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  چكيده 
يكي از . نمايد ميز بروستئيت وصورت لنفادنيت يا اه يا بو  بودهنادر ) باسيل كالمت گرين( BCG دنبال تزريق واكسنه هاي جانبي ب  واكنش

در ايـن مقالـه   . افتد كودكان دچار نقص سيستم ايمني اتفاق مي    ي است كه اغلب در    يعفونت منتشر مايكوباكتريا  , ن واکسن يا نادرعوارض بسيار   
 ,افيراديـوگر  در . بـود (SCID)  كه دچـار نقـص ايمنـي تـوام شـديد     شود اي گزارش مي  ماهه٤ در شيرخوار BCGيك مورد از عفونت منتشر   

هـاي   كـدورت ، راديوگرافي سـينه   در؛هاي متعدد در كبد و طحال ندول ,سونوگرافي شكمدر  ؛جمجمه ها و اندام ستئوليتيك متعدد در وضايعات ا 
   .مايكوباكتريوم بويس مثبت گزارش گرديد كشت ترشحات معده از نظر در منتشر بينابيني و

   مايكوباكتريوم بويس،ستئوليتيكو ضايعات ا ,(SCID)د ي شد تواميمني نقص ا، BCGعفونت منتشر : گان كليديواژ
  

  مقدمه 
 حاوي باسيل BCG (Bacillus Calmette-Guerin)واكسن 
يوم بويس است كه بـا  ر مايكوباكتي  ضعيف شده  ي گاوي زنده 

تحريك سيستم ايمني به منظـور پيـشگيري از سـل در سـطح       
بال تزريـق  دنه هاي جانبي ب واكنش ).١(شود  جهاني تجويز مي 

تـرين    شـايع  .) درصد ٨/٢٣تا   صفربين  (واكسن نادراست   اين  
 كودك واكسينه ١٠٠٠ مورد به ازاي هر    ٩/٠( لنفادنيت   ,عارضه

 مـورد بـه ازاي      ٤٦ الـي    ٣٩/٠(سـتئيت   وپـس از آن ا     و) شده
تواند  اين واكسن مي ولي ،است) هريك ميليون كودك واكسينه 

 الي  ١/٠بين  ( شود   BCGموارد نادرتر سبب عفونت منتشر       در
 اين .)٢،٣) ( مورد به ازاي هريك ميليون  كودك واكسينه          ٣/٤

ها، مفاصل، كبد، طحال و غدد   تواند استخوان عفونت منتشر مي
   از مــوارد  درصــد٧١ الــي ٥٠لنفــاوي را گرفتــار كــرده و در 

  
   اسـت كــه  آنتـر   ي قابـل توجـه و مهـم    نكتـه  .كـشنده اسـت  

صـورت موقـت يـا    ه نقص ايمني بد اين مواراز  درصد ٨٦در  
 ايمنـی تـوأم     ص نق ـ  بيماري .)۴،۵(گزارش شده است    ،  دائمي

) (Severe Combined Immuno deficiency [SCID] شـديد 
  هـاي متنـوع     نيز يـك اخـتلال ارثـي اوليـه و حاصـل جهـش             

، شود ژنتيكي است كه سبب فقدان تمام عملكردهاي ايمني مي   
   مـــاه اول زنـــدگي ٦در همـــان  كودكـــان مبـــتلابنـــابراين 

هـاي شـديد ويروسـي و باكتريـايي شـده و در              دچار عفونت 
  ايـن بيمـاري نيـز نـادر        . كننـد   صورت عدم درمان فـوت مـي      

 هـزار در هـر تولـد زنـده بـراي آن      ١٠٠ الي ٥٠و شيوع  بوده  
 هدف از اين مقاله توصـيف تظـاهرات     ).۶(برآورد شده است    

  ار مبـتلا  يـك شـيرخو    درBCGراديولوژيكي عفونـت منتـشر      
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مرکـز آموزشـی درمـانی     در ۱۳۸۳در سال است كه   SCIDبه  
  . بودبستري شده کودکان تبريز 

  
  گزارش مورد 

 ي  قـراري وسـابقه    اي باتب بالا، بـي      ماهه ٤پسر   ,شيرخوار
يرش پـذ در بيمارستان  ماه قبل ٢ بود که  كانديداي مقاوم دهان  

 بـوده و از      ترم  و بيمار حاصل زايمان طبيعي با آپگار بالا      . شد
خانواده بـا تـابلوي   ) پسر(فرزند قبلي . درك شير مادر تغذيه مي  

هاي تشخيـصي    هپاتومگالي و برفك مقاوم دهان بدون بررسي      
  .بودندپدر و مادر منسوب نبود و  ماهگي فوت شده ٦در 
  متــر،   ســانتي٥٦، قــد گــرم كيلــو ٤/٥كــودك  وزن ,معاينــه در

ــانتي٤٢ دور ســر ــر،   س ــرارت ي درجــهمت ــه ٥/٣٨ ح ي  درج
داراي رنــگ پريــده، كــودك . گيــري شــد گــراد انــدازه ســانتي

 BCG، محـل تزريـق واكـسن         بـود  كانديداي منتشر در دهـان    
اسـپلنومگالي واضـح      شكم هپاتو  ي  معاينه در بدون آدنوپاتي و  

هـاي سـفيد       تعـداد گلبـول    در آزمايشات روتين  . وجود داشت 
 عـدد  ٥٧٠  معـادل , درصـد ٦( با لنفوپني واضـح     ٩٥٠٠خون  

,  سـينه  ي   راديـوگرافي قفـسه    ي  نتيجـه  . گزارش شد  )لنفوسيت
هـاي منتـشر اينترستيـسيل در     كدورتبا آتروفي كامل تيموس  

 ـ  (Honey Combing)شبيه به نماي كندوي عـسل  ,ها ريه  .دوب
 ـ   وضايعات ا ,  اندام راديوگرافي در ه ستئوليتيك منتشر اسكلتي ب

كـالواريوم   فوقاني و  هاي تحتاني و   هاي اندام  ويژه در استخوان  
خـورده    مشخص غيراسكلروزه و نمـاي كلـي بيـد         ي  با حاشيه 

(Moth Eaten)م انفيلتراسيون ريه يدليل علاه  گزارش شد و ب
, )لترسـيو (با تشخيص احتمالي هيـستوسيتوز      , مغز استخوان  و

  . منفي گزارش شدي نتيجه آسپيراسيون مغز استخوان انجام و
شـمار نـدول هيپواكـو بـا         ير بي  تصاو ,سونوگرافي از شكم   در

مـتن پارانـشيم     در) متـر   ميلي ٥متوسط زير   ( هاي متغير    اندازه
  . مشاهده شدكبد وطحال 

ليتر  گرم در دسي     ميلي ٧٠ IgG ژيـكوهاي ايمـونول  بررسي در
 ليتـر  گـرم در دسـي       ميلي ١١ IgA, )۶۱۳ تا   ۲۴۱مقدار نرمال   (

ليتـر   ر دسـي گـرم د   ميلـي ٢٣ IgM، )۴۶ تـا  ۱۰مقدار نرمـال    (
مقـدار نرمـال   ( درصد ٢ CD3 ؛) درصد۶۰ تا ۲۶مقدار نرمال   (

 ۶۱ تـا  ۳۶ مقدار نرمـال    ( درصد ٥/١ CD4،  ) درصد ۷۹ تا   ۴۵
 ,) درصـد  ۳۴ تـا    ۱۶مقـدار نرمـال      ( درصد ٦/٠ CD8،  )درصد
CD19 ــال  ( درصــد٢٥ ــا ۱۹مقــدار نرم    CD20 ,) درصــد۳۱ ت

مقـدار   (يفمن CD56 ,) درصد ۱۰ تا   ۵مقدار نرمال    ( درصد ١٣
 ـ. شد  گزارش  )  درصد ۱۶ تا   ۲/۵نرمال    SCIDيـن ترتيـب   ه اب

   كه با توجـه بـه نتـايج آزمايـشگاهي و     دبراي بيمار محتمل بو   
   احتمـالاً نـوع   بودنـد،    دو فرزند مبتلا كه هر دو مذكر         ي  هسابق

x-linked  ( chain deficiency)      و يـا نـوع اتـوزوم مغلـوب
(Jack3 deficiency)مطرح شد .   

اسـكن اسـتخوان بـا      , براي بررسي بيشتر ضايعات اسـتخواني     
سـتئوليتيك  و انجام شد كـه ضـايعات ا       (99mTc) ٩٩تكنزيوم  

بــا  .جمجمـه گــزارش شـد   بـازو و  دو درقـسمت ميـاني هــر  
 درمان سل شروع ولي     BCGتشخيص احتمالي عفونت منتشر     

 چند روز بعد بيمار با رضايت شخصي بدون انجام بيوپسي از           
هاي بعـدي بـراي    گيري در پي .سپس فوت شد كبد مرخص و  
جواب توباژ معده از نظـر باسـيل اسيدفـست    , تشخيص نهايي 

, مثبــت و بــا رشــد ميكروارگانيــسم درمحــيط كــشت بــويس
 نقـص ايمنـي تـوام       ي زمينه  در BCGتشخيص عفونت منتشر    

  .گرديديد ي تا(SCID)شديد
  

  بحث 
BCG  باكتريـايي بـراي  ی  ضعيف شدهي  يك واكسن زنده  

شيرخواراني است كه دركشورهايي كه شيوع بالايي از عفونت       
). ۷(شـود     تلقيح مـي   ،مايكوباكتريوم توبركلوزيس وجود دارد   

 (EPI) گسترش ايمن سازي     ي   جزء برنامه  BCGواكسيناسيون  
  . كشوري است

مطالعات متعدد نشان داده است كه بـا واكـسيناسيون نـوزادان            
زاي بيمـاري يعنـي سـل         توان از بروز موارد خطير ومـرگ       يم

 BCG .)۸(ارزني و مننژيت سـلي جلـوگيري بـه عمـل آورد             
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ضرري است كه با شـيوع پـاييني از عـوارض      واكسن نسبتاً بي  
 ــ شــايع ). درصـد ١كمتــر از (همـراه اسـت    ارض آن وتـرين ع

 آبـسه و  , لنفادنيت موضعي ,  پرحساسيتي ,هاي موضعي  واكنش
  ).۷(يا تشكيل فيستول در محل مي باشند 

 واكـسيناسيون  ي  تـرين عارضـه    خطرناك, BCGفونت منتشر   ع
BCG          است كه دركمتر از يـك مـورد درهريـك ميليـون فـرد 

واكـسينه ديــده شـده وبراســاس گزارشـات در كودكــاني كــه    
   گرانولومـــاتوز يمـــاريب , SCIDاخـــتلالات ايمنـــي نظيـــر 

ايدز يا نقـص ايمنـي      , دسندرم دي جرج شدي    ,(CGD)مزمن  
 بيمـاري   .)۷(افتد   اتفاق مي , ايديوپاتيك با منشاء ژنتيكي دارند    

SCID   ترين اين اختلالات است كـه معمـولاً در           يكي از شايع
 اخـتلال در  هاي مكرر جـدي و   شيرخوارگي با عفونتي  دوره

 دراين  BCGتزريق  . شود ايمني سلولي وهومورال مشخص مي    
هــا قبــل از   اســت ولــي معمــولاً آنگــروه از بيمــاران ممنــوع
گـاهي اوقـات   . )بدو تولد (ندوش يمتشخيص بيماري واكسينه   

نيز اختلالات سيستم ايمني پس از بروز و پيـشرفت عـوارض       
BCGــشخيص داده مــي ــشر  ).۹(د نشــو  ت ــت منت  BCGعفون

باشـد   معمولاً كشنده مـي     را گرفتار كرده و    داميناتواند هر    يم
 ـ هعمـد به طـور    ژيكي آن   وتظاهرات راديول  .)۱۰( صـورت  ه   ب
 سالگي ظاهر ٥ستئوميليت بوده ودر سنين بين سه ماهگي تا    وا
فيـز    متافيز يا اپي   BCGستئوميليت ناشي از    ودر ا  ).۶( شود  يم

هـاي   جناغ و استخوان  , دنده, ستون فقرات , هاي بلند  استخوان
هـستند  ابـتلا   هـاي    ترين محل  توبولار انگشتان دست وپا شايع    

ضـايعات  , ر كودكاني كه از نظر ايمني سالم مي باشند        د ).۱۱(
 ــوا ــولاً ب ــتئوميليت معم ــرد وه س ــورت منف ــيه  ص ــا حاش  ي ب

كودكان مبتلا   كه در  حالي در). ۱۲(د  نشو اسكلروتيك ظاهرمي 
اي   عده.ها وجود دارد  منتشر استخوانيگرفتار, به نقص ايمني  

يـك   را در BCGاز عفونـت منتـشر   مـوردي  ) ۱۳(از محققان   
 كـه  نـد  گـزارش كرد SCID مونث مبتلا به    ي  ماهه ٩شيرخوار  

قـسمت  , اسـتخوان ران  متافيز   وسيع در  ستئوميليت منتشر و  وا
 هـا و   دنـده  ,بازوهاي هردو    شفت, ي استخوان درشت ن   يابتدا

  در .رتكس وجـود داشـت    وجمجمه بدون افزايش ضخامت ك    
بيـشترين تـراكم   , شـود  مـي معرفـي  ي كه در ايـن مقالـه      بيمار
هـاي   هـاي دراز انـدام   نـواحي متـافيزي اسـتخوان     عات در ضاي

 ـ(تحتاني    ـ    ويـژه   ه  ب  بعـد در    ي  درجـه  ودر) يران و درشـت ن
 وسقف جمجمه موجود بود يهاي فوقاني ونواحي ديافيز    اندام

سـتئوليتيك بـدون    وصورت نـواحي ا   ه  نماي راديوگرافيك ب   و
 ريز با نمـاي     ي  اندازه  واضح و  ي واكنش اسكلروزان با حاشيه   

ــيك ــ بل ــده شــد(Moth Eaten Osteolysis) د خــوردهي .  دي
 سـتئوليتيك متعـدد در    وتشخيص افتراقي ضايعات استخواني ا    

متاسـتازهاي منتـشر اسـتخواني از جملـه     : خواران شـامل   شير
 نوع Xوهيستوسيتوز .... رابدوميوساركوم , نروبلاستوم, لوسمي

هرات لوسمي تظا  نروبلاستوم متاستاتيك و   در. باشد لترسيو مي 
معمـولاً   ود خـورده    يبصورت تخريب   ه  ب, ژيك مشابه وراديول

. استهمراه   پريوستي   (new-bone)د  ي استخوان جد  با تشكيل 
 ممكـن اسـت اسـتخوان را تخريـب          Xضايعات هيستوسيتوز   

 ولـي معمـولاً تـشكيل    ,رتكس گـسترش يابـد  وكرده يا بـه ك ـ   
 وجـود  (New Bone Formation)استخوان جديـد پريوسـتال   

بيمـاران    در BCGاز طرف ديگـر عفونـت منتـشر          ).۱۳(دارد  
لنفاوي را   غدد طحال و , كبد,  ممكن است ريه   SCIDمبتلا به   

 ـ              .نيز درگير كند   ه  در بيمار مـا نيـز گرفتـاري كبـد و طحـال ب
هاي متعـدد هيپواكـو      صورت هپاتواسپلنومگالي همراه با ندول    

ز توانست منـاطقي بـا نكـرو       ها وجود داشت كه مي     متن آن  در
كه گرفتاري منتشر ريـه همـراه بـا توبـاژ           چنان. كازيفيه باشند 

. اين مسئله اسـت  يدي بريمثبت از نظر باسيل اسيدفست نيز تا    
محـيط كـشت    درس  يوم بو يکوباکتريامنهايت رشد سوش    در  

ار مبـتلا بـه   خـو  ري ش ـ را در BCGعفونـت منتـشر     , مخصوص
SCIDاثبات نمود .  

  
  يرينتيجه گ

ــس ــز  در BCGون يناسيواکـ ــا جـ ــشور مـ ــهءکـ  ی  برنامـ
 است که به تمام نـوزادان در بـدو تولـد     يون کشور يناسيواکس



  ... در بيمار مبتلا به نقص ايمني توامBCG تشرمننت وگزارش يك مورد عف

  ۸۵بهار , ۵۴شماره , ۱۴دوره , مجله علمی پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی زنجان

٥٩

 در BCGکــه عفونــت منتــشر  يينجــاآشــود و از  یح مــيتلقــ
 ـافتـد کـه دچـار اخـتلال در س       ي اتفاق م  يمارانيب  ـيستم اي  يمن
 ـا  بنـابر  ,باشـند   يم رسـد کـه در برخـورد بـا         ين بـه نظـر م ـ     ي

 BCGح واکـسن    ياز تلق ـ  ي که دچار عوارض ناش    يخواران ريش
شات ياز آزماي کرد و در صورت ن    يشتري دقت ب  يستياند با  شده

  .  لازم را انجام داديها يو بررس
  

  منابع
1- Grange JM. Complications of bacilli Calmette-Guerin (BCG) vaccination and immunotherapy and their management. 

Commun Dis Public Health. 1998; 1: 84-8. 

2- Bahri I, Boudawara T, Makni S, et al. Disseminated BCG infection: a four case study. Med Mal Infect. 2001; 31: 

549-53. 

3- Lott A. BCG complication: estimates of the risk among vaccinated subjects and statistical analysis of their 

characteristics. Adv Tuberc Res. 1984; 21: 107-93. 

4- Hugosson C, Harfi H. Disseminated BCG-ostemyelitis in congenital Immunodeficiency. Pediatr Radiol. 1991; 21: 

384-5. 

5- Talbot EA, Perkins MD, Fagundes S, Silva M, Frothingham R. Disseminated BCG disease after vaccination : case 

report and review. Clin Infect Dis. 1997; 24: 1139-46. 

6- Kalman L, Lindegren ML, Kobrynski L, et al. Mutations in genes required for T-Cell development. Genomics and 

Disease Prevention. Huge Review CDC. 2004; 6 (1): 16-26. 

7- Milstein JB, Gibson JJ. Quality control of BCG vaccine by WHO: a review of factors that may influence vaccine 

effectiveness and safety. Bull World Health Organ. 1990; 68: 93-108. 
 

آموزش  درمان و, وزارت بهداشت ,سل مصوب كميته فني كشوري مبارزه با،راهنماي كشوري مبارزه باسل .مهشيد ناصحي, ميرحقاني  دكترسيد-۸
  . ٦٦ فحهص, ١٣٨١، ها مركز مديريت بيماري,  معاونت سلامت: تهران.پزشكي

  

9- Han T, Kim IO, Sun Kim W, Mo Yeon K. Disseminated BCG infection in a patient with severe combined 

immunodeficiency. Korean J Radiol. 2000; 1 (2): 114-7. 

10- Nishi J, Kamenosono A, Sarker KP, Yoshino S, Ikei J, Matsuda Y. Bacille Calmette-Guerin ostemyelitis. Pediatr 

Infect Dis J. 1997; 16: 332-3. 

11- Mortensson W, Eklof O, Jorulf H. Radiologic aspects of BCG osteomyelitis in infants and children. Acta Radiol 

Diagn. 1976; 17: 845-55. 

12- Arias FG, Rodriguez M, Hernandez JG, Gonzalvo P, Orense M. Osteomyelitis deriving BCG-vaccination. Pediatr 

Radiol. 1987; 17: 166-7. 

13- Rogers LF. Metabolic, Endocrine, and Related Bone Diseases .In: Juhi JH, Crummy AB (editors). Paul and 

Juhl's Essentials of Radiologic Imaging. Philadelphia: Lippincott Co; 1993, 262-4. 

 




