
35 مهر 86 . شما	� 9 . سا� هجدهم . ����

سند	� فانكني1 يك ��ژ� عمومي بر�� گر�هي 
توبو� ها�  �ختلا�  با  كه  �ست  بيما	� ها   (�
عمومي،  هيپر*مينو�سيد�	�  كليه،  پر�گزيما� 
0ست   (�  � هيپرفسفاتو	�  كليو�،  گليكو)�	� 
0�0< *= � بي كربنا> مشخص مي شو0. شايع ترين 
علت *< سيستينو)يس2 �ست �لي 0	 بيما	� ها� 
 �بيما	� �يلسو<3، سند	 مانند  نيز  ژنتيكي 0يگر 
�يتامين  به  ��بسته  	يكتز  گالاكتو)مي5،  لويي4، 
6D، بيما	� Hخير� گليكوژ<7 �تيز�)ينمي � ... به 

�جو0 مي *يد.

  پاتوفيزيولوژ�
مكانيسم ها� )يا�0 مي تو�نند منجر به كاسته 

سند	�� فانكنيسند	�� فانكني
ترجمه: �كتر گلنو� �هقاني

0كتر �0	�سا)

توبو� ها�   (� شد�  حل  مو�0  جذ=  با)  شد< 
پر�گزيما� گر0ند. 0	 �ين خصوM، به سه مو	0 
مهم �شا	� مي گر00 كه به صو	> )ير طبقه بند� 

شد� �ند:
1 ـ تغيير�تي 0	 عملكر0 حامل هايي كه حمل � 

نقل مو�0 	� �) غشا� لومن بر عهد� �0	ند.
2 ـ *سيب ها� ��	0 شد� به سيستم متابوليسم 

�نرژ� سلولي
غشاها�  نفوHپذير�  قابليت   	0 تغيير�تي  ـ   3

توبولي
1 ـ مكانيسم ها� بسيا	� 0	 �نتقا� محلو� ها �) 
غشاها� سلولي توبو� ها� پر�گزيما� كليه مؤثر 
هستند � �) جمله مكانيسم ها� �نتقا� هم )ما< يا 
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�نتقـا� 0	 �0 جهت مخـالف كه �نرژ� مو	0 نيـا) 
بـر�� عملكر0 �ين حامل هـا به �سيله پمپ سـديم 
ـ پتـاسيم ـ *0نو)ين تر� فسفاتا)8 (كه 0	 غشا� 

پايه ��قع شد� �ست) تامين مي گر00.
2 ـ به 0ليل كثر> ناهنجا	� ها� سيستم نقل � 
�نتقا� مو�0 0	 سند	� فانكني، تغيير�> 0	 عملكر0 
 	0 نا	سايي   � نمي باشد  موجه  0ليل  به  حامل ها 
سيستم متابوليسم �نرژ� سلولي منطقي تر به نظر 

مي 	سد.
معيو=،  سلولي  �نرژ�  متابوليسم  عنو�<  تحت 
هر فر*يند كه منجر به كاهش سطح ATP گر00، 
مي تو�ند به مكانيسم ها� �نتقا� فعا� ثانويه مو��0 
يا *مينو�سيد، *سيب ��	0  �) جمله گلوكز، فسفا> 
مي كنند  تاييد   �	 فرضيه  �ين  كه  نمايد. شو�هد� 
 �سند	 به   hمربو باليني  �لگوها�   (� بسيا	�   	0

فانكني، يافته شد� �ند.
3 ـ تغيير�> 0	 قابليت تر���يي غشاها� توبولي با 
 �شو�هد� كه �ين تغيير�> 	� 0	 بيما	� )�يي سند	

فانكني ثابت مي كنند، محد�0 مي باشند.

��  مطالعا� �ما
(#�  ميز%# شيو+ / ميز%# مرگ ' مير (ناشي %$ 

�0مين   �0	  	0 خو0  نوبه  به  فانكني   �سند	
نا	سايي ها� متابوليكي قر�	 �0	0. بسيا	� �) �ين 
ناهنجا	� ها �) جمله �سيد�)، كلسيو	� � فسفاتو	� 
بر 	�ند 	شد � نمو �ستخو�< � بد< مؤثر مي باشند. 
 (� فانكني   �سند	 �شكا�   (� بعضي  *< كه  ضمن 
نا	سايي  به  منجر  مي تو�ند  سيستينو)يس  جمله 

كليو� گر00.

  نژ%�
 ��ين سند	 سيستينو)يس كه شايع ترين شكل 
 	0 مو�قع  �كثر   	0 مي باشد،  كو0كا<  ميا<   	0
 	0 �نحصا	�)،  (به طو	  مي 0هد   j	 سفيد پوستا< 
هيچ  فانكني   �سند	 �شكا�  ساير  بر��  حالي كه 

برتر� نژ��0 	�يت نشد� �ست.
  سن

فانكني   �سند	  mقو� سن  �تيولوژ�،  بحث   	0
 �متفا�> �ست. برخي �) �شكا� ژنتيكي �ين سند	
�يتامين  به  ��بسته  	يكتز  لويي،   �سند	 جمله   (�
نو)��0)،   >�	�0 به   hمربو) سيستينو)يس   �  D
بيما	�  مي شوند.  	�يت  )ندگي  سا�  ��لين   	0
�يلسو<، گالاكتو)مي، بيما	� Hخير� گليكوژ< � 
سيستينو)يس (مربوh به سنين بالاتر)، 0	 �0	�< 

كو0كي 	j مي 0هند.
�مـر�)� بـه 0ليـل تمـاo فـر���< با عـو�ملي 
مي تو�نند  0	 هر سني  مذكو	  �شكا�  )يا< بخش، 

بـر�) پيد� كنند.

  سبب شناسي
 � (�	ثي)  ��ليه  صو	>   �0 به  فانكني   �سند	
ثانويه (�كتسابي) مي باشد. تنها مو	0 �ستثنا 0	 �ين 

تقسيم بند�، شكل ناشناخته *< مي باشد.
�ين مقاله به بحث 0	 مو	0 شكل �كتسابي   	0
سند	� فانكني پر�0خته مي شو0 � به طو	 �ختصاصي 
 �به �0	�هايي توجه مي گر00 كه منجر به �ين سند	

مي شوند:
  تتر%سيكلين

سميت �ين �0	� �) تركيب �نيد	� 4 ـ �پي تتر�سيكلين 

سند	�� فانكني
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ناشي مي شو0 كه حاصل 	�ند تجزيه �ست � )ماني 
توليد مي گر00 كه �0	� بر�� مد> طولاني يا 0	 
تركيب،  �ين  �0شته مي شو0.  نگه  شر�يط مرطو= 
متابوليسم �كسيد�تيو � توليد �نرژ� 	� كاهش مي 0هد.

�مينوگليكو$يدها  
�ين �0	�ها 0	 سلو� ها� توبو� پر�گزيما� تجمع 
مي يابند �ما مكانيسم �ين فر*يند هم چنا< ناشناخته 

ماند� �ست.
  سيس پلاتين9، %يفسفاميد10 ' 6ـ مركاتپوپو�ين
�ين عو�مل شيمي 0	ماني مي تو�نند سند	� فانكني 

�يجا0 كنند.
  '%لپر'ييك %سيد

 rمصر mضدصر ��	معمولاً به عنو�< �0 �	ين �0�
مي شو0 � به ند	> منجر به سند	� فانكني شديد 
مي گر00 �ما به هر حا� 0	 �فر�0 جو�< � 0	 مو�	0 
شديد بيما	� صرm به خصوM بعد �) مد> )ما< 
طولاني 0	ما< با *<، �ين سند	� �يجا0 مي شو0 كه 

با توقف 0	ما< برگشت پذير �ست.
  تنوفوير11

 oكنند� تر�نس كريپتا) معكو 	يك تركيب مها
نوكلئوتيد �ست كه 0	 0	ما< عفونت HIV به كا	 
مي 	�0. بنابر *< چه 0	 گز�	u ها Hكر شد�، �ين �0	� 

هم مي تو�ند سند	� فانكني �يجا0 نمايد.

�' ـ ��ماني%�  
0	ما< كو0كي كه 0چا	 سند	� فانكني شد� �ند 
به طو	 عمد� شامل جايگزيني تركيباتي (�) جمله *= 
� �لكتر�ليت ها) �ست كه 0	 �0	�	 �) 0ست مي 	�ند.
ناشي  پلي ��	�   (� (كه  0هيد	�سيو<   (� بايد 

مي شو0) به �سيله 0سترسي *)��0نه به *= جلوگير� 
كر0؛ 0	ما< هيد	�سيو< با محلو� ها� خو	�كي يا 

تز	يقي �نجا� مي گير0.
بي كربنا>   rتلا�  (� كه  �سيد �)متابوليك   �
نشأ> مي گير0 با تجويز قليا �صلاw مي شو0؛ سديم 
بي كربنا> به ميز�< 10 ـ 3 ميلي گر� به �)�� هر 

كيلوگر� �) �)< بد< 0	 	�) 0	 �0)ها� منقسم
� �فز�0< يك مد	 �) جمله 3 ـ 1 ميلي گر� به 
�)�� هر كيلوگر� �) �)< بد< 0	 	�) هيد	�كلر�تيا)يد 
ممكن �ست بر�� جلوگير� �) �)0يا0 حجم12 مؤثر 
�سيله  به   �	 بي كربنا>  ترشح  (�)0يا0 حجم  باشد 
�ما  �فز�يش مي 0هد.)  كليو�  *ستانه   >0	�* پايين 
 � مي 0هد  �فز�يش   �	 پتاسيم  0فع  مد	،  متاسفانه 
بنابر�ين، نيا) به �فز�0< مكمل ها� پتاسيم به صو	> 

پتاسيم بي كربنا>، سيتر�> يا �ستا> �جو0 �0	0.
� �صلاw �سيد�) متابوليك مفيد �ست �ما بر�� 
نيست.  كافي  �ستخو�<  به   hمربو بيما	�  0	ما< 
 D بنابر�ين، �فز�0< مكمل ها� فسفا> � �يتامين

ضر�	� مي باشد.
مكمل ها�   (�  �گر  1 ـ   3 	�)�نه  تجويز  با   �
طبيعي  ميز�<  به  فسفا>  خوني  سطح  فسفا>، 
با)مي گر00. تجويز �ين مكمل ها بايد �) مقد�	 كم 
*غا) شو0 � *هسته *هسته 0	 عرz هفته ها �فز�يش 
يابد تا بتو�< عو�	z گو�	شي 	� به حد�قل 	ساند.

ـ   25�  1 شكـل   	0  D �يتـاميـن  تجويـز   �
هيد	�كسي  ـ   1

a
يا   D3 �0 هيد	�كسي �يتامين 

كه  )يـر�  مي گـر00،  تجويز  ترجيحاً   D3 �يتامين 
هيد	�كسيد�سيو< كليو� يا كبد� 0	 بيما	�< مبتلا 

به سند	� فانكني 0چا	 نقص مي گر00.

ترجمه: 0كتر گلنوu 0هقاني
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سند	�� فانكني

1 ـ سيستينو)يس
�ختلا� �	ثي �0	�< كو0كي كه با �ستئومالاسي، *مينو �سيد�	�، فسفاتو	� � 	سو= سيستين 0	 بافت ها� بد< 

شناخته مي شو0.
2 ـ سند	� لويي

نوعي �ختلا� ��بسته به x، شامل 	�شيتيسم مقا�� به �يتامين D، هيد	�فتالمي، كاتا	�كت � گلوكو� ما0	)��0، 
عقب ماندگي Hهني � �ختلا� عملكر0 توبو� ها� كليه كه با هيپوفسفاتمي، �سيد�) � *مينو�سيد�	� مشخص مي شو0.

D يكتز ��بسته به �يتامين	3 ـ 
هر يك �) �0 �ختلا� �	ثي (نوII � I m) كه با ميوپاتي، هيپوكلسمي، هيپوفسفاتي متوسط، هيپرپا	�تير�ييديسم ثانويه � 
پايين تر بو0< غلظت 25 � 1 ـ �0 هيد	�كسي �يتامين D �) حد طبيعي مشخص مي شو0. نوI m 	� مي تو�< با �0)ها� 

بالا� �يتامين D 0	ما< كر0 �ما �ين �مر 0	 مو	0 نوII m صا0} نيست.
4 ـ بيما	� �يلسو<

نوعي �ختلا� �	ثي � پيشر�ند� متابوليسم مس، همر�� با تجمع مس 0	 كبد، مغز، كليه، قرنيه � بافت ها� 0يگر 
كه با سير�) كبد، تغيير�> 0ژنر�تيو مغز � حلقه پيگمانته 0	 حاشيه خا	جي قرنيه همر�� �ست.

5 ـ گالاكتو)مي
هر يك �) سه �ختلا� متابوليسم گالاكتو) كه به صو	> مغلو= �نتقا� مي يابند � باعث تجمع گالاكتو) 0	 خو< مي شوند. 
فر� كلاسيك، ناشي �) كمبو0 *نزيم گالاكتو) 1 ـ فسفا> يو	يد� تر�نسفر�) �ست � با سير�) كبد�، هپاتومگالي، 
كاتا	�كت � عقب ماندگي Hهني مشخص مي شو0. كمبو0 گالاكتوكينا) منجر به تجمع گالاكتيتو� 0	 عدسي چشم � 
كاتا	�كت 0	 شيرخو	�< � كو0كا< مي شو0. كمبو0 گالاكتو)�پليمر�) باعث تجمع خوu خيم گالاكتو) ـ 1 ـ فسفا> 

0	 گلبو� ها� قرمز مي شو0.
6 ـ بيما	� Hخير� گليكوژ<

متابوليسم   	0 كه  ناقليني  يا  �ختصاصي  *نزيم ها�  نقايص   (� ناشي  متابوليسم  نا0	  �Hتي  خطاها�   (� يك  هر 
گليكوژ< شركت �0	ند.

7 ـ كا	نيتين
نوعي مشتق بتايين كه 0	 �نتقا� �سيدها� چر= به �0خل ميتوكند	� يعني محل متابوليز� شد< *< ها شركت �0	0.

(Tyrosinemia) 8 ـ تير�)ينمي
تعد��0 �) �ختلالا> خانو�0گي متابوليسم تير�)ين �) طريق 0فع تير�)ين � كاتابوليت ها� تير�)ين 0	 �0	�	 مشخص 
مي شوند. به طو	 طبيعي، مسير �صلي متابوليسم تير�)ين شامل بر�0شت گر�� *مين *< توسط تير�)ين *مينوتر�نسفر�) 
� تشكيل 4 ـ هيد	�كسي فنيل پير��يك �سيد (PHPPA) �ست كه متعاقباً به هموژ�نتيزيك �سيد (HGA) �كسيد 

شد� � سپس هموژ�نتيزيك طي يك سر� ��كنش به فوما	�> � �ستو�ستا> تبديل مي گر00.
نقص �	�ثتي متابوليسم تير�)ين يا ناشي �) كمبو0 تير�)ين *مينوتر�نسفر�) �ست كه منجر به تير�)ينمي نوII m مي شو0 
� يا به 0ليل كمبو0 *نزيم فوما	يل �ستو�ستا> هيد	�لا) مي باشد كه عامل بر�) تير�)ينمي نوI m �ست. *نزيم فو}، 
فوما	يل �ستو�ستيك �سيد 	� به �سيد فوما	يك � �ستو�ستيك �سيد تجزيه مي كند. فقد�< �ين *نزيم منجر به �فز�يش 

غير طبيعي ميز�< تير�)ين � 0	 بعضي �) مو�قع �فز�يش PHPPA � متيونين مي شو0.
�فز�يش تير�)ين منجر به تخريب كبد مي گر00 كه 0	 نو)��0< كشند� �ست � 0	 صو	> ��0مه )ندگي 0	 سا� ها� 

بعد منجر به سير�) يا سرطا< كبد� مي شو0.

Gيا Hژ%'
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� �) 0ست 	فتن گلوگز، *مينو�سيد  � �سيد��	يك 
معمولاً علامتي نيستند � نيا) به جايگزيني 0	ماني 
ند�	ند. �خير�ً مكمل كا	نيتين13 به كا	 	فته �ست تا 
�ستحكا� ماهيچه �� 	� �فز�يش 0هد؛ گر چه نتايج 

حاصل متفا�> مي باشد.

  طبقه بند� �%�'ها
�ين طبقه بند� بر �ساo �0	�ها� مرتبط با سه 
شكل شايع �) سند	� فانكني يعني سيستينو)يس، 

بيما	� �يلسو< �تير�)ينمي تنظيم شد� �ست.
 (� )يا�0  تعد�0  سيستين:  كاهند�  عو�مل  ـ   1
سلولي  0	 كشت   �	 كه سطح سيستين  تركيباتي 
كاهش مي 0هند، يافت شد� �ند �ما تنها �ثر مقد�	� 
�) *< ها 0	 *)مو< ها� باليني به �ثبا> 	سيد� �ست. 
مؤثرترين �0	� 0	 �ين ميا<، سيستامين14 �ست كه 
سطح سيستين بافتي 	� كاهش مي 0هد، پيشرفت 
بيما	� كليو� 	� به تعويق مي �ند�)0 � 	شد طولي 
	� بهبو0 مي بخشد، به خصوM )ماني كه 0	ما< 0	 
كو0كا< كم تر �) 2 سا� *غا) مي شو0، �ما هيچ �ثر 

مستدليّ بر 	�� سند	� فانكني ند�شته �ست.
  سيستامين (سيستافوK، سيستاگو#)15

سيستينو)يس با نقص 0	 حامل هايي كه ميانجي 
سيتو)��  به   �ليز�)� سلو�   (� سيستين  خر�� 
هيد	�كلر�يد  سيستامين  مي گر00.  �يجا0  هستند، 
��	0 ليز�)�� مي شو0 � با سيستين تركيب مي گر00 
� سيستين � سيستامين ـ سيستئين �يجا0 مي شوند. 
هر ��0 �ين تركيبا> مي تو�نند ليز�)�� 	� با حاملي 
كه متفا�> �) حامل مربوh به سيستين �ست، تر� 

نمايند.

ترجمه: 0كتر گلنوu 0هقاني

 � �) طعم  فسفوسيستامين (سيستافوo) عا	� 
بو� ناپسند �ست �ما �) سيستامين گر�< تر �ست.

	تر�>  بي تا سيستامين  خير،  � فرمولاسيو< 
خوبي  به  مي 	سد  نظر  به  كه  �ست  (سيستاگو<) 
تحمل مي شو0 � نتايج حاصل �) *< نشا< مي 0هد 
كه سطح سيستين 0	 سلو� ها پايين تر �) مو�	0 0يد� 

شد� 0	 �0 فرمو� قبلي �ست.
2 ـ عو�مل شلا> كنند�

�ين عو�مل توكسين 	� به �سيله ��كنش با *< 
تركيبا>  يا   � كم تر  فعاليت  با  تركيبا>  �يجا0   �

غيرفعا�، مها	 مي نمايند.
  �� ـ پني سيلامين (كوپريمين، �پن)16

�يلسو<  بيما	�  به  مبتلا  بيما	�<   	0  �	�0 �ين 
توصيه مي شو0 تا ميز�< مس �ضافي �) بد< 0فع 
گر00. 0	 مطالعا> in vitro، يك �تم �) مس با �0 
مولكو� �) پني سيلامين تركيب مي شو0. بنابر�ين، 
�نتظا	 مي 	�0 كه يك گر� �) پني سيلامين باعث 
0فع تقريبي 200 ميلي گر� مس گر00. 0	 عمل، 

تنها يك 0	صد �) �ين مقد�	 خا	� مي شو0.
 ��	  (� �ند�)� گير� مس 0فع شد�  با  تعيين �0) 

�0	�	 � مس *)�0 0	 سر� صو	> مي گير0.
  تر� %نتين هيد�'كلر%يد (سيپرين)17

 �	 پني سيـلامين  نمي تـو�نند  كه  بيمـا	�ني   	0
 	0 باليني  تجربيا>  مي 	�0.  به كـا	  كنند،  تحمل 
 rين )مينه برخلا� �ين مو	0 محد�0 هستند. 0	 
نمي باشد.  سولفيد	يل  گر��  شامل  پني سيلامين، 
0	 نتيجه، 0	 شلا> كر0< سيستين ناتو�< �ست. 
بنابر�ين، تنها 0	 0	مـا< بيما	� �يلسو< به كـا	 

مي 	�0.
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1. Fanconi syndrome

2. Cystinosis

3. Wilson disease

4. Lowe syndrome

5. Galactosemia

6. Vitamin D - dependent rickets

7. Glycogen storage disease 

8. Na+/K+ - ATPase pump

9. Cisplatin

منبع
Fathallah .Shaykh S . Spitzer A . Fanconi syndrome/ www.emedicine-com/2006;Aug 9 ـ

$يرنويس ها

سند	�� فانكني

10. Ifosfamide

11. Tenofovir

12. Volume Expansion

13. Carnitine

14. Cysteamine

15. Cysteamine (cystaphos , cystagon) 

16. D - penicillamine (cuprimine , Depen)

17. Trientine hydrochloride (syprine)

18. Nitisinone (orfadin)

تجويز �0	� با معد� خالي � بلعيد< كپسو� ها با 
*= فر���< صو	> مي گير0.

3 ـ مها	 كنند� تجزيه تير�)ين
  نيتيزينو# (%ُ�فا�ين)18

به   hمربو 0	ماني  	ژيم ها�  به   �	�0 �ين 
تير�)ينمي نوI m �فز��0 مي شو0.

)يا0  با قد	>  �ما  يك مها	 كنند� برگشت پذير 
�0 �كسيژنا)  پير��>  هيد	�كسي فنيل  ـ   4 *نزيم 
 (� �ستو�ستا>  فو	مايل  شكل گير�   (� كه  �ست 

تير�)ين جلوگير� مي نمايد.
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