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 گزارش يك مورد: هاي دهاني هايپوفسفاتازيا تظاهرات سيستميكو يافته

3دكتر مهران مرتضوي–2آزاده عدالتدكتر-1سعيد باقيدكتر-1ابوالفضل شفيعي سوركدكتر

 دستيار تخصصي گروه آموزشي دندانپزشكي كودكان دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شيراز-1
ه آموزشي دندانپزشكي كودكان دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شيرازاستاديار گرو-2
 آموزشي دندانپزشكي كودكان دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شيرازگروه دانشيار-3

 چكيده
و كليه هيپوفسفاتازيا، يك اختلال ارثي نادر است كه با نقص فعاليت آنزيم آلكالين فسفاتاز غيراختص:مقدمه اصي بافتي در استخوان، كبد

ب مشخص مي و مشود و دنداني و از مرگ جنين، بدون. گرددياعث مينراليزاسيون غيرنرمال بافتهاي اسكلتي تظاهر باليني، بسيار متغير است

تشخيص بيماري، بر اسـاس. هاي استخواني، گسترده است سمپتوم مينراليزاسيون استخوان، تا افتادن زودرس دندانهاي شيري، بدون ايجاد

در-5و افزايش مقادير فسفواتانول آمين، پيريدوكسالش سطح آنزيم آلكالين فسفاتاز سرممشاهده كاه فسفات وپيروفسفات غيرارگانيـك

ال شش فرم كلينيكي از اين بيماري شناخته شده است كه شامل انواع پري ناتـال كشـنده، پـري ناتـ. گيرد سرم يا ادرار بيمار صورت مي

ميخوش خيم، نوزادي، كودكي، بز و ادنتوهايپوفسفاتازيا .باشند رگسالي

و افتادن خودب27بيمار، دختري:معرفي مورد خود دندانهاي قدامي شيري، به بخش كودكانهماهه بود كه با شكايت اصلي لق شدن

شد81و61،62،71،72اي ر، عدم وجود دندانهدر معاينه داخل دهاني بيما. دانشكده دندانپزشكي شيراز ارجاع شده بود در لثه.مشاهده

و وزن، كمتر از حدرشد بيمار با توجه به منحني.شد يمار، علامتي از التهاب ديده نميب در تاريخچه پزشكي بيمار،. طبيعي بود هاي قد

يكٔتا و ايستاد خير پانساله در شروع به راه رفتن زوو نيز سابقه درد هاي درخواست شده براي آزمايش. درس وجود داشتو خستگي

و افزايش فسفواتانول آمين ادرار را نشان دادند در بررسي هيستولوژيك، فقدان سمنتوم بر سطح. بيمار، كاهش سطح آلكالين فسفاتاز سرم

دف. ريشه دندانها مشاهده گرديد و نقص مينراليزاسيون رميتيوهمچنين پزشك بيمار، وجود و پاي را در استخ هاي اسكلتال وانهاي دست

.دكركودك، گزارش 

.از دست رفتن زودرس دندانها– آلكالين فسفاتاز– هايپوفسفاتازيا:ها كليد واژه

 28/4/1389/1385:پذيرش مقاله22/3/1389:اصلاح نهايي12/12/1388/1383:وصول مقاله
ه دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شيرازدانشكددندانپزشكي كودكاني گروه آموزشدكتر ابوالفضل شفيعي سورك،:نويسنده مسئول

e.mail:shafieiab@yahoo.com 

 مقدمه
يك اختلال ارثي نادر است كه با نقص فعاليت هيپوفسفاتازيا،

و(آنزيم آلكالين فسفاتاز غيراختصاصي بافتي  استخوان، كبد
مي) كليه ب مشخص و اعث مينراليزاسيون غيرنرمال شود

و دنداني مي هاي شديد شيوع فرم. گردد بافتهاي اسكلتي
هريكبيماري،  تر هاي خفيف نفر است، ولي فرم يكصدهزاردر
تظاهر. ممكن است شيوع بيشتري داشته باشند بيماري

و از مرگ جنين، بدون  باليني، بسيار متغير است
د ندانهاي مينراليزاسيون استخوان، تا از دست رفتن زودرس

. ني، گسترده استهاي استخوا شيري، بدون ايجاد سمپتوم
به نحوه انتقال فرم صورت اتوزوم مغلوب هاي شديد بيماري

تر بيماري ممكن است به شكلي ملايمها است، ولي فرم
تشخيص،)1(. صفت اتوزوم غالب يا مغلوب به ارث برسند

ش سطح آنزيم آلكالين اساس مشاهده كاه بيماري، بر
و افزايش مقادير فسفواتانول آمين، فسفاتاز سرم
يا-5پيريدوكسال و پيروفسفات غيرارگانيك در سرم فسفات

مي،)2(. گيرد ادرار بيمار صورت مي توان از آناليز همچنين
ملكولار ژن آنزيم آلكالين فسفاتاز، جهت كمك به تشخيص 

با توجه به سن شروع بيماري،،)3(. بيماري استفاده كرد
)4(. شش فرم كلينيكي از اين بيماري شناخته شده است

ب: پري ناتال كشنده-1 ه در اين فرم، بيماران مينراليزاسيون
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ميقابل توجه معيوب طور )4(. دهند را قبل از تولد نشان
خيپر-2 ا:ميناتال خوش عليدر صيرغم وجود نقاين فرم،

مهها خودب اسكلتال، سمپتوم )4(. يابنديخود بهبود
ا:ينوزاد-3 بيدر مار ممكن است هنگام تولد نرمالين فرم،

علا. باشد كليهرچند ازيكينيم در طول شش ماه اول پس
متولد شروع به آشك ايكلاسينما. شوديار شدن ن فرميك

سيتيراشيهايتيا، دفرميپركلسميشامل ها نه، عوارضيك
دمينوستوزيوسي، كرانيتنفس ونيزاسينراليس زودرس،

و تغ ميك در متافيتيرات راشييگسترده ن. باشديزها يميدر
ب مياز وهمانند، اغلب بهبود خودبيماران كه زنده خود
كليتخف ميكينيف مشكلات يقد كوتاه در بزرگسال. دهديرخ
شايريشيرفتن زودرس دندانها دستو از )3(.ع استيهم

كليعلا:يكودك-4 كودكين فرم، پس از شش ماهگيايكينيم
م تاياستخوانيهايتيرمودف. شوديظاهر دريخٔ، قد كوتاه، ر

و راه رفتن شب .ع هستنديشايه اردك، از نماهايراه رفتن
فشيافزا علايار داخل كرانش و توقف رشد هم از ميال

ا و درديسابقه شكستگ معمولاً.ن فرم استيمعمول
يزود از دست رفتن دندانها. استخوانها هم وجود دارد

پياست كه تشخي، علامتيريش بيص را . كنديمينيش
علاهف خودبيتخف وليم استخوانيخود يممكن است رخ دهد،
اوتواند در اواسيميماريب دوباره ظاهريخر كودكاط يا

)5(. شود
ميدر سن:يبزرگسال-5 ميانسالين تيشكا. شوديشروع
ازيناشيهايه ممكن است درد پا باشد كه با شكستگياول

بياريبس. استرس متاتارسال مرتبط است ماران، دچارياز
)6(. شونديميميدايزود از دست رفتن دندانها

بيفرم:ايپوفسفاتازيادنتوها-6 است كه فقطيمارياز
ا. دارديپ دندانيفنوت ن فرم با از دست رفتنيدر واقع
و كاناليريشيخود دندانهاهخودب يهاو وجود پالپ چمبر

وسير معيشه يهايدگيپوسين گاهيهمچن.شودي، مشخص
ا. وجود دارديد دندانيشد بياغلب، بايمارين فرم

نهيستم اسكلتيسيهايتيآبنورمال )3(.ستيمراه
كلي، ممكن است مهمتريدهانيها افتهي يكينين تظاهرات

.ا باشديپوفسفاتازيو ادنتوهاي، بزرگساليكودكيها فرم
علايشتريب گزارش شده شامل افتادن زودرسيم دهانين

ريبدون تحليريشيقداميدندانها نيل و ز كاهش ارتفاعيشه
و بزرگ شدن سمنتيايپوپلازيها. استخوان آلوئول است وم
و كانال سايريها پالپ چمبر قابليدهانير نماهايشه،

هايهمچن. مشاهده هستند بانايميايپوپلازين ممكن است
تاير تشكيخٔتا رويخٔل عاج يا دير )3(. ده شوديش دندان هم

 گزارش مورد
ويت اصليماهه بود كه با شكا27يمار، دختريب لق شدن

بهيريشيقدامينهاخود دنداهافتادن خودب هر دو فك،
رازيشيكودكان دانشكده دندانپزشكيبخش دندانپزشك
مار، عدم وجوديبينه داخل دهانيدر معا. ارجاع شده بود

شد81و61،62،71،72يدندانها نيهمچن. مشاهده
لق82و52يدندانها مار،يبير دندانهايسا. بودنديدچار
طبيوضع لقيعيت و دچار . نبودنديدگييا پوسيداشتند

شيكدام از دندانهاچيه رويبيريمولر دوم نيمار، افتهيش
ب.بودند طبيلثه و قوام و علامتيعيمار، رنگ ازيداشت

د نميالتهاب در آن يوگرافير راديدر تصو)1 شكل(.شديده
تهيپانورام بيك دريمار، تحليه شده از ل استخوان آلوئول
)2 شكل(.ديه گردها مشاهدفكيقدامينواح

 نماي داخل دهاني بيمار در مراجعه اوليه:1شكل
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همكارانو ابوالفضل شفيعي سوركدكتر

 

 تصوير پانوراميك بيمار در مراجعه اوليه:2شكل

نـار، كودك در زمان رويش اوليـن بيمـوالدي اظهارقـطب
هنُاي مياني شيري فك پايين بودند، دندانهايش كه انسيزوره

و رشد بيمار با توجه به منحني. استه ماه سن داشت هاي قد
و راه رفتن. طبيعي بود وزن، كمتر از حد شروع به ايستادن
را. خير همراه بودبا يك سال تاً كودك هم حدوداً ه نحوه

والدين بيمار، سابقه. رسيد رفتن بيمار غيرطبيعي به نظر مي
و راه رفتن  و خستگي زودرس را هنگام ايستادن درد پا

و مادر بيمار، ازدواج فاميلي. دك گزارش كردندكو پدر
همچنين سابقه مشكل دنداني مشابهي در عموي. داشتند

و با توجه به يافته.بيمار وجود داشت هاي معاينات كلينيكي
و  و نيز نتايجي كه از بررسي تاريخچه پزشكي راديوگرافيك

ب  دست آمد، براي بيمار آزمايش خون،هدندانپزشكي بيمار
و فسفواتانول آمين ادرار درخواست آلكالين فسفاتاز سرم

و مشاوره، همچنين بيمار، جهت انجام بررسي. شد هاي بيشتر
شدبه پزشك متخص هاي نتايج آزمايش.ص كودكان ارجاع

و  لابراتواري بيمار، كاهش سطح آلكالين فسفاتاز سرم
در. افزايش فسفواتانول آمين ادرار را نشان داد همچنين

73و52رسي هيستولوژيك انجام شده روي دندانهاي بر
ب صورته بيمار كه ظرف شش ماه پس از معاينه اوليه

خود از دست رفتند، فقدان سمنتوم بر روي سطحهخودب
شدٔريشه اين دندانها تا آن. ييد با مضاف بر پزشك بيمار
دفانجام معاينات كلين و راديوگرافيك، وجود هاي رميتيويكي

و اسكلتال و نقص مينراليزاسيون را در استخوانهاي دست
ك ها، تشخيص مجموع اين يافته. ودك، گزارش كردپاي

بيمار، برنامه براي.هايپوفسفاتازيا را در بيمار قطعي كرد

يكشش اي به فاصله معاينه منظم دوره بار در نظر ماه
82و51،52،73در پيگيري شش ماهه، دندانهاي. گرفته شد

ب بيمار علاوه. خود از دست رفته بودندهصورت خودبههم
همه دندانهاي مولر دوم شيري بيمار رويش يافته بر آن
(بودند )3شكل.

 نماي داخل دهاني بيمار در پيگيري شش ماهه:3شكل
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 بحث
هاي مشاهده شده در بيمار گزارش شده در اين مطالعه، افتهي

خود دندانهاي قدامي شيريهرفتن خودبشامل زود از دست 
و نقص مينراليزاسيونوكه نقص سمنتوم داشتند، دف رميتي

و راه رفتن، راهٔاستخوانها، تا خير در شروع به ايستادن
و رشد كمتر از حدرفتن غيرطبيعي،  نيزو طبيعي قد كوتاه

و خستگ و سابقه درد پا ي زودرس، بيشتر با علايم
علت.هاي فرم كودكي هايپوفسفاتازيا مطابقت دارد نشانه

زود از دست رفتن دندانهاي شيري در بيماران مبتلا به 
ناقص سمنتوم بر روي سطح ريشه هايپوفسفاتازيا، تشكيل

به مي باشد كه در نتيجه منجر به اتصال ضعيف دندان
آ مياستخوان در بررسي هيستولوژيك،)7(. شود لوئول

ه در اين مطالعه هم نقص سمنتوم مشاهده بيمار گزارش شد
ميهب. گرديد در نظر رسد علت تحليل استخوان آلوئول

بيماران مبتلا به هيپوفسفاتازيا، وارد نشدن فشار كافي به 
استخوان در حين فانكشن باشد كه در اثر اتصال ضعيف 

. گيرد الياف ليگامان پريودنتال به سمنتوم معيوب صورت مي
شده بود كه در بيماران مبتلا به هايپوفسفاتازيا، گزارش قبلاً

مئدندانها به ترتيب تشكيل شدنشان تحت تا گيرند، ثير قرار
شوند، با احتمال بيشتر يعني دندانهايي كه زودتر تشكيل مي
هم،)7(. گردندو نيز به صورت شديدتر درگير مي اين يافته

گ با مشاهدات داـدر بيمار همچنين،.ردزارش شده، همخواني
ب طور معمول انسيزورهاي شيري،هگزارش شده است كه
ب خود يا دراثر ضربههصورت خودبهقبل از چهار سالگي
33در مطالعه مورددر بيمار،)8(. روند خفيفي از دست مي

و نيز دندان كانين شيري سمت چپ ماهگي كليه انسيزورها
تا. پايين، از دست رفته بود يخچه هم بدانرمشابه آنچه در

 مورد نظراز دست رفتن دندانها در بيمار.اشاره شده است
عنوان شده هرچند قبلاً،)8(. هم در غياب التهاب لثه رخ داد

و مولر شيري با درجات متفاوتي متا ثرٔكه دندانهاي كانين
و دندانهاي دايمي معمولاً مي بعضي،)7(. طبيعي هستند شوند

از هايپوفسفاتازيا را گزارش انواعي مطالعات وجود دارد كه 
)9و3،6(. اند كه با درگيري دندانهاي دايمي همراه است كرده

اـنكته حائ هايهـكه در بيمار گزارش شده، يافتينز اهميت
دنداني مهمترين تظاهر بيماري بود كه توجه به آن، منجر به 

ق شدتشخيص  با توجه به اينكه بنابراين. طعي هايپوفسفاتازيا
ب زود از و عضي دست رفتن دندانهاي شيري، اغلب اولين

فـات تنها سمپتـاوق اريـر بيمـاي ملايمتـهرمـوم آشكار

ميهايپوفسفاتازيا اس تواند ت، بنابراين دندانپزشك كودكان
و تشخيص اين بيماري، يك نقش اساسي را ايفا  در كشف

)10و3(. كند
و . جود ندارددر حال حاضر، درماني قطعي براي بيماري

علامتي مانند نشان داده شده است كه انجام درمانهاي
،)NSAIDs(ديـروئيـاستي غيرـكاربرد داروهاي ضدالتهاب

مفيبيبرا يدرمانيروشها بهترين،)4(.د بوده استيماران
آهاقيمطرح شده در تحق نده مورد استفادهيكه ممكن است در

گيكينيكل هيقرار ويروئيورمون پاراترند، شامل استفاده از د
ب محلولينوتركم با كاربرد يك فرميآنزينيگزيدرمان جا

گزارش شده است)11و2(. باشديمين فسفاتاز انسانيآلكال
نيش قابل توجه آلكاليد سبب افزايروئيكه هورمون پارات
و و)Turnover( تجديد ساختفسفافاتاز سرم نيز استخوان

و به دريبود شكستگبهتر شدن تحرك، كاهش درد
ميپوفسفاتازيه )12(. شوديا

بين شرايمهمتر و مييهايماريط توانند با ازدست رفتنيكه
و در تشخيريشيزودتر از موعد دندانها صيهمراه شوند

بايپوفسفاتازيهيافتراق د به آنها توجه شود، شامليا
 كه قبلاً(يريشيدندانهايت مهاجم موضعيودنتيپر
ميپيت موضعيودنتيپر ،ي، نوتروپن)شديش از بلوغ خوانده

ويت، سندرم پاپيلكوسينقص چسبندگ لون لفور
ت مهاجميودنتيپر. توز سلول لانگرهانس هستنديوسيستيه

با از دست رفتن اتصالات، معمولاًيريشيدندانهايموضع
قريريشيه مولرهايدر ناح و دريبه شكل دو طرفه و نه
بيكه شواهديكودكان ديستميسيرماياز دهيك ندارند،

خفيا. شوديم ف تا متوسط لثه همراه استين حالت با التهاب
كهيدر نوتروپن.و جرم هم ممكن است وجود داشته باشد

يها گلبوليها در شمارش افتراقليبا كمبود تعداد نوتروف
ميتشخيخون شديويشود، ژنژيص داده و از دستيت د

مرفتن قابل ملاحظه استخوان آل و همزمانيوئولار رخ دهد
يهاراجعه مانند عفونتيهاش استعداد كودك به عفونتيافزا

م ينقص چسبندگ. وجود دارديو پوستي، تنفسيانيگوش
بيلكوس نياست كه در آن پروتئ نادريكيژنتيماريت، يك

ها، ناقص يا غايب بر روي لكوسيت موجود CD18يسطح
ها به نواحيف لكوسيتمنجر به مهاجرت ضعي امراين. است
ميعفو و اختلال عملكرد فاگوسيتوز به علت بروز. شود ني

هاي پوستي، عفونتهاي راجعه گوش مياني، بالاي آبسه
و ديگر عفونت هاي باكتريال بافت نرم، تشخيص اين پنوموني
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همكارانو ابوالفضل شفيعي سوركدكتر

ميقب بيماري معمولاً . گيردل از تظاهر علايم دنداني صورت
صورت از دست رفتن زودهنگام علايم دنداني اين بيماري به

وو سريع استخوان در اطراف تقريباً همه دندانهاي شيري
مينيز  سندرم. شود وجود التهاب قابل ملاحظه مشخص

پاپيلون لفور، بيماري نادري است كه علايمي از شروع 
پريودنتيت شديد در سري دندانهاي شيري يا انتقالي را دارد 

د و از ست رفتن سريع استخوانو با التهاب شديد لثه
اين اختلال ژنتيكي به آساني در معاينات. آلوئول همراه است

و پاها تشخيص داده كلينيكي با يافتن هايپركرا توز كف دست
هيستيوسيتوز سلول لانگرهانس، يك اختلال نادر. شود مي

هر معمول انفيلتراسيون دوران كودكي است كه با تظا
و ديگر ارگانها، ها به استخوان هيستيوسيت ها پوست، كبد
درـون اوليـاسيرـلتـموارد، انفي%٢٠-%10در. همراه است ه

مي حفره  هاي يافته.منديبل استدر دهد كه معمولاً دهان روي

دندانها با توسعه معمول شامل بزرگ شدن لثه، زخم، لقي
تخ استخوان آلوئول و مجزاي استخوانيو نيز ضايعات ريبي

شتو است كه مي دندانها ممكن.وداند در راديوگرافي مشاهده
و در نهايت از دست»شناور در هوا«است به حالت  درآيند

)7(. بروند

 گيري نتيجه
 مينراليزاسيونبا هيپوفسفاتازيا، يك اختلال ارثي نادر است كه

و دنداني همراه استغيرنرمال بافت به. هاي اسكلتي با توجه
دن اينكه زود از و دست رفتن دانهاي شيري، اغلب اولين

اريـهاي ملايمتر بيم وم آشكار فرمـعضي اوقات تنها سمپتب
ميـابراين دندانپـاست، بن ود در كشفـوانـت زشك كودكان

.تشخيص اين بيماري، يك نقش اساسي را ايفا كنند
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