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Abstract: 
 
Background: Beta-thalassemia, with over 2 million carriers of β-thalassemia, is one of the 
most common genetic diseases in Iran. Identification of beta-globin gene mutations is 
necessary for a specific diagnostic and management program, such as prepartum diagnosis of 
β-thalassemia. This study aimed to investigate common mutations in β-thalassemia patients 
in Iranian populations using the SNaPshot method. 
Material and Methods: In this descriptive study, 10 cc venous blood sample with EDTA 
were collected from 20 patients of medical genetics laboratory in Tehran and Ahvaz who 
were identified in the marriage-screening plan and after obtaining written consent and 
completing the questionnaire. Then, DNA was extracted by boiling method and SNaPshot 
method was used to determine mutations. Finally, data were analyzed with geen maper 
software. 
Result: In this study, frequency of common beta-thalassemia mutations showed that IVS II-
1/30% was the most common mutation of Fsc8-9 (20%), Fsc36-37 (15%), IVS I -5 (10%) 
and IVS II mutations (5%). 
Conclusion: The results of the study indicate that the difference in prevalence between the 
present study and other studies could be due to the scattered statistical population and fewer 
samples taken because this study focuses more on the efficacy of SNaPshot technique in 
diagnosis.  
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  SNaPshot روش با ايراني هاي جمعيت در بتاتالاسمي بيماران در شايع هاي جهش بررسي
  

مهرزاد سپيده
1
كشتمند زهرا ،

1*  

 
  مقدمه

 با ارثي هاي خوني كم علل ترين مهم از يكي تالاسمي
 انسان در ژنتيكي اختلالات ترين شايع از يكي و اتوزوم وراثت

 بدن در بتاگلوبين هزنجير توليد عدم يا كاهش موجب كه باشد مي
 ديده نژادها ههم در و جهان سراسر در بيماري اين ].1[ شود مي
 يآسيا و خاورميانه ،مديترانه نواحي در آن شيوع ولي شود، مي

 يابد مي امتداد دور خاور تا اروپا غربي جنوب از ،بوده بيشتر شرقي
 نيب در .]2[ وجود دارد نيز مركزي آفريقاي از وسيعي نواحي در و

 IVS II-1 (G>A) جهش ن،يبتاگلوب ژن در مختلف هاي جهش
 باشد يم مطرح رانيا مختلف مناطق در انيوار نيتر عيشا عنوان به
]3،4[.  
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 شده شناسايي بتاگلوبين ژن بر مؤثر جهش نوع 200 از بيش تاكنون
 95 از بيش و شوند مي بتاتالاسمي فنوتيپ بروز موجب كهاست 
 و بتاگلوبين ژن در اي نقطه هاي جهش نوع از ها، جهش كلّ درصد
 به مبتلا افراد .]5[ باشند مي ژني حذف نوع از نيز كمي درصد

 توان مي MCH و HB، MCV% ارزش ارزيابي با را تالاسمي
 يدأيت براي جهش شناسايي از بيماران، اين در .كرد شناسايي
 مولكولي تشخيص روش چندين البته، شود؛ مي استفاده تشخيص

 هيبريداسيون :جمله از .است شده گرفته كار به مورد اين در
 ،Multiplex PCR، PCR-RFLP و ]5[ بلات دات ريورس

PCR-ARMS توالي تعيين DNA ]6،7[. وجود دليل همين به 
 تكنيك .باشد اهميت حائز بسيار تواند مي غربالگري هاي تكنيك

 ناجوربازي، شيميايي شكست :شامل ،جهش غربالگري
 و دمايي شيب با ژل والكتروفورزداكس دي نگاري انگشت

Multiplex-PCR ها، تكنيك اين ميان از كه باشد مي 
Multiplex-PCR بالا دقت ،سرعت :جمله از زيادي هاي مزيت 

 درآمدي كم كشورهاي براي براينابن ؛دداررا  بودن هزينه كم و
 جهت روش اين همچنين .باشد مي صرفه به بسيار ايران همچون
 يخاص اهميت از تولد از قبل تشخيص و نناقلا تشخيص
 بررسي نيازمند ،بيماري اين از جلوگيري .است برخوردار

 گوناگون هاي جمعيت در مولكولي مختلف هاي جهش جانبه همه
 اين جامعيت و سادگي .باشد مي بالا شيوع احتمال با خصوص به

 :خلاصه
 وجود ايران در بتاتالاسمي حامل ميليون دو از بيش و است ايران در ژنتيكي هاي بيماري ترين شايع از يكي بتاتالاسمي :هدف و سابقه
 بتاتالاسمي بيماري زايمان از پيش تشخيص مانند ،معين مديريتي و تشخيصي اي برنامه براي بتاگلوبين ژن هاي جهش شناسايي .دارد

  .است  SNaPshot روش با ايراني هاي جمعيت در بتاتالاسمي بيماران در شايع هاي جهش بررسي ،مطالعه اين از هدف .است ضروري
 ازدواج ريگغربال طرح در كه اهواز و تهران در پزشكي ژنتيك آزمايشگاه بيمار 20 از ،توصيفي ي همطالع اين در :ها روش و مواد

 EDTA انعقادضد ماده با همراه وريدي خون نمونه سي سي 10 پرسشنامه، تكميل و كتبي رضايت اخذ از پس ،بودند شده شناسايي
 نهايت در .شد استفاده SNaPshot روش از ها جهش تعيين براي و boiling روش از DNA استخراج براي سپس .شد آوري جمع
   .گرفت قرار آناليز مورد geen maper افزار نرم با ها داده

 يها جهش و نيتر عيشا درصد 30 زانيم به IVS II-1 جهش كه داد نشان يبتاتالاسم عيشا هاي جهش فراواني ،مطالعه اين در :نتايج
  .باشد يم )درصد 5( IVS I-I و )درصد 10( IVS I-5 ،)درصد 15( Fsc36-37 ،)درصد Fsc8-9 )20 جهش گريد عيشا

 آماري جامعه دليل به تواند مي مطالعات ديگر و حاضر مطالعه بين ،شيوع در تفاوت كه دهد مي نشان مطالعه از حاصل نتايج :گيري نتيجه
در تشخيص  SNaPshot تكنيك كارآيي روي بر بيشتر تمركز با مطالعه اين زيرا .باشد شده گرفته هاي نمونه كمتر تعداد و پراكنده
  .است هشد انجام ها جهش

 بتاگلوبين ژن ،SNaPshot تالاسمي، :كليدي واژگان

 219-226 ، صفحات1399، خرداد و تير2چهارم، شماره پژوهشي فيض، دوره بيست و -نامه علميدو ماه                                                        
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 برايرا  غربالگري پيچيدگي و هزينه توجهي قابل طور به روش
 از هدف رو اين از .]8[ دهد مي كاهش بتاتالاسمي شايع هاي حذف
 در بتاتالاسمي بيماران در شايع هاي جهش بررسي ،مطالعه اين

  .است SNaPshot روش با ايراني هاي جمعيت
  

  ها روش و مواد
 نمونه آوري جمع

 سني ميانگين با زوج 10 تعداد توصيفي، مطالعه اين در
 ،آماري جامعه .شدند مطالعه وارد 1397- 1398 سال طي سال 27

 در كشوري، دستورالعمل مطابق كه ندبود تالاسمي ناقل هاي زوج
 از پرخطر تجمعي عنوان به كه شدند شناسايي ازدواج غربالگري

 نامراجع بين در ،ماژور تالاسمي به لايانمبت آماري افزايش لحاظ
 طرحم اهواز و تهران در پزشكي ژنتيك زمايشگاهآ به

 تكميل موردمطالعه افراد توسط و طراحي نامه پرسش ابتدا .بودند
 بخش و فرد دموگرافيك اطلاعات حاوي نامه پرسش اين .دش

 از پس بعد، مرحله در .بود خون نمونه دريافت براي كتبي رضايت
 افراد آزمايشگاهي اطلاعات موجود، بهداشتي هاي پرونده بررسي

 ميانگين و MCV (Mean Corposcular Volume) :شامل كه
 صورت زوجين انتخاب وشد  استخراج بود، A2 هموگلوبين

 ميزان و 5/64±4 مطالعه مورد نناقلا در MCV ميانگين .گرفت
 ويژگي مورد در اطلاعات .بود A2، 2/1±5/4 هموگلوبين
 ميزان خوني و هاي سلول تعداد الگوي ،بيماران دموگرافيك
 اخذ از پس .است شده ارائه 1 شماره جدول در ها آن هموگلوبين

 سي يس 10 افراد، از يك هر از پرسشنامه، تكميل و كتبي رضايت
 آوري جمع EDTA انعقادضد ماده با همراه وريدي خون نمونه
   .شد

  
  بيماران هموگلوبين ميزان - خوني هاي سلول شمارش الگوي و ناقلي وضعيت عامل، جهش دموگرافيك، هاي ويژگي - 1 شماره جدول

  جهش نوع  ناقلي وضعيت CBC, Hb وضعيت  سن  جنس  رديف
 (+)IVSI-5 (G>C)  ناقل  Abnormal pattern 31 مرد 1

 (+)IVSI-5 (G>C)  ناقل  Abnormal pattern 27 زن 2

 N / N  نرمال  Abnormal pattern 31 مرد 3

 IVSII-1G>A / N  ناقل  Abnormal pattern 29 زن 4

 (+)Fr36-37(-T)(T>G)  ناقل  Abnormal pattern 34 مرد 5

 N / N  نرمال  Abnormal pattern 27 زن 6

 IVSII-1G>A / N  ناقل  Abnormal pattern 33 مرد 7

 IVSII-1G>A / N  ناقل  Abnormal pattern 27 زن 8

 IVSI-I G>A / N  ناقل  Abnormal pattern 32 مرد 9

 N / N  نرمال  Abnormal pattern 23 زن 10

 Fsc8-9(+G) / N  ناقل  Abnormal pattern 31 مرد 11

 Fsc8-9(+G) / N  ناقل  Abnormal pattern 21 زن 12

 Fsc8-9(+G) / N  ناقل  Abnormal pattern 21 مرد 13

 Fsc8-9(+G) / N  ناقل  Abnormal pattern 17 زن 14

 IVSII-1(G>A)/N  ناقل  Abnormal pattern 28 مرد 15

  (+)Fr36-37(-T)(T>G)  ناقل  Abnormal pattern 23 زن 16
 IVSII-1(G>A)/N  ناقل  Abnormal pattern 35 مرد 17

  N / N  نرمال  Abnormal pattern 31 زن 18
 IVSII-1G>A / N  ناقل  Abnormal pattern 24 مرد 19

 (+)Fr36-37(-T)(T>G)  ناقل  Abnormal pattern 20 زن 20

  
 :DNA استخراج

 و پرايمر طراحي با جهـش 5 براي آزمايش مطلوب شرايط ابتدا
 PCR شرايط كردن بهينه .)1 شماره جدول( شد انجام ها آن خريد
 پرايمرهاي كردن كار اختصاصي و باند بـودن اختـصاصي شـامل
 ،PCR شـرايط كردن بهينه از پس .باشد مي نرمال و موتانت

 بـراي نرمال كنترل و موتانت كنترلبا  همراه ،بيمـاران هـاي نمونـه
 ليتر ميلي 5 بيمار هر از .شدند بررسي ايران شـايع هـاي جهـش
 DNA استخراج براي و شد تهيه EDTA حاوي هاي لوله در خون

 استفاده با ها آزمايش .گرفت قرار استفاده مورد boiling روش با
 از بعد وشد  انجام اتريش ساخت Vienna Lab شركت كيت از
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 الكتروفورز درصد 1 آگارز ژل روي آن محصول PCR انجام
 مرحله براي پرايمرها طراحي SNaPshot روش ].9[ گرديد

SNaPshot محصول كه اين به توجه با PCR واجد قبلي 
SNPايجاد  پرايمري ،بعد مرحله در بايد باشد، مي موردنظر هاي
 پرايمرهاي. ]10[ بپردازد هاSNP ژنوتيپ تعيين به كه كند

 نوكلئوتيد يك دنتوان مي فقط كه ندا هشد طراحي طوري شات اسنپ

 قبل نوكلئوتيد يك تا دقيقاً پرايمرها اين طول .ندكن تكثير را
 و قبلي مطالعات پرايمرهااز اين طراحي در .باشد ميSNPاز

 Primer Analysis SoftWar Oligo افزار نرم از همچنين

Version :7.56 مورد پرايمرهاي ليست .]12،11[ شد استفاده 
  .است شده ارائه 2 شماره جدول در استفاده

  

  .مطالعه مورد جهش 5 پرايمرهاي توالي - 2 شماره جدول
  ’3→’5پرايمر توالي پرايمر نام

BT-PE-IVSI-5 (G>C)(+) GGCCCTGGGCAGGTTG 
BT-PE-IVSII-1 (G>A)(-) TCAAGCGTCCCATAGACTCA 

BT-PE-Fr36-37(-T)(T>G)(+) GACTGACTGACTTGCTGGTGGTCTACCCT 
BT-PE-Frs 8/9 (-)(T>C) AAAAAGACTGACTGACTGGCAGTAACGGCAGAC 
BT-PE-IVSI-1 (G>A)(+) TTTTTTTTTTTTTTTTTTTTTTGAGGCCCTGGGCAG 

  
   SNaPshot تكنيك انجام

 محصول از ميكروليتر 1 و آب ميكروليتر 2 مرحله، اين در
PCR پرايمر از ميكروليتر 1 با را قبل مرحله شده خالص 

 ،كرده مخلوط SNaPshot ميكس مستر و جهش هر اختصاصي
 تمامي كه يمدنمو اسپين سپس و ميكس خوبي به را حاصل مخلوط

 در شده آماده مخلوط سپس .فتگر انجام يخ روي بر مراحل اين
 95 دمايي برنامه با سايكلر ترمال دستگاه درون قبلي مرحله
 به گراد سانتي ي درجه 50 ثانيه، 10 مدت به سانتيگراد ي درجه
 سيكل 25 ثانيه، 30 مدت به گراد سانتي ي درجه 60 و ثانيه 5 مدت
 آمده دست هب نهايي محصولات مرحله اين در ،سپس .شد داده قرار
 ABI3130Xl geneticناليزورآ وسيله هب SNaPshot از

analyzer ساير و زمان كه است ذكر به لازم .شد الكتروفورز 
 .]13،14[ شود سازي بهينه بايستي دستگاه اين در ديگر پارامترهاي

 صورت ها نمونه خوانش ،دستگاه به شده داده برنامه به توجه با
 ABI PRISM® 3130 XLافزارهاي نرم از استفاده با و گرفت

Genetic Analyzer وGeneMapper Id ®Analysis 

Software version 3.7 از شده فراهم هاي داده تحليل و تجزيه 
  .دش مشخص نوكلئوتيدي ترادف نتيجه و انجام SNaPshot روش

 طول و هشد ليبل فلورسنت رنگ مبناي بر تكنيك اين نتايج بررسي
 طور به افزار نرم اينكه  است ذكر به لازم و باشد مي محصول قطعه

  .است شده طراحي شات اسنپ كيت براي انحصاري
  

  نتايج
 ،SNaPshot تكنيك با ها نمونه آناليز و بررسي در

 هاي نمونه هاي پترن ديتاريا، آناليز دستگاه از خروجي الگوهاي
 .دش مشخص SNP هاي پيك صورت به موتانت هاي نمونه و نرمال
 30 زانيم به IVS II-1 جهش كه داد نشان حاضر مطالعه نتايج
 Fsc8-9 )20 جهش ،گريد عيشا يها جهش و نيتر عيشا درصد
 IVS و )درصد 10( IVS I-5 ،)درصد 15( Fsc36-37 ،)درصد

I-I )5 با موتانت و نرمال هاي نمونه الگوي .باشد يم )درصد 
 .است شده داده نشان نتايج بخش در ياتئجز

  IVSII-I جهش نتايج بررسي
 منفي رشته براي گرفته صورت پرايمر طراحي به توجه با
IVSII.1، شكل در N پيك تنها است، نرمال نمونه به مربوط كه 

 كه P شكل در .شود مي مشاهده ،است سيتوزين به مربوط كه نرمال
 مشاهده تيمين به سيتوزين پيك است، موتانت نمونه به مربوط

  ).1 شماره شكل( شود مي

 
 حالت در و سيتوزين باز 31 شماره SNP به مربوط پيك در )N( نرمال حالت در IVSII.1 جهش براي SNaPshot الگوي -1 شماره شكل

  .دارد وجود تيمين باز 34 شماره SNP به مربوط پيك در )P( موتانت
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  FRS8.9 جهش نتايج بررسي
 حالت در شود؛ مي مشاهده 2 شكل در كه گونه همان

 در و گوانين باز 40 شماره SNP به مربوط پيك در )N( نرمال

 باز 38 شماره SNP به مربوط پيك در )P( موتانت حالت
  .دارد وجود سيتوزين

  

 
 موتانت حالت در و تيمين باز 40 شماره SNP به مربوط پيك در )N( نرمال حالت در FRS8.9جهش براي SNaPshot الگوي -2 شماره شكل

)P( به مربوط پيك در SNP دارد وجود سيتوزين باز 38 شماره.  
  

  IVS1.5 جهش نتايج بررسي
 در ،شود مي مشاهده 8-3 شماره شكل در كه گونه همان

 )N( نرمال حالت در :IVS1.5 جهش براي SNaPshot الگوي

 موتانت حالت در و گوانين باز 31 شماره SNP به مربوط پيك در
)P( به مربوط پيك در SNP دارد وجود سيتوزين باز 29 شماره.  

  

  
 موتانت حالت در و گوانين باز 31 شماره SNP به مربوط پيك در )N( نرمال حالت در :IVS1.5 جهش براي SNaPshot الگوي -3 شماره شكل

)P( به مربوط پيك در SNP دارد وجود سيتوزين باز 29 شماره.  
  

  ivs1.1 جهش نتايج بررسي
 SNaPshot الگوي 4 شماره شكل در كه گونه همان

 پيك در )N( نرمال حالت در :گردد مي مشاهده IVS1.1 جهش

 در )P( موتانت حالت در و گوانين باز 41 شماره SNP به مربوط
 .دارد وجود آدنين باز 43 شماره SNP به مربوط پيك

 
 

  
 )P( موتانت حالت در و گوانين باز 41 شماره SNP به مربوط پيك در )N( نرمال حالت در IVS1.1 جهش SNaPshot الگوي -4 شماره شكل

  .دارد وجود آدنين باز 43 شماره SNP به مربوط پيك در

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

5-
20

 ]
 

                               5 / 8

http://feyz.kaums.ac.ir/article-1-3927-en.html


  كشتمندو  مهرزاد

 224                                                                                                    2شماره  |24دوره  |1399|خرداد و تير |نامه فيضدوماه

  FR36.37 جهش نتايج بررسي
 SNaPshot الگوي 5 شماره شكل در كه گونه همان

 در )N( نرمال حالت در د؛شو مي مشاهده FRC36.37 جهش

 )P( موتانت حالت در و تيمين باز 40 شماره SNP به مربوط پيك
  .دارد وجود گوانين باز 38 شماره SNP به مربوط پيك در

   

  
 )P( موتانت حالت در و تيمين باز 40 شماره SNP به مربوط پيك در )N( نرمال حالت در FR36.37 جهش SNaPshot الگوي -5 شماره شكل

  .دارد وجود گوانين باز 38 شماره SNP به مربوط پيك در
  

  بحث
 كشور ،بوده جهان در ژني تك بيماري ترين شايع تالاسمي

 در تالاسمي كمربند بر قرارگرفته كشورهاي جمله از نيز ايران
 هاي جهش شناخت با بنابراين .شود مي محسوب جهان سطح

 به دسترسي و ها آن پراكندگي ميزان تعيين ،ايران سطح در موجود
 نحاملا يا و بيماران در ها جهش اين شناسايي جهت لازم آوري فن
 هستند، مبتلا ها آن مادر يا پدر كه هايي جنين در تر مهم همه از و

 مبتلا نوزادان تولد از پيشگيري جهت در شاياني كمك توان مي
 جهش 211 حدود كه است داده نشان مطالعات ].13،15[ نمود

 اين فراواني كه است شده شناسايي الاسميت ايجاد براي تاكنون
 اين از مورد 21 حدود .است متفاوت منطقه هر در ها جهش
 هاي استان در ها جهش .دارد وجود ايران مختلف نقاط در ها جهش
 خواهند نشان همسايه كشورهاي به زيادي نزديكي ،كشور مرزي
 و سيستان استان در شايع هاي جهشاز  مثال عنوان به .داد

 جهش ترين شايع 5/76 فراواني با 1-5  IVS (C-G) ،بلوچستان
 :از عبارتند استان اين هاي جهش فراواني ديگر .باشد مي استان اين

8-9 (+G) Fr 7/3 درصد، Codon 39 (C-T) 4/1 و درصد 
IVS-II-1 (G-A) 4/1 در موجود هاي جهش فراواني .درصد 

 ].16[ باشد مي درصد G) 8-9 (+-Fr 7/15 و IVSI 5- پاكستان
 اين فراواني بين زيادي شباهت ،منطقه دو اين نزديكي به توجه با

 هاي جهش ،كشور غرب شمال ناحيه در .]17[ دارد وجود ها جهش
 9/29 فراواني با 8-9 Frameshift (G+) :از عبارتند شايع
 IVS-II-1(G-A) ،درصد IVS-I-110 (G-A) 47/25 ،درصد
 با كه درصد 7 فراواني با IVS-I-5(G-C) و درصد 83/17
 .]17،18[ دارد شباهت مديترانه نواحي در موجود هاي جهش

 مختلف نقاط در بتاتالاسمي شيوع كه است داده نشان تحقيقات

 32 فراوانيبا  IVS.I_110 مديترانه حوزه در .است متفاوت جهان
 در و ؛درصد 26 فراواني با Non Sence CD39 و درصد

-به IVS1_1 و Fr8_9 و ivs.1-5 هاي جهش آسيايي هندوهاي

 از بيشتر درصد 13 و درصد 19 و درصد 22 هاي فراواني با ترتيب
 اين در .]19،20[ است شده مشاهده بيماران در ها جهش ديگر انواع

 IVSII-1G>A/N جهش به مربوط جهش شيوع بيشترين ،مطالعه
 دوش ميمحسوب  جهش ترين شايع درصد 30 ميزان به كه باشد مي
 Fsc8-9جهش :شامل ترتيب بههاي شايع ديگر  جهش سپس و

(+G)/N )20 درصد(، جهش Fsc36-37- )15 جهش ،)درصد 
IVSI-5 (G>C) )10 درصد( جهش و IVSI-I G>A/N )5 

 و حاضر مطالعه بين ،شيوع در تفاوت اين كه دنباش مي )درصد
 كمتر تعداد و پراكنده آماري جامعه دليل به تواند مي مطالعات ديگر
 كارآيي روي بر بيشتر مطالعه اين زيرا ؛باشد شده گرفته هاي نمونه
 در .است داشته زكمرت ها جهش تشخيص در SNaPshot تكنيك
 ايران غرب شمال جمعيت در همكارانش و پور حسين كه اي مطالعه

 ARMS_PCR تكنيك با بتا تالاسمي به مبتلا بيمار 142 روي بر
 ها، جهش ترين شايع كه شد شناسايي شايع جهش 11 دادند، انجام

-IVS-II )درصد IVS-I-110 (G-A)، )47/25 هاي واريانت

1(G-A) )83/17 درصد(، IVS-I-5 (G-C) )7 و )درصد IVS-

I-1(G-A) )36/6 ديگري مطالعه در ].21[ گرديد گزارش )درصد 
 شهرستان در 1394 سال در شهمكاران و بيضا دشت زندي كه

 34 روي بر بتاتالاسمي هاي جهش بررسي ،دادند انجام بيرجند
 تكنيك با بهداشتي مراكز غربالگري طرح به واردشده نمونه

ARMS_PCR صورت به را ها جهش نوع و شيوه و شد انجام 
 فراواني با IVS-I-5 به مربوط جهش بيشترين .كردند گزارش زير
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 Codon44، Fr هاي جهش از يك هر فراواني و درصد 1/47

8/9،IVS II-I و Codon37/38/39 1/8 ،درصد 6/8 ترتيب به 
 در همكارانش و يآباد نجم ].22[ دش گزارش درصد 9/5 و درصد
 ماريب 70 در را نيبتاگلوبول ژن در موجود يها جهش 2002 سال
 شده شناخته جهش نوع نيشتريب .كردند زينالآ يماريب نيا به مبتلا
 افراد از نفر 9 كه بود lVS1_130 (G_C( جهش ،افراد نيا در
 سال در .]8،23[ دداشتن گوتيهتروزو صورت به را جهش نيا

 و جانيآذربا در را يا مطالعه همكارانش و يضيف پور نيحس 2008
 نيا در جهش 17 مجموع در و كردند يطراح رانيا يشرق شمال
 نيتر عيشا درصد 21 يفراوان با lVS_ll_1 جهش كه افتندي ژن

 IVS-I-110 شامل گريد يعشا يها جهش .شد محسوب جهش

(>GA) سپس و يفراوان درصد 18 با frameshift codons 8/9 

(+G) (FSC) 2010 سال در .]24[ دنودب يفراوان درصد 5/14 با 
 به مبتلا ماريب 185 دررا  نيبتاگلوبول ژن همكارانش و يميرح

 PCR_ARMS يها كيتكن از استفاده با و ردكُ نژاد با يبتاتالاسم
 مطالعه نيا در .دادند قرار يبررس مورد sequencing و RFLP و

 :دبودن ريز صورت به ها جهش نيتر عيشا كه شد مشاهده جهش 20
IVSII-1 (G-->A) )97/32 درصد(، CD8/9+G )51/13 

 ,CD8-AA ،)درصد 38/8( IVSI-110 (C-->T) ،)درصد
-IVSI-1 (G و )درصد 59/4(CD15 (G-->A) ،)درصد 94/5(

->A) )86/7 به همكارانش و تفضلي 1394 سال در .]25[ )درصد 
 توسط مشخص پرايمر13 با بيمار 30 در شايع هاي جهش بررسي

 ،شد انجام قزوين در كه مطالعه اين در .پرداختند ARMS كتكني
 IVSII- 1 )50 ترتيب به بتاگلوبين ژن در ها جهش ترين شايع
 گزارش )درصد 9( Fr8-9 و )درصد 15( IVSI-110 ،)درصد
 بررسي به همكارانش و شريفي 1391 سال در ].26[ است شده

 از استفاده با مشخص پرايمرهاي با بيمار 92 در عيشا جهش

 انجام ايلام در كه مطالعه اين در .پرداختند RMS_PCR تكنيك
 ،)درصد IVSII-1 )26 ،فراواني ترتيب به ها جهش ترين شايع ،شد

codon36_37 )7 درصد(، Fr8.9 )7 درصد( و IVSI-5 )1 
 مختلف مقالات بررسي به توجه با ].27[ است شده گزاش )درصد
 مطالعات بيشتر كه شد يادآور توان مي كشور از خارج و داخل
 از استفاده .باشند مي ARMS_PCR تكنيك از استفاده بر مبتني

 هاي جهش تشخيص جهت بار ليناو براي SNaPshot تكنيك
 هايSNP تغيير دليل هب .شد گرفته كار هب مطالعه اين در بتاتالاسمي

 باعث و گردد مي اضافه و يا حذف جا، هجاب نوكلئوتيد يك ،مختلف
 مولكولي هاي تكنيك انتخاب در بنابراين .دشو مي بتاتالاسمي بروز
 دقت، حساسيت، ستيبا مي هاSNP اين تشخيص براي

  .گرفت نظر در را كمتر هزينه و مترك زمان ،اختصاصيت
  

   گيري نتيجه
 بتاتالاسمي مولكولي اساس و شايع هاي جهش شناسايي

 پيشگيـري جهت مفيدي راهنماي تواند مي كشور، مختلف اقوام در
 تولـد از قبل تشخيص و كنترل براي ريزي برنامه و تالاسمي از

 مربوطه آزمايشات انجام با توان مي نتيجه، در .باشد بيماري ايـن
 ژنتيكي هاي مشاوره كيفيت و ملي سلامت سطح يارتقا راستاي در

  .آورد عمل به تري مناسب اقدامات ،پيشگيري و كنترل به نسبت
  

  قدرداني و تشكر
 ژنتيك رشته ارشد دانشجوي نامه پايان قالب در تحقيق اين

 از .شد انجام مركزي تهران آزاد دانشگاه شناسي زيست گروه در
 نمودند، مساعدت پژوهش اين انجام در كه يمحترم همكاران

  .سپاسگزاريم

  
References: 
 
[1] Cappellini MD, Motta I. New therapeutic targets 
in transfusion-dependent and-independent 
thalassemia. Hematology Am Soc Hematol Educ 
Program 2017; 2017(1): 278-83. 
[2] Birgens H, Ljung R. The thalassaemia 
syndromes. Scand J Clin Lab Invest 2007; 67(1): 
11-26. 
[3] Verma IC, Kleanthous M, Saxena R, Fucharoen 
S, Winichagoon P, Raizuddin S, et al. Multicenter 
study of the molecular basis of thalassemia 
intermedia in different ethnic populations.  Inter J 
Hemo Res 2007; 31(4): 439-52. 
[4] Cousens NE, Gaff  CL, Metcalfe SA, Delatycki 
MB. Carrier screening for beta-thalassaemia: a 

review of International practice. Eur J Hum Genet 
2010; 18(10): 1077-83 
[5] Chinchang W, Viprakasit V, Pung-Amritt P, 
Tanphaichitr VS, Yenchitsomanus PT.Molecular 
analysis of unknown β-globin gene mutations using 
polymerase chain reaction-single strand 
conformation polymorphism (PCR-SSCP) 
technique and its application in Thai families with 
β-thalassemias and β-globin variants. Clin Biochem 
2005; 38(11): 987-96. 
[6] Chanpeng P, Svasti S, Paiboonsukwong K, 
Smith DR, Leecharoenkiat K. Platelet proteome 
reveals specific proteins associated with platelet 
activation and the hypercoagulable state in β-
thalassmia/HbE patients. Sci Rep 2019; 9(1): 1-11. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

5-
20

 ]
 

                               7 / 8

http://feyz.kaums.ac.ir/article-1-3927-en.html


  كشتمندو  مهرزاد

 226                                                                                                    2شماره  |24دوره  |1399|خرداد و تير |نامه فيضدوماه

[7] Pooladi N, Hosseinpour Feizi MA, Haghi M, 
Azarfam P, Hosseinpour Feizi A. Analysis of beta 
thalassemia mutations using the single strand 
conformation polymorphism (SSCP) technique. J 
Kurdistan Univ Med Sc 2010; 15(3): 13-9. [in 
Persian] 
[8] Najmabadi H, Pourfathollah AA, Neishabury M, 
Sahebjam F, Krugluger W, Oberkanins C. Rare and 
unexpected mutations among Iranian beta-
thalassemia patients and prenatal samples 
discovered by reverse-hybridization and DNA 
sequencing.  Inter J Hemo Res 2002; 87(10): 1113-
14. 
[9] Newton C, Graham A, Heptinstall L, Powell S, 
Summers C, Kalsheker N, et al. Analysis of any 
point mutation in DNA. The amplification 
refractory mutation system (ARMS). Nucleic Acids 
Res 1989; 17(7): 2503-16. 
[10] Budowle B, Van Daal AJB. Forensically 
relevant SNP classes. Biotechniques 2008; 44(5): 
603-10. 
[11] Noveski P, Trivodalieva S, Efremov G, 
Plaseska-Karanfilska DJBJoMG. Y chromosome 
single nucleotide polymorphisms typing by 
SNaPshot minisequencing. BJMG 2010; 13(1): 9-
16. 
[12] Madjunkova S, Volk M, Peterlin B, Plaseska-
Karanfilska DJGt, biomarkers m. Detection of 
thrombophilic mutations related to spontaneous 
abortions by a multiplex SNaPshot method. Genet 
Test Mol Biomarkers 2012; 16(4): 259-64. 
[13] Galehdari H, Salehi B, Pedram M, M Oraki 
Kohshour. High prevalence of rare mutations in the 
Beta globin gene in an ethnic group in iran. Iran 
Red Cres Med J 2011; 13(5): 356. 
[14] Biljana A,  Georgi I,  Dijana PK,  Lyubomira C 

.Efficient Detection of Mediterranean β-
Thalassemia Mutations by Multiplex Single-
Nucleotide Primer Extension PLoS One 2012; 
7(10): e48167. 
[15]  Boonchai B, Chalinee M, Chanchai T. 
Molecular analysis of beta-globin gene mutations 
among Thai beta-thalassemia children: results from 
a single center study.  Appl Clin Genet 2014; 7: 
253–58. 
[16] Verma IC, Saxena R, Thomas E, Jain PK. 
Regional distribution of β-thalassemia mutations in 
India. Hum Genet 1997; 100(1): 109-13. 
[17] Rizo-de-la-Torre LC, Ibarra B, Sánchez-López 
JY, Magaña-Torres MT, Rentería-López VM, 
Perea-Díaz FJ Three novel HBB mutations, c.-
140C>G (-90 C>G), 
c.237_256delGGACAACCTCAAGGGCACCT (FS  

Cd 78/85 -20 bp), and c.315+2T>G (IVS2:2 T>G). 
Update of the mutational spectrum of β-
Thalassemia in Mexican mestizo patients. Int J Lab 
Hematol 2017; 39(5): 539-45.  
[18] Kelkar AJ, Moses A. Thalassemia intermedia 
phenotype resulting from rare combination of 
c.46delT [Codon15 (-T)] mutation of beta globin 
gene and HPFH3.Clin Case Rep 2017; 5(7): 1107-
10. 
[19] Miri-Moghaddam E, Zadeh-Vakili A, Rouhani 
Z, Naderi M, Eshghi P, Khazaei Feizabad A. 
Molecular basis and prenatal diagnosis of β-
thalassemia among Balouch population in Iran. 
Prenat Diagn 2011; 31(8): 788-91.  
[20] Ozkinay F, Onay H, Karaca E, Arslan E, 
Erturk B, Ece Solmaz A, et al. Molecular basis of β-
thalassemia in the population of the Aegean region 
of Turkey: Identification of a novel deletion 
mutation.  Inter J Hemo Res 2015; 39(4): 230-34. 
[21] Aristizabal A, Merino S, Catediano E, Sasieta 
M, Aragües P, Navajas A. Clinical consequences of 
alpha-thalassemia in the Basque Country, Spain. 
Impact of neonatal screening. Anales de Pediatría 
(English Edition) 2015; 83(2): 85-8. 
[22] Hosseinpour Feizi MA, Hosseinpour Feizi AA, 
Pouladi N, Haghi M, Azarfam PJH. Molecular 
spectrum of β-thalassemia mutations in 
Northwestern Iran.  Inter J Hemo Res 2008; 32(3): 
255-61. 
[23] Mohammad Asl J, Samarbafzadeh AR, Mak 
Vandi M, Zandian KHM, Pedram M. A report on 
prevalence of β thalassemia gene mutations in 
thalassemia patients from khuzestan province. J 
Birjand Univ Med Sc 2008; 6(4): 398-03. [in 
Persian] 
[24] Nejat M, Rabbani B. An overview of mutation 
detection methods in genetic disorders. Iran J 
Pediatr 2013; 23(4): 375-88. 
[25] Nikuei P, Hadavi V, Rajaei M, Saberi M, 
Hajizade F, Najmabadi HJH. Prenatal diagnosis for 
β-thalassemia major in the Iranian Province of 
Hormozgan. Iran J Ped Hematol Oncol 2008; 
32(6): 539-45. 
[26] Rahimi Z, Muniz A, Parsian A. Detection of 
responsible mutations for beta thalassemia in the 
Kermanshah Province of Iran using PCR-based 
techniques. Mol Biol Rep 2010; 37(1): 149-54. 
[27] Sharifi A, Aminzadeh M, Pourmoghaddam Z, 
N Mahdieh. The frequency of common beta-
thalassemia mutations among couples referred to 
health centers of Ilam during a five years period. J 
Ilam Univ Med Sc 2014; 22(2): 17-23. [in Persian] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

5-
20

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

http://feyz.kaums.ac.ir/article-1-3927-en.html
http://www.tcpdf.org

