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 الف( مقدمه:

خاص که منجر  الزوزومیل هایدرولازیه یکمبود ارث لیبه دل کیکه هر  ،هستند یاختلالات متنوع یزوزومیل یدهایپیل ایرهیذخ یهایماریب

 کی دیپیل سوبسترایاستر کلسترول،  رهیذخ یماریو ب ولمن یماریشود. به جز ب یم جادیشود، ایم در بدن میخاص آنز ایسوبستربه تجمع 

 جایگزینیمختلف با  یدهایپی( است که از آن اسفنگولN-acyslsphingosin-2) دیستون فقرات سرام کیکه شامل دارند ساختار مشترک 

شوند. هر یم د حاصلیمولکول سرام نالیترم لیدروکسیدر گروه ه کیالیس دیاس ماندهیباق یک مساوی بیشتر و ای نیکول لی، فسفورهاهگزوز

از آنجا که  .از آن است یناش یماریب کیو  یکیژنت یکینقص متابول ی، دارایدسرام لزیلاکتو سمیکاتابول ی، به استثناکیمرحله کاتابول

 راتییمواد و تجمع متعاقب آنها منجر به تغ نیا بیدر تخر ییتند، عدم تواناهس یسلول یهمه غشاها یاساس یاجزا دهایپیاسفنگول

در  ،دهایپیسفنگولاکویگل شروندهیپ یزوزومیتجمع ل شود.یم دهایپیمشخصه اختلالات ل ینیو تظاهرات بال یکیو مورفولوژ یکیولوژیزیف

CNS  یاسکلتاختلالات ، یمنجر به ارگانومگال ،تواندیم ییااحش یدر سلولهاآنها  رهیکه ذخیشود، در حالیم یعصب تخریبمنجر به ،

.دارد یبستگ بدنآن در  یعیطب عیبافت خاص به توز کیدر  سوبسترا کی رهیتظاهرات شود. ذخ ریو سا یویر انفیلتراسیون

 ب( تعریف بیماری:
ی، زوزومیل میآنز کی(، ASM) نازیلیاسفنگوم دیاسشود. اختلال به دلیل کمبود تقسیم می Bو  A به دو گروه( NPD) کیپ منین یماریب

ماکروفاژ، محل -تیمونوس ستمیدر س دهایپیل ریو سا دیسرام دیپیفسفول ن،یلیاسفنگوم کیمنجر به تجمع پاتولوژ می. نقص آنزشودایجاد می

 با یعصب ریغ هایدر بافت و Aدر نوع  ویمنجر به دوره نورودژنرات CNSدر  نیلیاسفنگوم شروندهیشود. رسوب پیم هیاول کیتولوژپا

که باعث  نازیلیاسفنگوم دیشود. انواع جهش در ژن اسیم مارانیب یدر برخ هیر شروندهیپ یماری، از جمله بBنوع  کیستمیس یماریتظاهرات ب

می باشد که از اما بیماری نیمن پیک تایپ سی دسته جدایی از بیماری لیزوزومال  .استشده  ییسااشن ،شودیم A NPDو  Bانواع  جادیا

 لحاظ ژنتیکی و علائم بیماری کاملا متفاوت است

:ی بالینی نیمن پیک سیج( علایم و نشانه ها 
با هپاتو مگالی و ایکتر طول  perinatalماه تحت عنوان  3( زیر 1  شود:تقسیم می گروه پنجیک نوع سی به تظاهرات بالینی بیماری نیمن پ

 یطولان یعملکرد کبد، زرد یعیطب ریغ یهاتست ت،یممکن است با آس (Earrly infantile)سال 2ه تا ما3 بیماران با سنین  (2  کشیده

 ،سالکی( 6تا  2)یدوران کودک لیدر اوا (3باشند؛  داشتهمداوم  یپوتونیمراجعه کنند. نوزادان ممکن است ه یویو ارتشاح ر کشیده

تشنج ممکن است  ای یستونید ،یآتاکس ،(VSGP) ورتیکال سوپرانوکلئارلج نگاه ف ،یاست. در اواخر دوران کودک عیشا یهپاتواسپلنومگال

 VSGPتشنج، آتاکسی و با از خنده(  یناش یکاتاپلکس یعنی) کیژلاست یکاتاپلکسسالگی،  15سالگی تا کمتر از  6در سنین  (4؛ باشد غالب

 ،یدر بزرگسالان، زوال عقل، افسردگ (5 از کودکان است درصد 50برجسته در  یژگیو کی یعیطبریغ یهاسومنوگرام یپلشایع است. 

 ممکن است تنها علامت باشد. یزوفرنیاسک ای، یدوقطب یماریب

دوره  کیرسند و سپس یبه نظر م یعیسال طب 2-1 یبرا.کنند یمراجعه م یمدت نوزاد یطولان یاغلب با زرد Cنوع  نیمن پیک مارانیب

 یشدت کمتر A NPDوBمبتلا به نوع  مارانیآنها نسبت به ب یکنند. هپاتواسپلنومگالیرا تجربه م ریمتغو  شروندهیپ یبه آرام وینورودژنرات

 و با افزایش سن ممکن است برطرف شود. دارد

 شک قوی برای ابتلا به نیمن پیک سی است. 70شود. نمره بیشتر و مساوی غربالگری نیمن پیک سی استفاده میجدول زیر برای 
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 روز بیماری:د( علل ب
منجر به  و شودیم جادیا )چرخش معیوب( کلسترول اختلال متابولیسم جهیکه در نت ،است بیماری نورومتابولیک ارثینوع  کی Cنوع  یماریب 

 عنوان صفتبیماری به . شودیم اسفنگومیلیناز تیدر فعال هیثانوپارشیال آنها و کاهش  یهازوزومیو کلسترول در ل نیلیتجمع اسفنگوم

وجود دارد: ژن NPC یبراجداگانه  یماریب یدو مکان ژن .دهندیرا نشان م یریمتغ ینیبال یهایژگیرسد و ویاتوزومال مغلوب به ارث م

NPC1  18در کروموزومq11-q12 )و ژن  )درصد 95در  باًیتقرNPC2  که ژن(HE1 در کروموزوم  یم دهینام زین )14شودq24.3 در(

 .هستند ییقابل شناسا NPD-Cدر موارد  زایماریب یهاانتیوار،  درصد( 5حدود 

 ه( برخورد با بیماران مبتلا به این بیماری )در صورت نیاز (:

 یحیترج ومارکریاست. ب یتست غربالگر نیها اول سترولی ااکس یریهستند، اندازه گ NPD-C قوی ینیکه مشکوک بال یمارانیب یبرا

 یبرا بیومارکرها یاست. غربالگر یقابل قبول یژگیبالا و و تیحساس یدارا ولینجش کلستان تراست. س ولیما کلستان تر سترولی ااکس

 شده است. NPD-C صیو تشخ یغربالگر یبرا بروبلاستیپوست و کشت ف یوپسیب نیگزیجا یادیها تا حد زسترولی ااکس

پوست  یوپسیماند، ب یم ینامشخص باق هیاول یکیژنت شاتیاسترول ها و آزما یاکسبیومارکرهای  یپس از غربالگر صیکه تشخ یدر موارد

آمده دستبه یهابروبلاستیف یبر رو ینیپیلیف یزیآمکند. رنگ دییرا تا صیتواند تشخ یم نیپیلیف یزیو رنگ آم بروبلاستیبا کشت سلول ف

از فلورسانس متمرکز در اطراف  دیشد پونکتات یالگو کیمثبت باشد،  نیپیلیف یزیکه رنگ آم یهنگام. شودیپوست انجام م یوپسیدر ب

دهد ینشده را نشان م یفیههسته، مطابق با کلسترول استر
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م می شود که در صورت مثبت بودن سپس بررسی ژنتیک انجام می شود. انجا (509) -هم اکنون بررسی بیومارکر screening testجهت 

 می باشد. %98اختصاصی بودن تست 

شود  یم دییتا یزمانو تشخیص  ها مشکوک است سترولیاکس یبرا ی بیومارکرهاو غربالگر ینیبال یها یژگیبر اساس و NPC صیتشخ

 کند. ییشناسا NPC2 ای NPC1را در  یماریکننده ب جادیهر دو آلل ا یکیژنت شیکه آزما

 و( درمان:
کنترل شود و قرار  یابه صورت دوره دیع باباشد. عملکرد بل دیحفظ تحرک مف یممکن است برا یوتراپیزیف ،NPCمبتلا به  مارانیدر ب

باشد.  دیمف شروندهیپ یسفاژیمبتلا به د مارانیدر ب یناکاف هیتغذ ایو/ ونیراسیاز آسپ یریجلوگ یممکن است برا یدادن لوله گاستروستوم

 بوستیاز  یریجلوگ یکن است برامم انترال یها میموثر باشد. رژ میتواندشده است و  شنهادیپ یو کاتاپلکس یستونیتشنج، درایج درمان 

 .باشد دیبا تحرک کم مف مارانیدر ب دیشد

 ز( فارماکوتراپی:
در شروع  دیشد یرا در کودکان بدون علائم عصب یتظاهرات عصب شرفتیکند و ممکن است پیرا مهار م دهایپیکولیسنتز گل گلوستاتیم

تظاهرات فاقد داده شود که  یمارانیبه ب دینبا گلوستاتیکه م کنندینشان مخاطر یهاحال، دستورالعمل نیبا ازد. ندایب ریدرمان به تأخ

 که می بایست تحت مراقبت های دوره ای پزشکی قرار گیرند. بدون علامت هستند یمدت طولان یاز آنها برا یبرخ رایز هستند، یعصب

 یم شنهادیتا متوسط دارند، پ فیخف یشناخت ای سایکولوژیک ،یکه تظاهرات عصب یمارانیب یبرا گلوستاتیها، مدستورالعمل نیمطابق با ا

  .است یشروع درمان به محض ظهور هرگونه تظاهرات عصب یبرا نهی. زمان بهشود

 

برای بیماران نیمن پیک تایپ سی با مشکلات عصبی که به درمان میگلوستات پاسخ مناسب نداده اند و  Cycledexdrim جدید داروی

 باشد.می  در مراحل تحقیقاتبا داروی میگلوستات بکار رود که  combination theraphyمی توان به صورت 

 
 

 دارویی )در صورت وجود(: عوارضح( 
 )مانند اسهال، نفخ شکم(، کاهش وزن و لرزش است. یشامل علائم گوارش گلوستاتیم یعوارض جانب نیتر عیشا

 ی( پیگیری های لازم پس از درمان:
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 داتعد ابیارزی سیستم

تحرک/فعالیت و  بررسی روند بیماری

 روزانه

 سرعت پیشرفت بیماری 

نترل تنه، ارزیابی میزان تحرک و ک

 تان پا، تعادلسپاستیسیتی، وضعیت انگشا

 ماه 6 تا 3هر

 بررسی کمپلیانس درمان  درمان میگلوستاتپایش 

 بررسی عوارض دارویی 

 ماه 6هر 

ی رشد، ارزیابی بررسی پارامترها معاینه بالینی 

 نورولوژیک و ارگانومگالی

 ماه یکبار  12تا  6هر 

برای بررسی پیشرفت بیماری و پاسخ به  NPCبررسی نمره بالینی 

 درمان 

 ماه یکبار 6هر 

در کودکان  و تکلم مانیتورینگ یادگیری ارزیابی تکامل یا شناخت

 و توانایی شناختی در بالغین

 

مه در  12ماه در کودکان و هر  6هر 

 بالغین

حرکات ساکادیک ارزیابی پیشرفت  ارزیابی چشم

چشم، شدت و وجود فلج نگاه، پاسخ به 

با دستگاه  بررسی  )درمان میگلوستات

EyeSeeCamدر صورت موجود بودن 

 ما یکبار بعد از شروع درمان 12تا  6هر 

ادیومتری برای تشخیص کاهش شنوایی  بررسی شنوایی 

 یا پیشرفت آن

 اهم 12هر 

بررسی وجود دیس فاژی یا خطر  بررسی تغذیه

 آسپیراسیون

ماه در  12ماه در کودکان و هر  6هر 

 بالغین 

 

بررسی اختلالات سایکولوژیک، 

 و و علایم سایکیاترتیکافسردگی 

سالگی و  18ماه تا  6در کودکان، هر  بررسی سلامتی منتال

سپس در صورت پایداری یا فقدان 

 علامت هر سال

و پلی هیستوری اختلالات خواب  خواب  بررسی

 سومنوگرافی در صورت نیاز

 ماه 12هر 

و تنظیم  EEGیا ویدیو نوار مغز  مدیریت تشنج 

 داروهای ضد تشنج 

 بر حسب علایم بالینی

 ک( توصیه های ضروری به بیمار:
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،  یابیقابل دست جهینت نینشده است و بهتر ثابت گلوستاتیمبهبودی کامل و درمان قطعی با اطلاع داده شود که  دیو خانواده با مارانیبه ب

  است. یعصب یماریب شرفتیپسرعت  شدن کندتر ای تیتثب

 ل( فلوچارت فرایند بررسی بیمار و درمان )در صورت نیاز(:

 سی-پیک  نتشخیص آزمایشگاهی نیمفلوچارت 
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