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  پژوهشی          

  
  
  ازنــــــدرانـکــــــی مــــــــوم پـزشـلـ عشـــــگاهـــه دانـلــــمج

  )17-25    ( 1387 سال     آذر و دی    67  شماره   دهم جهدوره 

17  1387آذر و دی  ، 67هم ، شماره هجد دوره                                                               مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                      

  تالاسمی -گلوبین در بیماران بتا -فراوانی موتاسیونهای ژن بتا
  شرق مازندران

 
  3مهرنوش کوثریان    2هاله اخوان نیاکی    1محمدباقر هاشمی سوته

   5علی بنی هاشمی     4آیلی علی اصغریان
  

  چکیده
 بـر اسـاس آمـار هـای انجمـن         . شایع ترین بیماری ارثی در جهان و بویژه در ایران مـی باشـد              ،تالاسمی-بتا :سابقه و هدف    

گزارشـات  . را دارا هـستند    آمـار استانهای مازندران و فارس بیـشترین        که    بیمار زندگی می کنند    18616در ایران   تالاسمی ،   
نـاهمگونی بـالای بیمـاری در       علی رغم   . در استان مازندران می باشد    تالاسمی  - درصدی ناقلین بتا   10بیانگر فراوانی بیش از     

در ایـن پـژوهش موتاسـیون هـای شـایع منطقـه شـرق اسـتان              . اسـت  جهش شـایع تر    10 تا   5 در هر جمعیت     سطح مولکولی، 
  .مازندران مورد بررسی و مطالعه قرار گرفته است

از بیمارانی که به درمانگاه تالاسمی بیمارستان بوعلی ساری مراجعه نمودند و داوطلبانه حاضر به همکاری :مواد و روش ها 
 ARMS-PCR  و Reverse Dot Blot و سپس با استفاده از دو روش مختلـف   شدی سی خون محیطی تهیه س10 تا 5بودند 

 نـوع از موتاسـیونهای شـایع کـشور تعیـین موتاسـیون         20در مرکز تحقیقات تالاسمی ساری و مرکز تالاسمی امیرکلا بـرای            
    .صورت گرفت

. شد درصد نوع جهش شناسائی 25/96تالاسمی ، در مجموع در - بیمار بتا 120 کروموزوم بررسی شده از      240از  :  یافته ها 
  IVSII-1G>A شایع ترین جهشدر بین جهش های شناسائی شده،. شناسایی شد  کروموزوم 231 موتاسیون مختلف در 13

بـه صـورت   ) درصـد 3/28( بیمـار    34به صورت هموزیگـوت و در        )درصد 3/53( نفر   64که در   بود درصد 3/68با  فراوانی    
 C8(-AA) codon22(G>A)/codon22/23/24(-7bp)جهـش هـای   . وزیگوت مرکب با موتاسیونهای دیگر دیـده شـد  هتر

,codon30(G>A), و IVSII-1G>A  ــده شــده اســت   درصــد83   در کــل در  200( کرومــوزوم هــائی مــورد بررســی دی
  ).  کروموزوم240کروموزوم از مجموع 

محـسوب   ) گلستانمازندران و , لان یگ(سمی در استانهای شمالی کشور تالا- بتاجهشن یعتریشا  IVSII-1G>A :استنتاج
مقایسه این یافته ها با مطالعات مشابه در استانهای دیگر نشانگر این است که توزیع جهش هـا در شـمال نـسبت بـه                  . می شود 
یـشگیری از تولـد   ایـن یافتـه هـا در برنامـه هـای غربـالگری و پ      . غرب ، جنوب  یا جنوب شرق کشور متفـاوت اسـت            شمال

  . در شرق استان مازندران قابل استفاده خواهد بود های ناقلکودکان تالاسمی ماژور در زوج
  

   ARMS-PCRبتا گلوبین، بررسی مولکولی ، -تالاسمی، فراوانی موتاسیون، ژن- بتا: کلیدی واژه های
  

  مقدمه
 شایع ترین بیمـاری ارثـی در جهـان و           ،تالاسمی-بتا

  تخمین زده می شود کـه حـدود        می باشد بویژه در ایران    
 میلیون ناقل برای نقص های عمـده هموگلـوبین در            270

   هزار نوزاد 400 تا 300 و سالانه حدود داردجهان وجود 

  
  

   Email: hashemisoteh@gmail.com  جاده خزر آباد، مجتمع دانشگاهی پیامبر اعظم، دانشکده پزشکی18ساری، کیلومتر : دکتر محمدباقر هاشمی سوته :مولف مسئول
  دکترای ژنتیک انسانی، عضو مرکز تحقیقات تالاسمی و استادیار گروه بیوشیمی و بیوفیزیک دانشکده پزشکی دانشگاه علوم پزشکی مازندران. 1
  دانشگاه علوم پزشکی بابلاستادیار دانشکده پزشکی  و لکولیو م-قات سلولییمرکز تحقدکترای بیولوژی سلولی، عضو . 2
  فوق تخصص بیماریهای غدد اطفال، عضو مرکز تحقیقات تالاسمی و استاد گروه اطفال دانشکده پزشکی دانشگاه علوم پزشکی مازندران . 3
  کارشناس آزمایشگاه، مرکز تحقیقات تالاسمی دانشگاه علوم پزشکی مازندران. 4
 نشگاه علوم پزشکی بابل دا، بیمارستان کودکان امیرکلاژنتیکگاه یشآزماکارشناس آزمایشگاه، . 5

  18/2/87:             تاریخ تصویب26/12/86:           تاریخ ارجاع جهت اصلاحات 1/11/86: ریافت تاریخ د
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  محمد باقر هاشمی  و همکاران                       هشی    پژو  
  

18  1387آذر و دی  ، 67هم ، شماره هجد دوره                                                               مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                       

 می به انواع هموگلوبینوپاتی در سراسر دنیا متولدمبتلا 
 هزار 900 سال آینده 20پیش بینی می شود که در . شوند

 درصد آنها در 95 ند کهبیمار تالاسمی در دنیا متولد شو
اگر چه بیماری . )1( خواهند بودآسیا، هند و خاورمیانه 

تالاسمی بطور عمده کشور های در حال توسعه  را 
حوزه ی در بعضی مناطق مانند تحت تاثیر قرار می دهد 

  د، ، آسیای جنوب غربی، هن ه، خاورمیانهمدیتران
 و داردفراوانی بیشتری بخش هائی از آفریقا و اندونزی 

در نواحی دیگری مانند اروپا و آمریکا ی شمالی 
این بیماری فرم شدید  .)2،3(بیماری کمتر است فراوانی 

و بدون  اه بودههمرخونی شدید  بدو تولد با کمدر 
کشنده می دریافت خون در سالهای اول زندگی 

در ایران براساس آمار های انجمن تالاسمی، . )4(باشد
 که تالاسمی زندگی می کنندمبتلا به  بیمار 18616

 بیشترین تعداد بیماردارای استانهای مازندران و فارس 
  .می باشند 

 بیمار 2500بر همین اساس در استان مازندران حدود 
  از خدمات بهداشتی و درمانی استفاده تالاسمی 
 متعدد رسمی و غیر رسمی بیانگر گزارشات. می نمایند

تالاسمی در استان - درصدی ناقلین بتا10فراوانی بیش از 
   که با توجه به جمعیت )7 و 6، 5( مازندران می باشد

پیش بینی می شود  میلیونی این استان در حال حاضر، 3
  . می باشدر   هزار نف300بیش از که تعداد ناقلین 

وزومــال مغلــوب از والــدین بــه ایــن بیمــاری بــصورت ات
گلــوبین در -و نقــص ژن بتــا رســد  مــیان بــه ارثفرزنــد

احتمـال  .  سبب ایجاد این بیماری می شود      11کروموزوم  
تولد نوزاد مبتلا به بتا تالاسمی در ایران، به طور متوسط،           

 3 زایمان تخمین زده میشود که تقریبا        300یک مورد در    
برابر بیشتر از بالاترین فراوانی در بیمـاری هـای وراثتـی،            

-بتــا. )6( اســت 1000/1یعنــی ســندروم داون، بــا شــیوع 
ــالایی      ــونی ب ــا همگ ــولی از ن ــطح مولک ــمی در س تالاس
برخوردار است، علی رغم این نا همگونی، هـر جمعیتـی           

 جهـش،   10 تـا    5الگوی جهشی خاصی دارد به طوریکه       
 .)7(  شایع ترین جهش های هر منطقه را تشکیل میدهنـد         

ــشان داده اســت کــه    ــران هــم ن مطالعــات مختلــف در ای
پراکندگی و شـیوع ایـن موتاسـیونها در منـاطق مختلـف             

 و فراوانی آنها در شـمال تـا جنـوب           یستکاملا یکسان ن  
  بـا هـم دارد     تفاوتهـائی   رق نسبت به غرب     کشور یا در ش   

ــر   . )10،9،8( ــدگی موتاســیونها در ه ــین الگــوی پراکن تعی
 تشخیص سریع و تعیـین      جهتمنطقه ، کمک ارزنده ای      

ــد    ــوع جهــش احتمــالی در تــشخیص هــای قبــل از تول   ن
 موتاسیونهای ژن   در زمینه پراکندگی  همچنین  . می نماید 

گزارشـهای  ازنـدران     بتا در بیماران تالاسمی در اسـتان م       
ــدودی  ــد   مح ــی باش ــود م ــدترین  ).11،12(موج در جدی

 مبــتلا بــه فــرد 174بررســی منتــشر شــده در ایــن مــورد ، 
تالاسمی مینور از مازنـدران مـورد بررسـی قـرار گرفتنـد             

تالاسمی مـاژور    - بتا مبتلا به  در مطالعه حاضر افراد      .)11(
ــرار     ــه ق ــی و مطالع ــورد بررس ــیون م ــوع موتاس ــر ن   از نظ

  .گرفته اند

  مواد و روش ها
 بیمار مبـتلا    120این تحقیق روی    : بیماران و نمونه گیری   

غیــر  (تالاســمی ســاکن در اســتان مازنــدران     -بــه بتــا  
ــشاوند ــاه    ) خوی ــابقه در درمانگ ــده و س ــه دارای پرون ک

انجـام  تالاسمی بیمارستان بوعلی سینای ساری بـوده انـد          
بعد از گرفتن رضـایت نامـه از بیمـاران یـا            . پذیرفته است 

 محیطی از ایـن    سی سی خون   10 تا   5حدود   والدین آنها 
 EDTAافراد گرفته شد و در لوله های حاوی ضد انعقـاد            

 در دمـای   DNAنیم مولار  ریخته شد و تا زمان استخراج
  .  درجه نگهداری شد-20

DNA      با استفاده از روش "BACCII  "Nucleon    از خـون 
محیطی استخراج گردید و بـا اسـتفاده از اسـپکتروفتومتر           

نانومتر از نظر میزان خلوص  280 و 260در دو طول موج 
. مورد ارزیابی قـرار گرفـت  ) کمیت و کیفیت  (و غلضت   

www.SID.ir [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
5-

23
 ]

 

                               2 / 9

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-488-en.html


Arc
hi

ve
 o

f S
ID

  تالاسمی -گلوبین در بیماران بتا- موتاسیونهای ژن بتا
 

19  1387آذر و دی  ، 67هم ، شماره هجد دوره                                                               مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                       

 میکروگـرم   250 رقت   ، مورد استفاده  DNAاز نمونه های    
ــزر    ــرای مطالعــات بعــدی در فری ــه و ب ــر تهی در میلــی لیت

  .نگهداری شد
ــا ــین موت ــیون  تعی ــین  :س ــرای تعی ــف ب  از دو روش مختل

یقــات تالاســمی در مرکــز تحق. موتاســیون اســتفاده شــد
ــستقیم   ــاری از روش م ــین   ARMS-PCRس ــت تعی   جه

نقطه ای، حذف و اضافه شدن چند    (جهش های مختلف    
 نـوع از    20بدین منظور   . استفاده گردید ... ) نوکلئوتید و   

انواع موتاسیونهای شـایع در کـشور مـورد بررسـی قـرار             
بــا اســتفاده از  در ایــن روش  ).1  شــمارهشــکل(گرفــت 

ــای اخ ــصاصیپرایمرهــــ ــه کمــــــک  و )13( تــــ بــــ
اپندروف کمپانی ) (MasterCycler gradientترموسایکلر

  ژنـومی نمونـه هـا بوسـیله       DNA. انجام شـد   تکثیر   آلمان
 .تکثیـر یافـت   ) شرکت سیناژن  (Taq پلیمراز   DNAآنزیم  

شـرکت سـیناژن،    (  PCRمخلوط واکـنش     میکرولیتر   24
    میلــی مــولار 10در هــر میکروتیــوب تــریس   ) ایــران

)3/8 (PH=ــیم   ، ک ــد پتاس ــد  50لری ــولار ، کلری ــی م  میل
 میکـرو   200 میلی مولار  و      5/1 ) شرکت سیناژن ( منیزیم

ــک از  ــر ی ــول از ه ــیناژن (  dNTPم ــرکت س    25/0 و) ش
در میکرو لیتر از هر یک از پرایمر ها ی جهـش            نانوگرم  

، )شرکت پـریم، ایتالیـا   ( پرایمر مشترک   ویافته یا طبیعی    
 و یک ) شرکت سیناژن(  Taq واحد از آنزیم پلی مراز1

 .ریختـه شـد   فرد بیمـار     ژنومیک DNAمیکرولیتر از   و نیم   

با شرایط زیـر انجـام   ترموسایکلر دستگاه  در  DNAتکثیر
نمونـه هـا بـه    سـپس   دقیقـه ،  5 در جه سانتیگراد 95: شد

 درجــه 66یــا  64 ثانیــه، 60 درجــه ســانتیگراد 95ترتیــب 
 بـرای    ثانیـه  60اد   درجه سـانتیگر   72 و ثانیه   60سانتیگراد  

 درجه  72 نمونه ها در     در نهایت     تکثیر گردید و         بار 35
  ).1شـماره شـکل   ( قـرار گرفتنـد       دقیقه 5 برای   سانتیگراد

 در مرکز تالاسـمی امیـرکلا و بـا         اًهمچنین یافته ها مجدد   
ــتفاده از دو روش  -ARMSو )  Reverse Dot Blot( اس

PCR 11( مورد مطالعه و تایید قرار گرفتند( .  
یکرولیتـر از    م PCR    ، 10 پس از انجام     :انجام الکتروفورز 

کـه    درصـد  5/1محصول تکثیر یافته بر روی ژل آگارز        
  بـود    نانوگرم در هر میلی لیتر اتیدیوم بروماید        10حاوی  

بـرای سـاختن ژل     .  ولـت الکتروفـورز شـد      100در ولتاژ   
 در صد ، میزان یک و نیم گـرم از آگـارز را              5/1آگارز  

 تریس ، بوریک اسـید و  (  1X TBE سی سی بافر100در 
EDTA (  ــه ظــرف هــای مخــصوص  .شــدحــل  ســپس ب

   سـی سـی ژل ، میـزان   50بـه هـر   . الکتروفورز منتقل شـد   
   نـانوگرم در میلـی      10 میکرولیتر اتیدیوم بروماید     8-10 

 بـا  PCR و پس از اضافه کردن نمونه هـای       شدلیتر اضافه   
 در گردید دقیقه الکتروفورز انجام   40 به مدت    100ولتاژ  

بــا اســتفاده از  ، از ژل PCR نهایــت بــرای بررســی نتــایج
مورد بررسـی قـرار     تصویر تهیه و    دستگاه عکس برداری    

   ). 1  شمارهشکل(گرفت 
  

  

  
  
  
  

  

 ، یکی برای حالت نرمال PCR در این روش برای هر فرد دو لوله . C44(-C ( 44کدون   در تشخیص موتاسیونARMS-PCRنمونه ای از نتیجه : 1  شمارهشکل
)N ( ای حالت جهش یافته و دیگری بر )M  ( ردیف های یک و دو برای فردی است که به عنوان کنترل نرمال استفاده شده است و تنها ردیف اول . رفتبکار) لوله

N (ردیف های سه و چهار مربوط به کنترل مثبت است . جواب داده است)فرد مینور حاوی یک ژن سالم و یک ژن جهش یافته با جهش) (C44(-C .3ای ردیف ه 
 مربوط به نمونه فرد 6 و 5ردیف های .  گویای این است که هر دو لوله نرمال و جهش یافته جواب داده است که نشاندهنده درست بودن مراحل آزمایش است4و 

جواب داده )  M(ه جهش یافته  ، که در این آزمایش تنها لولC-)C44 (حاوی دو ژن جهش یافته با جهش)  فرد ماژور (بیمار دیگر به عنوان کنترل مثبت است 
 که مربوط به حالت نرمال 7جواب نداده است اما ردیف ) 8ردیف (  مربوط به نمونه فرد مورد مطالعه است چون لوله مربوط به موتاسیون 8 و 7ردیف های . است

)N ( است جواب داده است بیانگر عدم وجود این موتاسیون در فرد مورد نظرمی باشد.  
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  یافته ها
 برای ARMS-PCR روش در این تحقیق بررسی ها به

 نوع از موتاسیونهای شایع کشور و استان مازندران 20
-بیماران مبتلا به بتا) نفر 120( کروموزوم 240روی 

 ، درصد موارد25/96تالاسمی  انجام شد در مجموع در 
در بین جهش های شناسائی . نوع جهش شناسائی شد

  ه عنوان شایعترین  ب IVSII-1G>Aوتاسیونمشده 
  

 64 شناخته شد که در  درصد3/68موتاسیون با  فراوانی 
 34به صورت هموزیگوت و در   )درصد 3/53(نفر 

به صورت هتروزیگوت مرکب با  ) درصد3/28(بیمار 
فراوانی جهش های . موتاسیونهای دیگر دیده شد

 نشان داده 1  شمارهمختلف در این بررسی در جدول
  .شده است

.  
  

  

  

  درصد در مطالعه مشابه  درصد فراوانی  تعداد کروموزوم  نوع موتاسیون

IVSII-1  164  3/48  1/62  

C22  15 25/6  4/3  

C8 11  5  6/0  

C30 9  75/3  5/7  

25DEL 9  75/3  10/1  

IVSI-5  7  9/2  9/2  

IVSI-1  5  2  6/0  

Fr8/9 4  6/1  4/3  

C39 2  8/0  NA 

IVSI-110  1  4/0  7/1  

C36/37 1  4/0  6/0  

C5 1  4/0  0/0  

IVSII-745  1  4/0  4  

UNKNOWN 9  75/3  8/9  
  

فقط یکی از جهش ها شناسائی )  درصد1/4(  بیمار5در 
   هیچ جهشی شناسائی ) درصد7/1( مورد 2 شدند و در

  ). 2  شمارهجدول(نگردید 

  و مقایسه آن)  کروموزوم n= 240(تالاسمی در این مطالعه - فراوانی موتاسیونهای بدست آمده از بیماران بتا:1جدول شماره  
 . با یافته های مشابه قبلی
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  تالاسمی شهرستان ساری- بیمار بتا120 فراوانی ژنوتیپی یا ترکیب موتاسیونهای مختلف بدست آمده از بررسی :2جدول شماره

اره
شم

 

 درصد فراوانی تعداد افراد نوع موتاسیون

1IVSII-1 (G>A)/ IVSII-1 (G>A) 64 3/53  
2 IVSII-1 (G>A)/C22 (G>T) 9 4/7  
3 IVSII-1 (G>A)/ IVSI-1 -25base del 6 5 
4 IVSII-1 (G>A)/C8(-AA) 4 3/3  
5 IVSII-1 (G>A)/ IVSI-5(G>C) 3 5/2  
6 IVSII-1 (G>A)/ IVSI-1 (G>A) 3 5/2  
7 IVSII-1 (G>A)/C30(G>C) 2 7/1  
8 IVSII-1 (G>A)/Fr8/9(+G) 2 7/1  
9 IVSII-1 (G>A)/ IVSII-745(C>G) 1 83/0  

10 IVSII-1 (G>A)/ IVSI-110(G>A) 1 83/0  
11 IVSII-1 (G>A)/C39(G>T) 1 83/0  
12 IVSII-1 (G>A)/C36/37(-T) 1 83/0  
13 IVSII-1 (G>A)/C5(-CT) 1 83/0  
14 C22(G>T)/C22(G>T) 2 7/1  
15 IVSI-5(G>A) IVSI-5(G>C) 2 7/1  
16 C8(-AA)/C8(-AA) 2 7/1  
17 C30(G>C)/C30(G>C) 1 83/0  
18 IVSI-1(G>A)/ IVSI-1(G>A) 1 83/0  
19 IVSI- 25base del/ IVSI-25base del (G>A) 1 83/0  
20 C8(-AA)/Fr8/9(+G) 2 7/1  
21 C30(G>C)/C8(-AA) 1 83/0  
22 C30(G>C)/ IVSI-25base del 1 83/0  
23 C22(G>T)/C30(G>C) 1 83/0  
24 C22(G>T)/C39(G>T) 1 83/0  
25 IVSII-1 (G>A)/? 2 7/1  
26 C30(G>C)/? 2 7/1  
27 C8(-AA)/? 1 83/0  
7/1 2 ناشناخته 28  

 100 120 تعداد کل 
  

-)C8(-AA) codon22(G>A)/codon22/23/24 جهش

7bp)   هـایcodon30(G>A), و IVSII-1G>A  83در 
 کروموزوم هائی که جهش در آنها شناسائی  شده درصد

 240 کرومــــوزوم از مجمــــوع 200 (اشــــتوجــــود د

و سایر موتاسیون های بررسـی شـده در ایـن     ) کروموزوم
 ,C44(-C), C15(G>A), -88(C>T):تحقیق عبارتنـد از 

C25/26(+T) IVSI-6T>C  و C16(-C)  کـــه  در  
  . بیماران بررسی شده در این مطالعه دیده نشده اند
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  بحث
صورت گلوبین به -بررسی جهش های ژن بتا

 حدود 1986 آغاز شد و تا سال 1980 از سال گسترده
 در  PCRبا کشف روش . چهل جهش  شناسائی شد

مدت زمانی کمتر از دو سال حدود پنجاه جهش دیگر 
 جهش 200تاکنون بیش از . )14( گردیدشناسائی 

 ایجاد سببمتفاوت در این ژن شناسائی شده است که 
اکثر این آسیبها شامل جهشهای . تالاسمی می شوند-بتا

نقطه ای یا حذف و اضافه شدنهای کوتاه چند 
های عمده ژنی در این  نوکلئوتیدی می باشد و حذف

 تعداد ، در هر گروه نژادی.یماری فراوانی کمی دارندب
 شیوع بالاتری دارندمعدودی از این جهش ها در بیماران 

به عنوان مثال در ساردینیا جابجائی نوکلئوتیدی  .)7  ،5(
C>T شایعترین ,  درصد 7/95 با فراوانی 39 در کدون

 همین جهش با فراوانی ,)15(ی است تالاسم-آلل بتا
 و در قشم با فراوانی )16( در سیسیل ایتالیا درصد 1/40

تالاسمی - به عنوان شایعترین آلل بتا)17( درصد71
  IVSI-110 A>G مثال دیگر جهش. گزارش شده است

 41 و )18( در یوگسلاوی درصد 39/53با فراوانی 
- به عنوان شایعترین آلل بتا)19( در مصر درصد

همچنین شیوع بالای . تالاسمی گزارش شده است
IVSI-5 G>Cو   Fr 8/9 (+G)   و امارات )20( در هند 

  . )21( گزارش شده است
 13 بررسی شده ،   دفر 120در این تحقیق از مجموع      

 کـه  شـد   کروموزوم شناسایی 231موتاسیون مختلف در   
. از کــل مــوارد بررســی شــده بــوددرصــد  25/96شــامل 

ــش  ــا    IVSII-1G>Aجه ــای ش ــش ه ــع ناحیاز جه ه ی
ــه ای مــی باشــد یمد یــن در مطالعــات گذشــته ا )14(تران

تالاسمی در اسـتانهای    -ن آلل بتا  یعتریجهش به عنوان شا   
و شـمال    ) گلـستان مازنـدران و    , لان  یگ ـ(شمالی کشور   
گزارش شـده اسـت     ) آذربایجان و اردبیل    (غرب کشور   

،  نیزو همکاراندر تحقیقات دکتر نجم آبادی      .)22, 11(

  ها، جزو شایعترین جهش ب استانهادر اغلاین موتاسیون  
ــین  .)9( شــده اســت شناســایی در ایــن موتاســیون همچن

 شایع بوده است  موتاسیونهای  در الجزایر جزو    ای  مطالعه  
ــه،در ایـــن . )23( ــوع  مطالعـ  نفـــر حامـــل 100در مجمـ

این آلل در و فراوانی  بوده اند  IVSII-1G>Aموتاسیون 
ــدود  ــوع ح ــده اســت درصــد3/68 مجم در .  بدســت آم

ــیون     ــران، موتاس ــف در ای ــده مختل ــام ش ــات انج   مطالع
 IVSII-1           به عنوان شایع ترین موتاسـیون گـزارش شـده 

همچنین مطالعـات دکتـر مجتهـدزاده       . )24, 11 ,9(است  
 بیمار بررسـی شـده از مرکـز درمـانی           46بین  در  ) 1378(

 درصـدی ایـن     68/ 7بوعلی سینای ساری بیـانگر شـیوع          
 درصـدی در ایـن      68/ 3موتاسیون بوده است که با یافته       

  .)12(مطالعه کاملا منطبق است
 C22،  C8جهش های شناخته شده بعدی در این مطالعه  

 و درصد 5  ، درصد 25/6 به ترتیب در C30و 
  همچنین.دیده شده است افراد درصد75/3

 IVSI-3’ (25del)  کروموزوم شناخته شد 9  نیز در 
 به عنوان IVSI-5 C>Gموتاسیون ). درصد 75/3(

جنوب و جنوب , هند , شایعترین جهش در خاورمیانه 
 ،14(  گزارش شده استدرصد 47شرقی آسیا با فراوانی 

تالاسمی در -همچنین شایعترین آلل بتا. )21،25،26
سیستان و بلوچستان و (های جنوب شرقی کشور  استان
 7این موتاسیون در این تحقیق در . )14(  است)کرمان

 9/2شد و  با فراوانی مورد از کروموزوم ها شناسایی 
 بیانگر آن استاین امر  در رده پنجم قرار گرفت درصد

که احتمالا توزیع جهش های شایع در جنوب شرق 
  .کشور نسبت به شمال ایران متفاوت است 

  ای با عنوان در مطالعه)11(درخشنده پیکر و همکاران 
 استان شمالی کشور 3فراوانی موتاسیونهای ژن بتا در 

 موتاسیون را گزارش 13، )گیلان ، مازندران و گلستان (
 درصد مازندرانی های بررسی شده 90ه اند که در کرد

 موتاسیون به تنهائی علت بیش از 5مشاهده شده است و 
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 درصد موارد ابتلا به تالاسمی مینور شناخته شده 80
فراوانی های گزارش شده در مقاله درخشنده پیکر . است

با فراوانی های مشاهده شده در این بررسی در جدول 
علی رغم شباهتهای .  استشماره یک مقایسه شده

 بیانگر تفاوتهائی در فراوانی های ،بدست آمده، مقایسه
 موتاسیون 5به عنوان مثال . حاصل از دو مطالعه می باشد

 موارد درصد 75/86این مطالعه در  شایع یافت شده در
 درصد 7/74در مطالعه قبلی تنها در دیده شد در حالیکه 

 .موارد گزارش شده است

 IVSII- 745ع در منطقه مدیترانه یعنی شش جهش شای

IVSII-1 و  IVSI-1 ، IVSI-6 ، IVSI-110 ،C39،   
 موارد درصد90 علت ایجاد حدود ،مجموعدر که 

 این جهش ها در شرق مازندران )27،28(بیماری هستند 
  از بیماران بررسی شده در این مطالعه درصد5/75در 

طالعه بکار پرایمر هایی که در این م. یافت شده است 
  G>T ، با تغییرC22رفته اند برای تشخیص موتاسیون 

در حالی که در مقاله اخیر منتشر شده در  .  شدطراحی
 7 حذف  بهمورد موتاسیونهای  شایع در استان مازندران،

 23 ، 22 مربوط به کدونهای (AAGTTGG-)نوکلئوتید 
 درصد اشاره شده است و به جهش 4/3با فراوانی   24و 

G>T C22 که در مناطق دیگر ایران گزارش شده   
پرایمر های مورد استفاده در این . اشاره ای نشده است

 ولی قادر به ندطرح قادر به تشخیص هر دو تغییر بود
  .)11(تفکیک ایندو از هم نبوده اند 

 این یافته ها می توان برای تشخیص حاملین  ازدر نهایت
و تشخیص قبل از تولد بیماران ) در موارد مشکوک ( 
چنین یافته هائی به انتشار . تالاسمی استفاده کرد-بتا

محققین کمک میکند تا بیماران شرق مازندران را با 
دقت و سرعت بیشتری مورد بررسی مولکولی قرار 

 9 کروموزوم بررسی شده در این تحقیق 240از . دهند
نیز ناشناخته باقی ماندند که برای ) درصد75/3(مورد 

روشن شدن نوع موتاسیون در آنها نیاز به بررسی های 
  .ر وجود داردبیشت

 

  سپاسگزاری

معاونــت محتــرم پژوهــشی دانــشگاه علــوم از  بدینوســیله 
 حمایت مالی از طرح  ، و   جهت بابل  و پزشکی مازندران 

بیماران مراجعه کننده به درمانگـاه تالاسـمی،        از  همچنین  
 پرسنل زحمتکش درمانگـاه تالاسـمی بیمارسـتان بـوعلی         

س زینلـی و  و همچنین از آقای دکتر سـیرو      سینای ساری   
کـه در ایـن مطالعـه مـا را          زاده وکیلـی     ا  تیزخانم دکتر آ  

  .یاری نمودند تقدیر و تشکر می نمائیم
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