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  جنسي ابهام از نادري مورد گزارش
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  خلاصه

 وجـود  همـاهنگي  عـدم  خـارجي  تناسـلي  دستگاه و گناد ي،كروموزم جنس ينها ب هستند كه در آن ياز اختلالات مادرزاد يشامل گروه يتكامل جنس تاختلالا: مقدمه

 نـوزادان  ايـن  فوري ارزيابي .گردد مي اطلاق جنسي ابهام آن به كه آيند مي دنيا به خارجي تناسلي دستگاه طبيعي غير ظاهر با اختلال اين به مبتلا نوزادان از بعضي. دارد

  .است ضروري ها آن يتنسج يينتع ينباشد و همچن ياتح ي كننده تهديد تواند مي كه مواردي تشخيص جهت

سـندرم   مبـتلا بـه   ،يتوژنتيكو س ـ يربرداريتصـو  ،يشـگاهي زمايني، آبـال  يها يگردد كه پس از بررس يم يمعرف يابهام جنس يمبا علا يرخوار پسريشدر اين مقاله،  :گزارش مورد

49,xxxxy يدگزارش گرد.  

شـود در   پيشنهاد ميباشد و  مي همراه نيز گنادي خارج علايم از يك سرياست كه با  يوم جنسكروموز يدياز آناپلوئ ياختلال نادر xxxxy,49سندرم  :گيري نتيجه

 هـاي  نيـز در نظـر گرفتـه شـود و بررسـي      xxxxy,49سندرم موارد نادر آن نظير  اختلال تكامل جنسي با اتيولوژي كروموزوم جنسي و بررسي نوزادان با ابهام جنسي،

  .دگيرسيتوژنتيك نيز انجام 

  .صورت مورفيسم ديس ،xxxxy,49سندرم  ي،ابهام جنس ي،اختلال تكامل جنس: ن كليديواژگا
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A Rare Case with Sex Developmental Disorder 
Elham Hashemi Dehkordi MD*, Mehdi Salek MD** , Mahin Hashemipour MD*** ,  

Mohammad Hassan Moaddab MD****  
 

Abstract 
Background: Disorder of sex development (DSD) is defined as a congenital mismatch between sex phenotype, 
gonadal and sex chromosome, which mainly present with atypical genital appearance or ambiguous genitalia. It 
consider as a medical emergency and the cases should be evaluate immediately for detection of life threatening 
conditions and determination of gender. 
Case Report: We report a 50 days old infant with 49,XXXXY syndrome presenting with ambiguous genitalia. 
Conclusion: 49,XXXXY syndrome is a rare sex chromosome aneuploidy disorder, which represented with its 
“classical triad” consists of mental retardation, radioulnar synostosis and hypogonadism. 
Keywords: Disorder of sex development, Ambiguous genitalia, Facial dysmorfism, 49,xxxxy syndrome. 
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  مقدمه

 مختلـف،  يهـا  ژن ينحاصل تداخل عمل ب يتكامل جنس

 يكننــده و فاكتورهــا يمتنظــ يهــا مولكــول هــا، ينپــروتئ

 يتكامـل جنس ـ  تاخـتلالا . باشد يم ينو پاراكر يناندوكر

هـا   هستند كـه در آن  ياز اختلالات مادرزاد يشامل گروه

 عدم خارجي تناسلي دستگاه و گناد ي،كروموزم جنس ينب

 ياصـل  ي دسته سه به اختلالات اين .دارد دوجو هماهنگي

، )46XX )Virilized xx ياخــتلال تكامــل جنســ شــامل

و  )46XY )Under virilized xy ياختلال تكامـل جنس ـ 

 يـر مـورد اخ . شـوند  ي تقسيم مـي اختلال كروموزوم جنس

 غيـر  يجنس يها شود كه تعداد كروموزوم يم يجادا يزمان

آن، نشـانگان   يهـا  يانـت وار يانشانگان ترنر  ؛باشد طبيعي

مخلـوط   يگنـاد  يژنز يسد آن، يها يانتفلتر و وار ينكلا

هـايي از ايـن    حقيقـي نمونـه   گنـادي  بينـابيني  جنسيتو 

  ).1(اختلال است 

ــر ــانعلامــت در مبتلا ينمهمت ــل  ي ــه اخــتلال تكام ب

 يـك در  تولـد،  4500از هـر   .اسـت  يابهام جنس ،يجنس

 يـين تع. اسـت  عـي يطب يـر غ يدستگاه تناسل ينوزاد آناتوم

 ي لهأمس ـ در زمـان مناسـب،   ينوزاد با ابهام جنس يتجنس

 يپزشـك  يـت فور يـك و در واقـع   باشـد  يم يمهم ياربس

 ،ينيبـال  يناتبا انجام معا يدبا ،از اين رو .شود مي محسوب

و مطالعـات   يبـردار  يرو تصـو  يشـگاهي آزما يها يبررس

 مشخص و اقدامات لازم انجام يعلت ابهام جنس ،يكيژنت

  ).2( شود

حاصل از مطالعات انجام شده در كشـور در   يها يافته

 يـاي در كودكـان گو  يعلـل ابهـام جنس ـ   يبررس ـ ي ينهزم

اخـتلال   يولـوژي بـا ات  يآنست كه درصد موارد ابهام جنس

در  ).2- 3(باشـد   يم ـ يينپـا  ياربس ـ يكروموزوم جنس ـ در

انـواع   يوعش ـ آذر و همكـاران در تهـران،   يرزاق ي مطالعه

ســال،  20 يدر طــ يمــارب 282عارضــه در  نيــمختلــف ا

 ي، اخـتلال تكامـل جنس ـ  46XX ياختلال تكامـل جنس ـ 

46XY  بـه   يكرومـوزوم جنس ـ  يو اختلال تكامـل جنس ـ

 گـزارش شـد   يمارانب درصد 4/1و  2/9 ،4/89در  يبترت

)2(.  

ابهـام   يـم بـا علا  يرخواريش ـ ،يگزارش مورد يندر ا

يني، بـال  يهـا  يگردد كـه پـس از بررس ـ   يم يمعرف يجنس

ابهـام  علـت   ،يتوژنتيكو س ـ يربرداريتصـو  ،يشگاهيزماآ

 .يدگزارش گرد xxxxy,49سندرم  جنسي وي

ــندرم  ــادر  xxxxy,49س ــتلال ن ــدياز آناپلوئ ياخ  ي

تولـد   85000/1بـروز آن   يزانمو است  يكروموزوم جنس

 ـ ).4(باشـد   يم ـ)در پسران( توسـط   يمـاري مـورد ب  يناول

Fraccaro   و  يـد ارش گردگـز  1960و همكاران در سـال

سـندرم   يـن مورد از ا 100حدود  2007آن تا سال  زپس ا

سـندرم   يـن ا "يككلاس ـ يـاد تر" ).5( گزارش شده است

 ينوسـتوز و س يسـم گناديپوه ،يذهن ـ يعقب مانـدگ  شامل

وزن كـم در   عبـارت از  يـم علا يرسا؛ باشد ياولنار م يوراد

ــد، ــام تول ــل، اخــتلال رشــد   هنگ اخــتلال رشــد و تكام

 ـيالفاسيوكران يها يهنجارنا ،ياستخوان و  ي، اختلالات قلب

  ).6- 7(باشد  مي ياسكلت يها يتيدفرم

كـه بـه منظــور    يسـندرم در نـوزادان   يـن از ا يمـوارد 

 يدر مـالز  ،مراجعه نموده بودنـد  يعلل ابهام جنس يبررس

 .)8- 9( ستگزارش شده ا لهستانو 

  

  معرفي بيمار

 بـود كـه   يا روزه 50پسـر   يرخوارش ـشـده   معرفـي  مورد

ــه كل يعلــت ابهــام جنســ يجهــت بررســ غــدد  ينيــكب

 نــوزاد يمــارب .جــاع شــده بــودرا) س(الزهــرا  يمارســتانب

 بـه علـت   هفته 37حاملگي  سن با بود كه يپسر ي يدهرس

Cephalopelvic Disproportion )CPD(  بــــه روش

 با ينبود و والد خانواده اول فرزند وي. شد متولد ينسزار
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 و سـاله  24، نـوزاد  مـادر . دنداشـتن  يليفام نسبت يكديگر

پـدر   .نداشت يبارداري مشكل خاص زمان در وبود  سالم

 يخاص ـ يمـاري ب ي هقو سـاب بـود   سـالم  و ساله 30، نوزاد

مشـابه و   تاخـتلالا يمار، بي خانوادگي  سابقه در. نداشت

 5 و 1ي  دقيقـه  آپگـار . نوزاد وجود نداشت يمرگ ناگهان

 د در هنگـام تولـد  نـوزا  وزن. بـود  9و  8ترتيـب   نوزاد به

 5/35 متـــر و دور ســـر ســانتي  5/52 گــرم، قـــد  2700

 NCHS-CDCرشـد   يهـا  يمتر كه بر اساس منحن ـ سانتي

  .بود 5و  50- 75، 5 يها برابر صدك

 يمـورد مطالعـه دارا   يرخوارش ـ :ينيبـال  يهـا  يافته- 

 ينو چــ يســمتلوريپركوتــاه، ه ينــيصــورت گــرد، پــل ب

معاينـه،   و در تداش ـ يموعم ـ يپوتـوني ه ؛بود يككانت ياپ

Deep tendon reflexes )DTR(   مشـاهده   يافتـه كـاهش

 ي ينـه در معا .سمع شـد  يقلب سوفل قلب ي ينهدر معا .شد

 يضـه هـر دو ب  .بـود  قسمتياسكروتوم دو  ي،دستگاه تناسل

حجـم   .بود يعيقوام طب ياسكروتوم لمس شد كه دارا در 

 6/1 يسطــول پنــ .بــود يتــرل يلــيم 1حــدود در هــا  يضــهب

 يپواسـپاديازيس ه ،پنواسكروتال ي ينهدر معا .متر بود ينتسا

  .)1شكل (يد مشاهده گرد
  

  
  وضعيت ظاهري ژنيتالياي نوزاد. 1شكل 

  

   ،مربوط به قنـد خـون   يجنتا :يشگاهيآزما يها يافته- 

 يروئيـد تسـت عملكـرد ت   و نيـز  ها يتگاز خون و الكترول

 يعـي پروژسـترون طب  يدروكسـي ه- 17سـطح   .بود يعيطب

ــو ــ .دبـ ــت تحر يدر بررسـ ــيتسـ ــبت  ،hCG يكـ نسـ

  .بود 10/1تستوسترون كمتر از يدروه يد/تستوسترون

 و هـا  اسـتخوان  يـوگرافي راد :يولوژيكراد يها يافته- 

ــونوگراف ــهكل يس ــار ي ــيطب يادرار يو مج ــود يع در  .ب

 و )Patient Ductus Arteriosus )PDA يوگرافياكوكـارد 

Atrial septal defect )ASD( گزارش شد. 

از كشت  يكروموزوم يبررس :يتوژنتيكس هاي افتهي- 

 xxxxy,49يمـار را  ب يوتايـپ كار ،يطيمربوط به خون مح

  .)2شكل ( نشان داد

  

  
يطي از كشت مربوط به خون مح يكروموزوم يبررس. 2شكل 

  )xxxxy,49 يوتايپكار(

  

 تكامـل  در دچار اخـتلال  يرخوارش ،يمارب يريگ يدر پ

 5صدك  يرصدك رشد به ز يشد و منحن يزيكيرشد ف و

انجـام   PDA يگاسـيون ل يعمل جراح يماهگ 3در  .يدرس

  .شد

  

  بحث

 يكرومـوزوم جنس ـ  در ياختلال نادر xxxxy,49سندرم 

از  يـانتي وار ،يقبل ـ يبنـد  يمكـه بـر اسـاس تقس ـ    است
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كه هر  با وجود آن .شد يفلتر محسوب م يننشانگان كلا

ــودن ه  ــر دارا ب ــندرم از نظ ــمگناديپودو س ــ يس ب و عق

بـه   يـان مبتلا يباشند ول يم يكديگرمشابه  يذهن يماندگ

هستند كـه   يخاص يها يژگيو يدارا xxxxy,49سندرم 

ــا را از نشــانگان كلا آن ــنه ــر متمــا ي ــ يزفلت ــد؛ نما يم ي

ــيو ــا يژگ ــرنظ ييه ــ ي ــاهر ياتخصوص ــورت، يظ  ص

ــال ــا يآنوم ــكلت  يه ــدد اس  ــ يمتع ــتلالات قلب از  يو اخ

فلتـر   يـن شانگان كلاكه در ن استسندرم  ينا يها نشانه

 xxxxy,49سـندرم  تظـاهرات   ينتر يعشا .شود ينم يدهد

 يسـم مورف يـس از د يا شـامل مجموعـه   ينوزاد يلدر اوا

است كـه   يكاملتو اختلالات  يابهام جنس ،يوفاسيالكران

حـال   يـن بـا ا  .شود يم يكروموزوم يها يمنجر به بررس

ــوارد ــارياز ب يم ــرد يم ــ يصتشــح يرت    شــوند يداده م

)11 -10.(  

محســوب  يســندرم تــوارث يــك xxxxy,49ســندرم 

 ـ  شود و ينم  درصـد  1آن تنهـا   ياحتمال بروز مـوارد ارث

به نظـر   .ندارد يدر بروز آن نقش يزو سن مادر ن باشد يم

 جـدا حاصـل عـدم    xxxxy,49 يوتايـپ رسد كـه كار  يم

 I يـوزي م يماتتقس ـ يدر ط يمادر يها كروموزوم شدن

در لقـاح   Xكروموزوم  4تخمك با  ،يجهدر نت .باشد IIو 

ــا  ــكب ــوزوم  ي ــا كار  ،Yكروم ــم ب ــلول تخ ــپس  يوتاي

49,xxxxy 6، 12( دهد يم يلرا تشك.(  

از سـندرم مـذكور كـه بـا      يموارد ،متون يدر بررس

 .گـزارش شـده اسـت    ند،بودمراجعه نموده  يابهام جنس

Ng سـندرم را كـه    ينمورد ا يناول يو همكاران در مالز

صورت مراجعه  يسممورف يسو د يجنسابهام  يتبا شكا

ــود، ــزارش  نمــوده ب ــد كرگ ــ ).8(دن ــه هم ــبترت ينب  ي

Wikiera  و همكاران در لهستان وHou   و همكـاران در

ابهـام   يـل كـه بـه دل   xxxxy,49از سـندرم   يموارد يپهتا

  ).9، 13( ارجاع شده بودند، گزارش كردند يجنس

 يظاهر ياتخصوص اشاره شد، پيشترگونه كه  همان

باشـد كـه در    يسـندرم م ـ  ينا يها يژگيو ءرت جزصو

صـورت   ماننـد ها  از آن يگزارش شده تعداد يمارمورد ب

 ـ ينو چ ـ يسـم تلوريپره كوتاه، ينيگرد، پل ب  يـك كانت ياپ

 يشتظاهرات بـا افـزا   يرسارسد  يبه نظر م .وجود داشت

  ).7( ديسن بروز نما

 يـن كودكـان مبـتلا بـه ا    بر اساس مطالعات موجـود، 

 يهـا  لحاظ قد و وزن در موقع تولد در صدك سندرم از

 ـ  يينپا در  يجسـن بـه تـدر    يشبـا افـزا   يقرار دارنـد ول

گـزارش   يمـار در مورد ب .يرندگ يبالاتر قرار م ياه صدك

سـن   يشكه با افزا يبه طور ؛متفاوت بود يتوضع شده،

تـر   يينپـا  يهـا  دچار اختلال در رشد و نزول به صـدك 

 يـز ن يدرم در مـالز سـن  يـن از ا يدر گزارش مـورد  .شد

  ). 6، 11(ه است مشابه ما وجود داشت يتيوضع

 يهـا  يآنومالوجود  ،سندرم ينا يها يژگيو يگراز د

 يمـورد  يچه ـ ،ما يماراست كه در مورد ب يمتعدد اسكلت

 يو بررس ـ ينيبـال  ي ينـه در معا ياسـكلت  يهـا  ياز آنومال

 يمـار ب ،حـال  ينبا ا ).6، 14( وجود نداشت يولوژيكراد

موجـود   ياه بود كه بر اساس گزارش يپوتونه ينهدر معا

، 11( وجـود دارد  يماريموارد ب درصد 33حالت در  ينا

7.(  

 يـن بـه ا  ياندر مبتلا يقلب ياختلالات مادرزاد يوعش

 PDAاخـتلال   ينتـر  يعباشد و شـا  يم درصد 14سندرم 

 ASD، VSD )Ventricularاز  يگر چـه مـوارد  ؛ است

septal defect (گـزارش شـده    يـز فـالوت ن  يو تترالوژ

 .بود ASDو  PDA يدارا حاضر يمارب .)15- 16( است

 ،xxxxy,49ســـندرم  ينيتظـــاهرات بـــال يگـــرد از

 ياضـاف  Xوجود كرومـوزوم   ).1( باشد يم يسمگناديپوه

 ايجـاد  يو حت ـ يابهـام جنس ـ  ،يگنـاد  يژنز يسباعث د

 ي يـه ناح( SRY .گردد يم پسر نوزاد در دخترانه فنوتيپ
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 ي ناحيـه ) Yكرومـوزوم   يبر رو يجنس يزامربوط به تم

 Yكرومـوزوم   يهـا بـر رو   يضهتكامل ب يبرا ياختصاص

 Xكرومـوزوم   يبـر رو  DAX1شود و ژن  يمحسوب م

چند  يا يكوجود  لذا، .ددار يشينعكس ژن پ يعملكرد

 ،ينيفرسم يها لوله يژنز يسباعث د ياضاف Xكروموزوم 

 يوعش ـ .گـردد  يم ـ يافتهتكامل  يرغ يتاليايو ژن ينابارور

و  يكپلاســـتيپواســـكروتوم ه كوچـــك، يهـــا يضـــهب

 30و  80 ،94 يـب مـوارد بـه ترت   يندر ا يپتوركيديسمكر

در  يـز ن يمـوارد ابهـام جنس ـ  ؛ گزارش شده است درصد

 ،عـلاوه بـر آن  . گـزارش شـده اسـت    يماراناز ب يتعداد

 يبـا بـروز احتمـال    يعيشـا  يآنومـال  يزن يازيسسپاديپوه

 .)1، 16- 17( گـردد  يمحسوب م )پسر(تولد  4- 1000/8

و  قســمتياســكروتوم دو  يدارا گــزارش شــده، يمــارب

ــود يازيسســپاديپوه ــر دو ب .پنواســكروتال ب در  يضــهه

 ـ يعيقوام طب ياسكروتوم و دارا حجـم هـر دو    يبود ول

  .بود يعيطب يركمتر از مقاد يسو طول پن يضهب

  سـندرم، اخـتلالات    ينمبتلا به ا يماراناز تظاهرات ب

  

ــدگ ياملتكــ ــ يو عقــب مان ــاط  يمــ يذهن باشــد و ارتب

    و تعـداد كرومـوزوم   يذهن ـ يعقب ماندگ ينب يميمستق

هـر   يكـه بـه ازا  ي به طـور ؛ وجود دارد ياضاف X يها

 ي بهـره  يـزان از م درصـد  15- 16 ،ياضـاف  Xكروموزوم 

 يهـا  يبررس ـ حاضـر،  يمـار در ب .شـود  يكاسته م يهوش

و  يت تكـامل اخـتلالا  يايمراحل مختلف گو در يتكامل

  .)14، 17( بود يذهن

 ـ    ،سـندرم  يـن نـادر ا  ياز جمله تظـاهرات همـراه ول

اسـت كـه    يدسـتگاه ادرار  يهـا  ياختلالات و ناهنجـار 

و در  )18( از آن گــزارش شــده اســت يمـوارد معــدود 

 يعـي طب يادرار يو مجـار  يـه كل يسونوگراف يزن ما يمارب

  .بود

بـا ابهـام   نوزادان  يشود در بررس يم يشنهادپيان در پا

كرومـوزوم   يولـوژي بـا ات  ياختلال تكامل جنس ـ ،يجنس

در  يـز ن xxxxy,49سـندرم   يرموارد نادر آن نظ و يجنس

انجـام   يـز ن يتوژنتيكس ـ هـاي  ينظر گرفته شود و بررس ـ

  .دگير
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