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  خوني هموليتيك گزارش يك مورد بيماري ويلسون با تظاهركم
  

   دكتر سيد مهدي منجم زاده 
  

  اهواز،دانشگاه جندي شاپور، گروه كودكان، هاي كودكان  متخصص بيماري دانشيار،

 
  27/4/86 ، تاريخ پذيرش16/2/86تاريخ دريافت

 چكيده
س است كه با تظاهرات كبدي، عصبي، رواني و در موارد  نـادر                بيماري ويلسون يك اختلال ارثي در متابوليسم م        : مقدمه

اي  ليز آن شود كـه عارضـه       تواند سبب آسيب گلبول قرمز و      مس آزاد سرم مي   .  شود به صورت بيماري هموليتيك ظاهر مي     
 پيونـد كبـد     در چنين مواردي معمـولاً ابـتلا كبـدي وجـود داشـته و             . باشد  درصد موارد مي   10نادر با درگيري حدودكمتر از      

  .در اين مقاله يك مورد بيماري ويلسون با تظاهر كم خوني هموليتيك گزارش شده است. تواند نجات دهنده باشد مي
براي . رنگ چاي بستري شده است    ه   به علت درد شكم، يرقان، آنمي و ادرار  ب           است كه  اي  ساله 8دختر بچه   بيمار   :  وردم

 بيمـاري   ، با توجه به عدم پاسخ بيمار بـه ترانـسفيوژن           و  مطرح فات دهيدروژناز  فس 6 گلوكز هاي هپاتيت و فقر     تشخيص وي
  .  بيماري تشخيص داده شد،در قرنيهKasyer- Fleischer ويلسون مطرح و با مشاهده حلقه 

آنمي هموليتيك حاد يا مزمن يك تظاهر ناشايع و نادر بيماري ويلسون است كه در هر كودك به خصوص     :نتيجه گيري 
 سال كه با بيماري كبدي يا آنمي هموليتيك مراجعه كند بايـد ايـن بيمـاري در تـشخيص افتراقـي مطـرح و در                        5تر از   بالا

 . صورت لزوم اقدامات تشخيصي لازم انجام شود
     ،  مسKayser - Fleischer  بيماري ويلسون، هموليز، حلقه :واژگان كليدي

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  ارستان گلستان، بخش اطفال اهواز، بيم:نويسنده مسئول*

Email: monajemzadehmd@yahoo.com 
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  مقدمه 
بيماري ويلسون يك اختلال ارثي اتوزوم مغلوب 

ها و  در متابوليسم مس است كه در آن تجمع مس در ارگان
 ATP 7Bاختلال در ژن . )1(شود هاي مختلف ديده مي بافت

 قرار گرفته و مسئول انتقال مس 13كه روي كروزوم 
 .)2،1(باشد به عنوان  عامل بيماري شناخته شده است يم

. شود  سالگي مشاهده مي50 سالگي تا بالاتر از3بيماري از 
 درصد 40حدود(بيماري ويلسون به صورت تظاهرات كبدي 

 20حدود (، رواني ) درصد موارد40حدود ( عصبي ،)موارد
به )  درصد10حدودكمتر از (و در موارد نادر) درصد موارد

تظاهرات . )1(شود رت كم خوني هموليتيك ظاهر ميصو
كبدي به صورت يرقان راجعه، هپاتيت، هپاتيت اتوايميون، 

  . باشند  بيماري مزمن كبدي مي ونارسايي برق آساي كبدي
تظاهرات عصبي به صورت اختلال حركتي شامل 
ترمور، عدم توانايي انجام حركات ظريف، كره، اختلال 

اكسي و علائم اكستراپيراميدال ، آت Dyspiraxiaتكلم،
  . )2،1(باشند مي

اي مغز كه  هاي قاعده تغييرات ايجاد شده در هسته
 يافته تشخيصي براي بيماري ،شوند  ديده مي MRIدر
  .)2(باشند مي

اختلالات رواني به صورت افسردگي، اختلال 
رفتار، اختلال در انجام تكاليف مدرسه و از دست دادن 

علائم عصبي و رواني بيشتر در سنين . )1-3(باشند حافظه مي
  ناشي Kayser - Fleischerحلقه  . )3(شوند بالاتر ظاهر مي

نشان دهنده ذخيره واز رسوب مس در غشاء دسمه قرنيه بوده 
هاي اصلي در  باشد و يكي از يافته زياد مس در بدن مي

  .)2،1(باشد تشخيص بيماري ويلسون مي
حاد يا مزمن   كم خوني هموليتيك به صورت 

ها قبل  باشد و ممكن است مدت يك تظاهر نادر بيماري مي
هموليز ايجاد . از بروز تظاهرات كبدي وجود داشته باشد

شده ناشي از مسي است كه به سرولوپلامين باند نشده و اين 
هاي قرمز از راه اثرات  تواند سبب تخريب گلبول مس مي

 در چنين .)4،1(اكسيداتيو خود  روي غشاي آنها شود

 - Kayserمواردي معمولا كبد گرفتار بوده و حلقه 

Fleischer1(  وجود دارد(.  
 به كم خوني هموليتيك در  موارد متعددي از ابتلا

بيماري ويلسون ذكر شده است كه اكثرا  همراهي كم خوني 
اند و همگي  هموليتيك حاد به همراه نارسايي حاد كبد بوده

و  ليدر مطالعه . اند كرده ادر ياداي ن از آن به عنوان يافته
هاي  همكاران موردي مشابه يافت شد كه علي رغم درمان

   . )5(انجام شده منتهي به مرگ بيمارشده بود
و همكاران موردي مشابه  دگنهارتدر گزارش 

يافت شد كه پس از پيوند كبد  انجام شده منتهي به زنده 
  .)6(ماندن بيمارشده بود
 مورد  مشابه را معرفي 5و همكاران  دوبروسكا

بيمار ما . )7(اشت مورد مرگ و مير به همراه د3نمودند كه 
با كم خوني هموليتيك حاد و تظاهرات كبدي بستري شده 

در اين مقاله يك مورد بيماري ويلسون با تظاهر كم . است
  .خوني هموليتيك گزارش شده است

  
  مورد

حالي،  اي به علت ضعف و بي  ساله8دختر بچه 
 تب و لرز، يرقان شديد تمام ،درد شكم در چند روز اخير

ا تيره شدن رنگ ادرار در بخش كودكان بدن همراه ب
سابقه مصرف غذا . بستري شده است بيمارستان گلستان اهواز

كند از نظر رشد و  يا داروي خاصي را ذكر نمي) باقلا(
 سابقه مشكل هنگام تولد يا ،تكامل مشكل خاصي نداشته

بستري شدن را ندارد ولي به علت كم خوني از يك سال 
فرزند چهارم خانواده است . باشد ميقبل تحت درمان با آهن 

 6شود فرزند اول خانواده به علت عفونت تنفسي در گفته مي
 ولي توكسيك  استحال بيمار بي. سالگي فوت شده است

نيست، پوست بيمار به صورت ژنراليزه و نيزاسكلرا ايكتريك 
در معاينه شكم كبد . ملتحمه رنگ پريده است. باشد مي

 7 كبدوسعت ير لبه دنده لمس شد و  سانتيمتر در ز3حدود 
بوده است  ولي اسپلنومگالي و يا تندرنس شكمي سانتي متر 

 بيمار با تشخيص هپاتيت و نيز با توجه به شيوع فقر . نداشت



                                                             دكتر  سيد مهدي منجم زاده تظاهر كم خوني هموليتيكگزارش يك مورد بيماري ويلسون با

 3/ 1386زمستان  / 4شماره /                                                                  سال دهمكمجله علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي ارا
 

 فسفات دهيدروژناز در منطقه با فقر اين 6آنزيم گلوكز 
   ذكر 1آزمايشات خون بيمار در جدول . آنزيم بستري شد

  . اند شده
، +3=شامل، پروتئينآزمايش ادرار يج نتا
، :+، اوروبيلينوژن+1:، بيلي روبين+2=،گلوكز+3=هموگلوبين

 Granular و 5-8=، گلبول قرمز10-12=گلبول سفيد

Cast=نتايج آزمايش ادرار بيمار حاكي از . بسيار، بود
در  .هموليز شديد و احتمالا نكروز حاد توبولار بوده است

ها نرمال طحال  و كليه و اكوي كبدسونوگرافي شكم اندازه 
نتايج آزمايشات . تر از طبيعي  گزارش شد مختصري بزرگ

  . آورده شده است1خوني بيمار در جدول 
 درصـد  10هـا سـرم قنـدي     با توجه به علائم و يافته     

ــامين     ــز ويت ــائي و ني ــورز قلي ــا دي ــراه ب ــد Kهم و    تجــويز ش
 ر كيلـوگرم  سي سي ب ـ  10 به ميزان      گلبول فشرده   ترانسفيوژن  
 بـراي بيمـار     وهاي خوني تكـرار گرديـد   آزمايش. انجام شد
 در روز سـوم بـستري بـا         .  تزريـق شـد     گلبول فـشرده  مجدداً    

احتمال بيماري ويلسون مشاوره چشم پزشكي انجام شـد كـه           
.     مـشاهده شـد  Kayser- Fleischerدر هر دو چشم حلقه 

 تائيـد    تـشخيص   و هاي خـوني و ادراري لازم انجـام        آزمايش
 -150طبيعــي  (184نتــايج آزمايــشات شــامل، مــس    . شــد

ــر  ــر از 1، سرولوپلاســمين)70ميكروگــرم در دســي ليت  5 كمت
 ساعته  24، مس ادرار    )ميلي گرم در دسي ليتر    18-45طبيعي  (

  .، بود) ساعت24ميكروگرم در 150طبيعي كمتر از  (784
درمان با دي پني سيلامين شروع شد متاسفانه بيمار 

انعقاد منتشر درون عروقي   ساعت با تظاهرات48پس از 
 با توجه به تائيد .دچار ايست قلبي ودر نهايت فوت شد

تشخيص توصيه شد خواهر و برادر بيمار از نظر بيماري 
 . ويلسون مورد آزمايش و مشاوره چشم پزشكي قرار گيرند

  
  
  
  
  

                                                 
1 - Ceruloplasmin. 

 48نتايج آزمايشات در هنگام مراجعه و پس از . 1جدول
 ساعت بستري

نتايج 
  آزمايشات

 48پس از 
ساعت 
 بستري

نتايج 
  آزمايشات
در هنگام 
 مراجعه

 
 اندكس هاي خوني و مقادير طبيعي

  )mg/dl15-12(هموگلوبين 1/4 6
 

2100000 1065000 RBC)mm34000000/5-2/4(  
  

74 74 MCV) femtoliter97-83(  
 

  )µg/dl160-50(آهن سرم 30 27
  

  )µg/L300-12(فريتين 6 12
 

378 380 TIBC) µg/dl400-250(  
  

  %)5/0تا5/1(شمارش رتيكولوسيت 13% 
 

39  
18 

5/34  
2/11 

  )1/0تاmg/dl2/1(بيلي روبين تام
  بيلي روبين مستقيم

  )mg/dl 3/0كمتر از (
 

165  
75 

118  
20 

SGOT)u/l33-8( 
SGPT) u/l36-4(  

 
  )IU/L130-20(آلكالين فسفاتاز 28 26

 
 9/5  

3/3  
6/2  
3/1 

  )gr/l 8/7-6(مپروتئين تا
  )gr/l5/4-2/3(آلبومين
  )gr/l5/3-3/2(گلوبولين

  گلوبولين/آلبومين
 

21  
105% 

5/18  
42%  

 

PT 
PTT 

  طبيعي 
 

G6PD 

  تست كومبس مستقيم و غيرمستقيم منفي 
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   بحث 
بيماري ويلسون يا دژنرسانس هپاتولنتيكولر همان 
ه طور كه گفته شد يك اختلال در متابوليسم مس است كه ب

 در 1شيوع نسبي آن . رسد صورت اتوزوم مغلوب به ارث مي
 بيماري .)3،1(باشد تولد مي در پانصد هزار 1صد هزار تا 

 سال كه مبتلا به 5ويلسون بايد در هر كودك بالاتر از 
. باشد در تشخيص افتراقي مطرح شود بيماري كبدي مي

كم خوني . باشد تشخيص سريع و درمان آن نجات دهنده مي
وليتيك شديد يك تظاهر و عارضه ناشايع بيماري هم

هائي از هموليز به عنوان   ولي گزارش)8، 4(باشد ويلسون مي
 كه براي )8-10(اولين تظاهر بيماري ويلسون داده شده است

 6بعضي از بيماران ابتدا هموليز ناشي از فقرآنزيم گلوكز 
با  در بيمار ما نيز .)10( استفسفات دهيدروژناز مطرح شده

توجه به شيوع فقر آنزيم در منطقه اين تشخيص مد نظر بوده 
بيمار حدود يك سال تحت درمان كم خوني فقر آهن . است

هاي آهن احتمال  با توجه به سطح سرمي اندكس.  بوده است
اين امر وجود داشته است ولي يكي از اقدامات ضروري در 
بررسي بيمار داراي كم خوني بررسي ميزان 

هاست كه با توجه به اين كه آزمايشات قبلي  ترتيكولوسي
توان  در اين باره اظهار نظر قطعي  بيمار در دسترس نبود نمي

ها بايد به  نمود ولي در صورت بالا بودن تعداد رتيكولوسيت
اي ثانويه به يك بيماري  كم خوني فقر آهن به عنوان نشانه
  .اي بود برخورد نمود و به دنبال عامل زمينه

ان هموليز ممكن است يافته آزمايشگاهي  در زم
    وجود Kasyer- Fleischerتشخيصي و حتي حلقه  

نداشته و تشخيص در مراحل اوليه مشكل باشد ولي آلكالين 
تاز پائين و نيز ميزان مس آزاد سرم راهنماي با ارزشي سفاف

در بيمار ما نيز آلكالين فسفاتاز . )7(براي تشخيص هستند
 كه Kasyer-Fleischer حلقه و) در ليتر واحد 28(پائين 

بعضي منابع بالا . راهنماي تشخيص بيماري بود وجود داشت
بودن ميزان آلكالين فسفاتاز را به عنوان عامل مثبتي براي 

بيمار ما براي . )10(تعيين پيش آگهي بيماري ذكر كرده اند
 گزارش شده كه نسبت به  واحد در ليتر28آلكالين فسفاتاز 

 نرمال پائين و پيش آگهي بدي را براي بيمار پيش مقادير
   . كند بيني مي

در مورد علت هموليز در بيماري ويلسون علل 
مختلفي بيان شده است بعضي از مطالعات علت آن را اثر 

اند  نامطلوب مس آزاد سرم بر غشاء گلبول قرمز ذكر كرده
هاي كبدي در  كه اين مس به صورت غير ارگانيك از سلول

در يك بررسي تغيير . )12، 11، 8(ان خون آزاد مي شودجري
  به tear dropايجاد شده در شكل گلبول قرمز به صورت 

  .)13(عنوان اولين تظاهر بيماري ويلسون گزارش شده است
مس آزاد شده راديكال آزاد اكسيژن و تركيبات 

كند، غشاء گلبول قرمز را سوراخ كرده، مانع  چربي توليد مي
. شود هاي گليكوليتيك مانند هگزوكينازمي عمل آنزيم
 فسفات 6هاي آنتي اكسيدان مانند گلوكز  فعاليت آنزيم

 سوپراكسيداز دهيدروژناز، گلوتاتيون ردوكتاز، كاتالاز و
اين مجموعه سبب آسيب . شود  متوقف مي1ديسموتاز

در  2اجسام هاينزاكسيداتيو گلبول قرمز و رسوب احتمالي 
شود كه در نهايت   مي3كل گلبول قرمزآن شده سبب تغيير ش

با توجه به اين مطالعات . )14، 12(افتد ليزگلبول قرمز اتفاق مي
مبتلا به آنمي  لازم است كه چنانچه به يك نوجوان 

 بيماري ويلسون مد نظر بوده ،هموليتيك برخورد كنيم
هاي لازم انجام شود ما نيز در مورد اين بيمار به  آزمايش

ل كرده، مشاوره چشم پزشكي به عنوان همين ترتيب عم
 -Kasyerيك اقدام اورژانس انجام و با مشاهده حلقه 

Fleischerدر .   بيماري ويلسون تشخيص داده شده است
اكثر مواردي كه هموليز تظاهر اوليه بيماري ويلسون 

تواند  باشد، نارسايي كبدي وجود داشته كه پيوند كبد مي مي
متاسفانه بيمار ما نيز با توجه به  اما )1(نجات دهنده باشد

  .هاي انجام شده با اين تابلو فوت كرده است آزمايش
بيماري در اكثر موارد ؛ در گزارشات گذشته

 ،اند كشنده بوده و موارد نادري كه منجر به زنده ماندن شده
 دابروسكا و  و)10(پوپوا و همكاران- گرودوامانند گزارش

                                                 
1 -Superoxide dismutase. 
2 - Heinz Body. 
3 - denature. 
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، 13(بد صورت گرفته استجهت آنها پيوند ك، )7(همكاران
 و نكته ديگر اين كه در موارد هموليز شديد  سطح پايين )14

، 5(آلكالن فسفاتاز  مطرح كننده پيش آگهي بد بوده است
13(.  
  

 نتيجه گيري
به طور خلاصه كم خوني  هموليتيك حاد يا مزمن 
يك تظاهر ناشايع و نادر بيماري ويلسون است كه در هر 

 سال كه با بيماري كبدي يا 5ر از كودك به خصوص بالات
كم خوني هموليتيك مراجعه كند بايد اين بيماري در 
تشخيص افتراقي مطرح و در صورت  لزوم اقدامات 

  باشد تشخيصي و نيز درمان به موقع كه همان پيوند كبد مي
  .در صورت امكان انجام پذيرد
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A case report of acute hemolytic crisis as the initial manifestation 
of Wilson disease 

 
Monajemzadeh SM1* 

 
Abstract 

 
Introduction: Wilson disease is a hereditary disorder of copper metabolism which 

can present with hepatic, neurologic or psychiatric symptoms and in rare cases as a hemolytic 
disturbance. Free copper can result in red blood cell damage and hemolysis which is a rare 
feature of the disease affecting less than 10% of patients. In this condition the liver is usually 
involved and liver transplantation can be life saving. This article is a case report of acute 
hemolytic crisis as the initial manifestation of Wilson disease. 

Case: An 8 years old girl was admitted in pediatric ward of Golestan hospital because 
of abdominal pain, icterus, anemia and tea color urine. Hepatitis or Glucose 6 Phosphate 
Dehydrogenase deficiency was the first diagnosis. Because of unresponsiveness to 
transfusion, Wilson disease was considered and the diagnosis was established with the 
presence of Kayser Fleischer ring. 

Conclusion: Chronic or acute hemolytic anemia is a rare or unusually presentation of 
Wilson disease. In any child especially older than 5 years with liver disease or hemolytic 
anemia, Wilson disease should be considered and appropriate diagnostic tests performed.  
 Key words: Wilson disease, hemolysis , Kayser- Fleischer ring , Copper 
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