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خلاصه ضرورت اجرا و اهداف
سندرم بروگادا یک بیماری ارثی است که با افزایش قطعه ST بصورت coved shape در لیدهای پره کوردیال سمت راست مشخص میکاربردی ثبت

شودو با افزایش خطر SCD 1 همراه است. فنوتیپ بیان بیماری از  موارد کاملاً بدون علامت تا فردی که آریتمی های بالقوه کشنده و
SCD را تجربه می کندمتغیر است. بیماری معمولاً در دهه چهارم زندگی ظاهر می شود، اما در موارد شدید بالینی در دوران کودکی می

تواند منجر به آریتمی های تهدید کننده حیات شود (2-5). مطالعات قبلی افزایش خطر مرگ ناگهانی در کودکان مبتلا  به BSرا
گهی بیماری را شرح داده اند (6،7). هدف این رجیستری بررسی عوامل خطر مرتبط با شناسایی کرده اند ، و علائم مهم اثرگزار بر پیش آ

BS در بیماران زیر 20 سال است . در ابتدا این گروه در یک دوره 5 ساله برای شناسایی عوامل پیش بینی کننده خطردنبال می شوند و
یک سیستم امتیاز نمره دهی برای طبقه بندی ریسک ایجاد می گردد.

خلاصه ساختار و روش اجـرای ثبت

این مطالعه دارای 2 بخش است: بخش اول شامل شناسایی گذشته نگر کودکان و نوجوانان مبتلا به سندرم بروگادا زیر بیست سال است
، این موارد شامل موارد با الگوی ECG مطرح کننده سندرم بروگادا ، یا موارد ناقل یک بیماری زا جهش ژنتیکی سندرم بروگادا است.
بخش دوم شامل یک مطالعه  آینده نگر کوهورت  در یک دوره سه ساله است،کلیهاطلاعات بیماران از پرونده خارج و ثبت می گردد

ومعاینات بالینی دوره ای صورت گرفته و داده های بیمار درسیستم RedCap ,وارد می گردد.

پیگیری بیماران بصورت ویزیت سرپایی هر شش ماه یکبار بصورت انجام اکوکاردیوگرافی و نوار قلب و در صورت لزوم انجام تست ورزش
می باشد . اگر در هر زمانی بیمار دچار علایم حاد مربوط به بیماری بروگادا شد بصورت اورژانس بیمار بررسی می گردد.

بیان مسئله و ضرورت اجرای ثبت

سندرم بروگادا یک بیماری ارثی است که با افزایش قطعه ST بصورت coved shape در لیدهای پره کوردیال سمت راست مشخص می
شودو با افزایش خطر SCD 1 همراه است. فنوتیپ بیان بیماری از  موارد کاملاً بدون علامت تا فردی که آریتمی های بالقوه کشنده و
SCD را تجربه می کندمتغیر است. بیماری معمولاً در دهه چهارم زندگی ظاهر می شود، اما در موارد شدید بالینی در دوران کودکی می

تواند منجر به آریتمی های تهدید کننده حیات شود (2-5). مطالعات قبلی افزایش خطر مرگ ناگهانی در کودکان مبتلا  به BSرا
گهی بیماری را شرح داده اند (6،7). هدف این رجیستری بررسی عوامل خطر مرتبط با شناسایی کرده اند ، و علائم مهم اثرگزار بر پیش آ

BS در بیماران زیر 20 سال است . در ابتدا این گروه در یک دوره 5 ساله برای شناسایی عوامل پیش بینی کننده خطردنبال می شوند و
یک سیستم امتیاز نمره دهی برای طبقه بندی ریسک ایجاد می گردد.در این بیماران تعیین ریسک حوادث خطرناک بسیار مهم است و با
توجه به نادر بودن این بیماری ارزیابی ریسک نیاز به پیگیری طولانی مورد محدود درمراکز بزرگ درمانی دارد انیستیتو قلب رجایی بعنوان
مرکز اصلی قلب در کشور می تواند محیط مناسبی برای تشخیص و ارزیابی این بیماران باشد.از موارد مهم دیگر ارزیابی نتایج درمانی این



بیماران است  در نتیجه ارزیابی کامل این بیماران با بازه زمانی مناسب میتواند نقش مهمی در مدیریت درمانی این بیماران داشته باشد.

بررسی متون، سابقه ثبت و نمونه
ثبتهای موفق در سایر کشورهای

دنیا
سندرم بروگادا (BS) یک اختلال آریتموژنیک ارثی است که مشخصه آن بالا رفتن قطعه ST نcoved shape در لیدهایپ ره کوردیال
راست، بروگادا یک بیماری ناهمگن ژنتیکی و بالینی مرتبط با افزایش خطر مرگ ناگهانی است، که معمولاً در دهه چهارم یا پنجم زندگی

ظاهر می شود. شیوع BS در جمعیت کودکان در مقایسه باجمعیت بزرگسالان پایین است با این حال، در طول 5-10 سال گذشته
شواهد فزاینده ای در این زمینه وجود داشته است که شروع بیماری در دوران کودکی دراکثر موارد BS کودکان بدون علامت هستند. با

این حال، بیماران منتخبی هستند که این بیماری را در سطوح مختلف سیستم هدایت قلب در سنین کودکان نشان دهد. منجر به آریتمی
بطنی و SCD می شود. بیان اولیه بیماری می تواند توسط عوامل متعددی از جمله بستر ژنتیکی، تغییرات هورمونی و به عنوان مواجهه

های محیطی هنوز ناشناخته باشد.

گهی و خطر تشخیص و مدیریت BS در میان بیماران کودک و نوجوان همچنان چالش برانگیز است. محققان خصوصیات بالینی، پیش آ
ابتلا را دربیماران کودک مبتلا به BS بررسی کرده اند ، این بررسی بر اساس یک پایگاه داده آینده نگر 30 ساله با اولین بیمار کودک آغاز
شده است. در مطالعات قبلی گروهی طیفی از بیماری های الکتریکی و بالینی را در یک جمعیت کودک و نوجوان توصیف کرده اند (1)،

در این مطالعه نشانگرهای خطر برای رویدادهای آریتمی در آینده (2)، و یک الگوریتم بالینی برای شناسایی افراد کودک  در معرض
BS خطر ایجاد شده است (3). پایگاه داده نهادی که ما مطالعات خود را بر اساس آن انجام دادیم تقریباً 2000 موردبیماران مبتلا به

تایید شده، را شامل می شد که بیش از 500 خانواده هستند. از این تعداد 253 بیمار در زمان تشخیص کمتر از 20 سال سن داشتند. با
این حال، تنها یک سوم از کودکان تظاهرات بیماری بالینی را داشته اندکه این موضوع تعیین اهمیت آماری هرم پیش بینی را با مشکل

روبرو میکرد.

علاوه بر این، عواملی که بیان بالینی اولیه بیماری را تعیین می کنند هنوز به طور کامل شناخته  نشده اند. اگر چه در مناطقی از کره
زمین عوامل نژادی و ژنتیکی خاصی  به دلیل شیوع بالای مرگ و میر ناشی از BS به طور خاص شناسایی شده است (4). عوامل دیگر،

از جمله نوع خاص جهش ژنتیکی زمینه ای و عوامل نژادی و محیطی پیش بینی کننده خطر کمتر شناخته شده است.

هدف از این پروژه ایجاد یک ثبت بین المللیسندرم برگادا دراطفال است با بررسیبیماران از مناطق مختلف جهان، با خصوصیات ژنتیکی
متنوع و پس زمینه های محیطی می توان به ارزیابی بهتری جهت درمان این بیماران رسید.

فهرست منابعی که در بررسی متون
استفاده شده است
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اهداف اختصاصی ثبت

شناسایی عوامل خطر برای ایجاد رویدادهای بالقوه کشنده
اعتبار سنجی ابزارهای تشخیصی در سنین کودکی (تست های تحریک کننده، مطالعه الکتروفیزیولوژی)
شناسایی اثربخشی درمان پزشکی در مقابل تعبیه ICD و همبستگی بین مزایا و خطرات هر دو استراتژی

 شناسایی نشانگرهای بالینی بیماری پیشرونده و ارتباط با حوادث بالقوه کشنده
پیامدهای نامطلوب بیماری و/یا درمان. پیامد نامطلوب بیماری برای این رجیستری به عنوان مرگ (با یا بدون ICD) تعریف

می شود. نتیجه نامطلوب برای درمان برای این رجیستری به عنوان عوارض مربوط به تعبیه ICD یا دارو تعریف می شود

تعریف بیماری (یا رویداد بهداشتی)
اصلی مورد ثبت (معیارهای ورود و

خروج)
تعریف گروه 1: فنوتیپ مثبت (بدون در نظر گرفتن ژنوتیپ): بیماران کمتر از 20 سال سن  که تشخیص بیماری بروگادا نوع یک

 بصورت خودبخود یا بر اساس تجویز دارو با معیار زیر داده شده : تشخیص سندرم بروگادا در صورتی که ارتفاع ST ≥ 2 میلی متر و در ≥1
لید از V1-V2مستند شود، در فضای بین دنده ای استاندارد یا بالاتر (تا فضای بین دنده ای دوم).

گروه 2: ژنوتیپی مثبت (با بیان فنوتیپی منفی): بیمارانکمتر از 20 سال سن دکه تشخیص جهش ژنتیکی بیماریزا در آنها داده شده،
حتی اگر بیان فنوتیپی از نظر علائم یا الگوی مشخصه ECG منفی باشد

معیارهای خروج:

• بیماران مبتلا به بیماری قلبی مادرزادی

• بیماران با هر عامل زمینه ای که می تواند منجر به فنوکپی بروگادا شود (یک نوع ECG ثانویه به علل دیگر، به عنوان مثال: درمان با
کانال سدیم مسدود کننده ها، بیماری های متابولیک یا موارد دیگر)

حجم نمونه

جمع آوری نمونه بصورت نمونه گیری کلیه بیمارانیست  که از زمان شروع وارد طرح شده اند و این جمع آوری بمدت سه سال ادامه می
یابد.

حجم نمونه در حدود ده الی پانزده بیمار می باشد

بازه زمانی انجام طرح

بازه زمانی طرح سه سال می باشد

روش بیماریابی

بیمارانی که تشخیص سندرم بروگادا در آنها بر اساس الکتروکاردیوگرام های نوع I خود به خود یا ناشی از دارو بوده است و این تشخیص



واجد شرایط بودن در مطالعه  توسط الکتروفیزیولوژیست یا پرستار مطالعه / هماهنگ کننده صورت خواهد گرفت. اگر بیمار واجد شرایط
گاهانه برای آن اخذ مطالعه است، اطلاعات مطالعه به بیمار منتقل می شود خانواده/سرپرست و در صورت توافق، رضایت/موافقت آ
خواهد شد ثبت نام رجیستری پس از کسب رضایت، هماهنگ کننده / محقق مطالعه انجام خواهدگرفت. جمع آوری داده ها صورت

گرفته و تمام داده های مربوطه هر شش ماه  بمدت یک دوره حداقل 3ساله اخذ میگردد. داده هادر پایگاه داده REDCap ثبت خوا هد
شد. 

روش تجزیه تحلیل و ارزیابی کیفیت
آمار توصیفی برای متغیرهای پیوسته و جداول فراوانی برای طبقه بندی متغیرها ایجاد خواهند شد.اطلاعات

هدف اصلی مطالعه تعیین مرتبط ترین نشانگرها برای خطر رویداد های بالقوهرکشنده خواهد بود.

تجزیه و تحلیل داده ها با بسته آماری SPSS نسخه IBM SPSS Statistics, IBM) 21 شرکت، آرمونک، نیویورک، ایالات متحده
unpaired Student’s t-tests, the Mann–Whitney test, and theآمریکا) انجام می شود. مقایسه میانگین  ها با

Kruskal–Wallis testصورت خواهد گرفت. فرکانس ها جدول بندی شده و با آزمون های x2 تجزیه و تحلیل خواهند شد. آزمایشات
دقیق فیشر در صورت لزوم استفاده خواهد شد. نسبت خطر (HR)، فواصل اطمینان (CI) و Pvalues در تحلیل تک متغیره محاسبه

خواهد شد. تجزیه و تحلیل چند متغیره بر روی متغیرهایی با P-value 0.15 تنظیم می شود تحلیل تک متغیره با استفاده از مدل کاکس
صورت می گیرد. احتمال تجمعی یکرویداد آریتمی یا SCD در پیگیری با روش جدول  Kaplan-Meier برای زیر گروه های مختلف

تعیین خواهد شد

اصول محرمانگی، مالکیت و پروتکل
اطلاعات به صورت کد داده شده و بی نام ثبت می شود و همه مجریان و همکاران فرم تعهد به رعایت رازداری و عدم به اشتراکانتشار دادهها

گذاشتن اطلاعات را امضا می نمایند. درمواردی که در این مطالعه نیاز به تماس با افراد باشد، اخذ رضایت از افراد برای دسترسی به
اطلاعات پرونده و تماس با ایشان لازم است. لذا پزشک یا مؤسسه ارائه دهنده ی خدمات، با هر یک از افراد تماس گرفته و با ارائه ی
اطلاعات در مورد پژوهش، تمایل به همکاری وی را در پژوهش مورد نظر، بررسی می کند و اگر فرد مایل به شرکت در پژوهش بود، با

رضایت او اطلاعات پرونده و اطلاعات مربوط به برقراری تماس با وی را در اختیار پژوهشگر قرار می دهد. پژوهشگر قبل از اعلام
رضایت شرکت کنندگان بالقوه حق دسترسی به اطلاعات تماس آن ها و برقراری تماس با ایشان را ندارد. در غیر اینصورت در مواردی که
تماس مجدد و اخذ رضایت از تک تک افراد غیر عملی باشد، با توجه به اینکه میزان ریسک حاصل از پژوهش بر افراد کم است و تماس

گرفتن و اخذ رضایت از ایشان برای استفاده از اطلاعات پرونده، آنها را نگران می کند و صدمه این نگرانی بیش از ریسک خود مطالعه
محسوب شود، با تایید کمیته اخلاق از اخذ رضایت با تعهد به بدون نام نمودن و حفظ محرمانگی اطلاعات صرف نظر می شود.

مشکلات اجرایی در انجام ثبت و
از محدودیت های مطالعه حجم کم نمونه بعلت نادر بودن بیماری بروگادا می باشد. همچنین بعضی از ییماران بعلت دوریمسافت یا مواردروش حل مشکلات

دیگر قادر به پیگیری مرتب نیستند از مشکلات دیگر هزینه بالای انجام تست زنتیک خواهد بود.


