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Abstract 

Autism Spectrum Disorder (ASD) is a complex 

neurodevelopmental disorder with multiple genetic and 

environmental contributing factors. However, recent 

studies highlight the significant role of gene mutations in 

its development. This study aimed to analyze the 

relationship between gene mutations and ASD by 

reviewing recent scientific literature, focusing on genes 

associated with brain function and synapses. The research 

employed a descriptive-analytical approach, analyzing a 

range of studies published in reputable scientific databases 

that addressed the impact of inherited mutations, de novo 

mutations, and copy number variations (CNVs) on 

neurodevelopment. The reviewed literature indicates that 

several genes, including CHD8, SHANK3, SCN2A, 

SYNGAP1, CNTNAP2, RELN, and MTHFR, have been 

studied for their role in neuronal development, neuronal 

signaling, and synaptic function.  Genetic alterations 

affecting these pathways may contribute to disruptions in 

neural communication and imbalances between excitatory 

and inhibitory signals, potentially impacting social 

behavior, communication, and cognitive functions in individuals with autism.Furthermore, 

evidence suggests that autism spectrum disorder (ASD) is not caused by a single gene but rather 

reflects a complex genetic architecture involving multiple genes and interconnected biological 

pathways. This review highlights the importance of modern genetic technologies in enhancing 

our understanding of the genetic basis of ASD and their potential contribution to early diagnosis 

and the development of targeted, precision medicine-based therapies .The study also underscores 

the need for further genetic research in Arab and Iraqi populations to better characterize the 

genetic diversity associated with ASD. 

Keywords: Gene mutations; autism; Genetic diversity; autism spectrum disorder; ASD-

associated genes. 
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العلاقة بين الطفرات الجينية واضطراب طيف التوحد: مراجعة شاملة         
3,     رحاؿ جياد حديؽ    2,     زىخاء قاسؼ مؾسى        1رغج جبار عبج الراحب    

1,2,3وزارة التخبية/السجيخية العامة لتخبية ميداف/العخاؽ  

 

 السدتخمص
( ىؾ اضظخاب عربي نسائي معقج، تتجاخل فيو عؾامل وراثية وبيئية متعجدة. تُؤكج الجراسات ASDاضظخاب طيف التؾحج )

الحجيثة عمى الجور السيؼ لمظفخات الجيشية في تظؾر ىحا الاضظخاب. ىجفت ىحه الجراسة إلى تحميل العلاقة بيؽ الظفخات 
الأدبيات العمسية الحجيثة مع التخكيد عمى الجيشات السختبظة بؾعائف الجماغ الجيشية واضظخاب طيف التؾحج مؽ خلاؿ مخاجعة 

والتذابكات العربية. استخجـ البحث مشيجا وصفيا تحميميا حيث حمل مجسؾعة مؽ الجراسات السشذؾرة في قؾاعج بيانات عمسية 
عمى الشسؾ العربي. تذيخ  (CNVsشدخ )مؾثؾقة والتي تشاولت تأثيخ الظفخات السؾروثة والظفخات الججيجة وتغيخات عجد ال

 SYNGAP1و SCN2Aو SHANK3و CHD8الأدبيات التي تست مخاجعتيا إلى أف العجيج مؽ الجيشات بسا في ذلػ 
، قج خزعت لمجراسة فيسا يتعمق بالشسؾ العربي والإشارات العربية ووعائف MTHFRو RELNو CNTNAP2و

ية التي تؤثخ عمى ىحه السدارات في حجوث اضظخابات في التؾاصل العربي التذابكات العربية. قج تديؼ التغيخات الجيش
والتؾازف بيؽ الإشارات السحفدة والسثبظة مسا قج يؤثخ عمى الدمؾؾ الاجتساعي والتؾاصل والؾعائف الإدراكية لجى الأفخاد 

ج عؽ جيؽ واحج بل يعكذ بشية جيشية السرابيؽ بالتؾحج. تذيخ الأدلة التي تست مخاجعتيا إلى أف اضظخاب طيف التؾحج لا يشت
معقجة تذسل جيشات متعجدة ومدارات بيؾلؾجية متجاخمة. تبخز ىحه السخاجعة أىسية التقشيات الجيشية الحجيثة في تحديؽ فيؼ 
الأساس الجيشي لاضظخاب طيف التؾحج ومداىستيا السحتسمة في التذخيص السبكخ والشيج العلاجية السؾجية القائسة عمى 

الجقيق. كسا تُؤكج عمى ضخورة إجخاء السديج مؽ الجراسات الجيشية في السجتسعات العخبية والعخاقية لتحديؽ تؾصيف الظب 
 التبايؽ الجيشي السختبط باضظخاب طيف التؾحج.

الكمسات السفتاحية: الظفخات الجيشية؛ التؾحج؛ التشؾع الجيشي؛ اضظخاب طيف التؾحج؛ الجيشات السختبظة باضظخاب طيف 
 لتؾحج.ا

 Introduction) . السقجمة:)1
أحج أكثخ الاضظخابات الشفدية العربية شيؾعا بيؽ ( Autism Spectrum Disorder, ASDيعج اضظخاب طيف التؾحج )

 ;Corcoran et al., 2023) الأطفاؿ ويتدؼ برعؾبات في التؾاصل الاجتساعي وسمؾكيات نسظية متكخرة واىتسامات 

Rylaarsdam & Guemez-Gamboa, 2019) تغيخ أعخاض اضظخاب طيف التؾحج لجى السرابيؽ في عسخ يقارب.
 Assadourian & Martinez-Agosto, 2025; Iossifov et)ن شيخا ويتؼ التذخيص عادةً في عسخ الدشتي 12-18

al., 2014) يحتؾي الجيشؾـ البذخي عمى مجسؾعة متشؾعة مؽ التغيخات الجيشية وتُعج ىحه التغيخات في الشؾكميؾتيجات السفخدة.)
لبذخي وانتذار التي تغيخ الأحساض الأميشية في مشاطق تخميد البخوتيؽ أحج الأسباب الخئيدية لمتشؾع الغاىخي ا

ث أف التؾحج يتسيد بتشؾع جيشي كبيخ إذ يختبط بؾجؾد طفخات . أعيخت الأبحا(Abdul-Sahib & Faraj, 2023)السخض
 Copy Number( والتغيخات في عجد الشدخ الجيشية )Point mutationsجيشية متعجدة تذسل الظفخات الشقظية )

Variations - CNVs( سؾاء كانت مؾروثة أو حجثت بذكل ججيج ،)de novo )(Kereszturi, 2023) كسا تؼ تحجيج .
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جيؽ مختبط بديادة خظخ الإصابة بالتؾحج، إلا أف تأثيخ كل جيؽ يختمف مؽ حيث الذجة والآلية السخضي.. عمى  100أكثخ مؽ 
الخغؼ مؽ أف العجيج مؽ العؾامل البيئية قج تُديؼ في تظؾر ىحا الاضظخاب، تذيخ كحلػ الأدلة العمسية الحجيثة إلى أف العؾامل 

. تذيخ الجراسات (Y. Li et al., 2024; Sandin et al., 2014)د شجة التؾحالؾراثية تمعب دورا رئيديا في تحجيج مجى و 
الجيشية إلى أف الظفخات الجيشية سؾاء السؾروثة أو الججيجة تديؼ في اضظخاب الشسؾ العربي السختبط بالتؾحج مؽ خلاؿ التأثيخ 

 (Satterstrom et al., 2020)غ ؾيؽ السذابػ العربية في الجماعمى البخوتيشات السذاركة في نسؾ الخلايا العربية وتك
سؾاقع الجيشية التي يتؼ تحجيجىا مؽ خلاؿ تحميلات الشسط الشؾوي السبكخة، فقج سيّل عيؾر تقشيات التدمدل وبالإضافة إلى ال

 ,Schaefer)عالي الإنتاجية مؤخخًا تحجيج العجيج مؽ السؾاقع الجيشية التي تديج مؽ خظخ الإصابة باضظخاب طيف التؾحج 
. تؤثخ ىحه الظفخات بذكل مباشخ عمى البخوتيشات السدؤولة عؽ الؾعائف العربية، خاصة تمػ السختبظة بالسذابػ (2016

مسا يؤدي إلى اضظخاب في نقل  ،Neuroliginو  Neurexinو  SHANKشات (، مثل بخوتيSynapsesالعربية )
الإشارات العربية وبالتالي عيؾر الأعخاض الدمؾكية لمتؾحج. وقج حجدت الأبحاث الحجيثة جيشات محجدة مختبظة بيحا 

والتي تمعب دورا  SCN2Aو RELNو SYNGAP1و CHD8و MTHFRو CNTNAP2و SHANK3الاضظخاب، مثل 
 Bourgeron, 2015; De Rubeis et al., 2014; Fischer )في تشغيؼ نسؾ الخلايا العربية ووعيفة السذابػ العربية 

et al., 2024; Geschwind & State, 2015; Mitchel et al., 1993; Sandin et al., 2014; Tamura et 
al., 2025)جيشية عمى إنتاج ووعيفة البخوتيشات، خاصة تمػ السختبظة بالسذابػ .مؽ الشاحية الجديئية تؤثخ الظفخات ال

. ويؤدي (van Oostrum & Schuman, 2025) العربية وىي السؾاقع التي يتؼ فييا نقل الإشارات بيؽ الخلايا العربية
الخمل في ىحه البخوتيشات إلى اضظخاب في الاتراؿ العربي مسا يشعكذ عمى الؾعائف السعخفية والدمؾكية السختبظة بالتؾحج 

(Südhof, 2018)( تيجؼ ىحه الجراسة إلى تحميل العلاقة بيؽ الظفخات الجيشية واضظخاب طيف التؾحج .ASD مؽ خلاؿ )
مخاجعة الأدبيات العمسية الحجيثة. واليجؼ ىؾ تحجيج الجيشات الأكثخ تأثيخا وفيؼ الآليات الجيشية التي تديؼ في عيؾر 
الأعخاض. تيجؼ ىحه الجراسة أيزا إلى تؾفيخ قاعجة معخفية تديؼ في تظؾيخ استخاتيجيات تذخيص وعلاج مدتقبمية تدتشج إلى 

 فيؼ جيشي ليحا الاضظخاب. 
 Importance of the research) .أىسية البحث:)2

تشبع أىسية ىحا البحث كؾنو يدمط الزؾء عمى أحج الجؾانب الحيؾية في فيؼ اضظخاب طيف التؾحج وىؾ الجانب الجيشي 
الجديئي ويكؾف مؽ خلاؿ دراسة السخاجعات الدابقة. تكسؽ الاىسية مؽ خلاؿ السداىسة في تؾضيح العلاقة بيؽ الظفخات 

جيشية والتغيخات الؾعيفية في الجياز العربي و دعؼ الجيؾد العمسية لفيؼ الآليات السخضية لاضظخاب التؾحج والسداىسة في ال
تظؾيخ السعخفة الستعمقة بالسؤشخات الجيشية السحتسمة لمتذخيص السبكخ وتؾفيخ قاعجة عمسية يسكؽ الاستفادة مشيا في الجراسات 

 السدتقبمية .
 (Literature Reviewالشغخي: ). الإطار 3

 (Autism Spectrum Disorder. اضظخاب طيف التؾحج :)3.1
( مؽ الاضظخابات الشسائية العربية التي تغيخ في مخاحل الظفؾلة السبكخة وغالبا قبل سؽ ASDيعج اضظخاب طيف التؾحج )

. يتسيد ىحا الاضظخاب بثلاثة (Budisteanu et al., 2025)الثالثة ويدتسخ تأثيخه مجى الحياة بجرجات متفاوتة مؽ الذجة 
محاور رئيدية تذسل ضعف التفاعل الاجتساعي واضظخابات التؾاصل المفغي وغيخ المفغي بالإضافة إلى أنساط سمؾكية نسظية 
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. يرشف التؾحج ضسؽ "الظيف" نغخا لمتبايؽ الكبيخ في الأعخاض والقجرات بيؽ الأفخاد حيث (Miano et al., 2016)ومتكخرة 
جرات معخفية طبيعية أو حتى مختفعة بيشسا يعاني آخخوف مؽ إعاقات ذىشية واضحة كسا تختمف قج يغيخ بعض السرابيؽ بق

 ,.Leisman et al., 2025; Litman et al)شجة الأعخاض مؽ حالات خفيفة إلى حالات شجيجة تتظمب دعسا مدتسخا 
2025). 

تذيخ الإحرائيات الحجيثة إلى تدايج ممحؾظ في معجلات تذخيص التؾحج عالسيا ويعدى ذلػ إلى تحدؽ أدوات التذخيص  
. وقج أثبتت دراسات التؾائؼ أف ندبة التؾافق (Zeidan et al., 2022)وزيادة الؾعي إضافة إلى دور العؾامل الؾراثية والبيئية 

في الإصابة بالتؾحج تكؾف أعمى بكثيخ في التؾائؼ الستظابقة مقارنة بغيخ الستظابقة مسا يجؿ عمى الجور الكبيخ لمعؾامل الجيشية 
 (Rosenberg et al., 2009; Zakrocka et al., 2025)في حجوث ىحا الاضظخاب 

 (The genetic basis of autism disorder) . الأساس الجيشي لاضظخاب التؾحج3.2
يعتبخ اضظخاب طيف التؾحج مؽ أكثخ الاضظخابات ذات الأساس الؾراثي السعقج حيث تذيخ الجراسات إلى أف العؾامل الجيشية 

. إلا أف ىحا الاضظخاب لا يختبط (Al-Beltagi et al., 2024; Havdahl et al., 2021)تداىؼ بشدبة كبيخة في تظؾره 
 Chaste)بجيؽ واحج محجد بل ىؾ نتيجة تفاعل عجد كبيخ مؽ الجيشات كل مشيا يداىؼ بجرجة معيشة في زيادة خظخ الإصابة

& Leboyer, 2012; Kullo, 2025)  ( جيؽ مختبط بديادة خظخ الإصابة بالتؾحج 200–100وقج تؼ تحجيج أكثخ مؽ )
يمعب العجيج مشيا دورا أساسيا في نسؾ الجماغ وتشغيؼ الاتراؿ العربي تكؾيؽ السذابػ العربية و تشغيؼ التعبيخ الجيشي وىحا 

. تذيخ الأدلة إلى أف ىحه الجيشات (Sahin & Sur, 2015)ما يعكذ الظبيعة السعقجة والستعجدة العؾامل ليحا الاضظخاب 
( وىي البشية السدؤولة عؽ نقل الإشارات Synapsesتتؾزع ضسؽ شبكات وعيفية مختبظة بذكل أساسي بالسذابػ العربية )

 ,.Kirkland et al)بيؽ الخلايا العربية، مسا يجعل أي خمل فييا سببا مباشخا لاضظخاب الؾعائف العربية والدمؾكية 
 . تذسل العؾامل الجيشية السختبظة بالتؾحج نؾعيؽ رئيدييؽ: (2018

طفخات نادرة ذات تأثيخ كبيخ: غالبا ما تكؾف مدؤولة عؽ حالات فخدية وتؤدي إلى تغيخات واضحة في وعيفة البخوتيؽ -1
(Taipale, 2019). 

متغيخات جيشية شائعة ذات تأثيخ بديط: تعسل بذكل تخاكسي حيث يداىؼ كل مشيا بجدء صغيخ في زيادة القابمية للإصابة -2
(Iațentiuc et al., 2026). 

 (The mutations associated with autism) . الظفخات السختبظة بالتؾحج3.3
 ;Havdahl et al., 2021)تتشؾع الظفخات الجيشية السختبظة باضظخاب طيف التؾحج مؽ حيث طبيعتيا وتأثيخىا         

Hsiao, 2014):ويسكؽ ترشيفيا إلى عجة أنؾاع رئيدية . 
 (Point Mutationsأولًا: الظفخات الشقظية )

.ويسكؽ اف تكؾف الظفخة (Ahamed et al., 2024)وىي تغييخات تحجث في قاعجة نيتخوجيشية واحجة في الحامض الشؾوي  
 التي تؤدي إلى استبجاؿ حسض أميشي بآخخ في البخوتيؽ او الظفخة غيخ السشظكية Missense mutation الخاطئة 

Nonsense mutationكخ في ترشيع البخوتيؽ, وغالبا ما تؤثخ ىحه الظفخات عمى التي تشتج كؾدوف تؾقف تؤدي إلى تؾقف مب
 .(Backwell & Marsh, 2022)بشية البخوتيؽ ووعيفتو وىحا بجوره يؤدي إلى خمل في العسميات العربية 

 (De novo Mutationsثانيًا: الظفخات الججيجة )
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تعج مؽ أىؼ أنؾاع الظفخات السختبظة بالتؾحج حيث تغيخ لجى الفخد السراب دوف وجؾدىا في جيشات الؾالجيؽ و تمعب دورا كبيخا 
(، أي أنيا لا تؾرث مؽ الؾالجيؽ، بل تحجث de novoالججيج )في الحالات الذجيجة مؽ التؾحج والعجيج مشيا تكؾف مؽ الشؾع 

 ,.Ronemus et al)نتيجة تغيخات عذؾائية أثشاء تكؾيؽ الخلايا الجشدية أو في السخاحل السبكخة مؽ تظؾر الجشيؽ 
.وتعخؼ بأنيا طفخات تحجث تمقائيا في البؾيزة أو الحيؾاف السشؾي ولا تؾجج لجى الؾالجيؽ وقج تكؾف سببا رئيديا لمتؾحج (2014

 (Iossifov et al., 2014; M. Li et al., 2009)غيخ الؾراثي 
 (Copy Number Variations - CNVsثالثًا: تغيخات عجد الشدخ الجيشية )

تذسل ححؼ أو تزاعف أجداء كبيخة مؽ السادة الؾراثية مسا يؤدي إلى فقجاف أو زيادة في عجد ندخ بعض الجيشات 
(Silaiyiman et al., 2025) وقج تؼ ربط العجيج مؽ ىحه التغيخات بديادة خظخ الإصابة بالتؾحج، خاصة تمػ التي تؤثخ .

 .(Macé et al., 2018)ظة بؾعائف الجماغ عمى الجيشات السختب
 (The effect of gene mutations on neural proteins ). تأثيخ الظفخات الجيشية عمى البخوتيشات العربية3.4

أف ىحه الشقظة مؽ أىؼ الجؾانب في فيؼ العلاقة بيؽ الظفخات الجيشية واضظخاب التؾحج إذ أف التأثيخ الشيائي لمظفخات يغيخ 
. وتؤدي الظفخات الجيشية إلى تغييخ في تدمدل الأحساض الأميشية وفقجاف أو (May et al., 2025)عمى مدتؾى البخوتيشات 

.وتعج البخوتيشات السختبظة (Bross et al., 1999)ضعف في وعيفة البخوتيؽ و إنتاج بخوتيشات غيخ مدتقخة او غيخ فعالة
تأثخا بيحه الظفخات، حيث تمعب دورا أساسيا في نقل الإشارات بيؽ الخلايا العربية ومؽ أىسيا  بالسذابػ العربية الاكثخ

بخوتيشات تشغيؼ السذبػ العربي, بخوتيشات الالتراؽ الخمؾي, و بخوتيشات تشغيؼ الإشارات العربية و يؤدي الخمل في ىحه 
مى الؾعائف الإدراكية والدمؾكية السختبظة بالتؾحج البخوتيشات إلى اضظخاب في كفاءة الاتراؿ العربي، مسا يشعكذ ع

(DIckey et al., 2017)عمى بشية السذابػ العربية  حيث تؤدي الى خمل في نقل  . تؾضح الظفخات الجيشية تأثيخا مباشخا
 (.1الاشارة بيؽ الخلايا العربية كسا في الذكل رقؼ )

 (Wang et al., 2026) الإشارات وانتقاؿ السذبكية وبعج السذبكية قبل السشظقة مؾضح العربي السذبػ تخكيب(: 1) الذكل
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 Pathological mechanisms associated with gene) بالظفخات الجيشيةالآليات السخضية السختبظة  .3.5  
mutations) 

 (Gogate et al., 2024a)تديؼ الظفخات الجيشية في إحجاث اضظخاب طيف التؾحج مؽ خلاؿ عجة آليات بيؾلؾجية معقجة
مؽ أبخزىا اختلاؿ التؾازف بيؽ الإشارات العربية السثيخة والسثبظة ضعف تكؾيؽ السذابػ العربية أو خمل في تشغيسيا, 

ومدار  mTORات الإشارات الخمؾية مثل مدار اضظخاب في نسؾ الجماغ خلاؿ السخاحل السبكخة و تغيخات في مدار 
Ras/Rap  السختبط بجيؽSYNGAP1 ومدارات القشؾات الأيؾنية السختبظة بجيؽ ،SCN2A (Torres et al., 2023) 

عيؾر تؤدي ىحه التغيخات مجتسعة إلى خمل في الذبكات العربية السدؤولة عؽ الدمؾؾ الاجتساعي والتؾاصل، مسا يفدخ 
.لاحع الذكل رقؼ (et al., 2014; M. Li et al., 2009; Liu et al., 2025 …)الأعخاض السسيدة لاضظخاب التؾحج 

( الحي يؾضح مؾقع تأثيخ الظفخات الجيشية عمى البخوتيشات السدؤولة عؽ نقل الإشارات بيؽ الخلايا العربية، مسا يداعج 2)
 ظخاب التؾحج.عمى فيؼ الآلية السخضية لاض

 (Balachandran & Beck, 2020) العربية الخلايا بيؽ الإشارات تشقل التي البخوتيشات عمى الجيشية الظفخات مؾقع(: 2) الذكل
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 (Genes most associated with autism) . الجيشات الأكثخ ارتباطا بالتؾحج6.3

أعيخت دراسات حجيثة أف مجسؾعة مؽ الجيشات تمعب دورا رئيديا في تشغيؼ نسؾ الخلايا العربية ووعيفة السذابػ العربية، 
: لو دور في السذابػ العربية لمخلايا الجبكية قميمة التغرشات وىشاؾ صمة وثيقة بيؽ غسج السياليؽ SHANK3مثل: 

 ,.Iossifov et al): يؤثخ عمى ندخ الجيشات ونسؾ الجماغ  CHD8(Fischer et al., 2024))واضظخاب طيف التؾحج 
تؤثخ في إعادة تذكيل الكخوماتيؽ وتسايد الخلايا العربية مع  CHD8 missense فقج بيشت دراسة أف بعض طفخات(2014

: يمعب دورا في تكؾيؽ السذابػ العربية SYNGAP1. (Viggiano et al., 2024) اختلاؼ تأثيخ الظفخات بحدب نؾعيا
: مدؤوؿ عؽ تذفيخ وحجة فخعية مؽ قشؾات الرؾديؾـ السعتسجة عمى الجيج الكيخبائي  في الخلايا SCN2Aوالتعمؼ والحاكخة. 

العربية وتؤثخ الظفخات في ىحا الجيؽ  عمى الشذاط الكيخبائي لمخلايا العربية وانتقاؿ الاشارات العربية فيؤدي الى 
: يختبط بتظؾر المغة CNTNAP2. (Satterstrom et al., 2020)اضظخاب في التؾاصل العربي والدمؾؾ والادراؾ  

و شائعة لجى الأفخاد السرابيؽ بالتؾحج السرحؾب بتأخخ لغؾي ممحؾظ واضظخابات في ووعيفة الجماغ، وقج وجج أف الظفخات في
 Karmeet et). ويجعؼ ذلػ وجؾد أدلة عخاقية، حيث وجج(Bourgeron, 2015; Geschwind & State, 2015)التؾاصل
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al., 2015)  تعجدات أشكاؿ إنتخونية في جيؽCNTNAP2 (rs3779032 وrs3779031 حرخياً لجى الأطفاؿ )
: يعج عامل خظخ للإصابة MTHFR C667Tالسرابيؽ بالتؾحج، مسا يؤكج ارتباطو بالاضظخاب في السجتسع العخاقي. متغيخ 

: مدؤوؿ عؽ إنتاج بخوتيؽ الخيميؽ RELN(Pan et al., 2026)باضظخاب طيف التؾحج، وقج أعيخت نتائج الأبحاث ثباتو 
واعيخت الجراسات اف عجة جيشات تمعب دورا (Wei et al., 2021)الحي يؤثخ عمى اتجاه الخلايا العربية أثشاء نسؾ الجماغ 
  (1رئيديا في اضظخاب طيف كسا مؾضح في الججوؿ رقؼ )

 ( :اىؼ الجيشات السختبظة باضظخاب طيف التؾحج ووعائفيا1ججوؿ )
 علاقة بالتؾحجال تأثيخ الظفخة الؾعيفة الظبيعية الجيؽ

SHANK3 سمؾكيات نسظية ضعف الاتراؿ العربي تشغيؼ السذابػ العربية 
CHD8 اعخاض شجيجة اضظخاب نسؾ الجماغ تشغيؼ التعبيخ الجيشي 

SCN2A تأخخ لغؾي  خمل الشذاط العربي تشغيؼ قشؾات الرؾديؾـ 

CNTNAP2 اضظخابات لغؾية ضعف التؾاصل تظؾر المغة والاتراؿ العربي 
SYNGAP1 خمل ادراكي ضعف التعمؼ والحاكخة تشغيؼ المجونة السذبكية 

NRXN1 مذاكل اجتساعية اضظخاب الاتراؿ العربي تشغيؼ الالتراؽ الخمؾي العربي 

NLGN3/ NLGN3 تاخخ اجتساعي ولغؾي  خمل في تكؾيؽ السذابػ الالتراؽ الخمؾي بعج السذبكي 

FMR1 اعاقة ذىشية وتؾحج السذابػاضظخاب نسؾ  تشغيؼ تخجسة البخوتيؽ 

في حيؽ بيشت دراسات عجيجة ندب مداىسة الجيشات السختبظة بالتؾحج والظفخة التي تدببيا ويسكؽ تؾضيح ذلػ في الججوؿ رقؼ) 
2 .) 

 ( :ندب السداىسة في التؾحج لاىؼ الجيشات السختبظة باضظخاب طيف التؾحج ونؾع الظفخة2ججوؿ )
   السرجر نؾع الظفخة الاكثخ شيؾعا التؾحجندبة السداىسة في  الجيؽ

SHANK3 ~1% De novo / CNV (Betancur & Buxbaum, 

2013) 

CHD8 %5.0-5.0 De novo / LoF (Mitchel et al., 2022) 

SCN2A %5.0-5.0 De novo / Missense 

 

(Scheffer & Nabbout, 2019) 

CNTNAP2 %5.0 Common variants        

   

(Jang et al., 2025) 

SYNGAP1 ~1% De novo / LoF (Turner et al., 2019) 

NRXN1 ~0.5% CNV /Deletion (Kamenshshyk et al., 2026) 

FMR1 ~2-5% Expansion / Repeat (Havdahl et al., 2021) 
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 (Recent research studies). الجراسات البحثية الحجيثة 4
الكامل/تدمدل الجيشؾـ الكامل أف الظفخات الججيجة تديؼ بذكل كبيخ في التؾحج  أعيخت مخاجعة شاممة لجراسات تدمدل الإكدؾـ

وأعيخت دراسة أجخيت في الذخؽ الأوسط اختلافات في بعض الظفخات الجيشية بيؽ (Kim & An, 2025 )غيخ الؾراثية  
 ,.Gupta et al)الأطفاؿ السرابيؽ بالتؾحج في السشظقة، مسا يذيخ إلى تأثيخ العؾامل الؾراثية الخاصة بكل مجسؾعة سكانية

سميساً عؽ ارتباط  135طفلًا مراباً و  135عمى  (Hoidy et al., 2025)وكذفت دراسة عخاقية حجيثة أجخاىا  .(2024
( ، مسا يذيخ إلى مدارات جيشية CR1, CLU, BIN1داؿ بيؽ اضظخاب طيف التؾحج وتعجدات أشكاؿ جيشات ألدىايسخ )

عائمة في قظخ مرابة باضظخاب طيف التؾحج وتؼ التحقق مؽ  102وعربية مذتخكة. أجخيت دراسة شاممة عمى مجسؾعة مؽ 
. SNP( باستخجاـ مرفؾفات تعجد أشكاؿ الشؾكميؾتيجات السفخدة )CNVsمداىسة اختلافات عجد الشدخ ) ( عمى مدتؾى الجيشؾـ

( لتحجيج الستغيخات الججيجة أو السؾروثة التي تديؼ في مدببات اضظخاب طيف NGSحقا، استخجـ تدمدل الجيل التالي )لا
 (Gogate et al., 2024b)التؾحج والحالات السختبظة بو في عائلات مكؾنة مؽ ثلاثة أفخاد )الظفل السراب والؾالجيؽ( 

 600وقج تؼ ربط أكثخ مؽ حج وراثية وتديؼ الستغيخات الجيشية الذائعة في مجسؾعة واسعة مؽ الأعخاض. اضظخابات طيف التؾ 
جيؽ باضظخابات طيف التؾحج حتى الآف. و لا تداؿ الجراسات الذاممة حؾؿ ارتباط الجيشات السخشحة بيحه الاضظخابات غيخ 

 (Warrier et al., 2015)كافية
. تبخز إحجى الجراسات أىسية تقشيات تدمدل الجيشات الستقجمة في تحجيج الظفخات الججيجة في التؾحج, تديؼ نتائج ىحه الجراسة 
في تعديد فيسشا للأساس الجيشي لاضظخاب طيف التؾحج، مسا يسيج الظخيق لاستخاتيجيات علاجية مُخررة وتذخيص 

 (Mirahmadi et al., 2026)مبكخ
تمعب الجيشات السختبظة باضظخاب طيف التؾحج دورا حاسسا في نسؾ الجماغ خلاؿ مخحمتي التكؾيؽ الجشيشي والظفؾلة السبكخة  

وعائفيا، فزلًا عؽ تشغيؼ الشؾاقل العربية والتؾاصل بيؽ الخلايا العربية تؤدي حيث تشغؼ تكؾيؽ السذابػ العربية و 
الاضظخابات في ىحه العسميات إلى عيؾر أعخاض التؾحج كزعف التفاعل الاجتساعي وتأخخ الشسؾ المغؾي والدمؾكيات الشسظية 

 (RELNجيؽ ووججت دراسة أف متغيخات  (Amaral et al., 2023; Chiocchetti et al., 2016)الستكخرة 
 .          (Mitchel et al., 2022)( متؾافقة مع دراسات خظخ الإصابة باضظخاب طيف التؾحج rs736707و  rs362691و
 ( Research Methodology. مشيجية البحث )5

ىجفت إلى استعخاض وتحميل  (Narrative Literature Review) أجخيت ىحه السخاجعة بؾصفيا مخاجعة أدبية سخدية        
الأدبيات العمسية السشذؾرة حؾؿ العلاقة بيؽ التغيخات الجيشية واضظخاب طيف التؾحج مع التخكيد عمى الظفخات الجيشية 
والجيشات السختبظة بتظؾر الجياز العربي ووعيفة السذابػ العربية. تؼ الاعتساد عمى الجراسات العمسية السشذؾرة في السرادر 

لبيانات العمسية الستخررة، مع التخكيد عمى الجراسات ذات الرمة السباشخة بسؾضؾع البحث والجراسات الحجيثة وقؾاعج ا
 De) السشذؾرة في السجلات العمسية السحكسة. وشسمت السخاجعة الأدبيات التي تشاولت الظفخات السؾروثة والظفخات الشاشئة حجيثا

novo mutations) يةوتغيخات عجد الشدخ الجيش (CNVs)  وتأثيخ التغيخات الجيشية في البخوتيشات العربية والؾعائف
السذبكية والآليات الجديئية السختبظة باضظخاب طيف التؾحج. ونغست السعمؾمات مؽ الجراسات وفق محاور مؾضؾعية بيجؼ 

ة إلى أف ىحه السخاجعة ىي مخاجعة تججر الإشار  .مقارنة الأدلة العمسية وتحجيج الاتجاىات الستعمقة بالأساس الجيشي للاضظخاب
(، ولحلػ فإف الشتائج السقجمة ذات طبيعة وصفية وتحميمية Meta-analysisسخدية وليدت مخاجعة مشيجية أو تحميلًا تمؾياً )
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وليدت تقجيخات كسية مجسعة. ويعؾد ذلػ إلى تبايؽ ترسيسات الجراسات السذسؾلة واختلاؼ السشيجيات الجيشية السدتخجمة 
 ، مسا يحج مؽ إمكانية إجخاء تحميل إحرائي تمؾي.فييا
  Review Results). نتائج السخاجعة )6

استشادا إلى مخاجعة الأدبيات العمسية الحجيثة عيخت عجة نتائج ميسة فيسا يتعمق بالعلاقة بيؽ الظفخات الجيشية واضظخاب طيف 
 ,.Silaiyiman et al., 2025; Viggiano et al)التؾحج تسثل الظفخات الججيجة ندبة كبيخة مؽ حالات التؾحج غيخ الؾراثية 

ية ووعيفة السذابػ العربية مثل تؤثخ ىحه الظفخات بذكل مباشخ عمى البخوتيشات السدؤولة عؽ نسؾ الخلايا العرب (2024
CHD8 وSCN2A  ( De Rubeis et al., 2014; Xiong & Yu, 2026) حجدت الجراسات العمسية الدابقة الجيشات

: يتحكؼ في ندخ جيشات الشسؾ العربي، وتؤثخ الظفخات في ىحه الجيشات عمى نسؾ CHD8التالية السختبظة بالتؾحج فسثلا جيؽ 
إلى  AMPA، ولشقل مدتكبلات Rapو Rasمثبظا سمبيا لبخوتيشات  SYNGAP1. يعج (Shiraishi et al., 2024)الجماغ 

الغذاء بعج السذبكي وبالتالي يشغِؼ ليذ فقط المجونة السذبكية بل أيزا استتباب الخلايا العربية وقج وفخت الجراسات حؾؿ 
، فيسا أعسق لكيفية تشغيؼ بخوتيشات الإشارة اللاحقة Syngap1، باستخجاـ نساذج فئخاف SYNGAP1ية لػ الفيديؾلؾجيا العرب

فيؾ مدؤوؿ عؽ قشؾات الرؾديؾـ في الخلايا  SCN2A. أما SYNGAP1(Chaste & Leboyer, 2012) بؾاسظة
 ,.Mitchel et al)حج العربية، مسا يؤثخ عمى الشذاط الكيخبائي لمجماغ ويديج مؽ احتسالية عيؾر أعخاض اضظخاب طيف التؾ 

وقج وجج أف الظفخات في ىحه الجيشات مختبظة برعؾبات في التؾاصل الاجتساعي والدمؾكيات الشسظية السسيدة لمتؾحج (2022
 Leblond)وتختمف شجة الأعخاض باختلاؼ نؾع الجيؽ وطبيعة الظفخة، مسا يفدخ التبايؽ الكبيخ في مغاىخ التؾحج بيؽ الأفخاد

et al., 2024; Sandin et al., 2014)خاب طيف التؾحج ليذ اضظخابا أحادي الجيؽ، بل ىؾ حالة عربية . أف اضظ
-Al)وراثية معقجة تتزسؽ مدارات متعجدة متفاعمة تتلاقى في خمل وعيفي في السذابػ العربية وتغيخ في الاتراؿ العربي

Beltagi et al., 2024) 
 ((Discussion.السشاقذة 7

أف اضظخاب طيف التؾحج يعج اضظخابا جيشيا معقجا متعجد العؾامل وليذ ناتجا عؽ جيؽ واحج محجد بل ىؾ نتيجة تفاعل واسع 
ي تؤثخ عمى تظؾر الجماغ ووعائفو خرؾصا في السخاحل السبكخة مؽ الشسؾ. تغيخ الجراسات أف بيؽ عجد كبيخ مؽ الجيشات الت

أغمب الجيشات السختبظة بالتؾحج تتسحؾر حؾؿ الؾعائف العربية وبذكل خاص تمػ الستعمقة بتكؾيؽ وتشغيؼ السذابػ العربية 
(Synapses :ومؽ أبخز ىحه الجيشات .)SHANK3 ،NRXN1 ،NLGN3 ،NLGN4 ،وCHD8 حيث تمعب ىحه ،

الجيشات دورا أساسيا في الاتراؿ بيؽ الخلايا العربية وتشغيؼ الإشارات العربية. إف وجؾد طفخات في ىحه الجيشات يؤدي إلى 
(. وىحا Neuronal connectivityخمل مباشخ في البشية الؾعيفية لمسذابػ العربية، مسا يدبب ضعفا في التؾاصل العربي )

ى الؾعائف الإدراكية والدمؾكية مثل التؾاصل الاجتساعي، الانتباه، والقجرات المغؾية، وىي الدسات الأساسية الخمل يشعكذ عم
تؤدي إلى تأثيخات مباشخة وقؾية عمى  SHANK3لاضظخاب التؾحج. عمى الخغؼ مؽ أف بعض الظفخات مثل تمػ السؾجؾدة في 

أساسي عمى القشؾات الأيؾنية ووعائف الإشارات الكيخبائية في  تؤثخ بذكل SCN2Aالسذابػ العربية فإف طفخات أخخى مثل 
( تمعب دورا ميسا في الحالات الذجيجة de novo mutationsالخلايا العربية. كسا تؾضح الأدبيات أف الظفخات الججيجة )

تؼ ربط ىحه الظفخات مؽ التؾحج حيث تغيخ ىحه الظفخات بذكل عذؾائي في الجيشؾـ دوف أف تكؾف مؾروثة مؽ الؾالجيؽ. وقج 
بجيشات مدؤولة عؽ نسؾ الجماغ وتشغيؼ الذبكات العربية، مسا يذيخ إلى أف التغيخات السبكخة في التظؾر الجيشي قج تكؾف 
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حاسسة في عيؾر السخض. كسا تذيخ الأدلة الحجيثة إلى أف ىشاؾ خملا في التؾازف بيؽ الإشارات العربية السثيخة والسثبظة 
(Excitatory/Inhibitory balance وىؾ ما يداىؼ في تفديخ بعض الدمؾكيات الشسظية والستكخرة لجى الأفخاد السرابيؽ ،)

بالتؾحج. تؤكج ىحه السخاجعة أف التؾحج ىؾ نتيجة تجاخل معقج بيؽ عؾامل جيشية متعجدة، حيث تعسل الظفخات السختمفة عمى 
لى عيؾر الأعخاض الدخيخية للاضظخاب. تذيخ الجراسات الحجيثة التأثيخ في مدارات عربية مذتخكة، مسا يؤدي في الشياية إ

إلى أف العجيج مؽ الظفخات الجيشية السختبظة باضظخاب طيف التؾحج لا تؤثخ فقط عمى البخوتيشات الفخدية، بل تستج لتذسل 
الخلايا العربية.  (، مسا يؤدي إلى اضظخاب واسع في تشغيؼ التعبيخ الجيشي داخلGene networksشبكات جيشية كاممة )

( تتحكؼ في تعبيخ عجد كبيخ مؽ Master regulatorsتعسل كسشغسات رئيدية ) CHD8وقج تؼ تحجيج أف جيشات مثل 
( دورا ميسا Epigenetic modificationsالجيشات الأخخى السختبظة بتظؾر الجماغ. وتمعب التغيخات في التشغيؼ فؾؽ الجيشي )

ية، حيث يسكؽ لعؾامل بيئية أف تؤثخ عمى التعبيخ الجيشي دوف تغييخ تدمدل الحسض الشؾوي في تعجيل تأثيخ الظفخات الجيش
نفدو، مسا يديج مؽ تعقيج الآلية السخضية لمتؾحج. تذيخ الشتائج إلى أف الظفخات الجيشية تذكِل أساسا ىاما لفيؼ التؾحج. أعيخت 

لتؾحج العائمي، بيشسا تعج الظفخات الحجيثة سببا رئيديا لمتؾحج غيخ مقارنة بيؽ دراسات مختمفة أف الظفخات الؾراثية تداىؼ في ا
، تأثيخا أقؾى عمى السذابػ العربية والؾعائف الإدراكية، مسا SYNGAP1و CHD8الؾراثي. وتغيخ بعض الجيشات، مثل 

ؾع الجيشي في مختمف يفتح السجاؿ لفيؼ الأساس البيؾلؾجي لمعلاجات السدتقبمية. تؤكج الأدبيات عمى أىسية دراسة التش
السجسؾعات الدكانية. ففي العالؼ العخبي والعخاؽ تحجيجاً، تذيخ الجراسات الأولية إلى وجؾد اختلافات في تؾزيع الستغيخات 

(. ىحا (Abdul-Sahib & Faraj, 2023; Gogate et al., 2024b)الجيشية السختبظة بالتؾحج مقارنة بالدكاف الغخبييؽ 
لسشظقة، خاصة مع وجؾد أنساط زواج وتخاكيب جيشية سكانية يؤكج الحاجة السمحة لإجخاء دراسات جيشية واسعة الشظاؽ في ا

 مسيدة.
 (Limitations of the Study).قيؾد الجراسة8

تتسثل أبخز قيؾد ىحه السخاجعة في التبايؽ بيؽ الجراسات السشذؾرة مؽ حيث ترسيؼ الجراسات وأحجاـ العيشات        
سا قج يحج مؽ إمكانية السقارنة السباشخة بيؽ نتائجيا. كسا أف اختلاؼ والخرائص الدكانية والسشيجيات الجيشية السدتخجمة، م

أنؾاع الستغيخات الجيشية السجروسة واختلاؼ قؾة الأدلة السختبظة بكل جيؽ قج يؤثخ في تفديخ الشتائج برؾرة مؾحجة. واعتسجت 
ات السشذؾرة وإمكانية الؾصؾؿ إلييا. كحلػ لؼ تُجخَ السخاجعة عمى الأدبيات العمسية السشذؾرة، ولحلػ قج تتأثخ الشتائج بتؾفخ الجراس

بدبب طبيعة البيانات وتشؾع الجراسات السذسؾلة، ومؽ ثؼ فإف الشتائج  (Meta-analysis) في ىحه السخاجعة عسمية تحميل تمؾي 
اضظخاب طيف التؾحج السقجمة ذات طبيعة وصفية وتحميمية وليدت تقجيخات كسية مجسعة. ما تداؿ الجراسات الجيشية الستعمقة ب

في الدكاف العخب والعخاقييؽ محجودة ندبيا، مسا يدتجعي إجخاء دراسات مدتقبمية أوسع لتقييؼ التشؾع الجيشي في ىحه 
 .السجسؾعات

 الخاتمة:ا
يعج اضظخاب طيف التؾحج مؽ الاضظخابات العربية الشسائية السعقجة التي تختبط بتجاخل العجيج مؽ العؾامل الؾراثية       

والجديئية. تؤكج ىحه السخاجعة أف التؾحج ليذ اضظخابا ناتجا عؽ جيؽ واحج بل ىؾ حالة وراثية متعجدة العؾامل تتجاخل فييا 
عربية السختمفة. كسا تبخز أىسية التقشيات الجيشية الحجيثة في الكذف السبكخ عؽ الظفخات الظفخات الجيشية مع السدارات ال
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وفيؼ الآليات السخضية السختبظة بالاضظخاب فيداىؼ مدتكبلا في تظؾيخ وسائل تذخيص أكثخ دقة واستخاتيجيات علاجية 
 مؾجية تعتسج عمى الظب الجيشي والظب الجقيق. 

 التوصيات:-10
دا إلى الأدلة العلمية التي تناولتها هذه المراجعة، يوصى بتوسيع الدراسات الجينية المتعلقة باضطراب طيف التوحد، ولا سيما استنا       

ر الدراسات التي تستهدف المتغيرات الجينية النادرة والناشئة حديثا وتغيرات عدد النسخ الجينية، مع التركيز على الجينات المرتبطة بتطو
ي ووظيفة المشابك العصبية. كما يوصى بإجراء دراسات جينية واسعة النطاق في المجتمع العراقي والعربي، نظرا الجهاز العصب

لمحدودية البيانات المتاحة حول التنوع الجيني المرتبط باضطراب طيف التوحد في هذه المجموعات. ومن المهم دعم استخدام تقنيات 
كسوم والجينوم الكامل، للكشف عن المتغيرات الجينية المحتملة وتحسين فهم الأساس الجزيئي التسلسل الجيني الحديثة، مثل تسلسل الإ

للاضطراب. كما يوُصى بتعزيز التعاون بين الباحثين في مجالات الوراثة والعلوم العصبية والطب النفسي وطب الأطفال بهدف ربط 
ا، ينبغي إجراء دراسات مستقبلية ذات تصميمات أكثر توحيد ا وأحجام عينات النتائج الجينية بالمظاهر السريرية بصورة أكثر دقة. وأخير  

أكبر، بما يسمح بإجراء مقارنات أكثر دقة بين الدراسات وتقييم قوة الأدلة المتعلقة بالجينات والمتغيرات الجينية المرتبطة باضطراب 
، وغيرها من FMR1و NLGN4Xو NLGN3و NRXN1 توسيع نطاق الجينات المدروسة: لتشمل جينات إضافية مثل .طيف التوحد

 الجينات المرتبطة بوظيفة المشابك العصبية وتنظيم التعبير الجيني.
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