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Abstract: 
 
Background: Familial adenomatous polyposis (FAP) is a hereditary precancerous syndrome 
and is characterized by the manifestation of adenomatous polyps in the colon and rectum at 
an early age. Germline mutations of APC gene cause FAP. This study aimed to investigate 
about the part of 3'-end of exon 15 of APC gene in FAP patients in Guilan, Ilam and 
Lorestan province in 2018. 
Materials and Methods: In this descriptive cross-sectional study, 18 FAP patients were 
recognized and Blood sampling was done. After DNA extraction, a part 3'-end of exon 15 of 
APC gene was amplified by PCR method and underwent direct sequencing. 
Results: In this study one nonsense mutation (c.4606G>T, p.E1536X) in a classic FAP 
patient and one missense mutation (c.5465T>A, p.V1822D) in an AFAP as homozygote and 
four classic FAP patients as heterozygote was observed. Also, four silent mutations 
p.T1493T, p.G1678G, p.S1756S and p.P1960P were identified in these FAP patients.  
Conclusion: It seems that mutation E1536X is the main reason of disease in a patient with 
severe polyposis. Also, mutation V1822D as homozygous can cause AFAP; but for classic 
FAP development a more destructive mutation is needed along with this mutation. 
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  در افراد مبتلا به پوليپوز آدنوماتوز فاميلي APCژن  15اگزون  3'شناسايي جهش در انتهاي 
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  مقدمه
يك بيماري ژنتيكي با ) FAP(پوليپوز آدنوماتوز فاميلي 

 6850يك در  شيوع بيماري بين. باشد ها مي شيوع كم در جمعيت
موارد در  درصد 2/3تا  29/2(ن زنده ادر متولد 31250تا يك در 

با فركانس ثابت در سرتاسر دنيا و با فركانس يكسان ) نفر 100000
دليل داشتن الگوي وراثت  ؛ اما به]1[باشد  بين زنان و مردان مي

تواند منجر به بروز بيماري در چندين  ، مي]3،2[اتوزومي غالب 
بروز صدها تا  ،علامت مشخصه بيماري. دشوعضو يك خانواده 

شدن در كولون و ركتوم در  هزاران پوليپ مستعد به سرطاني
كلاسيك  FAPبه اين فرم بيماري . ]4[كودكي و بزرگسالي است 

  . شود گفته مي) aggressive or classic FAP( يا تهاجمي
  

شناسي، دانشكده علوم پايه، واحد رشت، دانشگاه آزاد  زيست گروهاستاديار، . 1
  اسلامي، رشت، ايران

 مولكولي، دانشكده علوم زيستي، واحد شناسي سلولي و استاديار، گروه زيست .2
  اسلامي، تنكابن، ايران تنكابن، دانشگاه آزاد

واحد رشت، شناسي، دانشكده علوم پايه،  زيست گروهارشد،  كارشناس. 3
  دانشگاه آزاد اسلامي، رشت، ايران

  :نشاني نويسنده مسؤول* 
رشت، دانشگاه آزاد اسلامي، واحد رشت، دانشكده علوم پايه، گروه 
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سالگي داراي  15كلاسيك در  FAPحدود نيمي از افراد مبتلا به 
 در سنّطور حتم  به) CRC(آدنوم هستند و سرطان كلوركتال 

نوع  FAPدر . دهد هاي اسپوراديك رخ مي سرطان تر از سنّ پايين
شود و  متوسط صدها پوليپ در دهه دوم تا سوم زندگي ظاهر مي

CRC  اما در  .]5[دهد  سالگي رخ مي 40تقريباً درFAP خفيف 

)Attenuated FAP(  ياAFAP ها به ده تا صد  تعداد پوليپ
كاهش يافته و برخلاف دو ) كولوناغلب در سمت راست (پوليپ 

 FAP بيماري .]6[شدن آن بسيار كم است  نوع قبلي، خطر سرطاني
شود   ايجاد مي APCدر اثر جهش ژرمينال در ژن تومور ساپرسور 

يك  5q21-22با موقعيت ژنومي  ،اگزون بوده 15كه حاوي  ]7[
 APCپروتئين . ]8[ند ك آمينو اسيدي را رمزدهي مي 2843پروتئين 

) Axin(و آكسين  GSK ß3در يك كمپلكس تخريبي همراه با  
. شوند كاتنين و در نتيجه مهار انتقال آن به هسته مي βباعث تجزيه 

، باعث )در اثر جهش( APCكه از دست دادن عملكرد  در حالي
ي شدن فاكتورهاي رونويسي خاص كاتنين به هسته و فعال βانتفال 

و تنظيم تكثير  c-mycهايي چون  انكوژنو در نهايت افزايش بيان 
ترين ژن  ترين و شايع مهم APCژن . دشو و بقاي سلولي مي

شود و در حدود  هاي كلوركتال محسوب مي يافته در سرطان جهش
. ]9[ها داراي جهش در اين ژن هستند  آدنوم و كارسينوم درصد 60
رخ  APCجهش ژرمينال  FAPافراد مبتلا به  درصد 70- 90در 

 MUTYH باقيمانده، جهش در ژن درصد 10-30داده و در 

  :خلاصه
هاي آدنوماتوزي در  يك سندرم ارثي مستعدكننده به سرطان است كه با ظهور پوليپ) FAP(پوليپوز آدنوماتوز فاميلي  :سابقه و هدف

بررسي  ،هدف از اين مطالعه .هستند FAPايجادكننده  APCهاي ژرمينال در ژن  جهش .شود پايين شناسايي مي كولون و ركتوم در سنّ
  .بود 1397هاي گيلان، ايلام و لرستان در سال  در استان FAPدر مبتلايان به  APCژن  15اگزون  3'هاي بخش انتهاي  جهش

بعد از استخراج . گيري انجام شد خونها  از آنشناسايي و  FAPفرد مبتلا به  18مقطعي، -در اين مطالعه توصيفي :ها مواد و روش
DNA ژن  15اگزون  3'، يك بخش از انتهايAPC  به روشPCR  و تحت تعيين توالي مستقيم قرار گرفتشد تكثير.  
كلاسيك و يك جهش بدمعني  FAPدر يك فرد مبتلا به ) p.E1536X ،c.4606G>T(معني  در اين مطالعه يك جهش بي :نتايج

)p.V1822D، c.5465T>A ( در يك فرد مبتلا بهAFAP صورت هموزيگوت و چهار فرد مبتلا به  هبFAP صورت  هكلاسيك ب
در اين بيماران شناسايي  p.P1960Pو  p.T1493T ،p.G1678G ،p.S1756Sهمچنين چهار جهش خاموش. هتروزيگوت مشاهده شد

  . شد
 V1822Dهمچنين جهش . در يك بيمار با پوليپوز شديد علت اصلي بيماري باشد E1536Xرسد جهش  به نظر مي :گيري نتيجه

تري به همراه اين جهش نياز  كلاسيك به جهش دوم مخرب FAPشود؛ اما براي بروز  AFAPتواند باعث  صورت هموزيگوت مي هب
  .  باشد مي

  ژرمينال، جهش بدمعني، سرطان كلوركتال، پوليپوز آدنوماتوز فاميلي، جهش APCژن  :كليديواژگان
 672-678 ، صفحات98، بهمن و اسفند 6پژوهشي فيض، دوره بيست و سوم، شماره –نامه علميدو ماه                                                            
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در مطالعات مختلف نشان داده شده كه . ]5[گزارش شده است 
همچنين  .از نوع تغيير قالب خواندن هستند APCهاي  اغلب جهش

ترين  ، شايع1061و  1309هاي  ونحذف پنج نوكلئوتيدي در كد
عنوان نواحي داغ  به ،]10[هاي ژرمينال در اين ژن بوده  جهش
شناخته هاي كلوركتال  در سرطان APCپذيري در ژن  جهش

. كاتنين هستند βجايگاه اتصال  APCكه در پروتئين  ]5[د شون مي
، جمعيت درصد 0در شمال اسپانيا  1309فركانس حذف در كدون 

 FAPدر مبتلايان به درصد  4/8و استراليا  درصد 5/1اسرائيلي 
، درصد 16در ايتاليا  1061در كدون فركانس حذف . باشد مي

 0، جنوب غرب اسپانيا درصد 5، هلندي درصد 7جمعيت اسرائيلي 
همچنين بيش از . گزارش شده است درصد 4/2و استراليا  درصد

 MCR )mutationدر ناحيه  APCهاي  جهش درصد 60

cluster region (1284-1464يا  1284- 1580هاي  بين كدون 
جهش  18در يك مطالعه كوهورت در مصر با . مشاهده شده است

و كدون  3ها بين اگزون  جهش درصد 80مختلف مشخص شد كه 
 APCزاي  ترين واريانت بيماري شايع. ]10[ رخ داده بودند 1503

كه با حضور  ]11[است ) حذف پنج نوكلئوتيدي( 1309در كدون 
هاي  واريانت. است تر همراه تعداد زياد آدنوم در سنين پايين

و انتهاي  9، اگزون )177-1هاي  كدون(ژن  5'زا در بخش  بيماري
از سوي ديگر در مطالعات مختلف . ]2[ژن وجود دارند  3'ديستال 

مشخص شده كه ارتباط بين فنوتيپ و ژنوتيپ بيماري در اغلب 
تا  168كه جهش در ناحيه كدوني  از جمله اين. داردبيماران وجود 

تا انتهاي  1580و از  168كلاسيك، از يك تا  FAPباعث : 1580
م به غير از پوليپوز داشتن علائ 1444تا  457، از AFAP: ژن

اپيتليوم  مادرزادي هيپرتروفي( CHRPEخارج كولوني نظير 
تا  1395و از  پوليپوز شديد: 1464تا  1250، از )شبكيه رنگدانه

تومورهاي دسموئيدي هم در افراد مبتلا  FAPبه غير از : 2000
 همچنين بر اساس مطالعات مختلف، بين سنّ. ]12[شود  ديده مي

كه  طوري هب. ها نيز ارتباط وجود دارد بروز بيماري و موقعيت جهش
هاي  ي، جهش در كدونگسال 20 در سنّ 1309جهش در كدون 

 168كدون  5 ́سالگي و جهش در سمت 30 در سنّ 1580تا  168
اعث بروز بيماري سالگي ب 52 در سنّ 1580كدون  3 ́و سمت

] 14[با توجه به چنين ارتباطي بين ژنوتيپ و فنوتيپ . ]13[ شود مي
، آگاهي از ژنوتيپ ]15[بروز بيماري  و همچنين ژنوتيپ و سنّ

شناسايي افراد در ريسك بيماري و  بهتواند  بيماران ايراني مي
كاهش ميزان مداخلات درماني در اين افراد و  موقع شروع به

 براينابن. كمك شاياني نمايد ها آنومير ناشي از سرطان در  مرگ
از اين  خاطر طول زياد ژن و هزينه بالاي تعيين توالي، هدف هب

ي 15اگزون  3'ها تنها در بخشي از انتهاي  بررسي جهش ،مطالعه

 FAPدر افراد مبتلا به 1309در محدوده اطراف كدون  APCژن 
هاي اين  اگزون كه انجام تعيين توالي براي كلّ بود؛ با توجه به اين

به همين  ؛نياز به هزينه بيشتري داشت ،ژن در هر فرد مورد مطالعه
پذيري بيشتري از آن در دنيا  اي از ژن كه جهش منظور منطقه
  . بود، در اين مطالعه مورد بررسي قرار گرفتگزارش شده 

  
  ها مواد و روش

 5ساله تعداد  در اين مطالعه مقطعي، طي يك دوره يك
هاي ايلام  بيمار از استان 13از استان گيلان و  FAPبيمار مبتلا به 

كبد و  ،ن دستگاه گوارشعه به مطب متخصصاو لرستان با مراج
انكولوژي با كد اخلاق به شماره 

IR.IAU.RASHT.REC.1397.027  از دانشگاه آزاد اسلامي
 100و بيش از )  AFAP(پوليپ  100تا  5واحد رشت  با داشتن 

بعد از . شناسايي شدند ]16[) كلاسيك FAP(پوليپ در كلوركتال 
 هاي نمونه. گيري انجام شد نامه، از بيماران خون تكميل فرم رضايت

 به(  EDTA 0.5M حاوي هاي لوله سي در سي 5به مقدار  خوني
   .شد منتقل آزمايشگاه به )خون انعقاد ضد ماده عنوان

  ي ژنومي DNAاستخراج 
هاي خوني، از كيت  از نمونه  DNAجهت تخليص

DynabioTM Blood/Tissue DNA Extraction mini kit 
. طبق دستورالعمل شركت سازنده استفاده شد) تكاپوزيست، تهران(

شده با  هاي تخليصDNAها، صحت  پس از تخليص نمونه
  .بررسي شددرصد  5/1الكتروفورز ژل آگارز 

  توالي  و تعيين PCRواكنش 
 PCRاز كيت  PCRروش  به DNAجهت تكثير 

Master Mix ) شركتGolden double helixكره جنوبي ، (
افزودن  با µl25 در حجم نهايي PCRاجزاي واكنش . استفاده شد

DNA هاي مربوطهژنومي، جفت پرايمر )µM 20 ( و آب استريل
) حاوي آنزيم، كوفاكتور و بافر مخصوص( PreMixبه محلول 
با استفاده از  1309دو جفت پرايمر در محدوده كدون  .آماده شد

طراحي شدند و از   CLC main workbench v3.5 افزار نرم
مورد بررسي  BLASTافزار آنلاين  فرد بودن با نرم هبنظر منحصر
كره ( Macrogenتوسط شركت  سنتز پرايمرها. قرار گرفتند

با استفاده  PCRواكنش . )1شماره جدول ( صورت گرفت )جنوبي
يك : طبق برنامه ذيل انجام شد Analaytik Jenaاز ترموسايكلر 

 30دقيقه،  5مدت  هب C95 °مرحله واسرشت شدن ابتدايي در 
 1مدت  هب C65 ° دقيقه، 1مدت  هب C95 °در دماي ترتيب  بهسيكل 
دقيقه، و يك مرحله گسترش نهايي در  1مدت  هب C72 °و  دقيقه

باند بودن  تك تأييدبعد از . دقيقه 5مدت  هب C72 °دماي 
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ها  ، نمونهدرصد 2با طول مشخص در ژل آگارز  PCRمحصولات 
 ارسالكره جنوبي Macrogen با حفظ زنجيره سرمايي به شركت 

به كمك از تعيين توالي سپس نتايج حاصل  .دشو تعيين توالي 
افزار  و نرم 5/3ويرايش   CLC main workbenchافزار نرم

در  بيمارهاي  از نظر وجود جهش در نمونه BLASTآنلاين 
 NCBIرفرنس موجود در سايت  مقايسه با نمونه

)NG_008481.4  (مورد بررسي قرار گرفت .  

  
  PCRتوالي پرايمرهاي مورد استفاده در واكنش  - 1شماره  جدول

  نام پرايمر  توالي پرايمر طول محصول 

842 bp 5'-CACAGAATGAAAGATGGGCAAGACC -3' APC-F1 
5'-TGGAACTTCGCTCACAGGATC -3' APC-R1 

579 bp 5'-GTAATCAGACGACACAGGAAGCAG -3' APC-F2 
5'-GAACCTGGACCCTCTGAACTGCA -3' APC-R2 

  
  نتايج

 56زن و  درصد FAP )44فرد مبتلا به  18در اين مطالعه 
مورد بررسي  APCژن  15در بخشي از اگزون ) مرد درصد

با (اطلاعات فردي و پاتولوژيكي بيماران  .مولكولي قرار گرفتند

. شده استذكر  2 شماره در جدول) نظر متخصص گوارش و كبد
فرد  17و ) ساله 48(خفيف  FAPيك فرد مبتلا به  ها آن بين در

  .بودند) ساله 41تا  17(كلاسيك  FAPمبتلا به 

  
  اطلاعات فردي و پاتولوژيك بيماران مورد مطالعه - 2 شماره جدول

سكونت محلّ رديف  شدت پوليپوز محدوده سني زن مرد 
تعداد افراد داراي 

 جهش

 گيلان 1
3 2 

48-30  S 2 
- 1 A 

30-41 5 6 لرستان 2  S 2 
17-40 1 1 ايلام 3  S 1 

S: severe, A: Attenuated 
  

   APCژن  15تعيين توالي بخشي از اگزون 
معني، بدمعني و  شش نوع جهش بي ،نتايج تعيين توالي

در اين مطالعه در بيمار شماره . خاموش را در شش بيمار نشان داد
، يك جهش FAPبا داشتن پوليپوز شديد و سابقه فاميلي  1
در كدون ) درصد p.E1536X  )c.4606G>T( )3معني  بي

جهش . منجر به تبديل گلوتاميك اسيد به كدون خاتمه شد 1536

) درصد 17(در پنج بيمار ) p.V1822D  )c.5465T>Aبدمعني
صورت  هب) cFAP(كلاسيك  FAPشامل چهار فرد مبتلا به 

صورت هموزيگوت  هبAFAP در يك فرد مبتلا به هتروزيگوت و
، p.T1493T ، p.G1678G  چهار جهش خاموش. مشاهده شد
p.S1756S  وp.P1960P  در ژنAPC صورت  هدر شش بيمار ب

  .هتروزيگوت يا هموزيگوت گزارش شد
  

  FAPدر مبتلايان به  APCي ژن  15ي اگزون  3 'هاي موجود در بخشي از انتهاي جهش - 3شماره جدول 
كد 
  بيمار

  جهش بدمعني جهش خاموش  معني جهش بي  نوع بيماري

   

GAA(Glu)>TA
A(stop) 

c.4606G>T 
p.E1536X 

 
ACG(Thr)>AC

A(Thr) 
c.4479G>A 
p.T1493T 

GGG(Gly)>GGA
(Gly) 

c.5034G>A 
p.G1678G 

TCT(Ser)>TCG(Ser) 
c.5268T>G 
p.S1756S 

CCG(Pro)>CCA(P
ro) 

c.5880G>A 
p.P1960P 

GTC(Val)>GAC(
Asp) 

c.5465T>A 
p.V1822D 

1  cFAP هتروزيگوت  هتروزيگوت  هتروزيگوت  هتروزيگوت   هتروزيگوت  
2  AFAP        هموزيگوت  هموزيگوت  هموزيگوت  
5 cFAP   هتروزيگوت      هموزيگوت  هموزيگوت  
8  cFAP    هموزيگوت هموزيگوت        
13  cFAP    هتروزيگوت  هموزيگوت  هموزيگوت  هموزيگوت هموزيگوت  
17  cFAP    هتروزيگوت  هموزيگوت  هموزيگوت  هموزيگوت هموزيگوت  
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  بحث
، فرد را مستعد به FAPكه ابتلا به بيماري  با توجه به اين

نمايد، لازم است  سالگي مي 40سرطان كلوركتال در سنين قبل از 
براي هاي ضروري  جهت شناسايي افراد در خطر و انجام غربالگري

. اين افراد در هر استان مداخلات پزشكي كارآمدي صورت گيرد
هاي شايع در هر استان و در كشور  به همين خاطر، شناسايي جهش

در مبتلايان به APC ها در ژن  غربالگري جهش. باشد ضروري مي
FAP خاطر طول زياد ژن نياز به صرف زمان و هزينه زيادي  هب
اين ژن قرار  15در اگزون  APCبيشترين توالي مربوط به ژن . دارد

ها در اين ژن در مبتلايان  ترين جهش كه شايع گرفته، با توجه به اين
دهد، در اين مطالعه تنها بخشي از  در اين اگزون رخ مي FAPبه 

فرد  18و از بين قرار گرفت رسي مورد بر 15اگزون  3'انتهاي 
معني، بدمعني و  هاي بي در شش بيمار جهش FAPمبتلا به 

در اين مطالعه، در يك بيمار از استان گيلان  .خاموش شناسايي شد
به نظر  p.E1536Xمعني  با پوليپوز شديد در كلوركتال، جهش بي

تنها در  قبلاً. دشو بار در دنيا گزارش مي رسد كه براي دومين مي
با ده  FAPو همكاران در يك فرد مبتلا به  Thomasيك مطالعه، 

البته در . نددكرشناسايي را  p.E1536Xآدنوم در انگلستان جهش 
به  p.E1536Xبود و جهش  p.R213Xاين فرد جهش ژرمينال 

در  1536كدون . ]17[ دشگزارش ) سوماتيك(عنوان جهش دوم 
) 2075تا  1324هاي  بين كدون(اسيدي آمينو 20ناحيه تكرارهاي 

. اتصال بتاكاتنين است قرار دارد كه محلّ APCدر پروتئين  ]3[
براي كاهش فعاليت بتاكاتنين و تجزيه آن، حداقل به سه تكرار از 

انتهاي سومين تكرار، . نياز است APCآمينواسيدي  20هفت تكرار 
كه در اثر جهش  APCهاي  اغلب پروتئين. است 1513كدون 

هاي  ، همه يا اكثر توالي)Truncated protein(اند  تاه شدهكو
در بيمار مورد  براينابن. ]18[آمينواسيدي را ندارند  20تكراري 

بتاكاتنين چندان رسد عملكرد  نظر مي بررسي در مطالعه حاضر به
هاي قابل اتصال  اما عملكرد ديگر پروتئين ،دچار مشكل نشده باشد

از دست  ،ترمينال قرار دارند Cكه در انتهاي  APCبه پروتئين 
. ها نقش داشته باشد رفته باشد و در بروز بيماري تنظيم ناصحيح آن

ترمينال اين پروتئين در انتقال به هسته،  Cكه دومين سمت  طوري هب
ها و انجام تقسيم صحيح  ، اتصال به ميكروتوبولDNAاتصال به 
اما در بيمار مذكور . ]19[ دنقش دار) segregation(ها  كروموزوم

تواند فقدان چنين عملكردهايي را در  حذف اين دومين مي
خاطر حذف نواحي كدينگ مربوط به  ههاي كلوركتال فرد ب سلول

از سوي ديگر در . اين عمكلردها در يك آلل به همراه داشته باشد
در مطالعه . مشاهده شد V1822D پنج بيمار جهش بدمعني

Russo  همراه جهش  در اوكراين اين جهش بهو همكاران

Q1260X  در . ]20[در فرد دچار سرطان كلوركتال مشاهده شد
 AFAPو همكاران بر روي يك خانواده مبتلا به  Ikenoueمطالعه 
و  Iwaizumiدر مطالعه . ]21[شناسايي شد  V1822Dجهش 

با پوليپوز پراكنده اين جهش به  FAPهمكاران در يك فرد مبتلا به 
و Yang در مطالعه . ]22[ هاي ديگر مشاهده شد ه جهشهمرا

با استفاده از آناليزهاي  V1822Dهمكاران، جهش بدمعني 
ييد اين أعنوان يك جهش مضر تعيين شد كه در ت بيوانفورماتيك به

مورفيسم مرتبط با سرطان كلوركتال  آناليزها، قبلاً به عنوان يك پلي
و همكاران، اين Yang در مطالعه . با خطر بالا شناسايي شده بود

جهش ژرمينال در پنج بيمار مشاهده شد كه در بعضي از بيماران 
معني همراه بود و در بعضي  هاي بدمعني يا بي همراه با ديگر جهش

 15ر اگزون ژرمينال ديگري همراه با اين جهش د از بيماران، جهش
در مطالعه حاضر اين جهش در يك بيمار با . ]23[شناسايي نشد 

در . مشاهده شد E1536Xمعني  پوليپوز شديد همراه با جهش بي
ممكن است تا حدودي باعث كاهش   V1822Dاين بيمار جهش

ثرتري ؤنقش م E1536Xعملكرد پروتئين حاصل شود و جهش 
در شدت بيماري داشته ) ناكاملهاي با عملكرد  با توليد پروتئين(

كلاسيك با  FAPكه در سه بيمار ديگر مبتلا به  در حالي. باشد
معني  ، جهش بدمعني يا جهش بيV1822Dپوليپوز شديد با جهش
بنابراين در اين افراد بايد جهش دوم با . ديگري شناسايي نشد

تر رخ داده باشد كه در ايجاد پوليپوز شديد نقش  اثرات مخرب
ل و جهش دوم جهش او كه بين موقعيت با توجه به اين. باشد داشته

ل در كه جهش او و بروز پوليپوز ارتباط وجود دارد، در صورتي
همراه  LOHجهش دوم با  ،رخ داده باشد 1392تا  1194محدوده 

ل در خارج از اين ناحيه رخ داده كه جهش او در حالي .است
كننده  جهش كوتاه و از نوع MCRجهش دوم در ناحيه  ،باشد

)Truncating mutation (جهش  بنابراين. ]18[شود  مشاهده مي
اصلي ايجادكننده پوليپوز شديد در اين سه بيمار در آلل ديگر ژن 

كننده رخ داده  و از نوع جهش كوتاه MCR ممكن است در ناحيه
همچنين در يك  .باشد كه به مطالعات بيشتر در اين زمينه نياز است

به صورت  V1822Dدر اين مطالعه، جهش AFAPبيمار مبتلا به 
رسد علت بروز بيماري  نظر ميهموزيگوت مشاهده شد كه به

د كه همان جهش در وصورت خفيف در اين فرد شناسايي ش هب
ييد شده كه جهش بعد أدر مطالعات قبلي ت. باشد مي 1822كدون 

در . ]12[ دشومي AFAPجر به ژن من 3́تا انتهاي  1580از كدون 
بخش و همكاران در بيمارستان طالقاني تهران  مطالعه بهبودي فرح

بيمار حذف پنج نوكلئوتيدي  5در  FAPفرد مبتلا به  33از بين 
در مطالعه كشفي و همكاران در يك بيمار . ]11[ مشاهده شد 1309

حذف پنج نوكلئوتيدي  AFAPو يك فرد مبتلا به  cFAPمبتلا به 
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فرد  14و همكاران در  Chenدر مطالعه  .]24[د شمشاهده  1309
ترين  شش جهش هتروزيگوت شناسايي شد كه شايع FAPمبتلا به 

كه در  با توجه به اين. ]25[ بود 1309ها حذف پنج نوكلئوتيدي  آن
تر به  اين مطالعه اين جهش شايع، شناسايي نشد؛ براي بررسي دقيق

هاي مورد مطالعه نياز است  در استان تري از بيماران جمعيت بزرگ
ي مورد ارزيابي قرار تا حضور يا عدم حضور چنين جهش مهم

كننده در اين مطالعه چنين جهشي  در افراد شركت براينابن. گيرد
هاي گيلان، ايلام و لرستان  د و ممكن است در استانششناسايي ن

هاي ديگري داراي اهميت باشند كه نياز به مطالعات  جهش
  .ردادتري  گسترده

  
  گيري نتيجه

شده در سه  هاي ژرمينال شناسايي كه جهش با توجه به اين
قرار داشت، ممكن  APCژن  3'بيمار با پوليپوز شديد در بخش 

 5'است كه جهش ژرمينال ديگر يا جهش در آلل دوم در بخش 
ممكن است  AFAPاما در فرد مبتلا به . رخ داده باشد 15اگزون 

 كه يل انتهايي بودن جهش ژرمينال باشددل شدت كمتر بيماري به
عنوان يك جهش  به V1822Dييدكننده نقش جهش أتواند ت مي

همچنين وقوع . مضر در ايجاد تعداد كم پوليپ در افراد مبتلا باشد
كلاسيك در مطالعه  FAPدر يك فرد مبتلا به  E1536Xجهش 

جهش در بروز پوليپوز شديد بوده؛ دهنده اهميت اين  حاضر نشان
در ايجاد  ظاهراً) V1822D(چرا كه جهش دوم در اين فرد 

  .ثر استؤپوليپوز خفيف م
  

  تشكر و قدرداني
شگاه آزاد اسلامي واحد از معاونت پژوهش و فناوري دان

هاي طرح، كمال تشكر و قدرداني را  مين هزينهرشت جهت تأ
  .داريم
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