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Abstract 

 

Background and purpose: Microcephaly is reduced head circumference more than two 

standard deviation below the mean for the age and sex. Genetic microcephaly disorder is divided into two 

categories; isolated and syndromic microcephaly. The incidence of autosomal recessive primary 

microcephaly in consanguineous population is more than that in non-consanguineous population. So far, 

few studies are conducted on the common genes in microcephaly in Iran. The present study, reveals the 

necessity to study, and implementing programs for genetical and clinical prenatal diagnosis. 

Materials and methods: In this study, the records of more than 1500 families participating in 

genetic counseling (2003-2014 in Ahvaz Welfare Organization) were used. Depending on the type of 

disease and drawn pedigree, the frequency of isolated microcephaly was calculated among autosomal 

recessive patients. Data was analyzed applying Chi-square test. 

Results: Microcephaly and isolated microcephaly were observed in 5.51% and 3.29% of 

autosomal recessive patients, respectively. The risk of isolated microcephaly in non-Arab ethnic was 3.56 

times more than the risk in Arab ethnic. The risk of isolated microcephaly in double first cousin and first 

cousin offspring was 4.44 times more than the risk of it in the first cousin once removed and other 

consanguineous marriages offsprings. 

Conclusion: Consultation for risk of isolated microcephaly is more necessary in non-Arab ethnic 

and in double first cousin and first cousin offspring. 
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 گزارش کوتاه

 های اتوزوم مغلوبشیوع میکروسفالی ارثی در بیماری
 های فامیلی در اهوازناشی از ازدواج

 
       1زهرا صادقی

       2علی محمد فروغمند

 3غلامرضا محمدیان

 چكيده

شیدد  اتیل   فالی قلمداد مییانحراف معیار نسبت به سن و جنس، میکروس 2کاهش دور سر بیش از  و هدف: سابقه

گردد  شیدع میکروسفالی اولییه اتیدزوم مولید  میکروسفالی ژنلیکی به دو دسله میکروسفالی ایزوله و سندرومی تقسیم می
تر ازجمعیت غیر همخدن است  با وجدد اهمیت میکروسیفالی، تیاکندن ملالعیان انیدانی بیر های همخدن بیشدر جمعیت

کارهای بیالینی و ژنلیکیی و ارائه راهدر ایران صدرن نگرفله است  این ملالعه، ضرورن ملالعه،  های رایج میکروسفالیژن
 گرداند تر میجهت تشخیص پیش از تدلد میکروسفالی را روشن

ک برای مشاوره به مرکز ژنلیی 22-39تانداده که طی سا  های  0011در این بررسی پرونده، بیش از  ها:مواد و روش

بهزیسلی اهداز مراجعه کرده بددند، ملالعه شد  با تدجه به ندع بیماری و شجره رسم شده، فراوانیی میکروسیفالی ایزولیه در 
 های آماری انجام شد میان بیماران اتدزوم مولد  محاسبه گردید  باانجام آزمدن مربع کای، بررسی

درصد بیماران اتدزوم مولید ، میکروسیفالی  23/9لی و در درصد بیماران اتدزوم مولد ، میکروسفا 00/0در  ها:یافته

برابر قدمیت عر  و احلما  تدلد مبل   05/9های غیرعر  میکروسفالی ایزوله در قدمیتایزوله مشاهده شد  احلما  ابل  به 
سیه ( و درجیه زاده و تاله زاده تدأمان یا دوگانیهعمددرجه دو ) های با نسبت تدیشاوندیدر ازدواجایزوله به میکروسفالی 

 محاسبه شد  به بعد 4های با نسبت تدیشاوندی درجه برابر ازدواج 44/4، (عمدزاده یا تاله زاده)

هیای غیرعیر  نسیبت بیه قدمییت عیر  و نییز در میکروسفالی ایزوله بایید در قدمییت مشاوره پیرامدن تلر ابل  به استنتاج:

 یرد های با نسبت تدیشاوندی درجه اهار به بعد مدنظر قرار گهای با نسبت تدیشاوندی درجه دو و سه نسبت به ازدواجازدواج
 

 اتدزوم مولد  یها¬یماریب ،یکروسفالیم ،دعیشواژه های کليدی: 

 

 مقدمه
انحراف معییار نسیبت بیه  2کاهش دور سر بیش از 

  شیداهد (2، 0)شددمیکروسفالی قلمداد میف سن و جنس
 دهد که میکروسفالی یک اتیل   اولییهاتیر احلما  می

 آن تبعییت بیهو لیاا مویز  ( 9)بافت عصبی است درمیلدز 

از انییدازه نرمییا  جامعییه  تییرکداییکجمجمییه بیمییاران 
 بیه دوتدانید می  اتل   میکروسفالی ژنلیکی (4)شددمی

و هیا( و بیمیاری سیایر ع ییمبیا همیراه ) دسله سندرومی

 اولیهی یروسفالیمیک( و نیز دو دسله ایزوله)سندرومی غیر
 

  :sadeghi.zahra23@yahoo.com E-mail              یفناور ستیو ز کیژنل یمهندس یپژوشگاه مل :تهران -زهرا صادقی: مولف مسئول

 رانیا تهران، ،یفناور ستیو ز کیژنل یمهندس یپژوشگاه مل ک،یژنل یدکلر یدانشجد  0
 شهید امران، ایران گروه ژنلیک، دانشکده علدم، دانشگاهدانشیار،   0
 ، اهداز، ایرانبهزیسلی اهداز مرکز ژنلیک  2
 : 24/2/0934تاریخ تصدیب :          2/4/0934 تاریخ ارجاع جهت اص حان :         91/9/0934 تاریخ دریافت
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 انو همکار زهرا صادقی     
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 گزارش کوتاه

و میکروسفالی  (پیشرونده)حاصل کاهش رشد موز و غیر

فاکلدرهیای  تقسییم گیردد  آسیب موزی(حاصل ثاندیه )

( یدوران بیاردارمثل مراقبت ناکیافی )ژنلیکی و محیلی 

تیییر بییییش ( 0-9،2)مؤثرنیییدمیکروسیییفالی  ربییی دو هیییر

وزن،  (MCPH) 0ی اتدزوم مولد های اولیهمیکروسفا 

اسیکن  و قد و ظاهر نرما  داشیله و آنیالیز کرومیدزومی

 9/0شیدع میکروسفالی اولییه از   (2،3)موزی نرما  دارند

نفییر بسییله بییه نییدع جمعیییت و  011111در هییر  001تییا 

هیا در آسیایی MCPH  تدن ملویر استهای همیتجمع

 تر از سفیدپدسلان است  وقدع میکروسفالیها بیشو عر 

 MCPH  (0،01،00)تر استبیش تدنهای همجمعیتدر 

لدکدس  02دهد و تا به حا  همراهی نشان میهلروژنیلی 

(MCPH1-MCPH12 بییا اییین اتییل   گییزار  شییده )

هیای مدتاسیدن حاملیکروسفالی که های مژن  (02)است

، microcephalin ،WDR62 بیه ترتییب ،هسیلندبیماری 

CDKSRAP2 ،CASCS ،ASPM ،CENPJ، STIL ،

CEP135 ،CEP152 ،ZNF335، PHC1 ،CDK6 

هییدف از اییین بررسییی تعیییین فراوانییی  ( 9)باشییدیمیی

میکروسییفالی ایزولییه در مییراجعین بییه مرکییز ژنلیییک 

برتی و ارتباط آن با  22-39ای هسا  بهزیسلی اهداز در

بیماران ضرورن  این با تعیین فراوانی عدامل دیگر است 

 گردد گااری بر این بیماری مشخص میسرمایهو  ملالعه

 

 مواد و روش ها
کیه در  تانداده 0011بیش از  پروندهملالعه،در این 

مرکیز ژنلییک  به ژنلیک، برای مشاوره 22-39های سا 

  در ندشید بررسییجعه کیرده بددنید، بهزیسلی اهداز مرا

هیای هیای مخللیف ناشیی از ازدواجاین ملالعیه بیمیاری

شید  در ابلیدا بیا تدجیه بیه نیدع بیمیاری،  فامیلی بررسی

 شید، بنیابراینالگدهای تدارث رایج آن بیماری بررسی میی

 احلما  تعدادی از الگدها مث ً هلندریک یا میلدکنیدریایی

گردیید  سی س بیا بیماری رد میی و یا      با تدجه به ندع

تدجه به شجره تاندادگی رسم شیده، از مییان الگدهیای 

                                                 
1. Autosomal recessive primary microcephaly  

رایییج آن بیمییاری، الگییدی تییدارث بیمییاری سیینجیده و 

هیای بیا الگیدی ، بیماریگردید  بدین ترتیبانلخا  می

فراوانییی بیمییاران اتییدزوم مولیید  انلخییا  و تییدارث 

ن در مییا میکروسفا  با الگیدی تیدارث اتیدزوم مولید 

بییه  تشییخیص مبییل  بییددن افییراد  محاسییبه گردییید هییاآن

با تدجه به اندازه دور سیر و مقایسیه بیا  قب ً میکروسفالی

 شجره ییک 0شماره  تصدیردر  اسلاندارد انجام گرفله بدد 

در محاسیبان،  تانداده با این اتیل   رسیم شیده اسیت 

بیماران این شجره سه دتلر و سه پسر در نظر گرفله شد  

های تدارث اتدزوم مولد  به اشم ین شجره ویژگیدر ا

آزمیدن  SPSSبیا اسیلفاده از نیرم افیزار    س ستدردمی

 سندرومی و غیرسندرومی مربع کای، برای دو گروه بیمار

انجییام و مبل یییان از نظییر تدزیییع قییدمیلی، نییدع ازدواج 

 تدیشاوندی و جنسیت مقایسه گردیدند 
 

 
 

 شجره یک تانداده با اتل   میکروسفالی :1ویر شماره تص
 

 و بحث یافته ها
پرونییده، در میییان  0011پییس از ملالعییه بیییش از 

بیمار با الگیدی تیدارث  0651های فامیلی، تعداد ازدواج

دست ه ب (Autosomal Recessive-ARتدزوم مولد  )ا

  (0 شیماره )جیدو بددنید نفیر میکروسیفا   36که  آمد

و فراوانییی  درصیید 00/0میکروسییفالی  بیمییاران فراوانییی

بیماران اتیدزوم درصد  9/ 23به میکروسفالی ایزوله  یانمبل 

ارتباطی میان جنسیت د  محاسبان آماری شمولد  محاسبه 

  دادننشان و ندع بیماری )ایزوله یا سندرومی( را 
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 جدو  فراوانی بیماران میکروسفالی :1شماره  جدول
  اماران میکروسفبی
 جنس

 ARبیماران  میکروسفالی سندرومی ایزوله
 سلح 
 معنی داری

 251 00 29 92 دتلر

600/1 
 311 42 05 25 پسر
 0651 36 93 02 مجمدع

 درصد 011 درصد 00/0 درصد 20/2 درصد AR 23/9 بیماران کل فراوانی در

 

 مرجع در نظر گرفله شده است  عر  قدمیت ORدر محاسبان مربدط به *

 

  محاسیییبه نسیییبت شیییانس 2 شیییماره در جیییدو 

Odd Ratio-OR)درصید جهیت  30ان ( با فاصیله اطمینی

احلمییا  ابییل  بییه بیمییاری مقایسییه قدمیییت مبل یییان، 

برابیر  05/9های غیرعیر  میکروسفالی ایزوله در قدمیت

در ملالعییه  احلمییا  ابییل  در قدمیییت عییر  نشییان داد 

فروغمند و همکاران نیز فراوانی مبل یان به ناشیندایی در 

افراد غیرعیر  نسیبت بیه مبل ییان عیر  قابیل تدجیه و 

های تدیشاوندی در جمعیت فراوانی اغلب انداع ازدواج

رسید بیه نظیر میی ( 09)تیر از عیر  اسیتغیرعر  بییش

ها هم ادن تایساکس، گاشیر طدرکه برتی بیماریهمان

تییر پیییک در بییین یهددیییان اشییکنازی رایییج -و نییایمن

هیای اتیدزوم نهفلیه هیم ایدن برتیی بیمیاری (،04)است

هییای راوانییی ازدواجمیکروسییفالی ایزولییه بییه تییاطر ف

تیر های غیر عر  تدزسلان شایعتدیشاوندی در قدمیت

بیماران ایزوله و سیندرومی نیز  9 شماره جدو در باشد  

از نظر تدزیع نسبت تدیشاوندی والیدین بیا هیم مقایسیه 

تدلید فرزنید محاسبه نسبت شانسنشان داد احلما    شدند

 نسییبت بیا هیایبیل  بیه میکروسیفالی ایزولیه در ازدواجم

تدلید برابیر احلمیا   2،44/4و سه 0درجه دوتدیشاوندی 

تدیشیاوندی  نسیبت با هایبل  به آن در ازدواجفرزند م

  به بعد است 4درجه 
 

 .جدو  قدمیت بیماران ایزوله و سندرومی :2شماره  جدول
 

 OR* معنی داری سلح سندرومیک ایزوله قدمیت مبل یان

 00 22 غیر عر 

112/1 05/9 
 20 00 عر 

 6 00 **نامعین

 93 02 جمع
 

 مرجع در نظر گرفله شده است  عر  قدمیت ORدر محاسبان مربدط به *

   حاف گردیدندمعین والدین نا نسبت تدیشاوندی ن باقدمیت نامشخص یادر این محاسبان بیمارا **

                                                 
1- double first cousin

  
2- first cousin 

 بیماران والدین های تدیشاوندی جدو  نسبت :3شماره  جدول
 

 سندرومیک ایزوله نسبت فامیلی
 سلح

 معنی داری
*OR 

 06 99 9و  2تدیشاوندی درجه 

110/1 44/4 
 05 6 به بعد 4تدیشاوندی درجه 

 5 02 **بت فامیلی ذکر نشدهنس

 93 02 جمع بیماران میکروسفالی
 

 مرجع در نظر گرفله شده است  به بعد 4تدیشاوندی درجه  ORدر محاسبان مربدط به *
   حاف گردیدندمعین والدین نا نسبت تدیشاوندی ن باقدمیت نامشخص یادر این محاسبان بیمارا **

 

هیای هیای ازدواجبر اسیاس ملالعیان، در بیین زاده

های های مادرزادی و بیماریتدیشاوندی بروز بدریخلی

نند ناشندایی و عقب افلادگی ذهنی کیه بعیدها دیگری ما

بییروز   (04-29)یابییدمیییبییروز تداهیید کییرد، افییزایش 

های میادرزادی در فرزنیدان حاصیل از ازدواج بدریخلی

تدیشاوندی درجه سه در مقایسه بیا فرزنیدان حاصیل از 

 ازدواج غیرتدیشییاوند تییا دو برابییر افییزایش دارد  تقریبییاً

هیای یگدن شدن در بیمیاریها به همدزهمه این افزایش

شییدد  اییین یافلییه بییا تییدزومی نسییبت داده میییامولیید  

یعنیی  ( 24)اسیت کام ً سازگار Garrodمشاهدان اولیه 

شیدد ییک ازدواج با تدیشاوند درجیه سیه مدجیب میی

مولید  ماننید آلکیاپلدندری بیا  صفت کمیا  و معمدلاً

میکروسیفالی  ( 04)ترین احلما  تدد را نشیان دهید بیش

با ییک الگیدی اتیدزوم مولید   نیز لیه اتدزوم مولد او

هیا را که در آن هر دو ک ی ژن در هیر سیلد  مدتاسییدن

یییک ک ییی ژن  ییین بیمییارانرسیید  ابییه ارث مییی ،دارنیید

 ( 9)برنییدمدتاسیییدن یافلییه را از هییر والیید بییه ارث مییی

 20دانییم در تدیشیاوندی درجیه دوم طدر که مییهمان

 0/02های افراد و در تدیشاوندی درجه سیدم ژن درصد

امیا در تدیشیاوندی  ،های افراد مشلرک استژن درصد

 های افیراد و در تدیشیاوندیدرصد ژن 20/5درجه اهارم 

 (،04)های افیراد مشیلرک اسیتژن درصد 9درجه پنجم 

در  هیای مشیلرکبنابراین با تدجیه بیه درصید بیالاتر ژن

همسان بیه ارث رسییدن تر، احلما  نسبت فامیلی نزدیک

هیا و تیالص ها و در نلیجه همدزیگیدن شیدن آلیلآلل

تییر هییای اییین تدیشییاوندان بیییشهییا در زادهشییدن ژن

هیا بیه تیر فرزنیدان آنین ابیل ی بییشاشیدند و بنیابرمی
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 گزارش کوتاه

ایدن میکروسیفالی میدرد انلظیار های مولد  همبیماری

مبل ییان بیه  غالیب ،هیای فیامیلیدر مییان ازدواج است 

فیامیلی بیا هیای ازدواج فرزنیداندر  ،کروسفالی ایزولهمی

انین همشد  دیده می نسبت تدیشاوندی درجه دو و سه

مشخص شد که شانس غیرعر  و  عر  با مقایسه گروه

تیر بییشدر گروه غییر عیر   میکروسفالی ایزوله ابل  به

مشاوره پیرامیدن میکروسیفالی  تدان گفتمی   پساست

هیای ی غییر عیر  و نییز در ازدواجهیاایزوله در ازدواج

 و تیری داردضیرورن بییش ،تیرفامیلی با نسبت نزدییک

تییر در اییین زمینییه هییای بییالینی و ژنلیکییی بیییشپییژوهش

یش از تدلد ملناسیب پهای تشخیص ضروری است تا راه

  نهاد گردد با جامعه ایرانی پیش
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