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מפרשות החולים
מפרשת חולה 1: 

 פגם בגן TRMU - מחלת כבד בלבד או מחלה 
רב–מערכתית?

הקדמה: פגמים דו�אלליים בגן TRMU גורמים למחלת כבד. המידע על מעורבות של המחלה 
מחוץ לכבד מועט. 

מפרשת החולה: מדווח על שני חולים שטופלו במרכז שניידר לרפואת ילדים בשל אי ספיקת 
כבד סוערת בגיל צעיר משישה חודשים, חמצת לקטית וחלבון עוברי מוגבר. בשניהם 
נצפתה מעורבות מחוץ לכבד שכללה: תת פעילות של בלוטת התריס, אנמיה מאקרוציטית, 
מיקרוקפליה והיפוטוניה. שניהם טופלו שמרנית. במעקב של עד כשנה נצפתה החלמה 
קלינית ומעבדתית מלאה, למעט שריעות (הגדלה) קלה של הכבד בבדיקה גופנית ותת 

תפקוד בלוטת התריס. קצב הגדילה חזר להיות תקין. 
דיון: דווח על 19 פרשות חולים נוספים בספרות, 13 מתוכם מישראל. ב�31% (6/19) 
מהחולים תוארה מעורבות מחוץ לכבד שכללה: מחלת שריר, קרדיומיופתיה, פרוטאינוריה 
ושריעות הכליות (כליות מוגדלות), ליקוי בולבארי, שינויים בחומר הלבן בבדיקת דימות 
של המוח והפרעת גדילה. שיעור התמותה הכולל היה 24% (5/21). בחולים ששרדו (76%, 
16/21) נצפתה החלמה מלאה קלינית ומעבדתית. בישראל מרבית החולים (10/15) הם 
ממוצא יהודי תימני; הומוזיגוטיות לפגם Y77H נצפתה בלעדית באוכלוסייה זו. שיעור 

ההישרדות וההחלמה בחולים בעלי גנוטיפ זה היה 100%.  
סיכום: פגם ב�TRMU גורם לאי ספיקת כבד קשה עם מהלך סוער ומסכן חיים. במרבית 
החולים (76%) נצפו מהלך הפיך והחלמה ממחלת הכבד, ובפרט בגנוטיפ השכיח בישראל. 
יש לעקוב אחר מעורבות חוץ רב מערכתית מחוץ לכבד. על רופאי הילדים להיות מודעים 
להפרעה זו; בתינוק ממוצא תימני המסתמן עם אי ספיקת כבד מומלץ לשקול בירור גנטי 

בשלב מוקדם של הליכי האבחון.

אי ספיקת כבד; TRMU; מחוץ לכבד ("חוץ�כבדי"); יהודי�תימני. 
.TRMU; Liver failure; Extra-hepatic; Jewish-Yemenite

מילות מפתח:
:KEY WORDS

מרב גיל�מרגוליס1
יעל מוזר�גלזברג6,2

אנה תובר6,5
שי אשכנזי6,3,1

אברהם זכריה6,4
דפנה מרום6,1

1המחלקה לרפואת ילדים א', 2המכון 
לגסטרואנטרולוגיה, תזונה ומחלות כבד, 

3היחידה למחלות זיהומיות בילדים, 

4המחלקה לאשפוז יום ילדים, מרכז שניידר 

 לרפואת ילדים בישראל
 5המכון לפתולוגיה, מרכז רפואי רבין, 

 פתח תקווה
 6הפקולטה לרפואה סאקלר, אוניברסיטת 

תל אביב, רמת אביב

תקציר:



מאמרים הרפואה    כרך 157    חוב' 1    ינואר 2018

TRMU Y H

Anasarca

N

Portosystemic shunt

TRMU
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טבלה 1:
נתונים אפידמיולוגיים, קליניים ומעבדתיים בשני החולים המדווחים
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טבלה 2:
TRMU–נתונים אפידמיולוגיים, קליניים ומעורבות מחוץ לכבד בחולים עם פגם ב

מיןמוצאמס�מקרא
 גיל 

(חודשים)

אחוזונים
משקל/

אורך/
ה�ר*

היפו-
גליקמיות

הקאות 
דמיות

לקטט 
mg/)

(dL

חלבון 
עוברי 

(KU/l)

מעורבות 
 מחוץ 
לכבד

שרידות 
(גיל 

במעקב 
גנוטיפאחרון)

ביופסיית 
כבד

ביופסיית 
שריר

יהודי 1
תימני

אנמיה 5527321כןכן415/15/15נ
מאקרוציטית, 
מיקרוצפליה, 

תת פעילות של 
בלוטת התריס

חי 
(שנתיים)

Y77H/Y77Hשחמת, לייפת-

יהודי 2
תימני

אנמיה 200917לאכן510/25/3ז
מאקרוציטית, 
מיקרוצפליה, 

תת פעילות של 
בלוטת התריס

 חי 
(�(7 ח

Y77H/Y77Hלא בוצעה-

יהודי 3[1]
תימני

חי ?5.51066*לאכן65/25/10נ
(שנתיים)

Y77H/Y77H שגשוג
צינוריות מרה, 

שינוי שומני, 
לייפת

פעילות 
נמוכה של 

מכלול 4

יהודי 4
תימני

 חי ?4.534000*לאכן10/<43/3נ
(�(9 ח

Y77H/Y77H שגשוג
צינוריות מרה, 

שינוי שומני, 
הצטברות 

ברזל

-

יהודי 5
תימני

 חי ?20726*לאלא?2?
(�(10 ש

/Y77H- פעילות
נמוכה של 

מכלול 
(קומפלקס) 

4
יהודי 6

תימני
קרדיומיופטיה, ?6.6*???3?

נפרומגליה 
ופרוטאינוריה

 חי 
(�(10 ש

Y77H/Y77H- פעילות
נמוכה של 
מכלולים 

4-2
יהודי 7

תימני
 חי ??7*???4?

(�(8 ש
Y77H/Y77H--

יהודי 8
תימני

 חי ??20*???4?
(�(14 ש
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-Y77H/ c.706נפטר??30*???3?
1G>A

--

יהודי 10
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חי ??3.2*??-/-/610ז
(שנתיים)
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-
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c.500-510 del

--
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(שנתיים)

G272D/G272D--
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(�(5 ש

/G14S- פעילות
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נמוכה של 
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 חי 
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 חי 
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השפעת חלב סויה וחלב בקר על חומציות הפה

כרוניקה

משקאות סויה הם תוצאה של מיצוי פולי סויה במים, ולעיתים 
קרובות מוצגים כתחליף בריא לחלב בקר. המטרה במחקר המוצג 
הייתה לבחון את הפוטנציאל האצידוגני של משקאות סויה לעומת 
משקאות חלב בקר. במחקר נבדקה מידת יצור החומצה על ידי 
חיידקי Streptococcus mutans בחלב סויה ובחלב בקר במבחנה, 
 pHקבועה של 6.5 או 5.5, באמצעות מדידת הירידה ב� pH ברמת 
במהלך 10 דקות. באמצעות בדיקה זו נקבע מידת החציצה 
(בופריזציה) של החומצה במשקאות וריכוזי הסידן והפוספט (כללי 
ומסיס). תוצאות המחקר הראו כי שיעור ייצור החומצה על ידי 
חיידקי Streptococcus mutans במשקאות חלב בקר היה נמוך פי 
6-5 ברמת pH של 6.5 בהשוואה למשקאות על בסיס סויה, ונמוך 

פי 5-3 ברמת pH של 5.5. 

 Streptococcus mutans בנוכחות חיידקי pHבעוד שהירידה ב�
לאחר 10 דקות הייתה זניחה במשקאות חלב בקר, הרי שבמשקאות 
על בסיס סויה חלה ירידה משמעותית ב�pH. גם יכולת החציצה 
(בופר) של משקאות חלב בקר הייתה גבוהה משמעותית מזו של 
המשקאות על בסיס סויה. בנוסף, רמות הסידן המסיס היו גבוהות 
יותר במשקאות על בסיס חלב בקר בהשוואה למשקאות סויה, זאת 

למרות שרמות הסידן הכללי היו דומות בשני סוג המשקאות. 
החוקרים מסכמים, כי משקאות על בסיס סויה בעלי פוטנציאל 
אצידוגני גבוה יותר בהשוואה למשקאות על בסיס חלב בקר, ועל 
כן משקאות על בסיס סויה עשויים להיות בעלי פוטנציאל קריוגני 

.(Dashper & al, J Dent;2012;40:736) גבוה
איתן ישראלי

חיסון נגד שפעת באמצעות מדבקות במקום זריקות

כרוניקה

כדי להפחית את הסיכון להתפרצות שפעת כמגפה, מנסות רשויות 
הבריאות לחסן מידי שנה לפחות 75% מהאוכלוסייה הבוגרת 
ובאותו שיעור את עובדי הבריאות. למרות שאיפה זו, שיעורי קבלת 
החיסונים הם כ�50% בלבד. חלק מהתופעה מוסברת בחשש של 

הציבור מזריקות ומהשפעות הלוואי הנלוות אליהן. 
מזה מספר שנים נעשים ניסויים לחסן נגד שפעת בעזרת 
מדבקות מחטים זעירות, המכילות אותם זני תרכיב ומודבקות 
על העור. במחקר חדש בשלב 1 נבדקו הבטיחות, האימונוגניות 
והקבלה של שיטה זו ( Lancet 2017;390:627). החוקרים סיווגו 
100 נכללים לארבע קבוצות: האחת חוסנה בזריקות, השנייה 
במדבקות שהותקנו על ידי עובד בריאות, השלישית במדבקות 
בהרכבה עצמית, והרביעית במדבקות המכילות אינבו. מבחינת 
בטיחות התרכיב, עקבו החוקרים אחר הנכללים להופעת תגובה 
במקום ההזרקה עד שבעה ימים לאחר מכן, ולבדיקת השפעות 
לוואי בדרגה 3 עקבו אחר הנכללים עד 180 יום. תגובה חיסונית 

הוערכה בתבחין עיכוב המאגלוטיציה. ממצאי המחקר הצביעו על 
כך שהמדבקות נסבלו היטב על ידי הנכללים עם תגובות מקומיות 
מתונות וללא השפעות לוואי קיצוניות. בהשוואה לזריקות, היו 
התגובות מדרגה 2 או 3 מתונות יותר בקבוצת המדבקות. יחד עם 
זאת, במקבלי המדבקות היו תופעות גרד מקומיות. הן מקבלי 
המדבקות והן מקבלי הזריקות הגיבו בהופעת נוגדנים בנסיוב בכייל 

דומה והערכת ההגנה לאחר 28 יום הייתה זהה בשתי הקבוצות. 
בקבוצות המדבקות 65% ייצרו נוגדנים לנגיף מזן B לעומת 32% 
בקבוצת הזריקות. כמו כן, מדדי ההתחסנות היו דומים בין הקבוצה 
שהרכיבה בעצמה את המדבקות לבין זו שטופלה על ידי עובד 
בריאות, נתון המעיד על פשטות השימוש בשיטה זו לציבור, ו�70% 
מהנכללים העדיפו מדבקות על פני זריקות או על חיסון בריסוס 
לאף. החוקרים סוברים כי שיטה זו תשפר את קבלת החיסון בקרב 

הציבור ותגביר את היקף כיסוי החיסונים.
איתן ישראלי 


