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 برنامه غربالگری نوزادان برای بیماری فنیل کتونوری 



نداشت وجود کشور در کنترل و پیشگیری برنامه 1386 سال از قبل. 

خانواده در ژنتیک مراقبت و پیشگیری استراتژی اجرای و منتخب بیمارستان در بیماران ثبت بعد به 1386 سال از 

 .گردید اجرا کشور کل در کتونوری فنیل به مبتلا بیماران

علوم دانشگاه 6 و کشور بزرگ استان 3 در کتونوری فنیل کنترل و پیشگیری برنامه غربالگری برنامه پایلوت  

 کشور پزشکی

بیمارستان در بیماران کنترل و ژنتیک مراقبت و پیشگیری های فرایند به کشور کل در غربالگری 1391 سال از  

 .شد افزوده منتخب

مازندران،) پزشکی علوم دانشگاه 12 در اکنون هم شد، اجرا پایلوت صورت به 1396 سال از ارثی متابولیک برنامه  

 (البرز مشهد، یزد، همدان، اصفهان، قزوین، ایران، بهشتی، شهید تهران، فارس، بابل،

متابولیک ارثی و  )تاریخچه برنامه غربالگری نوزادان 
PKU) 
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گروه های ارائه دهنده خدمت در برنامه غربالگری 
 پی کی یو

کارشناس معاونت بهداشتی، کارشناس ستادی : خدمت عبارتند ازارائه دهنده گروههای  

، آزمایشگاه غربالگری، پزشک مشاورهی ژنتیک، مسئولین فنی بیمارستان بالینیشهرستان، تیم 

ژنتیکمسئولین فنی آزمایشگاه   

نمونه گیرپزشک، مراقب سلامت، بهورز، : عبارتند از( معاونت بهداشتی)سلامت در سطح یک تیم   

مادران باردار، والدین نوزاد، بیماران، مادران بیماران و : عبارتند ازگیرنده خدمت گروههای 

خطر درمعرض سایر خویشان   
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 استراتژی
غربالگری نوزادان 

 کودکانبه موقع وارجاع شناسایی 

درمان استاندارد 

 وخویشاوندان  پیشگیری ژنتیک درخانواده 

  



 فنیل کتونوریا 
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 فنیل کتونوریا 
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  pku نواعا
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 تعریف بیماری
 

است مادرزادي و ( 12 کروموزوم جهش) مغلوب ارثي متابوليک اختلال نوعي کتونوري فنيل. 

 

به مبتلا مورد یک تولد 7000ازهر درایران pku ميباشد.   

 

آلانينمي هيپرفنيل ( HPA) آلانين فنيل درهيدروکسيلاسيون دراثراشکال حالات٪98در 
 .آید بوجودمي

 

جهت همين به ميشود دفع کتون فنيل نام به موادي بيماري این به مبتلایان ادرار در نتيجه در 
 .اند ناميده (phenyl keton uria)اوري کتون فنيل را بيماري

  

  



 عوارض عدم تشخيص و درمان به موقع
ندارند واضحي وعلائم هستند طبيعي تولد درزمان نوزادان این 

کوليک یا پيلور استنوز به وشک (علامت اولين ) استفراغ   

اگزمایي بثورات 

تشنج 

تکلم عدم و نيفتادن راه ٬ نگرفتن گردن 

از نمره 4  درمان تاخيردرشروع ماه هر ازاي به : ذهني ماندگي عقب IQ  شيرخوارکاسته  
 (زندگي اول سال درپایان نمره 50 ).شود مي

 

  



 علائم بارز بيماري

موارد90رنگ روشن موي سر و مژه ها بدون سابقه خانوادگی در٪ 
 (فنیل استات)ادرار و عرق بوی موش 

مهمترین وگاهی تنهاعلامت این بیماری مشکلات عصبی است: 

 (حرکات لرزشی)حرکات بدون هدف؛ حرکات ریتمیک وترمور( بیش فعالی) بي قراري 

موارد علائم عصبی خفیف  بوده وبصورت اسپاستیسیته ،هیپررفلکسی ، میکروسفال باشد 1/3در  . 

موارد ٪ 80ودر. می شوددیده  ٪موارد25تشنج  درEEG مختل وجوددارد. 

 ماگزیلا برجسته با دندانهای فاصله دار و هیپوپلازی مینا دندان 

عقب ماندگی رشد 



PKU نوزادانبرنامه غربالگری فلوچارت   
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 Pheسطح  PKUنوع بيماري  اقدامات لازم جهت مراقبت

ارجاع به بیمارستان منتخب جهت انجام آزمایش 
 پاستور و رد یا تائید بدخیمی

 mg/dl 3.99-2 (بدخیم)مشکوک غیر کلاسیک 

 .بیمار تا سه سالگی تحت نظر و بعد ترخیص شود
 آموزش

فراخوان و مراجعه هنگام بلوغ بیماران دختر و 
 هنگام بارداری

 mg/dl 5.99-4 (HPA)هایپر فنیل آلانیمیا 

 mg/dl 9.99-6 (HPA)هایپر فنیل آلانیمیا  مراقبت بیمارستانی

مراقبت ژنتیک پیشگیری از + مراقبت بیمارستانی
 بارادری بدون برنامه ریزی و پیشگیری از بروز

Mild PKU mg/dl 14.99-10 

 Moderate PKU mg/dl 19.9-15 مراقبت ژنتیک+ مراقبت بیمارستانی

 mg/dl 20بیشتر از  کلاسیک مراقبت ژنتیک+ مراقبت بیمارستانی

 HPLCروش به  آلانین فنیلاساس بررسی میزان سطح بر ( PAHموارد نقص در )  PKUبندیدسته 
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 در ایران PKUبرنامه غربالگري 

 نوزاداز خون پاشنه پاي قطرهاي 

 روزه گي  5تا  3) سااعت از تغذیه کافي نوزاد با شير مادر  72بعد از : ترمنوزاد
 .مي باشد( نوزاد

 نمونه در روزهاي سوم تا پنجم و یک یک ( گرم 1500کمتر از)نوزاد پره ترم
 (>2500گرم )یک ماهگي نمونه در 

 یک نمونه هم در زمان ترخيص از بيمارستان در شرایط بهبودي :بسترينوزاد
 تکرار ميشود

 

 



غربالگری 
 طبیعی نوزاد غربالگری

از مجدد ی نمونه دارد؛ تکامل در تاخیر نوزاد اما است منفی کتونوری فنیل بیماری مورد در غربالگری نتیجه که صورتی در  

 .گیرد انجام HPLC روش با باید خون آلانین فنیل سطح تعیین آزمایش و شده گرفته کودک

آن پوشش تحت منطقه ساکن نوزاد اگر حتی) باشد می غربالگری دهنده انجام دانشگاه عهده به غربالگری مورد هر ثبت 

 (نباشد دانشگاه

 بیمارستان در بستری نوزاد غربالگری
 

 صورت در حتی روزگی 5 تا 3 در بیمارستان در بستری نوزاد غربالگری NPO شود انجام نوزاد بودن 

شود مشخص بیمار پرونده در قرمز خودکار با مجدد، گیری نمونه به نیاز صورت در 

آن در که صورتی در) باشد یافته بهبود بستری نوزاد اینکه به مشروط روزگی 8 -14 مجدد گیری نمونه برای مناسب زمان 

 (شود می انجام دارو قطع و ترخیص زمان در مجدد نمونه باشد بستری همچنان نوزاد زمان

والدین به توصیه باید (گردد اعزام دیگری بیمارستان به یا) شود ترخیص شده تعیین زمان از قبل نوزاد که صورتی در  

 نگیرد قرار غفلت مورد غربالگری آزمایش که گیرد صورت نحوی به بخش مسئول پرستار یا و پزشک توسط
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شیر مصرف) خوردن شیر از ساعت 72 نوزاد که شرطی به) است روزگی 8-14 در مجدد گیری نمونه برای مناسب زمان  
  کیلوگرم ازای به شیرخشک سی سی 30 روزانه یا نوزاد وزن کیلوگرم هر ازای به سی سی 50 روز هر و روز 3 مدت به مادر
 (نوزاد وزن

 
جز به) است انجام قابل ساعت 72 تا 48 فاصله به اند داشته خون تزریق یا تعویض /دیالیز که نوزادانی از مجدد گیری نمونه  

 (گالاکتوزومی
 

نمایدکه آزمایش غربالگری را به صورت کاذب منفی می مواردی: 
 گیری تغذیه کاافی باا   گیری شود و یا به هر دلیل در زمان خونساعت از تولد، خون 72در صورتی که از نوزاد قبل از گذشت

سی سای   30سی سی به ازای هر کیلوگرم وزن نوزاد یا روزانه  50روز و هر روز  3مصرف شیر مادر به مدت )شیر نشده باشد 
 (شیرخشک به ازای کیلوگرم وزن نوزاد

 (نوزاد روزگی 28نمونه گیری در (  )هفته 33زیر )نارس بودن نوزاد 
 نمونه نامناسب/ تکنیکیاشکالات 
دیالیز 
تزریق یا تعویض خون 
تغذیه خوراکی یا وریدی با مواد کم پروتئین 
NPO  افزایشبودن و شرایطی نظیر این موارد که مانع Phe / شود میهای خون  متابولیتسایر. 

 استثنائات نمونه گیری مجدد 
 گرم 2500وزن زیر 

 گرم4000وزن بالای 

نمونه گیری مجدد 
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 غربالگری نوزاد بستری در بیمارستان

ساعت 72تا48روزگی انجام شود، به شرطی که  14-8مجدد در  نمونه گیری : دیالیزسابقه   
.خون گذشته باشدتزریق  یا زمان تعویض از   

روزگی انجام شود، به شرطی که 14-8مجدد در  نمونه گیری : خونتزریق  تعویض یا سابقه  
.خون گذشته باشدتزریق  از زمان تعویض یا ساعت 72تا 48   

مواردی که نتیجه غربالگری در مورد بیماری در : پروتئینخوراکی یا وریدی با مواد کم تغذیه  
از کودک نمونه مجدد ؛ تکامل داردمنفی است اما نوزاد تاخیر در فنیل کتونوری  شده و گرفته  

فنیل آلانین خون باید به روش آزمایش تعیین سطح   

.انجام گیرد   HPLC  
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با مطابق  روزگی 8اول غربالگری تا  نمونه گیری روزگی 5صورت مراجعه کودک بعد از  در  -    

  

.روزه انجام گردد5-3غربالگری نوزادان  استانداردهای آزمایشگاهی    

که است روزگی نمونه اول غربالگری به شرطی قابل انجام 8صورت مراجعه کودک بعد از  در  -    

.  باشدداشته نمونه گیری را اخذ اندیکاسیون های و کلیه کافی داشته تغذیه نوزاد    

  

جهت انجام نمونه گیری داشته باشند، تزریق خون این کودکان دیالیز و تعویض و چنانچه  -    

.خون صورت گیردوتزریق  ساعت بعد از زمان دیالیز، تعویض 72-48به مدت  غربالگری   

      

نیاز به نمونه روز تنها به علت اشکالات تکنیکی و یا نمونه نامناسب ممکن است 8کودکان بالای  در  -  
داشته باشدگیری مجدد جود   
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 فنیل کتونوری
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اشکالات تکنیکی نمونه گیری و بعضا مسایل مرتبط با نوزاد می تواند  
 باعث منفی کاذب یا مثبت کاذب شود

 مثبت کاذب یا منفی کاذب



منفی کاذب غربالگری     

 ساعت وقبل از تغذیه کافی 72غربالگری قبل از  

 دیالیز، تزریق خون 

 بودن  NPOتغذیه خوراکی یا وریدی با مواد کم  پروتئین،   

 

روزگی درنوزادان بستری شده به شرط رفع  14-8نمونه گیری و آزمایش در***
 مشکل وتغذیه با شیر به مقدارلازم وکافی 

  



 مثبت کاذب غربالگری

نارسی نوزاد، ابتلای  کبد،کلیوی،تیروزینمی، در حالاتی نظیر بیماریهای   
آزمایش غربالگری می  هیپرالیمانتاسیون،تری متوپریم ،  PKUمادر به

 .تواند بصورت کاذب مثبت شود

همچنین اشکالات تکنیکی می تواند بصورت کاذب منجر به مثبت یا  : نکته  
در این موارد نیز باید نمونه . منفی شدن آزمایش غربالگری نوزاد شود

 .گیری و آزمایش غربالگری تکرار و نتایج مجدداً  ارزیابی شود

  



 در غربالگري نوزادي PAHموارد نقص در بالا الگوریتم برخورد با سطح فنيلآلانين 



 از رد تيروزینمی و هيپرفنيل آلانينمی غيرکلاسيک یا بعد )PKUبيمارستان منتخب ارزیابی در 
 (خيم بد



 پیشگیری
 والدین بيماران  -1 

 ارجاع والدین توسط چه کساني باید صورت گيرد؟ 

 والدین بيماران باید به کجاارجاع داده شوند؟ 

 درواحد مشاوره ویژه ژنتيک شهرستان چه اقداماتي براي والدین بيماران انجام مي شود؟ 

 مشاوره ژنتيک   

 تشکيل پرونده ژنتيک ورسم شجره نامه 

 به منظور تعيين موتاسيون PND1ارجاع بيمار ووالدین بيمار به آزمایشات  

بارداري به منظور بررسي  10درصورت وقوع بارداري درمادربيمار درهفته   PND2آزمایشگاه جهت انجام ارجاع به  
 موتاسيون درجنين

 !هفتگي درصورت تمایل والدین  16پيگيري سقط جنين مبتلا تا 

 خویشاوندان درمعرض خطر بيمار -2 

 خویشاني که ازدواج فاميلي نزدیک نموده یاقصد این نوع ازدواج رادارند 

هستند؟والدین بيماران و خویشاني که ازدواج فاميلي PKUچه کساني درمعرض خطر تولد نوزاد مبتلا به بيماري *** 
 نزدیک نموده یاقصد این نوع ازدواج رادارند

  



 :و سایر بیماری های متابولیک ارثی PKUگام های اجرای برنامه های پیشگیری و کنترل  

 آموزش به والدین جهت مراجعه بهنگام برای غربالگری•

) آموزش مستمر گروه های هدف برنامه و عوامل اجرایی مرتبط برنامه •

نمونه گیران و آزمایشگاه های غربالگری و تائید،  اعضای تیم بالینی،  

 ...(مشاوران ژنتیک دوره دیده و 

 آموزش

مشخصات کامل سرپرست نوزاد و ( ) 1شماره )تکمیل فرم نمونه گیری •

 (شماره تماس و آدرس ایشان و سایر اطلاعات  دقیق ثبت شود

نمونه گیری بر اساس استاندارد های ابلاغی در دستورالعمل نمونه  •

 گیری و آزمایشگاهی برنامه                          

 نمونه گیری

کاغذ گاتری ها بر روی راک مخصوص  به دور از نور و رطوبت •

 .خشک شود

به آزمایشگاه غربالگری  1کاغذ های گاتری به همراه فرم شماره •

 .ارسال شود

 پس از نمونه گیری

 



  :و سایر بیماری های متابولیک ارثی PKUگام های اجرای برنامه های پیشگیری و کنترل  

 

ساعت تحویل آزمایشگاه  3نمونه ها با حفط شرایط استاندارد تا قبل •

 .شود

در صورتی که نمونه ها بعد از سه ساعت همچنان به آزمایشگاه ارسال •

نشده بود در  دمای مناسب مطابق استاندارد آزمایشگاهی نگهداری 

 .شود

 تحویل نمونه به آزمایشگاه

 .نمونه ها در آزمایشگاه بررسی می شود و نتایج آن مشخص می گردد•

ارسال شده از سوی آزمایشگاه ) های غربالگری ارسال جواب آزمایش•

به منظور ارجاع فوری به بیمارستان  ( منتخب استان و آزمایش تایید

منتخب استان جهت تنظیم و شروع برنامه درمانی بر اساس دستورالعمل و 

 یا شروع مراقبت ژنتیک

 انجام آزمایش

 نمونه گیری مجدد

اعلام نوزاد نیازمند فراخوان پاشنه پا به صورت تلفنی و فکس از آزمایشگاه 

غربالگری به واحد غربالگری و مرکز بهداشت شهرستان اخذ نمونه مجدد وارسال 

 ساعت 24آن به آزمایشگاه کنتر از 

 



 :و سایر بیماری های متابولیک ارثی PKUگام های اجرای برنامه های پیشگیری و کنترل  

 فراخوان نوزادان با نتایج مثبت  غربالگری به مراکز نمونه گیری•

/  ادرار DBS/بر روی  HPLC  /GCMS/LC MSMSانجام آزمایش به روش •

 در آزمایشگاه منتخب هپارینهپلاسما 

تائید برای   آزمایش

 موارد مثبت غربالگری

 ارجاع به بیمارستان منتخب جهت انجام آزمایش رد موارد بدخیم•

  رجاع به بیمارستان منتخبا ارجاع به بیمارستان منتخب جهت کنترل و درمان استاندارد بیماری•

 ارجاع موارد مثبت تایید به مراکز خدمات جامع سلامت مشاوره ژنتیک •

مشاوره با خویشان در معرض خطر بیمارکه ازدواج فامیلی نموده یا قصد این •

 نوع ازدواج را دارند 

ارجاع جهت مراقبت  

 ژنتیک

 




