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Anderson-Fabry Syndrome

دانشجوي (الناز حیدري ،)متخصص ژنتیک مولکولی(دکتر علی نظیرزاده ،)دانشجوي ژنتیک مولکولی(شاهین اسعدي 
)کارشناسی ارشد ژنتیک

)Geneticist(شاهین اسعدي : نگارنده مسئول

گالاکتوزیداز اختلال آنژیوکراتوماکورپوریس و یا بیماري کمبود آلفا،بیماري اندرسون فابري،بیماري فابريعنوانبه،سندرم فابري
سندرم . شودمیایجاد یک بیماري نادر ژنتیکی است که در اثر اختلال ذخیره لیزوزومی ،سندرم اندرسون فابري. شودمیشناخته 

از علائم سیستمیک ايگستردهطیف ،تواندیمبیماري فابري . کندیمتبعیتمغلوبXاندرسون فابري از الگوي توارثی وابسته به 
مد ترکیبات بیوشیمیایی بدن ناکارآوسازسوخترا شامل شود که پیامد آن اختلال در ترکیب شیمیایی اسفنگولیپیدها و در پی آن 

یوهانس فابري از آلمان و ویلیام اندرسون از هاياولین بار توسط دو متخصص پوست به نام،سندرم اندرسون فابري. خواهد بود
.گزارش گردید1898انگلستان در سال 
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دکتر یوهانس فابري،دکتر ویلیام اندرسون و سمت چپ،سمت راست

بالینی سندرم فابري اندرسونهاينشانهعلائم و 

اما درك این بیماري و تشخیص آن در زمان کودکی دشوار خواهد ،کندمیدر اوایل دوران کودکی بروز معمولاًعلائم این بیماري 
:این علائم شامل. بود

بدن را دارند و یا اختلال در هاياندامتجربه درد موضعی یا کامل معمولاً،بیماران مبتلا به سندرم فابري اندرسون:حس درد
یطی عصبی محهايرشتهبه آسیب ،هاانداماین حس درد در اعتقاد بر این است که. باشدمیاین بیماران رایج در دستگاه گوارش 

به احتمال زیاد توسط تجمع چربی در عروق ،حس درد در دستگاه گوارش. مرتبط است،عهده دارندکه انتقال پیام حس درد را بر
.دگردمیکه منجر به مسدود شدن راه جریان خون شودمیکوچک لنفاوي ایجاد 



که در اکثر بیماران مبتلا به سندرم فابري باشدمیعوارض کلیوي شامل نقص عملکرد کلیه و نارسایی کلیه :هاکلیهاختلال در 
و ممکن است در طول زندگی شدت این علائم باشدمیحیات بیماران تهدیدکنندهاین عوارض جدي و ،اندرسون مشترك است

در سندرم فابري هاکلیهاولین نشانه از درگیري ،شودمیآلودکفپروتئین در ادرار که باعث ادرار حدازبیشوجود . بیشتر شود
که یک علت شایع مرگ ناشی از شودمیایجاد هاآنبیشترین اختلالات کلیوي در این بیماران در دهه سوم عمر . استاندرسون 

.استاین بیماري 

در سندرم فابري اندرسونعروقیتظاهرات بالینی قلبی

قلبی و عروق کرونري بیشتر هايبیماريمیزان خطر ،که با افزایش سنشودمیدر گلیکولیپیدها ایجاد ،عوارض قلبی در اثر اختلال
.دگردمیمشاهده معمولاًبالا و کاردیومیوپاتی فشارخون،در این بیماران. شودمی



اندرسونتظاهرات پوستی در سندرم فابري 

اما اغلب بر ،ظاهر شودبدندر هر منطقه از تواندمیکه هاي کوچک و بدون درد استآنژیوکراتوماس یا پاپولاین تظاهرات شامل 
یک نشانه شایع جهت مشکوك ،آنهیدروزیس یا عدم تعریق بدن. هستندترشایعشکم و کشاله ران ،باسن،اطراف ناف،روي ران

علاوه بر این بیماران مبتلا به سندرم فابري اندرسون علائمی مانند بیماري رینود با نوروپاتی ،استاندرسون بودن به بیماري فابري 
کدورت بهتوانمیاز علائم چشمی در این بیماري . شودمیهااندامخاص منجر به حس درد و سوزش طوربهدهند که میرا نشان 

.مروارید نیز اشاره کردخلفی مانند آب/قدامیصورتبهاختلالات عروقی شبکیه ،ورم ملتحمه،قرنیه

سایر تظاهرات بالینی در سندرم فابري اندرسون

،وزوز گوش،شودمیاختلال عروق مغزي که منجر به افزایش خطر سکته مغزي ،هااندامدرد همراه با سوزش در ،نوروپاتی،خستگی
.باشندمیسندرم فابري اندرسون عدم تعادل شیمیایی و اسهال از دیگر علائم ،ناتوانی در افزایش وزن،حالت تهوع،سرگیجه





ان مبتلا به سندرم فابري اندرسوننماي شماتیک از اختلال وزوز کردن گوش انسان در بیمار
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ان مبتلا به سندرم فابري اندرسوننماي شماتیک دینامیکی از حالت دیدگان همراه با سرگیجه در بیمار

پاتوفیزیولوژي سندرم فابري اندرسون

باعث تجمع گلیکولیپیدها در عروق خونی شده که این تجمع منجر GLAبا توجه به جهش در ژن Aکمبود آنزیم آلفاگالاکتوزیداز 
براي ایجاد بیماري فابري اندرسون از الگوي توارثی GLAجهش در ژن . شودمیبدن هايبافتبه اختلال در عملکرد مناسب 

از ،بنابراین زنان حامل این جهش،در زنان هتروزیگوت همراه است،که با نفوذ ناکامل این ژنکندمیمغلوب پیروي Xوابسته به 
که این ژن GLAمردان داراي جهش در ژن . خواهند بودسهتروزیگو،نظر ژنتیک جمعیت نسبت به بیماري فابري اندرسون

بوده و بیماري زیگوسهمو،ژنتیک جمعیتنظرازنسبت به بیماري فابري اندرسون ،اندکردهرا از مادر ناقلشان دریافت تغییریافته
.فابري اندرسون را بروز خواهند داد





نیز در مواردي مستعد بیماري فابري اندرسون هستند اما درجه و شدت ،GLAیافتهجهششایان ذکر است که زنان حامل ژن 
دچار سندرم فابري اندرسون از که بسیاري از زنان دهدمیتحقیقات جدید نشان . از مردان استترخفیفعلائم این بیماري در زنان 

لات هایپرتروفیک بطن چپ قلب و نارسایی اختلا،احتمال سکته مغزي،چشم در اوایل بیماري مربوطهمرواریدآبمشکلاتی چون 
.برندمیکلیوي نیز رنج 

ژنتیک مولکولی سندرم فابري اندرسون

در بازوي بلند کروموزوم جنسی GLAژن . شودمیایجاد GLAسندرم فابري اندرسون توسط جهش در ژن ،که ذکر شدطورهمان
XصورتبهXq22.1بهسیتوزین شده که همین امر منجر جايبهباعث جابجایی نوکلئوتید گوانین جهش در این ژن. ستمستقر ا

.گرددمیبراي سنتز پروتئین 215سرین در موقعیت آمینهاسیدآسپارژین به آمینهاسیدترجمه نادرست 

این جهش باعث کمبود یا عدم وجود آنزیم آلفاگالاکتوزیداز .شودمیمغلوب منتقل Xاین جهش ژنتیکی با الگوي توارثی وابسته به 
.گرددمیلیزوزومی ايذخیرهشده که همین امر منجر به بروز اختلالات 
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تشخیص سندرم فابري اندرسون

بالینی فرد با مشاهده علائم که بدین ترتیب . شودمیبراساس تظاهرات بالینی فرد مظنون تشخیص داده ،بیماري فابري اندرسون
تشخیص صحیح بیماري براي ها گالاکتوزیداز بر روي لکوسیتآنزیم آلفاگیرياندازهبا توانمی،مشکوك به سندرم فابري اندرسون

.فابري اندرسون استفاده کرد

هايوموزومکربودن یکی از غیرفعالبا توجه به ماهیت ،در زنان مشکوك به سندرم فابري اندرسون براي تشخیص بیماري مذکور
تریندقیقاز ،GLAژنتیک مولکولی ژن وتحلیلتجزیه. نخواهد بوداعتمادقابلاستفاده از روش ارزیابی آنزیمی ،در زنانXجنسی 
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چربی را نشان دهد حدازبیشاگر تجمع ،بیوپسی کلیه نیز. استتشخیص براي زنان مشکوك به سندرم فابري اندرسون هايروش
با توانندنمیبیماري فابري اندرسون را معمولاًمتخصصین اطفال و داخلی . کننده بیماري فابري اندرسون باشدممکن است مطرح

.استعهده متخصص ژنتیک مولکولیصحیح برکاملاًبنابراین تشخیص قطعی و تشخیص دهند،،ذکرشدهعلائم بالینی 

سندرم فابري اندرسونیدرمانمسیر 

. به تصویب رسید2003آوریل سال 24در FDAتوسط سازمان غذا و داروي آمریکا ،براي سندرم فابري اندرسوناولین راه درمانی 
یک مسیر ،این دارو. مجوز تولید گرفتGenzymeگالاکتوزیداز از طرف شرکت داروسازي آلفایا )آگالزیدازبتا(داروي فابرازیم 

اما هزینه خرید این دارو ،استدر اثر سوء عملکرد ژنتیکی بیماران فابري اندرسون رفتهدستازدرمانی براي جایگزین کردن آنزیم 

چربی را نشان دهد حدازبیشاگر تجمع ،بیوپسی کلیه نیز. استتشخیص براي زنان مشکوك به سندرم فابري اندرسون هايروش
با توانندنمیبیماري فابري اندرسون را معمولاًمتخصصین اطفال و داخلی . کننده بیماري فابري اندرسون باشدممکن است مطرح

.استعهده متخصص ژنتیک مولکولیصحیح برکاملاًبنابراین تشخیص قطعی و تشخیص دهند،،ذکرشدهعلائم بالینی 

سندرم فابري اندرسونیدرمانمسیر 
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یک مسیر ،این دارو. مجوز تولید گرفتGenzymeگالاکتوزیداز از طرف شرکت داروسازي آلفایا )آگالزیدازبتا(داروي فابرازیم 
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،در ایالات متحده آمریکا به ازاي هر بیمار2012بطوریکه هزینه استفاده سالانه داروي فابرازیم در سال ،بسیار گران است
. باشدمیمطلوب ر جهان بدون بیمه و شرایط اقتصادي استفاده براي بسیاري از بیماران در سرتاسغیرقابلبود که دلار200000

تواندمیدرمان قطعی نیست ولی ،گیردمیمورد استفاده قرار جایگزین کردن آنزیم آلفاگالاکتوزیدازمنظوربهداروي فابرازیم که 
فابري اندرسون محسوب اما درمان قطعی سندرم،بدن را بهبود بخشد و تا حدودي از پیشرفت بیماري جلوگیري کندوسازسوخت

به کمک داروي فابرازیم ممکن است همراه با دردهاي )ERT(شایان ذکر است که استفاده از روش جایگزین آنزیمی. شودنمی
تشنج و از داروهاي ضددرد و ضدبایستمیاین دارو هايکنندهمصرفبنابراین و یا دردهاي التهابی همراه باشد،عضلانی عصبی

.نیز استفاده کنندضدالتهاب

متوسط زندگی در سندرم فابري اندرسونبینیپیش

متوسط امید به زندگی در کهدرحالی،باشدمیسال 2/58،متوسط امید به زندگی با بیماري فابري اندرسون در مردان مبتلا
استسال 4/75،و متوسط امید به زندگی در زنان مبتلا به سندرم فابري اندرسوناستسال 7/74،جمعیت عمومی مردان

با استناد به اطلاعات بیوانفورماتیک سازمان . باشدسال می0/80،متوسط امید به زندگی در جمعیت عمومی زنانکهدرحالی
در ارتباط با ،ان سندرم فابري اندرسوندر مبتلایومیرمرگعلت ترینشایع،2008تا سال 2001از سال ،بهداشت جهانی

.قلبی عروقی و پیوند کلیه بوده استهايبیماري



اپیدمیولوژي سندرم فابري اندرسون

. استتولد زنده انسان 120000تولد در هر 1تولد و 40000تولد در هر 1فرکانس بروز سندرم فابري اندرسون در جهان حدود 
بیماري فابري به به اکوسیستم افراد و رژیم غذایی و سبک زندگی افراد مستعد ،فابري اندرسوناین متغیر بودن فرکانس سندرم 

.اندرسون بستگی دارد
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