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  چكيده
بيماري ميكروليتياز آلوئولي يك بيماري نادر ريوي است كه با ارتشاح منتشر و دو طرفه : مقدمه
شـوند، مشـخص    هاي ظريف كلسيم فسفات، كه كالكواسـفريت ناميـده مـي    ها توسط سنگ آلوئول

اسـتئوپتروز شـامل گـروه هتروژنـي از     . اتيولوژي و پاتوژنز بيماري نامشـخص اسـت  . شود مي
هـا مشـخص    هـا توسـط استئوكلاسـت    ه با نقـص در بازجـذب اسـتخوان   هاي ارثي است ك بيماري

  . شود مي
پردازيم كه بيماري ميكروليتياز آلوئولي همراه  در اين مقاله به معرفي بيماري مي: ها روشمواد و 

با استئوپتروز داشت كه به صورت تصادفي به دليل دانسيته بالاي استخواني و استئواسـكلروز  
همراهـي ايـن دو بيمـاري تـاكنون در     . ه سينه بيمار مورد شك قرار گرفـت ژنراليزه در عكس قفس

  . مقالات گزارش نشده است
با توجه به ناشناخته بودن اتيولوژي هر دو بيماري و مطرح بودن مسـأله ژنتيكـي و نيـز    : يجانت

ائز عنوان عامل اتيولوژيك مطرح باشد، معرفي بيمار ح تواند به وجود هيپركلسمي در بيمار كه مي
  . اهميت است

  

  ميكروليتياز آلوئولي، استئوپتروز، هيپركلسمي :هاي آليدي واژه
 
 
  

  
  

  مقدمه
ميكروليتياز آلوئولي يك بيماري ايديوپاتيك نـادر اسـت   

هاي ريوي مشـخص   ها در آلوئول كه با وجود ميكروليت
بـار توسـط فـردريش    ايـن بيمـاري نخسـتين    . شود مي

(Friedrich)  هـاربيتز  و سپس  1856در سال(Harbitz)  در
 ].2و1[گزارش گرديد 1918سال 

مورد از اين بيماري در سراسـر جهـان    200تاكنون 
گزارش شده است، امـا همچنـان اتيولـوژي و پـاتوژنز     

  . ناشناخته است و درمان مؤثري ندارد
استئوپتروز يك ديسپلازي نادر استخواني اسـت كـه   

هـا و در نتيجـه    ناشي از نقص در عملكرد استئوكلاست
باقي ماندن غضروف كلسـيفيه شـده و اسـتخوان اوليـه     

اين بيماري نخستين بار توسط يك راديولوژيست . است

   23/11/86:     وصول
  8/12/87: اصلاحاتآخرين

  21/12/87:    پذيرش
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در سـال   (Albers Schonberg)آلماني بنام آلبرت شونبرگ 
توســط كرشــنر  1926 گــزارش شــد و در ســال 1904

(Kershner) نام گرفت استئوپتروز .  
شيوع دقيق آن مشخص نيست امـا حـدوداً يـك در    

دو فرم اساسي براي ايـن  . شود تخمين زده مي 000/200
  : بيماري شناخته شده است

يكي فرم اتوزوم غالب يا نوع خـوش خـيم آن كـه    
علامت يا باعلايم مختصر باشد و معمولاً  ممكن است بي

طبيعي دارند و نوع ديگر اتورزم مغلوب يا بـدخيم   عمر
است كه عموماً در دوران شيرخوارگي و ابتداي طفوليت 

انواع بينابيني يا آتي پيك بيمـاري  ]. 5و4،3[كشنده است
. اند كه توارث اتـوزوم مغلـوب دارنـد    نيز گزارش شده

ــر اســت  ــيار متغي ــاليني آن بس ــاهرات ب ــاهرات . تظ تظ
واســكلروز ژنراليــزه اســت و راديولوژيــك شــامل استئ

هـاي   تشخيص استئوپتروز نيز معمولاً با يافتن اسـتخوان 
و با بيوپسي از مغـز   شود متراكم در راديوگرافي داده مي

  . شود استخوان تأييد مي
در اين مقاله يك مورد بيمـار مبـتلا بـه ميكروليتيـاز     

ساله ايست كه با  8شود كه پسر بچه  آلوئولي معرفي مي
سي به صورت سرفه بدون خلط و تنگي نفـس  علايم تنف

نكته جالب در . پيشرونده از دو ماه قبل مراجعه كرده بود
اين مورد، علاوه بر خود بيماري، همراهي با اسـتئوپتروز  
است كـه در بررسـي مقـالات تـاكنون مـورد مشـابهي       

اتيولوژي هر دو بيمـاري ناشـناخته   . گزارش نشده است
همچنـين  . ها مطرح اسـت  است و مسأله ژنتيكي براي آن

عنـوان عامـل اتيولوژيـك يـا      همراهي هيپركلسـمي بـه  
  . كننده مطرح شده است مستعد

  

  معرفي بيمار
اي است كه با مشكلات تنفسي به  ساله 8بيمار پسر بچه 

صورت سرفه بدون خلط و تنگي نفس پيشـرونده از دو  
بيمـار حاصـل ازدواج فـاميلي و    . ماه قبل مراجعه كـرد 

م طبيعي بوده و براي اولين بار بـه بيمارسـتان   زايمان تر
حـال و كاشـكتيك    از نظر ظاهري، بي. مراجعه كرده بود

هاي بيرون زده از حدقه و  هاي برجسته و چشم بود، گونه
درجه حرارت : در معاينه. ديسترس تنفسي خفيف داشت

هـا،   در سمع ريه. گراد و تاكيكارد بود درجه سانتي 5/38
هـا   ويژه در قاعدة ريـه  در سراسر ريه بههاي پراكنده  رال

سوفل سيستوليك در نزديك آپكس قلـب  . شد شنيده مي
  .معاينه نورولوژيك طبيعي بود. شد شنيده مي

  
هاي خوني در حـد طبيعـي    اندكس :از نظر پاراكلينيـك 

هاي كاركرد كليـه در حـد    آناليز ادراري و تست. بودند
هـاي متـوالي،    ميزان كلسيم خون در آزمايش. طبيعي بود

بالاتر از حد طبيعي گـزارش شـد ولـي هيپركلسـيوري     
بررسـي گازهـاي   . تست توبركولين منفـي بـود  . نداشت

دليل تاكي پنه بيمار، آلكـالوز تنفسـي    به) ABG(شرياني 
  . داد نشان مي

در اسپيرومتري كاهش ظرفيت انتشاري ريوي وجود 
آميزي اسيد فاست و لاواژ برونكوآلوئـولار   رنگ. داشت

  . براي مايكوباكتريوم توبركولوزيس منفي بود
در راديوگرافي قفسه سينه بيمـار، عـلاوه بـر نمـاي     
رتيكولونــدولر منتشــر در هــر دو ريــه، دانســيته بــالاي 

ها مشاهده گرديد كـه   استخواني در ستون فقرات و دنده
براساس آن احتمال استئوپتروز براي بيمـار مطـرح شـد    

اي و سـتون   در همين راستا گرافيهاي جمجمه). 1شكل (
اي درخواست گرديد كه افزايش دانسيته اسـتخواني   مهره

ها، خصوصـاً   و استئواسكلروز ژنراليزه در تمام استخوان
ن در جمجمه و مشخصـاً در قاعـدة آن و نيـز در سـتو    

در آسپيراسيون بيوپسـي،  ). 3و2شكل (فقرات ديده شد 
مغز استخوان به طور غيرطبيعي با اسـپونژيوزاي اوليـه و   
  . فيبروز پر شده بود كه تشخيص استئوپتروز را تأييد كرد
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گرافي قدامي خلفي قفسه سينه بيمار معرفي شـده كـه   . 1شكل 

، افزايش علاوه بر كلسيفيكاسيون وسيع و منتشر در هر دو ريه
   .دهد مي را نشانها  هدانسيته استخواني در دند

  

  
افي جمجمه بيمار معرفي شده كه استئواسـكلروز را  گر .2 شكل

  .دهد مي به خصوص در قاعده جمجمه نشان

  
بيمـار  هـاي   گرافي قدامي خلفي و جانبي ستون مهره .3شكل 

 را نشـان هـا   همعرفي شده كه افزايش يكنواخت دانسـيته مهـر  
  .دهد مي

  

در مقاطع پارافيني از بيوپسي برونكوسـكوپيك ريـه   
آميـزي شـد اجسـام     كه با هماتوكسيلين و ائوزين رنـگ 

ها ديـده شـد كـه     لامينه كلسيفيه كروي در لومن آلوئول
بـراي  . تشخيص كلسيفيكاسيون برونكيال را تأييـد كـرد  

اسكن مغزي با و بدون كنتراسـت درخواسـت    CTبيمار 
يون وسيع در ليگمان پتروكلينوئيـد  گرديد كه كلسيفيكاس

هـايي از تنتوريـوم در محـل چسـبيدن آن بـه       و قسمت
ليگمان پتروكلينوئيد در اطراف هياتوس تنتوريوم گزارش 

  .شد
اكوكارديوگرافي بيمار نيـز رگورژيتاسـيون خفيـف    

كوسپيد و كلسـيفيه بـودن لـت     هاي ميترال و تري دريچه
در اوديومتري بيمار . قدامي دريچه ميترال را گزارش كرد

افت شنوايي هدايتي ديده شد كه در مطابقت بـا معاينـه   
بيمـار  . ساخت باليني، اوتيت مياني با افيوژن را مطرح مي

اي حمايتي جهت كنتـرل عفونـت ريـوي،    ه تحت درمان
 . اكسيژن تراپي و رژيم كم كلسيم قرار گرفت

 
  بحث

اين بيمار تظاهرات هر دو بيماري ميكروليتيـازآلوئولي و  
بيمـاري ميكروليتيـازآلوئولي يـك    . استئوپتروز را داشت

بيماري نسبتاً نادر با اتيولوژي و پاتوژنز ناشناخته اسـت  
ها و عدم تطابق علايم باليني  ولكه با كلسيفيكاسيون آلوئ

هاي  مكانيسم .شود هاي راديوگرافيك مشخص مي با يافته
احتمالي مطرح شده شامل خطـاي متـابوليكي ناشـي از    

هـاي   هاي آلوئولي و رسوب نمك نقص آنزيمي در سلول
هاي مختلف  كلسيمي، پاسخ التهابي هيپرايميون به محرك

كلسيم و فسفر اسـت  و ابنرماليتي اكتسابي در متابوليسم 
تـوارث اتـوزوم   ]. 7و6[كدام اثبات نشـده اسـت   كه هيچ

درصد موارد،  50مغلوب در اين بيماري گزارش شده و 
  ].9و8[فاميليال هستند

. در بيش از نيمي از بيماران علامتـي وجـود نـدارد   
ترين تظاهرات باليني  سرفه بدون خلط و تنگي نفس شايع
 .شوند بيماري ديده ميهستند و اغلب در مراحل پيشرفته 

ــيته  ــينه دانس ــه س ــوگرافي قفس ــيفيه  در رادي ــاي كلس ه
ميكروندولر دو طرفه به نام ميكروليت يا كالكواسـفريت  

تر  ها مشخص كلسيفيكاسيون در قاعده ريه. شود ديده مي
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ــت ــراي   . اس ــيك ب ــك كلاس ــيات راديوگرافي خصوص
  ].10[ميكروليتياز آلوئولي تشخيصي است

 ـ  سـالگي   40و  30اري بـين  متوسط سني بـروز بيم
سال داشت و همچنين بـا   8است، در حالي كه بيمار ما 

وجود هيپركلسمي . علايم پيشرونده بيماري مراجعه كرد
عنـوان عامـل    توانـد بـه   هاي بيمـار، مـي   نيز در آزمايش

كننده بـروز علايـم بيمـاري مطـرح      اتيولوژيك يا تسريع
  .باشد

آلوئـول را  هاي داخل  هيستوپاتولوژي كالكواسفريت
دهـد   اي كلسيم فسفات نشان مي به صورت رسوبات لايه

  ].12و11[
هاي ارثي  استئوپتروز شامل گروه هتروژني از بيماري

است كـه بـا نقـص در بـاز جـذب اسـتخواني توسـط        
تظاهرات بـاليني ايـن   . شوند ها شناخته مي استئوكلاست

تـأخير رشـد، فلـج اعصـاب     . بيماري بسيار متغير است
ز جمله عصب بينـايي، اكولوموتـور و فاسـيال    كرانيال ا

هـاي جمجمـه و تنگـي     دليـل رشـد زيـاد اسـتخوان     به
هـا،   اي، تـاخير در رويـش دنـدان    هاي جمجمـه  سوراخ

آنمـي،  (اختلال هماتوپوئز و يا هماتوپوئزاكسترامدولري 
، مستعد بودن به عفونت )هپاتواسپلنومگالي، پان سيتوپني

ــك، اســتخوا هــاي شــكننده و  نو اخــتلالات نورولوژي
ــاي مكــرر، افــت شــنوايي، استرابيســم و   شكســتگي ه

بيمـاران بـا   . هيدروسفالي از علايم اين بيمـاري هسـتند  
]. 13-16و4[درگيري كم ممكن است بي علامت باشـند  

خـيم و بينـابيني تقسـيم     بيماري به انواع بدخيم، خـوش 
  .شود مي

نوع بدخيم بيماري كه اتوزوم مغلوب است با شروع 
شود،  تداي طفوليت و شدت علايم زياد مشخص ميدر اب

دليل عدم وجـود علايـم شـديد از جملـه      در بيمار ما به
درگيري مغزاستخوان و پان سيتوپني و هپاتواسپلنومگالي 
و عدم ظهور علايم باليني واضح در ابتداي طفوليت، فرم 

  . شود بدخيم كنار گذاشته مي
ي بيمار تـا  علايم راديولوژيك و آزمايشگاهي و بالين

حدي منطبق بر نوع خوش خيم بيماري است كه از نوع 
اتوزوم غالب است، وليكن با عدم درگيري ساير فرزندان 

خانواده و پدر و مادر كه نسبت فاميلي دارند، ايـن فـرم   
  .شود نيز كنار گذاشته مي

بندي انجام شده بيمار ما در نوع بينابيني قرار  در طبقه
رسـد   وزوم مغلوب به ارث مـي صورت ات گيرد كه به مي

ولي نقص ژنتيكي قابل شناسايي پيدا نشده و متشـكل از  
اشكال آتي پيك بيماري اسـت و علايـم شـديد ماننـد     
درگيري مغز استخوان، پان سيتوپني و هپاتواسپلنومگالي 

  .را نداشت
درمان شـناخته شـده و مـؤثري بـراي ميكروليتيـاز      

پي و لاواژ اســتروئيدترا. آلوئــولي معرفــي نشــده اســت
برونكوآلوئولار در بهبودي باليني و راديوگرافي تـأثيري  

  .نداشته است
هاي متعددي پيشنهاد شده  براي استئوپتروز نيز درمان

كه شامل تجويز هورمون پاراتيروئيد، دوز بالاي كلسـي  
تريول همـراه بـا رژيـم كـم كلسـيم، دوزهـاي بـالاي        

نوتركيـب  گلوكوكورتيكوئيد، درمـان بـا گامـااينترفرون    
  ].16و3،13[انساني و پيوند مغز استخوان آلوژن است

كـه درحـال حاضـر     در اين بيمار نيز با توجه به اين
مشكل اساسي متوجه مسائل تنفسي ناشي از ميكروليتياز 
آلوئولي بود و متاسفانه درمـان مـؤثري وجـود نـدارد،     

تراپـي   اقدامات حمايتي مثل كنتـرل عفونـت و اكسـيژن   
يم كم كلسيم جهـت هيپركلسـمي بيمـار    انجام شد و رژ

كه مـدت   تجويز شد و از نظر استئوپتروز با توجه به اين
هـاي خـوني    گذرد و رده زيادي از تشخيص بيماري نمي

اند، لازم است كه بيمار تحت نظـر باشـد و    كاهش نيافته
در صورت بروز درگيري مغز استخوان و عوارض ناشي 

  .از آن، اقدامات مقتضي بعمل آيد
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