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  گزارش موردي

  
  

  گزارش دو مورد نادر بيماري گرانولوماتوز مزمن در افراد بالغ
    

   ****آرش دهقاندكتر   ،***مهرداد حاجيلوئيدكتر    ،**دكتر سيدحميد هاشمي ،*مهدي اسكندرلودكتر 
   ******، دكتر حميد شاه نظري  *****دكتر محمدصادق صبا

  
  ٢١/٣/٨٦:   ،  پذيرش    ١٩/١٠/٨٥  :دريافت 

  

  :چكيده
 يك بيماري ارثي با نقص در عملكرد سـلولهاي فاگوسـيت اسـت كـه بـدليل عـدم          (CGD) بيماري گرانولوماتوز مزمن     :مقدمه

توانائي اين سلولها در كشتن ميكروارگانيسمهاي داخل سلولي دچار عفونت هاي چركي متعدد ومكرر در نـواحي مختلـف بـدن                     
 سال اول زندگي مشاهده مـي شـود و بـا تـشخيص زود               2اي ناشي از اين بيماري اكثراً در         تظاهرات باليني و عفونته    .مي شوند 

  . هنگام بيماري و پيشگيري دارويي مي توان ميزان عود عفونتها و مرگ و مير را كاهش داد 
 CGDل بيماري  سا3 ساله بود كه بدنبال عفونت و آبسه هاي مكرر و جراحي متعدد پس از 21 يبيمار اول مرد :معرفي بيمار

  .   ساله وي كه با لنفادنيت گردني مراجعه و بموقع تشخيص داده شد20بيمار دوم خواهر . تشخيص داده شد 
 بطور نادر مي تواند در سنين بلوغ وپس از آن تظاهر نمايدو بر اين اساس در افراد بالغ بـا عفونتهـاي                       CGDبيماري   :نتيجه نهايي 

  . جهت تشخيص بيماري انجام شودNitroblue tetrazolium test (NBT)مكرر  لازم است آزمايش 
   

  گرانولوماتوز مزمن/  آزمايش نيتروبلوتترازوليوم/ بسه هاي مكرر آ : كليد واژه ها
   

  :مقدمه 
 CGD (Chronic granulomatous disease)بيمـاري        

  بيمــاري ارثــي و نقــص ايمنــي اوليــه اســت كــه بــصورت  
x-linkedيا  و autosomal recessive 1،2(شود  منتقل مي .(

در اين بيماري اخـتلال عملكـرد فاگوسـيت هـا نقـص در              
كشتن داخل سلولي باكتري هاي كاتالاز مثبـت و قارچهـا           
است و باعث بروز عفونتهاي مكرر در نواحي مختلـف بـدن            

بيماري مي تواند بافتهاي مختلـف بـدن را         ). 3،4(مي گردد 
چركي مكرر ومزمن ظـاهر  عفونتهاي  درگير كند و بصورت

  ن مـشاهده  اشود درگيري غدد لنفاوي تقريباً در همه بيمار       
  
  
  
  
  
  

تشكيل آبسه در آنهـا   بزرگي مكرر با كه به صورت مي شود
مي باشد ونياز به جراحي تخليه آبسه دارند اگر چـه آبـسه             

بزرگـي كبـد وطحـال همـراه        ). 1(مي تواند استريل باشـد    
مونياي مكرر باميكروبهاي غير    باتشكيل آبسه وگرانولوما، نو   

ــد   ــول مانن ــده  Serratia marcescens  معم ــب دي   اغل
گرانولوم در دستگاه گوارش همراه بـا انـسداد         ). 5(مي شود 

 پـاتولوژي بيمـاران بـصورت       .)6(ممكن اسـت ديـده شـود      
مشاهده گرانولوماهمراه با سـلولهاي فاگوسـيت ، سـلولهاي     

ي و اسكرين   تست تشخيص . ژانت و هيستيوسيت مي باشد      
  ).1( استNBTبيماران 
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 سال اول تولد روي مي دهد ،        2تظاهرات بيماري اغلب در     
اما بطـور نـادر ممكـن اسـت تـا زمـان بلـوغ و پـس از آن                    

بــراين اســاس دو مــورد ايــن ). 7،8(تــشخيص داده نــشود
ــاوت ،    ــاليني متف ــاهرات ب ــدليل تظ ــالغين ب ــاري در ب بيم

يماري در اين سن بعنوان     تأخيردر تشخيص و عدم شيوع ب     
  .گزارش موردي معرفي مي گردند 

  :معرفي بيمار
   ســاله بــدليل تــب و لــرز و درد 19 يمــرد :بيمــار اول      

 روز در سـال     10شكم در ربع فوقـاني و راسـت بـه مـدت             
 در بيمارستان بستري شد و با توجه به آزمايـشهاي           1382

 g/dl , Hb= 12/5 /mm3 WBC= 10500انجام شده شامل

 و مشاهده آبسه كبدي در سـي تـي اسـكن            ESR=110و   
يافتـه ضـمن    . تحت عمل جراحي لاپاروتومي قـرار گرفـت       

عمل شامل بزرگي كبد و طحال و آبسه كبدي در قـسمت            
، فوقاني لوب راست كبد با اتصال به ديـافراگم راسـت بـود        

كشت از محتويات حفـره آبـسه منفـي گـزارش شـد و در               
واره آبــسه بافــت گرانــولارنكروزي مطالعــه پــاتولوژي از ديــ

 .گزارش گرديد 
   و C˚39در روز پنجم پس از عمل بـدليل ادامـه تـب                   

95 ESR=          و مشاهده افيوژن پلور راست ، توراسنتز انجـام 
گرديد ، با مشاهده مايع چركـي و تـشخيص آمپـيم و بـه                

 تعبيـه  (chest tube)منظور درمـان ، لولـه توراكوسـتومي    
 و عدم اتساع ريه (air leakage)نشست هوا گرديد ، بدليل 

 روز ، بيمار تحت عمـل جراحـي توراكوتـومي           11در مدت   
 و ترميم فيستول    (decortication)راست و دكورتيكاسيون    

پـس از سـه     .  قـرار گرفـت      (Bronchopleural)برنكوپلورال
هفته بيمار بهبود يافته وتـرخيص گرديـد ، كـشت آمپـيم             

وژي بافـت فيبرينواگزوداونومونيـا   منفي بود و گزارش پـاتول   
  . گزارش گرديد 

بيمار با درد و تورم به اندازه       ) 1383سال  (يكسال بعد         
 (fluctuation) سانتي متر به همراه تندرنس و نوسان         3×3

وقرمزي پوسـت ناحيـه در كـشاله ران چـپ مراجعـه و بـا                
 (suppurative lymphadenitis)تـشخيص آدنيـت چركـي    

احي قرار گرفت، يافته ضـمن عمـل آبـسه و          تحت عمل جر  
  . بافت نكروزي غدد لنفاوي بود 

نمونه ارسالي براي كشت آبسه از آدنيت چركي كشاله               
ران وهمچنـين آبـسه تخليـه شــده اطـراف كليـه ، منفــي      

 در مطالعه پاتولوژي از بافت آدنيـت چركـي و         . گزارش شد 
  ال راــو فعروند التهابي مزمن ) 1 تصوير(اطراف كليه چپ 

  
نشان ميـداد كـه مـشتمل بـر ارتـشاح متـراكم سـلولهاي               
هيستيوسيت ، با نماي اپيتليوئيد بوده كه بعـضاً در كـانون           
ــابي     ــايعات الته ــاختن ض ــعي در س ــم س ــدا از ه ــاي ج ه
گرانولوماتوزي دارند، همچنين وجود محدود سلولهاي ژانت  

(giant cell)ـ  ييتلپ چند هسته اي با نماي ا  ه وئيـد شـبيه ب
 ، شـواهدي از وجـود   بـود هستيوسيت هاي زمينه مـشهود   

  .نكروز كازئوز روئيت نگرديد 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
سلولهاي مولتي نوكله آر و ژانت در بافت آدنيت  : 1تصوير 

  اولچركي كشاله ران واطراف كليه چپ در بيمار 
  

بيمـار بـا تـب      ) 1384سـال   ( مجدداً يكسال بعـد     
 هفت كيلـوگرم طـي دو مـاه وكـاهش           وكاهش وزن تقريباً  

 و درد  ربـع فوقـاني   (left flank)اشتها و درد پهلوي چـپ  
 مراجعه و در سونوگرافي (left upper quardant)چپ شكم 

 در  10cm×15و سي تـي اسـكن آبـسه بزرگـي بـه انـدازه               
اطراف كليـه چـپ مـشاهده گرديـد ، بيمـار تحـت عمـل                

ليه چـپ قـرار     جراحي تخليه آبسه پشت پريتون واطراف ك      
  .گرفت 

  دد وـــــبه دليل ابتلا بيمار به آبسه هاي مكرر و متع      
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متخصص عفوني با  مشاوره  ، مزمن ياشتهاي بي و وزن كاهش

و ايمونولوژي انجام گرديد و بيمـار از نظـر نقـص سيـستم              
   ايمني مورد توجه وارزيـابي قـرار گرفـت سـطح كمپلمـان            

 NBTن آزمـــايش، ايمنوگلوبولينهـــا و همچنـــي  ســـرم
(Nitrobluetetrazolium test) ميلوپراكـــسيداز مـــورد  و

بررسي قرار گرفت نتايج آزمايش بـصورت افـزايش نـسبي           
.  مشاهده گرديدNBTكامپلمان سرم و اختلال تست     سطح

نتيجه مطالعات پاتولوژي از نمونه هاي ارسالي نيز منطبـق          
 3 از با بيماري گرانولوماتوز بود بر ايـن اسـاس بيمـار پـس          

سال از شروع اولين عفونت وتظاهرات بـاليني كـه در سـن             
.  تشخيص داده شد   CGD سالگي روي داده بود بعنوان       19

بيمـار تحـت نظـر گرفتـه شـد وداروي           ،  پس از تـشخيص     
كوتريموكسازول بعنوان پروفيلاكسي تجويز گرديد پـس از        

بيمار مجدد با تب ودرد در ربع فوقاني        ) 1385سال  ( ماه   6
كم و بي اشتهائي مراجعه و بـا مطالعـه سـي تـي              و چپ ش  

اسكن ومشاهده آبسه در زير ديافراگم چپ در بيمارسـتان          
   WBC=10800 /mm3بــستري گرديــد هنگــام بــستري 

 Hb= 14/3mg/dlوESR= 100 به منظور آماده سازي .  بود
بيمار قبل از جراحي، آنتي بيوتيك شروع گرديد بـا شـروع           

عت بهبودي كلينيكـي بطـور       سا 48آنتي بيوتيك در مدت     
 مشاهده گرديد با    40 و سپس    70 به   ESRنسبي و كاهش    

ادامه درمان آنتي بيوتيك وبا توجه به كاهش انـدازه آبـسه            
اسكن،  در روزهاي بعد بر اساس سونوگرافي و سي تي    مزبور

 روز  14بيمار با درمان مديكال وبدون اقدام جراحي پس از          
مار هم اكنون بـا دريافـت       بي. بهبود يافت و ترخيص گرديد    

كوتريموكسازول بعد از گذشت يك سال، در سـلامت بـسر           
  . مي برد

   ســالگي در 20خــواهر بيمــار اول در ســن    :بيمــار دوم
 با عفونت چركي غدد لنفـاوي زنجيـره قـدامي           1385سال  

ــاد   ــه ابع ــر و 2×2گــردن مراجعــه كــرد كــه ب    ســانتي مت
بـود و بـه   با قرمزي و حساسيت و نوسان در لمـس همـراه           

  لــذا  عمــل جراحــي و. آنتــي بيوتيــك پاســخ نــداده بــود 
عليـرغم اينكـه بيمـار ســابقه    . تخليـه آبـسه انجـام گرفـت    

ــتلاء     ــال اب ــا احتم ــي داد ب ــي را نم ــرر قبل ــاي مك   عفونته
 تشخيص  CGDبعنوان بيمار     انجام و  NBTتست  ،  فاميلي  

  درمـان پيـشگيري عفونـت بـا كوتريموكـسازول          . داده شد 
  بــراي وي شــروع گرديــد كــه همچنــان ادامــه دارد و      
  بعد از گذشت يـك سـال عارضـه خاصـي مـشاهده نـشده               

  .است

  
  :بحث
 سالگي و   19در سن   اول  اولين تظاهرات باليني بيمار           

بصورت تب و شـكم درد ناشـي از تـشكيل آبـسه در كبـد                
با توجه به بررسي هاي انجام شـده در         . ظاهر گرديده است  

احتمـال  ) تست سرولوژي آميبياز  ( افتراقي   جهت تشخيص 
از آنجا كه آبسه پيـوژن كبـد        . آبسه پيوژنيك مطرح گرديد   

ــكم       ــل ش ــوني در داخ ــانون عف ــك ك ــي از ي ــب ناش   اغل
، بـر ايـن اسـاس بررسـي هـاي اوليـه شـامل               )7(مي باشد 

سونوگرافي و سي تي اسكن شكم و لگن انجام شد و پـس             
ين بيمار ، عمـل     از تشخيص آبسه كبدي كريپتوژنيك در ا      

ايجـاد آمپـيم پلـور      . لاپاروتومي و تخليه آبسه انجام گرفت     
راست وفيستول برونكو پلورال از عوارض قابل پـيش بينـي           

اما دو نكته مهم در اين زمينه قابل توجـه اسـت             ). 7(است
 لذا  ،اولاً آبسه كبدي از نوع كريپتوژنيك تشخيص داده شد        

 CGDانوي به بيماريبيانگر اين است كه آبسه ايجاد شده ث

 غيرمعمول CGDبيمار براي  سن دوم اينكه .  روي داده است  
ــه از ايــن رو طبيعــي اســت كــه  . اســت   بيمــاري كمتــر ب

  توجه گرديـده و بنـابراين بـا تـأخير تـشخيص داده شـده               
  . است
گزارشات قبلي موارد بيماري در ايران مربوط به ابتلاء               

 كـودك از    8تعـداد   كودكان است ، چنانكه در يك گزارش        
 نفر از آنـان فـوت   3 بودند كه  CGDيك خانواده مبتلا به 

اما مـوارد معـدودي از ابـتلاء بـالغين در سـاير             ). 8(نمودند
گزارشـي از مكزيـك در مـورد        . كشورها گزارش شده است   

 سـاله بـا ضـايعات پوسـتي لوكـاليزه و            33ابتلاء يك مـرد     
 27خـواهر   پريتونيت و آبسه هاي متعـدد كبـدي و ابـتلاء            

ساله اش با ضايعات پوستي متفاوت، نمونه هايي است كـه           
علاوه بـر ايـن     . تا حدودي با موارد گزارش ما مشابهت دارد       

 فـوت  CGDدو برادر بيمـاران مـذكور نيـز بعلـت عـوارض           
  در گزارش ديگـري از ايـالات متحـده يـك زن            ). 9(نمودند

 ساله با بيماري كرون همـراه بـا آبـسه هـاي كبـدي و                53
). 10( داده شـد   CGDنوموني نهايتاً بـا تـأخير تـشخيص         پ

گزارش ما همانند گزارشات مذكور مطرح كننـده احتمـال          
   در بـالغين مـي باشـد كـه          CGDبروز عوارض غير معمول     

مي تواند با تأخير تشخيص و درمان و خطـر مـرگ همـراه            
لذا از اين گزارشات مي تـوان نتيجـه گرفـت كـه در              . باشد

اي مكرر در هر قسمت بدن ، بايد بيماري         بالغين با آبسه ه   
CGD              در نظر گرفته شود و بـراي تأييـد تـشخيص تـست 
NBTبعمل آيد .  
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