
 
درماني  -گاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي مجله دانش

 شهيد صدوقي يزد
 ٣٩، ص١٣٨٣وازدهم، شماره چهارم ، زمستان سال د

  
  

  درمنطقه شمالغرب ايران هاي شايع بتا تالاسمي موتاسيون
  
  

 6، ناصر پولادي5، پروين آذرفام4، دكتر محمد امين بخش3، دكتر محمد اصغرزاده2، دكترعباسعلي حسينپورفيضي1دكتر محمدعلي حسينپورفيضي

  
  چكيده
اتالاسـمي يـك ناهنجـاري ارثـي اتـوزومي اسـت كـه        بت.تشريح شد 1925تالاسمي براي اولين بار توسط توماس كولي در سال  :مقدمه

اي،  وسيله موتاسيونهاي نقطـه ه اكثر معايب ژنتيكي رايج در بتاتالاسمي ب. باعث كاهش يافتن يا ساخته نشدن زنجيره بتاگلوبين مي شود
  .دهد اضافه شدن و يا دليسيونهاي كوچك در داخل ژن بتاگلوبين رخ مي

مراجعـه  ) كه قبلا بيماري آنها تائيد شـده بـود  ( ماژور مبتلا به تالاسمي )مونث66مذكر و 76(بيمار 142در اين پژوهش از :بررسيروش 
، )بيمار غيرفـاميلي 14بيمار،15(شهيد قاضي طباطبايي تبريز  ،)بيمارغيرفاميلي55بيمار، 64(كننده به بخش خون بيمارستان كودكان تبريز 

ونـه  م، ن)بيمار غيرفاميلي 32بيمار، 45(و بيمارستان علي اصغر اردبيل) مارغيرفاميليبي16بيمار،18(مركز بيماريهاي خاص اروميه و خوي
هـا   فوسـيتهاي خـون محيطـي نمونـه    نل K - SDS ،DNAو پروتئينـاز   Boilingخون محيطي تهيه گرديد سپس بـا اسـتفاده از روش   

-ARMSدر اين بررسي، روش . قرار گرفتند بيمار غيرفاميلي جهت تشخيص موتاسيونها مورد استفادهDNA ،117استخراج شدند و 
PCR و پرايمرهاي شايع در منطقه مديترانه بكار برده شد.  
ــ 11نتــايج حاصــل از  :نتــايج   درصــد9/29 بــا فراوانــي Frameshift 8/9(+G)صــورت ه موتاســيون رايــج در منطقــه مديترانــه ب

IVS-I-110(G-A) ،IVS-II-1(G-A) ، IVS-I-5(G-C)، IVS-I-1(G-A)،,Frameshift Codon44(-C) 
Codon5(-CT) ، IVS-1-6(T-C)  ،IVS-I-25(-25bp.del) درصـــد،  00/7درصـــد،  83/17 درصـــد، 47/25 ترتيـــبه بـــ  

ــد، 36/6 ــد،  36/6 درصـــ ــد،  8/3درصـــ ــد و  5/2درصـــ ــد 63/0درصـــ ــاي   درصـــ ــراي پرايمرهـــ ــد و بـــ ــه دســـــت آمـــ   بـــ
Codon39(C-T) ،Codon30(G-C) مشاهده نگرديد ورديم .  

دسـت  ه ب ـ) درصـد  9/29با فراوان(Frameshift8/9(+G)بررسي بيشترين فراواني جهش ها مربوط به موتاسيوندر اين  :گيري نتيجه
  . كه اختلاف بارزي با كشورهاي تركيه، پاكستان، لبنان و منطقه فارس ايران داردآمد 

  
   PCRبتا تالاسمي، موتاسيون،  :هاي كليدي واژه

  
  مقدمه

 گلبولهـاي قرمـز   رشـايع ژنتيكـي د   بيمـاري تالاسمي نوعي 
  .)1(گردد است كه در اثر موتاسيون در ژن گلوبين ايجاد مي

  
  استاد راديوبيولوژي، دانشكده علوم طبيعي -1
  استاديار هماتولوژي انكولوژي، بيمارستان كودكان -2
  علوم آزمايشگاهي، دانشكده پزشكيو  استاديار گروه بيوشيمي -3
  يدانشيار ژنتيك، دانشكده علوم طبيع -4
  فيزيك پزشكي، دانشكده علوم طبيعي مربي -5
  زيست شناسي سلولي مولكولي مربي -6

  دانشگاه تبريز -6و1،4،5
  درماني تبريز -دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي -3و2

تالاسمي ازكاهش سنتز و يا عدم سـنتز كامـل يكـي از دو زنجيـره     
ني ارثي اسـت  نوعي كم خوبتاتالاسمي  .شود آلفا و يا بتا ناشي مي

مغلوب از والدين به فرزنـدان منتقـل   اتوزومي صورت صفت  كه به
  . )2(شود مي

ا و ــآلف اند كه ژنهاي مربوط به زنجيره گلوبين تحقيقات نشان داده
كه زنجيره آلفا داراي دو  طوريه ب .غيرآلفا ازيكديگر جدا هستند

 16ه برروي كروموزوم شمار)ژن 4جمعاً (ژن درهر ژنوم هاپلوئيد 
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 هاي شايع بتا تالاسمي در منطقه شمال غرب ايران موتانسيون      

گاما و دلتا به تعداد پـنج ژن بـر    ،و ژنهاي مربوط به زنجيره هاي بتا
قراردارند كه امروزه مشخصات كامـل   11روي كروموزوم شماره 

حال هنوز عوامل دخيل در  با اين. خوبي شناخته شده استه آنها ب
 )گامـا (به جاي ژن زنجيره جنيني )بتا(روشن كردن ژن زنجيره بالغ

  . )3(ده اندكاملا شناخته نش
جهش در اين ژن در سرتاسر جهـان گـزارش    200تاكنون بيش از 

اي بوده و نـه تنهـا نـواحي     ها نقطه كه اكثر اين جهش )4(شده است
و حتـي   فاقـد رمـز  كد كننده اسيدآمينه در زنجيره بتا، بلكه نواحي 

. )5(دهنـد  داخل اينترون غيركد كننده را نيز تحـت تـاثير قـرار مـي    
جفت باز واقـع در   2000طول تقريبي  هب(ر ژن بتا ها د برخي جهش

چنـدين   )Deletion(از قبيل حـذف   )11بازوي كوتاه كروموزوم
ــا  ــد در اگزونه ــا جهــش  ،نوكلئوتي ــوع   ي ــايي از ن  ،Fremeshiftه

يا مولـد نقـاط   ) Splice(هاي اتصال  هاي تغيير دهنده توالي جهش
هـا و   زونهاي مولد كدون اختتام در درون اگ جهش ،اتصال جديد

هايي در ناحيه پروموتور ژن بتـا منجـر بـه عـدم تشـخيص و       جهش
و سـنتز   mRNAپليمراز به ناحيه مزبور و عدم سنتز  RNAاتصال 

آگاهي به انـواع موتاسـيونهاي شـايع در    .شود زنجيره بتاگلوبين مي
هر جمعيتي اطلاعات تشخيص را سرعت، دقت و اطمينان بيشتر و 

  .)6(سازد ر ميبا هزينه كمتر امكان پذي
ميليون كودك در جهـان بـا اخـتلالات ژنتيكـي      4هر سال بيش از 

اي  هـا سـهم عمـده    شوند كه در اين ميان هموگلوبينوپاتي متولد مي
ــي   ــود اختصــاص م ــه خ ــد را ب ــر  . دهن ــال حاض ــد  50در ح درص

ناقــــل % 4كشــــورهاي دنيــــا داراي گروههــــايي بــــا بــــيش از 
ز انـواع مهـم ايـن گونـه     هموگلوبينوپاتي هستند و تالاسمي يكـي ا 

شـود كـه در    بـر همـين اسـاس تخمـين زده مـي     . باشد ها مي اختلال
ايــران حــدود ســه ميليــون ناقــل ژن تالاســمي در جامعــه پراكنــده  

اقليمي ،آگـاهي   شرايط نژادي و ويژگيهايكه با توجه به  )7(باشند
هـاي تشخيصـي و    به فراواني موتاسيونهاي هر منطقـه از نظـر جنبـه   

كـه در هرجمعيتـي   ي از آنجـاي . )8(باشـد  يار با ارزش ميدرماني بس
هــا عامــل ايجــاد كننــده بيمــاري  فقــط تعــداد محــدودي ازجهــش

در اين پژوهش موتاسيونهاي شايع منطقـــــه  ازاين رو )9(باشند مي
مورد بررسي  ARMS-PCRروش ا استفاده ازشمالغرب ايـــران ب
 .قرار گرفته است

  روش بررسي
تالاسـمي  بتا بيمار مبتلا بـه  142ازآمده  عمله بدر پژوهش 

به اثبات رسيده و بـه   قبليآنها توسط آزمايشات  نوع تالاسميكه (
مراجعه كننـده  )كردند هاي خوني دريافت مي طور مستمر فرآورده

، بيمارستان شهيد )بيمار64(به بخش خون بيمارستان كودكان تبريز
  روميـه وخـوي  ، مركـز بيماريهـاي خـاص ا   )بيمار 15(قاضي تبريز 

ميلي ليتـر   5ا،  )بيمار 45(و بيمارستان علي اصغر اردبيل) بيمار 18(
جهــت  EDTAظــروف حــاوي  درنمونــه خــون وريــدي تهيــه و 

هـاي   سپس از نمونه.به آزمايشگاه منتقل گرديدند DNAاستخراج 
ميلي ليتر خون كامل  5/0، )بيمار117(مربوط به بيماران غيرفاميلي 

 استخراج گرديـد  )Boiling)10به روش ها  هنمون DNAبرداشته و 
 دسـت آمـده از روش  ه ب ـ DNAدر صورت كافي نبودن ميـزان   و

ــاز  ــتخراج  )K- SDS )11پروتئين ــت اس ــد  DNAجه ــتفاده ش  .اس
DNA   در دمـاي   هاي اسـتخراج شـدهC ˚24-   نگهـداري شـدند .

جهت تشخيص نوع موتاسـيونها و تـوالي آنهـا از پرايمرهـايي كـه      
را نزد بيماران مبـتلا بـه تالاسـمي منطقـه مديترانـه       بيشترين فراواني

  .آورده شده است، استفاده گرديد) 1(داشتند و در جدول
  :روش تهيه ليز بافر
ــه  ــت تهيــ ــافرليز ml250جهــ ، )ml25/1MgCl2   )M 1: بــ

µl250 ساكاروز)mM320( ،ml25 Tris-Cl(pH=8))M1/0(، 
ml5/2 Triton X100  وml221  ــرده ــافه ك ــونيزه اض و  آب دي

كنـيم تـا    انكوبـه مـي   C ˚ 37محلول بـه دسـت آمـده را در دمـاي     
بعد از تهيه ليز بافر محلـول در  . در محلول حل شود X100تريتون 

  .)10(دماي يخچال نگهداري گرديد
  : DNAروش استخراج 

I-  روشBoiling: ml 5/0  خون حاويEDTA و ml1 بافر ليز
دسـت   نيـه تـا بـه   ريخته و بـه مـدت چنـد ثا    ml 5/1به ميكروتيوپ 

دست  سپس محلول به. كنيم ميآمدن محلول يكنواخت، ورتكس 
ــوژ   ــط ميكروفي ــده  توس ــركت   Biofuge Pico( آم ــاخت ش س

Kendro ســانتريفوژ كــرده و  هدور در دقيقــ 6000بــا دور) آلمــان
چنانچـه محلـول قرمـز رنـگ بـاقي      ريختـه و  محلول رويي را دور 

حلـول رويـي تكـرار    مانده باشد مرحله فـوق را تـا شـفاف شـدن م    
) ميلـي مـول در ليتـر    NaoH )50محلول   µl 100سپس . كنيم مي

در اين مرحله ميكروتيوپها را در داخل . كنيم ورتكس مي و اضافه
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 درماني شهيد صدوقي يزد -مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي       

 محلـول  µl 20سـپس   يمجوشـان  مـي دقيقه  20آب جوش به مدت 
pH=8)(Tris –HCl )20  ــر و كــرده اضــافه ) ميلــي مــول در لتي

دقيقـه سـانتريفوژ    1در دقيقه به مدت دور  6000محلول را  با دور 
است از مواد اضـافي   DNAو محلول رويي را كه حاوي  كنيم مي

  .)10(ريزيم يم ml5/0ته نشين شده جدا و به ميكروتيوپ 
II-  روش پروتئينازK- SDS: ml 5   خون رابه دو قسمت تقسـيم

كرده دقيقه سانتريفوژ 10دوردردقيقه به مدت 3000كرده ودر دور
سپس روي سلولهاي ته نشـين   و ريزيم دور ميخون را  مايپلاس و

دور در دقيقـه   3000در دورو يم مـا ن آب سرداضافه مي ml 5شده
و محلول رويي را دور ريختـه  كنيم  دقيقه سانتريفوژ مي 25مدت هب

روي  بر .كنيم وعمل فوق را تا شفاف شدن محلول رويي تكرارمي
افـزوده و بـه خـوبي تكـان     ليز بافر  ml 5/4سلولهاي ته نشين شده 

%) µl 250 SDS )10دست آمده هسپس بر روي محلول ب. دهيم مي
 24الـي  3اضافه كرده و به مدت Kزپروتئينا )ml 1) µg/ml200 و

 نمـك  ml7/1سـپس   .كنـيم  مـي درجه انكوبه  57ساعت در دماي 
   بـه مـدت   دور در دقيقـه  3000اشـباع شـده ريختـه ودر دور    طعام 

تميزمنتقـل   لولهرا به  محلول رويي . كنيم مي نيم ساعت سانتريفوژ
. منعقـد شـود   DNAايزوپروپانول اضافه ميكنـيم تـا   ml5/4كرده، 
DNA  روش را با ي منعقد شدهHook outing   ازداخل محلـول

 .  )11(افزاييم آب مقطرمي شسته وبه آن% 70اتانولاستخراج و با 

  :PCRانجام
ــام   ــت انج ــده  PCR، µl 5 DNAجه ــتخراج ش ــل  ر اس ــه داخ ا ب

تهيـه شـده از   (µl 5/2Buffer  10x-PCمسـترميكس كـه حـاوي   
 50 mM(MgCl2 ،µl  5/0(µl 75/0 ،)تهـران  -شـركت سـيناژن  

(10mM) dNTPs ، U5/2 Taq  سـاخت شـركت سـينا    (پليمـراز
  Common  ،µM25/0پرايمــــر  M  25/0،)تهــــران  -ژن

ــافه،    ــت اضـــ ــا موتانـــ ــال يـــ ــر µM 25/0پرايمرنرمـــ   پرايمـــ
Internal ControlA ( Cont. A ) وµM  25/0 

ــا افــزوده   Internal ControlB(Cont. B)پرايمــر و ســپس ب
 يمرسـان  مي µl25استفاده از آب ديونيزه حجم نهايي محلول را به  

وجهت به دست آوردن محلول همگن به مدت كوتـاه سـانتريفوژ   
ــا. كنــيم مــي ســاخت شــركت (اســتفاده ازترمــال ســايكلر ســپس ب

Techne  ــدل ــل، ، )Geneusمـ ــه ذيـ ــق برنامـ ــيون طبـ   دناتوراسـ

C ˚94  ،اتصـــال يـــك دقيقـــهC ˚65  و توســـعه  يـــك دقيقـــه
)Extension(C  ˚72  دهـيم  مـي قـرار   سـيكل  دقيقه 5/1به مدت .

ــا  تعـــداد ســـيكل مرحلـــه در ســـيكل اول ســـيكل بـــوده و  25هـ
دقيقـه   5توسعه سـيكل آخـر  مرحله دقيقه و 3دناتوراسيون به مدت 

  .)12(كنيم مل ميع
  

ع و توالي پرايمرهاي مورد استفاده درتشخيص نو :1جدول
  .)12(موتاسيونهاي شايع بتاتالاسمي درمنطقه شمالغرب ايران

Mutation ٍSize 

IVS-I-1(G-A) 

IVS-I-5(G-C) 

IVS-I-6(T-C) 

IVS-I-110(G-A) 

IVS-II-1(G-A) 

Codon 5(-CT) 

Frameshift  Codon 44(-C) 

Frameshift 8/9(+G) 

Codon 30(G-C) 

Codon 39(C-T) 

IVS-1-25(-25bp del.) 

Internal Control (Cont.A) 

Internal Control (Cont.B) 

280 
284 
285 
389 

633 
486 
450 
213 
279 
435 
364 
861 
861 

  :الكتروفورزانجام 

بـه  (اسـتفاده شـد    )TBE)13جهت انجام الكتروفوز از بـافر تانـك   
و  X10 :g8/10  Trisمحلـول بـافر تانـك     ml 100منظـور تهيـه   

g5/5  اســيد بوريــك وml4 )8=pH(EDTA )5/0 را بــه ) مــولار
و  )11()رسانده و در دمـاي اتـاق نگهـداري گرديـد     ml100حجم 

، از ژل PCRبراي مطالعـه محصـولات بـه دسـت آمـده از انجـام       
  ليتـر بـود و ولتـاژ گــرم بر ميـلـيميكرو 5/0كه حاوي % 2آگاروز 

  . ولت استفاده گرديد 80
  نتايج

 )مونـث 66مـذكر و  76(بيمار 142اين پژوهش از تعداد  در
  مراجعـه كننـده بــه بخـش خـون بيمارســتانهاي شـمالغرب كشــور،      

بيمار غيرفاميلي انتخـاب گرديـد و بـا اسـتفاده از پرايمرهـاي       117
، موتاسيونهاي بيماران مـورد   ARMS-PCRو روش ) 1(جدول
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 هاي شايع بتا تالاسمي در منطقه شمال غرب ايران موتانسيون      

شـده از  ، تعـداد نمونـه هـاي تهيـه     )2( جـدول . بررسي قرار گرفت
  .دهد مناطق مختلف منطقه شمالغرب ايران را نشان مي

هـاي تكميـل شـده بـراي      دسـت آمـده از پرونـده    ههمچنين نتايج ب
سـال و متوسـط    11/11بيماران نشان داد كه متوسط سـني بيمـاران   

مبتلايـان  % 3/68روز ميباشد و والـدين   7/25زمان خونگيري آنان 
اي ـل ازدواج هـان حاصـلايـمبت% 7/31لي و ـاميـل ازدواج فـحاص

و يــا  2مبتلايــان داراي فاميــل درجــه % 12/18غيرفــاميلي بودنــد و 
  .مبتلا بودند 3درجه 

ن ، موتاســيو)1(در ايــن بررســي بــا اســتفاده از پرايمرهــاي جــدول
كروموزوم مـورد شناسـايي قـرار گرفـت كـه بيشـترين ميـزان        157

 9/29با  Frameshift 8/9(+G) موتاسيونموتاسيون مربوط به 
  ركرومـوزوم شناسـايي شـده، د    157ازميـان  . دست آمـد  به درصد

در جهش از نوع جهش هموزيگـوت و  ) كروموزوم112(بيمار 56
بيمار هر دو  15در بيمار از نوع هتروزيگوت تركيبي بودند كه  30

شناسـايي   )كرومـوزوم  45جمعـا  (بيمار فقط يك الـل  15الل و در 
  .گرديد

مناطق مختلف در  افرادتهيه شده از  هاي خوني نمونه: 2جدول
  شمالغرب ايران

 هاي  نمونه
  غيرفاميلي

 تعدادكل
  نمونه

  نام مركز

  بيمارستان كودكان تبريز 64 55
 بيمارستان شهيد قاضي طباطبايي تبريز 15 14
مركز حمايت از بيماريهاي خاص اروميه 18 16
  بيمارستان علي اصغر اردبيل 45 32

 جمع 142 117
موتاسيونهاي شايع مبتلايان بتاتالاسمي  تعداد و درصد: 4لجدو

  منطقه شمالغرب ايران
  تعداد    درصد 
كروموزوم

  تعداد
 هتروزيگوتتوهموزيگ

  موتاسيون نام

9/29 47 18            11 Frameshift 8/9(+G) 

47/25 40 13          14 IVS-I-110(G-A) 
83/17 28 11          6 IVS-II-I(G-A) 

00/7 11 4             3 IVS-I-5(G-C) 
36/6 10 3             4 IVS-I-1(G-A) 
36/6 10 4             2 Frameshift Codon 44(-C)

8/3 7 2              2 Codon5(-CT) 
5/2 4 1             2 IVS-I-6(T-C) 

63/0 1 -             1 IVS-I-25(-25 bp del) 
 جمع 45        112 157 100

  بحث
بيماري تالاسـمي ضـايعات روحـي فـراوان داشـته و چـون       

كنـد، داراي   هاي بسيار بالايي برخـانواده و اجتمـاع وارد مـي    هزينه
ژنهـاي بتاتالاسـمي در بعضـي منـاطق دنيـا ماننـد       . )7(اهميت اسـت 

افريقا و اندونزي داراي  ،دهن آسياي جنوب غربي، حوزه مديترانه،
ر نواحي ديگر مانند اروپاي شرقي، كره فراواني بيشتري هستند و د

مشكل عمده در . )2(شمالي، چين و ژاپن فراواني بسيار كمي دارند
هـاي سرسـام آور،    درمان بيماران مبتلا به تالاسمي علاوه بر هزينـه 

مطلوب نبودن نتـايج درمـاني و صـدمات جبـران ناپـذير روحـي و       
. باشـد  ه مـي هـاي بيمـاران و جامع ـ   رواني و اجتماعي براي خـانواده 

سـال  5/3، در طـي  1376براساس گـزارش اسـتان فـارس در سـال     
  زوج ناقــل شناســايي شــدند و از ايــن عــده   676 "مطالعــه، جمعــا

در واقــع بــا . زوج از ازدواج بــا يكــديگر منصــرف گرديدنــد 329
كـودك   82انصراف اين عده و احتساب قانون احتمالات از تولد 

ده اسـت كـه در مقايسـه    بيمار تالاسميك جلوگيري بـه عمـل آم ـ  
ــگيري    ــت پيشـ ــه جهـ ــه اوليـ ــه   210166500هزينـ ــال، هزينـ   ريـ

ريـــال و هزينـــه  7776066000ســال درمـــان ايـــن كودكـــان   20
بـه بيـاني ديگـر    . باشـد  ريـال مـي   6955899500جويي شـده   صرفه

برابر بازدهي  34سرمايه گذاري در بخش پيشگيري از اين بيماري 
  .)7(و صرفه اقتصادي به همراه دارد

موتاسيونهاي  ARMS-PCRدر مطالعه حاضر با استفاده از روش 
سـاكن در منطقـه    بيمار غيرفاميلي 117شايع ژن بتاگلوبين بر روي 

در ايـن بررسـي   . مورد بررسـي قـرار گرفتـه اسـت     شمالغرب ايران
ــاهده گرديدكـــه در  8تعـــداد  ــاران مشـ  نـــوع موتاســـيون در بيمـ

درصـد   52/46در درصد از بيماران جهـش هموزيگـوت و   48/53
از افـراد  . بودنـد  )هتروآلـل (جهش از نـوع هتروزيگـوت تركيبـي    

  .نفر فقط يك الل شناسايي گرديد  20هتروزيگوت تعداد 
هاي تكميل شده بـراي مبتلايـان نشـان     نتايج بدست آمده ازپرونده

ــداد   ــه ازتع ــه    142داد ك ــت مطالع ــتلاي تح ــل   25مب ــورد فامي م
مبـتلا   97داشتند و والدين ) بودندخواهر و يا برادر هم ( يك درجه

مبتلايــان داراي فاميــل % 12/18ازدواج فــاميلي داشــته و % ) 3/68(
مبـتلا هسـتندكه در مـورد اكثـر ازدواجهـاي       3و يا درجه  2درجه 

فاميلي موتاسيون ازنوع هموزيگوت بوده و شدت بيماري نسبت به 
  .بودبودند بيشتر  )هترو آلل(بيماراني كه هتروزيگوت تركيبي 
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 درماني شهيد صدوقي يزد -مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي       

همچنين مقايسه جدول گروه خوني بيمـاران و درصـد گروههـاي    
شـرقي نشـان دادكـه درصـد ابـتلا بـه        خوني در اسـتان آذربايجـان  

بيماري بتاتالاسمي مستقل از گروه خوني بوده و هيچ گروه خوني 
  .)17(حساسيت بيشتري نسبت به گروههاي خوني ديگر ندارد

مربـوط بـه موتاسـيون    هـا   در اين بررسي بيشـترين فراوانـي جهـش   
Frameshift8/9(+G) )دسـت آمـد   ه ب ـ) درصـد  9/29با فراواني

ــفهان    ــي آن دراص ــه فراوان ــد،19ك ــان  درص ــد، 9/15كرم  درص
 17/8درصـد و در بوشـهر   6/10درصد، در تهـران   3/17خوزستان 

. درصد، گزارش شده اسـت  18سيا و خاورميانه آدرصد و جنوب 
 47/25ر ايــن بررســي د IVS I-110(G-A)موتاســيون فراوانــي 
 11/24ل يدرصـد، در سيس ـ  40دسـت آمـد كـه در لبنـان    ه درصد ب
 8/7درصـد، تهـران    8/16درصد، خوزسـتان   4/25الجزاير درصد،

درصد،  77/8درصد، خراسان  11/11درصد، سيستان و بلوچستان 
 3/5غربــي  درصــد و آذربايجــان 77/5بوشــهر درصــد، 8اصــفهان 

حـالي كـه بيشـترين فراوانـي     در  .)16،3(درصد گزارش شـده اسـت  
مربــوط بــه  )14(و پاكســتان )12(هــا در منطقــه فــارس ايــران جهــش

گـزارش شـده   ) درصـد  37بافراواني ( IVS-I-5(G-C)موتاسيون 
و  %7ردر بررســي حاضــ IVS-I-5(G-C)فراوانــي جهــش. اســت

در صـدگزارش شـده    1/1 )15(گزارش مربوط بـه مبتلايـان تركيـه   
ج در منطقــه شـمالغرب تفــاوت  و درصـد موتاســيونهاي راي ـ  اسـت 

  . بارزي نسبت به ساير مناطق دارد
  

  سپاسگزاري
ها حوريه خاني و شهلا  بدين وسيله از زحمات بيدريغ خانم

بايرامي بخـاطر همكـاري در تهيـه نمونـه ازبيمارسـتانهاي تبريـز و       
اردبيل و جناب آقاي حسن اشتري مدير عامل سازمان حمايـت از  

شـهيد  ، كاركنان بيمارستانهاي كودكان بيماريهاي خاص اروميه و
ــز  ــايي تبري ســازمان حمايــت از بيماريهــاي خــاص   ،قاضــي طباطب

ــه ــروه    ،اروميـ ــان گـ ــغر اردبيـــل و كاركنـ ــتان علـــي اصـ   بيمارسـ
زيست شناسي جانوري دانشگاه تبريز و كليه عزيزاني كه مـا را در  

  .يمنماي ند تقدير و تشكر ميا هياري نمود تحقيقاجراي 
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