
یازیا آتاکسی تلانژیکتابارلوئیسسندرم 

Louis–Bar syndrome or Ataxia telangiectasia
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باعث ،این بیماري ارثی. یک اختلال ژنتیکی نادر استشودمیمشخص ،بار نیزیا که با نام سندرم لوئیسزآتاکسی تلانژیکتا
یا به عروق خونی کوچک زهماهنگی ضعیف و تلانژیکتاآتاکسی اشاره به . شودمیعصبی هايسلولبازسازي درناتوانی شدید

قرار تأثیري از مناطق مختلف بدن را تحتآتاکسی تلانژیکتازیا بسیار. باشندمیي این بیمارهاينشانهکه هر دو از گشاد دارد
که منجر به اختلال در حرکت و هماهنگی بدن شودمیمخچه جملهازباعث اختلال در مناطق خاصی از مغز ، مثلاًدهدمی
همینطور این وشدهکه منجر به استعداد بیشتري براي عفونت شودمیهمچنین باعث تضعیف سیستم ایمنی بدن ،دگردمی

.کندمیکه همین امر افزایش خطر ابتلا به سرطان را بیشترشودمیشده شکستهDNAبیماري مانع تعمیر 



کودکان . شودمیظاهر کندمیزمانی که کودك شروع به راه رفتن )کودك نوپا(یل دوران کودکی ادر او،بیماريعلائم این 
،نوسان در هنگام راه رفتن،تلوتلو خوردنمثلاً،شوندمیدر حین راه رفتن دچار اختلالات حرکتی ،بارمبتلا به سندرم لوئیس
همچنین این بیماران دچار . شوندمیبه حالت مست دیده ظاهراًو در نگاه مردم عادي ایستادهحالتنوسان در نشستن یا 

هايعفونتبار به داد کودکان مبتلا به سندرم لوئیساستع. اختلال تکلم و مشکلات بلع خواهند بود،اختلال حرکتی در چشم
بیشتر کودکان مبتلا به . نسبت به افراد طبیعی بیشتر استالریهذاتبرونشیت و ،سینوزیت،عفونت گوش،دستگاه تنفسی

.سال اول زندگی دارند اما شروع مشکلات اصلی در اوایل مدرسه خواهد بود5-4علائم عصبی پایدار براي ،بارلوئیسسندرم

عوامل که مسئول مدیریت پاسخ سلول به شودمیایجاد ATMتوسط نقص در ژن ،لانژیکتازیاتبار یا آتاکسی سندرم لوئیس
مولکول راحتمسئول مدیریت استATMژن ،تربه عبارت ساده. باشدمیDNAاسترس و تعمیر دو رشته ازجملهمختلف 

DNAاگر خطایی در مولکول که ،در هنگام همانندسازي استDNAبایستی تا ،در زمان همانندسازي وجود داشته باشد
.جدید آن را مدیریت کندDNAو سنتز مولکول DNAتعمیر مولکول 



بارلوئیسبالینی سندرم هاينشانهعلائم و 

ترینمهماز . در میان افراد مختلف در سنین متفاوت وجود داردبارلوئیسسندرم هايویژگیدر شدت توجهیقابلتنوع 
:کردوارد زیر اشاره مبهتوانمیبارلوئیسمشترك در سندرم هايویژگی

(a آتاکسی)یل دوران کودکی اکه در او)دشواري در کنترل حرکتبوده و در زمان سن مدرسه به بدترین حالت خود مشهود
.رسدمی

(b آپراکسی اوکلوموتور)دشواري در هماهنگی سر و حرکات چشم در هنگام تعویض جهت نگاه از یک مکان به مکان بعدي(

(c هاي بدنارگانغیراراديحرکات



(dبه دلیل تلانژیکتازي ،دیده شدن کاسه چشمآلودخون)این حالت در مراحل ابتدایی بیماري آشکار . )عروق خونی متسع
پوست در زمانی کههمچنین تلانژیکتازي ممکن است در . شودرؤیتسالگی 8-5نیست و ممکن است اولین بار در سنین 

.ظاهر گردد،معرض نور آفتاب به مدت زیاد باشد

(eهاریهها و سینوس،بخصوص در گوشیمشکلات عفونت

(f لنفوم و لوسمیازجملهافزایش استعداد ابتلا به سرطان

(gی زودتر از موعدلیائسگی خی،در بلوغ و نقص در آنتأخیر

(k رشد در افزایش وزن و افزایش قامتنرخ آهسته

(jو یا تمرکز بر روي اندشدهخسته هاآنزمانی که،بخصوص در مبتلایان جوان مثل کودکان،سرازیر شدن آب دهان
.خاص دارندهايفعالیت

(i در مکالمات تلفنی و موبایلمقطّعو یا سخنرانیآهسته،نامفهومصورتبهاختلال در تکلم

(hت در دوران نوجوانی یا بعد از آندیاب

(lتغییرات زودرس در مو و پوست



بارلوئیسل و دیگر مشکلات عصبی در سندرم دعدم تعا

این کودکان در همان سن . شودمیدر سنین کودك نوپا ظاهر بارلوئیسسندرم هاينشانهاولین ،که گفته شدطورهمان
همراه با لرزش و نوسان ،با این تفاوت که راه رفتن این کودکانکنندمیشروع به راه رفتن ،طبیعی و مانند کودکان سالم

راه رفتن این کودکان بسیار ،مقطع ابتداییویژهبهمدرسه هاي در سال. کنندمیانحرافی حرکت صورتبهخواهد بود و 
کودکان مبتلا به سندرم . کنندمیتا جایی که از درگاه و دیوار براي پشتیبانی هنگام راه رفتن استفاده شودمیترمشکل
هايسالدر طول . کنندمیدار استفاده طولانی از صندلی چرخهايمسافتبراي طی کردن ،در آغاز دهه دوم زندگیبارلوئیس
به دلیل عدم هماهنگی و اختلال در حرکت چشم با مشکل ،این کودکان ممکن است در خواندن و مطالعه کتاب،مدرسه

،کنندمیافت شدت پیداسالگی15-12پس از سنین ،لازم به ذکر است که بسیاري از این مشکلات عصبی. مواجه شوند
.در طول زمان نیز شدیدتر شوندغیراراديهرچند ممکن است حرکات 





بارلوئیستلانژیکتازي چشمی در فرد مبتلا به سندرم 

اما گاهی اوقات بعد از ،شودمیسالگی نمایان 8-5در سنین معمولاً،)صلبیه(هاي خونی برجسته بیشتر از سفیدي چشم رگ
. کندمیرا تکذیب نبارلوئیستشخیص سندرم ،با این حال عدم وجود تلانژیکتازي چشمد دیده شود،توانمیاین سنین هم 

. شودمیاما به عنوان یک مشکل در زیبایی فرد مبتلا محسوب ،شودمیتلانژیکتازي چشم باعث خونریزي یا خارش در چشم ن
،که در معرض نور مستقیم آفتاب قرار دارندوست بخصوص صورت و گوش پد در مناطق مختلف توانمیهمچنین تلانژیکتازي 

درمانی با سیکلوفسفامید نیز دیده شود و یا ممکن است به عنوان عارضه شیمی،تلانژیکتازي ممکن است در مثانه. ظاهر شود
.شودمیهم دیده هاریههستند دیده شود و گاهی اوقات در کبد و بارلوئیسدر مغز افراد مسن که مبتلا به سندرم 



بارلوئیسمشکلات سیستم ایمنی در سندرم 

سطوح ،شاملهاناهنجاريترینمعمولبا اختلالات سیستم ایمنی همراه هستند که ،بارلوئیساز مبتلایان سندرم 70%حدود 
باديآنتیدر سنتز ،سیستم ایمنی این افراد. دباشمیIgAوIgG،IgMهاي پایین یک یا چند کلاس از ایمونوگلوبولین

.استدر خون کمTهايلنفوسیتویژهبههالنفوسیتجهت پاسخ به عفونت یا واکسن دچار مشکل بوده و تعداد 



برونشیت ،عفونت گوش و سینوس،سرماخوردگیمکرر مانند عفونتهايعفونتداراي بارلوئیسبرخی از افراد مبتلا به سندرم 
نیاز به ارزیابی سیستم ایمنی براي تشخیص سریع بارلوئیسهمه کودکان مبتلا به سندرم . دستگاه تنفسی هستندالریهذاتو 

نیاز به تزریق ،بارلوئیسهمچنین برخی از افراد مبتلا به سندرم . دارند،هانوع و شدت عفونت و درمان به موقع این عفونت
عفونت دهان )پروفیلاکسی(بیوتیک براي حفاظت در برابر لوانزا و بعلاوه آنتیواکسن اضافی بخصوص در بیماري پنومونی و آنف

ا نقص عملکرد سیستم ها که ببراي درمان این عفونت. و دندان دارند و یا نیازمند تزریق ایمونوگلوبولین از کلاس گاما هستند
.عفونی نیاز استهايبیماريبه ایمونولوژیست و متخصص ،ستایمنی همراه ا



بارلوئیسسرطان در سندرم 

در صورت . طان لنفوما و لوسمی دارندسرازجملهبراي ابتلا به سرطان )25%(استعداد بالایی ،بارلوئیسافراد مبتلا به سندرم 
اما خود این مسیرهاي ،استفاده شودهاسرطانرمانی براي افراد مبتلا به این نوع د، بایستی از رادیوتراپی و شیمیامکان درمان

بینیپیشبراي ،سفانه تا بحال هیچ راهیمتأ. باشدمیخطرناك بارلوئیسرادیوتراپی براي افراد مبتلا به سندرم ویژهبهدرمانی 
.وجود ندارد،که مبتلا به سرطان خواهند شديبارلوئیسافراد سندرم 

سرطان پستان نسبت ابتلا به حدود دو برابر استعداد بیشتري براي ،هستندATMاز ژن یافتهجهشزنانی که داراي یک نسخه 
مفید هستند اما همه زنان باید نظارت معمول ،غربالگريهايآزمایشاجماع فعلی این است که . به دیگر زنان جامعه دارند

.سرطان بخصوص سرطان پستان را داشته باشند

بارلوئیستغییرات پوست در سندرم 

Vitiligoد منجر به بیماري توانمیهمچنین . شودمو زودرسمانند سفید شدن زودرسد باعث پیري توانمیبارلوئیسسندرم 
د منجر به توانمیشود و یا )بیماري خود ایمنی که باعث از دست دادن رنگدانه پوست و در نتیجه ایجاد لک سفید در پوست(

.ایجاد زگیل در پوست دست و پا شود





بارلوئیسریوي در سندرم هايبیماري

ریوي در هايبیماريسه نوع عمده از . شودمیدیده بارلوئیسافراد مبتلا به سندرم 25%مزمن ریوي در بیش از هايبیماري
) 3،اثر و اختلال بلعریوي ناشی از سرفه بیهايبیماري) 2،عفونت مزمن و مکرر) 1: این بیماران توسعه یافته است

بیماري مزمن ریوي به . شودمیدیده بارلوئیسدر بین افراد مبتلا به سندرم اًبینابینی محدود به ریه که مشترکهايبیماري
در خطر ابتلا به برونشکتازي ،بارلوئیسافراد مبتلا به سندرم . دهدمیدلیل عفونت ریه در اثر نقص مکرر سیستم ایمنی رخ

ناشی از عفونت مزمن و هاریهآسیب مکرر به . باشندمی)بینندمیهاي برونش بطور دائم آسیب وضعیتی که در آن لوله(
باید حداقل سالانه براي کودکان )اسپیرومتري(هاي عملکرد ریه تست. آسپیراسیون ممکن است باعث زخم و فیبروز ریه شود

.انجام گرددبارلوئیسمبتلا به سندرم 





بارلوئیستغذیه و بلع در سندرم 

ممکن است در نحوه تغذیه و بلع مواد آشامیدنی و غذایی دچار غیراراديبه دلیل حرکات ،بارلوئیسافراد مبتلا به سندرم 
انگشت ازها در حین تغذیه لباس خود را کثیف نموده و اکثراًدستغیراراديدر واقع این افراد به دلیل حرکات . مشکل شوند

از افراد ترطولانیزمان صرف غذا در این افراد معمولاًو همچنین مدتکنندمیقاشق یا چنگال براي صرف غذا استفاده جايبه
. و یا براي نوشیدن مایعات از نی استفاده کنندبلع تغذیهافراد بایستی از مواد غذایی آسانبه همین دلیل این نرمال است،

اختلال بلع در افراد مبتلا به . دهدمیرخ بارلوئیسدر دهه دوم زندگی افراد مبتلا به سندرم مشکلات بلع یا دیسفاژي اغلب
.دهدمیرخ ،شودمیبه دلیل تغییرات عصبی که منجر به عدم هماهنگی حلق و گلو بارلوئیسسندرم 



بارلوئیسبلع در سندرم هشداردهندهعلائم 

یا نوشیدنخفگی یا سرفه در هنگام خوردن غذا و )1

افزایش وزن در طول سنین رشد )2

بدن نرمالسرازیر شدن آب بیش از حد)3

دقیقه 45-40غذا بیش از هايوعدهصرف )4

جویدن دشوار مواد غذایی و یا مشکلات در نوشیدن مایعات )5

افزایش در فرکانس یا مدت زمان تنفس و یا مشکلات تنفسی )6

افزایش عفونت ریه)7



بارلوئیسپاتوفیزیولوژي سندرم 

و پاسخ به DNAثباتی ژنوم که اختلال در ترمیم به عنوان سندرم بی،بارلوئیسآتاکسی تلانژیکتازي یا سندرم 
یا آسیب مولکول DsBsند باعث توانمیدرمانی و رادیوتراپیشیمی. شودمیشناخته ،کندمیایجاد DNAآسیب 
DNAکندمیشدت آن نیز افزایش پیدا بارلوئیسرسان به آن شوند که در سندرم هاي پاسخو سیستم.



شده و همین امر باعث غیرفعال )DNAعدم سنتز مولکول جدید (منجر به توقف چرخ سلولی ATMجهش در ژن 
زحد بیش اDNAاگر آسیب مولکول . خواهد شدDNAشده به منظور ترمیم مولکول دارماركهايپروتئینکردن 

ري از و جلوگیدیدهآسیبرا براي از بین بردن سلول )آپوپتوزیس(مرگ فیزیولوژیک سلولی ATMژن ،شدید باشد
.گیردناپایداري ژنومی در پیش می



بارلوئیساختلالات غدد جنسی در سندرم 

مشهود بارلوئیسناباروري اغلب به عنوان یک مشخصه ناپایدار در افراد مبتلا به آتاکسی تلانژیکتازي یا همان سندرم 
براي . قطعی و پایدار استصورتبهاست نیز بارلوئیساین حالت در موش رت که داراي سندرم حالی کهدر ،است

بنابراین جهش ،شودمیل باروري به آتروفی غدد جنسی مربوط ادعا کرد که اختلاتوانمی،در انسانتردقیقتوصیف 
شده و تقسیم جنسی میوز را براي تولید اسپرم و DNAد باعث اختلال در نوترکیبی مولکول توانمیATMدر ژن 

.دچار اختلال کند،تخمک جهت فرآیند لقاحسازيآماده





بارلوئیسها در سندرم اختلال نورون

:یا آتاکسی تلانژیکتازي عبارتند ازبارلوئیسها با سندرم ارتباط نورون

(a پاسخ معیوبDNAعصبی شودهايسلولاختلال در باعثدتوانمیعصبی که هايسلولدر دیدهآسیب.

(b 1پوایزومراز کمپلکس توازجملهرونویسی نافرجام

(c بروز آنیوپلوئیدي)مضرب ناصحیح از سطح پایه کروموزومی(





(d استرس اکسیداتیو)اکسیدانیهاي آزاد و دفاع آنتیزننده تعادل میان تولید رادیکالعامل برهم(

(eهانامناسب بودن چرخه سلولی در تقسیم میتوزي نورون

(fویزیکولی و اختلال در نظم / اختلال در نظم سیناپسیHDAC4



دیده بارلوئیسدر افراد مبتلا به سندرم ،پورکنژ و گرانولهايسلوللازم به ذکر است که آسیب مخچه و از دست دادن 
.شودمی

بارلوئیسژنتیک مولکولی سندرم 

به صورت 11که در بازوي بلند کروموزوم شماره ATMدر اثر جهش در ژن ،یا آتاکسی تلانژیکتازيبارلوئیسسندرم 
11q22.1 11وq23.1شودمیایجاد ،ستمستقر ا.



هاي عصبی منجر به ناهنجاري در نورونATMجهش در ژن . کندمیاز الگوي توارثی اتوزومال مغلوب پیروي بارلوئیسسندرم 
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آویوتلتوسط دکتر یوسف شیلوح متخصص ژنتیک انسانی از دانشگاه 1995آتاکسی تلانژیکتازي اولین بار در ژوئن سال 
اما اولین بیماران مبتلا به آتاکسی تلانژیکتازي در سال گزارش گردید،)NHGRI(المللیبینسسه تحقیقات در مؤ،اسرائیل
در سال . توصیف شديدکتر کمیل هنر،و متخصص مغز و اعصابپزشک داخلی به نام لادیسلاو سیللابا،توسط1926
ذهنی و تلانژیکتازي ماندگیعقب،ساله با آتاکسی مخچه9متخصص مغز و اعصاب یک دختر بارلوئیسدکتر دنیس ،1941

تفسیر کند اشاره دقیقی ،مل از بیان ژنتیک مولکولینتوانست این بیماري را بطور کادو طرفه چشم را گزارش کرد ولی چون 
سایر به نسبت دلیل توضیحات بیشترنام بیماري آتاکسی تلانژیکتازي به هرحالبه. شناسی این بیماري نکرده علتب

.شودمیشناخته بارلوئیسنام دکتر دنیس به،متخصصین در زمان خودش

1941متخصص مغز و اعصاب در سال بارلوئیستصویر دکتر دنیس 



)1967-1895(تصویر پزشک متخصص داخلی لادیسلاو سیللابا



)1930-1868(نورولوژيدر پروفسور،تصویر دکتر کمیل هنري متخصص مغز و اعصاب

محققان در المللیبینرهبر تیم ،اسرائیلآویوتلتصویر دکتر یوسف شیلوح متخصص ژنتیک انسانی دانشگاه 
آمریکا)NHGRI(سسه تحقیقاتی ژنوم انسانی مؤ
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