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گزارش 2 مورد جنین دلقکی(Harlequin Fetus) در 1 خانواده  
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مقدمه 

    جنین دلقکی (Harlequin Fetus) کـه اولیـن بـار توسـط 
Oliver Hart در سال 1750 گزارش گردید، شدیدترین فــرم 

ایکتیوز مادرزادی است.(1-4)  
    این بیماری از جمله اولین ژنودرماتوزهایی بود که گزارش 
 Fetal Ichthyosis-Ichthyosis Intrauterina شد و به آن
 Keratosis diffusa fetalis-Congenital diffuse
 maligna Keratoma-Malignant keratoma-Alligator

.baby نیز میگویند.(1)  

 

 
 

ــد      زمـان بـروز علائـم و تشـخیص بیمـاری در ابتـدای تول
ــه 36 -32  است(5) و اغلب نوزادان مبتلا قبل از موعد (بین هفت
ــته  بـارداری) متولـد میشـوند.(6و 7) نـوزاد مبتـلا بـا یک پوس
شاخی ضخیم صفحه مانند و موارد غــیر طبیعـی در چشـم و 
ــه حرکـت را  گوش و دهان و انتهاها به دنیا میآید. این ضایع
محدود کرده و سد محافظتی پوســت را سـرکوب میکنـد کـه 
این مسئله موجب میشود تا نوزاد مستعد ضایعات متابولیک 

و عفونت شود.  
 

چکیده  
     Harlequin Ichthyosis(H.I) یک فرم شدید ایکتیوز اریترودرمیک است که موجب میشود تا نوزاد ظاهر
عجیب و منحصر به فردی در زمان تولد داشته باشد. ظاهر پوست و ماهیت کشنده بیماری سبب شده است تـا
تحت عنوان جنین دلقکی (Harlequin Fetus) نامگذاری شود اما از آن جا که امروزه بقای برخــی از مبتلایـان
امکانپذیر است عنوان H.I مناسبتر به نظر میرسد. شیوع بیماری 1 در 300000 مورد ذکــر شـده و الگـوی
ــای سـالم دیـده شـده اسـت. وارثتی آن اتوزوم مغلوب میباشد اما جهش اتوزوم غالب جدید نیز در خانوادهه
ــد. پیشآگهی بیماری بسیار بد بوده و در اغلب موارد نوزاد طی چند ساعت تا چند روز پس از تولد فوت میکن
بارزترین نکته پاتولوژیک در بیوپسی پوســت ایـن نـوزادان هـایپرکراتوز میباشـد. در ایـن مقالـه 2 مـورد از
ــن بیمـاران نسـبت فـامیلی بیمارانی که فرزندان اول و دوم از 1 خانواده بودند، معرفی میشوند. پدر و مادر ای

(دختر عمه ـ پسر دایی) داشتند و نوزاد اول چند لحظه پس از تولد و دومی در سن 1 روزگی فوت کرد. 
           

کلیدواژهها:    1 – جنین دلقکی     2 – هایپر کراتوز      3 – ایکتیوز  
 

I) متخصص بیماریهای کودکان، دستیار فوق تخصصی بیماری نوزادان، بیمارستان حضرت علیاصغــر(ع)، خیابـان ظفـر، دانشـگاه علـوم پزشـکی و خدمـات بهداشـتی ـ
درمانی ایران.(*مولف مسئول) 

II) استادیار بیماریهای کودکان، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی همدان.  
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    اصطلاح دلقکی به دلیل حالت صورت این نوزادان و دهــان 
مثلثـی در مـورد آنها به کار برده میشود. دهان نــوزاد بـاز 
و بــه پــایین و طرفیـن کشـیده شـده و لبخنـد لـوده را تقلیـد 

میکند.(5)  
ــب مبتلایـان ظـرف      پیشآگهی بیماری بسیار بد بوده و اغل
چند روز اول زندگــــی میمیرنـــد.(7-4) ذکــر ایـن نکتـه لازم 
ـــدن مبتلایـــان نـیز گـزارش  است که مواردی از زنــده مانـ
شـــده اســـت.(3، 5و 7) در ایـــن بیمـــاران پــــــس از دوران 
ــوژیـک دیـــده  شیرخوارگـی ایکتیوز شدید و اختلالات نورول
ــروز آن  میشود.(6و 7) ایــن بیماری بــه دلیــل نادر بودن و ب
ــه  در 2 فرزند از 1 خانواده در این مقاله مورد بحث قرار گرفت

است.  
 

معرفی بیمار  
    خانم ش ـ م خانمی 24 ساله بود که طــی حـاملگی اول در 
تـاریخ 79/10/27 بـا شکایــت پـارگـی کیســــه آب از 4 روز 
قبــل و آغاز دردهــای زایمانـــی بــه اورژانـس بیمارسـتان 
فاطمیه همدان مراجعه کرده بود. ســن حاملگــــی بـر اسـاس 
ــی 32 هفتـــه و 1 روز تخمیــن زده  اولین روز آخرین قاعدگ
شد و قرار جنین breech بوده اســت. در سـونوگرافـــیهای 
انجام شده تنها به کم بودن میزان مایع آمنیوتیک اشاره شده 

بود.  
    با توجـــه بـه کـاهش ضربـان قلـب جنیـن و ادامـه یــافتن 
دردهـای زایمانـــی و عـــدم پیشرفـت، بیمـار تحـــت عمــل 
ـــا وزن 1500 گــرم و  سزارین قرار گرفت و نــوزاد پســر ب
قد 40 سانتیمتــر و سختــی شدیـد اندامها، پوســت ضخیـم 
ـــی و طولــی، پلــک بــرگشــته  بـا شـکافهای عمیـق عرض
ــی متولـد  (ectropion)، لب برگشته(eclabium) و دهان دلقک

شد.  
    گوشها و بینی نوزاد تنــها بـه صـورت سـوراخهایی روی 
ــتگاه تناسـلی خـارجی  سر و صورت قابل مشاهده بود و دس
ـــوزاد چنــد لحظــه پـس از  نیز کوچک و غیرطبیعی بــود. نـ
تولد و قبل از انتقال به بخــش نـوزادان فـوت کـرد(تصویرهـای 

شماره 1و 2). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

تصویر شماره 1- نوزاد پسر با شکافهای عمیق پوستی 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

تصویر شماره 2- نوزاد پسر، لبهای برگشته، پلکهای برگشته و 
اندامهای دفرمه 

 
 

ــیگـیری و مشـاوره قبـل از      متخصص بیماریهای زنان پ
حاملگی بعدی را به والدین توصیه کــرده بـود امـا متاسـفانه 
ــا صـورت نگرفـت و  اقدام خاصی در این زمینه توســط آنه
مادر به طور مجدد در تاریخ 80/12/25 با حاملگی 35 هفته و 
1 روز و پارگی کیسه آب و شروع دردهای زایمانی مراجعــه 
کرد. پــس از کنـترل و انجـام شـدن کارهـای لازم، در نـهایت 
بیمار تحت عمل سزارین قرار گرفت و نوزاد دختر با آپگـار 7 
و 8 و قد 45 ســانتیمتر و وزن 2500 گـرم کـه خصوصیـات 
ظاهری آن به طور کامل مشابه نوزاد قبلی بود متولــد گردیـد 

و به بخش نوزادان تحویل داده شد(تصویرهای شماره 3 و 4).  
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تصویر شماره 3- نوزاد دختر با شکافهای عمیق پوستی 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

تصویر شماره 4- نوزاد دختر، لبهای برگشته، پلکهای برگشته و 
انتهای آتروفیک 

 
    نوزاد داخل انکوباتور گرم و مرطوب قرار گرفت و شرایط 
ــایع،  جداسازی و استرلیزاسیون رعایت گردید. برای نوزاد، م
اکسیژن و آنتیبیوتیک لازم تجویز شد و بیوپســی از پوسـت 
نیز صورت گرفت که نتیجه آن هایپرکراتوز شــدید بـود. روز 

بعد نوزاد با تابلوی زجر تنفسی فوت کرد. 
 

بحث 
    H.I ضایعــهای نــادر بــا شــیوع 1 در 300/000 تولــــد 
ــور هـارت در  میباشد(1، 4، 9و10) که اولین بار توسط آقای اولی
ــده و در سـال  سال 1750 در کارولینای جنوبی شرح داده ش
1896 بـه چـاپ رسیـــد. آقـــای هـــارت در یادداشتهـــای 
روزانه خود به نوزادی اشــاره کـرده بـود کـه 2 روز قبـل از 

ویزیت در تــاریخ پنجـم آوریـل 1750 در chas’town متولـد 
شده بود.  

ــخت و شـکاف      طبق اظهارات وی نوزاد پوست خشک و س
خورده داشت که در برخی نقاط شبیه فلس ماهی بود. دهــان 
نوزاد گرد و باز و بزرگ بود و بینی خــارجی نداشـت امـا در 
ــانند 2 تـوده  محل بینی 2 سوراخ قابل مشاهده بود. چشمها م
ــک آلـو بـود و گـوش  خون منعقد و بیرون زده و به بزرگی ی
ــتها و  خارجی نداشت اما سوراخهای گوش دیده میشد. دس
پاها متورم و به شدت سخت بودند. این نوزاد 48 ساعت بعــد 
فوت کرد.(4) اولین مورد نوزاد مبتلا به این بیماری در تــایوان 

در سال 1998 گزارش شد.(8)  
    شیرخواران مبتلا معمولاً نارس یا مرده متولد میشــوند و 
در زمـان تولـد در 1 پوشـش زرهـی هـایپرکراتوتیک ســخت 
محصور هستند که از صفحات بزرگ و ضخیم زرد مــایل بـه 
قهوهای و به شدت چسبنده تشکیل شده است. پس از تولد در 
ــکاف ایجـاد میشـود و  این قالب سخت و غیرقابل انعطاف ش
شکافهای عمیق قرمز که تا درم امتداد مییابد، برجا میماند 
و نمای پوست شبیه دلقکهــا مـیگـردد. ایـن نـوزادان ممکـن 
است میکروسفال باشــند، پلکهـا و لبهـای بـرگشـته داشـته 
باشند و ورم ملتحمه در آنها وجود داشته باشد. سوراخهای 

خارجی گوش و بینی نیز ابتدایی و تحلیل رفته هستند.(3)  
ــه شـد مجموعـــه ایـن علائـم در هـر 2      همان طور که گفت
ــده وجـود داشـت. در ایـن نـوزادان حرکـات  نوزاد معرفی ش
ــال محدودیـت انبسـاط  محدود بوده و نارسایی تنفسی به دنب
ــکلتی رخ میدهـد. مشـکلات  قفسه صدری و بد شکلیهای اس
تغذیهای موجــب کـاهش قنـــد خـون، کـــم آبـی و نارسـایی 
ـــه طـور شـایع  کلیوی میشود و ناپایداری دما و عفونــت بـ
دیـده میشـود.(5) اغلـب مبتلایـان طـــی روزهــای اول عمــر 
میمیرند اما آقــای lowlor در سـال 1996، دو مـورد از ایـن 
نوزادان را که به سن 9 سالگی رسیده بودند گــزارش کـرد.(3) 
تکامل پوست در رحم تغییر مییابد و هایپرکراتوز کانــال مـو 
ــیرطبیعی  در 3 ماهـه دوم بـارداری رخ میدهــد کـه نکتــه غ
ـــن مطلــب  اختصـاصی در سـاختمان اپیـدرم جنیـن مبتـلا ای

میباشــد.(9)  
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 (expression)ــی     علت بیماری در سال 1970 نقص بیان ژن
 Kam و Dale (3).ــد کراتین و تجمع چربی اپیدرمی گزارش ش
ــروه  این ضایعه را براساس نمای ایمنوهیستوشیمیایی به 3 گ
مختلف تقســیم کردنـد. گرانولهـای کراتوهیـالن در نـوع اول 
ــه نظـر میرسـند و بـا میکروسـکوپ نـوری بسـیار  طبیعی ب
کوچک دیده میشوند اما در نوع  دوم و سوم وجــود ندارنـد. 
ــده نمیشـود و در عـوض  در تمام انواع، گرانولهای لاملر دی
وزیکولهای کوچک که فاقد ساختمان داخلــی هسـتند وجـود 

دارند.(10) 
ــایع غـیرطبیعی از نظـر مورفولـوژیـک شـامل      نکتههای ش
هایپرکراتوز، تجمع قطرههای چربی در داخل کورنئوســیتها 
و فقدان گرانولهای لاملر طبیعی است. در 1 نوع، ساب یونیت 
کاتالیتیک تغییر یافته پروتئین فسفوریلاز  2A وجود دارد که 
نقش مهمی در دسکوامیشن دارد.(7) در بیوپسی انجام شده از 
پوست در نوزاد معرفی شده نیز هایپر کراتــوز شـدید وجـود 
داشت. بســیاری ازمـوارد بیمـاری تـکگـیر هسـتند و الگـوی 
ــوب میباشـد امـا برخـی مـوارد در  وارثتی آنها اتوزوم مغل
ــه در آنهـا بیـش از 1 فـرد  اقوام هم خون نیز اتفاق میافتد ک

مبتلا ممکن است وجود داشته باشد.  
ــا خانوادههـای دارای چنـد فرزنـد      گزارشهایی در رابطه ب
مبتلا به H.I هستند، وجود دارد.(1و 9) بیماری در هر دو جنس 
ــن مقالـه  به 1 نسبت بروز میکند.(1) موارد گزارش شده در ای
ــه هـم خونـی در والدیـن آنهـا  نیز 1 پسر و 1 دختر بودند ک
ــی،  وجـود داشـت. تشـخیص قبـل از تولـد توسـط فتوسـکوپ
بیوپسی پوست جنین و امتحان میکروسکوپــی از سـلولهای 
به دست آمده از مایع آمنیوتیــک در هفتـه 17 تـا 21 حـاملگی 
صورت میگــیرد.(7) پـس از تولـد هیـچ آزمـون آزمایشـگاهی 

برای تشخیص این بیماری وجود ندارد.(5)  
    مراقبتهای اولیه از این نوزادان شامل برقراری راه هوایی، 

تنفس و گردش خون پس از تولد است. همچنین این نــوزادان 
نیاز به راه داخل عروقــی دارنـد. گرفتـن رگ محیطـی مشـکل 
بوده و گذاشتن کاتتر نافی ممکن است مورد نیاز باشد که در 
نوزاد مورد بحث نیز رگگیری محیطی با شکســت رو بـه رو 
شد. نوزاد باید در محیط گرم و مرطوب انکوباتور قرار گــیرد 

و دما، تعــداد تنفـس. ضربـان قلـب و مـیزان اشـباع اکسـیژن 
کنترل شود. از هایپرترمی نیز باید پیشگــیری گـردد. پـس از 
ثابت شدن وضعیت بیمار نوزاد باید به مراقبتهای پرستاری 
ــافظت  سطح 3 انتقال یابد و از نرم کنندههای چشمی برای مح

ملتحمه استفاده شود.  
    برای نوزاد روزانه 2 نوبت حمام کردن باید در نظر گرفتـه 
ــای ملایـم بـرای نـرم  شود و از کمپرس سالین و نرم کنندهه
ــردد. اختـلالات  شدن پوست و تسریع دسکوامیشن استفاده گ
آب و الکترولیت شایع بوده و خطر دهیدریشن هایپرنــاترمیک 
ــوگـیری  وجود دارد. محیط باید استریل باشد تا از عفونت جل
شود و کشــتهای مکـرر از پوسـت نـیز ضـروری میباشـد. 
ــک  هـمچنیـن مشـاوره بـا متخصـص پوسـت، نـوزادان، ژنتی
ــام شـود.(5) در رابطـه بـا  پزشکی و مددکار اجتماعی باید انج
مزایای درمان زود هنگام با رتینویید اختلاف نظر وجود دارد 
و تمام بیمارانی که زنده مــاندهاند تحـت درمـان بـا ایـن دارو 

نبودهاند.(3)  
ــهای و ثـابت شـدن دمـا و      در صورت بهبود وضعیت تغذی
ــص  بهبود وضعیت پوست، نوزاد میتواند از بیمارستان مرخ
شود و از نرم کنندههــای پـارافیتی و حمـام روغـن اسـتفاده 
گـردد درمراحـل بعـدی نـیز میتـوان از جراحـــی پلاســتیک 
استفاده کرد. والدین نوزادان معرفی شده پس از فــوت نـوزاد 
دوم، با توجه به نسبت خویشاوندی و احتمال تکــرار بیمـاری 
در فرزندان بعدی خود تصمیم گرفتنــد کـه بچـهدار نشـوند و 

کودک شیر خواری را به فرزند خواندگی بپذیرند.  
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A Case Report of Two Siblings with Harlequin Ichthyosis

                                                                I                                         II                                    
*B. Basiri, MD          M. Shokoohi, MD

Abstract
    Harlequin Ichthyosis (HI) describes a severe erythrodermic ichthyosis and causes a distinctive and
grotesque appearance at birth. Survival is now possible; therefore, harlequin ichthyosis is a more
appropriate term than harlequin fetus. Incidence is 1 in 300,000 births. An autosomal recessive
pattern of inheritance is seen in this disorder, but a new autosomal dominant mutation may possibly
be responsible. The prognosis is ominous and most of the affected neonates die in the first hours or
days of life. In this case report we present two cases of HI who were the first and the second baby of
a family and their parents were cousins.

Key Words:   1) Harlequin Fetus    2) Hyperkeratosis    3) Ichthyosis
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