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چکیده
زمینه: سندرم کارولى یک اختلال وراثتى نادر است که به واسطه دیلاتاسیون مجارى درون صفراوى 

ایجاد مى شود.
معدفى مورد: این مطالعه یک گزارش مورد از خانمى مبتلا به سندرم کارولى مى باشد. اطلاعات از 
طریق پرونده پزشکى و مصاحبه با بیمار گردآورى شده است. بیمار خانم میانسالى است که در جریان 
ارزیابى شکایت غیر مرتبط با دستگاه گوارش با تشخیص بیمارى کارولى مواجه مى شود. اگر چه این 
اختلال وراثتى است اما سابقه خانوادگى منفى بوده و على رغم این که در بسیارى از موارد کلیه نیز 
درگیر مى شود بعد از گذشت سه سال بیمار دچار مشکل حاد کبدى و یا درگیرى کلیوى نشده است.
نتیجه گیرى: پیش آگهى بیمارى نسبتا خوب است مگر این که بیمار دچار کلانژیت هاى راجعه شود 
و نارسایى کلیوى رخ دهد. به دلیل ماهیت آهسته و معمولا پیشرفت بدون سر وصدا سندرم، نادر و 
کشنده بودن آن ضرورى است تا به عنوان یکى از تشخیص هاى افتراقى کلانژیت راجعه در هر مورد 
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مقدمه 
کارولى"کارولى" به تشریح یک بیماري نادر پرداخت  در سال 1958
کیسه  قطعه و  قطعه  اتساع  به صورت  بالینی آن  که تظاهرات 
صفرا  و تجمع  علت رکود  به  اى در مجارى صفراوى بزرگ 
و تشکیل سنگ بوده است. این امر منجر به درد راجعه شکم، 
التهاب مجارى صفراوى، آبسه کبد مى گردید (1). در هفته 12
حاملگى صفحه مجارى صفراوى شروع به تغییر و فرم گرفتن 
با تحلیل سلول  اى، همراه  استوانه  و  اى  فرم ساختار لوله  به 
هاى اضافى اپى تلیال مى کنند. شکل گیرى صفحه مجارى در 
تمامى دوران جنینى ادامه خواهد داشت. با شیبى (جهتى) که از 
ناف کبد تا پیرامون امتداد دارد و  منجر به شکل گیرى شبکه 
ایى از مجارى صفراوى در داخل دسته هاى کبدى مى گردد. 
خارج  صفراوى  هاى  شاخه  و  صفراوى  مجراى  صفرا،  کیسه 
کبدى از قسمت کودال آندودرمى جنین، توسعه مى یابد (2). 
این ناهنجارى مادرزادى در گروه ناهنجاري هاي صفراوي قرار 
می گیرد (3). اگر چه  سندرم کارولی عموما از طریق الگوي 
اتوزومال به ارث می رسد اما یک بیماري تک گیر محسوب 
می گردد. همانند فیبروزکبدي مادرزادي، سندرم کارولی اغلب 
گردد  می  کیستیک همراه  پلی  کلیه  مغلوب  بیماري اتوزوم  با 
کلیه  غالب  اتوزوم  بیماري  با  است  ممکن  نادر  شرایط  در  و 
در هر  یک  بیمارى  این  شود (4). شیوع  همراه  کیستیک  پلی 
هاى  روش  پیشرفت  با  امروزه  اما  باشد،  مى  نفر  میلیون  یک 
تصویربردارى شیوع آن بیشتر از آن چه که در گذشته گزارش 
شده، می باشد. سندرم کارولی (اتساع مجراي بزرگ و کوچک 
صفراوي به همراه فیبروز کبدي مادرزادي) شایع تر از بیماري 
کارولی (اتساع مجراي بزرگ کبدي) و علائم بیماري کارولی 
و یا علائم سندرم کارولی در زنان مبتلا شایع تر از مردان مبتلا 
به این بیماري مى باشد (5). سن بروز در بیماران متفاوت بوده 
و امکان بروز این بیمارى از دوران نوزادى تا بزرگسالى متغیر 
است (4). بیمارى اغلب در حدود 20 سالگى تشخیص داده می 
شود؛ زمانی که در بیمار علائمی مانند درد شکم، تب، هیپر بیلى 
روبینمى، فسفاتاز آلکالین بالا، هپاتومگالى یا علائم فشارخون 

کبدي دیده مى شود. 
سنگ درون کبد، التهاب مجارى صفراوى، آبسه کبد، پانکراتیت، 
کارسینوم مجارى صفراوى (تقریبا 7درصد)، خونریزى عروق 

بزرگ و آسیت از عوارض شایع در بیماران است. میزان مرگ و 
میر، بسته به بروز عفونت و عوارض بدخیم، منجر به مرگ در 
5 تا 10 سال، پس از توسعه کلانژیت در جمعیت قابل توجه 
اي از بیماران می گردد (6). سیر بالینى بیمارى کارولى با بررسی 
ناهنجاري هاي پاتولوژیکی مربوط به آن مشخص می گردد. 
اتساع کیسه ایى و یا تنگ شدگى مجارى صفراوى ممکن است، 
بیماران را مستعد کلستاز و عود مجدد التهاب مجارى صفراوى 
نماید که این امر مى تواند با سنگ هاى صفراوى داخل کبدى، 
سپتى سمى، آبسه کبدى و کارسینوم مجارى صفراوى، پیچیده 
تر و وخیم تر گردد. بروز همزمان فیبروز کبدى نیز در سندرم 
کارولى مشاهده مى شود، منجر به بروز فشار خون ورید پورت 
گردیده که خود این امر باعث بروز واریس، آسیت و نارسایى 

کبدى مى شود (5). 
پلى  کلیه  مغلوب  اتوزوم  بیمارى  با  ارتباط  احتمال  آن  علل 
در کروموزوم 6p21 مربوط  PKHD1 کیستیک، جهش در
باشد.   می  کیستیک  پلى  کلیه  مغلوب  اتوزوم  بیمارى  ژن  به 
این  کند.  می  رونویسی  را  فیبروسیتین  پروتئین   PKHD1

پروتئین در مجاري کورتیکال و مدولارى کلیه بیان می گردند. 
همانند اتفاقی که در صفرا و مجارى پانکراس با الگوى ثابت 
هیستولوژیکى بیمارى اتوزوم مغلوب کلیه پلى کیستیک مشاهده 
مى شود تعداد موارد بروز سندرم کارولى با علت، جهش در 

مشخص نمی باشد. PKHD1

سطح بیلى روبین معمولا در محدوده طبیعى در بیماران کارولى 
سطح ترانس آمیناز  است  ممکن  مى باشد.  سندرم کارولى  یا 
به طور خفیفی بالا رفته باشد. در شمارش سلول هاى خونى 
ممکن است در صورت فشارخون ورید پورت و بزرگى طحال 
گلبول  میزان  رفتن  بالا  شود.  دیده  لکوپنى  و  ترومبوسیتوپنى 
است نشان  ممکن  قرمز  گلبول  هاى سفید یا سرعت رسوب 
انعقادى،  هاي  بررسی  باشد.  صفراوى  مجارى  التهاب  دهنده، 
Kکواگولوپاتى ثانویه به کلستاز و سو جذب ویتامین K را آشکار 
عملکرد ضعیف سنتز کبدي می باشد.  می سازد که ناشی از 
هر  تا  قرار گیرد  ارزیابی  مورد  باید   BUN و  کراتنین  مقادیر 
گونه بیماري کلیوي مرتبط را مورد پایش قرار دهد. آنتى ژن 
کربوهیدرات 19-9 (CA19-9) و آنتى ژن کارسینوامبریونیک 
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شود.  مى  استفاده  صفراى  مجارى  کارسینوم  غربالگرى  براى 
اولتراسونوگرافی بهترین روش تصویر بردارى اولیه می باشد 
درون  صفراوى  بزرگ  مجارى  نامنظم  اتساع  تصاویر،  زیرا 
کارولى  بیمارى  هاي  شاخصه  از  که  دهد  می  نشان  را  کبدى 
مجارى  اندازه  از  بیش  اتساع  باشد.  می  کارولى  سندرم  یا 
بروز  صفراوى  مجارى  التهاب  از  قبل  است  ممکن  صفراوى 
کند. ارزیابى داپلر براى تعیین فشارخون پورت مورد استفاده 
قرار مى گیرد. کولانژیوگرافى با استفاده از رزونانس مغناطیسى، 
بیمارى کارولى  اى براى تشخیص  فزاینده  به صورت  امروزه 
بهترین  این روش  شود.  می  گرفته   کار  به  کارولى  سندرم  یا 
کبدي  خارج  و  کبدي  داخل  صفراوي  درخچه  از  را  تصاویر 
بررسی  نیز  را  کلیوي  هاي  درگیري  تواند  می  و  نموده  ارائه 
ویا  فرد  چاقى  علت  به  که  مواردى  اسکن در  تى  سى  نماید. 
وجود گاز روده ایى امکان استفاده از اولتراسونوگرافى وجود 
نداشته باشد، ممکن است از سى تى اسکن استفاده گردد. روش 
تهاجمى، مانند کولانژیوگرافى ترانس هپاتیک از طریق پوست و 
کولانژیوپانکراتوگرافى رتروگراد اندوسکوپیک، قادرند تصاویر 
بسیار خوبى را از درخچه صفراوى به نمایش بگذارند. همچنین 

خارج  براى  اندوسکوپیک  رتروگراد  پانکراتوگرافى  کولانژیو 
سازى سنگ، برش دادن اسفنکتر یا استنت گذارى صفراوى، 

مورد استفاده قرار مى گیرد.

مورد
این مطالعه یک گزارش مورد مى باشد که روش جمع آورى 
اطلاعات از طریق پرونده بیمار و مصاحبه متمرکز با خود بیمار 
بوده است. بیمار خانمى 39 ساله، ترکمن، متاهل و ساکن شرق 
استان گلستان است که به دلیل کمردرد شدید در تاریخ22/6/86 
به متخصص جراحى استخوان و مفاصل و شکستگى مراجعه 
کرده است و طى MRI کیست و اتساع کیسه صفرا مشاهده شد. 
به توصیه پزشک به متخصص گوارش مراجعه مى نماید و براى 
ایشان احتمال سندرم کارولى داده مى شود. طى MRI مجدد 
از کبد در تاریخ 86/8/9 ابتلا به سندرم کارولى تایید مى گردد. 
بیمار به پزشک خود اعتماد نمى کند و به یکى از بیمارستان 
آزمایشات  انجام  با  نماید.  مى  مراجعه  مشهد  تخصصى  هاى 
خون، معاینات فیزیکى و مشاهده MRI  بر تشخیص سندرم 

کارولى صحه گذاشته مى شود (جدول 1).
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جدول شماره ى 1: نتایج آزمایشات مورد
مقادیر طبیعى

40-5

40-5

1,3-0,3

Up to 0,3

Ad:125-35

نتایج تست ها

17 U/L

11 U/L

0,5mg/dl

0,1 mg/dl

133 U/L

تست هاى انجام شده

SGOT

SGPT

Total Bilirubin

Direct Bilirubin

ALP

تاکنون در تاریخچه پزشکى خانوادگى بیمار هیچ مشکل کبدى 
و کلیه تاکنون مشاهده نشده است. نامبرده کم خونى ندارد و 
دردهاى متناوب در ناحیه شکم را ذکر نمى کند. در حال حاضر 
با توجه به نظر پزشک خود با سونوگرافى تحت پیگیرى است. 
در شروع درمان آمپرازول 20 میلى گرم روزى یک عدد تجویز 
مى گردد که به علت اسهال و درد شکمى و نگرانى شخصى 
بیمار از  خطر سرطان زا بودن داروهایى که در انتهاى آن ها 
"zole" نوشته شده است دارو مصرف نمى کرد که با مشورت 

پزشک متقاعد به مصرف دارو شدند . 
سونوگرافى کبد، کیسه صفرا و مجارى تاریخ 86/8/1  نواحى 
کیستیک متعدد در کبد را نشان داد که مطرح کننده واریته اى 
از کارولى مى باشد (با احتمال اندکى براى کیست هاى ساده 
متعدد). مجارى خارج کبدى و عروق داخل، خارج کبد و جدار 

کیسه صفرا طبیعى و بدون توده و سنگ بوده است.
سونوگرافى که در سه سال بعد (شکل 1، 2 و 3)  از کبد و کیسه 
صفرا و مجارى به عمل آمد نواحى کیستیک متعددى در کبد 
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را بدون تغییر قابل ملاحظه نسبت به سونوگرافى قبلى همراه 
یک ناحیه آلوژن کوچک در لوب چپ کبد نشان داد. مجارى و 
عروق داخل و خارج کبدى قطر و مسیر همچنان و جدار کیسه 

صفرا طبیعى و بدون توده و سنگ بوده اند. کیست ها در زمینه 
ى بیمارى کارولى قابل طرح هستند.

تصویر (1): نواحى کیستیک متعدد همراه با یک ناحیه آلوژن کوچک در لوب چپ کبد.

تصویر (2): نواحى کیستیک متعدد همراه با یک ناحیه آلوژن کوچک در لوب چپ کبد.

تصویر (3): کیست هاى کوچک متعدد در پارانشیم کبد
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