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Aims One of the most prevalent mitochondrial genetic diseases is Leber disease. Most of 
the patients are with the bilateral ocular involvement, simultaneously in 25% and one after 
another in 75% of the patients with an average of 8-week involvement distance between two 
eyes. The aim of the study was to report a rare case of Leber disease with 11-year engagement 
distance between two eyes.    
Patient Profile A 38 years old male patient, who had been hospitalized in autumn 2012 in 
Beheshti Hospital in Kashan, Iran, due to his left-eye vision loss, was studied. One day before 
referring to the hospital, his left-eye vision had gradually blurred, only could perceive light. 
The patient were with HBs Ag positive (Carrier), and was hypertensive from about one year 
before hospitalization. Based on the ophthalmoscopy results, the right-eye disc was lost and 
the left-eye disc was pale.
Findings At first, the patient received methylprednisolone pulse therapy, while no treatment 
response was observed after a 2-week therapy. Based on the genetic assessments of 
peripheral blood cells, the homoplastic 14233 mutation was diagnosed, confirming the 
clinical suspicion of Leber disease (LHON). The patient received 100mg a day Q10 coenzyme 
and multivitamin.
Conclusion The diagnosis of Leber hereditary optic neuropathy should be noticed in young 
men with bilateral optic atrophy.
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  دهیچک

است.  میتوکندریايی ژنتیکی های بیماری ترین شایع از یکی لبر، بیماری اهداف:
 در اتفاق این که شوند می دوطرفه چشمی درگیری دچار بیماران از زیادی درصد

 فاصله و دهد می رخ دیگری از بعد یکی مواقع% ۷۵ در و همزمان مواقع% ۲۵
 يک گزارش مقاله اين از است. هدف هفته ۸ میانگین طور به چشم دو درگیری

  .بود سال ۱۱ آن در چشم دو درگيری فاصله که بود لبر بيماری از نادر مورد
 در چپ چشم دید کاهش دلیل به که بود ای ساله۳۸ مرد بیمار مشخصات بيمار:

 قبل روز در. بود شده بستری کاشان بهشتی شهید بیمارستان در ۱۳۹۱ سال پاییز
 از قبل سال ۱۱ بیمار .بود شده تار تدریج به بیمار چپ چشم دید مراجعه از

 نور درک به قادر فقط و شده راست چشم دید کاهش دچار روز چند طی بستری،
 از و) مثبت HBs Ag( بود B هپاتیت حامل سال ۲۰ حدود است. بيمار بوده

 افتالموسکوپی، اساس بر .داشت خون فشار بستری، از قبل سال یک حدود
  . بود پریده رنگ چپ سمت و رفته تحليل بيمار راست سمت چشم ديسک
 با که گرفت قرار پردنیزولون متیل پالس با درمان تحت ابتدا در بیمار ها: يافته

 روی ژنتیک طی بررسی. نشد دیده درمانی پاسخ هیچ درمان از هفته ۲ گذشت
 شک و داده تشخیص ۱۴۲۳۳ هموپلاسمی جهش محیطی خون های سلول

 Q10 کوآنزیم با درمان تحت بیمار. شد تایید) LHON( لبر بیماری به بالینی

  .گرفت قرار ویتامین مولتی و روز در گرم میلی100
 تحليل به مبتلا جوان مردان در لبر بينايی عصب نوروپاتی تشخیص گيری: نتيجه
  .گیرد قرار نظر مد بایستی دوطرفه بينايی عصب

میتوکندریايی،  DNA اپتیک، نوریت بينايی ارثی لبر، نوروپاتی عصب ها: کلیدواژه
 جهش
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  مقدمه

پزشکی  توسط چشم ۱۸۷۱آتروفی عصب بینایی لبر اولین بار در سال 
. بیماری لبر، یکی [1])، معرفی شد۱۹۱۷تا  ۱۸۴۰آلمانی، تئودور لبر (

است که در شمال  های ژنتیکی میتوکندریايی ترین بیماری از شایع
  .[2]نفر شیوع دارد ۲۵۰۰۰در  ۱شرق انگلستان حدود 

علامت هستند تا زمانی که دچار تاری  حاملین ژن بیماری لبر بی
شوند. درصد زیادی از بیماران دچار درگیری  دید در یک چشم می

% مواقع همزمان و در ۲۵شوند که این اتفاق در  چشمی دوطرفه می
دهد و فاصله درگیری دو  دیگری رخ می % مواقع یکی بعد از۷۵

. چشم دوم بیمار مورد [3]هفته است ۸طور میانگین  چشم به
وجوی گزارشات  سال درگیر شده بود. در جست ۱۱گزارش بعد از 

شده، چنین فاصله طولانی بین درگیری دو چشم يافت نشد.  ثبت
ترین تظاهر پریمتری بیماران اسکوتوم به صورت سکوسنترال  شایع

% موارد در فاز حاد بیماری ۲۰است. لازم به تاکید است که در 
. در فاز مزمن بیماری به تدریج [4]دیسک اپتیک کاملاً نرمال است

ماه  ۶شود. در تمام بیماران، بعد از  لایه عصبی شبکیه تجزيه می
رود و عملاً در این مرحله تميز دادن آن از  دیسک اپتیک تحليل می

پذیر نیست و بررسی  يلی براساس معاینه امکانسایر علل اپتیک تحل
. هدف از اين مقاله گزارش يک مورد نادر [5]ژنتیکی بايد انجام شود

از بيماری لبر بود که فاصله درگيری دو چشم در آن خارج از حد 
  سال بود.  ۱۱معمول و 

  

  مشخصات بیمار

 ای بود که به دلیل کاهش دید چشم چپ در پاییز ساله۳۸بیمار مرد 
بستری شده بود. در  کاشان بهشتی شهید بیمارستان در ۱۳۹۱ سال

روز قبل از مراجعه دید چشم چپ بیمار به تدریج تار شده و پس از 
ای از اجسام رسيد و قادر به  دو روز بستری، به حدود فقط درک هاله

متر).  سانتی ۲۰ها نبود (شمارش انگشتان در حد  تشخیص چهره
سال قبل از بستری، طی چند روز دچار کاهش دید چشم  ۱۱بیمار 

درک نور بوده است؛ اما دید چشم چپ راست شده و فقط قادر به 
ای از بیماری  بیمار تا قبل از پذیرش عادی بوده است. سابقه

ویروسی و سوء مصرف مواد یا دارو در بيمار وجود نداشت و فقط تا 
سال، روزانه  ۱۰سال قبل از بستری سیگاری بود ( به مدت  ۱۱حدود 

د چشم نصف بسته استعمال کرده بود) اما به دنبال کاهش دی
سال قبل، مصرف سیگار را قطع کرده بود. بيمار حدود  ۱۱راست در 

مثبت) و از حدود یک  HBs Agبود ( Bسال حامل هپاتیت  ۲۰
سال قبل از بستری، فشار خون داشت و برای کنترل آن آملودیپین 

  کرد. دریافت می
معاینات چشم بیمار حدت بینایی در حد درک نور در چشم راست و 

متری در چشم چپ را نشان  سانتی ۲۰شتان در فاصله شمارش انگ
داد. پاسخ مردمک به نور مستقیم و غیرمستقیم کاهش داشت، اما 
حرکات چشم عادی بود. بر اساس افتالموسکوپی، ديسک چشم 

پریده بود. سایر  سمت راست بيمار تحليل رفته و سمت چپ رنگ
  شناختی بیمار عادی بود. معاینات سیستمی و عصب

سال  ۱۱يربرداری رزونانس مغناطيسی مغز هنگام بستری و تصو
) هر VEPقبل بیمار عادی بود. مجموع پتانسیل برانگیخته بینایی (

براساس نتايج فلوئورسین آنژیوگرافی،  .نشد P100دو چشم 
دیسک عصب بينايی حالت رنگ پریده داشت؛ بدون تورتوزیته یا 

ی واسکولیتی و ها ها برای بیماری انسداد عروقی. آزمايش
سارکوئیدوزیس منفی بود. بیمار در ابتدا با تشخیص نوریت اپتیک 

روز متوالی) قرار  ۳گرم در  ۱پردنیزولون ( تحت درمان با پالس متیل
هفته از درمان هیچ پاسخ درمانی دیده نشد.  ۲گرفت که با گذشت 

و  PCRهای خون محیطی با تکنیک  بررسی ژنتیک روی سلول
يابی مستقیم انجام شد که  و روش توالی DNAتجزیه محدود 

تشخیص داده و شک بالینی به  ۱۴۲۳۳جهش هموپلاسمی 
یم LHONبیماری لبر (  Q10) تایید شد. بیمار تحت درمان با کوآنز

ماه  ۶ویتامین قرار گرفت و طی  گرم در روز و مولتی میلی۱۰۰
چپ متری با چشم  سانتی۷۰پیگیری، قادر به درک اجسام در فاصله 

  بود.
  

  بحث

الگوی انتقال ژنتیکی اين بیماری اتوزومال غالب، اتوزومال 
و انتقال از طریق مادر گزارش شده است. در  Xمغلوب، وابسته به 

% بیماران ۵۰و  [6]دهد % موارد ارثی، انتقال از طریق مادر رخ می۵۰
% بیماران ۹۰. در [7]نيز حاصل جهش جدید هستند (اسپورادیک)

 ND4 ،(۱۴۴۸۴(زيرواحد ژنتیکی  ۱۱۷۷۸جهش  ۴یکی از 
)ND6 ،(۳۴۶۰ )ND1 ( ۱۴۴۵۹) ياND6 در (DNA  میتوکندری

ای  . این واریانت آخر مسئول بدقوامی ماهيچه[8]رخ داده است
  . [9](ديستونی) همراه با تحليل عصب بينايی لبر است

ز بیماران هاپلوگروپ و همکاران با بررسی گروه وسیعی ا سادون
بيمار) در برزیل بر نقش عوامل خطر محیطی در بروز این  ۱۱۷۷۸(

ترین عامل خطر  بیماری تاکید کرده و استعمال دخانيات را شایع
میتوکندری  DNA% بیماران لبر برای جهش ۸۵. [10]اند معرفی کرده

. بیماران هتروپلاسمی، با [11]هموپلاسم و بقیه هتروپلاسم هستند
میتوکندریايی، با احتمال بالاتری  DNAمیزان بیشتر از جهش 

میتوکندریايی  DNA% ۸۰شوند. زنانی که تا  دچار کوری می
تری برای  یافته دارند، نسبت به زنان هموپلاسم، خطر پايين جهش
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اين  هوپونن؛ با اين حال، [12]داشتن پسران مبتلا به لبر دارند
های خون  کند، زیرا میزان هتروپلاسمی در سلول را رد میمساله 

  . [13]ها احتمالاً متفاوت است محیطی با نورون
، ۷۴۴۴، ۵۲۴۴، ۴۹۱۷، ۴۲۱۶، ۳۳۹۴های دیگری همچون  جهش
نيز در ایجاد بیماری لبر مورد  ۱۵۲۵۷و  ۱۴۲۳۳، ۱۳۷۰۸، ۹۴۳۸

واده های خان . احتمال همراهی بیماری[8]مطالعه قرار گرفته است
MS  با بیماری لبر غيرشایع است ولی برخی از بیماران مبتلا به لبر

غیرقابل تمايز است و  MSکنند که از بیماری  علایم بالینی پیدا می
شود که جهش منجر به تحليل عصب بينايی لبر عامل  تصور می

. مطالعات [14]باشد MSخطری برای پاتوفیزیولوژی 
 MSاند در بیماران مبتلا به  هشناسی تاکنون نتوانست گيری همه

  .[17-15]را نشان دهند DNAجهش میتوکندریايی 
به  MSبررسی ژنتیکی برای لبر برای تمام مردانی که با شک به 
کنند و  دلیل تظاهرات بینایی به مراکز درمانی مراجعه می

خصوص اگر درگیری در هر  پاپیلاری دارند، به میکروآنژیوپاتی پری
خانوادگی مثبت برای نابینایی دارند، توصيه  دو چشم یا سابقه

شود. درمان اختصاصی برای لبر وجود ندارد و بسیاری از بیماران  می
پردنیزولون  با تشخیص نوروپاتی عصب بينايی در ابتدا پالس متیل

اند، بدون اینکه پاسخی دیده شده باشد. یک  با دوز بالا دریافت کرده
و  ۳۴۶۰، ۱۴۴۸۴های  با جهش مطالعه مورد شاهدی روی بیماران

/ویتامین سی که سبب ۲که درمان ترکیبی با ایدیوبنون/ب ۱۱۷۷۸
اند، نشان  شود، دریافت کرده می ATPبهبود در دسترس قرار گرفتن 

 ۱/۱۱دهد که زمان لازم تا بازگشت نسبی بینایی با این درمان ( می
 )p=0.03ماه) کوتاه شده است ( ۴/۱۷ماه) در مقایسه با دارونما (

که تا  طوری . پروگنوز بهبود بینایی به جهش وابسته است؛ به[18]
دارند پرگنوز خوبی دارند، در  ۱۴۴۸۴% بیمارانی که جهش ۵۰

را دارند بهبودی  ۱۱۷۷۸% بیمارانی که جهش ۴که فقط  حالی
  .[19]دهند تدریجی نشان می

  

  گیری نتیجه

مبتلا به تحليل تشخیص نوروپاتی عصب بينايی لبر در مردان جوان 
عصب بينايی دوطرفه (معمولاً یکی بعد از دیگری و اغلب با فاصله 

خصوص در کسانی که سابقه خانوادگی مثبت  ماه)، به ۲حدود 
  دارند، بایستی مد نظر قرار گیرد.

  

 فر اقصایی دکتر آقای از سپاس با تشکر و قدردانی:
 های ارزیابی در که) تهران فارابی، بیمارستان نروافتالمولوژیست،(

 دکتر ژنتیک آزمایشگاه و فرمودند همکاری بیمار پزشکی چشم
  .نمودند تایید  را بیماری تشخیص ژنتیکی بررسی که با صنعتی
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