحسسيةىي 
. ( مريض4عند )و ثلاث مرات كحد أقصى  ( مريض5عند )ومرتين ( مريض11عند )البتالاكامينات بين  مره واحدة

. كانت نسبة تواتر حدوث الارتكاسات أكبر كمما كان العمر الذي تم تناول الصاد الحيوي فيو أصغر
، ((PPLعمى كل من  وذلك(من المرضى% 5)أظيرت إختبارات التحسس الجمدية إيجابية مريض واحد فقط 

MDM)) ،(PhmP) ،(BP)  ،(AX)و(AG)  بالرجوع إلى القصة المرضية تبين أن ىذا المريضمديو . (3)الشكل
نتائج اختبارات  أكدت. أعراض شديدة من شري معمم ووذمة وعائية مع زلة تنفسية بعد تناول صادات البتالاكتام

نتائج اختبارات التحسس الجمدية إذ لم تحدث أي ارتكاسات تحسسية بعد إعطاء الدواء عند المرضى  التحدي الفموية
. سمبيي اختبارات التحسس

 
ويظير إيجابية اختبارات التحسس الجمدية عمى البتالاكتامينات المدروسة  (3)الشكل 
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: المناقشة
، (3، 2، 1)حسب الدراسات العالمية % (20-10)تشكل ارتكاسات فرط الحساسية عمى البتالاكتامات نسبة 

أما في سوريا لاتوجد دراسات إحصائية حول الموضوع إلا أن الكثير من المرضى يمتنعون عن تناول صادات 
من المرضى % 5بينت دراستنا أن فقط . البتالاكتام للاشتباه بحساسيتيم عمييا بناءً عمى ارتكاس جمدي خلال العلاج

المشتبو بحساسيتيم ىم فعلًا متحسسين عمى البنسمينات وىذا ينسجم مع الدراسات العالمية إذ تعد البتالاكتامينات الأكثر 
قد يعزى سبب .(13)إحداثاً لمحساسية الدوائية ولكن في نفس الوقت الأكثر إتياما وبشكل ظالم لإحداث الحساسية 
قد يعزى الارتكاس . (14)الاتيام الظالم ليا لكثرة استخداميا وشيوع الارتكاسات الجمدية خلال فترة الخمج عند الأطفال 

وفي بعض الأحيان يعزى  (14)المعمم بشكل عام إلى الخمج بحد ذاتو الذي وصف الدواء أو الصاد الحيوي من أجمو 
إلى الأدوية الأخرى المشاركة لمصادات الحيوية التي أعطيت في مثل ىذه الحالة كمضادات الالتياب غير الستيرؤودية 

(. 15)أو خافضات الحرارة 
لا تزيد الأرضية التحسسية أو التأتبمن خطر الإصابة بفرط الحساسية عمى الصادات الحيوية من حيث الشيوع  

 أشخاص ذوي بنية تحسسية وليس لدييم حساسية عمى البتالاكتام لكنيا قد تفاقم خطر الارتكاس في حال 3إذ أن 
 (.16)حدوثو 

يبدأ التشخيص بالاستجواب المفصل، لكنو يبنى بشكل أساسي عمى الإختبارات  الجمدية وبشكل مؤكد بناءً عمى 
 .أو إعادة الإعطاء لمدواء(التحدي)اختبارات 

 16قد تعزى سمبية الإختباراتإلى الفترة الزمنية الطويمة من الابتعاد عن الصادات المتيمة إذ بمغت ىذه المدة 
بينت الدراسات أنو يجب ألا تجرى الإستقصاءات والإختبارات بعد وقت قصير من . سنة ونصف عند أحد المرضى

في الواقع . ( سنة5.5 شير والفترة الوسطية ىي 12في دراستنا أقصر فترة كانت  )(19، 18، 17)حدوث الارتكاس 
من الشائع اكتشاف التحسيس المؤقت خلال أو في نياية العلاج الذي قد يكون متحمل بشكل جيد، كما أنو وعند 

الأشخاص المتحسسين عمى البتالاكتامينات فإن معدل التحسيس يكون ضعيف في نياية العلاج من الارتكاس ويزداد 
 بالمقابل يجب ألا تجرى الإستقصاءات .ليبمغ حده الأقصى خلال فترة من ثلاثة إلى ست أشير من الارتكاس

كل سنة و يصبح عيار أضداد الـ % 15والإختبارات  بعد فترة طويمة جداً بعد الارتكاس إذ تصبح سمبية بمعدل 
IgE وحسب الدراسات فإن إن الفترة المثالية لإجراء الإختبارات  ىي بين (17)كل عام % 50النوعية سمبي بمعدل ،

(. 19، 18، 17)الأسبوع السادس والشير السادس
تُجرى الإختبارات  الجمدية بالشكل السائل لمبتالاكتامينات للأنماط المختمفة حسب البروتوكولات إذ أن القيمة 

التشخيصية ليا جيدة وتسمح بتحديد المرضى المتحسسين عمى مادة أو أكثر من عائمة البتالاكتامينات من نفس 
 .الصنف أو من أصناف مختمفة

تنتج الارتكاسات المتصالبة بشكل أساسي بسبب التشابو بين السلاسل الجانبية لمبتالاكتامينات وبشكل أساسي 
بين البنسالينات وبين السيفولوسبورينات من الجيل الأول ويكون خطرىا مرتفع عند المرضى الذين لدييم ارتكاسات 

 .تأقية
إذا كانت الإختبارات  الجمدية ذات القراءة المباشرة سمبية فإن التشخيص يعتمد بشكل أساسي عمى اختبارات 

تجرى اختبارات التحدي في وسط استشفائي تحت مراقبة . (13)وىذا ما حصل في دراستنا  (إعادة الإعطاء)التحدي 
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تجرى اختبارات إعادة . مشددة ولا تجرى إلا بالنسبة لمبتالاكتامينات المشتبو بيا والتي تعتبر ضرورية ومفيدة لممريض
. الإعطاء للأطفال ذوي الارتكاس غير الخطير وىي مضاد استطباب عند مرضى الارتكاس أو تسمم الجمد الشديد جداً 

وىي )تعد القيمة التشخيصية ضعيفة للإختبارات المصمية التي تستخدم في اختبارات فرط الحساسية المباشرة 
مثل اختبارات تفعيل )والإختبارات  غير المباشرة  (المصمية النوعية واختبارات تفعيل الأسساتIgEمعايرة أضداد 

النوعية IgEوبعض الدراسات تعتبرىا غير ضرورية بسبب ازدياد سمبية عيار أضداد الـ  (الممفاويات عمى البتالاكتامينات
 لم نقوم بمعايرة الأضداد . أما بقية الإختباراتلايمكن إجراؤىا إلا في المختبرات العالية التخصص.مع مرور الوقت

النوعية لمبتالاكتامينات بسبب صعوبة تأمينيا وكمفتيا والإجماع عمى ضعف القيمة التشخيصية ليا حسب الدراسات 
(20 ،21.) 

 
: الاستنتاجات والتوصيات

 :اتالاستنتاج
يعتمد . تعد الحساسية عمى البتالالكتامينات ظاىرة معروفة وشائعة ويمكن أن تؤدي إلى صدمة تأقية أو الموت

تأكيد أو عدم تأكيد الحساسية عمى البتالاكتامينات عمى الاستقصاءات الشاممة وتشمل الاستجواب المفصل والاختبارت 
تعد ىذه الدراسة العممية والعممية الأولى في سوريا حول الحساسية عمى البتالاكتاما . الجمدية واختبارات إعادة الإعطاء

إذ بينت دراستنا أن ليس كل ارتكاس يحصل أثناء فترة العلاج بالبتالاكتامينات ىو حساسية عمييا إذ يسجل عدد كبير 
لدييم اختبارات  (حسب دراستنا% 5)من حالات الارتكاس عند المرضى المعالجين بالبنسمينات إلا أن نسبة قميمة منيم 

لدييم حساسية  (حسب دراستنا أيضاً )فقط % 10تحسس إيجابية لممادة المشتبيو أو لمصاد الحيوي المشتبو ونسبة 
يجب عدم حرمان المرضى من العلاج . تبقى اختبارات إعادة الإعطاء الفيصل في تحديد . حقيقية عمى المادة المشتبو

بالمقابل يجب . بعائمة ىامة جداً من الصادات وىي عائمة البتالاكتامينات لمجدر حدوث ارتكاس تحسسي أثناء العلاج
. توجيو ىؤلاء المرضى إلى العيادة التحسسية لإجراء لنفي أو تأكيد ىذه الحساسية

 :التوصيات
 :اتباع المقاربات التاليةببشكل عممي نوصي 

، يجب وقف إعطاء كل (الارتكسات التحسسية المباشرة والسريعة)في حال الارتكاسات التأقية الخطيرة :أولاً 
 6-3إذا أمكن خلال  (اختباراتالتحسس الجمدية واختبارات التحدي)عائلات البتالاكتامينات ويجب إجراء الإستقصاءات 

ىذه المقاربة تسمح بتأكيد أو نفي الحساسية وتحديد إذا كان المريض متحسس عمى مادة واحدة أو . أشير بعد الارتكاس
 .أكثر من البتالاكتامينات أو عمى عائمة أو أكثر من عائلاتالبتالاكتام

في حال الحكة المعزولة أو الشري أو الوذمة بدون أعراض خطيرة يجب أيضا إجراء الإستقصاءات إلا أن : انياً 
خطر الارتكاسات المتصالبة قميل لذلك من الممكن الانتظار لإجراء الإستقصاءات ووصف أدوية بتالاكتام من عائمة 

. أخرى وبشكل مفضل السيفالوسبورينات من الجيل الثالث في حالة الحساسية عمى البنسمين أو العكس
في حالة الانتبارات الحميدة ذات الطابع غير السريع وغير المباشر فيمكن إجراء إعادة الإعطاء لمدواء : ال اً 

لنفي الحساسية وفي حال حدوث ارتكاس (الخمج خارج فترة)المشتبو بو في المنزل بالجرعة المعتادة وخلال عدة أيام 
عادة إجراء الإختبارات  خلال عدة أشير عطاء مضاد ىستامينيوكورتيزونات وا   .مشابو يجب وقف العلاج وا 
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