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مقدمه
ــکلروز (  ــرال اس ــک لت Amyotrophicآمیوتروفی

Lateral Sclerosis-ALS ــاري ــک بیمـــ ) یـــ
ي نورودژنراتیو ناشایع است که میزان بـروز سـالانه  

هزار نفر جمعیـت  100هر مورد در 4/0-76/1آن 
شـوند  برابر زنان مبتلا می2است که مردان تقریباً 

هـــــاينـــــوروندژنراســـــیون ALS). در 1(
هـاي شـاخ قـدامی نخـاع     کورتیکواسپاینال و سلول

حرکتـی  هاينوروندر مراحل اولیه اماوجود دارد،
ي مغـز و نخـاع در گیـر    سـاقه واقع در کورتکس و

سـریعاً پیشـرونده و   بیمـاري سـیر   ایـن شـوند. می
3بیمـاران  در عـرض   %60کشنده دارد و معمـولاً 

).2میرند (سال می
حرکتی باعث ضعف و آترونـی  هاينورونتخریب 

ضـعف  3(شودمیي عضلانی پیشروند .( پیشـروند
و ايســینه، عضــلات هــاانــدامدر عضــلات بــولبر،

علائم نورولوژیک حاصل عضلات شکم در ترکیب با

تحتـانی هـم وفوقـانی محرکـه نوروناز درگیري
)Upper Motor Neuron( و)LowerMotor

Neuron ( شـود میدیده)تشـخیص  4 .(ALS  بـه
علت تنوع علائم بـالینی و نبـود مـارکر بیولوژیـک     

ممکـن اسـت دشـوار باشـد. اهمیـت      فردمنحصربه
ALSمطالعــات الکترودیاگنوســتیک در تشــخیص 

).5اخیراً بیشتر از قبل مورد تأکید است (
ــل اســکلروز ) Multiple Sclerosis-MS(مالتیپ

Central(یــک بیمــاري سیســتم عصــبی مرکــزي 
Nervous System-CNS است که در آن ضایعات (

دمیلینه ي متعدد و منتشر در زمان و مکان وجود 
ــاویر در).6دارد ( ــابMRIتصــــ و التهــــ

شـدن  تـر طـولانی باعـث  CNSدمیلینیزاسیون در 
timerelaxationT2 و ایجـــادbright signal در

. اگر آسیب بافتی شـدید باشـد   شودمیT2تصاویر 
T1که ایـن نمـاي  شودمیT1باعث طولانی شدن 

black hole 7(کندمیرا ایجاد.(
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مغزMRIدریواسکولوپاتواسکلروزپلیمالتنقاببااسکلروزلترالآمیوتروفیک

چکیده
ALS-Amyotrophicمیوتروفیک لترال اسکلروز (آ Lateral Sclerosis      هـاي  ) یک بیماري پپشرونده نورودژنراتیواسـت کـه در آن بـه علـت تخریـب نـورون

Upper and Lower(تحتـانی هموفوقانیمحرکهدر این بیماري  علائم درگیري نورونشود.آتروفی عضلانی فزاینده و کاهش وزن میحرکتی بیمار دچار ضعف و
Motor Neuron(شود. طیف وسیع تظاهرات آتیپیک ده میبه شکل همزمان دیALSگاها گردد.در تشخیصتاخیر بیموردهاي پرهزینه ومنجر به بررسیتواندمی

OCB-Oligoclonalالیگوکلونـال بانـد (  نیـز شود. در بعضی از موارددیده می)White matterي سفید (مادهضایعات متعددALSبیماران مغزMRIدر
Bands مایع مغزي نخاعی () درCSF-Cerebrospinal Fluid مثبت است. علائم (Upper motor neuron،    ضایعات ماده سـفید مغـز و الیگوکلونـال
-Multiple Sclerosisبـا مالتیپـل اسـکلروز (   ALSتواند باعث اشـتباه گـرفتن   میCSFدر باند مثبت  MS     شـود. همچنـین بعضـی از علائـم (ALS  مشـابه
سـاله را گـزارش   48در یـک مـرد   ALS) اسـت. مـا یـک مـورد    CNS-Central Nervous Systemي سیستم مرکزي عصبی (درگیر کنندههاي واسکولیت

تحـت پیگیـري قـرار    CNSو واسکولوپاتی MSيمغز با ظن اولیهWhite  matterي تحت حاد و ضایعات کنیم که با علائم دي پارزي  اسپاستیک پیشروندهمی
گرفته بود.

، مالتیپل اسکلروزیس، واسکولوپاتیMagnetic Resonance Imagingآمیوتروفیک لترال اسکلروزیس، :هاکلیدواژه

11/11/89تاریخ پذیرش: 25/5/88تاریخ دریافت: 

27/6/95تاریخ پذیرش: 19/2/95تاریخ دریافت: 
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ــباهتازجملـــه ــايشـ ــالهـ ALSو MSینیبـ
اخـتلال و سـفتی  عضـلانی،  ضـعف از:انـد عبارت

coordination  ــکالات ــلانی و اشـ ــرل عضـ و کنتـ
الیگوکلونـــال بانـــد .)8(هـــاانـــدامحرکتـــی 

)Oligoclonal Bands- OCB( ــزي ــایع مغ در م
دارد کـاربرد MSنخاعی براي کمک بـه تشـخیص   

بـراي رد یـا افتـراق    CSFنیز آنـالیز  ALS). در 9(
؛  با این حـال  شودمیانجام CNSضایعات التهابی 

در ALS،IgGدر یک زیر گروه کوچک از بیمـاران  
CSF) 10وجود دارد.(

ــکولیت ــتلالات  واسـ ــی از اخـ ــروه بزرگـ ــا گـ هـ
ينحــوهسیسـتمیک هســتند کـه در آنهــا وفـور و    

ــوع     ــه ن ــتگی ب ــک بس ــتلالات نورولوژی ــع اخ توزی
آن علائــمبرحســبدارد و ايزمینــهواســکولیت 

که در ایـن بـین  مغـز نیـز     کندمیمتفاوتی ایجاد 
درگیـر اسـت. بـراي مثـال پلـی      هايارگانیکی از 

) و Poly Arthritis Nodosa-PANآرتریت نـدوزا ( 
وگنر هم سیستم عصبی مرکزي و هـم محیطـی را   

درگیـر  راCNS؛ ولی بهجت فقـط  کنندمیدرگیر 
). از سوي دیگر آنژئیت یـا واسـکولیت   11(کندمی

اختصاصی صورتبهد که نیز وجود دارCNSزولهیا
Brain.شـود مـی باعث التهاب فقط عروق  مغـزي  

MRIها (چه ایزوله و در تغییرات مغزي واسکولیت
اسـت؛  غیراختصاصـی چه سیستمیک) حساس اما 

ــدد و   ــایعات  متع ــهض ــاطق  دوطرف ــامل من و ش
enhancing   پارانشـــیمال و مننژیـــال، منـــاطق

ایســکمیک و یــا انفارکــت در قشــر و مــاده ســفید 
اسـت  Periventricular White matterعمقـی و  

هـا  ایجاد شده در واسـکولیت از علائمیبرخ.)12(
نوروپاتی کرانیـال،  استروك، ، TIAاز: اندعبارت

اندامهابـه شـکلهاي مختلـف   فلج،تشنجسرگیجه،
، همی پارزي و سایر الگو هاي درگیـري  پاراپارزي(

).13()اندام
سیسـتم نــورون محرکــه  هــمALSدر بیمـاري  

و ممکن اسـت  شودمیفوقانی و هم تحتانی درگیر 
بیماري با درگیري هـر کـدام از آنهـا شـروع شـود      

شروع بسیار متنوع بوده و در بعضی از ). علائم14(
ازجملـه upper motor neuronعلائـم افـراد بـا  

پاراپارزي اسپاستیک وافزایش رفلکس هاي تاندونی 
در آغاز بیمـاري  بنابراین).15(شودمیعمقی آغاز 

تشخیص هـاي افتراقـی پـارزي هـاي اسپاسـتیک      
اشتباه شود.ALSممکن است با MSازجمله

)(Case reportگزارش بیمار
مـاه قبـل از   6ساله اي بـود کـه   48بیمار آقاي 

مراجعه دچار پارزي اسپاستیک پیشرونده در پـاي  
. شودمیهفته در دست راست 4راست و به فاصله 

هفته بعد از آن 3ماه پارزي دست چپ و 2بعد از 
. شـود مـی پارزي پاي چپ  به تابلوي بالینی اضافه 

ي حیهبیمار از پارستزي گهگاهی دست راست در نا
ماه قبـل بیمـار   3مچ دست و انگشتان شاکی بود. 

ــتان    ــی از بیمارس ــوژي یک ــش نورول ــاي در بخ ه
MSکشور با تشخیص  اولیـه  Tertiaryدانشگاهی 

تحت بررسی قرار گرفته و به  CNSو واسکولوپاتی 
علت عدم تکمیل معیارهاي تشخیصی، با توصیه به 
پیگیــري ســرپایی و درمــان بــا آســپیرین مــرخص 

. شودمی
ي بیمار هیچ یافتـه پزشکیوخانوادگیتاریخچه

اهل و سـاکن شهرسـتان   بیمارپاتولوژیکی نداشت.
شـغل وي  خدابنده استان زنجان در کشور ایـران و 

بنایی ساختمان بود.
تظـاهر ازبعـد ماهششنورولوژیکيمعاینهدر

ومنتـال ارزیابی. بوداوریانتهوهوشیاراولیه، بیمار
MMSEگــویشوزبــاندرواختلالــینرمــال

3+رفلکسیهیپر. بودسالمکرانیالاعصاب. نداشت
کفباتحتانیيهااندامدر4+وفوقانیيهااندامدر

ــایی ــورپ ــهاکستانس ــانهودوطرف ــوفمنينش ه
شـکمی جلديهايرفلکس. داشتوجوددوطرفه

)ACR (درواضـح عضـلانی آتروفـی . داشتوجود
چهـار هـر درفاسیکولاسیون. نداشتوجودهااندام
خـلاف بر(راستدستدرشدیدترطوربهواندام

حسـی يمعاینـه وداشـت وجود)پیشینمعاینات
) Coordination(ايمخچـه معاینـات . بـود نرمال
اسفنکترياختلالبردالبالینیشواهد. بودنرمال

نداشت.اتونومسیستمدیسفونکسیونو
در آزمون هاي آزمایشگاهی سطح پروتئین هـاي  

C وS و آنتــی تــرومبینШ وANA .نرمــال بــود
1HIVو 2و آنتی بـادي  ACEوB12میزان ویتامین  

CSFوجود داشت و در CSFدر OCBنرمال بود. 
ــت شــد.   2 ــال بیشــتر از ســرم یاف ــد الیگوکلون بان
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سونوگرافی شـکم و لگـن و رادیـوگرافی قفسـه ي     
ي از یافتــه هــاي پاتولوژیــک یــا منشــاً ســینه عــار

-CA125 ،CA19نئوپلاستیک بود. تومور مارکرهـاي  

9 ،CEA ،PSAــوپروتئین و ــا فیت Chorionic، آلف
gonadotropin)hCG–β( .ــی بودنــد IgGمنف

IndexدرCSF4/0   میلی گرم در دسـی لیتـر (در
CSFدر HTLV1و ACEي نرمال) بـود.  محدوده

منفی بود.

)FLAIRهـم در ( وT2هم در Brain MRIدر 
Fluid attenuate inversion recovery  ضـایعات

UBOs)undetermined brightهـــایپراینتنس و 
objects متعدد در (White matter کـالوزال  پـري
Deep) و پري ونتریکولار و همچنین  در 1(شکل 

white matter     لوبهـاي فرونتـال و پاریتـال هـر دو
GAD) دیده شد که بعد از تزریـق  2شکل سمت (

enhancementرویت نگردید. پاتولوژیکی

در مناطق پري کالوزال و ماده سفید عمقی می باشد.high signalکه نشانگر چندین کانون sagittal Flair MRI sequencesتصاویر - 1شکل 

axial T 2 –Weighted  MRI sequences تصاویر -2شکل 
دیده می شود.juxtacortical U fibersدرمحلhigh signalین چند ضایعه همچندر مجاورت بطنهاي جانبی وعمود بر آن است.high signalحاکی از کانونهاي اووئید 
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سیگنال پاتولوژیـک مشـاهد   Cervical MRIدر 
نیـز تغییـري حاصـل    GADنشد و بعـد از تزریـق   
سرویکال یک دیسـکو  MRIنگردید. تنها  یافته در 

ــرال  ــکل  Complexورتب ــه ش و disc bulgingب
بود.C6وC7استئوفیت  خلفی در 

در بررسی الکترومیوگرافیک تغییرات نوروژنیـک  
در عضــلات دوســر وســه ســر بــازوئی، اولــین      

تیبیـالیس قـدامی،  ،(FDI)اینتروسئوس دورسـال  
خارجی گاستروکنمیوس و پارااسپینال مشاهده سر
و فاسیکولاسیون Spontaneousهاي فعالیت.شد
شناسایی گردیـد. آمپلـی   Neuraxisسگمان 3در 
عصـب مـدین سـمت راسـت کـاهش      CMAPتود 

کارپــال تونــلیافتــه بــود کــه مطــابق بــا ســندرم
Moderate (Carpal Tunnel syndrome-CTS)

Sensory and Motorسـایر دست راست بود؛ ولی 
nerve conduction study.نرمال بود

گیريو نتیجهبحث
در این گزارش بیماري معرفی شد کـه بـه علـت    

مثبت OCBو upper motor neuronعلائم وجود
در دوطرفهمناطق هایپرسیگنال متعدد وCSFدر 

) و فقـدان  FLAIRو T2)MRIماده سفید مغـز در  
فاسیکولاســیون آشــکار در معاینــات اولیــه و عــدم 

ــام زودرس  ــه ي  EMGانج ــخیص اولی و MSتش
براي وي گذاشته شده بود.CNSواسکولیت هاي 

ALS یک بیماري نورودژنراتیو پیشرونده و ناتوان
کننده است و شایع تـرین بیمـاري موتـور نـورون     

ن خاص این بیماري همزمـان بـود  ویژگیباشد.می
است کـه  & Lower motor neuronupperعلائم

ــک  ــر پیشــرفت  Neuraxisاز ی ــه ي دیگ ــه ناحی ب
Lowerبـا علائـم  ALS. بسیاري از موارد کندمی

motor neuron  و بعـد درگیـري   شـود مـی شـروع
upper motor neuron) 14اضافه می گردد.(

ضـایعات  ي قابل توجه و جالب این بود کـه نکته
Brainپلاکهـاي متعـدد مشـهود در   ماده سـفید و  

MRI   ــتیک ــاطق کاراکتریس ــو در من MSاز یکس
ــولار و     ــري ونتریک ــال، پ ــتا کورتیک ــی ژوکس یعن

مکـان  اینفراتنتوریال نبودند و معیارهاي انتشار در 
)DIS) از ســوي دیگــر ) و16) را پــر نمــی کردنــد

قرینــه در بــازوي خلفــی high signalضــایعات 

whiteکپســول داخلــی و نیــز  matter درbrain
MRI اکثر مبتلایان بهALS.متوسطمشهود است

ــا ضــایعات ALSســنی بیمــاران  white matterب
ــه   ــبت ب ــاراونتریکولار نس ــارانیبپ ــدون ALSم ب

whiteعاتیضا matter17است (شتریب.(
هاي سربرال (چه اولیه و چه ثانویه) در واسکولیت

سـفید  ضایعات مغزي به شکل انفارکت هاي مـاده  
وخاکستري، خونریزي و یا ضایعات شبیه به تومـور  

ها  ماده سفید نیمکرهhigh signalضایعاتاست.
تــرین یافتــه اســت. ایــن شــایعFLAIRوT2در 

به علت اختصاصیت T2در hyperintenseضایعات 
کم باید به دقت تفسیر شود و با اطلاعات بالینی و 

هاي آزمایشگاهی مطابقـت داده شـوند؛ چـون    داده
، متاستازها، تغییـرات  MSضایعات مغزي مشابه در 

مغزي ثانوي به ریسک فاکتورهاي عروقی و میگرن 
).18نیز دیده می شوند (

Brain MRIتغییرات مشاهده شده در ALSدر 
Corticospinalدر hyperintensityاز:انـد عبارت
Tract ممکـن آتروفی مغزي.و کورتکس حرکتی و

hyperintensity,  FLALRیا T2ریتصاواست در 
در مسیر الیـاف کورتیکواسـپینال و بـازوي خلفـی     

Centrum Semiovaleکپسول داخلی  و گاهـاً در  
).18ساقه ي مغز دیده شـود ( Ventralو یا بخش 

چنــد در بعضــی از مطالعــات درجــاتی ازایــن  هــر
تغییرات در افـراد سـالم نیـز گـزارش شـده اسـت       

)19.(Hypointensity ــی در در کـــورتکس حرکتـ
ــاویر  ــاران  درT2تص ــدادي از بیم ــده ALSتع دی

بـراي  Specifityو Sensitivity. این یافته شودمی
ALS) تغییـرات  20ندارد .(intense–high  قرینـه

T2سفید سـاب کورتیکـال بخـش قـدامی     ماده در
نیـز دمـانس   وALSلوب تمپورال در بیمـاران بـا   

).21است (گزارش شده
Brainمغـز مطـابق  MRIدر بیمار مـوردگزارش  

MRI تیپیــک بیمــارانALS نبــود و همــین امــر
ــراي بیمــار CNSوواســکولیت MSتشــخیص  را ب

محتمل تر می کرد. از طرف دیگـر معیـار بیمـاري    
ALS 22گشت (احراز می.(
هاي دمیلینه پلاكMSبیماران Brain MRIدر 

ــولار،    ــري ونتریک ــواحی پ ــک در ن ــه شــکل تیپی ب
سمی اواله و بـه میـزان   سنترومکورپوس کالوزوم،
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اي هـاي قاعـده  هسـته کمتر درماده سـفیدعمقی و 
شـکل  بـه  اکثـراً MSهـاي  . پـلاك شـود مـی دیده 

Ovoidو اگر از سـمت کورپـوس کـالوزوم    هستند
radiate  شوند در گوشه ي سمت راست کورپـوس

T2پـلاك هـا در تصـاویر    اینکالوزوم خواهندبود.

ــتند (  ــایپراینتنس هسـ ــزایش  .)23هـ ــراي افـ بـ
Specifity وSensitivity  ــا از ــه هــ ــن یافتــ ایــ
دونالد اسـتفاده شـده اسـت    -مک2010معیارهاي 

بیمار نیـز  CSFدرOCBدر مورد شناسائی ).24(
ذکر این نکته قابل توجه است که تولید اینتراتکال 

IgG ممکن است در یک زیر گروه کوچک بیماران
ALS)5/3–5/0اخیـراً  10() دیده شود درصد .(

مورد ALSبیمار CSF259) 10در یک تحقیق  (
آزمایش قرار گرفتـه و همچنـین غربـالگري بـراي     

ــاي   ــیون ژنه و TARDBPو FVSو SOD1موتاس
ANH وOPTN وORF72 وC انجــــام شــــد و

مثبـت  OCBمشخص گردید از بین بیمـارانی کـه   
را P.A382TوTARDBPبیمـار جهـش   2بودند 

بوده است. ANGP.P45نوع داشتند و یکی از آنها
این نتایج تقویت کننده ي ایـن فرضـیه اسـت کـه     

ــر دو ژن  ــث ANUو TARDBPجهــش در ه باع
Blood Brain Barrier)يتخریب سد خونی مغز –

BBB) و ایجــــــــاد پاســــــــخ ایمنــــــــی و
Neuroinflammationشودمی.

در مطالعه اي  تحت عنوان مشـکلات تشـخیص   
ALS انجام شد، بـه ایـن نکتـه    1999که در سال

ELاشاره شده است که علی رغـم تعریـف معیـار    
ESCORIAL  ــخیص ــراي تش ــت  ALSب ــه عل ، ب

گوناگونی علائم بالینی در آغاز این بیماري ممکـن  
هـاي مشـابه   و سـایر سـندرم  SMA ،MSاست بـا  

ALS     اشتباه شود و بـراي تشـخیص صـحیح نیـاز
، CT ،MRIاست که در کنار تظاهرات بالینی حتماً 

و حتــی CSF ،NCS-EMGچــک بیومارکرهــا در 
). 25گاهاً بیوپسی عضله و عصب انجام گیرد (

در مراحل اولیه می تواند تظاهرات ALSماري بی
بــالینی آتیپیــک داشــته وبــا نقــاب بیمــاري هــاي 
دمیلیناتیو و واسکولوپاتی هاي مغزي خود را نشان 

توانـد  مغـز مـی  MRIدهد. یافته هاي غیر متعارف 
هـاي افتراقـی   پزشک را به سـمت سـایر تشـخیص   

سوق دهد. بنابراین پیگیري سریال بیمار و در نظر 

ــراي  فتن تشــخیصگــر ــی نامتــداول ب هــاي افتراق
هاي اسپاستیک و جسـتجوي کامـل شـواهد   پارزي

ــالینی  Lowerبــ motor neuron disease
)LMND    در بیماران بـا سـندروم غالـب (Upper

motor neuron disease   و استفاده ي به جـا و بـه
نیل سریع به تشخیص درEMG&NCSموقع از 

صحیح و نهایی بسیار حیاتی خواهد بود.
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Amyotrophic lateral sclerosis masquerading multiple sclerosis and
vasculopathy in brain MRI
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Abstract
Amyotrophic lateral sclerosis (ALS) is a progressive neurodegenerative disease characterized
by death of motor neurons leading to devastating muscle weakness and wasting and weight
loss. It causes mixed picture of Lower Motor Neuron (LMN) and Upper Motor Neuron
(UMN) dysfunction. The wide spectrums of atypical presentations can frequently lead to
expensive work-up and undue delay in diagnosis of ALS.  Occasionally, brain MRI of ALS
patients shows some lesions in white matter. Moreover, Cerebrospinal Fluid (CSF) analysis
demonstrates Oligoclonal Bands (OCB) in a few subjects. Because of the UMN signs, brain
white matter lesions and presence of OCBs in CSF, ALS can be misdiagnosed as Multiple
Sclerosis (MS). Also, some findings in ALS mimic Central Nervous System (CNS)
vasculitis. We are reporting a case of ALS in a 48-year-old man presenting with subacute
progressive spastic diparesis and brain white matter lesions which was initially misdiagnosed
by MS and CNS vasculopathy.

Keywords: Amyotrophic lateral sclerosis, Magnetic resonance imaging, Multiple sclerosis,
Vasculopathy
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