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  چكيده
نادري هسـتند كـه بـا     ختلالاتا)  TTP(۲ترومبوسيتوپنيك پورپورا و ترومبوتيك )HUS (۱هموليتيك يورميك سندرم :هدف

ايسـكمي   گسترده در ميكروسيركولاسيون مشخص مي شود كـه منجـر بـه    داخل عروقي پلاكتها و تشكيل ترومبوس تجمعات
اپيدميولوژي و جنبه هاي  با  وجود مطالعات متعددي كه در سرتاسر دنيا درباره اين دو بيماري انجام شده ولي. بافتي مي شود

  . يران هنوز مبهم باقي مانده استآنها در ا يكلينيك
ترومبوتيك ترومبوسيتوپنيك و يا باشد  هموليتيك يورميكبيمار مبتلا به  ۱۳۶برروي  مطالعه گذشته نگر ما يك :بررسيروش 

بستري شـده بودنـد جهـت بررسـي جنبـه هـاي       در سه بيمارستان بزرگ شيراز  ۱۳۸۲تا انتهاي سال  ۱۳۷۰كه از ابتداي سال 
   .آنها انجام داديم ، خصوصيات باليني و يافته هاي پاراكلينيكياپيدميولوژي

ميـانگين  . مشخص شدند) مرد ۱۴زن و  ۲۱( TTPبيمار مبتلا به  ۳۵و  )مرد ۵۲زن و  HUS )۴۹بيمار مبتلا به  ۱۰۱ :ها يافته
در  بيمـار  ۸ظه اي از به طور قابل ملاح HUSميانگين بروز سالانه . سال بود TTP ۸/۳۰سال و براي  HUS ۵/۳سني براي 

از  TTPبـروز   در حاليكه )>p ۰۰۱/۰(كاهش يافته بود  ۱۳۸۱بيمار در سال  ۱/۱به  ۱۳۷۱سال در سال  -بچه ۱.۰۰۰.۰۰۰هر 
. افزايش پيـدا كـرده بـود    ۱۳۸۱فرد در سال  ۱.۰۰۰.۰۰۰مورد در هر  ۲/۵به  ۱۳۷۱فرد در سال   ۱.۰۰۰.۰۰۰مورد در هر  ۶/۰
)۰۵/۰(p< . هم برايTTP  و همHUS بيمار مبتلا بـه   ۲۰. تابستان اتفاق افتاده بود بيشترين ميزان بروز در ماههايHUS  و

هيچ فاكتور مـوثر بـر   . درصد تعيين شد ۷/۴۵و  ۸/۱۹به ترتيب  شندگي بيماريمرده بودند كه ميزان ك TTPبيمار مبتلا به  ۱۶
و تعداد بالاي لوكوسيتها اثر معكوس برروي پيش آگهي  بروز علائم نقص عصبي يافت نشد در حاليكه TTPپيش آگهي براي 

   .داشت HUSبيماران 
در حال كاهش است كه احتمالاً به علـت   HUS ميزان بروز ،بيماران مراجعه كننده ، در برخلاف كشورهاي ديگر :گيري نتيجه

از طـرف  . ي آنهـا اسـت  درمانوضعيت  و بهبود )E- coli 0157:H7مخصوصاً ( يكاهش در ميزان عفونتهاي روده اي اسهال
   .هم مانند ساير كشورها در حال افزايش است شيرازدر  TTPبروز  ديگر،

  
  شيراز ،پورپورا ترومبوتيك ترومبوسيتوپنيك ،يورميك اپيدميولوژي، سندرم هموليتيك :گان هكليد واژ

  

   مقدمه

يك بيماري  (TTP) پورپورا سيتوپنيكوترومبترومبوتيك 
يشتر از اطفال ديده ب است كه در بالغينكننده حيات تهديد 

 كيــهموليت خــوني ، كــمپنيرومبوســيتومــي شــود و بــا ت

 ـ علائم ۳ميكروآنژيوپاتيك متغيـر و بـه ميـزان     كنورولوژي
اكثـر   .تر نارسايي كليـوي و تـب مشـخص مـي شـود     كم

ــاران ــه   بيم ــتلا ب ــم   TTPمب ــه علائ ــتند ك ــالغيني هس ب
 

1-Hemolytic Uremic Syndrome 
2-Thrombotic Thrombocytopenic Purpura  
3-Microangiopathic Hemolytic Anemia 

 دانش آموخته دانشگاه علوم پزشكي شيراز∗

 دانشگاه علوم پزشكي شيرازمركز تحقيقات هماتولوژي،  ،گروه كودكانآنكولوژي  ،بيماريهاي هماتولوژي استاد       ∗∗
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مجله علمي پزشكي، دوره مجله علمي پزشكي، دوره  

  نويسنده مسؤل - ۱
  ۵/۹/١٣٨٥: اعلام قبولي  ۱/۶/١٣٨۵: فت مقاله اصلاح شدهدريا  ۲۰/۱۰/١٣٨۴: دريافت مقاله

 سـندرم  ۱-۴.نيكي را به طور ناگهاني نشان مـي دهنـد  ليك
در كودكان شـايعتر اسـت و    (HUS) تيك يورميكيهمول
و نارسـايي كليـوي    MAHA مبوسـيتوپني، وتر ئـم لابا ع
كودكان مبتلا بـه   بيشتر اين ۵.د خود را نشان مي دهدشدي

 كه سم شبه شـيگلا توليـد   H7:0157 شوعفونتهاي باس
مي باشند و اغلب با اسهال خوني همراه هسـتند   مي كنند

 اغلب تشخيص افتراقي بـين  بغير از اين موارد در كلينيك
HUS , TTP دليـل عبـارت    مشكل مي باشد و به همين

ــامع  ــات  TTP-HUSج ــرو آنژيوپ ــا ميك ــك ي ي ترومبوتي
(TMA) آيـد كـه   بـه نظـر مـي     ۲-۴.پيشنهاد شده است

ايسكمي بافتي كه ناشي ميكروترمبوسـهاي پلاكتـي كـه از    
 ويلبرانـد  -تجمع مولتيمرهـاي بسـيار بـزرگ فـاكتور ون    

VWF    تشكيل مي شوند، از راه غير فعال شـدن بوسـيله
-شـكننده فـاكتور ون   آنتي بادي هـاي متالوپروتئينازهـاي  

بـرعكس   ۶-۸.ايجاد مي شوند ADAMTS-13ويلبرانه 
در حد  ADAMTS-13 روتئوليتيكفعاليت پ HUSدر 

 ۸.ديده نمي شود بسيار بزرگ اغلب VWFنرمال است و 
 ۱۰۰ه تـا  مـان نشـد  در TTP ندگي بيماري برايشميزان ك

 بـدليل انجـام   درصد هم گزارش شده است ولـي امـروزه  
 ۹.درصـد يـا كمتـر رسـيده اسـت      ۲۰تعويض پلاسما بـه  

Torok  و ميزان كشـندگي بيمـاري    فوتبراساس مدارك
درصد، برآورد كرده است كه بـروز   ۷۰در حدود  يخمينت

TTP  ميليـون نفـر در    مورد درهر يـك  ۴/۰در آمريكا از
افـزايش پيـدا    ۱۹۹۱تا  ۱۹۷۰درطول سالهاي  ۱/۱ سال به

هسـتند و   اين تخمينها لزومـاً غيـر مسـتقيم    ۱۰.كرده است
ــي    ــدميولوژي فعل ــه اپي ــت ك ــن اس ــان  TTPممك را نش

در كودكـان   HUS دربـاره  ه ترتاز يك تخمين ۱۱.ندهند
 سال در كاليفرنيا تغيير عمده اي در ميـزان بـروز آن   ۵زير 

 نـداد و ميـانگين   را نشان ۱۹۹۹و  ۱۹۹۴در طول سالهاي 
ــدود  ــروز در ح ــزان ب ــالانه مي ــه  ۱۰۰.۰۰۰در  ۶۷/۰ س بچ

  ۱۲.محاسبه شد

تمامي بيمـاران   ساله برروي ۱۳ما يك تحقيق گذشته نگر 
ــه   ــتلا ب ــه در  HUSو  TTPمب ــزرگ   ۳ك ــتان ب بيمارس

ــيراز آمو ــي ش ــد زش ــده بودن ــتري ش ــمبس ــام دادي از . انج
بدست آمده براي بررسي اپيـدميولوژي ايـن دو    اطلاعات

و پارامترهـــاي  كـــييكلين تظـــاهرات بيمـــاري مقايســـه
كـه   يـافتن درمانهـايي   آزمايشگاهي آنها در زمان بسـتري، 

ري كه در مدت زمان بسـت  يو عوارض براي آنها انجام شد
ــتان ــا  در بيمارس ــراي آنه ــخ ب ــردنرخ داده و مش  ص ك

  . احتمالي استفاده كرديم فاكتورهاي پيش آگهي دهنده
  

   روش بررسي

موارد مورد مطالعه با بررسي مدارك پزشكي بايگاني شده 
 HUSيـا   TTPترخيص آنها  بيماراني كه تشخيص زمان

بوده و در سه بيمارستان دانشگاهي بزرگ شيراز در طـول  
مشـخص   بستري شده بودنـد،  ۱۳۸۲تا  ۱۳۷۰سال از  ۱۳

رياهـاي پـنج گانـه    يتكـه كر  كاملاً ثابت شده است .شدند
، MAHA ترومبوسيتوپني،( "Moschowitz"كلاسيك 

بـه طـور   ) علائم نورولوژيك متغير، نارسايي كليوي و تب
. وجـود نـدارد   TTPهمزمان در تمام بيمـاران مبـتلا بـه    

مي شته اگذ يبراي بيماران TTPبنابراين امروزه تشخيص 
يز ميكروآنژيوپاتيـك در  لبوسيتوپني و هموومشود كه با تر

يـا   يپس ـاكلام مثـل سـرطان،   غياب يك علـت مشـخص  
-۱۶.كوآگولاسيون منتشر داخل عروقي مراجعه مـي كننـد  

، MAHA عبارتند از HUSكريترياي تشخيص براي  ۱۵
 ينكراتين( ۱۸ترومبوسيتوپني و شواهدي از درگيري كليوي

ادراري  تسـت  يـا دسي ليتر / ميلي گرم  ۴/۱سرم بالاتر از 
بـا ايـن    )غير طبيعي مثـل وجـود كاسـت يـا پروتئينوريـا     

بيمار مبـتلا بـه    ۳۵و  HUSبيمار مبتلا به  ۱۰۱كريترياها، 
TTP      توسط پزشكاني كه بر سـربالين آنهـا حاضـر شـده
: اطلاعات مـورد نظـر شـامل    تشخيص داده شدند، بودند،

، تعــداد كــل )ســال و مــاه(زمــان بســتري  ســن، جــنس،
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در بيمارسـتان و   اپيزودهاي بيماري، مدت بسـتري بـودن  
آزمايشـگاهي   و اطلاعات كلينيكي آنها، تظاهرات سرانجام

 رتيكولوسـيتها، شامل تعداد پلاكـت، گلبولهـاي سـفيد و    (
اوره خون، بيلي  پلاسما، اسيد اوره سرم، زمان پروترومبين

 كه ايـن بيمـاران   درمانهايي ،)راريروبين كل و تستهاي اد
و  دريافــت كــرده در مــدت بســتري بــودن در بيمارســتان

 مدت براي آنها رخ داده بودنـد،  كه در طول اين يعوارض
 بـراي تعيـين   همچنـين  .شـدند  همگي جمع آوري و ثبت

از (سـال   ۱۳در طـول   HUSو  TTPكردن ميزان بـروز  
سـال   ۵۵جمعيت تمام افراد كـوچكتر از   )۱۳۸۲تا  ۱۳۷۰

از آمار ارائه شـده توسـط مرکـز     رافارس  استانساكن در 
روشهاي  .ميبدست آورد) ک گروه سنیيبه تفکِِِِ( ايران آمار

اسـكوار و   -تسـت كـاي  (استاندارد آمـاري يـك متغيـره    
هـاي آمـاري و    بـراي بررسـي جنبـه    )تسـت  Tاستيودنت 

متغيرهايي كه پيش بينـي كننـده هـاي احتمـالي سـرانجام      
از  ۰۵/۰كمتـر از   P ميـزان . شدند، استفاده ن هستندبيمارا

   .لحاظ آماري ارزشمند در نظر گرفته شد
  

  يافته ها

بيمـار مبـتلا    ۱۰۱ سني ميانگين :بررسيهاي اپيدميولوژيكي
 ۸۰( ۸۱بـود و   )سال ۲۵ماه تا  ۳از (سال  HUS ،۵/۳به 

بيمـار   ۳۵بـراي  . سال سن داشـتند  ۴نفر كمتر از  )درصد

 ۵۰سال تا  ۱۶از (سال  ۸/۳۰ سني ميانگين TTPمبتلا به 
   بود كه اختلاف سني اين دو گروه از لحـاظ آمـاري    )سال

 TTP ۶۰ در گـروه . >p)۰۰۰۱/۰( ارزشمند شناخته شـد 
مـرد  / زن (درصـد مـرد بودنـد     ۴۰درصد بيمـاران زن و  

ــروه   )۵/۱= ــه در گ ــد زن و  HUS ۵/۴۸در حاليك درص
يك  HUSبروز )۹۴/۰= زن/ مرد( .مرد بودند درصد ۵/۵۱

 بيشترين. گذشته داشتسال  ۸بخصوص در  يروند كاهش
 ۵و در بين كودكان كمتـر از   ۱۳۷۲در سال  ميزان بروز آن
 ۵ مورد در هر يك ميليون بچه كمتر از ۱/۳۲سال به ميزان 

متعاقباً بروز سالانه آن  ).۱نمودار شماره . (سال بوده است
 ۱.۰۰۰.۰۰۰مورد در  ۸ سال از ۲۵در بين جمعيت كمتر از 

 ۱.۰۰۰.۰۰۰مورد در هـر   ۱/۱به  ۱۳۷۲سال در سال -بچه
ــال  -بچــه ــت  ۱۳۸۲ســال در س ــرده اس ــدا ك ــاهش پي . ك

)۰۰۱/۰(p< هاي كمتـر   بيشترين ميزان كاهش در بين بچه
سال اتفاق افتاده است كـه بيشـتر از بقيـه گروههـاي      ۵از 

ز بـرخلاف آن بـرو  . سني به اين بيماري مبتلا مـي شـوند  
TTP    سـال گذشـته    ۵يك روند افزايشـي بخصـوص در

بـروز سـالانه آن در ميـان    ) ۲نمودار شماره . (داشته است
مورد در  ۶/۰ايران از  غربي سال جنوب ۵۵تا  ۱۵جمعيت 

ــال  ۱.۰۰۰.۰۰۰ ــرد در س ــه  ۱۳۷۱ف ــر  ۲/۵ب ــورد در ه م
. افزايش پيـدا كـرده اسـت    ۱۳۸۲نفر در سال  ۱.۰۰۰.۰۰۰

)۰۵/۰p< (  

  
  

  
  

  
  

  
  

  )۱۳۸۲تا  ۱۳۷۰( شيرازبرحسب سن در  يورميك يكليتوميزان شيوع سالانه سندرم هم:  ۱نمودار 
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  )۱۳۸۲تا  ۱۳۷۰( شيرازبر حسب سن در  پورپوراميزان شيوع سالانه ترومبوتيك ترومبوسيتوپنيك : ۲نمودار 

 HUSو  TTPپراكندگي فصل خاصـي در بـروز مـوارد    
 ۷/۸۵و  HUSرصد از مـوارد  د ۲/۷۵ به طوريكه دههمشا

در فصلهاي بهار و تابسـتان اتفـاق افتـاده     TTPدرصد از 
بـار اول،   براي TTPدرصد از بيماران مبتلا به  ۸۰. بودند

درصد براي بار سـوم بـا    ۷/۵درصد براي بار دوم و  ۲/۱۴
در بـين  . اين تشخيص در بيمارستان بسـتري شـده بودنـد   

درصد بار  ۳ار اول، درصد براي ب HUS  ،۹۴مبتلايان به 
در  درصـد بـراي بـار چهـارم     ۱درصد بار سوم و  ۱دوم، 

مدت زمان بسـتري   ميانگين. بيمارستان بستري شده بودند
از (روز  ۵/۱۶و  TTP براي) روز ۳۷تا  ۳از  (روز  ۱/۱۳
 HUS بيمار مبـتلا بـه   ۲۰ .بود HUSبراي ) روز ۷۰تا  ۲

درصـد   ۸/۱۹مردند كه ميزان كشندگي بيماري در حـدود  
فوت كردند  TTPبيمار مبتلا به  ۱۶تعيين شد در حاليكه 

به طور قابـل  ) درصد ۷/۴۵(كه ميزان كشندگي بيماري آن 
 p= ۰۰۳/۰( بودHUSاي بالاتر از بيماران مبتلا به  ملاحظه

   )اسكوار-بوسيله تست كاي
مشـاهده   كلينيكـي  نشانه هاي علائم و :تظاهرات كلينيكي

ده شـده  ورآ ۱در جـدول شـماره    در تمامي بيمـاران  شده
 خوني، اليگـوري و درد شـكمي   تب، اسهال، اسهال .است

در . ديده شده اسـت  TTPبيشتر از  HUSبه  در مبتلايان
حاليكه بي حالي، كوما، پورپورا و زردي در بـين بيمـاران   

TTP شايعتر است.   
مقايسه اطلاعـات آزمايشـگاهي    بررسي هاي آزمايشگاهي

   .آمده است ۲ماران در جدول شماره در اين دو گروه بي
ــد از بيمــاران  ۲/۵۴ ــد از بيمــاران  ۷۰و  TTPدرص درص

HUS تعداد لوكوسيت بيشتر از ،/µ lit ۱۰۳×۱۰ داشتند .
 µ/درصد پلاكـت كمتـر از   TTP ،۵/۸۸در ميان مبتلايان 

lit ۱۰۳×۱۰۰ درصــد از گــروه  ۲/۷۱ داشــتند در حاليكــه
HUS   صـد از مبتلايـان   در ۲/۷۲در . زير اين حـد بودنـد

TTP  درصــد از مبتلايــان  ۶/۴۸وHUS رتيكولوســيت ،
  . درصد بود ۲بيشتر از 

درصد  ۷/۷۲و  TTPدرصد از بيماران  ۵/۴۸اسيد اوره در 
ــاران  ــالاتر از HUSاز بيم ــي  ۷ ب ــرم  ميل ــر / گ ــي ليت دس

درصـد   TTP ،۸/۲۲ در بـين بيمـاران   .تشخيص داده شد
دسـي ليتـر   /ميلـي گـرم    ۵۰ نيتروژن اوره خوني بـالاتر از 

 HUS ۵/۴۸ داشتند در حاليكه اين درصد در بين مبتلايان
 ، بيـل روبـين  TTPدرصد بيماران گروه  ۲/۵۴ .درصد بود

داشـتند امـا بيلـي    دسي ليتـر  /ميلي گرم ۸/۱ كلي بالاتر از
بالاتر از ايـن     HUSدرصد بيماران  ۸/۱۵روبين كلي در 

 طح كـراتينين ، س ـTTPدرصد بيمـاران   ۴۰در . مقدار بود
 ۲۱/۲آن  و ميانگين ۴/۱دسي ليتر /ميلي گرمسرم بالاتر از 

 HUSبـود در حاليكـه در گـروه    دسـي ليتـر   /ميلي گـرم 
 ۳/۶۹بود و دسي ليتر / ميلي گرم   ۰۴/۳ كراتينين ميانگين

   .داشتنددسي ليتر /ميلي گرم ۴/۱بالاتر از  درصد كراتينين
انجـام شـده در   درمانهايي كه براي ايـن دو گـروه   : درمان

تعـويض پلاسـما، تزريـق    . آمـده اسـت   ۳جدول شـماره  
بيشـتر از   TTPپلاكت و درمان با استروئيد براي بيماران 

ديـاليز و   انجام شده اسـت در حاليكـه   HUSمبتلايان به 
بيشـتر تجـويز    HUS درمان با آنتي بيوتيك براي بيماران

تزريق پلاسما و گلبولهـاي قرمـز بسـته بنـدي      .شده است
ده به هر دو گـروه بـه ميـزان تقريبـاً مسـاوي و بـدون       ش

   .اختلاف قابل توجه آماري تجويز شده است
بيماراني كه مرده بودند بيشتر از آنهايي كه  TTPدر گروه 

و تزريـق  ) p=۰۳۲/۰(زنده مانده بودند به تزريق پلاسـما  
. نياز داشتند )>۰۰۰۱/۰p(هاي قرمز بسته بندي شده لوبگل
افراد فوت شـده بـه تزريـق پلاكـت نيـاز      درصد از  ۲/۵۶

درصـد از نجـات يافتگـان     ۲۱بـه   داشتند در حاليكه تنهـا 
 TTPدرصـد از مبتلايـان    ۵/۸۷. پلاكت تزريق شده بـود 

فوت شده گلبول قرمز دريافت كردند در حاليكه اين ميزان 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 

مهران  ،آمنه سبزي                                                                                                                                                  ۱۷

   كريمي 

  
 

 ۱۳۸۶۱۳۸۶بهار بهار   ،،۱۱، شماره، شماره۶۶مجله علمي پزشكي، دوره مجله علمي پزشكي، دوره 

 

 HUS ،۳۰در گـروه  . درصد بود ۲۱ماندگان  هدر بين زند
، كورتيكوسـتروئيد دريافـت   درصد از مبتلايان كـه مردنـد  

ماندگان اين درمان را  درصد از باقي ۴۹كردند در حاليكه 
  . )p=۰۰۱/۰( گرفته بودند

در طـول    TTPدرصد از بيماران مبتلا به  ۱/۳۷: عوارض
ايـن   مدت بستري در بيمارسـتان، دچـار عـوارض شـديد    

كـه شـايعترين آن    )۴جـدول شـماره   (بيماري شده بودند 
درصـد از   ۶/۳۹. درصد از بيمـاران  ۷/۲۵سپسيس بود در 

در مدت زمان بسـتري خـود    عوارض شديد HUSگروه 
سپسـيس،   نشان دادند كه شايعترين عوارض در اين گروه،
دو  .بودنـد  نارسايي كليوي و افزايش فشـار خـون شـديد   

 HUSقبـل از اينكـه تشـخيص     بيمار بدليل درد شـكمي 
   .گرفتندبراي آنها گذارده شود تحت لاپاراتومي قرار 

براي يافتن فاكتورهايي كـه   :فاكتورهاي پيش آگهي دهنده
نـد،  رتـأثير دا  HUSو  TTPبـه   بر پيش آگهي مبتلايـان 

يافته هاي آزمايشگاهي و تظـاهرات بـاليني بيمـاراني كـه     
فوت كرده بودند و آنهايي كه زنده مانده بودند را بـا هـم   

خاصي  باليني به نظر نمي آيد كه تظاهرات .مقايسه كرديم

 TTPبيماران مبتلا به  برروي احتمال زنده ماندن يا مرگ
، وجود علائم HUSتأثير داشته باشد در حاليكه در گروه 

 ۷۰ .ر منفي بـرروي پـيش آگهـي آنـان دارد    نورولوژيك اث
كه فوت كردنـد، علائـم    HUSدرصد از بيماران مبتلا به 

در حاليكه نورولوژيك را در زمان بستري نشان داده بودند 
از آنهايي كه زنده ماندنـد ايـن علائـم را در     درصد ۵/۳۴

  .)p=۰۰۴/۰(زمان بستري داشتند 
مقايسه يافته هاي آزمايشـگاهي در زمـان ابـتلاي بيمـاري     
نشان داد كه افزايش تعداد گلبولهاي سفيد تأثير منفـي بـر   

ــي مبتلا ــيش آگه ــانپ ــه  ي ــانگين .دارد HUSب ــداد  مي تع
 ۹/۲۱ كـه مـرده بودنـد    HUSيماران گلبولهاي سفيد در ب

ــوده  ±۳/۳۱ ــتري ب ــان بس ــدار   در زم ــن مق ــه اي در حاليك
ــد    ۴/۱۴±۸/۱۹ ــده بودن ــده مان ــه زن ــود ك ــرادي ب . در اف
)۰۳۶/۰=p( ــروه ــاي   TTP در گ ــه ه ــدام از يافت ــيچ ك ه

آزمايشگاهي تأثير قابل ملاحظه اي برروي پيش آگهي اين 
علامتـي از   تحليلها و بررسي هاي ما هيچ. بيماران نداشت

و  TTPتأثير سن و جنس برروي سـرانجام مبتلايـان بـه    
HUS را نشان نداد.   

  

  شيرازدر  HUSبيمار مبتلا به  ۱۰۱و  TTPبيمار مبتلا به  ۳۵علائم مشاهده شده در : ۱جدول 

 Pميزان   )درصد(TTPد بيماران مبتلا به تعدا  )درصد(HUS تعداد بيماران مبتلا به  علائم

  تب
  اسهال

  فراغاست
  اسهال خوني

  اليگوري
  بي حالي

  درد شكمي
  تشنج

  مجاري تنفس فوقاني عفونت
  كوما

  پورپورا
  زردي

۸۵%)۲/۸۴(  
۸۴%)۲/۸۳(  
۸۲%)۲/۸۱(  
۷۰%)۳/۶۹(  
۵۳%)۳/۵۲(  
۴۲%)۶/۴۱(  
۳۹%)۶/۳۸(  
۳۵%)۷/۳۴(  
۲۶%)۷/۲۵(  
۱۴%)۹/۱۳(  
۹%)۹/۱۸(  
۹%)۹/۱۸(  

۲۲%)۹/۶۲(  
۷%)۲۰(  
۲۴%)۶/۶۸(  
۳%)۶/۸(  
۲%)۷/۵(  
۲۳%)۷/۶۵(  
۷%)۲۰(  
۱۰%)۶/۲۸(  
۸%)۹/۲۲(  

۱۴%)۴۰(  
۱۷%)۶/۴۸(  
۱۲%)۳/۳۴(  

۰۰۸/۰  
۰۰۰۱/۰ <  

۱۲۱/۰  
۰۰۰۱/۰ <  
۰۰۰۱/۰ <  

۰۱۴/۰  
۰۴۵/۰  
۵۱/۰  

۷۳۴/۰  
۰۰۱/۰  
۰۰۰۱/۰ <  
۰۰۰۱/۰ < 
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   ۱۳۸۲تا  ۱۳۷۰ شيرازدر  HUSو  TTPهاي آزمايشگاهي در بيماران  مقايسه يافته: ۲جدول     

  مبوتيك ترومبوسيتوپنيك پورپورا درمانهاي انجام شده براي سندرم هموليتيك يورميك و ترو: ۳جدول   

   ۱۳۸۲تا  ۱۳۷۰از  شيرازدر   

 pميزان   )درصد(TTPتعداد بيماران   )درصد(HUSتعداد بيماران   درمانهاي انجام شده

  درمان با آنتي بيوتيك
  دياليز

  تزريق پلاسما
  تزريق گلبول قرمز بسته بندي شده

  تزريق پلاسما
  درمان با استروئيد

  تعويض پلاسما

۹۵%)۱/۹۴(  
۷۴%)۳/۷۳(  
۷۲%)۳/۷۱(  
۶۹%)۳/۶۸(  
۱۸%)۸/۱۷(  

۱۰%)۹/۹(  
۳%)۳(  

۲۶%)۳/۷۴(  
۴%)۴/۱۱(  

۳۰%)۷/۸۵(  
۱۸%)۴/۵۱(  
۱۳%)۱/۳۷(  
۲۹%)۹/۸۲(  
۲۴%)۶/۶۸(  

۰۰۱/۰  
۰۰۰۱/۰<  
۰۸۹/۰  
۰۷۳/۰  
۰۱۹/۰  
۰۰۰۱/۰<  
۰۰۰۱/۰< 

  

  ۱۳۸۲تا  ۱۳۷۰ شيرازدر  TTPو  HUSعوارض : ۴جدول 

  )درصد( TTPتعداد بيماران   )درصد( HUSتعداد بيماران   عوارض
  )۷/۲۵(% ۹  )۹/۱۲(%۱۳  سپسيس

تست آزمايشگاهي 

  گيري اندازه  و واحد

 pميزان   حداكثر  حداقل  ميانگين  حداكثر  حداقل  ميانگين

  تعداد گلبولهاي سفيد
)  µ lit۱۰۳×(  

  تعداد پلاكت 
)  µ lit۱۰۳×(  
  رتيكولوسيت%  

  
  اسيد اوره سرم

  دسي ليتر/ ميلي گرم
  اوره خون
  دسي ليتر/ ميلي گرم

  بيل روبين سرم
  دسي ليتر/ ميلي گرم

  

۱/۲۲  
  

۱۰۹  
  

۹/۲  
  

۴/۱۰  
  

۱۱۶  
  

۲/۱۰  

۱  
  
۱۰  
  

۲/۰  
  

۲/۴  
  
۱۴  
  

۲/۰  

۱/۸۴  
  

۴۸۱  
  
۱۳  
  
۲۰  
  

۹/۳۷  
  

۱/۵  
  

۴/۱۲  
  
۵۸  
  

۱/۸  
  

۸/۶  
  

۱۸۱  
  

۵/۴۱  

۷/۲  
  
۶  

  
۵/۰  

  
۶/۲  

  
۵  

  
۴/۰  

  

۵/۳۴  
  

۵۹۰  
  
۳۸  
  

۷/۱۵  
  

۱/۵۴  
  

۲۶/۱  

۰۰۱/۰  
  
۰۱۵/۰  
  
۰۰۵/۰  
  
۰۰۶/۰  
  
۰۱۱/۰  
  
۰۲۱/۰  
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  . نارسايي كليوي كه به همودياليز منظم احتياج داشته باشد
  افزايش فشار خون شديد 

  تشنج
  نقص حسي يكطرفه 

  كولكوتومي + لاپارتومي 
  پرولاپس ركتوم 

۱۲%)۸/۱۱(  
۱۰%)۹/۹(  
۵%)۹/۴(  
۲%)۹/۱(  
۲%)۹/۱(  
۱%)۹۹/۰(  

-  
۱ %)۹/۲(  
۱ %)۹/۲(  
۳ %)۵/۸(  

-  
-  

  بحث

انجام شد،  ۲۰۰۰تا  ۱۹۹۰در يك مطالعه بزرگ كه از سال 
و  ۱/۲ ،۷/۲در حـدود   HUSميزان بروز استاندارد شـده  

سال به ترتيب در ايالات  -در هر يك ميليون شخص ۱/۲
ــتان ــا، انگلســ ــده آمريكــ ــت كانــــادايي متحــ  و ايالــ

Saskatchewan تر ميزانهاي بروز بالا اين ۱۱.تعيين شد
برعكس، نتـايج   ۱۱.از گزارشهاي قبلي از همين مناطق بود

در  HUSكـاهش اساسـي در بـروز     ما ثابت كننـده يـك  
 ۰/۸زيرا ميانگين سالانه ميزان بـروز از   جنوب ايران است

 ۱/۱بـه   ۱۳۷۱ در سـال  سال –ميليون شخص  ۱مورد در 
رسـيده  ۱۳۸۱سال در سال  –مورد در يك ميليون شخص 

احتمـالاً   HUSكـاهش در ميـزان بـروز    اين رونـد  . است
  روده اي اســهالي  -يمعــد هــاينتوبــدليل كــاهش عف 

مناسبتر آنها  و درمان) E. coli 0157:H7بخصوص با (
 سياستهاي دولتي قدرتمند همراه با تبليغات گسترده. است

رســانه هــا و مطبوعــات بــراي بهبــود وضــع بهداشــت و 
ص در روده اي، بخصـو  -جلوگيري از عفونتهـاي معـدي  

اقتصـادي پـايين و   -ميان خانواده هاي با سـطح اجتمـاعي  
 آموزش پزشكان عمومي درباره درمان بهتر ايـن عفونتهـا،  

را  روده اي-اي معـدي ه مي توانند اين كاهش در عفونت
يافته هاي ما پيشنهاد مي كنند كه كنتـرل ايـن   . كنند توجيه

 مي تواننـد يـك روش پيشـگيري مناسـب بـراي      عفونتها
HUS ندباش .  

در جنـوب   TTP به نظر مي آيد كه بروز HUSبرخلاف 
سـال گذشـته    ۵ايران در حال افزايش است مخصوصاً در 
سـاله   ۵۵تـا   ۱۵به طوريكه بروز سالانه در ميان جمعيـت  

 ۲۱/۵به  ۱۳۷۰شخص در سال  مورد در يك ميليون ۶/۰از

 .رسـيده اسـت   ۱۳۸۱ميليون نفر در سال  مورد در هر يك
يـك بيمـاري نـادر اسـت كـه توسـط        TTP بخاطر اينكه

برخـي از   تشخيص داده مي شود، ممكن است متخصصين
شده باشند و يـا در مـدارك   نبيماري تشخيص داده  موارد

پزشكي با عنوان نا مشخص كد گذاري شده باشند و ايـن  
افزايش در ميزان بـروز ممكـن اسـت بـه سـادگي نتيجـه       

  در  TTP بروز. افزايش ميزان تشخيص اين بيماري باشد
  

بـه طوريكـه ايـن     جمعيتهاي مختلف با هم متفاوت است
 –ميليون شـخص   مورد در هر يك ۱/۰و  ۲/۱، ۸/۳ميزان 

ــت      ــا، ايال ــده آمريك ــالات متح ــب در اي ــه ترتي ــال ب س
Saskatchewan  ۱۱.اسـت كانادا و انگليس تعيين شده 

مورد در هر يـك ميليـون    ۲۱/۵(در جنوب ايران  بروز آن
بالاتر از اين منـاطق بـوده   ) ۱۳۸۱ال سال در س –شخص 

 احتمـالاً نشـان   TTPاين تفـاوت در ميـزان بـروز    . است
تفاوتهاي واقعي بين اين دو جمعيـت اسـت بـدليل     دهنده

اينكه تفاوت قابـل ملاحظـه اي از لحـاظ توزيـع سـني و      
   .شده استنجنسي در مقايسه با مطالعات ديگر ديده 

و  TTPاري يك تمايـل فصـلي بـراي بـروز هـر دو بيم ـ     
HUS )ديده شـده اسـت  ) بروز بيشتر در بهار و تابستان. 

 زمشـابه اسـت بـا بـرو     ياين بروز فصـل  HUSدر مورد 
مــا نتوانســتيم  E. coli 0157:H7.۴-۲ عفونــت يفصـل 

با يك بيماري زمينه اي اوليـه   TTPشواهدي از همراهي 
، پيوند مغـز اسـتخوان و مصـرف    مانند سرطان، حاملگي(

ولـي ايـن تمايـل فصـلي بـروز       پيدا كنـيم  )بعضي داروها
بيماري كه به آن اشاره شد مي توانـد مطـرح كننـده يـك     

   .علت عفوني براي اين بيماري باشد
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HUS  وTTP ات باليني و يافته هاي رتفاوتهاي در تظاه
تب، اسـهال و اسـتفراغ كـه شـايعترين     . پاراكلينيكي دارند

متناسـب   خوبيبه . هستند HUSباليني بيماران  تظاهرات
 E. coliعفونـت بـا   (هستند با عامل اصلي اين بيمـاري  

0157:H7 (  و تعداد بالاتر گلبولهاي سفيد در اين گـروه
  خوني و اسيد  سطوح بالاتر اوره. حمايت كننده آنها است

بـيش از   HUSاوريك همراه با وجود اليگوري در گـروه  
 ، بيان كننده رخ دادن بيشتر نارسايي كليـوي TTPبيماران 

همانطور كـه انتظـار مـي رود، علائـم      .در اين گروه است
شـيوع بيشـتر   . شايعتر است TTPدر بيماران  نورولوژيك

پورپورا همراه است بـا تعـداد كمتـر پلاكـت در بيمـاران      
TTP به ميـزان بيشـتري شـواهد مربـوط بـه       كه همچنين

طح مثـل زردي، بـالاتر بـودن س ـ   (هموليز داخلي عروقـي  
  .نشان مي دهند )تعداد رتيكروبين خوني و  بيلي

 HUSو  TTPدر دوره قبل از درمان با تعويض پلاسما، 
به عنوان بيماريهاي كشنده در نظر گرفته مي شـدند زيـرا   

استفاده  .درصد از بيماران مبتلا فوت مي كردند ۹۰بيش از 
در  ملاحظـه اي  از درمان با پلاسما منجر بـه بهبـود قابـل   

درصـد از ايـن    ۸۰طوريكـه  سرانجام اين بيماران شد بـه  
در مطالعـه مـا تعـويض    . كامل مي رسـند  بيماران به بهبود

 ۳و  TTPمبتلايـان بـه    درصد از ۶/۶۸پلاسما فقط براي 
ميـزان كشـندگي   . انجام شده بود HUSدرصد از بيماران 

درصـد بـراي    ۷/۴۵(دو بيمـاري در جنـوب ايـران    بالاي 

TTP  درصد براي  ۸/۱۹وHUS ( ير در مي تواند با تـأخ
تشخيص اين دو بيماري كه منجر بـه درمـان نـاقص ايـن     
بيماران و شكست در انجام سريع و مؤثر تعويض پلاسـما  

عـوارض كليـوي    .براي آنهـا شـده اسـت، توجيـه گـردد     
نارسايي كليوي نيازمند همودياليز منظم و افـزايش فشـار   (

 HUSعوارض بيمـاران مبـتلا بـه     شايعترين )خون شديد
مشاهده  TTPاز مبتلايان به بيشتر  ن گروههستند كه در اي

هيچ فاكتور پيش آگهي دهنده اي براي بيمـاران  . مي شوند
TTP    يافت نشد در حاليكه به نظر مي رسد جـود علائـم

لوژيك و لوكوسـتيوز در زمـان تشـخيص اثـر منفـي      ونور
البتـه در مطالعـه   .دارنـد  HUS برروي پيش آگهي بيماران

مبـتلا   بيمـار  ۴۰بر روی  اناير غربي جنوب در گری کهيد
مشـخص  انجـام شـد    ۱۹۹۱-۱۹۸۶ن سالهای يب HUSبه 

ر در درمان يختا,لی قابل توجهيان با نوتروفبيمارد که يگرد
 پـيش آگهـي  ه طـولانی تـر بيمـاری    يومراحل اول FFPبا 

    ۱۹.دارندان بيماره يبدتری نسبت به بق
   

  قدرداني 

ي بـاليني  در پايان لازم اسـت از مركـز توسـعه پژوهشـها    
سـركار   معاونت پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي شيراز وو

خانم قرباني كه ما را در تايپ و ويرايش اين مقاله يـاري  
   .كردند، سپاسگزاري شود

  

  منابع

1-Mos-Chcowitz E. Hyaline thrombosis of the terminal artriols and capillaries: A hitherto undescribed disease. 
Proc NY Pathol Soc 1924 24: 21-4. 

2-Bell WR. Thrombotic thrombocytopenic purpura / hemolytic uremic syndrome relapse: frequency, 
pathogenesis, and meaning. Semin Hematol 1997 Apr; 34(2): 134-9. 

3-Furlan M, Lammle B. A etiology and pathogenesis of thrombotic thrombocytopenic purpura and hemolytic 
uremic syndrome: the role of von willebrand factor-cleaving protease. Best Pract Res Clin Haematol. 2001 Jun; 
14(2): 437-54. 

4-Moake JL. Thrombotic thrombocytopenic purpura: the systemic clumping “plague”. Annu Rev Med 2002; 53: 
75-88. 

5-Gasser C, Gautier E, Steck A, Siebenmann RE, Oechslin R. Hemolytic-uremic syndrome: bilateral necrosis of 
the renal cortex in acute acquired hemolytic anemia. Schweiz Med Wochenschr 1955 Sep 20; 85(38-39): 905-9. 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 

مهران  ،آمنه سبزي                                                                                                                                                  ۱۷

   كريمي 

  
 

 ۱۳۸۶۱۳۸۶بهار بهار   ،،۱۱، شماره، شماره۶۶مجله علمي پزشكي، دوره مجله علمي پزشكي، دوره 

 

6-Plaimauer B, Zimmermann K, Volkel D, et al. Cloning, expression and functional characterization of the von 
willebrand factor-cleaving protease (ADAMTS 13). Blood 2002 Nov; (15); (10): 3626-32. 

7-Tsai HM, Lian EC. Antibiotics to von willebrand factor-cleaving protease in acute thrombotic 
thrombocytopenic purpura. N Engl J Med 1998 Nov 26; 339(22): 1585-94. 

8-Furlan M, Robles R, Galbusera M, et al. Von willebrand factor-cleaving protease in thrombotic thrombopenic 
purpura and the hemolytic uremic syndrome. N Engl J Med 1998 Nov 26; 339(22): 1578-84. 

9-Rock GA, Shumak KH, Buskard NA, et al. Comparison of plasma exchange with plasma infusion in the 
treatment of thrombotic thrombocytopenic purpura. Canadian Apheresis Study Group. N Engl  J Med 1991 Aug 
8; 325 (6): 393-7. 

10-Torok TJ, Holman RC, Chobra TL. Increasing mortality from thrombotic thrombocytopenic purpura in the 
united states-analysis of national mortality data, 1968-1991. Am J Hematol 1995 Oct; 50 (2): 84-90. 

11-David PM, James AK, Kathleen S, et al. Incidence of thrombotic thrombocytopenic purpura/hemolytic 
uremic syndrome. Epidemiol 2004 March; 15(2): 208-15. 

12-Cummings KC, Mohle-Boetani JC, Werner SB, et al. Population based trends in Pediatric hemolytic uremic 
syndrome in California, 1994-1999: Substantial underreporting and pubic health implications. Am J Epidemiol 
2002 May 15; 155(10): 941-80.  

13-Asada Y, Sumiyoshi A. Histopathology of thrombotic purpura. Nippon Rinsho 1993 Jan; 51(1): 159-62. 

14-Asada Y, Sumiyoshi A, Hayashi T, et al. Immunohistochemistry of vascular lesions in thrombotic 
thrombocytopenic purpura with special reference to factor VIII related antigen. Thromb Res 1985 Jun; 38 (5): 
469-79. 

15-Rock GA, Shumak KH, Buskard NA, et al. Comparison of plasma exchange with plasma infusion in the 
treatment of thrombotic thrombocytopenic purpura, Canadian Apheresis Study Group. N Engl J Med 1991 Aug 
8; 325(6): 393-7.  

16-Thompson CE, Damon LE, Ries CA, et al. Thrombotic microangiopathies in the 1980s: clinical features, 
response to treatment and the impact of the human immunodeficiency virus epidemic. Blood. 1992 Oct 15 ; 
80(8): 1890-5. 

17-Dervenoulas J, Tsirigotis P, Bollas G, et al. Thrombotic thrombocytopenic purpura/hemolytic uremic 
syndrome (TTP/HUS): treatment, outcome, relapses, prognostic factors. A single- center experience of 48 cases. 
Ann Hematol 2000 Feb; 79(2): 66-72. 

18-Martin DL, Mac Donald K L, White K.E, et al. The epidemiology and clinical aspects of the hemolytic 
uremic syndrome in Minnesota. N Engl Med 1990 Oct(25); 323: 1161-7.  

19-Hashemi GH, Fallahzadeh MH. Analysis of prognostic features in  children with the hemolytic_uremic 
syndrome. MJIRI 1994;7(4):259-61. 

www.SID.ir


