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 21/10/1401تاریخ چاپ:  19/9/1401 تاریخ پذیزش: 11/7/1401 تاریخ دریافت:

  
 های خانواده در PCR روش به CFTR شن اینترون -اگسون اتصالی های توالی و ها اگسون شنتیکی توالی

 خوزستان استان در فیبروزیس سیستیک بیماری به مشکوک

 
 1کاظمی هاشم ،1وود برات مهیه ،2اراوی پوری شاه زهرا ،2ساسان مهدی مریم ،1فلاح دلفی لیلی

 
 

چکیده

 جْش علت بِ کِ اظت یذپَظتبىظف یتجوع در هغلَة اتَزٍهبل یوبریب تریي یعشب ٍ چٌذظیعتوی اختلالات یيتر کشٌذُ از یکی فیبرٍزیط، ظیعتیک بیوبری مقدمه:

 بر ّب جْش ایي فراٍاًی .دّذ هی رخ CFTR (Cystic fibrosis transmembrane conductive regulate) یبرٍزکیعتیف ییغشب ی کٌٌذُ ینتٌظ ّبی یيپرٍتئ در
 ىش یاحتوبل یّب جْش یرظب ییشٌبظب هٌظَر بِ هطبلعِ یيا .ببشذ هی F508del شى، ایي در هَتبظیَى تریي شبیع .ببشذ هی هتفبٍت ًصاد ٍ جغرافیبیی هَقعیت اظبض
 .گردیذ اًجبم خَزظتبى اظتبى در فیبرٍزظیعتیک بیوبری در دخیل

 ٍ یاختصبص یورّبیپرا بب PCR ی هرحلِ ،DNA اظتخراج از پط ٍ شذ گرفتِ EDTA اًعقبد ضذ یحبٍ ی لَلِ در یطیهح خَى ابتذا هطبلعِ یيا در ها: روش

 .گردیذ اًجبم ًظر هَرد ّبی اگسٍى برای ّب دادُ آًبلیس یتًْب در ٍ گرفت صَرت ظکبًط دظتگبُ از اظتفبدُ بب DNA یببی یتَال آى از بعذ شذ. اًجبم الکترٍفَرز

  اگسٍى در ّب جْش یيا کِ شذ ییشٌبظب یوبراىب یيب در یذجذ یَىهَتبظ دٍ .ببشذ یه F508del جْش یبرٍزیطف یعتیکظ یوبریب در جْش تریي یعشب ها: یافته

 .دارًذ قرار IVS18+42 ی یًِبح در 18 اگسٍى ٍ IVS25-1 ی یًِبح 26

 اًجبم ٍ تَلذ از یشپ یصتشخ ًبقلیي، تشخیص برای تَاًذ هی ٍ بَدُ یگَتّوَز ٍ یگَتّترٍز شکل دٍ ّر بِ هطبلعِ یيا از آهذُ  دظت بِ یّب جْش گیزی: نتیجه

 .ببشذ یتاّو حبئس یدرهبً اقذاهبت

 شًتیکی تَالی اگسٍى؛ فیبرٍزیط؛ ظیعتیک ؛CFTR ؛شى کلیدی: واصگان

 
 -اگشون اتصالی های توالی و ها اگشون صنتیکی توالی .ّبشن کبظوی هْیي، ًٍذ راتب زّرا، اراًی پَری شبُ هرین، ظبظبى هْذی لیلی، فلاح دلفی ارجاع:

 پسشکی داًشکذُ هجلِ .خوسستان استان در فیبزوسیس سیستیک بیماری به مشکوک های خانواده در PCR روش به CFTR صن اینتزون

 924-930 (:695) 40 ؛1401 اصفْبى

 

 مقدمه

 اص  کااا  CF (Cystic fibrosis)  ااب  یجااشيص غ ف یؼااشی  ػ یماابس  ث

 مغلاًة  اسًصيمبل یمبس ث سش ه  غؿب ي یؼشم ػ چىذ اخشلالار  هسش کـىذٌ

 طن دس خُاؾ  یمابس  ث  اه ا  اكال  ػلاز  اػز. یذدًػشبنػف یزخمؼ دس

ٍ  یىا  دشيسئ  Cystic Fibrosis Transmembrane Conductive) واب   ثا

Regulate)CFTR  (1) اػز.  

 یجشيصکیؼااش ف   غـااب ػجااًس   کىىااذٌ یمسىظاا طن 1989 ػاابل دس

(CFTR) طن دس ػملکااشد اخااشلال  حوشااب .(2) ؿااذ   ؿىبػااب CFTR 

 خىایه   ػاًوًرشا   ايلشاشا  وشاب ح  دس ؿًد  م ؿشيع سًلذ اص قجل اغلت

  اب  ي مشاًس   ؿاکم  كفبق    دشدٌ الشُبة ثذين  ب ثب ؿکم َب ذشيطوی 

 .(3) اػاز.  CFTR  ثیمابس  ثاب  مشسجظ مـبَذٌ یشقبثلغ كفشا   کیؼٍ

ٍ   ابن مجشلا یابن م دس ماش    اكل ػبمل مؼمًلاً  ً س مـکلار   اه ا ثا

 .(1) ثبؿذ م  یمبس ث

ٍ  مجشلا ػبل ثضس  افشاد دس یذًرلا ؼم َ  ي داسد يخاًد  CFTR ثا

ٍ  یمبس ث  ها دس یذًرلا ؼم َ یًعؿ   اه ا ي ؿاذ  مـابَذٌ   فشاياوا  ثا

 یتآػ یلدل ثٍ CFTR ثٍ مجشلا ػبل ثضس  افشاد دس کٍ داسد يخًد خغش

ٍ  لاوگشَابوغ   شخضا  َب ػلًل ثٍ   .(4) ؿاًوذ  مجاشلا  2 واًع   بثاز د ثا

 اص  وبؿا  کٍ داسوذ  آصياػذشم وًع اص   وبصا یضو مجشلا مشدان دسكذ 95

 مقاله پصوهشی
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ٍ  ي د  اػاز.  یهيلفا   مداشا  سلالت   ب ي  ؿذر آسشفٍ فقذان     ثذوا

  .(5) ؿًوذ  م یجشيصٌيف  اسشيف دچبس  مى َب  یؼٍک ي یذ ذ ماد

 .َؼاشىذ   غیشاخشلبكا  سؿاذ  دس یشسأخ مثل CF ػلائم اص  ثؼض

  ضاشيس  یمابس  ث  ها ثب اؿخبف دسمبن دس کٍ  ضشيس مًاسد اص   ک

 آمبس اػبع ثش ثبؿذ. م  سغز ٍ يضؼیز ي سؿذ داؿشه وظش سحز  اػز

Foundation Patient Registry Report ٍمىشـاش  2005 ػابل  دس ک 

 ي ػاه   يصن كاذ   دَمایه   شص CF ثٍ مجشلا کًدکبن دسكذ 23  ؿذ

 دب یه يصن  داسا ػبل( 30 سب 18) یهثبلغ اص دسكذ 22 ي َؼشىذ خىغ

 یمابسان ث دس .ثبؿاىذ   ما  5/18 اص کمششBMI  (Body mass index) ثب

CF   ٍ  مبوىااذ رااشص اوگـااشبن  داسا ثبفاز  دس یظناکؼاا کمجااًد یاالدل ثا

 .(3) ثبؿىذ  م

 دس  وابسًاو  ثٍ مشثًط ػشق یش الکششيل یٍايل اخشلال یض ًلًط دبسًف

 ػاشق   دبدا ثبػث کٍ اػز ػشق   غذٌ  مدشا عًل دس  ذکلشا خزة

 سػذ  م /160mEq اص یؾث ثٍ  ذکلشا غلظز کٍ  عًس  ثٍ ؿًد  م ؿًس

     .(6) ؿًد  م مًخت سا یذًکلشمی َ الکبلًص ي

ٍ  ي ؿاذ  کـا   ػشق سؼز  ىکٍا اص دغ  ماًسد   ػماًم  عاًس  ثا

 رازاس    ٍدب ػشق  ذکلشا غلظز    ٍدب ثش یقسـخ رشفز قشاس اػشفبدٌ

 کاًد   ػاشق  دس مًخاًد  کلاش  ي  مػاذ  یضانم  ؾآصمب  ها دس کٍ ؿذ

 ثیـاشش   اب  ي /160mEq غلظاز  ي اػاز  ثبلاسش  مؼمًل افشاد اص  مجشلا

 .(3) ؿذ رشفشٍ وظش دس مثجز

ٍ  َاب   دسمابن  اص CF دس دسمبن  َاًا    ساٌ ماضمه  ػفًواز    ايلیا

 خُاؾ  CFTR داشيسئیه  اكالا   ثب CF دس ايلیٍ وقق سفغ سب سحشبو 

 ػابصمبن  سًػظ Lumacaftor / Ivacaftor ي Ivacaftor سأ یذ ثب  بفشٍ

 .(9-7) اػز  بفشٍ سکبمل مشحذٌ ا بلار داسي  ي غزا

 طن کشيماًصي    ػاغ   دس افشبدٌ اسفبق ییشارسغ یک  طوش  َب سؼز

 یکا  طوش یمبس ث سد مىظًس  ثٍ سؼز  ها .کىىذ  م   ؿىبػب سا یهدشيسئ ي

ٍ  یمابس ث اوشقبل احشمبل ي  ىذٌآ دس یمبسث ثٍ اثشلا ؿبوغ ییهسؼ ي  وؼال  ثا

  .(2) ؿًد  م اودب  ثؼذ

 اخاشلال  ثاش   مجشىا  مشفابير   َاب  کالاع  ثٍ َب خُؾ ثىذ  یمسقؼ

 .سيد  م ثـمبس یمبس ث دسمبن  ثشا یذمف  کشدسي     یهدشيسئ ػملکشد

ٍ  َاب    یؼممکبو اػبع ثش َب خُؾ ثىذ  یمسقؼ  سا یهداشيسئ  یاز فؼبل کا

 :ؿًوذ  م یمسقؼ مخشل  رشيٌ دىح ثٍ کىىذ  م مخشل

 .ؿاًوذ   ما  CFTR یهداشيسئ  ػابخز  مابوغ  کٍ   َب خُؾ -ال 

 کبمال  عاًل   داسا یاذ دذش  دل ػبخز اص َب خُؾ اوًاع اص یم و حذيد

ٍ  سماض  ثبػاث  َب خُؾ  ها کىىذ  م یش خلًر  ییاش سغ صيدسع    خبسما

 رشيٌ  ها دس کٍ   َب خُؾ ؿًوذ  م چبسچًة ییشسغ  ب یشا ؾد ػلائم

  ي G542X  394delTT  W1282X) ؿااابمل ریشواااذ  مااا قاااشاس

lvs8-65T) یزخمؼ دسكذ 21 سب 5 دس رشيٌ  ها  َب خُؾ .ثبؿذ  م 

CF اػز. ؿذٌ   ذٌد 

ٍ  ؿاًوذ   ما  یهداشيسئ  ثلاًؽ  مابوغ  کٍ   َب خُؾ -ة   اه ا دس کا

 سا خاًد  دشيسئابص  ثٍ مقبي  ي ی كح  ثؼذ  ػٍ ؿکل یهدشيسئ  َب خُؾ

  رلظ یؾد  َب ثخؾ دس ي آيسد  وم دػز ثٍ  آوذيدلاػم   ؿجکٍ دس

ٍ  سيد  ما  یهث اص  سفاشه  یهثا  اص ثبػاث  آن وبکبمال  یکًص لاػایًن رل کا

 دسكاذ  90 دس راشيٌ   اه ا  F508del.خُاؾ  مبوىاذ  ؿاًد   م یهدشيسئ

 .ؿًد  م  ذٌد CF یزخمؼ

 َاب  یهداشيسئ  .ؿًوذ  م کلش کبوبل یمسىظ اص مبوغ کٍ   َب خُؾ -ج

 محال  دس ي ؿاًوذ   ما  داشداصؽ  کبمال  عاًس  ثٍ وًع  ها اص  بفشٍ خُؾ

 َاب  آن دس کلاش  کبوبل امب  ریشوذ  م قشاس   دلاػمب ءغـب دس خًد یؼ عج

 کابَؾ   اب  یهداشيسئ  یزفؼبل ػذ  ثبػث  ب َب خُؾ  ها .وذاسد یزفؼبل

ٍ  G551D خُاؾ  مبوىاذ  ؿاًوذ   م آن یزفؼبل  اص دسكاذ  5 حاذيد  کا

 .رشدد  م ؿبمل سا CFTR یزخمؼ

 اثاش  کبوبل دس کلش  زَذا  ب ؿذن ثؼشٍ ي ثبص ثش کٍ   َب خُؾ -د

ٍ  َاب  خُاؾ  واًع   ها دس .رزاسوذ  م  سمضراشدان   واًاح  دس اغلات  کا

 ییاش سغ ثبػاث  ؿاًد   ما   دابد ا CFTR یهداشيسئ   سشاغـابئ   َب حًصٌ

 یاز فؼبل کابَؾ  مقاذاس   ها ؿًوذ.  م کبوبل ؿذن ثؼشٍ ي ثبص  ب  زَذا

 خُاؾ  راشيٌ  ا اه  َاب   مثابل  ثشا  ثبؿذ. مشفبير سًاوذ  م کلش کبوبل

R117H ي R347P ثشد. وب  سًان  م سا 

  اه ا .ؿاًوذ   م یهدشيسئ ػبخز کبَؾ مًخت کٍ   َب خُؾ -س

 مبوىاذ  ؿاًوذ   mRNA یاشا ؾ د دراش  ثبػاث  اػاز  ممکاه  َاب  خُؾ

  .10KbC>T (2)+3849 ي A455E  َب خُؾ

ٍ  ي  سُابخم  دسمابن  صيدَىگاب    یقسـاخ  یلدل ثٍ امشيصٌ    اسائا

 حاذ  ساب  یمابسان ث  اه ا دس  صواذر  ثٍ یذام   سخلل مشاکض دس مشاقجز

 اػاشبن    مشکاض  اػاشبن  اص ثؼذ  شانا دس اػز. کشدٌ یذاد  ؾافضا  بد ص

   دسكذ 4/4 خُؾ  دشاکىذر داؿشه ثب خًصػشبن ي  ؿشق  دبنآرسثب

ٍ  ثب داسوذ. سا یمبس ث آمبس یـشش هث ٍ  سًخا  دس یمابس  ث  ثابلا  یًعؿا  ثا

 یکاا طوش یزيضااؼ  ثشسػاا ثااٍ حبضااش   مغبلؼااٍ ؛خًصػااشبن اػااشبن

ٍ  یمابس  ث  اه ا ثٍ مجشلا  َب خبوًادٌ  یکا  طوش ییاشار سغ واًع  ي دشداخشا

   .کىذ  م مـخق افشاد  ها دس سا آن ثب مشسجظ

 

 ها روش

ٍ  مجاشلا    خبوًادٌ 6 اص ثًدوذ ػجبسر  مغبلؼٍ مًسد یمبسانث  یؼاشی  ػ ثا

  دضؿک ی طوش  ـگبٌآصمب ثٍ 1399-1398 َب  ػبل ثیه کٍ یجشيص غف

ٍ   يسيد یبسَاب  مؼ ثًدواذ.  کشدٌ مشاخؼٍ اًَاص وًسطن ٍ  ثا  ؿابمل  مغبلؼا

 سًػاظ  ثیمابس   فىًسیاخ  سأ یاذ  یجشيص ف یؼشی ػ یمبس ث ػلائم داؿشه

 اص داغ  .ثًد مغبلؼٍ دس حضًس ثشا  ثیمبس سضب ز ي مشخلق دضؿ 

  َااب خاابوًادٌ اص وبمااٍ  زسضاب  اخااز ي یىیکاا کل اعلاػاابر  آيس خماغ 

 لیشاش  یل م 5 اثشذا ؿذ. اودب  افشاد   وبمٍ ؿدشٌ سػم ي ی طوش   مـبيسٌ

 ضاذ  مابدٌ   حابي  فابلکًن  داخل دس ي رشفشٍ یمبسانث اص یغ مح خًن
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 دسكااااذ EDTA 5/0 (Ethylenediamine-tetraacetate) اوؼقاااابد

 (Salting out) اؿاجبع  وما   سيؽ اص DNA اػشخشاج  ثشا ؿذ.  خشٍس

 .رشد ذ اودب 

 کیفا   ي کما   سيؽ ثٍ َبDNA یفیزک  DNA اػشخشاج اص دغ

 ثاشا   ي وابوًدساح  دػاشگبٌ  اص کما   ثشسػ  مىظًس ثٍ .رشد ذ محبػجٍ

  (.1 )ؿکل ؿذ اػشفبدٌ الکششيفًسص اص DNA یف ک  ثشسػ

 

 
 یببًذّب ی ًشبى دٌّذُ کِ DNAعکظ صل هحصَلات اعتخزاج . 1 شکل

 500bpشذُ ببًذ  یجبدببًذ ا یياعت. اٍل یاًغبً یDNAشذُ اس  یجبدا

. کٌٌذ یرعَة ه یٌجبدر ا ییيپب یٍسى هَلکَل بب DNAکِ قطعبت  اعت

 ی. ببًذّبببشٌذ یه تز یيعٌگ ّبی بب ٍسى DNAقطعبت  یبعذ یببًذّب

 .اعت ladder یبعوت چپ ًشبًگز 

 

 وـابن  1 خاذيل  دس مغبلؼٍ ه ا دس ؿذٌ  اػشفبدٌ  مشَب دشا  سًال

  محلااًل اص یکشيلیشااشم PCR  10 اودااب  مىظااًس ثااٍ اػااز. ؿااذٌ دادٌ

Red Mix ٍَب مشدشا اص یکشيلیششم 5/0 ث  R ي F ٍػاذغ  ؿاذ.  اضبف 

  DNA اص یکشيلیشاش م 2  آخش   مشحلٍ دس ي مقغش آة یکشيلیششم 5/7

 آن محلااًلار  PCR اودااب  اص ثؼااذ .رشد ااذ اضاابفٍ ؿااذٌ یقسخلاا

ٍ  دس (.2 )ؿکل ؿذ الکششيفًسص ٍ  محلاًلار   ثؼاذ    مشحلا  مىظاًس  ثا

 قشاس ABI 3130XL ػکًوؼش  ب  بث  سًال  دػشگبٌ دس سًال   خًاوؾ

 دس Chromas کشيمابع  افاضاس  واش   اص اػاشفبدٌ  ثب  زوُب دس ي ؿذ ٌداد

 .رشفز قشاس ثشسػ  مًسد ENSEMBL ي Blast NCBI  زػب

 

 
هَفق  PCR ی  دٌّذُ ًشبى PCR. عکظ صل هحصَلات 2 شکل

 یيا یّب ٍ رعَة ّز کذام اس اگشٍى CFTRهختلف صى  ّبی اگشٍى

 ّن اس هَلکَلی ٍسى اعبط کِ بز ببشذ یهختلف ه یصى در ببًذّب

  .دٌّذ هی رعَة ٍ شًَذ هی جذا
 

 

 .پضٍّش در اعتفبدُ هَرد یوزّبیپزا یتَال .1 جذٍل

 اگزون پرایمر توالی
5'-CTG TAC AGC GTC TGG CACAT-3'(20mer) Forward Ex-7 

 5'-CTG TAC AGC GTC TGG CACAT-3'(20mer) Reverse 

5'-AGA CCA TGC TCA GAT CTT CC-3'(20mer) Forward Ex-8 

5'-CAA AGT TCA TTA GAA CTG ATC-3'(21mer) Reverse 

5'-GCTTGGCAAATTAACTTTAGAACA-3'(24mer) Forward Ex-9 

5'-GTGAGTGATCCTCCTTCCAG-3'(20mer) Reverse 
5'-CAT GTC CTC TAG AAA CCG TA-3'(20mer) Forward Ex-10 
5'-CCC ATA CAT TCT CCT AAT GC-3'(20mer) Reverse 

5'-CAA GTG AAT CCT GAG CGT GA-3'(20mer) Forward EX-11 
5'-TTT CAT GTG TTT GCA AGC TCC T-3'(22mer) Reverse 

5'-TTA GAA GGA AGA TGT GCC-3'(18mer) Forward EX-12 
5'-AAA GCA ATA GAG AAA TGTCTG TAA T-3'(25mer) Reverse 

5'-TTT CAG TGA ATC GAT GTG GTG-3'(21mer) Forward EX-13 

5'-GTT TAG CAT GAG GCG GTG AG -3'(20mer) Reverse 

5'TCT GTT AAC ATG CAA CTT TTC AA -3'(23mer) Forward EX-14-1 
5'-TCC AGG AGA CAG GAG CAT CT -3'(20mer) Reverse 

5'-TGA GAC CTT ACA CCG TTT CTC A -3'(22mer) Forward EX-14-2 
5'-CTC TTC CCA CAG AGG GTT CA -3'(20mer) Reverse 

5'-TTG AGG TGT TTA AAG TAT GCA AAA A-3'(25mer) Forward EX-18 
5'-GCA GCA CTA TCC TTG TTT AAT TTG-3'(24mer) Reverse 

5'-GCT GTG TTG CTC CAG TAG ACA T-3'(22mer) Forward EX-15 
5'-TGG TTC TAC TTG TTG ATT TTT CAGA-3'(25mer) Reverse 

5'-ATT TGT CCT GTT TAT TTA TGG ATA CTT-3(27mer) Forward EX-25 
5'-CAC CAC ATG GCT CAG ATC AA-3'(20mer) Reverse 
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 .دّذ هی ًشبى را CTT)ًَکلئَتیذ عِ حذف جبیگبُ فلش:) الاًیي فٌیل اعیذآهیٌِ یک حذف کِ کزٍهبط افشار ًزم اس حبصل ًتبیج. 3 شکل

 
 

 ها افتهی

 ماًسد  خًصػاشبن  اػاشبن  مخشلا   وقابط  اص خابوًادٌ  6  مغبلؼٍ  ها دس

ٍ  ؿادشٌ  سػام  ي یا  طوش   مـابيسٌ  اص ثؼاذ  .رشفشىذ قشاس  ثشسػ    وبما

 اسص بث  مًسد َب خبوًادٌ ا ه دس مًخًد َب  خُؾ وًع َب آن  خبوًادر

 افاشاد  اغلات  دس delF508  غؿاب  خُاؾ  داد وـبن وشب ح .رشفز قشاس

 چُابس ) ثبؿاذ  م  آلاویه فىیل   اػیذآمیىٍ حز  حبكل کٍ ؿذ مـبَذٌ

 (.3 )ؿکل (خبوًادٌ

  مبوىااااذ ویااااض د گااااش    ؿااااذٌ  ؿااااىبخشٍ َااااب  خُااااؾ

CFTR: p.S945L:c.C2834T ا  ) ؿاذ    ؿىبػاب  مغبلؼٍ  ها دس  

ٍ  ا اه  دس َمچىایه  (.4 )ؿکل خبوًادٌ( ٍ  خذ اذ  خُاؾ  دي مغبلؼا  کا

 26 ارضين دس کٍ رشد ذ   ؿىبػب یضو ثًد وـذٌ رضاسؽ یبدو دس سبکىًن

 قااشاس IVS18+42   یااٍوبح دس 18 ارااضين ي IVS25-1   یااٍوبح دس

ٍ  ي ثاًدٌ  دابسًطن   ابد ص احشمبل ثٍ کٍ داؿز  گاًر  َششيص كاًسر  ثا

اًواذ   م ي اػز رشد ذٌ وظش مًسد فشد دس صا   یمبس ث ثٍ مىدش مشکت  ٍ  س   ثا

اًن اًدٌ(   ) رشدد مؼشف   ذخذ یًنمًسبػ    ػى  دس (.6 ي 5 )ؿاکل  خبو

 فشصواذ   ا    ػابلم    ػبلٍ 16 دخشش فشصوذ    داسا  کٍ خبوًادٌ ا ه

 ي يصن کبَؾ ي  چشث دفغ ػشق  ؿًس   مػلا ثب َمشاٌ ػبلٍ 11 دؼش

 .رشفشىاذ  قاشاس  ثشسػا   ماًسد  ؿذٌ فًر   مبٍَ 3 فشصوذ    یهَمچى

  ذکبوذ ػىًان ثٍ دؼش فشصوذ ثشا  ثًد. ثبسداس َفشٍ 11 خبوًداٌ  ها مبدس

 -اراضين   واًاح  ي َاب  اراضين  سمابم    مًلکاًل   ثشسػ  CF یمبس ث

 فبقااذ یماابسث ؿااذ مـااخق ي رشفااز اودااب  CFTR طن دس ا ىششيواا 

ٍ  یًنمًسبػ   ثشسػا  دس اماب  .ثبؿاذ   ما  CFTR طن دس  ا ؿاذٌ   ؿاىبخش

 داسا  ثیمابس  کٍ ؿذ مـخق ا ىششيو  ارضين  وًاح ي َب ارضين  سمبم

ٍ  کٍ اػز مشکت  گًرَششيص ؿکل ثٍ مًسبػیًن دي   ابد ص  احشمابل   ثا

 ثشسػا   .کىاذ   ما  CFTR یمابس  ث  دابد ا  ک دبسًلًط اصوظش سًاوذ  م

 واذاد  وـبن سا ا  ؿذٌ ؿىبخشٍ ي ؿب غ خُؾ َیچ 26 سب 11 َب  ارضين

ٍ  خُاؾ  دي يل  ٍ  18 اراضين  دس  کا   وبؿاىبخش  IVS18+42   وبحیا

 اراضين  دس د گاش   ي ثًد ؿذٌ سجذ ل سیمیه ثٍ آدویه کٍ ؿذ ؿىبػب  

 سجاذ ل  آدویه ثٍ رًاویه کٍ رشد ذ ؿىبػب   IVS25-1   وبحیٍ دس 25

 . ثًد ؿذٌ

 

 بحث

ٍ  سب آن   ؿىبػب صمبن اص CFTR یمبس ث مًسد دس  بد ص َب   بفشٍ  اماشيص  ثا

اًن   مغبلؼٍ دس اػز. ؿذٌ مىشـش    ثابلا  وابَمگًو   َمکبسان  ي ویبک  اخ

 کااٍ دادوااذ وـاابن سا مبصوااذسان اػااشبن دس CFTR طن  َااب خُااؾ اص

 خُااؾ ي ثااًد CFTR طن  َااب خُااؾ  ثاابلا  َششيطواا   دَىااذٌ وـاابن

delF508 6/21 یلسـاااک سا  بفشاااٍ خُاااؾ َاااب  الااال اص دسكاااذ  

   .(10) داد م 

 

 
 یگَتبِ شکل ّوَس یشیيبِ لا یيعز یذآهیٌِاع یلشذُ ٍ ببعث تبذ  یلتبذ یویيبِ ت یتیذیيع یذیًَکلئَت 545حبصل اس ًزم افشارکزٍهبط کِ در کذٍى  یج. ًتب4شکل 

 .دّذ یًشبى هرا ( یگشیٌیجب یگبُ)فلش: جب
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اًَیي ًَکلئَتیذ 25 اگشٍى درIVS 25-1 G>A Het  هَتبعیَى بِ هزبَط عکبًظ. 5 شکل   را( جبیگشیٌی جبیگبُ: فلش) ّتزٍسیگَت صَرت بِ  ادًیي جبیگشیي گ

 .دّذ هی ًشبى

 

   سماابم CFTR ثااٍ مجااشلا یماابس ث دس َمکاابسان  ي  محمااذ

 ي کشدواذ   بث  سًال  ي سکثیش سا آن اعشا  ا ىششيو   وًاح ي ارضين 27

ٍ  ومًدواذ  یاذا د یمابس ث دس IVSII+12T>C  گًرَمًص خُؾ     کا

  ابد ص یلا  خ احشمبل  ثٍ ي داؿز ی دبسًطو اثشار  دبدا دس  مُم وقؾ

 یمابس  ث  ا   CFTR طن  DNA یضآوابل  .کشد  م  دبدا سا CF یمبس ث

ٍ وبح دس (IVSII+12T>C) ی دبسًطو ياس بوش    زػاب  یلا غاػاذ    یا

 یؾد یقسـخ ي یهوبقل یقسـخ یمبس  ث یقسـخ  ثشا کٍ داد وـبن

 .(3) ثبؿذ  م یذمف سًلذ اص

 دادواذ  وـابن  سا  شانا دس  غؿب خُؾ َفز َمکبسان  ي یبنًَاػ

 دسكاذc.1677delITA (41/7   ) ( دسكذ 3/33) delF508 ؿبمل کٍ

c.2183-2184delAAinsG (56/5  )دسكااااااااااااذ PN1303K  

  PS.466X  دسكاااااذc.2789+5G>A (44/4 ) دسكاااااذ(  81/4)

 ساش ه   غؿاب  ي ثبؿاذ   ما  دسكذPG.542X (07/4  ) ي دسكذ( 44/4)

   .ثبؿذ  م ايل مًسد خُؾ َمبن خُؾ

  اه ا  َاب  خُاؾ   ثبلا  وبَمگًو  ب رً مغبلؼبر  ها َب   بفشٍ

  گشد َب  ارضين  ذثب َب  ثشسػ دس کٍ دَذ  م وـبن  ها ي ثبؿذ  م طن

 دس ي   ؿىبػاب  وابدس  ي خذ اذ  َاب   مًسبػایًن  ساب  ؿاًوذ   ثشسػا  یضو

  .(1) ؿًوذ رشفشٍ قشاس مذوظش َب  غشثبلگش

 

 
 جبیگبُ فلش:) ّتزٍسیگَت صَرت بِ  شذُ تبذیل  تیویي بِ ادًیي ًَکلئَتیذی 11 اگشٍى در IVS18+42 A>T Het هَتبعیَى بِ هزبَط عکبًظ. 6 شکل

 .دّذ هی را ًشبى( جبیگشیٌی
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 غاشة  ؿامبل  دس CFTR یمابس  ث کٍ دس بفشىذ َمکبسان ي یؼ سف

 سا طوًسیاخ  ي َاب  خُؾ اص  اوًاػ ي داسد  َششيطو کبملاً یش مبَ کـًس

 واًع  32  بفشاٍ   خُاؾ  الال  438 اص داد وـابن   حوشاب  آيسدوذ. دػز ثٍ

 واًع  اص َاب   بواز ياس  اه ا یـاشش ث .داسواذ  يخًد   ثبلا سىًع ثب  بوزياس

 یاض و یشا ـا  د ي مًسفیؼام  دل  ثٍ مشثًط َب   بوزياس ي ثًدٌ صا یمبس ث

ٍ   اه ا دس خُاؾ  سش ه  غؿب َمچىبن delF508 .رشد ذ مـبَذٌ  مىغقا

 دس َاب  آن وقؾ ي  هيالذ فبمیل   َب اصدياج ثًدن ثبلا ثٍ سًخٍ ثب ي ثًد

ٍ  طوشیکاا  َااب  یماابس ث ظُاًس    ؼااش ثب مغلااًة وااًع اص خلااًف ثا

  غشثابلگش  ي یقسـاخ   ثشا  ض س ثشوبمٍ یهَمچى ي لاص   َب آمًصؽ

 .(11) ؿًد اودب  اصدياج اص قجل ثیمبس  ا ه

 

 گیری نتیجه

  ااها یهثاا دس ؿااذٌ   ؿىبػااب خذ ااذ مًسبػاایًن دي مغبلؼااٍ ا ااه دس

 دس یًنمًسبػا  دي  اه ا اص  کا   ثاًد.  وـاذٌ  رضاسؽ سبکىًن َب خبوًادٌ

   یااٍوبح 18 ارااضين دس د گااش  ي IVS25-1   یااٍوبح 26 ارااضين

IVS18+42 دابد ا  ابد ص  احشمبل  ثٍ  ک دبسًلًط وظش اص ي داؿز قشاس  

   .ثًد دبسًطن ي کشدCFٌ  یمبس ث

 سًاواذ  م   ذخذ َب  یًنمًسبػ ا ه کٍ داد وـبن دظيَؾ  ها وشب ح

ٍ  قشاس  غشثبلگش مًسد ؿذٌ ؿىبخشٍ مشػً   َب خُؾ کىبس دس  ي رشفشا

 یضو  مًلکًل  حش ي یقسـخ ػغ  دس یمبس ث  ها سش کبمل ؿىبخز ثٍ

 .ثبؿذ داؿشٍ ؿب بو  کم 

 خًصػاشبن  اػشبن دس CFTR طن یًعؿ ثٍ سًخٍ ثب ؿًد  م دیـىُبد

 ي  غشثابلگش  یکا   طوش اخاشلال   اه ا سًلاذ  اص یؾد یقسـخ یزاَم ي

 َب آن دس مجشلا افشاد کٍ   َب خبوًادٌ دس اصدياج اص قجل ی طوش   مـبيسٌ

 َب خبوًادٌ سؼذاد  ؾافضا َمچًن  مًاسد .یشدر اودب  اػز  ؿذٌ   ذٌد

  َب خُؾ  بفشه  ثشا  گشد َب  ارضين  ثشسػ   ثؼذ  َب دظيَؾ دس

 یؾد یقسـخ  ثشا  مًلکًل َب  ی سکى اص اػشفبدٌ ثب ی دبسًطو  گشد

 دس َاب  خُاؾ   گاًس  َششيص  ثشسػا  یاش  دسر  َاب  خبوًادٌ دس سًلذ اص

ٍ  ػاشق  سؼاز  اص اػاشفبدٌ  ي خذاربوٍ كًسر  ثٍ مخشل  َب  یزقًم  ثا

ٍ َض یلدل ثٍ  مًلکًل سؼز اودب  اص قجل  غشثبلگش ػىًان   ثاًدن  ثاش   ىا

 .ثبؿذ کىىذٌ کم  سًاوذ م  ویض مًلکًل   َب سؼز

 

 قدردانی و تشکر

 کبسؿىبػا   مقغاغ  دس 970221883 سحقیقابس   عش  اص مىشح مقبلٍ ا ه

 داوـگبٌ دس کٍ ثبؿذ م  مًلکًل  ي ػلًل  ؿىبػ  ص ؼز   سؿشٍ اسؿذ

 .اػز سػیذٌ سلً ت ثٍ دصفًل ياحذ اػلام  آصاد
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Abstract 

Background: Cystic fibrosis is one of the most fatal multisystem disorders and the most common autosomal 

recessive disease in the white population, which occurs due to mutations in cystic fibrosis membrane regulatory 

proteins (CFTR). The frequency of these mutations varies based on geographic location and race. The most 

common mutation in this gene is F508del. This study was conducted to identify other possible gene mutations 

involved in fibrocystic disease in Khuzestan province.  

Methods: In this study, initially peripheral blood was taken on EDTA anticoagulant and after DNA extraction, 

the PCR stage was performed with specific primers and electrophoresis. After that, DNA sequencing was done 

using Chromas software and finally, data analysis was done for the desired exons. 

Findings: The most common mutation in cystic fibrosis is the F508del mutation. Two new mutations were 

identified among the patients, and these mutations are located in exon 26 of the IVS25-1 region and exon 18 in 

the IVS18+42 region. 

Conclusion: The mutations obtained from this study are both heterozygous and homozygous and can be 

important indicators for carrier detection, prenatal diagnosis, and treatment. 
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