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Abstract 

Background: Wolfram syndrome is a rare neurodegenerative autosomal recessive 
disorder that occurs in association with diabetes mellitus, diabetes insipidus, optic nerve 
atrophy, hearing loss, urinary tract infection and nervous complications.  

Case: The present report belongs to a 24 year old girl who was affected by diabetes 
mellitus in age of 10 years old and has been affected by diabetes insipidus, recurrent UTI, 
hearing loss and other disorders since 20 years old. 

Conclusion: Control of blood glucose in proper control of type 1 diabetes and regular 
fundoscopy for early detection of optic atrophy are important in this syndrome and preparing 
hearing and vision aids improve the quality of life in these patients. 
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 مقاله پژوهشی                                                                                                               مجله علمی پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی اراك

 1-7، 1392بهمن ، )80شماره پیاپی (11، شماره16                         سال                                                                                             

 
  ولفرامگزارش یک مورد سندرم 

 
 2، جمشید فرجی*1محمد احمدزاده

 
  ایراناراك، اراك، ) ره(ام خمینیهاي عفونی، بیمارستان ام متخصص بیماري. 1

 ایراناراك، ، اك ار)ره(کارشناسی ارشد پرستاري، بیمارستان امام خمینی. 2
 11/10/92: تاریخ پذیرش 6/7/92: تاریخ دریافت

 

 چکیده
هاي دیابت قندي،  است که همراه با بیمارينورودژنراتیو اتوزومال مغلوب یک بیماري نادر ولفرام سندرم  :زمینه و هدف

   .باشد اه میعصبی همر مشکلات ادراري و  عصبی و–مزه، آتروفی عصب اپتیک، کاهش شنوایی حسی  دیابت بی
از  ه انسولین وب سالگی دچار دیابت وابسته 10اي است که از سن   ساله24گزارش حاضر مربوط به خانم  :گزارش مورد

اختلالات دیگر را ذکر  ی وکاهش شنوای هاي مکرر ادراري و مزه شده است و عفونت دیابت بی  سالگی دچار20سن 
   .کند می

 و انجام فوندوسکوپی در تشخیص آتروفی عصب بینایی در 1ترل مناسب دیابت نوع کنترل قند خون در کن :نتیجه گیري
  .یابد این سندرم مهم بوده و با تامین وسایل کمک شنوایی و کمک بینایی، کیفیت زندگی این بیماران بهبود می

   .امفرسندرم ول، دیابت وابسته به انسولیندیابت بی مزه،  عصبی، –کم شنوایی حسی  :کلیديگان واژ
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 مقدمه 
 اختلال نادر یک) Wolfram(ولفرامسندرم 
غالباً با دیابت شیرین شروع   است ورونده نورودژنراتیو پیش

ناشنوایی  به دنبال آن آتروفی عصب اپتیک و شود و می
، )Ataxia(عصبی اختلالات نورولوژیک مثل آتاکسی

مشکلات روانی مثل  و )Myoclonus(نوسمیوکلو
گاهاً به به همین علت  .شود ایکوز ظاهر میس افسردگی و

 ,DIDMOAD)diabetes insipidusجاي ولفرام، از
diabetes mellitus, optic atrophy, deafness( 

 تا 100000/1شیوع سندرم ولفرام  .شود استفاده می
در جوامعی که ازدواج فامیلی بیشتر  باشد و  می770000/1

   .)2، 1(است این سندرم هم شیوع بیشتري دارد
بیماران دچار  درصد 62علاوه بر علایم اصلی، 

 بیماران مبتلا به علایم کلیوي درصد 58 م عصبی وعلای
شوند و به همین دلیل بعضی از مولفان معتقدند این دو  می

 عارضه را نیز باید جزء علایم اصلی سندرم ولفرام دانست
 62دیابت بی مزه مرکزي و   بیماران مبتلا دچار درصد73.

 ولفرام یک سندرم. باشند  بیماران مبتلا به کري میدرصد
 .)3(باشد رونده می  سیر آهسته پیشیماري نورودژنراتیو باب

اختلالات نورولوژیکی به علت دژنراسیون تدریجی 
مطالعات . دهند  رخ می )محیطی مغزي و (هاي عصبی سلول

 را (Lateral geniculate)تجربی آتروفی هسته تالاموس
دهد که سبب دژنراسیون عصب بینایی در تمامی  نشان می

بیماران با  شود و دوم زندگی می  دهه اول وبیماران در
چون اختلال در قدرت بینایی، میدان  علایمی هم

اختلالات مردمک  کور رنگی و،  )محیطی مرکزي و (بینایی
   ).4(کنند چشم مراجعه می

تظاهرات عصبی این سندرم به صورت اختلال 
 غیر  اختلال تعادل، تشنج، انقباضات ناگهانی و،شناختی

ارادي  غیر لات، حرکات سریع وارادي عض
، سرگیجه، اختلال )Nystagmus(چشم

، )Dysarthria(، اختلال تکلم)Dysphagia(بلغ
که گاهی  (خلقی از قبیل افسردگی شدید اختلالات رفتاري و

 ، سایکوز و رفتارهاي تهاجمی و)شود خودکشی میمنجر به 
 )Parinauds(سندرم پارینود. کند سندرم پارینود بروز می

عبارت است از فلج عضلات مایل فوقانی چشم که منجر به 
 Dorsl midبه نام سندرم  اختلال در نگاه کردن شده و

brain این سندرم اکثراً در اثر ضایعات . شود  نیز نامیده می
 بروز)  mid brain(عروقی ناحیه مغز میانی توموري یا

  .)5، 3(کند می
ریب دیابت شیرین در این بیماران به علت تخ

هاي بتا جزایر لانگرهانس لوزالمعده ایجاد  انتخابی سلول
سیستم ایمنی در تخریب بافتی نقشی ندارد و . شود می

. مانند دست نخورده باقی می دلتا سالم و هاي آلفا و سلول
  HLAبا  کند و دیابت معمولاً در دهه اول زندگی تظاهر می
راي درمان ب. باشد خاصی مثل دیابت تیپ یک در ارتباط نمی

عوارض دیابت در . باشد بیماران نیاز به مصرف انسولین می
، 6(گردد صورت عدم کنترل قند خون در بیماران آشکار می

7(.  
درگیري کلیوي اغلب به صورت مثانه 

اداري، هیدرونفروز، دریچه  نوروپاتیک، عفونت مکرر
 عمر لمتوسط طو. باشد انسداد مثانه می پیشابراه خلفی و

 نارسایی تنفسی ناشی از ،علت مرگ  سال و30 بیماران
  .)8(باشد  ساقه مغز میتحلیل رفتن
  

  گزارش مورد
 تابلوي اي است که با  ساله24خانم  دختربیمار 

ها مراجعه  لب سیانوز مخاط دهان و تب، تنگی نفس و
چار آپنه علت پنومونی شدید، ده بدر بدو ورود . کند می

از  .گیرد  تنفسی قرار میتنفسی شده که تحت عملیات احیاي
 سالگی دچار دیابت تیپ یک شده که تحت درمان 10سن 

حرکات   وبه علت افسردگی سالگی 12 از سن  وبا انسولین
از . فلوکسین بوده است و پینزاتشنج تحت درمان با کاربام

 سالگی به علت دیابت بی مزه تحت درمان با اسپري 20سن 
ئیدي تحت درمان با به علت هیپوتیرو و Minirinبینی 

حاصل یک   فرزند اول خانواده وبوده ولووتیروکسین 
   .باشد می) عمو پسر و عمو دختر (ازدواج فامیلی

ها با برانکارد به  لب بیمار با تابلوي تب، سیانوز
 در معاینه بیمار، فشارخون. اورژانس مراجعه کرده است

م، و منظ  بار در دقیقه111 متر جیوه، نبض  میلی80/110
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 بار در 22 تنفس  وگراد  درجه سانتی5/38درجه حرارت 
  .دقیقه بود

 تنفسی شده است که وقفهدر حین ورود دچار 
   .عملیات احیا تنفسی انجام شده است
  :بیمار نتایج تحلیل گازهاي خونی شریانی

میزان اشباع  ،47/7:(PH)درجه اسید یا قلیایی بودن
، مقادیربی  درصد95: (O2SAT)اکسیژن

: (PO2)، میزان فشار اکسیژن خون37: (HCO3)ربناتک
، شمارش 50: (PCO2)، میزان فشار دي اکسید کربن84

هاي چند  ، گلوبول14000: هاي سفید خون گلوبول
   . درصد3: (PMN)اي هسته

و انتقال   بخش مراقبت هاي ویژه پذیرشبلافاصله
تحت درمان با آنتی بیوتیک وسیع  شود و  می انجامبیمار
ر سی تی اسکن د. گیرد انسولین قرار می هپارین و ف والطی

-Consolidation ریه راست  تحتانیریه در سگمان لوب

atelectasis شود  گزارش می.   
بیمار به علت افت بینایی وکاهش شنوایی از 

در ادیومتري . دوران دبستان تحصیل را رها کرده است
 هاي  عصبی دو طرفه در فرکانس–کاهش شنوایی حسی 

  MRIدر . )1تصویر (شود  هرتز گزارش می2000بیش از 
مغزي آتروفی شدید مخچه و در معاینه ته چشم آتروفی 

  ).3، 2شکل ( وجود داشت Opticعصب 

 
  شود  عصبی دو طرفه در بسامدهاي بالا دیده می–در شنوایی سنجی، افت محدوده شنوایی از نوع حسی  .1شکل 

   
   مغزي بیمار MRI. 2شکل 
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سی ولی در شد گزارش طبیعی اکوکاردیوگرافی 
  پولمونريآنژیوگرافی عروق ریه، تنه شریانتی اسکن 

رنگی بیمار به ددی . گردیدگزارش )  میلی متر32(برجسته
میدان بینایی به روش مواجهه  شدت مختل بوده و

)Confrontation (بود به شدت محدود) 3تصویر(. 
 از انجام و بیمار  خون قندو اصلاحکنترل عفونت ریوي 

به بخش داخلی منتقل  وخارج مراقبت هاي ویژه بخش 
  .شدخوب ترخیص حال عمومی بعد از سه هفته با  وگردیده 

  
  دهد   عکس فوندوس، آتروفی دیسک دو چشم را نشان می.3شکل 

  

  بحث 
 سندرم یسبیمار معرفی شده تمام اشکال اسا

 سالگی قبل از بروز 10ن این بیمار از س. ولفرام را دارا بود
تحت درمان با  سایر علایم دچار دیابت ملتیوس شده و

متوسط سن بروز دیابت در این . انسولین قرار گرفته بود
آتروفی عصب اپتیک .  سالگی گزارش شده است6سندرم، 

 10باشد و معمولاً از سن  علامت مشخص سندرم ولفرام می
   .شود سالگی شروع می

در دچار افت بینایی بود و  معرفی شده بیمار
فوندوسکوپ آتروفی عصب اپتیک به صورت دیسک رنگ 

 زارششارپ بدون شواهد رتینوپاتی دیابتی گ پریده و
نیزاسیون عصب علت اختلال بینایی، دمیل. )2شکل (گردید

نابینایی کامل در سندرم ولفرام نادر  .وکیاسماي اپتیک است
 سال براي تخریب شدید 7به طور تقریبی حدود  است و

دیابت  .نابینا تلقی شود، زمان لازم استدر واقع  بینایی که
هاي بتا  شیرین در این بیماران به علت تخریب انتخابی سلول

سیستم ایمنی در . شود جزایر لانگرهانس لوزالمعده ایجاد می
 دلتا سالم و هاي آلفا و سلول تخریب بافتی نقشی ندارد و

   .مانند  میدست نخورده باقی

 کند و در دهه اول زندگی تظاهر میدیابت معمولاً 
براي درمان بیماران . باشد  خاصی در ارتباط نمی HLAبا 

عوارض دیابت در صورت . باشد نیاز به مصرف انسولین می
  .شود عدم کنترل قندخون در بیماران آشکار می

دیابت بی مزه ناشی از دژنراسیون وآتروفی 
هاي مترشحه  اه با از دست دادن نورونهیپوتالاموس همر

در هیپوتالاموس است که منجر به فقدان  وازوپرسین
بی  ادرار زیاد، رقیق، شفاف و لذا وازوپرسین خواهد شد و

رنگ دفع خواهد کرد ولی علایم دیابت بی مزه ممکن است 
شود هر  این توصیه می بنابر. در بیماران خیلی برجسته نباشد

در صورت افزایش سدیم یا  بررسی شود وماه سدیم سرم  دو
بروز علایم بالینی دیابت بی مزه، اسپري دسموپرسین تجویز 

   .)10، 9(گردد
 در موارد محدودي اختلالات هیپوگنادي و
 تغییرات خون به صورت کم خونی مگالوبلاستیک و

ه با مصرف ویتامین ستیک نیز گزارش شده است کسیدروبلا
صرف انسولین هم بعد از مصرف نیاز به م بهبود یافته و

   .ویتامین کاهش پیدا کرده است
سه  هاي افتراقی بیماري محدود بوده و تشخیص

    و Refsums Syndromeهاي  بیماري به نام
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Laurance Moon Biedle Syndrome  و
Fredreichs ataxiaباشند که با تظاهرها و  مطرح می 

  ).11(علایم خاصی که دارند قابل افتراق هستند

اي  هیچ درمانی براي اصلاح علت زمینه
به  نورودژنراسیون در بیماران سندرم ولفرام وجود ندارد و

تمام بیماران در نهایت به سمت عوارض تهدید طور تقریبی 
   .)12(مرگ زودرس پیشرفت خواهند کرد کننده حیات و

.  سال است30متوسط سن مرگ در این بیماران 
 تنفس ناشی از آتروفی مرکزایی مرگ معمولاً به علت نارس

ا مربوط به آتروفی سیستم ادراري یعوارض  ساقه مغز یا
نیز در موارد نادري به علت خودکشی ناشی  آسپیراسیون و
   .)14، 13(ید استداز افسردگی ش

سندرم ولفرام عوامل خطرسازي که احتمال وجود 
ی سابقه خانوادگشامل دهند  در بیماران دیابتی را افزایش می

درباره بیماران  (یا بدون سندرم ولفرام یک ندي نوعقدیابت 
 هاي جزایر یاخته عدم حضور پارتن ضد  و )ما صادق نبود

وگلوتامیک اسید ) Island Cells(پانکراس
   .)5( می باشد)Anti-GAD( دکربوکسیلاز

از آن جا که رتینوپاتی دیابتی با مدت ابتلا به 
در ارتباط است،  خون میزان کنترل قند دیابت شیرین و

 10انجمن دیابت آمریکا، انجام فوندوسکوپی زودتر از سن 
 یک سال اول پس ازتشخیص دیابت شیرین نوع 5سالگی یا 

ولفرام که نوعی دیابت شیرین در سندرم . کند را توصیه نمی
 آتروفی عصب بینایی از تظاهرات زودرس ،استیک نوع 

هاي  یی از شاخصچنین آتروفی عصب بینا هم. بیماري است
با توجه به اهمیت . اصلی براي تشخیص بیماري است

اي توسط  تشخیص زودرس این بیماري، به تازگی مطالعه
هاي بیماران دیابتی در  مراقبت همکاران در مرکز  و پاتریک

 بیمار مبتلا به دیابت شیرین 589لبنان انجام شد که در آن، از 
لفرام تشخیص داده به سندرم و  بیمار مبتلا27،  یکنوع 

با توجه به شیوع . شدند که بسیار فراتر از حد انتظار بود
در  ( یکقندي نوعدیابت بیمار  1000در دیابت نوع یک 

، نویسنده مطالعه، شیوع سندرم )محل انجام مطالعه در لبنان
 )درصد 4(  در جمعیت مورد مطالعه 68000 در 1ولفرام را 

فراتر از  که بسیار ش کرد گزارAبیماران دیابت قندي نوع 
البته شیوع این بیماري در انگلستان به مراتب . بود حد انتظار

  .)6(تر گزارش شده است کم
از علایم دیگري که در دو مورد از بیماران مبتلا 
به این سندرم مشاهده شده همراهی کمبود ترشح هورمون 

  ).15(باشد رشد با اختلال عملکرد هیپوفیز می

مزه در این  رمان به موقع دیابت بیبا تشخیص و د
توان از سایر اختلالات ارولوژیک جلوگیري  بیماران، می

امکان ابتلاي سایر فرزندان نیز در نظر گرفته شود و . کرد
لزوم معاینه سایر فرزندان و نیز در نظر گرفتن این احتمال در 

  ).16(برنامه تنظیم خانواده، به والدین یادآوري گردد
  
  

 رينتیجه گی
فراد جوان مبتلا به دیابت سندرم ولفرام باید در ا

آتروفی عصب  همراه با دیابت بی مزه ویک  تیپ غیرایمیون
چنین در مواردي که با علایم خارج  هم. نظر باشد اپتیک مد

   .ناشنوایی همراه باشد ، روانی و ذهنیپانکراس مثل مشکلات
هاي فامیلی در کشور ما  به علت شیوع ازدواج

درمان کافی و زودرس . باشد  بالا میر این بیماري به نظشیوع
 .تواند از عوارض جدي مثل هایپرگلیسمی جلوگیري کند می

معرفی  عاطفی دارند و این بیماران نیازهاي ویژه اجتماعی و
تواند تا حدي در برآوردن  هاي حمایتی می آنها به گروه

ستفاده از ا. هاي ویژه آنها کمک کننده باشد خواسته نیازها و
وسایل کمک شنوایی منجر به بهبود وضعیت تحصیلی در 

اعتماد به نفس بیماران خواهد  افزایش خودباوري و مدرسه و
   .شد

  

  تشکر و قدردانی
وسیله از کلیه کادر پزشکی و پرستاري  بدین

) ره(و داخلی بیمارستان امام خمینیمراقبت ویژه هاي  بخش
 .شود اراك تقدیر و تشکر می
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