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 مقاله علمی

)MSF( سندرم مارفان
بافت های همبند در سرتاسر بدن یافت می شود و به اندام های 

مختلف از جمله قلب، رگ های خونی، استخوان ها و چشم ها قدرت 
و قابلیت ارتجاعی می دهد. سندروم مارفان روی این بافت ها 

 FBN1 تاثیر می گذارد. این سندروم به دلیل جهش در ژن
ایجاد می شود که مسئول تولید فیبریلین-۱ است، پروتئینی که 

 FBN1 به ساخت بافت های همبند کمک می کند. هنگامی که ژن
جهش پیدا کند، می تواند منجر به تولید فیبریلین-۱ غیرطبیعی 

شود که باعث ضعیف شدن و کشیدگی بافت های همبند شده 
و منجر به انواع مشکلات سلامتی شود. شدت علایم در این 

بیماری می تواند به طور گسترده ای بین افراد متفاوت باشد، حتی 
در میان افرادی که جهش ژنتیکی مشابهی دارند. برخی از افراد 

ممکن است علائم خفیفی داشته باشند که مورد توجه قرار نگیرد؛ 
در حالی که برخی دیگر ممکن است علائم شدیدی داشته باشند 

که نیاز به مدیریت مادام العمر دارد. سندرم مارفان یک اختلال 
ژنتیکی می باشد و این ناهنجاری به علت جهش در کروموزوم۱۵ 

رخ می دهد. وظیفه این ژن بیان دستورالعمل ساخت فیبریلین 
است. سندرم مارفان نوعی اختلال وراثتی است که در اصل بافت 
همبندی بدن را هدف قرار می دهد و بیماران مبتلا به این سندرم 

دارای استخوان های بلندتر و عضلاتی شل تر از حد طبیعی 
هستند. در چشم ها و دستگاه قلب و عروق آنان اختلالات زیادی 
به وجود می آید. marfan شیوع و همه گیری شناسی این بیماری 

معمولا در هر ۱۰۰۰۰ نفر یک مورد ممکن است وجود داشته 
باشد ولی گفته شده ممکن است بین ۳۰۰۰-۵۰۰۰ هم وجود 

داشته باشد. هم اکنون در آمریکا ۲۰۰ هزار بیمار دچار سندرم 
مارفان وجود دارد. هم در کودکان و هم در بالغین و در زن و مرد 

ممکن است رخ دهد. این اختلال از ابتدای تولد وجود داشته و 
گاهی در نوزادان قابل تشخیص است. با این حال ، علایم آن 

گاهی تا نوجوانی یا جوانی ظاهر نشده و شدت علایم نیز بسیار 
متغیر  است. شیوع آن در خانم ها و آقایان برابر است. 

تعریف بیماری
تکه  است.  کروموزوم۱۵  در  جهش  ی،  ناهنجار این  علت 
اختلال  دچار  که  است   ۱۵ کروموزوم  از  بخشی   ،FBN1
می گردد. وظیفه این تکه بیان دستورالعمل ساخت فیبریلین 
که این ژن به درستی بیان نشود دستور ساخت  است. زمانی 
اصلی  ساختار  پروتئین  و  نشده  بیان  درستی  به  فیبریلین 
ساختار  در  مهمی  نقش  پروتئین  این  داشت.  نخواهد  را  خود 
پیوندی  های  بافت  از  بدن  سراسر  دارد.  پیوندی  های  بافت 
ی  بسیار سندرم،  این  به  ابتلا  بنابراین  است.  شده  تشکیل 
اسکلتی، چشم،  دستگاه  مانند  کند  می  درگیر  را  ها  ارگان  از 
یه. در  قلب، آئورت، عروق خونی، سیستم عصبی، پوست و ر
این  مورد  در  تولد  از  قبل  تشخیصی  روش  هیچ  حاضر  حال 
والدین،  از  یکی  بودن  مبتلا  صورت  در  ندارد.  وجود  ی  بیمار
البته  بود.  خواهد   ۵۰:۵۰ فرزندان  از  هریک  درگیری  احتمال  
بیماران  در  ی  بیمار این  علایم  شدت  بودن  متغیر  به  توجه  با 
بیشتر  است  ممکن  مبتلا  فرزندان  در  علایم  مختلف، شدت 
ی بوده  یا کمتر از والدین باشد. در صورتی که دچار این بیمار
ید قبل از ازدواج؛ مشاوره ژنتیک را  یا سابقه خانوادگی آن را دار
ی به شما  حتماً مدنظر داشته باشید. تا آن جا که علایم بیمار
اجازه  می دهد فعال باشید. افراد دچار این اختلال به علت 
گهانی باید از شرکت در ورزش های  احتمال خطر بروز مرگ نا

یم غذایی خاصی نیاز نیست.  کنند. رژ ی  ی خوددار هواز

پیش آگهی  
تهدیدکننده  تواند  می  ی  بیمار این  قلبی-عروقی  عوارض 
حیات باشد. قبل از پیدایش جراحی اصلاحی  بیشتر بیماران 
کردند.  ی تا قبل از سن ۳۵سالگی فوت می  دچار این بیمار
با مداخله جراحی، بیشتر بیماران طول عمر طبیعی خواهند 

دکتر علیرضا فرخ۱، دکتر هادی فرخ۲، پروین آقازادگان۳، دکتر محمد رضا فرخ۴، آیشن آقازادگان۵، مهدی فرخ۳،
 سیده صدیقه سازگاری۳، مهندس جمال الدین آقازادگان۳، مهندس حسین آقازادگان۳، سیروس فرخ۳، بابک فرخ۳،

 بهارک فرخ۳، یدالله زاهدی۳، ناهید زنبوری۳، رباب امیدیان۳، مرضیه علی دوست ملسکامی۳، سیده سپینود میرمعزی۳
۱-دانشگاه علوم پزشکی آزاد اسلامی نهران، دانشکده فناوریهای نوین، بیوشیمی

۲-پزشک، ریاست سابق شبکه بهداشت شهرستان فومن، استان گیلان
۳-نویسنده همکار

۴-پزشک، دانشگاه علوم پزشکی آزاد تهران
۵-کارشناس بیولوژی
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دکتر علیرضا فرخ۱، دکتر هادی فرخ۲، پروین آقازادگان۳، دکتر محمد رضا فرخ۴، آیشن آقازادگان۵، مهدی فرخ۳،
 سیده صدیقه سازگاری۳، مهندس جمال الدین آقازادگان۳، مهندس حسین آقازادگان۳، سیروس فرخ۳، بابک فرخ۳،

 بهارک فرخ۳، یدالله زاهدی۳، ناهید زنبوری۳، رباب امیدیان۳، مرضیه علی دوست ملسکامی۳، سیده سپینود میرمعزی۳
۱-دانشگاه علوم پزشکی آزاد اسلامی نهران، دانشکده فناوریهای نوین، بیوشیمی

۲-پزشک، ریاست سابق شبکه بهداشت شهرستان فومن، استان گیلان
۳-نویسنده همکار

۴-پزشک، دانشگاه علوم پزشکی آزاد تهران
۵-کارشناس بیولوژی

است.  مادام العمر  اختلال  یک  مارفان  سندرم  داشت. 
است.  شده  بیشتر  اخیر  های  سال  در  ی  بیمار گهی  پیش آ
کیفیت  پزشکی  ی  تکنولوژ پیشرفت  و  زودرس  تشخیص 
گیری  پیش  شاید  است.  بخشیده  بهبود  را  بیماران  زندگی 
برای  توجیهی  آن  گسیختگی  و  آئورت  حد  از  بیش  اتساع  از 

افزایش طول عمر بیماران باشد.

علائم سندروم مارفان
با  خانواده  اعضای  میان  در  حتی  مارفان  سندرم  ئم  علا
برخی  باشد.  متفاوت  بسیار  می تواند  یکسان  ژنتیکی  جهش 
خفیف  ئم  علا است  ممکن  مارفان  سندرم  به  مبتلا  افراد  از 
ئم  علا است  ممکن  دیگر  برخی  که  حالی  در  باشند،  داشته 
مارفان  سندروم  رایج  ئم  علا از  کنند. برخی  تجربه  را  شدید 

: عبارتند از
 اندامی بلند و لاغر

 دست ها، پاها و انگشتان بلند
یک و دندان های شلوغ کام بلند و بار   

ی های  ناهنجار سایر  یا   ) )اسکولیوز خمیده  فقرات  ستون   
ستون فقرات

یا  کاوشگر  پکتوس  مانند  سینه،  قفسه   بدشکلی های 
یناتوم کار پکتوس 

 مفاصل هایپر متحرک
کاهش وزن قابل توجه  که بدون افزایش یا   ترک های پوستی 

ظاهر می شوند.
کف پای صاف  

گلوکوم،  ید،  آب مروار عدسی ها،  دررفتگی  نزدیک بینی،   
ید یا سایر مشکلات بینایی شروع زودرس آب مروار

میترال،  یچه  در آئورت، افتادگی  یسم  آنور قلب،  سوفل   
نارسایی یا سایر مشکلات قلبی-عروقی

یه یا سایر مشکلات تنفسی پاشی خودبه خودی ر  فرو
ئم سندرم مارفان در افراد مختلف بسیار متفاوت است   علا
و می تواند قسمت های مختلف بدن را تحت تاثیر قرار دهد.

خونریزی  )ناشایع(،  پوست  آسان  شدن  کبود  علایم:  سایر 
بیش از حد معمول )ناشایع(. 

انواع سندروم مارفان
و  شدت  براساس  که  دارد  وجود  مارفان  سندرم  نوع  سه 

ئم آن ها طبقه بندی می شوند:  علا
 سندرم کلاسیک مارفان: این شایع ترین نوع سندروم است 

اسکلتی،  سیستم  های  جمله  از  بدن  متعدد  سیستم های  که 
قلبی-عروقی و چشمی را تحت تاثیر قرار می دهد.

عمدتاً  ی  بیمار از  نوع  این  قلبی-عروقی:  مارفان  سندرم   
به  منجر  و  می دهد  قرار  تأثیر  تحت  را  قلبی-عروقی  سیستم 
ی های  بیمار سایر  و  میترال  یچه  در افتادگی  آئورت،  یسم  آنور

مرتبط با قلب می شود.
این   :Marfanoid-progeroid-lipodystrophy سندرم   
که با پیری زودرس،  ی است  یک شکل نادر و شدید از بیمار

ی های اسکلتی مشخص می شود. لیپودیستروفی و ناهنجار

اندام های تحت تاثیر سندروم مارفان
سندرم مارفان می تواند چندین اندام بدن را تحت تاثیر قرار 

دهد، از جمله:
ی   سیستم قلبی-عروقی: مهم ترین خطر ابتلا به این بیمار
می تواند  عارضه  این  است.  قلبی-عروقی  سیستم  به  مربوط 
که  بزرگی  آئورت )شریان  ضعیف شدن  و  کشیده شدن  باعث 
یسم  آنور می برد(،  بدن  قسمت های  سایر  به  قلب  از  را  خون 
آئورت یا دیسکسیون آئورت شود که ممکن است تهدیدکننده 
باعث  می تواند  همچنین  مارفان  سندروم  باشند.  زندگی 
اتاقک  بین  یچه  در نتیجه  در  شود.  میترال  یچه  در افتادگی 

فوقانی و پایینی سمت چپ قلب به درستی بسته نمی شود.
باعث  می تواند  مارفان  سندروم  اسکلتی:   سیستم 
که  اسکولیوز  جمله  از  شود.  متعددی  اسکلتی  مشکلات 
کاواتوم  ا پکتوس  و  است  فقرات  ستون  جانبی  انحنای  یک 
فرو  سینه  قفسه  در  سینه  استخوان  وضعیت  این  در  که 
دیگر  از  بلند  پاهای  و  دست ها  و  لاغر  و  بلند  هیکل  می رود. 

ی های اسکلتی هستند. ناهنجار
نزدیک بینی،  ایجاد  با  می تواند  سندروم  این  چشم ها:   
دررفتگی عدسی و جداشدگی شبکیه، چشم ها را تحت تأثیر 

کاهش بینایی شوند. که همگی می توانند منجر به  قرار دهد 
مانند  تنفسی  مشکلات  باعث  می تواند  تنفسی:  سیستم   

یه شود. پاشی خود به خود ر فرو
  پوست: ممکن است باعث ناهنجاری های پوستی شود، 
مانند ترک هایی که بدون افزایش یا کاهش وزن ظاهر می شوند.

FSM/توارث سندرم مارفان
سندرم مارفان )MSF( از الگوی توارث اتوزومی غالب پیروی 
می کند. انتقال غالب یک بیماری ژنتیکی به این مفهوم است 
را  بیماری  باشد  معیوب  ژن  از  نسخه  یک  دارای  فردی  اگر  که 
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: ارزیابی های معمول عبارتند از
 ،)MRI( مغناطیسی  رزونانس  ی  تصویربردار آزمایش   
اسکن توموگرافی یا اشعه ایکس، که می تواند در برخی افراد 

برای بررسی انجام شود.
کوکاردیوگرام، که برای بررسی آئورت شما از نظر بزرگ   ا
یسم )تورم حباب مانند به دلیل ضعف  شدن، پارگی یا آنور

در دیواره شریان( استفاده می شود.
و  ضربان  بررسی  برای  که   ،)EKG( الکتروکاردیوگرام   

یتم قلب استفاده می شود. ر
یابی چشمی، که برای بررسی سلامت چشم از نظر    ارز

ید و آب سیاه انجام می شود. آب مروار

درمان سندروم مارفان
این  از  قبل  بیماری  روند  داشتن  نگه  ثابت  درمان  هدف 
کی را ایجاد نماید.  که به مراحل حاد رسیده و عوارض خطرنا
برخی از افراد دارو تجویز می نمایند که استفاده از این داروها 
فرآیند  بتابلوکرها  است.  انگیز  چالش  بحث  یک  خود  نیز 
گولانت از قبیل  تاسیون را به تاخیر می اندازند. آنتی کوآ دیلا
یچه قلب مصنوعی ضرورت  وارفارین پس از جایگزینی در
یدی در طی روش های  می یابد. آنتی بیوتیک تراپی داخل ور
کتریال ضروری است.  قلبی برای جلوگیری از آندوکاردیت با
فراهم  را  بیمار  بیشتر  بقا  امکان  قلبی-عروقی  های  جراحی 
می آورد. در برخی موارد اسکلیوز شدید نیز نیاز به مداخله 
کندگی  شدید جراحی دارد. استفاده از لیزر نیز برای درمان 
شبکیه مفید است. معمولا درمان خاصی برای این سندرم 
ئم و کاهش خطر  وجود ندارد، بنابراین درمان بر مدیریت علا
که سندرم مارفان چندین  عوارض تمرکز دارد. از آن جایی 
توسط  دهد،  می  قرار  تاثیر  تحت  را  بدن  مختلف  قسمت 

تیمی از پزشکان متخصص درمان می شود.
اگر قلب و آئورت، شریان اصلی بدن، به طور قابل توجهی 
تحت تأثیر قرار گیرند، ممکن است یک مشکل جدی ناشی 
از سندرم مارفان رخ دهد. این می تواند منجر به کاهش امید 
کدام قسمت  که  به زندگی شود. درمان بستگی به این دارد 
یسم آئورت ممکن  گرفته است. آنور از بدن تحت تأثیر قرار 
دارو  از  شود.  درمان  جراحی  علاوه  به  دارو  یا  دارو  با  است 
پارگی  از  جلوگیری  به  کمک  برای  خون  فشار  کاهش  برای 

یسم و   ایجاد تشریح آئورت استفاده می شود. آنور
ممکن  سینه  استخوان  مشکلات  و  شدید  اسکولیوز 

فوق  ژن  معیوب  نسخه  دو  داشتن  به  نیاز  و  داد  خواهد  نشان 
که در مورد بیماری های مغلوب  نیست. این در حالی است 
نسخه معیوب از  که دو  بیماری ظاهر می شود  فقط هنگامی 
یک ژن در فرد وجود داشته باشد و با داشتن یک ژن معیوب 
بیماری در فرد به صورت مخفی خواهد بود )ناقل یا نهفته(. به 
کافی است  این ترتیب برای ایجاد بیماری هایی نظیر مارفان 
یکی از والدین این بیماری را داشته باشد. البته بسیاری اوقات 
والدین سالم هستند و بیماری در اثر جهش جدید در فرد ظاهر 
 FNB1 که در اکثر موارد در ارتباط با ژن بزرگی مانند می شود 
کروموزوم q2115 با ۶۵ اگزون  گونه می باشد. این ژن روی  این 
گیرد. یافتن  که حدود ۲۰۰۰۰۰ جفت باز را در بر می  می باشد، 
بسیار  ابتدا  در  مبتلا  افراد  در  بیماری  عامل  های  موتاسیون 

مشکل بود، اما صدها مورد اکنون گزارش شده اند.

علت سندروم مارفان
که  ژنی  می شود.  ایجاد  ژنتیکی  نقص  دلیل  به  اختلال  این 
مربوط به تولید پروتئین در بافت همبند است، تحت تاثیر قرار 
دچار  همبند  بافت  استحکام  و  ارتجاعی  خاصیت  و  گرفته 
مشکل می شود. در بیشتر این بیماران ژن غیرطبیعی از والدین 
به ارث رسیده است. احتمال انتقال این ژن از والدین به فرزند 
به  والدین  از  را  معیوب  ژن  بیماران  از  حدود ٪۲۵  ۵۰٪ است. 

ارث نبرده و جهش ژنتیکی جدید علت آن است.

تشخیص سندرم مارفان
بالینی و  یابی  ارز ترکیبی از  ی را می توان از طریق  بیمار این 
ویژگی های  معمولاً  پزشک  داد.  تشخیص  ژنتیکی  آزمایشات 
یابی می کند تا مشخص  فیزیکی و سابقه پزشکی بیمار را ارز
 . که آیا معیارهای تشخیصی سندرم مارفان را دارد یا خیر کند 
مانند  اسکلتی  ی های  ناهنجار است  ممکن  فیزیکی  معاینه 
فقرات  ستون  بلند،  پاهای  و  دست ها   ، لاغر و  بلند  هیکل 
یا  رفته  فرو  داخل  به  که  سینه ای  قفسه  و   ) خمیده )اسکولیوز

بیرون زده را نشان دهد.
دررفتگی  بینی،  نزدیک  است  ممکن  چشم  معاینه 
ید  مروار آب  زودرس  شروع  و  گلوکوم  ید،  آب مروار عدسی ها، 
یابی  ارز برای  پزشک  است  ممکن  همچنین  دهد.  نشان  را 
کند.  تجویز  کوکاردیوگرام  ا  ، بیمار آئورت  و  قلب  عملکرد 
 ،FBN1 ژن  در  جهش  شناسایی  با  می تواند  ژنتیکی  آزمایش 

کند. تشخیص سندروم مارفان را تایید 
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سندرم مارفان انجام می شود. در این روش، بخش بزرگ شده 
آئورت با یک پیوند مصنوعی جایگزین می شود.

: گزینه های جراحی عبارتند از سایر 
یچه  تعمیر یا تعویض در

 بای پس شریانی
یه در مواردی که فشار خون ریوی ایجاد می شود.  پیوند ر

۳. اصلاح سبک زندگی
کمک  ئم  اصلاح سبک زندگی می تواند به مدیریت علا
کند. بیماران باید از بلندکردن اجسام سنگین و ورزش های 
را  آئورت  دیسکسیون  خطر  زیرا  کنند.  ی  خوددار پرتحرک 
یم غذایی سالم  افزایش می دهد. فعالیت بدنی منظم و رژ
کاهش می دهد. ی های قلبی-عروقی را  خطر ابتلا به بیمار

طول عمر بیماران سندرم مارفان
از اواخر دهه ۱۹۷۰ پیشرفت های پزشکی )به ویژه در جراحی 
قلب( موجب شده است که امید به زندگی در بیماران مبتلا 
گذشته امید به زندگی این  به سندرم مارفان افزایش یابد. در 
بیماران ۳۲ سال بود، ولی امروزه بعضی از بیماران می توانند 
بیش از ۷۲ سال عمر کنند. تشخیص بیماری در سن کم بهتر 

است، زیرا بیماری با گذشت زمان پیشرفت می کند.
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نیز  چشمی  های  ی  بیمار باشد.  داشته  جراحی  به  نیاز  است 
ممکن است نیاز به جراحی داشته باشند.

: سایرموارد درمان عبارتند از
کوکاردیوگرام سالانه برای نظارت بر اندازه و عملکرد قلب    ا

و آئورت
 معاینه اولیه چشم با لامپ شکاف برای تشخیص دررفتگی 

عدسی، همراه با پیگیری دوره ای
کودکی  دوران  در  ویژه  به  اسکلتی  سیستم  بر  دقیق  نظارت   

و نوجوانی
کاهش  کاهش فشار خون و   داروهای مسدودکننده بتا برای 

ی آئورت استرس رو
هر  از  قبل  است  ممکن  داروها  سایر  و  ها  بیوتیک  آنتی   
خطر  کاهش  برای  تناسلی  ی  ادرار یا  دندانپزشکی  عمل  گونه 
هستند  میترال  یچه  در افتادگی  دچار  که  افرادی  در  عفونت 

ی باشد. یچه های مصنوعی قلب هستند، ضرور یا دارای در

مدیریت سندرم مارفان
مصرف  داروهایی  بیمار  باید  مارفان  سندرم  مدیریت  برای 

کند و سبک زندگی خود را تغییر دهد.
۱. داروها برای درمان سندرم مارفان

ئم مرتبط با این بیماری استفاده  از داروها برای مدیریت علا
به  می توانند  بتا  مسدودکننده های  به عنوان مثال،  می شود. 
وضعیت  یک  که  کنند  کمک  آئورت  تشریح  خطر  کاهش 
به  مبتلا  افراد  در  است  ممکن  و  است  زندگی  تهدیدکننده 

سندرم مارفان رخ دهد.
می توانند   )ARBs( آنژیوتانسین  گیرنده  مسدودکننده های 
کنند.  کمک  آن  پارگی  از  جلوگیری  و  آئورت  اندازه  کاهش  به 
بیماران مبتلا به این سندروم در معرض افزایش خطر ابتلا به 
ئم  یتمی )ضربان قلب نامنظم( هستند. برای درمان این علا آر
کلسیم و  کانال  می توان از داروهایی مانند مسدودکننده های 

کرد. یتمی استفاده  داروهای ضدآر
ی استفاده  ئم مرتبط با این بیمار از داروها برای مدیریت علا
به  می توانند  بتا  مسدودکننده های  به عنوان مثال،  می شود. 

کنند. کمک  کاهش خطر تشریح آئورت 
۲. جراحی

یسم آئورت  ممکن است جراحی برای ترمیم یا جایگزینی آنور
یشه  ر جایگزینی  باشد.  ضروری  عروقی  قلبی  عوارض  سایر  یا 
به  مبتلا  بیماران  در  که  است  جراحی  عمل  رایج ترین  آئورت 
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