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 در يك بيمار مبتلا شيوزي آنمي پرنةجي در نت12كمبود ايزوله ويتامين ب
  به اسپروي سلياك

  
         يدهكچ  

  
ر  خود ايمني است كه اغلـب د ي سلياك يك انتروپاتي سلياك يا بيمارياسپرو: زمينه و هدف 

طـور معمـول بـه دليـل اخـتلال جـذب آهـن و               ه  ب ـ. شـود  بيماران حساس به گلـوتن ديـده مـي        
 ي ول ـ باشـد  ي م ـ عي شـا  كي مگالوبلاست ي در ابتداي روده باريك، آنمي فقر آهن وآنم        دياس كيفول

ما در اينجا موردي را توضيح خـواهيم داد كـه   . ت بندرت گزارش شده اس 12ن ب كمبود ويتامي 
دچـار كمبـود شـديد     فوليك سـرم، ، بدون كمبـود سـطح آهـن و اسـيد    علاوه بر بيماري سلياك  

اماتيك به درمان با تزريـق ويتـامين     شده و پاسخي در  شيوزي از آنمي پرن   ي ناش 12ويتامين ب 
  .داده است 12ب

حـالي و درد شـكم    اسـت كـه بـا شـكايت ضـعف و بـي       يا  سـاله 38 مرد  بيمار :معرفي مورد 
ــ آزمايدر بررســ. مراجعــه كــرده اســت ــ اولشاتي ــه آنمــمــاري مــشخص شــد بهي ــتلا ب  ي مب

 از معـده و دئودنـوم و   يوپـس يبـا انجـام ب  .  اسـت 12 بنيتامي از كمبود و ي ناش كيمگالوبلاست
 و  اليزي ضد انـدوم   ي باد ي آنت ل،تاي پر يها سلول ضد يباد ي آنت كي سرولوژ ونيتراسي ت يبررس

بعـد از   . دي بـه اثبـات رس ـ     اكي سـل  يمـار ي بـا ب   وزيشي پرن ي آنم ي همراه ي بافت نازيترانس گلوتام 
 و محدوديت مصرف مواد حاوي      ي عضلان 12تشخيص نهايي، بيمار تحت درمان با ويتامين ب       

 داي ـيـشگاهي پ   در علائـم بـاليني و آزما       يريگلوتن قرار گرفت و بعد از يك ماه بهبودي چـشمگ          
  .كرد

  
 ضـد   ي بـاد  ي، آنت ـ 12 ب نيتـام ي كمبـود و   وز،يشي ـ پرن ي آنم ـ اك،ي سل ياسپرو:  كليدي واژگان
  ي بافتنازي ترانس گلوتامال،يزياندوم

  
  3/12/88 :           تاريخ پذيرش مقاله 22/12/88 : تاريخ اصلاح نهايي          18/9/88 :تاريخ دريافت مقاله
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                 مقدمه                                  
  

 خود ايمني است كه     ي سلياك يك انتروپات   ي سلياك يا بيمار   ياسپرو
در اين بيمـاري    . ]1[شود   ر بيماران حساس به گلوتن ديده مي      اغلب د 

بـا غلبـه    ( كند كه به انواع كلاسـيك      بين بالغين به دو شكل بروز مي      
 كي ـع كلاسـيك تظـاهرات تيپ     در نو  .]2 [و خاموش معروفند  ) اسهال

شود و در نـوع خـاموش علايـم شـامل            سوء جذب و اسهال ديده مي     
 از  ي سلياك با بعض   يارتباط اسپرو . ]2 [باشد ي م كيتظاهرات غير تيپ  

هاي ديگر همچون آنمي فقـر آهـن، درماتيـت هرپتـي فـرم،               بيماري
، ]4 [)هاشـيموتو،گريوز  (دي، اختلالات تيروئ(IgA 3)كمبود انتخابي 

بـه  ] 7-9 [ و اخـتلالات مختلـف بافـت همبنـد         ]5-6 [ديابت شيرين 
در همراهي آنمي با بيماري سلياك چنـد اخـتلال          . اثبات رسيده است  

ل به دليل اختلال جذب آهـن و        طور معمو ه  ب. توضيح داده شده است   
فوليك در ابتداي روده باريك، آنمي فقر آهن و يـا آنمـي مگـالو               اسيد

سيد فوليك دور از انتظار نيـست و كمبـود          بلاستيك ناشي از كمبود ا    
 نيز تنها در موارد شديد درگيـري روده باريـك كـه تـا               12ويتامين ب 

ما در اينجا مـوردي     . ]10 [ است ريپذ  پيشروي كرده باشد امكان    لئوميا
را توضيح خواهيم داد كه علاوه بـر بيمـاري سـلياك، بـدون كمبـود                

 12د ويتـامين ب     دچار كمبـود شـدي     سطح آهن و اسيد فوليك سرم،     
اماتيـك بـه     شده و پاسخي درني و پان سيتوپشيوزي از آنمي پرن يناش

  .داده است 12 ويتامين بيدرمان با تزريق عضلان
  

 شرح مورد                                          
  

حـالي و درد      است كه با شـكايت ضـعف و بـي          يا  ساله 38بيمار مرد   
سال است كه از درد شـكم شـاكي          2 حدود. شكم مراجعه كرده است   

درد شـكم   . ماه اخير علايم تشديد پيدا كرده است       3است اما در طي     
 و دائمي بوده و به جايي تير        بيمار در ناحيه اپيگاستر با كيفيت فشاري      

و از ساعات اوليه بامـداد      كند كه درد ا    بيمار ابراز مي  . كشيده است  نمي
علاوه بـر آن    . شده است  تر مي شده و با ناشتا بودن كمي به       شروع مي 

 كيلـوگرم در يـك      18بـه ميـزان     (بيمار از يبوست، نفخ، كاهش وزن       
. بـرده اسـت    و سفيد شدن موهاي خود نيز رنـج مـي         ، افسردگي   )سال

كشيده و بيماري خاصي نيـز در خـانواده خـود ذكـر              بيمار سيگار نمي  
بـود و در  در معاينه بيمار، ظاهر و اسكلراي بيمار رنگ پريده    . كند نمي

آزمايـشات اوليـه بـراي    . معاينه اوليه مورد خاص ديگري يافـت نـشد      
با مشاهده آنمـي ماكروسـتيك بـراي        ). 1جدول  (بيمار درخواست شد    

 فوليـك   سـيد بالالين و ا  سميرلام خون محيطي وتيتراسيون كو    بيمار، ا 
در اسـميرلام خـون محيطـي        ).1شـكل   ( )2جـدول (درخواست شـد    

نتـايج نـشان دادنـد كـه         زيو ن   شدند دهيه د  هيپرسگمانت يها لينوترف
 12 تنها ناشي از كمبود ويتـامين ب       ماري ب نيآنمي مگالوبلاستيك در ا   

، 12جهت بررسي درد شكم و علل احتمالي كمبود ويتـامين ب          . است
 دقيـق، آندوسـكوپي فوقـاني و تيتراسـيون          يعلاوه بر اخذ شرح حـال     

رسي آندوسكوپيك،  در بر . هاي اختصاصي نيز درخواست شد     بادي آنتي
داشت و معـده در ناحيـه        scalloping رطبيعييدئودنوم ظاهري غ  

هاي مختلـف    از قسمت ). 2شكل  ( آتروفيك داشت    يفوندوس، ظاهر 
 يـشگاه هاي متعددي برداشـته شـد و بـه آزما          معده و دئودنوم بيوپسي   

در بررسي پاتولوژيك، علاوه بـر تائيـد        . ديجهت پاتولوژي ارسال گرد   
هاي التهابي بـا ارجحيـت     يت آتروفيك، ارتشاح سلول   تشخيص گاستر 

 يهيپرتروف ـ لنفوسيت در لامينا پروپريا، كوتاه شـدن پرزهـاي روده و          
 تغييـرات سـوء     دي ـنيز گزارش شد كـه مؤ     ) لوسي و يآتروف( ها كريپت

بـا آمـاده شـدن جـواب        ). 3شكل  (  سلياك بود  يجذب از جمله بيمار   
 بـودن سـطح آنتـي بـادي         هاي اختصاصي و بالا    بادي آزمايشات آنتي 

هاي پاريتال، تشخيص نهايي آنمي پرنيشيوز با منشا كمبود          ضدسلول
 ـ     تال،يهاي پر  فاكتور داخلي ناشي از تخريب سلول      ه  ثابت گشت كـه ب

بعـد از   ). 3جـدول   ( طور همزمان با بيماري سلياك همراهـي داشـت        
 و  ي عـضلان  12تشخيص نهايي، بيمار تحـت درمـان بـا ويتـامين ب           

قرار گرفـت و    ) همچون غلات ( مصرف مواد حاوي گلوتن      محدوديت
علاوه . بعد از يك ماه، ويزيت و آزمايشات بيمار مجدداً درخواست شد          

بر بهبودي قابل توجه علائم باليني بيمار، اعم از رنگ پريدگي و خلق          
 بـسيار جالـب     زي و نفخ، تغييرات آزمايشگاهي وي ن      كمافسرده، درد ش  

  ).4جدول( ك به درمان مشاهده شدتوجه و با پاسخ دراماتي
  

 بحث                                                       
  

اسپروي سلياك يا بيماري سلياك، يك انتروپاتي خود ايمني است كه           
 مشخـصه ايـن     ].1 [شود اغلب در بيماران حساس به گلوتن ديده مي       

صرف گلـوتن    سوء جذب مواد غذايي در پي م       - 1بيماري عبارتست از  
 -3  باريـك ة آتروفي پرزهاي مخاطي رود-2و مواد غذايي حاوي آن     

 بعد از محدوديت رژيـم غـذايي        لينيبهبودي علائم بافت شناسي و با     
 عود علائم بافت شناسي و باليني بعـد از مـصرف            -4حاوي گلوتن و    

وه سني كودكـان و    تظاهرات باليني اين بيماري در دو گر       ]11 [گلوتن
علائـم بـاليني كلاسـيك بيـشتر در         . شود بندي مي  تقسيمبزرگسالان  
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99  ... در نتيجه آنمي پرنيشيوز در 12ايزوله ويتامين ب      كمبود                                                            

 املكـه ش ـ )  ماهـه  4-24( .شـود  تر ديده مـي    دكان كم سن و سال    كو
 علائــم بــاليني ].12 [اخــتلال در رشــد، اســهال و نفــخ شــكم اســت

شـود كـه      بيشتر در كودكـان بزرگتـر و بـالغين ديـده مـي             كيتيپغير
كند مثل دردشكم،    ميز علائم سوء جذب در آنها بروز        تظاهراتي غير ا  

م خــوني فقــر آهــن و هــاي كبــدي، كــ يبوســت، بــالا رفــتن آنــزيم
ــيد ــصبياس ــتلالات ع ــل ( فوليك، اخ ــسردگيمث ــاني )اف ــت ده ، آف
طور كلي بيـشتر    ه  ب. ]13و12 [كننده، درد مفاصل و استئومالاسي     عود

آنـان  % 20 اين بيماري بالغين هستند و تنها       هموارد تشخيص داده شد   
هاي اپيزوديـك يـا       بسياري از بالغين دوره    ].13 [ارند سال د  60بالاي  

 بـا   مـراه تواند ه  كنند كه مي   ، نفخ و درد شكم را ذكر مي       شبانه اسهال 
استئاتوره با شدت و وسعت درگيـري روده مـرتبط          . كاهش وزن باشد  

 ةتـر رود   هـاي پروگزيمـال     غالباً در بيماراني كه فقط قسمت      است، اما 
ناراحتي و نفخ شـكم بـسيار       . واهد داشت باريك درگير باشد، وجود نخ    

ضـعف و   . شوند پذير اشتباه مي    تحريك ةشايع هستند و با سندروم رود     
  . ]13 [اند  حتي در نبود آنمي شايعزحالي ني بي
اك در بـالغين، آنمـي فقـر آهـن      بين تظاهرات باليني بيماري سـلي  در

 هال در رد  ترين تظاهر باليني بيماران مبتلا است و بعد از آن اسه           شايع
ساير اختلالات آزمايـشگاهي بيمـاري سـلياك        . ]14 [بعدي قرار دارد  

يـا بنـدرت كمبـود      ( شامل آنمي ماكروسيتيك ناشي ازكمبود فـولات      
، هايپوكلسمي  k ناشي از كمبود ويتامين      ولوپاتي، كوآگ )12ويتامين ب 

در  اسـت كـه    D يا آلكالن فسفاتاز بـالاي ناشـي از كمبـود ويتـامين           
 پروگزيمال است كه منجر     ةاي ناحي  ختلال در جذب روده   همگي آنها ا  
 تنهـا در    12شود امـا كمبـود ويتـامين ب        يك از آنها مي    به كمبود هر  

 همـراه باشـد ديـده       لئوميموارد شديد بيماري سلياك كه با درگيري ا       
  . ]14و11 [افتد ندرت اتفاق ميه  باريشود كه بس مي
هـاي   شـامل شكـستگي   اي بيماري سلياك      تظاهرات خارج روده   ساير

 مي ـعلا  و ]17 [ت روانپزشـكي  ، اختلالا ]16 [، عقيمي ]15 [استخواني
 ]18 [نرولوژيكي مختلف همچون نروپاتي محيطي، آتاكسي و تـشنج        

هـا بـا بيمـاري سـلياك بـه اثبـات             ارتباط بسياري از بيماري   . شود مي
 يهـا  ي از دسـته بيمـار     غالبـاً هـا كـه      ايـن بيمـاري   . ]9 [رسيده است 

، ديابـت   ]19 [شوند شامل درماتيت هرپتي فرم     ون محسوب مي  اتوايمي
تـشخيص  . شـوند   مـي  ]21 [ و تيروئيـديت اتوايميـون     ]20و5[شيرين  

هــاي ســرولوژيك و  بيمــاري ســلياك بــر اســاس تركيبــي از تــست 
امروزه دسترسي به انجام آزمايشات سـرولوژيكي       . هيستولوژيك است 

يص بيمـاري سـلياك      بالا راه را براي تشخ     تيختصاصبا حساسيت و ا   
ايـن  . خصوص در موارد تظاهرات غير تيپيك، تسهيل كرده اسـت         ه  ب

بادي ضد اندوميزيال و ترانس گلوتامينـاز        آنتي يموارد عبارتند از بررس   
ــافتي . ]Tissue Transe Glutaminase (TTG)] 22 ب
چه حساسيت متوسطي دارد اما نـسبت بـه    بادي ضد گليادين اگر  آنتي

 كي ديگـر از حـساسيت كمتـري برخـوردار اسـت           هاي سرولوژي  تست
در اپروچ به بيماران بـا شـك بـاليني ضـعيف بـه بيمـاري            . ]24-22[

بـادي   وجـود تـست منفـي آنتـي       )  علائم ديگـر   اسهال بدون  (اكيسل
 و ترانس گلوتاميناز بافتي، بسيار با ارزش بوده و نياز به            زيالياندومضد

 كـه اختـصاصيت ايـن       چرا. كند  را مرتفع مي   ييصانجام بيوپسي تشخ  
در مـواقعي   . ]25-28 [اسـت % 100ها در بيماري سلياك تقريباً       تست

اي در   وجود علائـم روده   ( كه شك باليني در حد متوسط تا قوي است        
هاي سرولوژيكي و    انجام همزمان تست  )  خانوادگي مثبت  ةفرد با سابق  

  . ]11 [برداشت بيوپسي توصيه شده است
ترين تظاهر باليني بيمـاري      ر آهن شايع   كه ذكر شد آنمي فق     همانطور

 اكيآنمي ماكروسيتيك نيز در بيماري سـل      . سلياك در افراد بالغ است    
امـا مـوارد   . باشـد  يديده شده است كه دليل آن كمبود اسيدفوليك م ـ     

 بسيار كمياب بوده و 12آنمي ماكروسيتيك ناشي از كمبود ويتامين ب   
 كمبود ويتـامين    علت شتريكه ب ] 29-30[ندرت گزارش شده است     ه  ب

  . ]11 [اند  گزارش كردهلئوميرا ناشي از درگيري ا 12ب
شود، علائم    كه در بررسي علائم باليني بيمار ما مشاهده مي         همانطور

باليني از نوع غير تيپيك بوده است مثل درد شكم، يبوست، ضـعف و              
پـذير اسـت و عـدم        فسردگي كه با بيماري سلياك توجيـه      حالي و ا   بي

تر روده باريك     نشان از درگيري پروگزيمال    ماري ب نيهال در ا  وجود اس 
هاي كبدي نيز در بيمار ما به همراه تغييـرات            آنزيم نبالا رفت . دهد مي

شـود كـه دليـل آن در بيمـاري سـلياك،       چربي در كبد مـشاهده مـي      
تواند جذب مواد سمي از مخاط آسـيب ديـده و تـأثير آن بـر كبـد        مي
  . ]31 [باشد
ر قابـل انتظـار    چه همراهي دو بيماري اتوايميون در كنـار يكـديگ   اگر

 موردي، همراهي بيماري سـلياك بـا آنمـي          يها است، اما در گزارش   
 كـه   يگزارش ـ در دو مـورد   . نـدرت گـزارش شـده اسـت       ه  پرنيشيوز ب 

 جالـب   ةاند، نكت   مطرح شده  اكي سل يماري با ب  وزيشي پرن ي آنم يهمراه
 از آنهـا    يك ـيدر  .  بود يا نهي زم يمني ا ت اختلالا يتوجه در آنها همراه   

 (IgA 30) كمبـود  يگريدر د و] 29[ والدنشتروم ينميماكروگلوبول
 مـا   مـار يچـه در ب    اگـر .  داده شـدند   صي سوم تـشخ   يماريعنوان ب ه  ب
 رسد ينظر م ه  ها مورد مطالعه قرار نگرفتند اما در كل ب         نيمونوگلوبوليا

 در بـروز    يانـد عـامل   تو ي هومـورال م ـ   يمن ـي ا ستمي در س  يوجود نقص 
  . باشدوزيشي پرني و آنماكي سليماريهمزمان دو ب

فوق، علاوه   از تشخيص بيماري سلياك و آنمي پرنيشيوز در بيمار           بعد
هاي لازم جهـت محـدوديت مـصرف مـواد غـذايي حـاوي              بر توصيه 

 عضلاني قرار گرفت و بـه       12گلوتن، بيمار تحت درمان با ويتامين ب      
ز يك ماه موجب بهبودي قابـل توجـه علائـم           اماتيكي بعد ا   شكل در 

حالي، افسردگي، درد و نفـخ        و بي  ضعفباليني از جمله رنگ پريدگي،      
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 آزمايــشگاهي شــد و تمــامي فاكتورهــاي جيشــكم و يبوســت و نتــا
  .  اصلاح گرديديهماتولوژيك در شمارش خوني و
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 آزمايشات خون شناسي قبل از درمان - 1جدول 
Hematology                             CBC                                          

ESR1st     47 hr      
CRP         Neg      
 
Biochemistry                                     
_________________________________ 
 
Fe(Iron)          105 µg/dl    
TIBC              339 µg/dl    
Ferritin            51 ng/dl    
 

WBC   3400/µl 
RBC    61049.2 × /µl       
Hb   10.2 g/dl    
HCT   28.8%   
MCV   115.7 fl    
MCH   41.0pg      
MCHC   35.4g/dl  
PLT   310125× /µl    
Hypochoroma  +1                                    
Anisocytosis  +1  
Macrocytosis  +1    
 
 
Special   Biochemistry                             
 
folic Acid             >20ng/ml 
Vitamin  B12       98.27 Pmol/L Normal (145-637)      

Anti  h.pylori (IgG)        28            neg. 
Anti  h.pylori (IgA)        10.8         neg. 

SGOT                   61 
SGPT                    41 
BUN                     11 
Creatinine             0.9 
U/A                       Normal 

  

  

   اسمير خون محيطي قبل از درمان- 2جدول 
Blood   Smear                                                                                              
Hypersegmentations   of   Neutrophils  were  seen(fig. 1)                         

 
  

  

 آزمايشات اختصاصي قبل از درمان - 3جدول 
Specific  Serologic  Tests                                                                           
Antiendomysial     Ab        70                Pos.             normal up t0 20                                
Tissue  transglutaminase ( tTg)          >30 pg            normal up t0 15                                  
Anti – parietal  cell  Ab                          Pos.                                              
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 آزمايشات خون شناسي بعد از درمان - 4جدول 
Special  Biochemistry                     CBC                                                 
Vitamin   B12       320 pg/ml    WBC           4100 /µl       

RBC           61063.3 × /µl          
Hb               13.3 g/dl        
HCT            37.6 %         
MCV           103.6 fL       
MCH           36.6 pg        
MCHC        35.4 g/dl       
PLT            310248×  /µl                    

  

  

                     
    دئودنومScalloping - 2نته                                            شكل  نوترفيل هيپرسگما-1شكل 

  

  
  آتروفي ويلوس در سلياك - 3شكل
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