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Abstract 
 

         Wolfram syndrome is a rare neurodegenerative autosomal recessive disorder that usually 

appears with diabetes mellitus, diabetes insipidus, bilateral optic nerve atrophy and 

neurosensory deafness. But it has been reported incomplete forms of this syndrome and cases 

where has a variety of other symptoms, also. 

The current report presents a 12-year-old male patient that was under treatment with the 

diagnosis of diabetes from 1.5 years ago. Patient was complained from decreased vision, brief 

hearing loss and polydipsia and polyuria that was observed macula and head of optic nerve 

atrophy on both sides in the examination of the retina. In addition, he had mild neurosensory 

hearing loss at high frequencies in the audiometry. Also, this patient had bilateral 

hydronephrosis due to posterior urethral valve (PUV), which despite surgery, the plaintiff was 

the process of urination and disposal of urine with urine catheter, daily. One of the sick sisters 

which was Suffering from diabetes died at age 15 years old, but there is no diabetes or vision or 

hearing problems in other family members. 
In patients under 16 years old with non-autoimmune-insulin-dependent diabetes, the smallest 

neurological disorders should be considered to perform neurological examinations to early 

diagnose & control of complications of this syndrome. 
 

 

    Keywords:  Wolfram syndrome, insulin-dependent diabetes, neurosensory deafness, optic 

atrophy. 
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 یـالینــی بــالــتع
 پژوهشی -آموزشی

 (86-47) 1ششم شماره دوره 

 گزارش یک مورد سندرم ولفرام
 

 3سمیه رستمی مسکوپایی ،*2زمانفردانیل ، 1 پونه یزدانی

 

 چكيده

 ابتید ن،یریش ابتید لیاز قب یبا تظاهرات معمولاًاتوزومال مغلوب و نادر است که  یارث یماریب کیسندرم ولفرام،     

 نیسندرم، همچن نیاما اشکال ناکامل ا ابدییمتظاهر  یعصب یحس ییو ناشنوا ینائیدوطرفه عصب ب یآتروف ،یمرکز مزهیب

با توجه به شیوع نادر بیماری و اهمیت آن از نظر  است. شدهگزارش زیاند نبوده یگرید مختلفعلائم  یکه دارا یموارد

 است. شدهانجاممعرفی موردی از آن  باهدفشناسایی و شناخت بیمار مطالعه حاضر 

تحت درمان بود که از کاهش  نیریش ابتید صیسال قبل با تشخ 5/2ساله است که از  21 یبه پسر گزارش حاضر مربوط

در هر  یینایماکولا و سر عصب ب ه،یشبک ینهیمعاداشت. در  تیشکا یادرار پرو  ینوش پرو  ییکاهش مختصر شنوا ،یینایب

 نیا نیبالا داشت. همچن یهافرکانسر د فیخف یعصب یسح ییکاهش شنوا زین یومتریبود. در اد هیدو طرف آتروف

از روند دفع  ،یجراح رغمیشده بود، که عل زین دوطرفه درونفروزیدچار ه (PUV)شابراهیپ یخلف یکودک به علت مجرا

بود  ابتیکه مبتلا به د ماریاز خواهران ب یکی. کردیم هیتخل ،یبوده و ادرار خود را روزانه توسط کاتتر ادرار یادرار شاک

 وجود نداشت. ییشنوا ای یینایمشکلات ب ای ابتیاز د یفرزندان خانواده مورد ریاما در سا د،یفوت گرد یسالگ 25 در سن

سال  21 ریدر افراد زضمن اینکه  باشدیمدقت در بررسی و غربالگری و ارجاع به متخصص یکی از الویت  هاافتهیبراساس  

 یعصب ناتیگرفته شود تا با انجام معا مدنظر دیبا یاختلالات عصب نیترککوچ ن،یوابسته به انسول ونیمیاتواریغ ابتیبا د

 سندرم، اقدام گردد. نیو کنترل زودهنگام عوارض ا صیجهت تشخ
 

 .کیاپت یآتروف ،یعصب یحس ییکاهش شنوا ن،یوابسته به انسول ابتیسندرم ولفرام، د :یديکل یهاواژه
 

 

 

 

 

 مقدمه

ری اتوزومال مغلوب و سندرم ولفرام، یک بیماری اث   

 این (.2-1)باشدیم هستنفر  ۰۰۷۷۷۷در  2نادر با شیوع 

 در ولفرام توسط 2391 سال در بار اولین بیماری،

 . (9)شد توصیف مبتلا برادر و چهارخواهر

با تظاهراتی از قبیل دیابت  معمولاًاین سندرم 

 ،HLAمرتبط با وایمیون وابسته به انسولین و غیرغیرات

 

 

 
 

، کاهش شنوایی مزهیبآتروفی عصب اپتیک، دیابت 

لالات سیستم ادراری و در ادامه عصبی، اخت -حسی

میوکلونوس و  ،اختلالات عصبی مانند: اتاکسی

کوزیس ظاهر افسردگی و سای مانندمشکلات روان 

  .(4)شوندیم
 

 

 .رانیا ،یمازندران، سار یشکدانشگاه علوم پزدانشجوی پزشکی،  .2
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 .رانیا ،یمازندران، سار یشکدانشگاه علوم پز. تحقیقات آموزشی، 9
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 2DIDMOADولفرام، از یجابه یگاهبه همین علت 

 اما اشکال ناکامل این سندرم، همچنین ؛شودیماستفاده 

اند نیز یگری بودهمواردی که دارای علائم متنوع د

 . (5-۰)است شدهگزارش

است که  صورتنیبد معمولاًسیر بالینی سندرم ولفرام 

لال بیشتر بیماران سرانجام دچار اکثر عوارض اخت

 .(1)خواهند شد روندهشیپنورودژنراتیو 

شود که مبتلا به دیابت در این مقاله بیماری معرفی می

های بعدی آتروفی مرکزی بوده و در بررسی مزهیب

های در فرکانس ییشنواعصب بینائی و اختلال  دوطرفه

 شده است.بالا نیز در او تشخیص داده 

 

 معرفی بيمار

با سابقه دیابت شیرین و دیابت  ساله 21 یپسربچهبیمار    

سال پیش  5/2که از حدود  باشدیمرکزی م مزهیب

این بیمار با شکایت کاهش  تشخیص و تحت درمان است.

 و  ینوش پربینایی و مختصری کاهش شنوایی، به همراه 

 بوعلی سینا ساریآموزشی و درمانی به مرکز  یادرار پر

بود کودک مذکور فرزند چهارم در بین  همراجعه کرد

وی حاصل یک زایمان ، باشدیمچهار فرزند خانواده 

طبیعی بدون عارضه در منزل بوده و در سابقه قبل و حین 

تولد نکته مثبتی نداشت. دوره نوزادی را نیز بدون عارضه 

 پشت سر گذاشته است.

 1رفی به علت مجرای خلفی پیش آبراهکودک مورد مع

که علیرغم جراحی  نیز شده بود دوطرفهدچار هیدرونفروز 

فع ادرار شاکی بوده و در حال حاضر از روند د، این مجرا

. کندیمروزانه توسط کاتتر ادراری، ادرار خود را تخلیه 

را  DDAVPدارویی نیز فقط اسپری  یسابقهاز نظر 

از لحاظ  .کندیمیک پاف در شب مصرف  صورتبه

و  پسرعمو)ی، پدر و مادر بیمار منسوبخانوادگ یسابقه

خواهران بیمار که . یکی از باشندیم( و سالم دخترعمو

سالگی فوت گردید، اما در  25مبتلا به دیابت بود در سن 

                                                 
1.Diabetes Insipidus, Diabetes Mellitus, Optic Atrophy, 

and Deafness 
2. PUV 

سایر فرزندان خانواده موردی از دیابت یا مشکلات بینایی 

 یا شنوایی وجود ندارد.

فیزیکی و در ظاهر، بیمار پسری بود با جثه  ینهیمعادر 

 کوچک و قیافه ظاهری طبیعی. وزن وی حدود

 یر حد متوسط سن و قد ویانحراف استاندارد ز -2 

فشارخون  .انحراف معیار زیر حد متوسط سن بود -1 

طبیعی و پوست وی خشک بود. اندازه تیروئید در حد 

وجود نداشت.  یااضافهبود. در سمع قلب صدای  یعیطب

و در معاینه  خوردیمشکم مثانه به دست  ینهیمعادر 

و  انهشکل طبیعی پسرها بهدستگاه تناسلی آلت و بیضه

 .بلوغ بود  IIدر مرحله 9تانر یبندمیتقساساس بر

 آمدهدستبهاز بیمار نتایج ذیل  آمدهعملبه هاشیآزمادر 

 است:

 
 عنوان آزمایش نتایج عنوان آزمایش نتایج

CBC analysis Urinalysis 

360000 PLT Negativ
e 

Keton 

5900 WBC 0-1 RBC 

11.2 Hgb 1-2 WBC 

79/9 MCV Negativ

e 
Protein 

4170000

0 RBC 3+ Glucose 

451 FBS 5 PH 

10/5 Hgb A1C 1/004 SG 

35 Urea Urinalysis (24Hrs) 

0/7 Cr 37 Urine Pro 

    

9/4 Ca 850 Urine Cr 

5 P 4250 Urine Vol 

130 Na 
Negativ

e 
U/C 

5 K   

 

 

 یمشاورهمورد  یینایکاهش ب یجهت بررس ماریب

در حد  یینایب ینهیمعاکه  گرفت قرار یپزشکچشم

متر در هر دو چشم بود،  4شمارش انگشتان تا مسافت 

طبیعی  هاچشمو حرکات  Slit Lampبا  هاچشم ینهیمعا

توسط افتالموسکوپ، ماکولا و  هیشبک ینهیمعابود، اما در 

بود.  هیدو طرف آتروف هردر  یینایسر عصب ب

خود و وجود  ینهیمعا یهاافتهیبا توجه به  پزشکچشم

 هاشیآزمادر  نیریش ابتیو د مزهیب ابتید حالشرح

                                                 
3. SMR 14 
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 سندرم والفرام
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 ماریاز ب نیچنهمسندرم ولفرام را مطرح کرد.  صیتشخ

 یحس ییکه در آن کاهش شنوا آوردهعملبه  یومتریاد

 صیتشخ وبالا مشهود بوده  یهافرکانسدر  فیخف یعصب

 کرد. ترمسجلرا 

 

 بحث

وفی عصب بینائی از اجزای دیابت شیرین جوانان و آتر   

 (3)ن معیار تشخیصی سندرم ولفرام استکلیدی و بهتری

نیز توصیف  یموردبررسکه در بیمار  طورهمانکه 

گردید، دارای دیابت شیرین و همچنین آتروفی عصب 

لت تخریب بینایی بود. دیابت شیرین در این بیماران به ع

بتا جزایر لانگرهانس لوزالمعده ایجاد  یهاسلولانتخابی 

. سیستم ایمنی در تخریب بافتی نقشی ندارد و شودیم

باقی  نخوردهدستسالم و  آلفا و دلتا یهاسلول

دیابت معمولاً در دهه اول زندگی تظاهر . (2۷-21)مانندیم

. برای درمان باشدینمخاصی در ارتباط  HLAو با  کندیم

. عوارض دیابت در باشدیمبیماران نیاز به مصرف انسولین 

در بیماران آشکار  خون قندل صورت عدم کنتر

در بیمار ما میزان قند  رسدیم نظر بهکه  (29،3)شودیم

در این بیماران، دیابت  نیچنهمنبوده است.  خودکنترل

در بیمار . (24)کندیمدر دهه دوم زندگی بروز  مزهیب

سالگی تشخیص داده شده  2۷در  مزهیبنیز دیابت  حاضر

در سندرم ولفرام، ناشی از دژنراسیون و  مزهیببود. دیابت 

 یهانوروناز دست دادن آتروفی هیپوتالاموس همراه با 

مترشحه وازوپرسین در هیپوتالاموس است که منجر به 

فقدان وازوپرسین خواهد شد؛ علاوه بر این، نقص تبدیل 

. در باشدیمساز وازوپرسین به وازوپرسین هم دخیل پیش

شده و حجم  مزهیبدیابت  علائم دچار ماریبنتیجه، 

اهد کرد دفع خو رنگیبزیادی، ادرار رقیق، شفاف و 

ممکن است در بیماران خیلی  مزهیبدیابت  علائمولی 

 ینوش پر، حاضردر بیمار  حالنیباا؛ (24-25)برجسته نباشد

مشهود بود. آتروفی عصب اپتیک، علامت  یادرار پرو 

سالگی  2۷و معمولاً از سن  باشدیممشخص سندرم ولفرام 

، حاضردر فوندوسکوپی بیمار  ،(21-2۰)گرددیمشروع 

و  دهیپررنگدیسک  صورتبهتروفی عصب اپتیک آ

شارپ بدون شواهد رتینوپاتی دیابتی گزارش شد. علت 

اختلال بینایی، دمیلینیزاسیون عصب و کیاسمای اپتیک 

است. نابینایی کامل در سندرم ولفرام، نادر است و حدوداً 

سال برای تخریب شدید بینایی که قانوناً نابینا تلقی شود،  ۰

 .(21)م استزمان لاز

 -در بیماران مبتلا به سندرم ولفرام، کاهش شنوایی حسی

و  شودیمبالا ایجاد  یهافرکانسعصبی دوطرفه، ابتدا در 

را نیز درگیر  یامحاورهو  ترنییپا یهافرکانسسپس 

 -در بیمار ما نیز، کاهش شنوایی حسی (.23-1۷)دیانمیم

عصبی دوطرفه در فرکانس بالا مشاهده شد. این اتفاق 

 یهاهستهآتروفی دژنراتیو عصب شنوایی و  واسطهبه

 (.21-1۷)گرددیموستیبولوکوکلئر ایجاد 

اتساع سیستم ادراری تقریباً در  نیچنهمدر این بیماران 

از دست دادن  واسطهبهکه  گرددیمدوسوم افراد ایجاد 

در بیمار ما  (.12،1)باشدیمبافت عصبی مثانه و حالب ها 

شده بود که علیرغم جراحی، ادرار  دوطرفههیدرونفروز 

 .کندیمخود را توسط کاتتر ادراری تخلیه 

نوروژنیک  علائمدچار  جیتدربهاین بیماران ممکن است 

تشنج و  ، میوکلونوس، ترمور،یامخچهمانند: اتاکسی 

سوم زندگی  یهادههدر  معمولاًاختلال تکلمّ شوند که 

نیز شواهدی از  حاضرو در بیمار  (12-11)گرددیمایجاد 

این بیماران نیاز به  حالنیباااین موارد مشاهده نگردید. 

 غربالگری و معاینه عصبی مکرّر دارند.

افتراقی بیماری محدود بوده و سه بیماری به  یهاصیتشخ

Moon  Laurance و Refsums Syndrome یاهنام

Biedle Syndrome  وFredreichs Ataxia  مطرح

خاصی که دارند قابل  علائمو  تظاهراتکه با  باشندیم

 (.19،21)افتراق هستند

عوامل خطرسازی که احتمال وجود سندرم ولفرام در 

شامل سابقه خانوادگی  دهندیمبیماران دیابتی را افزایش 

 (14)نوع یک با یا بدون سندرم ولفرام است دیابت قندی

 ابت بود. ینیز مبتلا به د که خواهر بیمار ما

نورودژنراسیون در  یانهیزمیچ درمانی برای اصلاح علت ه

بیماران سندرم ولفرام وجود ندارد و تقریباً تمام بیماران، 

در نهایت به سمت عوارض تهدیدکننده حیات و مرگ 
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زودرس پیشرفت خواهند کرد. متوسط سن مرگ در این 

به علت نارسایی  سال است. مرگ معمولاً 9۷بیماران، 

مرکز تنفس، ناشی از آتروفی ساقه مغز یا عوارض مربوط 

به آتونی سیستم ادراری یا آسپیراسیون و نیز در موارد 

نادری به علت خودکشی ناشی از افسردگی شدید 

 (.21،25)است

ه دیابت شیرین رتینوپاتی دیابتی با مدت ابتلا ب کهییازآنجا

ط است، انجمن دیابت خون در ارتباو میزان کنترل قند

 5سالگی یا  2۷آمریکا، انجام فوندوسکوپی زودتر از سن 

دیابت شیرین نوع یک را توصیه  صیتشخ ازسال اول پس 

در سندرم ولفرام، آتروفی عصب  حالنیباا. کندینم

بینایی از تظاهرات زودرس بیماری بوده و یکی از 

اصلی برای تشخیص بیماری است و مطالعات  یهاشاخص

درس این بیماری را بیان جدید اهمیت تشخیص زو

دیابت  موقعبهبا تشخیص و درمان  (.2۰،25،3)اندکرده

از سایر اختلالات  توانیمدر این بیماران،  مزهیب

 (.23،1)کردارولوژیک جلوگیری 

 

 یريگجهينت

 به وابسته اتوایمیون غیر با دیابت سال 21 زیر در افراد   

گرفته  مدنظرختلالات عصبی باید ا نیترکوچکانسولین، 

 شود تا با انجام معاینات عصبی جهت تشخیص و کنترل

 .سندرم، اقدام گردد این عوارض زودهنگام

ما این  کشور در فامیلی یهاازدواج شیوع با توجه به

 تواندیمزودرس  و کافی درمان. باشد مدنظربیماری باید 

 این .کند جلوگیری هایپرگلیسمی مثل جدی عوارض از

معرفی  و دارند عاطفی و اجتماعی ویژه نیازهای بیماران

برآوردن  در حدی تا تواندیم حمایتی یهاگروه به هاآن

 .باشد کنندهکمک هاآن ویژه یهاخواسته و نیازها
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