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بخش گوارش و کبد و تغذیه کودکان
مرکز تحقیقات گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکی تبریز

آدرس 1: تبریز / خیابان گلگشت /  بیمارستان امام رضا؟ع؟��
کد پستی:  ��5166614731
تلفن: 33367473 )041(��
��tabriz.cfcenter@gmail.com :ایمیل  

آدرس 2: تبریز / خیابان ششگلان / بیمارستان کودکان��
کد پستی: ��5136735886
تلفن :  335262251 )041(��
��kodakanhospital@tbzmed.ac.ir :ایمیل

کد ICD به شماره E84 برای کدگذاری بیماری سیستیک‌فیبروزیس
استفاده می‌شود

سیستیک فیبروزیس یک نقص ژنتیکی است که بیشتر بر روی ریه ها تاثیر می گذارد ولی تاثیر آن در پانکراس، کبد ، کلیه ، و روده ها نیز 
دیده شده است. تاثیرات دراز مدت شامل مشکلات تنفسی و سرفه خلط‌دار به دلیل عفونت‌های مکرر در ریه می‌باشد. سایر علامت‌ها 

شامل عفونت سینوسی، رشد ضعیف، مدفوع چرب، چنگ شدن انگشتان دست و پا، و ناباروری در مردان می شود. افراد متفاوت علایم 
متفاوتی از خود بروز می دهند.

کدها
 E84 : سیستیک فیبروزیس��
 E84.0 :سیستیک فیبروزیس با تظاهرات ریوی��
 E84.1 : سیستیک فیبروزیس با تظاهرات روده ایی  ��
 E84.11 : مکونیوم ایلیوس در سیستیک فیبروزیس��
 E84.19 : سیستیک فیبروزیس با سایر تظاهرات روده ایی��
 E84.8 : سیستیک فیبروزیس با سایر علایم��
 E84.9 : سیستیک فیبروزیس ، نامشخص��



اختصارات
 CF: سیستیک فیبروزیس��
BMI: شاخص توده بدنی ��
CFTR: پروتئینی است برروی سطح سلول که تعادل نمک و آب را در سلول تنظیم می کند. ژنی که باعث سیستیک ��

 CF دارد. برای اینکه شخصی با CFTR  است. هر شخص مبتلا دو کپی از ژن CFTR فیبروزیس میشود بلو پرینتی از پروتئین
متولد شود هردو ژن CFTR باید با موتاسیون پدید آورنده CF  تحت تاثیر قرار بگیرد. 

��CF دیابت مربوط به :CFRD
FEV1: حجم بازدم در یک ثانیه )از پارامترهای عملکرد ریه(��
FEV :%FEV1 به صورت درصدی از مقدار میانگین در بین افراد سالم با سن ، قد، و جنسیت یکسان��
CF: Homozygous  از طریق موتاسیون در ژن CFTR در هر آلل پدید می آید. یکی از آنها از طریق مادر و دیگری از طریق ��

 Homozygous گرهردو موتاسیون یکسان باشند در آن صورت شخص مورد نظر در مورد این موتاسیون پدر به ارث میرسد. ا
نامیده می شود

CF: Heterozygous  از طریق موتاسیون در ژن CFTR در هر آلل پدید می آید. یکی از آنها از طریق مادر و دیگری از طریق پدر ��
گر در فرد فقط یک الل جهش یافته به ارث رسیده باشد ، در آن صورت شخص مورد نظر در مورد این موتاسیون  به ارث میرسد. ا

heterozygous نامیده می شود.
CF: Compound heterozygouse   از طریق موتاسیون در ژن CFTR در هر آلل پدید می آید. یکی از آنها از طریق مادر و ��

گر دو آلل جهش یافته مختلف از این ژن در فرد مشاهده شود، در آن صورت شخص مورد  دیگری از طریق پدر به ارث میرسد. ا
نظر در مورد این موتاسیون heterozygous  Compoundنامیده می شود.

گر میانگین سنی در زمان تشخیص 3 سال باشد �� Mean: به معنی مقدار میانگین مجموعه ایی از اندازه هاست. برای مثال ا
به این معنی است که به صورت میانگین بیماران زمانی که سه سال سن داشته اند بیماریشان تشخیص داده شد.

Median: مقداری است که مجموعه ایی از اندازه ها را به دو نیم تقسیم میکند به طوریکه پنجاه درصد در پایین میانه و ��
گر سن میانه در زمان تشخیص 5 ماه باشد بدین معنی است که نصف بیماران قبل  پنجاه درصد در بالای میانه قرار بگیرند. مثلا ا

از پنج ماهگی تشخیص داده شده و نصف دیگر بعد از پنج ماهگی شناسایی شده اند.
N: تعداد بیماران در هر گروه��
MAX: بیشترین ��
MIN: کمترین��
کلراید�� NaCl: سدیم 
Pancreatic Insufficiency: نبود آنزیم های پانکراتیک در روده که منجر به نقص در عملکرد میشود )پس، عبارت ��

pancreatic insufficiency به معنی نقص عملکرد انزیم و استفاده از مکمل های آنزیمهای پانکراتیک می باشد(.



قدردانی
این نسخه از گزارش بر اساس تحقیقی است که توسط دانشگاه علوم پزشکی تبریز پشتیبانی شده است.

کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشکی تبریز نیز این پروژه تحقیقاتی را تأیید کرده و تمامی اطلاعات در مورد بیماران و سایر اطلاعات ذخیره شده محرمانه باقی مانده‌اند.
)IR.TBZMED.REC.1395.1301 : شماره گرنت(

 

مایل هستیم از کمکها و حمایتهای افراد و سازمانهای ذیل قدردانی کنیم:

وزارت بهداشت ، درمان ، و آموزش پزشکی جمهوری اسلامی ایران��
معاون تحقیقات و فناوری، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی تبریز��
مرکز تحقیقات بیماریهای گوارش و کبد، دانشگاه علوم پزشکی تبریز��
گروه آموزشی بیماریهای کودکان، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی تبریز��
تمامی بیماران شرکت کننده��
این پروژه توسط مرکز تحقیقات بیماریهای گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکی تبریز  و سامانه ثبت ملی بیماریها  ایران حمایت مالی ��

گردیده است. 

تضاد منافع
نویسندگان این پروژه هیچگونه تضاد منافعی ندارند.

نویسندگان
دکتر ماندانا رفیعی: استاد گوارش و بیماریهای کبد و تغذیه کودکان، مرکز تحقیقات بیماریهای گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکی تبریز، تبریز، ایران

دکتر امیر حسین جعفری روحی: دانشیار بیماریهای تنفسی کودکان، بیمارستان کودکان تبریز، تبریز ایران
سپیده یساری: فوق لیسانس ژنتیک مولکولی ، مرکز تحقیقات بیماریهای گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکی تبریز، تبریز ، ایران

دکتر لیلا واحدی: استادیارو دکترای تخصصی ژنتیک پزشکی، مرکز تحقیقات بیماریهای گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکی تبریز، بیمارستان امام رضا، تبریز، ایران

 باهمکاری :
دکترلیلا کلانکش: دانشکده مدیریت پزشکی ، دانشگاه علوم پزشکی تبریز، ایران

دکتر سعید دستگیری: استاد گروه پزشکی اجتماعی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی تبریز، ایران
دکتر مریم شعاران: دانشیار  گوارش کودکان، بیمارستان کودکان تبریز، تبریز، ایران

دکتر وحیده توپچی زاده: استاد طب فیزیکی و توانبخشی، بیمارستان کودکان، تبریز ، ایران
دکتر مرتضی جبار پور بنیادی: دانشیار ،ژنتیک ملکولی ،دانشکده علوم حیاتی ،دانشگاه تبریز ،ایران 

دکتر ربابه قرقره چی: استاد ،غدد ومتابولیسم اطفال،دانشگاه علوم پزشکی تبریز .تبریز .ایران
دکتر مهناز صادقی شبستری: دانشیار ،ایمونولوژی والرژی کودکان ،دانشگاه علوم پزشکی تبریز ،تبریز .ایران

دکتر یلدا جباری مقدم: دانشیار ،گوش حلق بینی،فلوشیپ جراحی گوش 
دکتر سید غلامرضا نوراذر: استاد، سایکولوژی اطفال ،دانشگاه علوم پزشکی تبریز ،تبریز .ایران

دکتر شهناز نقاشی: دکترای تخصصی اپیدمیولوژی ، مرکز تحقیقات بیماری های گوارش و کبد، بیمارستان امام رضا، تبریز ایران 
سوسن میرنجد گرامی: مرکز تحقیقات بیماری های گوارش و کبد، بیمارستان امام رضا، تبریز، ایران 

دکتر علی اصغر پوری: دکترای تخصصی اپیدمیولوژی ، مرکز تحقیقات بیماری های گوارش و کبد، بیمارستان امام رضا، تبریز، ایران
دکتر سید کاظم میری نژاد: استادیارو دکترای تخصصی ژنتیک پزشکی، مرکز تحقیقات بیماری های گوارش و کبد، بیمارستان امام رضا، تبریز، ایران

دکتر مریم حسین پور سرمدی: گروه جراحی فک و صورت، دانشکده دندان پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی تبریز
دکتر فرشاد جواد زاده: گروه جراحی فک و صورت، دانشکده دندان پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی تبریز

فرهاد نظری: کارشناسی ارشد مدیریت دولتی، مرکز تحقیقات بیماری های گوارش و کبد، بیمارستان امام رضا، تبریز، ایران
سارا نصرتی: کارشناسی ارشد ژنتیک مولکولی، مرکز تحقیقات بیماری های گوارش و کبد، بیمارستان امام رضا، تبریز، ایران
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چکیده: •
مفتخریم که گزارشی از برنامه ثبت بیماران سیستیک فیبروزیس ایران )از این به بعد به اختصار IRCFPR  نامیده 
میشود( را تقدیم حضورتان بنماییم. این گزارش در برگیرنده اطلاعات دموگرافیک وبالینی 489 بیمار CF از 21 شهر 
کز  و تعدادی مناطق دیگر از شمالغرب ایران می باشد. اطلاعات اپیدمیولوژیکی بوسیله سامانه ثبت ملی CF و مرا
که  کشورهای همسایه فراهم شده اند. ماموریت IRCFPR این است  انحصاری CF در منطقه شمال غرب ایران و 
گزارش ارائه شده است توسط  که در این  تصویر جامع و شفافی از تاثیرات CF در سطح ملی را ارائه دهد. آنالیزی 
گردیده اند  کنندگان ارائه  که بوسیله شرکت  که با استفاده از اطلاعاتی  گردیده  متخصصین آماری IRCFPR فراهم 

تهیه شده است. 
کیفیت داده ها و همچنین افزایش استفاده از داده برای انتشار  در سالهای بعدی نیز تمرکز ما در بهبود نظارت بر 
کارامد خواهد بود. عناصر اصلی در رسیدن به این اهداف،  محتوای علمی و مطالعات مربوط به ایمنی دراز مدت و 
وجود مجموعه ایی کامل از داده هاست که در طول زمان  و همچنین پوشش بالای 75 درصد به بالای هر منطقه‌ایی 

است که در این مطالعه شرکت داده می شود. 
کشور ادامــه خواهیم داد. ماموریت ما  CF در سایر مناطق  کز  ما همچنین به همکاری ارزشمند خود با سایر مرا
گسترش و توسعه این سامانه به سایر نقاط کشور و همچنین همکاری با کشورهای همسایه می باشد. تیم تحقیقاتی 
که تشکر خود را از سامانه  ما در حال حاضر برروی چندین پروژه تحقیقاتی در حال فعالیت می باشند. مایل هستیم 
کنند را ابراز داریم. همچنین  که به صورت مستقل فعالیت می  های مختلف ثبتی چه در سطح ملی و چه انهایی 
قدردانی خود را از دانشگاه علوم پزشکی تبریز به جهت همکاری با IRCFPR و کارکنان آن در تهیه این گزارش اعلام 
که  ح  می داریم. مدیریت این سامانه طبعا هزینه بر بوده و به همین خاطر قدرانی خود را از حامیان مالی این طر

می‌باشند را ابراز می داریم.
ح تشکر  در پایان از تمامی بیماران CF در تمامی کشور و به خصوص شمال غرب ایران برای شرکت خود دراین طر
کنندگان مفید  گزارش برای افراد دارای CF ، خانواده های آنان و مراقبت  که اطلاعات این  می نماییم. امیدواریم 

واقع شود و منجر به ارتقا سطح مراقبت از بیماران CF در سطح کشور و خاور میانه گردد.

کلید واژگان: سیستیک فیبروزیس، سامانه های ثبت، کودک، بزرگسال  •

 )IRCFPR( دستاوردهای برنامه ثبت بیماران مبتلا به سیستیک‌فیبروزیس ایران
قطب شمال‌غرب کشور
1394 - 1399
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مقدمه •
بهبود بقا در بیماران مبتلا به CF باعث شده تعداد زیادی از بیماران به سن بزرگسالی خود برسند. تمایل به بهبود 
کزی  با تخصص در زمینه مدیریت بیماران بزرگسال  بقا در دهه های اخیر همچنان وجود داشته و نیاز به وجود مرا
که در پاسخ به ماهیت  که مراقبت های چند جانبه را  کز باید قادر باشند  کرده است. این مرا مبتلا CF را دو چندان 
پیچیده این بیماری و همچنین باروری، ازدواج، کیفیت زندگی را مازاد بر فشارهای روحی که بر روی این بیماران و 
خانواده های آنان تحمیل می شود را ارائه دهند. سایر پیچیدگی هایی نیز وجود دارند که باید به آنان نیز توجه شود 

مثلا پیوند اعضا و مدیریت زندگی و کیفیت آن.
که به سلامت، مراقبت و سرانجام بیماران دارای CF در ایران  گزارش برای اطلاع رسانی به افرادی می باشد  این 
که شامل خود بیماران ، خانواده هایشان، تیم های بالینی،  و مخصوصا در استان آذربایجان شرقی علاقه مندند 

مدیران سلامت، و سیاستگذاران میشوند.

سیستیک فیبروزیس
                                                                                      Cystic Fbrosis ژن  در  موتاسیون  با  که   است  مغلوب  اتوزومال  بیماری  ع  نو یک   )CF( فیبروزیس  سیستیک 
گذاری  کد  کانال آنیونی تنظیم شونده با cAMP را  که یک   Transmembrane Conductance Regulator (CFTR)
می کند. در حالیکه CF  یک بیماری درگیر کننده چندین ارگان بدن می باشد، بسیاری از بیماران از بیماری پیشرونده 
کتریایی مزمن است.  ریوی جان خود را از دست می دهند که از کودکی آنان شروع شده و ویژگی آن التهاب یا عفونت با
جهشهاي متعـددي در ژن CFTR گـزارش شده است كه منجر به كاهش كاركرد پروتئين CFTR و بروز فنوتيپ بيماري 
ميشود. شايعترين جهـش، ΔF508، يـا حذف فنيل آلانين در موقعيت شماره 508 پروتئين، است.  CFTR پروتئين 
كانال تنظيم يون  گسترده اي از بافتها يافت ميشود و به عنوان  كه در سطح غشاء سلولهاي طيف  كمپلكسي اسـت 
که  که ژن معیوب است باعث تشکیل مخاط ضخیم تری می شود. یکی از قسمتهایی  كلر نقش ايفا مـكينـد. زمانی 
بیشترین تاثیر را می پذیرد ریه ها هستند. با گذشت زمان این مخاط ضخیم راههای هوایی را مسدود کرده و آسیب 
می زنند که این خود منجر به عفونت و ایجاد مشکلات تنفسی میشود. در بیماران مبتلا به CF سایر مشکلات نیز به 
وجود می آید مثل بیماری های کبد، و سایر ارگانها که به انها بیماریهای ارتباط یابنده با بیماری سیستیک  فیبروزیس 
گفته میشود. )CFRD(. در حدود 85 درصد بیماران CF در هضم غذا مشکل دارند. نزدیک به 90 درصد مبتلایان به 
که منجر به طیف بیماری با شدت  کپی از  ΔF508 دارند  اما صدها موتاسیون CFTR وجود دارند  CF حداقل یک 

های متفاوتی می شوند )1و 2(.
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سامانه ثبت سیستیک فیبروزیس ایران ) شاخه شمال غرب( •
این سامانه توسط سامانه ملی  ثبت بیماری ها و پیامدهای سلامت ایــران و دانشگاه علوم پزشکی و خدمات 
کبد دانشگاه علوم پزشکی تبریز حمایت و میزبانی  گوارش و  بهداشتی درمانی تبریز و مرکز تحقیقات بیماریهای 
میشود )2014(. این سامانه برای ثبت بیماران مبتلا بهCF در استان آذربایجان شرقی طراحی واجرا شده است. 
سامانه اطلاعات دموگرافیکی، درمانی و نتایج مربوط به سلامتی این افراد را جمع آوری میکند. هدف IRCFPR بهبود 

سلامتی در این افراد می باشد که از طرق زیر انجام می پذیرد:
گاهانه • کمک به بیماران و خانواده های آنان در رسیدن به درک بهتر از بیماری CF و اتخاذ تصمیمات آ
ارائه اطلاعات برای یافتن راههای بهتر در درمان و مبارزه با سیستیک فیبروزیس •
ارائه گاید لاینهایی برای گذر از دوران از کودکی به بزرگسالی •
ارتقا راههای جلوگیری اولیه با معرفی یافته های این آنالیز و حمایت از متخصصین، محققین، و تصمیم  •

گیرندگان که در حال غربالگری مبتلایان به CF در ایران میباشند
تشخیص در نوزادان، مداخله زود هنگام، و ارائه درمان برای موتاسیونهای ابتدایی •

برای افراد مبتلا به سیستیک فیبروزیس •
این گزارش در مورد اینکه چگونه بیماری  سیستیک فیبروزیس شما و سایر افراد را در سرتاسر ایران تحت تاثیر قرار 
کز مربوط به CF و سایر سامانه های ثبت  گزارش بر طبق اطلاعات جمع آوری شده از مرا می‌دهد نوشته شده است. 
CF که در IRCFPR مشارکت داشته اند نوشته شده است. تمام تلاش ما بر این بوده که اطلاعاتی شفاف ارائه دهیم 

با این امید که گزارش جالب و در عین حال قابل فهمی باشد.
که برای والدین ترتیب داده شده  بود  کارگاههایی  کنگره ایی در سطح ملی و همچنین  گزارش در طی  اخیرا این 
ارایه گردیده است. امیدواریم که هر 3 تا 4 سال اطلاعات این گزارش بتواند به روز رسانی شود. مقالات در این آدرس 

https://icfcu.tbzmed.ac.ir اینترنتی موجود می باشند
کاربری اپلیکیشن تلگرام  این سامانه همچنین در شبکه های اجتماعی نیز حضور دارد: در سال 1396 ما حساب 
که در آن اخبار ، بروزرسانی ها، و    )https://t.me/joinchat/HAAl00Ph87QxIu91iS8qIQ( کردیم را راه اندازی 
جواب سوالات والدین و بیماران هر 24 ساعت شبانه روز وجود دارد. همچنین حساب Whats App ما نیز از سال 
1398 موجود می باشد همچنین میتوانید ما را  در تلگرام و حساب اینستا گرام بیمارستان کودکان تبریز دنبال کنید.

)https://www.instagram.com/p/B-2OC0mAxcS/?igshid=mhho6qr6xbv2(
گاهی بیماران  که بتوانیم آ در سالهای آینده نیز تلاش ما همراه با سازمانهای مربوط به بیماران بر این خواهد بود 
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مبتلا به CF و همچنین خانواده های آنان را در مورد این سامانه افزایش دهیم.
گر مورد مبهمی در این زمینه وجود دارد میتوانید با ارسال  گر پیشنهادی در مورد چگونگی ارتقا اطلاعات داریدو ا ا

ایمیل به آدرس ذیل ما را یاری دهید 
tabriz.cfcenter@gmail.com

برای بحث در زمینه نتیجه بیماری شما حتما با مرکز ما در ارتباط باشید.
برای اطلاعات بیشتر در مورد IRCFPR به وب سایت زیر مراجعه فرمایید:

www.icfreg.ir

ج از آن معیارهای ورود به مطالعه و خرو
گرد آوری شده  کلینیک های خصوصی و آزمایشگاههای ژنتیک  کودکان تبریز و  اطلاعات مورد نیاز از بیمارستان 

است. تمامی اطلاعات و سوابق بیماران به صورت محرمانه باقی ماند.
ح بررسی مستقل اطلاعات مربوط به CF  ) در سایت icfreg.ir( به صورت روتین برای  از سال 1394 پس از تأیید طر
بررسی کافی و دقت داده ها از طریق مقایسه اطلاعات سامانه با اطلاعات پرونده های پزشکی انجام پذیرفته است. 
با وجود اینکه برنامه شناسایی و ثبت از سال ۱۳۸۱ شروع شده بود، نتیجه این بررسی در مقاله دکتر رفیعی و همکاران 

آمده است )5-3(. 
کلی این سامانه ثبت در برگیرنده 96 درصد معاینات پزشکی و 85 درصد موارد بستری است. از بین  در حالت 
متغییرهای کلیدی بررسی شده ، دقت سامانه برای ثبت آیتمهای تاریخ تولد، جنسیت، موتاسیون CFTR بالای 98 
ع   درصد بود. دقت برای ثبت  دقیق میکروبیولوژی  76.5 درصد موارد و همچنین ثبت تجویز داروها نیز برحسب نو
ان با دقت متغیر انجام شده است که به عنوان مثال برای آزیترومایسین بالای 95 درصد و هایپرتونیک سالین بالای 
90 درصد و متغیر با دقت پایین تر برای داروهای استنشاقی مثل توبرامایسین حدود 50 درصد بود. ما امیدواریم که با 
کز مختلفی را انتخاب کنیم که هر ساله با یافته های قابل مقایسه ای  استفاده از روش مشابه در سالهای بعدی ، مرا

در مورد کامل بودن و صحت داده های رجیستری در طول زمان بتوان انها را بررسی نمود.

تفسیر داده ها
برای درک جهت گیری یافته ها در طول زمان و همچنین تاثیر بیماری در سنین مختلف ترسیم شکلهایی که بتواند 
تغییرات را بر حسب سن نشان دهد می تواند کمک کننده باشد. با این حال در هنگام تفسیر داده ها نیز باید احتیاط 
ج داد زیرا در طول زمان در تشخیص ، درمان و بقای بیماران مبتلا به CF تغییراتی حاصل می شود.  به  لازم را به خر
خصوص و با نهایت تاسف غربالگری کودکان تازه متولد شده که در سراسر دنیا اجرا می شود هنوز در ایران به مرحله 
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عمل در نیامده و بنابراین کار بسیار سختی بود تا مشخصات بالینی و تشخیصی نوزادان وشیرخواران در این سامانه 
وارد شود. بسیاری از نوزادان به خاطر وجود علایم بالینی تشخیص داده می شوند. در حال حاضر بسیاری از نوزادان 
بدون علامت و بالقوه از نظر CF بسیار دیرتر از سایر جاها در دنیا تشخیص داده شده و در این سامانه ثبت می شوند. 
گزاری بر اطلاعات مشاهده شده وجود دارد.  متقابلا در سنین بالاتر احتمال سوی‌گرایی در مورد بقا جهت تاثیر 
که در حال حاضر در این سامانه ثبت شده اند زنده مانده و  که بیماران بزرگتر  سوی‌گرایی بقا زمانی اتفاق می افتد 

نسبتا سالم تر هستند و بنابراین نمیتوانند نماینده سایر بیماران تازه متولد شده باشند .

گزارش داده ها

جنسیت •
چارت زیر نشان دهنده درصد بیماران برحسب جنسیت است

• ) n = 489( CF چارت 1: تفاوت جنسیتی در بیماران
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سن )سال( همه مرد زن

3-0 59 28 31

6-4 77 41 36

9-7 134 64 70

12-10 94 57 37

15-13 33 24 9

18-16 23 15 8

18> 36 19 17

کل 456 248 208

توزیع سنی بر حسب جنسیت
چارت و جدول زیر نشان دهنده ترکیب سن و جنسیت  در جمعیت مبتلا به CF  در مرکز ثبت بوده است.

چارت 2:توزیع سنی بر حسب جنسیت •

جدول 1: توزیع سنی بین مرد و زن •

تعداد

 )IRCFPR( دستاوردهای برنامه ثبت بیماران مبتلا به سیستیک‌فیبروزیس ایران
قطب شمال‌غرب کشور

1394 - 1399

12



آمار کلی تولد با CF از سال 1381 تا 1399
چارت زیر نشان دهنده تولد با CF  از سال 1381 تا 1399 می باشد )چارت 3(. درصد افرادی که با CF گزارش شده 
گزارش بیماری به  گاهی در مورد امکان  اند از سال 1387 )2008( افزایش یافته است . احتمالا به خاطر افزایش آ

.IRCFPR کز مختلف متعلق به سامانه توسط پزشکان و والدین و همکاری آنان در مرا

چارت 3: تعداد موالید در بازه زمانی 18 ساله •

• CF چارت 4 : تعداد کودکان و بزرگسالان دارای

CF تعداد کودکان و بزرگسالان دارای
چارت و جدول زیر نشان دهنده تعداد کودکان و بزرگسالان دارای سیستیک فیبروزیس بوده. همان گونه که دیده 

می شود درصد بالایی از بیماران کودکان زیر 18 سال بوده اند. )جدول 2 ، چارت 4(
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درصدتعدادوضعیت

11%43بزرگسالان 18 سال و بالاتر

89%428کودکان زیر 18 سال

CF بقا در بین مردان و زنان مبتلا به
چارت و جدول زیر نشان دهنده زنده بودن درصد بالایی از بیماران دارد )چارت 5(

جدول2 •

چارت 5 : بقا •
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6.5متوسط سن در زمان تشخیص) ماه(

3میانه سن در زمان تشخیص )ماه(

2.4متوسط سن در بدو شروع علایم )ماه(

1میانه سن در بدو شروع علایم )ماه(

شروع علایم
چارت و جدول زیر نشان دهنده متوسط و میانه سن شروع علایم و تشخیص   میباشد* ) جدول 3، چارت 6( 

ح غربالگری وجود ندارد *  درایران طر

چارت 6: شروع علایم و تشخیص ) بر حسب ماه( •

جدول 3: متوسط و میانه سن در بدو شروع علایم و تشخیص •

سن )ماه(

تعداد
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تست عرق
کلراید عرق" نامیده  کلراید در عرقشان و در مقایسه با افراد سالم دارند . این اندازه "  افراد مبتلا به CF مقادیر بالای 
گیری می شود. مقادیر 0 تا mmol/litre 39 به عنوان CF منفی ، 40 تا 59  می شود و بر حسب mmol بر litre اندازه 

بوردرلاین و بالاتر از 60 مثبت بوده و نشان دهنده بیماری سیستیک فیبروزیس است )6(.
چارت و جدول زیر وضعیت آزمایش عرق را در بیماران نشان می دهد )چارت 7(

بیماران

چارت 7: نتایج تست  عرق •
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CF علایم اولیه در بیماران
چارت و جدول زیر نشان دهنده علایم اولیه در بیماران CF می باشد

نشانه‌های اولیه تعداد بیماران درصد

علايم سینوسی ریوی  220 %45

علايم گوارشی 179 %37

علايم کبدی 34 %7

علايم کلیوی  2 %1

علايم ریوی و گوارشی 24 %4

علايم ریوی و کبدی  4 %1

علايم گوارشی وکبدی  5 %1

مکونیوم ایليوس 21 %4

• CF جدول 4: علایم اولیه در بیماران

چارت 8 : علایم اولیه •
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ژنتیک:
سیستیک فیبروزیس با جهش ژن  CFTR در هر آلل به وجود می آید. یک موتاسیون از مادر و دیگری از پدر به ارث 
گر با همدیگر متفاوت  گر هردو موتاسیون یکسان و مشابه باشد در آن صورت فرد Homozygous بوده و ا میرسد . ا

باشند در آن صورت فرد نسبت به آن موتاسیون heterozygous می باشد )7(.
ما موتاسیون ها را بر اساس پایگاه داده ها ) CF( Data Base   آماده کردیم. ما از اسم موتاسیون اصلی ) اسم وراثتی( 
که در حدود 90 درصد موتاسیونها در این پایگاه داده ها )Data Base ( از این  کردیم  چرا  گزارش استفاده  در این 

نامگذاری استفاده می کنند. 
که از طریق آن  موتاسیون باعث  کلاسهای مختلف بر اساس مکانیسمی  گروه بندی موتاسیون های CFTR در 
که در مورد  بر هم خوردن سنتز، ترافیک ، یا عملکرد پروتئین نرمال می شود بسیار مفید است به خصوص هنگامی 

• )9( .CFTR شکل شماره 1 : طبقه بندی موتاسیونهای

This figure has been published in “Koivula, F.N.; McClenaghan, N.H.; Harper, A.G.; Kelly, C.
Islet-intrinsic effects of CFTR mutation. Diabetologia 2016, 59, 1350 - 1355 (9)”
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گسترده  ع دسته بندی موتاسیون ها می تواند تغییرات  کنیم. علاوه بر این نو درمانهای اصلاح CFTR صحبت می 
کثر طبقه بندی های عملکردی ، موتاسیونها به پنج  ایی را در شدت بیماری CF را نسبتا توضیح دهد. بر طبق ا
طبقه تقسیم میشوند . موتاسیونهایی که منجر به پروتئین های کوتاه شده و غیر عملکردی می شوند به پنج طبقه 

1و2و3و4و5 تقسیم میشوند )8( ) شکل شماره 1(.
Class I: این طبقه شامل موتاسیونهای نامفهوم یا Nonsense) همچنین موتاسیونهای PTC نامیده میشوند(، 
 PTC شده و معمولا باعث معرفی frame-shift که باعث  splice- site و موتاسیونهای frame-shift  موتاسیونهای

می شوند.
کثر موتاسیونهای del F508 ( باعث ایجاد پروتئین های CFTR فولد شده  که )شامل ا Class II: موتاسیونهایی 
می شوند و بوسیله مکانیسمهای کنترل کیفیت سلولی هدف گذاری شده تا در پروتزوم تحلیل یابند و منجر به  عدم 

حضور پروتئین CFTR در آپیکال غشای سلول میشوند.
Class III: : این دسته از موتاسیونها، منجر به پروتئین های کامل CFTR  شده که در غشای سلولی وارد شده ولی 

دارای عملکرد ناقص بوده به طوریکه هیچ سدیم کلرایدی از کانال CFTR جاری نمی شود
Class IV: شامل موتاسیونهای CFTR میشود که باعث رسانایی کاهش یافته میشوند.

که عملکرد نرمالی در  کاهش قابل ملاحظه پروتئین های CFTR می شوند  که منجر به  Class V: موتاسیونهایی 
غشای سلولهای اپیتلیال داشته و شامل موتاسیونهای  Splice-site  میشوند که نسبتا باعث اختلال در پیوند صحیح 

میشوند.
کنون انجام نشده باشد در آن صورت ما عبارت " انجام  گر آنالیز DNA برای جستجوی موتاسیونهای CFTR تا  ا
گرفته باشد ولی تنها یک موتاسیون یا هیچ موتاسیونی  گر آنالیز صورت  نگرفته" را در فیلد ژنوتایپ قرار می دهیم. آ
کیتهای  پیدا نشده باشد ما از عبارت “ ناشناخته" استفاده میکنیم. در تعدادی از بیماران تست DNA  با استفاده از 
استاندارد که تعداد محدودی از موتاسیونهای رایج را آزمایش می کنند انجام می پذیرد و سایرتست ها آنالیز DNA را 

برای همه ژن ها تا شناسایی موتاسیونها انجام میدهند.
ع موتاسیونها را در بیماران CF بر اساس سامانه ثبت دانشگاه علوم پزشکی تبریز نشان می‌دهد . جدول5 درصد و نو
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گزون/اینتروننام پروتئینcDNA نامجهش تعداد افراد ا
)489=N(نوع گروه

R334W100C>T.cp.Arg334TrpE86ClassIV

F508del1523delCTT_¬1521.cp.Phe508delE1152ClassII

1677delTA1546delTA_1545.cp.Tyr515XE118-

2183AA->G2052delAAinsG_2051.cp.Lys684SerfsX38E146-

E92K274G>A.cp.Glu92LysE46ClassIII

G>A 1+12481G>A+1116.c-I83-

D110H328G>C.cp.Asp110HisE44-

1G->A-15251G>A-1393.c-I101ClassI

61A/G-152561A>G-1393.c-I106-

S489X1466C>A.cp.Ser489XE111-

T>C 283-4096283T>C-3964.c-I244-

2A->G-17172A>G-1585.c-I112-

F1052V3154T>G.cp.Phe1052ValE202ClassIII

65C/A-360165C>A-3469.c-I215-

DEL G 20431911delG.cp.Gln637HisfsX26E141-

200G/A-4006200G>A-3874.c-I234-

G>A 5+27895G>A+2657.c-I167ClassV

G314R940G>C.cp.Gly314ArgE81-

N1303k3909C>G.cp.Asn1303LysE242ClassII
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L967S2900T>C.cp.Leu967SerE171-

T1036IC>T 3239 .cP.Thr1036ILeE191-

R1066C3196C>T.cp.Arg1066CysE201ClassII

R1158X3472C>T.cp.Arg1158XE224-

G85E254G>A.cp.Gly85GluE34ClassII

5G->A+38495G>A+3717.c-I222Class V

R347H1040G>A.cp.Arg347HisE82ClassIV

R709X2125C>T.cp.Arg709XE141-

G542X1624G>T.cp.Gly542XE125Class I

L732X2195T>G.cp.Leu732XE141-

R334L1001G>T.cp.Arg334LeuE81-

Null1086T>G.cp.Tyr362XE82-

R1162X3484C>T.cp.Arg1162XE222ClassI

)S466X(TAA1397C>A.cp.Ser466XE112ClassI

L732X2195T>G.cp.Leu732XE141-

I148T443T>C.cp.Ile148ThrE41-

Y569DC.1705T>GP.Tyr569AspE131-

Unknown---109-

Not done---227-

*  تعداد و درصد افراد با موتاسیون مورد نظر دربرگیرنده آنهایی است که یک یا دو کپی از موتاسیون را دارند.

• CF جدول 5: موتاسیونهای شناسایی شده، موتاسیونها و تقسیم بندی آلل ها در بیماران
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 Delta F508 که دارای دو موتاسیون Delta F508 نام یکی از موتاسیونهای رایج و متداول CFTR است. بیمارانی 
هستند به بیماران مبتلا به "CF کلاسیک" مشهورند. البته لازم به ذکر است که سایر ترکیب موتاسیونها نیز می توانند 

درجه مشابهی از بیماری را ایجاد کنند. 
در حال حاضر ، پیشرفتهای جالبی در ژن درمانی مربوط به بیماری CF اتفاق افتاده است. مواد شیمیایی تحویل 
 CF دهنده ) حامل( نانوذرات با اشتیاق فراوانی از سوی محققین در حال ظهور هستند و آزمایشهای بالینی مربوط به
که از ناقل های لنتی ویروسی استفاده می کنند در حال گسترش هستند. شناسایی موتاسیونها در ژن CFTR دارای 
گهی، برنامه ریزی خانوادگی و همچنین تشخیص است. بسیاری از داروهای جدید بر روی  فواید فراوانی برای پیش آ
موتاسیون خاصی عمل میکنند . متاسفانه ، این داروها برای ایران تحریم شده اند و در دسترس نیستند. تعدادی از 

ج آزمایشات ژنتیکی از انجام آن صرف نظر میکنند)11( )12(. والدین نیز به خاطر مخار

عملکرد ریه
FEV1 )حجم بازدم در یک ثانیه( بر حسب لیتر اندازه گیری می شود ولی به طور معمول به صورت درصدی از اندازه 
مورد انتظار )FEV1( بیان می شود. اندازه مورد انتظار از طریق افراد سالم از جنس ، قد، و سن مشابه )که جمعیت 

مرجع نامیده میشوند( به دست می آید. 
  %FEV1 وهمکاران توضیح داده شده استفاده کردیم )13(. هر  Quanjer ما از معادلات  کلی عملکرد ریه  که توسط
از 100 به معنی این است که اندازه عملکرد ریه برابر است با متوسط اندازه عملکرد ریه افراد با سن، جنس، و قد مشابه 

از جمعیت مرجع سالم.
گیری میکند ونیاز به هماهنگی و همکاری به خصوصی دارد و  که FEV1 را اندازه  اسپیرومتری، آزمایشی است 
کمتر از 6 سال داشته باشد چندان مورد اطمینان نخواهد بود. بنابراین ما FEV1%  را   CF گر بیمار مبتلا به معمولا ا

برای افراد 6 سال و بالاتر محاسبه کرده ایم.
 ≤ FEV1 ( و شدید )%40-69 = FEV1 ( متوسط )%70 ≤ FEV1( به گروه خفیف FEV1 گروه سنی بیماران بر طبق

40%( که بیانگر مشکلات تنفسی است.
کردیم . از میان آنها 248 نفر علایم تنفسی داشتند و 126 نفر نیز بالای 6 سال بودند .  ما 489 بیمار را مطالعه 

اسپیرومتری برای 57 بیمار انجام گرفت. نتایج بیانگر کاهش مرتبط با سن در FEV1 بود ) چارت 9( و ) جدول 6(.
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چارت 9:  درصد بیماران بر اساس FEV1 در سه حالت خفیف، متوسط، و شدید در سنین مختلف •

جدول 6: فراوانی بیماران بر اساس FEV1 آنها در سه حالت خفیف، متوسط، و شدید در گروه های مختلف سنی •

ها
F  آن

EV
س 1

سا
بر ا

ن 
ارا

یم
د ب

رص
د

سن ) سال(

سن 10 - 6 15 - 11 20 - 16 25 - 21

)%70 ≤ :FEV1(21 خفیف 9 6 0

)69-40=FEV1(2 متوسط 10 3 1

)%40 ≥ :FEV1(  شدید 1 2 1 1

)57=n(24 تعداد کل 21 10 2
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میکروبیولوژی •
عفونتهای تنفسی اصلی ترین مشکل بیماران CF می باشد. نقص عملکردی ریوی در این حالت بهترین مولفه 
CFاســت  همان  که مرتبط با عفونت ریــوی در بیماری  کتریایی متداول  گونه های با کننده اســت.  گویی  پیش 

پاتوژنهای انسانی متداول هستند )14(.
 Pseudomonas aeruginosa, St. Aureus ع عفونت رو جمع آوری کردیم که عبارتند از ما اطلاعات در مورد پنج نو
گرد  که از 114 بیمار   (MRSA) and Staphylococcus aureus and Klebsiella Pneumonia and Candida albicans
کشت  کشت ترشحات تنفسی در چارت شماره 10 نشان داده شده است. آخرین نتایج مربوط به  آوری شدند. نتایج 

ترشحات تنفسی در 44 بیمار مثبت )39%( و در 70 بیمار  )61%( غیر پاتوژنیک بودند.
گروه سنی  در  جدول 7 و چارت 11 اطلاعاتی در زمینه پاتوژنهای شایع تنفسی در CF بر حسب زمان و بر اساس 

افرادی که هرگز پیوند ریه نشده اند را ارائه می دهد.

چارت 10 :نتایج کشت ترشحات تنفسی •
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جدول7: فراوانی میکروارگانیسم‌های تنفسی بر اساس سن ، تعداد 114 •

چارت 11 : فراوانی میکروارگانیسم‌های تنفسی ، تعداد 114 •

سن
) سال(

% P.Aeruginosa% St. Aureus Klebsiella
% Pneumonia

 St. Aureus
% )(MRSA

 Candida
% albicans

1 - 0402.300

6 - 25.71.142.2800

11  - 711.4001.140

16 - 1212.543.42001.14

21 - 174.56001.140
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از  گسترده  فراوانی Pseudomonas Aeruginosa در حال نزولی و ادامه دار بود. این امر تا حدودی به استفاده 
کتسابی اولیه بیماری بوده است. علی رغم این قضیه فراوانی عفونت  شیوه‌های درمانی برای ازبین بردن عفونت ا

با S. aureus (MRSA(  مقاوم به متی سیلین در افراد با سنین بالاتر در حال افزایش است.

تغذیه:
شاخص توده بدنی )BMI( بهبود یافته وتغذیه سالم می تواند سلامتی بیماران را از چندین جهت تحت تاثیر قرار 
دهد. علاوه بر عملکرد بهتر ریه ها ، یک BMI نرمال میتواند " تکیه گاه" خوبی برای دسترسی بیماران به نمک بیشتر 
کاهش  کاهش اشتهای آنان باشد.تغذیه سالم و وزن سالمتر همچنین میتواند خطر پوکی استخوان ها را  در هنگام 

داده و سیستم ایمنی بیماران CF را برای مبارزه با عفونت افزایش دهد.
استفاده منظم از آنزیمهای پانکراس و ویتامینهای مربوط به CF به همراه رژیم غذایی سالم میتواند شخص بیمار 

را به اهداف تغذیه ایی خود نزدیک سازد.
BMI شاخصی از وزن است که می تواند برای ارزیابی سلامت مورد استفاده قرار گیرد. افزایش یا حفظ وزن می تواند 

شاخص BMI را در محدوده سالم نگهدارد.
BMI به صورت کیلوگرم/مترمربع محاسبه میشود. شرکت کنند گان با BMI کمتر از 18/5 ،18/5 تا 24/9 ، 25 تا 
29/9 و 30 کیلوگرم بر متر مربع به ترتیب کم وزن، وزن نرمال و چاق طبقه بندی شدند. ۲۶درصد بیماران وزن نرمال 

و ۷۴درصد کم وزن  بودند، موردی از چاقی مشاهده نشد.
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• CF بر اساس گروههای مختلف سنی در بیماران BMI :12 چارت

سن ) سال(

BM
I

کمتر از 18/5( و 26 درصد دارای وزن نرمال بودند    BMI ( کم وزن در بیماران سیستیک فیبروزیس ، 74 درصد 
)BMI بین 18/5 تا 24/9 (

آنالیز BMI بر اساس چهار گروه سنی بیانگر افزایش BMI  مبتنی بر سن بود )چارت 12(. بیماران با BMI پایین در 
مقایسه با BMI نرمال، بیماری ریوی شدیدتری داشتند )FEV کمتر از 40%( ) چارت 13( 
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•  CF میانه در بین بیماران BMI میانه در مقابل FEV1 چارت 13 : درصد
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چارت 14 •

شهر

داد
تع

توزیع بیماری سیستیک فیبروزیس در استان آذربایجان شرقی
در این بخش اطلاعات سامانه سیستیک فیبروزیس تبریز نمایانگر نقشه و چارت توزیع CF در استان آذربایجان 

شرقی است
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توزیع بیماری سیستیک فیبروزیس در استان آذربایجان شرقی •

 پیوند
به خاطر جدید بودن تکنیک پیوند ریه در کشور ما ، بیمارCF تحت پیوند ریه قرار نگرفته است.
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ارجاعات پیشنهادی برای این گزارش •
برای سئوال در مورد این سامانه ثبت لطفا با آدرسهای زیر در تماس باشید:

Tabriz.cfcenter@gmail.com یا   https://t.me/joinchat/HAAl00Ph87QxIu91iS8qIQ

قدردانی •
گزارش به لحاظ مالی توسط مرکز  کننده ابراز می داریم. این  بدینوسیله قدردانی خود را از تمامی بیماران شرکت 
تحقیقات بیماریهای گوارش و کبد دانشگاه علوم پزشکی تبریز و همچنین مرکز ثبت بیماری ها و پیامدهای سلامت   

وزات بهداشت ،درمان و اموزش پزشکی  حمایت شده است .
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مفتخریم که در ذیل فعالیت های تحقیقاتی و آموزشی مربوط به مرکز ثبت بیماری  •
سیستیک فیبروزیس را تا تاریخ فروردین ۱۳۹۹ برشماریم
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