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  گزارش يك مورد نقص چسبندگي لكوسيتي  
  كودكان  متخصص ،1*فاطمه بهمنشدكتر 
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  15/11/85: ؛  پذيرش15/9/85: ؛  بازنگري30/4/85 :دريافت

  خلاصه 
بعلت فقدان  1تيپ . شوديتقسيم م 2و1تيپ  2ها است كه به نقص چسبندگي لكوسيتي يك اختلال نادر عملكرد لكوسيت :هدف

- ها به سلولباشد كه وجود آنها  جهت چسبندگي لكوسيتها ميدر سطح لكوسيت )CD18 & CD11(اينتگرين  β2هاي مولكول
  .باشدهاي اندوقليال و كموتاكسي ضروري مي

در . شودكرده است معرفي مي هاي مكرر پوستي مراجعهاي كه به علت عفونتماهه 23در اين مقاله شيرخوار پسر  :معرفي بيمار
در آزمايشات به عمل آمده لكوسيتوز مداوم، سطح . ،  اولسرهاي متعدد پوستي در نقاط مختلف مشهود استPaleمعاينه شيرخوار 

هاي فلوساتيومتري و كاهش قابل توجه ماركرهاي با توجه به يافته. باشدايمونوگلوبين سرم و كمپلمان و كموتاكسي نرمال مي
CD11  وCD18  داده شد 1نوتروفيلي مداوم تشخيص نقص چسبندگي لكوسيتي تيپ.  

هاي مكرر پوستي و همچنين لكوسيتوز مداوم جهت بررسي نقايص ايمني بخصوص نقص اهميت همراهي عفونت :يگيرنتيجه
  .دهدچسبندگي لكوسيتي را نشان مي

  نقص ايمني؛ لكوسيتوزيس ؛اينتگرين ؛نقص چسبندگي :هاي كليديواژه    

  مقدمه
ــادر   2و  1نقــص چســبندگي لكوســيت تيــپ   ، يــك اخــتلال ن

-ها كه به صورت اتوزومال مغلوب به ارث مـي درعملكرد لكوسيت
باشـد و  ميليون نفر  مـي  10نفر در هر  1،  1تيپ . باشدرسد مي

در ) CD18 & CD11(اينتگـرين   β2بعلت فقدان مولكولهـاي  
ها جهت چسـبندگي  مولكول باشد وجود اينها ميسطح لكوسيت

-هاي انـدوتليال و كموتاكسـي ضـروري مـي    سلول ها بهلكوسيت
  ]1،2،3[.باشد
 β2بــر اســاس ظهــور  1نقــص چســبندگي لكوســيتي تيــپ      

. شـود اينتگرين به دو گـروه شـديد و متوسـط طبقـه بنـدي مـي      
هاي راجعه شيرخوارگي كودكان با نوع شديد بيماري دچار عفونت

اي باكتريال پوسـتي، دهـاني، دسـتگاه تـنفس و     هبصورت عفونت
و همچنـين   تـاخير در افتـادن بنـد نـاف    . شوندمخاط ژنيتاليا مي

هـاي  عفونـت . باشـند هاي طناب نافي از ديگـر علائـم مـي   عفونت
  مراه با ـيع هـن و وسـهاي مزممـكن است تا حد زخـتي ممـپوس

يشـرفت  هوازي پهاي بيهاي چند ميكروبي مثل ارگانيسمعفونت
عدم تشكيل چرك عليرغم نوتروفيلي قابل توجـه مشـهود   . كنند
داراي علائـم كلينيكـي    2نقص چسبندگي لكوسيتي تيپ . است

است  طبيعي  CD11و  CD18است اما اينتگرين 1مشابه تيپ 
هــاي كربوهيــدرات در غشــاء ســطحي  ولــي كــاهش ســاختمان

ي هـاي انـدوتليال ضـرور   نوتروفيل كه جهت چسبندگي به سلول
نقــائص نورولوژيــك، ديــس  IIدر تيــپ . باشــد وجــود داردمــي

بيمـاران  هاي از ويژگي ]2،4[.شودمورفيسم كرانيوفاسيال ديده مي
طور معمول تاخير در افتاذن بند ه با نقص چسبندگي لكوسيتي ب

  ]6، 5[.شودهاي بدون چرك مشاهده ميناف و همچنين زخم
ــه ن       قــص چســبندگي در ايــن گــزارش شــيرخواري مبــتلا ب

هاي باليني مشخص كه توسط دسـتگاه  با يافته 1لكوسيتي تيپ 
هـدف از  . شـود فلوسايتو متري تائيد شده است توضيح داده مـي 

-هاي مكرر پوستي پوستي چركدار مـي معرفي بيمار فوق عفونت
باشد كه از دوران نوزادي شروع شده و تاخير در افتادن بند نـاف  

  . داشته است

 هاي كودكان ايرانمجله بيماري مقاله گزارش مورد
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 بهمنش؛ دكتر گزارش يك مورد نقص چسبندگي لكوسيتي

   معرفي بيمار

هـاي  اي است كه با شـكايت عفونـت  ماهه 23بيمار شيرخوار پسر 
ضايعه پوستي بصورت ضـايعات  . مكرر پوستي مراجعه نموده است

گردن كه  ه پشتيروزگي در ناح 20وزيكولوبولوز كه ابتدا در سن 
بدنبال آن ضايعات متعدد در انگشتان، سـاعد و پاهـا و همچنـين    

در طـي  . چرك بوده است حاوي كهو پري آنال ايجاد شده  سنبا
بار به دليل بار به دليل ضايعات عفونتي پوستي و يك 2اين مدت 

خروجچـرك از  هيچگونه شرح حـالي از  . آنمي بستري شده است
كـودك  . كنـد ، اسهال و كانديديازيس دهـاني را ذكـر نمـي   گوش

بنـد  . دبـو  تـرم گـرم و   3650صل زايمان طبيعي،  با وزن تولد اح
واكسيناسـيون كامـل و   و روزگي افتـاده   12 ناف وي به موقع در

مـاهگي   5سابقه ضـايعات اگزمـائي در   . بدون عارضه داشته است
تنهـا  . در وي وجـود دارد هاي خارش دار روي صورت بصورت دانه

منسوب نزديـك هسـتند   وي باشد و پدر و مادر فرزند خانواده مي
ل سابقه چنين بيماري در شرح حـا  ليو) دختر دايي –پسر عمه (

  . شودخانوادگي وي ذكر نمي
كيلوگرم  3/11، با وزن كنوني پريدهرنگدر معاينه، شيرخوار      

بدون چهره ديس مورفيك با علائم حياتي پايـدار و بـدون وجـود    
در داخـل دهـان يـك    . دوهيچگونه ارگانومگالي و يا لنفادنوپاتي ب

 ضايعه اولسراتيو در نوك زبان و همچنـين ضـايعه آفتـوز در لـب    
ها و ناحيه باسـن  پايين، و اسكار ضايعات قبلي متعدد در تنه اندام

هـا  معاينه ديگر سيستم. شداسكار ب ث ژ ديده مي بود ومشهود 
   .باشدبدون ناهجاري مي

در  گـرم  9/7غلظت هموگلـوبين  هاي آزمايشگاهي در بررسي     
شـمارش گلبـول سـفيد     ،  5250000، شمارش پلاكت ليتردسي

مونوسيت  ،%32، لنفوسيت %1باندسل  ،%45نوتروفيل  با 38900
اسمير از . دوب% 18و لنف آتيپك % 1بازوفيل ، %1ائوزينوفيل ، 2%

. باسـيل و كوكسـي گـرم مثبـت نشـان داد      ،ترشحات زخم دهان
. بـود  طبيعـي سطوح كمپلمان سـرم  و پروفيل ايمونوگلوبين سرم 

ده هــاي رآسپيراســيون مغــز اســتخوان كــاهش متوســط المــان 
ارتيروئيد و افزايش فعاليت المانهاي رده ميلوئيد و افزايش نسبت 

هــاي رده مورفولــوژي المــان ميلوئيــد بــه اريتروســيت داشــت و 
 طبيعـي و مگاكاريوسـيت   .طبيعي بـود رده لنفوبلاست و ميلوئيد 

هــا بــا مورفولــوژي طبيعــي بــدون افــزايش ضــعيف هيستوســيت
اي هـاي ذخيـره  و سلول هاي نئوپلاستيكاريتروفاگوسيتوز، سلول

  . مشاهده نشد
 70كموتاكسي سـلولار   در ساير بررسي اجزاء سيستم ايمني      

قـدرت   غربـالگري تسـت  . .طبيعـي بـود   75و كموتاكسي سرمي 
در بررسي فلوساتيتومتري و  ،طبيعي )NBT( نوتروفيلكشندگي 

بـر  .  مشـاهده شـد   CD18 5/3%و % 2/3بيمـار   CD11كاهش 
 1فوق تشخيص نقص چسبندگي لكوسيتي تيپ  هاياساس يافته

. جزئيات و طبيعت بيماري براي والدين شرح داده شـد . داده شد
توصيه به مصرف آنتي بيوتيك پروفيلاكسي و انجـام پيونـد مغـز    

  .استخوان شد

  بحث
هــا از جريــان خــون بــه محــل التهــاب جهــت حركــت لكوســيت

اي ه ـمولكـول . هـاي كشـنده ضـروري اسـت    جلوگيري از عفونت
مهمتـرين آنهـا   . چسبنده متفاوتي اين فرايند را انجام مـي دهـد   

در نقص چسبندگي لكوسيتي تيپ . باشداينتگرين و سلكتين مي
اين بيماري يـك بيمـاري   . شودديده مي β2كاهش و يا فقدان  1

) CD18( علت موتاژن در زنجيره مشتركه كه ب مغلوباتوزومال 
 #ITGB2, 21q 22.3; OMIM(اينتگــرين  β2از خــانواده 
بيمـاران مبـتلا بـه نقـص چسـبندگي       ]8 ،7[.باشـد مي) 116920

هاي شـديد راجعـه نقـص در تشـكيل     با عفونت 1لكوسيتي تيپ 
تشـخيص توسـط   . كنـد چرك و نقص در ترميم زخم مراجعه مـي 

باشـد كـه نشـان    آناليز فلوسايتومتري از نمونه خون بيماران مـي 
،  CD11a هايمولكولو  CD18دهنده كاهش متوسط تا شديد 

CD11b ،CD11c هـا را نشـان مـي   موجود بر روي نوتروفيل-
 Rebuck skinتسـت  توسـط    in vivoبررسـي   در ]2[.دهـد 

windows  1[.شودميمشاهده كاهش مهاجرت نوتروفيلي[   
تشخيص افتراقي مطرح شده با توجه نوتروفيلي قابل توجه با      

بيماري گرانولوماتوز (ل ايمني لكوموئيدي، لوكميا يا اختلا واكنش
در بيمــار معرفــي شــده  [   ].باشــدمــي) Jobمــزمن و ســندرم 

طبيعـي   NBTتسـت  سرم، سـطح كمپلمـان و    هايايمنوگلوبين
با توجه بـه  . ندها رد شدبررسي مغز استخوان بدخيمي بودند و در

عفونتهاي پوستي مكـرر عليـرغم نـوتروفيلي شـديد، زخـم هـاي       
 ـغيرچركي مطرح كنند كـاهش  . دوه نقص چسبندگي لكوسيتي ب

ــاليز بــر روي نوتروفيــل  CD11bشــديد  هــاي بيمــار توســط آن
  . را تاييد كرد LAD-1فلوسايتومتري تشخيص 

در پيش آگهي اين بيماران عوارض ناشي از عفونـت بسـتگي        
در گروهي كه كاهش شديد ماركرهاي و دارد  β2به كاهش مقدار 

CD11  وCD18  هـاي تهديـد   مـولاً دچـار عفونـت   را دارند مع
شوند اما در گروهي كه كاهش نسـبي در  كننده حيات و مرگ مي

شـوند  هاي شديد ميهاي فوق را دارند كمتر دچار عفونتمولكول
درمـان ايـن بيمـاران    . و معمولاً طول عمر نسبتاً بيشـتري دارنـد  

كه تنها درمان انتخابي  طوريه باشد بوابسته به شدت بيماري مي
  ]10 ،9[.باشدفرم شديد بيماري پيوند مغز و استخوان مي در

  گيري نتيجه
هاي هاي مكرر بخصوص عفونتدر هر بيمار مبتلا به عفونت

پوستي با تاخير در بهبودي زخم و همچنين لكوسيتوز و 
نوتروفيلي مداوم بايد به نقص چسبندگي لكوسيتي فكر كرد و با 

فرم شديد درمان پيوند مغز  كه در اين بيماران درتوجه به اين
  .استخوان توصيه مي شود
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Abstract 
Objective: Leukocyte adhesion deficiency (LAD) disorders, LAD-1 and LAD-2 are rare 
disease of leukocyte function. LAD-1 results from a lock of leukocyte cell surface expression 
of β2 integrin molecules (CD11 & CD18) that are essential for leukocyte adhesion to 
endothelial cells and chemo taxis.  

Case Presentationt: Our patient a 23-month-old male infant was brought with recurrent skin 
infections. On examination, the infant was pale with multiple scars in his body. Investigations 
revealed persisting leukocytosis, serum Immunoglobulin profile and complement were 
normal. Flow cytometry showed decreased in CD11 and CD18 marker of PMN a diagnosis of 
LAD1 was made. 

Conclusion: The accompaniment of persistent leukocytosis and recurrent skin infections will 
guide us to the primary immune deficiency specially leukocyte adhesion deficiency. 

Key Words: Leukocyte adhesion; Integrin; Leukocytosis; Immunodefficiency 

REFERNCES 
1. Sergio D. Phagocyte disorders stiehm-ochs-winkelstein. In: Immunologic Disorders in Infants 8 

Children. 5th ed. Philadelphia; Saunders. 2004; Pp:631-4. 

2. Boxer LA. Disorders of phagocyte function. In: Beherman RE, Kliegman RM, Jenson HB. Nelson 
Textbox of Pediatrics. 17th ed. Philadelphia; Saunders. 2004; Pp:710-4. 

3. Etzioni A, Doerschuk CM, Harlan JM. Of man and mouse: leukocyte endothelial adhesion molecule 
deficiencies. Blood. 1999;94(10):3281-88. 

4. Etzioni A, Tonetti M. Leucocyte adhesion deficiency II-from A to almost Z. Immunol Rev. 
2000;178(1):138-47. 

5. Etzioni A. Leukocyte adhesion deficiencies: molecular basis, clinical findings, and therapeutic options. 
Adv Exp Med Biol. 2007;601(1):51-60. 

6. Anderson DC, Springer TA. Leukocyte adhesion deficiency: an inherited defect in the Mac-1 LFA-1, 
and p150, 95 glycoproteins. Annu Rev Med. 1987; 38:175. 

7. Lubke T, Marquardt T, Etzioni A, et al. Complementation cloning identifies CDG-IIc, a new type of 
congenital disorders of glycosylation, as a GDP-fucose transported deficiency. Net Genet 2001; 
28(1):73-6. 

8. Luhn K, Wild MK, Eckahrdt M, et al. The gene defective in leukocyte adhesion deficiency II encodes a 
putative GDP-fucose transporter. Nat Genet 2001;28(1):69-72.  

9. Fischer A, Landais P, Friedrich W, et al. Bone marrow transplantation (BMT) in Europe for primary 
immunodeficiencies other than severe combined immunodeficiency. Blood 1994;83(4): 1149-54. 

10. Al-wahadneh AM, Haddadin I, Hamouri M, et al. Bone marrow transplantation for leukocyte adhesion 
deficiency-I: Case report. Saudi J Kidney Dis Transpl. 2006;17(4):564-7.  

* Correspondence Author; 
Address: Dr Sheikh Children’s Hospital, Taheri Ave, MAshahd, IR Iran 
E-mail: behmanesh_f@yahoo.com www.SID.ir


