
  
 

 

        
  بررسي پيوند كليه در بيماران مبتلا به سندرم باردت بيدل

  دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتييار گروه كودكان، دانش فوق تخصص كليه كودكان، ؛دكتر مصطفي شريفيان
  دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتيپزشك عمومي  ؛يمهچدكترمسعود دادخواه 

  ... دانشگاه علوم پزشكي بقيه ا، استاد گروه داخلي،فوق تخصص كليه ؛ن اللهيي بهزاد عدكتر
   دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي گروه داخلي،استاديار فوق تخصص كليه، ؛ محسن نفردكتر
  دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ارولوژي، گروه استادمتخصص جراحي كليه،  ؛م فروشي ناصر سدكتر
  دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ارولوژي، گروهاد متخصص جراحي كليه، است ؛ريي عباس بصدكتر
  ايرانانشگاه علوم پزشكي دفوق تخصص كليه كودكان، دانشيار گروه كودكان،  ؛ حسن اتوكشدكتر

  خلاصه
صورت اوليه با باشد كه بهسندرم باردت بيدل يك اختلال سيستميك با توارث اتوزم مغلوب مي :هدف

، اختلال شناختي و اختلالات غدد جنسي و كليوي چند انگشتي، چاقي مركزي، ديستروفي شبكيه
 كه درمان آنها ه استسندرم ديده شداين انواع مختلفي از مشكلات كليوي همراه با . گرددمشخص مي

هدف از اين تحقيق . باشدمتفاوت مي) پيوند كليه(بر حسب نوع مشكل از درمان دارويي تا جراحي 
  .انددچار نارسايي كليه گرديدهبود كه سندرم باردت بيدل   بيمارانبررسي نتايج پيوند كليه در

پنج بيمار مبتلا به سندرم باردت بيدل كه دچار ) 1382 تا 1377( سال 5طي مدت  :روش مطالعه
چهار .  سال پيگيري شدند7مدت هاند تحت عمل جراحي پيوند كليه قرار گرفته و بنارسايي كليه شده
 لازم هايآزمايش. بود) 17 تا 6( سال 11تر و يك نفر پسر بودند، ميانگين سني آنان نفر از بيماران دخ

 پيوند براساس معاينه فيزيكي و زجهت پيوند كليه قبل از انجام پيوند انجام گرديد و همه بيماران بعد ا
  .يدندهاي پارا كلينيكي پيگيري گردتست
 مورد كراتينين 3ت عمل پيوند كليه قرار گرفتند در سندرم تحمبتلا به اين از پنج بيماري  :هايافته

هاي بعدي كراتينين بيماران بود كه در پيگيري) 2 و 3/2(بعد از پيوند زير يك و در دو مورد بالاي يك 
). جز يك مورد بدليل عدم همكاري و عدم مصرف داروهاي بعد از پيوند توسط بيمار( بهبود پيدا كرد

هاي انجام شده همه در پيگيري.  داشتند50 فيلتراسيون گلومرولي بالاي همه بيماران بعد از پيوند
بيماران به طور متوسط يك حمله رد پيوند حاد داشتند ولي هيچ يك بعد از پيوند مجدداً دچار نارسايي 

  .كليه نگرديده و هيچ مورتاليتي نيز حادث نگرديد
دچار نارسايي كليه كه ان سندرم باردت بيدل  پيوند كليه در بيمارداداين مطالعه نشان  :گيرينتيجه

 .باشدومير ميگردند روش مناسب و مؤثري در درمان آنها با كمترين عارضه و مرگمي پيشرفته

سندرم، باردت بيدل، نارسايي كليه ، پيوند كليه، كودكان :هاي كليديواژه

  مقدمه
با  مولتي سيستميك سندرم باردت بيدل يك اختلال ژنتيك

ديستروفي باشد كه به صورت اوليه با  اتوزوم مغلوب ميتوارث
رتين، چاقي مركزي، پلي داكتيلي، اختلالات شناختي و 

بندي علايم طبقه. شودمشخص ميديسژنزي كليه و گوناد 
هايي كه در بروز فنوتيپي كلينيكي باردت بيدل بدليل تفاوت

ر امروزه د. اين اختلال وجود دارد بسيار پيچيده مي باشد
  زي  مغادگي ـب افتـاستيك و عقـارزي اسپـار پـكه بيمصورتي

اگر چاقي،  لورنس مون باردت بيدل و داشته باشد، سندرم
داكتيلي و اختلال يادگيري وجود داشته باشد، به آن پلي

 سندرم باردت بيدل بر .شودسندرم باردت بيدل گفته مي
ر و مينور ماژواساس شيوع نسبي، علايم كلينيكي به دو گروه 

  .]3-1[گردد تقسيم مي1طبق جدول 
ميزان وقوع باردت بيدل در نقاط مختلف دنيا متفاوت       
هاي  در مناطقي مانند كويت بدليل ميزان زياد ازدواج.باشدمي

 و در آمريكاي شمالي و 13500 مورد در 1فاميلي اين ميزان 
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ين اگر چه ا. باشد مي160000/1 تا 140000/1اروپا بين 
رسد كه علت شود ولي به نظر مي، نادر محسوب ميسندرم

  .]5، 4[ما باشد تشخيص كم اصلي اين مسئله
، اختلال )1جدول (از ميان علايم سندرم باردت بيدل       

كليه اخيراً به عنوان جزئي از علائم باردت بيدل در  عملكرد
در  اختلالات كليوي 1980 تا قبل از دهه .شودنظر گرفته مي

. ]8-6[گرديدباردت بيدل به صورت غير معمول گزارش مي
تواند بدون علايم ميديسپلازي كليه مطالعات اخير نشان داده 

كلينيكي بيماري كليوي وجود داشته باشد كه علت اين عدم 
 انبيمار% 46در يك مطالعه . ]10، 9[نمايدها را توجيه تشخيص

آنان % 5ين وجود فقط اختلالات ساختماني كليه داشتند، با ا
درمان  .]11[در زمان بررسي اختلال كاركرد كليوي پيدا كردند

مشكلات كليوي همراه باردت بيدل بر حسب نوع مشكل 
هاي دارويي تا تواند از درمان اين درمان مي. باشدمتفاوت مي

 .]15-11[متفاوت باشد) در موارد نادر(عمل جراحي پيوند كليه 
بررسي نتايج پيوند كليه در بيماراني هدف از مطالعه حاضر

است كه متعاقب عوارض كليوي در زمينه سندرم باردت بيدل 
  .انددچار نارسايي كليه گرديده

  هاروشمواد و 
 1377 از سال  سال5 در مدت case seriesدر اين مطالعه 

 مبتلا به باردت بيدل كه در زمينه اين انبيمار، كليه 1382تا 
يي كليه شده بودند تحت عمل پيوند كليه سندرم دچار نارسا

تشخيص اين .  سال پيگيري شدند7مدت هقرار گرفته و ب
ورد مطالعه براساس معيارهاي تشخيصي بيماران مسندرم در 

.   .ك پارزي اسپاستيك نداشتنديهيچبود و ) 1جدول (سندرم 
هاي قبل از پيوند كليه قبل از عمل براي تمام بيماران پيگيري

جهت بررسي كاركرد    DTPAبعد از پيوند اسكن. م شدانجا
هت جهاي بعدي كليه پيوندي انجام گرفت و در پيگيري

فرمول شمارش خون، بيوشيمي، (بيماران آزمايشات لازم 

. گرفتانجام ) گيري سطح سيكلوسپوريناندازه آزمايش ادرار و
) تب و بالا رفتن كراتينين(علائم رد پيوند  در صورت بروز

گرديد و سونوگرافي از يا تأييد  جود رد پيوند با اسكن ردو
تمام بيماران بعد از پيوند تحت درمان . شدكليه پيوندي انجام 

سيكلوسپورين، با داروهاي ايمنوساپرسيو سه گانه با 
 در صورت بروز علايم .قرار گرفتندپردنيزولون و سلسپت 

  .گرفتند قرار عفونت يا رد پيوند بيماران بستري و تحت درمان

  هايافته
 بيمار مبتلا به باردت بيدل در زمينه اين 5،  سال5مدت در 

علايم بيماران مبتلا در . سندرم دچار نارسايي كليه شدند
 بيماردختر و يك چهار بيمار .  نشان داده شده است2جدول 

 .بود) 17 تا 6( سال 11 ميانگين سني آنان  وپسر بودند
 نشان داده 3 مورد مطالعه در جدول عملكرد كليوي بيماران

دليل نارسايي مرحله انتهايي كليه هبان تمامي بيمار. شده است
 كليه پيوندي بعد از پيوند .تحت عمل پيوند كليه قرار گرفتند

نيز جز مختصري و اسكن عملكرد خوبي داشت و سونوگرافي 
هاي تدريج در طي پيگيرياختلال عملكرد كليه پيوندي كه به

 3در بعد از پيوند كراتينين  . بود طبيعيي برطرف گرديدبعد
-كه به )2 و 3/2 (بود بالاي يك بيمار  2در بيمار زير يك و 

 فيلتراسيون هاي بعدي كراتينين ويتدريج طي پيگير
 بيماران جز يك مورد بهبود پيدا كرد )GFR(گلومرولي 

 نوبت 3 ذكر شده كه بيمارهمه بيماران جز يك  ).4جدول (
. داشت، تنها يك نوبت رد پيوند حاد داشتند رد پيوند حاد

اگر چه قبل از پيوند . مير حادث نگرديد مرگ و هيچ مورد
 بيمار مورد بررسي بدليل باردت بيدل دچار چاقي 5تمام 

شديد بودند ولي بعد از پيوند به دنبال درمان با پردنيزولون 
يمني دچار  داروي تضعيف كننده سيستم ا3عنوان يكي از به

  پيدا30و نمايه توده بدني بيش از دند  شافزايش وزن شديدتر

و عدم پذيرش كافي به دليل عدم  2بيمار شماره . كردند

  .]16 -11[ معيارهاي تشخيصي سندرم باردت بيدل - 1جدول 
  معيارهاي فرعي  معيارهاي اصلي

  ديستروفي شبكيه      
   چاقي      
    داكتيلي داكتيلي و براكيپلي(ها ناهنجاري اندام      
   ) پاها ها ودست      
   ناتواني در يادگيري      
  طور هب(هيپوگوناديسم و اختلالات جنسي       
       )تر در پسرانشايع      
  هاي كليويناهنجاري      

  

   اختلال تكلم      
   تاخير تكاملي      
   كم شنوايي      
  ر نوشيپرادراري و پ       
   ضعف تعادل و هماهنگي       
 ديابت قندي       
  هيپرتروفي بطن چپ       
   فيبروز كبدي       
        سفتي اندامها       
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 )از نظر علايم سندرم باردت بيدل( خصوصيات بيماران مورد بررسي - 2جدول 

 نامشماره
  سن

 )سال(
 علايم جنس

   چاقي، رتينيت پيگمانتر، شب كوري،ي در يادگيري ناتوان،اختلال كليوي مؤنث 15 م .ه 1
   چاقي، رتينيت پيگمانتر، شب كوري، ناتواني در يادگيري،اختلال كليوي مذكر 12 م .پ 2

 چاقي، رتينيت پيگمانتر، شب كوري، پلي داكتيلي، ، ناتواني در يادگيري،اختلال كليوي مؤنث 11 ك .ذ 3
  استرابيسم

 مؤنث 17 ذ .س 4
داكتيلي  چاقي، رتينيت پيگمانتر، شب كوري، براكي، ناتواني در يادگيري،يوياختلال كل

  5و 4، 3هاي انگشتان دست و متاكارپ

 مؤنث  19 ع .ح 5
 ينايي چاقي، رتينيت پيگمانتر، شب كوري و ضعف ب، ناتواني در يادگيري،اختلال كليوي

  )در سونوگرافي(ها  بودن آدنكسكوچك و آتروفيك و فاقد فوليكول
  

مصرف داروهاي بعد از پيوند براي مدتي دچار افزايش 
  كه عليرغمگرديد فيلتراسيون گلومروليكراتينين و كاهش 

 به كليرنس كراتينينكراتينين و  هاي رد پيوند،هاي درمان
   . )1تصوير (مقدار اوليه بازنگشت 

  بحث
پيوند كليه در كودكان مبتلا به نارسايي پيشرفته كليه بهترين 

 كه باردت بيدل براي كودكان مبتلا به .تخاب درماني استان
-أي مانند هيپوپلازي و ديسپلازي كليهعلت مشكلات زمينهبه

-دچار نارسايي كليه ميها يا ريفلاكس نفروپاتي و علل ديگر، 
با توجه به نتايج به دست . باشدگردند نيز درمان انتخابي مي
ه پيوند كليه در بيماراني رسد كآمده از اين مطالعه به نظر مي

گردند روش  دچار نارسايي كليه ميباردت بيدلكه در زمينه 
ندن امناسب و مطمئني جهت درمان نارسايي كليه و بازگرد

 در .باشددر اين افراد مي كليه و بهبود كيفيت زندگي عملكرد
، يك ]17[ 2005مطالعه دكتر رازقي و همكاران كه در سال 

 ساله بوده و در سنين 38رم كه يك دختر مورد از اين سند
بصورت رتينيت  هاي ديستروفي شبكيهنوجواني با يافته

اختلال  چاقي و  چندانگشتي، هيپوگوناديسم،،پيگمانتر
وي سه سال . مراجعه نموده بود معرفي شده است يادگيري

قبل از مراجعه با فشار خون و نارسايي كليه به پزشك مراجعه 
ها بزرگ بوده و طالعات تصويربرداري كليهنموده بود، در م

طور منتشر در قشر و مدولاي شماري كيست كه بهتعداد بي
هاي بيمار دو سال درمان. ها پراكنده شده بود، كشف شدكليه

محافظه كارانه نارسايي كليه دريافت نموده و سپس قبل از 
ارجاع براي دياليز، تحت عمل پيوند كليه قرار گرفته و سه 

بعد از عمل دچار زخم . روهاي ايمونوساپرسيو دريافت كرددا
باره شد ولي در نهايت با وضعيت محل جراحي و سندرم گيلن

 در اين كليهپيوند . مناسب و كار طبيعي كليه مرخص شد
باره همراه شد بيمار با عوارضي نسبتĤً نادر چون سندرم گيلن

  ن بيماران ما كه در بيماران ما ديده نشد ليكن در نهايت همچو

 )قبل از پيوند(بررسي كاركرد كليه در بيماران تحت مطالعه  - 3جدول 

شماره 
 بيمار

 نس كراتينين اكلير كراتينين
cc/min/m2 

 هموگلوبين
mg/dl 

 سيستوگرافي  سونوگرافي

1 2/8 9/8 1/7 
، هيدرونفروز طول طبيعيهر دو كليه كوچكتر از 

 .كشيده
 نوروژنيكمثانه 

2 7/4 5/9 6/8 
  هر دو كليه كوچكتر از نرمال ، از بين رفتن

 افتراق بين قشر و مدولا،  نارسايي پيشرفته كليه
 4رفلاكس درجه 
  در كليه راست

3 1/7 6/9 5/8 
  ، از بين رفتنطبيعيهر دو كليه كوچكتر از 

 افتراق بين قشر و مدولا، نارسايي پيشرفته كليه
 طبيعي

4 4/8 2/7 8/8 
، لبولاسيون جنيني طبيعياز هر دو كليه كوچكتر 

 طبيعي  در هر دو كليه

5 6/5 7/14 6/9 
  ، از بين رفتنطبيعيهر دو كليه كوچكتر از 

 افتراق بين قشر و مدولا،  نارسايي پيشرفته كليه
 طبيعي
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  بيمار مبتلا به سندرم باردت بيدل5 مقايسه نتايج پيوند كليه در - 4جدول 

 )كيلوگرم(وزن   كراتينين   كراتينينليرنسك
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 قبل از
  فعلي  پيوند

1 1 11 9 33 68 2/8 3/2 2/1 33/39 147 50 85 

2 5 6 5/9 75 38 7/4 62/0 2 69/35 137 25 67 

3 1 10 5/9 98 103 1/7 7/0 7/0 85/29 132 45 52 

4 1 11 7 76 137 4/8 8/0 6/0 33 150 40 73 

5 1 17 15 42 56 6/5 2 5/1 32/33 153 58 78 
  

بر اساس . ]17[ مرخص شدپيونديبا كاركرد خوب كليه 
 در صورت ]18، 15[ مطالعه فوق و ساير مطالعات انجام شده

 و مضعف سيستم ايمنيم پيوند كليه، مصرف داروهاي انجا
هاي بعد از پيوند نقش هاي منظم و ساير مراقبتپيگيري

بسيار مهم و كليدي در حفظ كاركرد كليه پيوندي دارد 
 خوبي كه كليه عملكرد عليرغم 2 شماره بيمارچنانچه در 

دليل عدم همكاري بيمار و قطع داروهاي هپيوندي داشت ب
رد دليل ، كاركرد كليه پيوندي بهتم ايمنيمضعف سيس
با توجه .  متعدد به طور چشمگيري كاهش يافتپيوندهاي حاد

رسد كه سني كه بيمار تحت نتايج مطالعه فوق به نظر ميبه
پيوند كليه قرار گرفته است و نيز كراتينين قبل از پيوند بيمار 

رد ارد نقشي در كاركرد كليه پيوندي ندارد، برعكس تعداد مو
رد پيوند  صحيح موارد درمان و نيز تشخيص سريع وپيوند حاد

  . كليه پيوندي داردعملكردنقش مهمي در حفظ 
با توجه به اين مسئله كه بيماران مورد مطالعه قبل از       

 دچار چاقي شديد بودند أيپيوند كليه به دليل بيماري زمينه

 درمان با داروهاي و با توجه به اين كه بعد از پيوند كليه تحت
پردنيزولون، سيكلوسپورين و  سه گانه مضعف سيستم ايمني

 در چاقي ميزان  پردنيزولونقرار گرفتند و با مصرفسلسپت 
اين بيماران افزايش يافته است ممكن است رژيم درماني 

 -Steroid free( بدون پردنيزولونايمونوساپرسيو 
immunosuppression ()كليه  عملكردكه در صورتي
در اين بيماران مفيدتر باشد كه ) پيوندي دچار آسيب نگردد

در دسترس بودن  البته اين مسئله نيازمند مطالعه بيشتر و
  .باشد ميRapamycinداروهاي ايمنوساپرسيو جديدتر مانند 

  گيرينتيجه
 كه در زمينـه     يد كه پيوند كليه در بيماران     اداين مطالعه نشان    

گردنـد  مـي   نارسايي كليـه پيـشرفته     سندرم باردت بيدل دچار   
 وعارضـه   روش مناسب و مؤثري در درمـان آنهـا بـا كمتـرين              

  .باشد ميوميرمرگ

   

  

  

دليل عدم به بيمار مبتلابه سندرم باردت بيدل كه - 1تصوير 
و عدم مصرف داروهاي بعد از پيوند براي مدتي دچار پذيرش كافي 

  .  كراتينين گرديدافزايش
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Abstract  
Background: Bardet-Biedl syndrome (BBS) is an autosomal 
recessive disorder characterized by obesity, polydactyly of the hands 
and feet, retinitis pigmentosa, hypogenitalism and various degrees of 
intellectual impairment and renal anomalies. Other clinical features 
include: speech disorder, brachydactyly, developmental delay, 
polyuria/polydipsia, ataxia, poor coordination/clumsiness, diabetes 
mellitus, left ventricular hypertrophy, hepatic fibrosis. Spasticity and 
mental retardation fulfill the criteria for Laurence-Moon-Bardet-
Biedl syndrome (LMBBS).  
Methods: From March 1998 to April 2003, five patients (4 females) 
with LMBBS were transplanted with kidneys taken from living 
unrelated donors (LURD). All 5 patients had Retinitis pigmentosa 
and obesity with a body mass index (BMI) up to 39.33. 
Findings: The cause of end stage renal failure (ESRF) was reflux 
nephropathy in one, neuropathic bladder in one and renal 
hypoplasia/dysplasia in three patients. Mean age at transplantation 
was 11 years (Range 6 to 17 years). Immunosuppressives were 
prednisolone, cyclosporine (Neoral) and mycophenolate mofetile 
(Cellcept). All of them suffered at least one episode of acute 
rejection shortly after transplantation but reversed with Methyl 
prednisolone pulses and in the last follow-up the mean creatinine 
was 1.2 (range 0.6 to 2mg/dl).  
Mean glomerular filtration rate (GFR) before transplantation was 
10ml/min/1.73m2 and in the last follow-up 79 (range 38 to 137) 
based on Schwartz formula. 
Conclusions: Renal transplantation is safe and successful and renal 
replacement (RR) therapy of choice in patients with LMBBS and 
ESRF but special attention should be paid to BMI and steroid free 
immunosuppression should be considered if other suitable drugs 
such as Rapamycin are affordable. 
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