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مقدمه
منجر به هاي مغز استخوانسيتوپني همراه با كاهش سلولپان

اين بيماري دو نوع سرشتي و . دشوخوني آپلاستيك ميكم

خوني فانكوني و كمتوان به از موارد سرشتي مي. دارداكتسابي 

كه معمولاً در اوايل زندگي دكراشاره كراتوز مادرزادي ديس

است به صورت نارسايي ممكن،؛ همچنينكندميخودنمايي

.)1(ندكمغز استخوان در فرد بزرگسال سالم نيز بروز 

كه ندرم اتوزومال مغلوب نادر استخوني فانكوني يك سكم

سيتوپني پيشرونده، ناهنجاري رشد و تكامل مادرزادي و با پان

ها مي حاد و ساير بدخيميسبه لويابتلااحتمال افزايش 

طور معمول قد كوتاه و بيماران به.)4- 2(يابدتظاهر مي

تناسلي -اري انگشت شست، راديوس و دستگاه ادراريناهنج

نخستين تظاهر پوستي آن به صورت ،همچنين. نددار

 café-au-laitايهاي شيرقهوهلكه(غيرطبيعي پيگمانتاسيون

spots (باشدهاي پوستي ميو بدخيمي)15حداقل .)5و1،3

)4(خوني فانكوني تاكنون شناخته شده ژن مسئول ايجاد كم

FANCAناشي از جهش در و ،Aترين آن نوع شايعكه

پايه افزايش شكست تشخيص اين بيماري بر،امروزه. است

كروموزومي در پاسخ به عوامل ايجادكننده پيوند متقاطع

DNA8يدخترشناساندندر اين مقاله به .)6(دشوانجام مي

.پردازيمخوني فانكوني ميكمساله با تشخيص 

موردشرح

هاي دهاني كه با شكايت تب و زخماي بودساله8دختر،بيمار

از والدين كودك فرزند سوم، ترم،. ه بودمراجعه كرد

غيرمنسوب و حاصل زايمان سزارين به دليل قرار نامناسب 

پس ازينامعلوميكي از خواهران بيمار به دليل . استبوده

سزارين فوت كرده و مادر بيمار سابقه يك نوبت سقط زايمان

.كندميرا نيز ذكر 
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پلاستيك دست چپ بيمار انگشت شست هيپو. 1شكل

لگني وي مورد شناخته شده رفلاكس ادراري دوطرفه و كليه 

. خوني نيز داشت كه بررسي نشده بودراست بود و سابقه كم

سانتيمتر و دور 116كيلوگرم، قد16در معاينه كودك، وزن 

ملتحمه . )همه زير صدك پنجم(داشتمترسانتي46سر 

همچنين، بيمار انگشت . پريده و پوست تيره نيز يافت شدرنگ

هاي و لكه)1شكل(شست هيپوپلاستيك در دست راست

. داشت) 2شكل(اي در تنهپوستي شير قهوه

اي در پشت بيمارقهوهلكه شير. 2شكل

شمارش . شدشنيده ميسوفل سيستولينيزدر سمع قلب

سه رده خوني هر، كاهش بيمارهاي خوني كامل سلول

ها با افزايش حجم سفيد و پلاكتهايقرمز، گلبولهايگلبول

ساير ).1جدول(را نشان داد متوسط گلبول هاي قرمز

.ندوي طبيعي بودهايآزمايش

خوني فانكوني، آزمايش شكستتوجه به شك باليني كمبا 

دهنده نتيجه آن نشاند كه شدرخواست روموزومي ك

خوني فانكوني كروموزومي بود كه با كمانبوههاي شكست

).3شكل(شتمطابقت دا

ارزيابي از نظر عملكرد برافزونپس از بستري در بيمارستان،

، آسپيراسيون و و كليهكبدقلب،مانند هاي مختلف بدنارگان

نشانگر هيپوپلازي شديد ي مغز استخوان انجام شد كهبيوپس
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هاي خونساز با جايگزيني مغز استخوان و كاهش همه رده

 Packedواحد2براي درمان بيمار.بافت چربي در آن بود

cell شد و با هموگلوبينتزريقواحد پلاكت4وgr/dl10 ،

.شدمرخص2200هاي سفيد و تعداد گلبول25000پلاكت 

هاي بنيادي به وينامه جهت مراجعه براي پيوند سلولمعرفي

.داده شد

به دليل (رضايت از مادر و خواهر وي گرفتنتصوير بيمار با 

.مورد استفاده قرار گرفت) فوت پدر

هاي خونيآزمايش شمارش كامل سلول. 1جدول

هاهاي متعدد در كروموزم، همراه با شكست��46:آزمايش كروموزومي بيمار. 3شكل 

گيريو نتيجهبحث
ت كاهش به صوربيماري ارثي است كهسيتوپني سرشتيپان

در مغز استخوان تعريف سه رده اصلي خونسازهرتوليد 

. يابدآنمي، نوتروپني و ترومبوسيتوپني تظاهر ميو با شودمي

سوم موارد نارسايي مغزسيتوپني سرشتي علت حدود يكپان

نوعترينخوني فانكوني شايعباشد كه كماستخوان كودكان مي

.)7و1(استآن 

بيشوكم، كه نوعي آنمي آپلاستيك استخوني فانكوني كم

رسد و دروب به ارث ميبيماران به شيوه اتوزوم مغلهمهدر 

اين .)2و1(شودهاي نژادي و قومي ديده ميتمام گروه

مقادير طبيعي

28%نوتروفيل         

70%لنفوسيت        �µl240011000-4000گلبول سفيد

2%ائوزينوفيل        

mil/µl92/11/5-5/4گلبول قرمز

g/dl6/65/14-5/11هموگلوبين

33-5/2043%               هماتوكريت

M.C.V��77/106100-80

M.C.Hpg38/3432-27

M.C.H.C       %20��/3237-31


�پلاكت�15000450000-150000

خفيفهايپوكرومي

خفيفآنيزوسيتوز

خفيفپويكيلوسيتوز
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بيمار ممكن . بيماري ممكن است با تظاهر متفاوتي همراه باشد

هاي خوني طبيعي به همراه يافتهروشناست آنومالي فيزيكي

هاي داراي ظاهر طبيعي اما يافته،كسرعد و يا بباشداشته

خوني غيرطبيعي باشد؛ اما فنوتيپ كلاسيك اين بيماري در 

هاي يافتهموارد به صورت آنومالي فيزيكي همراه با% 39

است از بيماري ممكنخونيتظاهر.)3(خوني غيرطبيعي است

نزديك؛ اما در بكشدسالگي بطول 48تولد تا حدود آغاز

.)2(شودتشخيص داده ميگيسال14تا 3موارد در سن 75%

سالگي 2خوني از بيمار معرفي شده در اين مطالعه سابقه كم

سالگي به 8بود اما در نشدهبررسي بيشتر كهاستهداشت

بيشتر و بررسيهاي دهاني بروز كرد كه صورت تب و زخم

خوني فانكوني در وي شك به آنمي آپلاستيك به تشخيص كم

.دانجامي

خوني هاي مسبب كمجهش در هر يك از ژناساس نوعبر

، A(د شوفانكوني، اين بيماري به هشت زيرگروه تقسيم مي

B ،C ،D1 ،D2 ،E ،F ،G .( خوني كمجهانيدر فهرست

10و 15، 65به ترتيب با شيوع Gو A ،Cفانكوني، انواع 

ترين بزرگ.)8(هستندخوني ترين انواع اين كمدرصد، شايع

FANCD2كه مجموعه پروتئيني استكوني، فانمحصول ژن

كند تا نقشي در ومر يوبيكوئيتين فعال ميرا با اتصال به مون

اتصال متقاطع بين ويژه و بDNAپاسخ سلولي به آسيب 

و BRCA1 ،ATMاين پاسخ در برگيرنده . اي ايفا كندزنجيره

NBS1هاي ژن. )1(استFANC در مسير بيوشيمي ترميم

DNAهاي هاي حاصل از ژنپروتئين. ندديده دخيلآسيب

يافته موجب ناپايداري ژنوم، شكست كروموزومي و جهش

هاي فانكوني در ناتواني سلول. ندشوخوني فانكوني ميكم

موجب آسيب اكسيداتيو هاي آزاد اكسيژن نيزبرداشت راديكال

.)7و2(استدخيل شود كه در پاتوژنز بيماريمي

تنه، هايخوني فانكوني، پيگمانتاسيونكمشايعهاياز يافته

هاي لكهبه صورتIntertriginousگردن و نواحي 

اختلال ند كهداربيماران قد كوتاه بيشتر. استاي شيرقهوه

تواند با ترشح غيرطبيعي هورمون رشد رشد در اين افراد مي

استخوان راديوس، نبودن. باشدداشته يپوتيروئيدي ارتباط يا ه

نداشتندو شاخه و شست اضافي يا شست هيپوپلاستيك، 

آنومالي ،همچنين. )6(اين افراد شايع استانگشت شست در 

كليه .استپا و دررفتگي مادرزادي استخوان لگن نيز ديده شده

در .استشدهديدهدر برخي بيماران اسبي، لگني و اكتوپينعل

خوني كم. نددارماندگي ذهني بيماران نيز عقب10%حدود 

پنيس، وجود نيافتن تواند با تكامل فانكوني در جنس مذكر مي

هايو اختلالهها يا بيضه نزول نيافته و آتروفيبيضهنداشتن 

ويژهتظاهر . س و فموز همراه باشدهيپوسپاديامانندديگر 

، رحم و تخمدان يامؤنث به صورت مالفورماسيون واژنجنس

ند؛ اين داراغلب بيماران چهره فانكوني .)7و6, 2(كندبروز مي

هاي هاي كوچك، چينشمچهره به صورت ميكروسفالي، چ

، شكل يا مكان غيرطبيعي هاي با اندازهكانتوس و گوشاپي

تواند به اختلال شنوايي مادرزادي ميكه.)7(دشومشخص مي

شنوايي انتقالي، تنگي معمولاً به صورت افتبيانجامد كهنيز 

عصبي -مجراي گوش خارجي و گاهي كاهش شنوايي حسي

، صدر و همكاران 1387در سال . )9(كندپيشرونده بروز مي

خوني فانكوني را ساله مبتلا به كم23گزارشي از يك مرد 

ي بودن لاله، مجراي گوش و پرده رغم طبيعبهمنتشر كردند كه 

بيمار معرفي . )10(دوطرفه بودژرفشنوايي مپان، دچار افتت

اختلال رشد، مانندهايافتهاين بيشترشده در اين مطالعه، 

.را داشت، كليه لگني و چهره فانكوني هيپوپلاستيكشست 

اين نوع كم خوني همانند مورد معرفي دچارر بيماران بيشت

ايمني ارسائيراجعه به دليل نهاي شده، دچار عفونت

اختلال ايمونولوژي كه در اين بيماران يافت شده . شوندمي

 Natural)هاي كشنده طبيعيسلولكاركردشامل كاهش 

killer cells) ،و افزايش سطح 6كاهش توليد اينترلوكين

،همچنين. )11(استپلاسمايي فاكتور نكروز تومور نوع آلفا 

، نقص ايمني )A)12به صورت موردي، نقص ايمونوگلوبولين

.)13(استهومورال و هيپوگاماگلوبولينمي گزارش شده

خوني فانكوني به صورت نارسايي هاي آزمايشگاهي در كميافته

هاي مغر استخوان در دهه اول زندگي، ترومبوسيتوپنيو شكست

يافته پايدار اغلب بيماران سطح افزايش. استكروموزومي 

يي اختلال كبدي و مصرف داروهامستقل از آلفافتوپروتئين، 

غربالگري آزمايشتواند به عنوان ند كه ميدار،هاندروژنآمثل

.)3(دشواين بيماري استفاده درسريع

هاي خوني غيرطبيعي پيشنهادكنندهآنومالي فيزيكي همراه يافته

خوني فانكوني هستند كه با توجه به اينكه هيچ نوع ديگريكم
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سيتوپني با شكست كروموزومي همراه نيست، تأييد از پان

استفاده ازوتشخيص آن با بررسي شكست كروموزومي 

Diepoxybutane (DEB) وMitomycin C صورت

خوني نتيكي شديد در كمتجانس ژنداشتنبه دليل .گيردمي

هاي متنوع اين مشكل فني مرتبط با شناسايي جهشفانكوني و

طور بهخوني فانكوني ژنتيك براي تشخيص كمآزمونبيماري، 

كه روش اما بايد توجه داشت. )4(دشواستفاده نميمعمول 

تواند جواب منفي كروموزومي گاهي ميبررسي شكست

شته باشد؛ براي مثال در افرادي كه دچار موزائيسم دادروغين

تشخيص بيماري در براي،همچنين. )14(سوماتيك هستند

تواند به خوبي دوره جنيني، تست شكست كروموزومي نمي

هاي آمنيوتيك متغير است و كننده باشد زيرا رشد سلولكمك

، شودها در فاز متافاز كه براي بررسي استفادهعملكرد آن

، لي و همكاران براي نخستين بار 2012در سال . استناتوان

يهاي ژنتيكي در جنيندر كشور كره، توانستند با بررسي جهش

خوني فانكوني بود، به كه داراي برادر مبتلا به كمايهفته16

.)4(برسندتشخيص اين بيماري 

سه رده هركاهش دردهنده كودك نشاناين آزمايش خوني 

تظاهر فيزيكي وي نيز شك ،هاي خوني بود؛ همچنينسلول

مطالعه كروموزومي با .را برانگيختخوني فانكوني به كم

Mitomycin Cهاي متعدد كروموزوميشكستدهندهنشان

.دكربيماري را تأييد پايان در بود كه

تظاهرات بيماري در مطالعات مختلف با مطالعه حاضرمقايسه . 2جدول

به انواع يخوني فانكوني مستعد ابتلابيماران مبتلا به كم

گردن، مري، وولو و آنوس كارسينوم سرومانندها بدخيمي

مبتلا به برخي بيماران پس از پيوند مغز استخوان . ندتهس

ترين تومور در اين نواحي، شايع. شوندكانسر دهان مي

اما ؛)5(استكارسينوم سلول سنگفرشي سر و گردن 

ساله 27يفردبار براي نخستين 2006گاسپاريني در سال 

استخوان را پيوند مغزپيشينهخوني فانكوني، بدون مبتلابه كم

د كه به كارسينوم سلول سنگفرشي كام سخت مبتلا كرمعرفي 

ينيز گزارشي از ابتلا2006در سال ،همچنين. )15(بودشده 

به كارسينوم سلول سنگفرشي زبان پس از پيوند مغزاستخوان 

خيم تومورهاي خوش. )16(دشساله گزارش 12در يك بيمار 

آپلاستيك اتفاق خيم كبد به دليل درمان آندروژني آنميو بد

سن تشخيص مطالعه
بيماري

علايم
نتايج 

آزمايشگاهي
عوارض و 

هابدخيمي
درمان

-فوريت ادرار- اپيستاكسي-پنوموني راجعه- درد راجعه شكمسالگي4)4(لي و همكاران 

و clinodactyly-كوتاهي قد- كبودي آسان- درد پرينه

brachymesophalangiaدر انگشت پنجم هر دو دست -

لكه هاي شيرقهوه اي متعدد

-ترومبوسيتوپني

افزايش شكست 

كروموزومي

ذكر نشده-

گاسپاريني و 

)15(همكاران 

كام سخت در SCCپان سيتوپنيذكر نشدهسالگي7

سالگي27

تحت درمان 

با آندروژن

چن و همكاران 

)19(

- و دفورميتي دو طرفه پا از بدو تولدB12كمبود ويتامين سالگي13

رتينوپاتي-سالگي3هايپرپيگمانتاسيون صورت و تنه از 

ذكر نشده-ذكر نشده

سالوم و همكاران 

)16(

13زبان در SCCذكر نشدهذكر نشدهسالگي5

سالگي

پيوند مغز 

استخوان

هوسويا و همكاران 

)20(

پيوند مغز مريSCCذكر نشدهآنمي-پلي داكتيليسالگي10

استخوان

دربندي و همكاران 

)مطالعه حاضر(

- كليه لگني-ريفلاكس ادراري دوطرفه-زخم هاي دهاني-تبسالگي8

- ايلكه شيرقهوه-انگشت شست هايپوپلاستيك-كوتاهي قد

سوفل سيستوليك قلبي

-آنمي

-ترومبوسيتوپني

افزايش شكست 

كروموزومي

تحت درمان -

با 

متولون اكسي

كانديد و 

پيوند مغز 

استخوان
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اين تومورها از نوع كارسينوم هپاتوسلولار يا بيشتر. افتدمي

براي نخستين بار با ايساله27زنهاي كبدي هستند؛ اما آدنوم

گزارش 2006در سال كبدهيپرپلازي ندولار موضعي 

نشانگانلوكمي حاد يا ساير به بيماران % 30نزديك . )17(شد

تظاهر بيماري در سنجش.)3(شوندمبتلا ميزيميلوديسپلاس

2بيمار مطرح شده در اين مقاله و بيماران ديگر در جدول 

.استآورده شده

خونيكمبااستخوان مرتبطمغزنارساييشدهثابتدرمانتنها

. استآلوژنيسازخونبنياديي هاسلولپيوند، فانكوني

تواندميمعمولاً)G-CSF(گرانولوسيتكلونيمحركفاكتور

تعدادافزايشنوتروفيلوگاهيمطلقتعدادافزايشبهمنجر

آندروژن منجر به پاسخ در . شودهموگلوبينميزان وهاپلاكت

سطح و افزايش بيماران، به صورت رتيكولوسيتوز50%

راي ب.)18و14،15(دشوماه مي2تا 1در مدتهموگلوبين 

اصلاح آنمي و ترومبوسيتوپني، ي شده نيز علاوه بربيمار معرف

هاي انجام پيوند سلولپيشنهادو آغازمتولون درمان با اكسي

. دشبنيادي خونساز 

.گونه تضاد منافعي ندارنددارند كه هيچنويسندگان اعلام مي
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Abstract
Introduction: Fanconi anemia is an autosomal recessive genetic syndrome which is most commonly caused by 
FANCA gene mutation. This rare disease is associated with a variety of chromosomal and somatic abnormalities 
including short stature, skin spots, deformity of the thumb and radius, genitourinary tract anomalies and many other 
disorders. Also the disease is associated with severe blood disorder in the form of aplastic anemia. Because of the 
importance of hematologic complications of the disease, fanconi anemia should also be considered in patients with 
aplastic anemia. 

Case report: In this report, we have introduced an 8 -year old girl who was referred to us with the complaints of fever 
and mouth ulcers, pancytopenia and low growth measures. There was severe hypoplasia in her bone marrow biopsy. 
Chromosome studies also showed increased chromosomal fragility. So Fanconi anemia was the most likely diagnosis. 
The patient is currently a candidate for stem cell transplantation but periodically requires infusion of packed red blood 
cells and platelets.

Conclusion: Fanconi anemia can be considered as one of the causes of growth retardation and pancytopenia, even 
though not satisfying some of its clinical criteria.
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