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   بيمار مبتلا به علايم باليني گانگليوزيدوز‐دكتر عليرضا لاشيئي

٣٨٧

  سالان همراه با لكه قرمز گيلاسيسالان همراه با لكه قرمز گيلاسي   بزرگ بزرگ٢٢GGMM گانگليوزيدوز  گانگليوزيدوز م بالينيم بالينييي علا علامعرفي بيمار مبتلا بهمعرفي بيمار مبتلا به
  

  ٣ دکتر مهدي نيلي احمدآباديو ٢دآتر مسعودرضا معنويت ،١ لاشيئيعليرضادآتر 
  

  چكيده

  . )cherry red spot (سالان همراه با لكه قرمز گيلاسي بزرگ ٢GMمعرفي يك مورد نادر بيماري گانگليوزيدوز  :هدف
م عصبي يدو چشم همراه با علاهر سال پيش با كاهش بينايي  كه از حدود يك  است   اي  ساله ٤١بيمار مرد    :معرفي بيمار 
 ، لكه قرمز گيلاسـي در هر دو چشم بيمار. ه استرو بود ه روبها ماهيچهتري و ضعف   آر   ديس ،توني ديس،  رونده آتاكسي پيش 

 ،م و سـير بـاليني     ي ـبيمار با توجـه بـه علا       .مشاهده نشد  غيرطبيعي ديگري    نكته،  ميكدر معاينات سيست  . مشاهده گرديد 
يـد تـشخيص، بررسـي سـطح آنـزيم          يتاتـشخيص داده شـد ولـي بـراي           سـالان   بـزرگ  نـوع    ٢GMمبتلا به گانگليوزيـدوز     

  .شت مراكز ما وجود ندا انجام آن در امكان كهضروري استسفيدخون هاي  گويچهمينيداز آهگزوز
باشد كه در نماي باليني بـا علايـم           سالان مي   اي ارثي در بزرگ     هاي ذخيره    از نادر بيماري   ٢GM گانگليوزيدوز   :گيري نتيجه

اي نورولوژيـك و لكـه قرمـز گيلاسـي همـراه اسـت ولـي بـراي تاييـد نهـايي آن بررسـي سـطح آنـزيم                      بيماري اسـتحاله  
  .ها الزامي است  لوكوسيت درA آمينيداززهگزو

  .٣٨٧‐٣٩٠ :٤، شماره ٩؛ سال ١٣٨٣زشكي بينا پ مجله چشم •
  
  

   دكتر عليرضا لاشيئي:گو پاسخ •
  دانشگاه علوم پزشكي تهران ‐پزشك چشم ‐دانشيار ‐١
   دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي يزد‐ چشم پزشك‐استاديار ‐٢
   دانشگاه علوم پزشکي تهران‐پزشک  چشم‐ استاديار‐٣

   مرکز تحقيقات چشم دانشگاه علوم پزشکي تهران‐ فارابي بيمارستان‐ ميدان قزوين‐تهران 
  ١٣٨٢ مهر ٧ :تاريخ دريافت مقاله
  ١٣٨٢ دي ١ :تاريخ تاييد مقاله

  

  
 مقدمه

م بــاليني يــ از علا)cherry red spot (لكــه قرمــز گيلاســي     
سرخرگ انسداد  .  است كه علل مختلفي دارد      شبكيه هاي بيماري
 از ،Berlin’s edema و اي يـره هـاي ذخ  ، بيمـاري شـبكيه مركزي 

لكـه قرمـز    يك  صورت  ه  اين ضايعه ب  . آن هستند علل مهم ايجاد    
  است احاطه شده خاكستري مات   اي به رنگ     روشن كه با منطقه   

 علـت از دسـت رفـتن        ، بـه  ايـن هالـه اطـراف     . شود مشخص مي 
اي هــ ياختــههــاي عــصبي و  رشــتههــاي متعــدد  شــفافيت لايــه

  رنگ طبيعي منطقه مـاكولا     ،مركزي و لكه قرمز     استگانگليوني  
 ؛ شـده اسـت  تر  ، نمايان علت كدورت ناحيه اطراف   ه   كه ب  باشد  مي

هـاي گـانگليوني     ياختههاي عصبي و     رشته فاقد   ،زيرا ناحيه فووآ  
 قرمز گيلاسيبا لكه همراه اي  هاي ذخيره ترين بيماري  مهم. است

 ١GMساكس، سندهوف، نيمن پيك، گانگليوزيـدوز          تي عبارتند از 
 در ايـن مقالـه بـه معرفـي يـك مـورد نـادر از                 .١سياليدوزيسو  

سالان همراه بـا لكـه قرمـز           نوع بزرگ  ٢GMبيماري گانگليوزيدوز   
  .شود گيلاسي پرداخته مي

  
 معرفي بيمار

 پـيش سـال    ست كـه از حـدود يـك        ا اي  ساله ٤١بيمار مرد        
ديـد  . بـود شـده    در هر دو چشم       بينايي رونده دچار كاهش پيش  

چـشم  در   ١٠/١و  چشم راست   در   ١٠/٢ ،هنگام مراجعه به  مار  بي
، بـه  ) مـاه ٣حـدود  (در اين مركـز  بررسي دوره بود كه طي چپ  

بـه حـد شـمارش       و    كاهش يافـت    بيمار تدريج ديد هر دو چشم    
 قرنيه و عدسي    ،لمپ در معاينه دو چشم با اسليت     . انگشت رسيد 
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  ٤ شماره ‐٩ سال ‐پزشكي بينا مجله چشم

٣٨٨

 فـشار .  منفي بـود   گان  طبيعي و ماركوس  مردمك  واكنش   ،شفاف
چـشم  در   متـر جيـوه و      ميلـي  ١٤ چشم راست    داخل چشمي در  

 ،در بررسي فونـدوس هـر دو چـشم        . متر جيوه بود    ميلي ١٦چپ  
 عـروق   . ديـده شـد    ديسك به رنگ صورتي و با محيط مـشخص        

ضـايعه پـاتولوژيكي    شـبكيه،   در محـيط    . نماي طبيعي داشـتند   

، لكـه قرمـز     در منطقـه مـاكولاي هـر دو چـشم         . نداشـت وجود  
 ـ  با فلورسين  آنژيوگرافي از بيمار . )١شكل  (لاسي ديده شد    گي ه  ب

عمل آمد كـه تنهـا كـاهش مختـصر فلورسـانس ناحيـه مـاكولا                
  ). ٢شكل (مشاهده گرديد 

  

  

  

  
نماي آنژيـوگرافي بـا فلورسـين در بيمـار مبـتلا بـه               ‐٢شكل      ٢GMنماي فوندوس بيمار مبتلا به گانگليوزيدوز  ‐١شكل 

  ٢GMگانگليوزيدوز 
  

  

 ،م عصبي شـامل آتاكـسي     ي علا ،در بررسي سيستميك بيمار        
 هاي پروگزيمـال     تحليل ماهيچه   ضعف و  ،آرتري  ديس ،توني ديس

مـشاهده  خاصـي    ضـايعه    ، عـروق   و در بررسي قلب  . دشمشاهده  
  وگــوارش بيمــار طبيعــي بــوددســتگاه معاينــه شــكم و . نــشد

ــت  ــپلنومگالي نداش ــا . هپاتواس ــاتي در معاين ــارلنفادنوپ ، ت بيم
 و  ، پرتونگـاري قفـسه سـينه      جهت بررسي بيمـار   . ده نشد ـمشاه

CT‐           ند گـزارش شـد    طبيعـي  اسكن مغـز درخواسـت شـد كـه .
از كبـد  . ندكبدي طبيعي بود  وشناسي هاي معمول خون    آزمايش

گزارش استئاتوز ماكرووسكولار خفيف   برداري شد كه     بيمار نمونه 
كـه باتوجـه بـه       شـد     مغز و اعصاب مـشاوره     با متخصص . گرديد

 گانگليوزيـدوز   تـشخيص ،م عصبي و ضـايعه چـشمي بيمـار      يعلا
٢GM   تشديد  ، وي در سير بررسي  علايم عصبي   . داده شد ديررس 

با توجه بـه تـشخيص فـوق لازم بـود كـه سـطح آنـزيم                 . نديافت
امكـان   بررسي شود ولـي      هاي سفيد خون     گويچه مينيدازآهگزوز

  . شت ما وجود ندادر مراكز آزمايشگاهيآزمايش فوق نجام ا
  

 بحث

 اســتحاله ميــاي از علا  داراي مجموعــههشــد بيمــار معرفــي      
تـشخيص   لكه قرمز گيلاسي در چـشم بـود كـه             همراه با  عصبي

از مجموعـه   . اي ارثـي بـراي وي مطـرح شـد          هاي ذخيره  بيماري
 ايجاد كنند و داراي      قرمز گيلاسي  توانند لكه  هايي كه مي   بيماري

، ١GM گانگليوزيـدوز    ،پيـك    بيمـاري نـيمن    ؛م عصبي باشند  يعلا
   .١توان برشمرد را مي و سياليدوز ، سندهوفساكس تي

عـصبي،  م  ي ـاي از علا   صورت مجموعه ه  بيماري نيمن پيك ب         
 ولي در   ٢شود و هپاتواسپلنومگالي مشخص مي   لكه قرمز گيلاسي    

رتيكوانـدوتليال و هپاتواسـپلنومگالي     دسـتگاه    درگيري   ،يمار ما ب
 كمبـود آنـزيم     ،نقـض آنزيمـي در ايـن بيمـاري        . ود نداشـت  وج

 كدورت عدسـي و     ،چنين در نيمن پيك    هم. استاسفنگوميليناز  
  . قرنيه نيز گزارش شده است كه در بيمار ما مشاهده نگرديد

علـــت كمبـــود فعاليـــت آنـــزيم ه  بـــ١GMگانگليوزيـــدوز      
 از شـروع    نداين بيماري عبارت  هاي    ويژگي. ٢استبتاگالاكتوزيداز  

 . عـصبي و اخـتلالات اسـتخواني       ، اسـتحاله  در دوره شيرخوارگي  
 ـ   ي ـچنـين علا   هم برآمـدگي پيـشاني،    صـورت   ه  م مورفولوژيـك ب

هــاي بــزرگ و پــايين قرارگرفتــه،  فرورفتگــي پــل بينــي، گــوش
 ،اغلب اين بيمـاران    .١دنوجود دار زبان    بزرگيها و    هيپرتروفي لثه 

 در  آلـود   هيـستوسيت كـف    هاي ياختههپاتواسپلنومگالي دارند و    
 ديـده   هـاي لنفـاوي      گـره   كبـد و طحـال و      ،نمونه مغز استخوان  

چنـين    و مورفولوژيـك فـوق، هـم       شناسـي    بافت ميعلا. دنشو مي
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   بيمار مبتلا به علايم باليني گانگليوزيدوز‐دكتر عليرضا لاشيئي

٣٨٩

چنـين   ، هـم  ندگرفتاري كبد و طحال در بيمار ما وجـود نداشـت          
 فاقـد   ، ايـن بيمـاري    سالان   جوانان و بزرگ   شود كه نوع   گفته مي 

  . ١م چشمي استيعلا
 و ميوكلونــوس مــشخص  قرمــز گيلاســيســياليدوز بــا لكــه     
 ـ  ي كه در بيمار ما علا     ٣گردد مي صـورت ميوكلونـوس    ه  م عصبي ب

  . وجود نداشت
 ناشـي از كمبـود آنـزيم هگزوزآمينيـداز          ،٢GMگانگليوزيدوز       

و بعـضي از اسـفنگوليپيدها      گانگليوزيـد   كه سـبب تجمـع      است  
 : قـسمت نيـاز دارد     ٢بـه    ،اين آنزيم براي فعاليت كامل    . شود مي

 زيرواحد بتـا    و  است ١٥ كه محل ژن آن كروموزوم       زيرواحد آلفا 
 ايزوآنـزيم   ٣ ،بنـابراين .  اسـت  ٥كه محل ژن آن روي كروموزوم       

 ـوجود دار و  B (ßß)هگزوزآمينيـداز   ،A (αß)هگزوزآمينيـداز  ؛ دن
  .S١ (αα)هگزوز آمينيداز 

 عـلاوه بـر     ،٢GMگانگليوزيـدوز   هـاي    براي شكستن مولكـول        
نيز احتيـاج اسـت كـه       ساز    پروتيين فعال  به يك    ،هگزوزآمينيداز

ايـن گـروه از     . )ABگونه   (شود كمبود آن سبب گانگليوزيدوز مي    
 هـا    و توارث آن   ند شايع Ashkenaziتر در يهوديان     ها بيش  بيماري

 ، در ايـن گـروه     αجهش جايگاه   .  اتوزومي مغلوب است   صورته  ب
البتـه در حـال حاضـر بـا بررسـي           . شـود   تخمين زده مـي    ٣٠/١

از شـيوع آن    پـيش از تولـد،      آنزيمي مايع آمنيوتيك و تشخيص      
م يها براساس علا  تشخيص اين گروه از بيماري .كاسته شده است  

مينيداز در سرم خـون و   آگيري مقدار آنزيم هگزوز    اندازه باليني و 
 روده برداري راسـت    نمونهچنين از    هم. باشد ميهاي سفيد     گويچه

 بـراي   DNA بررسـي     از ديـده و   هـاي آسـيب    براي بررسي نـورون   
  .٢استفاده شده استجهش شناخت 

 نـوع تقـسيم     ٣به   ٢GM گانگليوزيدوز   ،براساس نقص آنزيمي       
 لـذا   .جايگاه آلفاسـت   كه نقص در     ساكس  تيبيماري  ) ١: شود مي

 B د ولي نـوع   ن يا وجود ندار   اند   كاهش يافته  S و   Aمينيداز  آهگزوز
جايگـاه  كه اشـكال در     سندهوف  بيماري  ) ٢.  يافته است  افزايش
 نـوع    مقدار  ولي اند   كاهش يافته  Bو   Aمينيداز  آلذا هگزوز . بتاست

S ،ــه در ) ٣ .طبيعـــي اســـت ــروت،ABگونـ ــالي پـ ــاز ين فعـ  سـ
  . ١ كاهش يافته ولي مقدار آنزيم طبيعي استAمينيداز آهگزوز

جوانــان و ،  شــيرخواران داراي انــواع٢GMگانگليوزيــدوز       
م از حدود   ي شروع علا   شيرخواران، در نوع . ١باشد  مي سالان  بزرگ

تدريج ه   كه ب  استسيتي و تشنج     اسپاستيفلج،   ماهگي با    ٦ تا   ٣
 كـودك بـا     ، سالگي ٣رسد و اغلب حدود      مي  دكورتيكه به مرحله 

صـورت  ه  م ب ي علا  جوانان، در نوع . ٢ميرد نكوپنوموني مي وم بر يعلا
 ٦از حـدود   ماهيچـه  رونـده   پـيش  )spasticity( سفتي   آتاكسي و 

يابـد    يد ادامه مي  ي با تشنج و حركات آتتو      و شود ماهگي ظاهر مي  
و شـبكيه   تغييـرات   . ميرد  سالگي مي  ١٥ تا   ٥  كودك در سنين   و

 سـالان    بـزرگ  در نـوع   .تـر اسـت     خفيف ،كاهش ديد در اين نوع    
 وجـود دارد و بـا آتاكـسي        Aمينيـداز   آكمبود شديد آنزيم هگزوز   

 ،آرتـري   ديـس  ،تـوني   ديـس  ،تـدريج شود كه به      مييف شروع   خف
 هـاي پروگزيمـال و      ، تحليـل ماهيچـه    اختلال در  صحبت كردن    

شناسي، اجسام    آسيب در   .گردد  سيتي ايجاد مي   ضعف و اسپاستي  
 همـراه بـا     اي   و ساختار لايه   Zebraسيتوپلاسمي غشايي، اجسام    

ت چـشمي   علام ـ. ١افزايش گانگليوزيد در مغز گزارش شده است      
 ـ     يـا    و لكـه قرمـز گيلاسـي   صـورت ه در اين گروه ممكن است ب
 لكـه    البته مـواردي از ناپديـد شـدن        .اختلالات اكولوموتور باشد  

كـه   ٤ در اواخر سير بيماري نيز گزارش شده اسـت       قرمز گيلاسي 
هاي گانگليوني انباشته از مواد      ياخته ، استحاله دليل احتمالي آن  

  .  استگانگليوزيدي
اسكن مغـز طبيعـي گـزارش شـد ولـي در            ‐CT ،بيمار ما در       

 :انـد    تغييـرات زيـر گـزارش شـده        ،سـاكس   رفته تي  مراحل پيش 
 كـاهش حجـم      و ها  بطن اتساعكوچك شدن مخچه و ساقه مغز،       

  .٥ماده سفيد مغز
تاكنون درماني براي بيماري فوق شناخته نشده است و تنها               

 بـراي مـوارد     ولـد، پـيش از ت   بررسي مايع آمنيوتيك و تشخيص      
رسد كه بـا تـشخيص       نظر مي ه  چنين ب  هم. گردد مبتلا انجام مي  

 ـ    ديررس تر با موارد    بيش ، در آينده  پيش از تولد   رو  ه بيمـاري روب
  .خواهيم بود

 ـ   م عـصبي پـيش    ي ـبا توجه به علا          تحليـل   صـورت ه  رونـده ب
 كـاهش   ،توني آرتري، ديس  ، آتاكسي، ديس  اي پروگزيمال   ماهيچه
 بـراي بيمـار مـا گانگليوزيـدوز          لكه قرمز گيلاسي؛   نده و ديد فزاي 

٢GM   در دسترس بودن امكانات آزمايـشگاهي بـراي       . است مطرح
يـد  يتوانـد در تا    مـي هـاي سـفيد       گويچـه هـاي    گيري آنزيم  اندازه

  . اين بيماري به ما كمك كندآزمايشگاهي
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