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   خلاصه
بيماري . هاي فاميلي در ايران شيوع فراواني دارد هاي ارثي متابوليك  به علت ازدواجبيماري :هدف

در نتيجه . باشدو اختلال متابوليسم كربوهيدرات مي مغلوببيماري اتوزومال  Iذخيره گليكوژن نوع 
وليك ثانويه همچون لاكتيك ليسمي شديد و اختلالات متابتوليد ناكافي گلوكز بيماران دچار هپوگ

  .كنند، هيپراوريسيمي و هيپرليپيدمي پيدا  مياسيدمي
بيماري  مبتلا بههپاتومگالي  با سابقه تشنج نوزادي هيپوگليسميك و ساله 2كودك :معرفي بيمار

اولسروز و آدنوم  همراهي آن با كوليت سالگي پيگيري گرديده و 17تا  يكنوع  ذخيره گليكوژن
  .دشومي گزارشكبدي 
هاي التهابي روده يا تابلوي شبيه آن در بيماري ذخيره گليكوژن در مقالات بيماري :گيرينتيجه

اين بيماران را  ي است كهآدنوم كبد از عوارض دراز مدت. گزارش گرديده است تاكنونمعدودي 
  .كندتهديد مي

  

  دنوم كبدآ ،هاي التهابي رودهبيماري، بيماري ذخيره گليكوژن :كليدي هايواژه                                               
  مقدمه

بيمـاري اتوزومـال    )GSD( يـك بيماري ذخيره گليكـوژن نـوع   
 Glucose 6نقص فعاليـت كاتاليتيـك واحـد   . باشدمي  مغلوب

Phophatas  بيمـاريGlycogen Storage Disease Ia 
در سـال   17كرومـوزوم   219ن آن روي بانـد  شود و ژناميده مي

نيز وجـود دارد كـه بـر     Iانواع ديگر نوع . كشف شده است 1993
   تقسـيم بنـدي    ID, IC, Ibهـا بـه   اساس نقـص انتقـال دهنـده   

   q29بانـد   11نقـص ژنـي در ايـن گـروه روي كـروزوم      . شودمي
نقش اساسي در گليكوژنوليز و گلوكونئوژنز و  G6pase. باشدمي

كمبود فعاليت .  فسفات به گلوكز دارد 6هيدروليزه نمودن گلوكز 
G6pase    در كبد كليه و روده منجر به تجمع گليكـوژن در ايـن
  .]1[شود ارگان مي

بيمـاران دچـار هيپوگليسـمي     ،در نتيجه توليد ناكافي گلوكز     
يـه همچـون   شديد در حالت ناشتا شده و اختلالات متابوليك ثانو

 .كنند، هيپراوريسيمي و هيپرليپيدمي پيدا  ميميلاكتيك اسيد

كه درمان نشوند شكم بسيار برجسـته بـه علـت بزرگـي      بيماراني
اي، صـورت  ، قد كوتاه، چـاقي تنـه  )تجمع گليكوژن و چربي(كبد 

عروسكي، عضلات تحليل رفتـه، تمايـل بـه خـونريزي بـه علـت       
لا بـه  اختلال عملكرد پلاكتي خواهند داشت، بيمـاراني كـه مبـت   

هـاي مكـرر و   هسـتند داراي عفونـت   Iaانواع ديگري غير از نـوع  
ــابي روده  ــوتروپني و اخــتلال   )IBD(بيمــاري الته ــا ن ــراه ب هم

در نوزادان در حدود  Iنوع   GSD. عملكرد نوتروفيل خواهند بود
  .]2[ گرددمورد مشاهد مي 000/100يك در 

يـا تـابلوي   ) سروزكرون وكوليت اول(هاي التهابي روده بيماري     
بيماري ذخيره گليكوژن در مقالات معدودي  Ibشبيه آن در نوع 

ولـي همراهـي   . ]4 -1[در سراسر جهـان گـزارش گرديـده اسـت     
گـزارش  طـور معـدود   بـه تاكنون  Iaبيماري التهابي روده در نوع 

مبـتلا بـه بيمـاري ذخيـره      بيمـار در اين مقاله . ]5[ گرديده است
 در سير بيماريوسالگي پيگيري گرديده  17تا  2گليكوژن كه از 
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  گزارش بيمار
پسـر  (والـدين منسـوب   راي اكـه د  اي اسـت ساله 17 بيمار دختر

 وي. باشـد ذربايجان شـرقي مـي  آ متولدبوده و ) دختر خاله ،خاله
ــا  كــهداشــته زادي نــومكــرر را در دوره ســابقه تشــنج  درمــان ب

دوران  در. ه بـود دي ـگرد هيپوگليسمي و دريافت كلسيم كنتـرل  
تدريج اتساع شكم به علائـم بـاليني بيمـار اضـافه     هشيرخوارگي ب

ــده و در  ــا     3گردي ــراه ب ــالي هم ــه هپاتومگ ــك ب ــا ش ــالگي ب س
هيپوگليسمي بيمار تحت بيوپسي كبـد قـرار گرفتـه اسـت و بـر      

ذخيره گليكوژن نوع بيماري اساس پاتولوژي براي بيمار تشخيص 
داده شده و بيمار تحت درمـان خـوراكي بـا نشاسـته ذرت و      يك

افـزايش كلسـترول و    .هاي محلول در چربي قـرار گرفـت  ويتامين
گليسيريد و اسيدوز به علائم آزمايشگاهي بيمار اضافه گشـته  تري

بيمار تحـت درمـان بـا     )RTA(و به علت اسيدوز توبولر كليوي 
پس از آن بيمـار سـه بـار بـه علـت      . گرفت محلول شول نيز قرار

پنوموني و يك بار به علت تورم زانو بستري و تحت درمـان قـرار   
به علت افزايش سطح اسيد اوريك و هيپرليپيدمي درمـان  . گرفت

  . با آلوپورينول و لوواستاتين نيز براي وي شروع شد
ــا علائــم ســ13هــاي مكــرر در پــس از كنتــرل      الگي بيمــار ب

در . ركتال و درد شكم مورد بررسي مجدد قـرار گرفـت   خونريزي
اي و زير لبه دنـده  مترسانتي 8معاينه ملتحمه رنگ پريده و كبد 

در آندوسـكوپي فوقـاني و پـاتولوژي آن    . خـورد بدست ميطحال 
ــو   ــود هليك ــدون وج ــال ب ــزمن فع ــاكترگاســتريت م ــوري و ب پيل

 .ا مطرح نمودبيماري التهابي روده رآن كولونوسكوپي و پاتولوژي 
ــري    ــان ت ــده در آن زم ــام ش ــات انج ــيريدآزمايش و  720 گليس

-در شـمارش سـلول  . گرم در دسي ليتر بودميلي 315كلسترول 
    6/9هموگلوبين ، )لـنوتروفي% 55با ( 6700هاي خوني لكوسيت 

  
  

  

گــرم لــييم 8/7و اســيداوريك  CRP=50 و 260000پلاكــت و 
ــر داشــتدردســي ــين . ليت   ANA و PANCAو  ESRهمچن

گلبــول  10-12و گلبــول ســفيد    7-8 آزمايش مدفوع. بودمنفي 
كشت مدفوع براي عوامـل   و طبيعيآلفا فتوپروتئين  .داشت قرمز

هـاي ايمونولوژيـك   تسـت . پاتوژن باكتريال و قـارچي منفـي بـود   
 و) C4, C3, CH50(ها ، كمپلمانهاشامل سطح ايمونوگلوبين

NBT درمان استروئيد خـوراكي   بيمار تحت. گزارش شد طبيعي
. و سولفاسالازين قرار گرفتهركيلوگرم  گرم در روز به ازاءميلي 1

سـال بيمـار    2و پيگيري مكرر صـورت گرفـت در فاصـله زمـاني     
بهبودي يافته و داروي سولفاسالازين و كورتون به تدريج كاسـته  

-ويتامين  ،نشاسته ذرت خامرژيم حاوي بيمار براي  گرديد و قطع
سـالگي   16در  نهايـت در  .تجويز شدحلول در چربي و آب هاي م

ها را بزرگتـر از  كليه در پيگيري و كنترل مجدد بيمار سونوگرافي
طبيعي و كبد در قسمت لـوب راسـت داراي تـوده هيپراكوئيـك     

در اين . )1تصوير (كه مطرح كننده آدنوم كبد بود  ديگردگزارش 
-حدوده طبيعي و آنزيممآلفا فتوپروتئين در  و 67سديمان زمان 

اسـيد  . بـود  95و  70بـه ترتيـب    SGOTو  SGPTهاي كبدي
 و 655 استفاده از داروبه ترتيـب اوريك و تري گليسيريد با وجود 

مـاه در   6بـه فاصـله   . دي ـگـزارش گرد ليتر گرم دردسيميلي 9/6
هپاتومگـالي  (ده اسكن انجام ش ـ تيسي كنترل مجدد بيماري در

 متـر ميلي48ها اي متعدد كه بزرگترين آنهو توده مترميلي 220
عدد از آنها خونريزي داخلـي   2كه در زير ديافراگم در ناحيه  بود

طبيعـي  طحال و مجراي صفراوي . گزارش شد بودنيز ايجاد شده 
مبريوژنيك آبررسي بيمار از نظرآلفا فتوپروتئين و كارسـينو  .ندودب

وم كبدي بيمـار  منفي ولي با توجه به ايجاد آدن )CEA(ژن آنتي
  .ديردگجهت انجام پيوند كبد معرفي 

  
  .است دنوم كبديشده كه نشان دهنده آ سونوگرافي بيمار معرفي - 1تصوير 
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  بحث
 يكبيماري ذخيره گليكوژن نوع كودك مورد معرفي اولين مورد 

ان بيمـار  .باشددنوم كبدي در ايران ميآبا تابلو كوليت اولسروز و 
 Ibنـوع  در لـي  علامتدار شـده و  معمولور به طماهگي  6سن در 

بيمـار مـا نيـز در دوره     .اسـت سـالگي   4تابلو بروز علائم حـدود  
نوزادي تشنج ناشي از هيپوگليسمي داشته ولي تشخيص بـاليني  

سن بروز بيماري در زمان حاضـر  . بودسالگي داده شده  3وي در 
ــوزادان و    ــل هيپوگليســمي در ن ــه عل ــه علــت توجــه بيشــتر ب ب

علامـت   .باشـد پـائين مـي  تر بيماري اران و شناخت دقيقشيرخو
كـه بـا    اسـت بيمـاران   %83شايع در اين بيماران تورم شـكم در  

شيوع اختلالات متابوليك . نمايدبيمار مورد معرفي نيز تطبيق مي
. باشـد مـي  Ib 41%و در % Ia 3 نـوع  هاي مكـرر در عفونت ،71%

رين نژاد مبـتلا بـه ايـن    تتنها در يك مطالعه وسيع در اروپا شايع
ايتاليـا بيشـترين    ،تركيه ،بيماري نژاد قفقازي و كشورهاي آلمان

-مـي  نـوع يـك   ذخيـره گليكـوژن   موارد گزارش كننده بيمـاري 
مورد بيمار مبتلا بـه   18مطالعه قبلي در اين مركز بين . ]1[دنباش

 .]6[ مبـتلا بودنــد  يــكنـوع   بــه %50بيمـاري ذخيــره گليكـوژن   
بيمـاري  همراهي بيماري التهابي روده در گزارشات معـدودي بـا   

 )12±(15 اغلـب در  سـن بـروز آن  و وجود دارد  ذخيره گليكوژن
سـالگي   13در بيمار مـا نيـز در   . ]8، 7[سالگي گزارش شده است 

در اغلـب منـابع   . بـود دار گرديـده  بيمار دچار ركتوراژي و علامت
هـا و نقـص   گرانولوسـيت  همراهي بيماري التهابي روده با كاهش

ي مـورد معرف ـ  در كـه  سيستم ايمني گزارش شده است در حالي
گونه اخـتلال سيسـتم    هيچ در دسترس ياهتاكنون و با آزمايش

  . ]7[ ايمني يافت نشده است
و  بـود آنمي بيمار در طي بررسي انجام شده در حد متوسطي      

درمـان بـا   كه در طي مدت مورد بررسي وي تحت با توجه به اين
ي محلـول در چربـي و آب و روي بـوده اسـت     اه ـآهن و ويتامين

ولي منـابع  . بنابراين آنمي شديد در ايشان مشاهده نگرديده است
توسـط   hepcidinمختلف علت آنمي را در اين بيمـاران توليـد   

يك هورمون پپتيـدي   Hepcidin. اندگزارش كردهآدنوم كبدي 
  . ]9، 8[ ددارلولي است كه نقش اساسي در تنظيم آهن س

از جملـه عـوارض   هپاتوسـلولر  آدنوم كبد و سپس كارسينوم      
هـاي  بررسي كند دردراز مدتي است كه اين بيماران را تهديد مي

   45 تا 13اران در سن ـد اين بيمـوم در كبـروز آدنـام شده بـانج
  

  

از  كارسينوم هپاتوسلولربروز  و) سال 1/28متوسط سني (سالگي 
ــ 19 و  ســتا دهشــگــزارش  )ســال 9/36متوســط (ســال  49ا ت

فاصله بين تشخيص آدنوم تا ايجاد هپاتوسلولركارسينوما ميانگين 
 در بيمـار معرفـي   .اسـت بـوده  متفاوت ) سال 18تا  0(سال  8/8

سـال پـس از    13سـالگي و   16شده نيز آدنـوم كبـدي در سـن    
  . تشخيص اوليه تشخيص داده شد

هـاي  ژن روشمبريوژنيك آنتـي آكارسـينو  پـروتئين و آلفا فتو     
توانـد بـراي تشـخيص    سرولوژيكي است كه در اين بيمـاران مـي  

ــرار گيــرد  هپاتوســلولر كارســينوم ــورد اســتفاده ق هــاي روش .م
توانـد در تشـخيص   مـي  آيآرامتصويربرداري چون سونوگرافي و 

در بيمار مورد  .]9، 8[ ثابت ماندن يا بزرگ شدن توده كمك نمايد
پـــروتئين و آلفـــا فتـــوهـــاي مكـــرر بحـــث در طـــي كنتـــرل

منفي بوده ولي سونوگرافي افـزايش  ژن مبريوژنيك آنتيآكارسينو
در ايـن بيمـاران   . بودتعداد و بزرگ شدن توده را مشخص نموده 

در  ودنكنتـرل شـو  فـوق   هـاي ماه سونوگرافي و مـاركر  6بايد هر 
  .رت گيردودن يا افزايش آن اقدام سريع صوبصورت مثبت 

اي و درمــان دارويــي بــراي هــاي متعــدد رژيــم تغذيــهروش     
. وجـود دارد  يـك بيماري ذخيره گليكوژن نـوع  كودكان مبتلا به 

تغذيـه شـبانه وضـعيت     بـه ويـژه  اي با نشاسته خام درمان تغذيه
توانـد بطـور كامـل    بخشـد ولـي نمـي   مي باليني بيماران را بهبود

علت فـوت  . ي را جلوگيري كندوضعيت بيوشيمي و عوارض بيمار
كه مربوط بـه اخـتلالات متـابوليكي بيمـاري      بيماران بيش از آن

با پيشـرفت سـن بيمـاران    . باشد مربوط به عوارض آن خواهد بود
علـت   2عوارضي چون پيشرفت بيماري كليـوي و آدنـوم كبـدي    

   .هستنداين بيماران ومير گاصلي مر

  نتيجه گيري
  

يا تابلوي شبيه ) كرون وكوليت اولسروز(ه هاي التهابي رودبيماري
 تــاكنونآن در بيمــاري ذخيــره گليكــوژن در مقــالات معــدودي 

. باشـد كه اين بيمار از اين موارد معدود مـي  گزارش گرديده است
كارسينوما از جمله عـوارض دراز مـدتي    سلولارآدنوم كبد و هپاتو

مـاه   6(و بررسـي مسـتمر    كنداست كه اين بيماران را تهديد مي
در  .شـود توصـيه مـي   عـوارض  رزيابيجهت ا اناين بيمار) باريك

سال پس از تشخيص اوليه بيماري التهابي  10بيمار معرفي شده 
  . سال پس از تشخيص اوليه آدنوم كبدي مشاهده شد 13و 
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Glycogen storage disease with inflammatory bowel disease and 
hepatic adenoma 

M Rafeey *; MD, Pediatric Gastroenterologist, Associate Professor of Pediatrics, Liver and 
Gastroenterology Research center, Tabriz  University of Medical Sciences  
A Safaralizadeh; MD, Resident in Pediatrics, Tabriz University of Medical Sciences 

Abstract  
Objective: Inherited metabolic diseases, including glycogen storage 
disease (GSD), are frequently seen in Iranians due to the high 
consanguinity rate, but the distribution of various types of GSD is 
unknown. Hypoglycemia, hepatomegaly, growth retardation, 
hyperlipidemia, hyperlactacidemia, and hyperuricemia are the 
common features of GSD type 1, inflammatory bowel disease 
(IBD)-like colitis is a known entity in GSD.  

Case presentation: We report a female patient with type Ia GSD 
(GSD Ia) who was followed-up for more than 17 years. GSD Ia was 
diagnosed based on biochemical tests and the pathology from a liver 
biopsy as she was 3 years old. 
Conclusion: With ageing, more and more complications will 
develop, of which those related to liver adenomas are likely to be 
major causes of morbidity and mortality. 
  

Key Words: Glycogen storage disease, Inflammatory bowel disease, 
Liver adenoma  
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