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 զϓ ƹԾ͗ҭƔƣϨŗϋ Ƶ:  
معتبـر   يهـا  شـگاه ير آزماد يمطالعـه و كـار عمل ـ   نهيدر زم سندگانيشما حاصل چند سال تلاش نو يرو شيكتاب پ

تـا   ميشـد  نيبر ا يكيژنت يها يماريو ب كيدر حوزه مشاوره ژنت ي. با توجه به فقدان مباحث خلاصه و كاربردباشد يم
 يرا ضمن حفظ حالت مرور يكيها با منشا ژنت يماريب نيتر جيرا يو ملكول ينيتا مباحث بال ميينما يرا گردآور يكتاب

بـا   يشـگاه يآزما يهـا  نيو تكنس ـ كيمند به رشته ژنت علاقه انيتا دانشجو ميجامع ارائه كن و گذرا بودن، تا حد امكان
  .كنند دايپ يآگاه جيرا يكيژنت يها يماريب اتيبه كل ،يگسترده و كاف يحجم ول مجموعه كم كيمطالعه 
توجه  ديو با باشد يم يماريب كيدرمان  يحت اي صيگذار در روند تشخريتاث اريمقدس و بس ي، عملكردكيژنت مشاوره

همراه بـا   نيمتخصص ميت يكتاب برا ني. اباشد يم يصيمتخصص تشخ ميت كرهبر يكه  رايبه آن داشت ز ژهيو اريبس
 اي ـدن ني ـدر ا يك ـيژنت يمـار يبا ب ياز تولد نوزاد نندبتوا گريكديو نگارش شده است تا با كمك  يطراح كيمشاور ژنت

  .ندينما يريجلوگ
مـا در نگـارش    يروز و تمام تلاش شبانه ستياز تولد نوزاد سالم ن تر شيب يلذت چيكتاب ه نيا نسندگاينو ميت ديد از
كتـاب بـه    ني ـرسـالت ا  ميدواري ـبوده است و ام يمادرزاد يها يماريكتاب در جهت كاهش نرخ تولد نوزادان با ب نيا
  .رسد جهينت
در دسترس باشد، با كسب  مارياز ب يانچه عكسشده است و چن يگردآور يماريمختلف ب يها هر فصل، نام يابتدا در

قرار گرفتـه شـده اسـت تـا ضـمن       يو فارس يعلم يها صورت نام به يمارياجازه قرار گرفته است. در هر فصل علائم ب
هر فصل،  يماري. در قسمت علت بمييفراهم نما يجهان ردر منابع معتب تر شيمطالعه ب يرا برا طيعلائم، شرا يريادگي

علائم را  جاديتا نقص در آن ژن و ا ميا پرداخته يماريمرتبط با ب يها عمل هر كدام از ژن يها سميمكان فيعراقدام به ت
 نيمطـرح شـده متناسـب بـا آخـر      يهـا  هر كدام از روش ،يماريب صيدر قسمت تشخ ني. همچنميينما انيتر ب راحت

  .باشد يم ينيبال يصيتشخ يها نيدلايگا
آن در خدمت جامعه  قيتا از طر ميينما فيلأو ت يگردآور يا مجموعه ميتوانست كه نيز افراوان ا يابراز خوشحال ضمن
  .ميدر اشاعه علم داشته باش ياندك ريو تاث ميكشور باش يعلم

  

  تيموفق يبا آرزو
  يالهام يعل

  سندگانينو مياز ت يندگينما به
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  (Alpha Thalassemia) آلفا تالاسمي

   
  

 α-Thalassemia  
  توصيف بيماري

شـود.   باشد كه منجر به كاهش يا عدم سنتز يك يا چند زنجيره گلوبين مـي  ين اختلال ژنتيكي تك ژني ميتر شايعتالاسمي 
ي قرمـز خـون داراي   هـا  گلبـول ي مطرح شد. توسط دو گروه متخصص آمريكايي و ايتالياي 1925اين بيماري اولين بار در سال 
پروتئيني ساخته شده اسـت. هموگلـوبين نقـش مهمـي در      باشند كه از دو بخش پروتئيني و غير ملكولي به نام هموگلوبين مي

جيره پپتيدي آلفا و بتا ساخته شده است. كاهش يا عدم توليد زن ها دارد. هموگلوبين از چهار زنجيره پلي انتقال اكسيژن به بافت
  شود.  آلفا گلوبين منجر به بيماري آلفا تالاسمي مي

  فصل
  هاي تك ژني يا چند ژني بيماري

  3 مغلوببا وراثت اتوزوم 
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خوني، رنگ پريدگي، ضعف و خستگي را مشـاهده كـرد.    توان كم باشد. در افراد مبتلا مي توارث اين بيماري اتوزوم مغلوب مي
ا بـراي سـاخت زنجيـره    قرار گرفته است. در كلاستر آن، دو ژن آلف 16ژن آلفا گلوبين به صورت كلاستر ژني بر روي كروموزوم 

هاي بسيار مشابهي نسبت به يكديگر دارنـد و آلفـا گلـوبين را كـد      توالي HBA2و  HBA1آلفاگلوبين قرار گرفته است. دو ژن 
كنند. درواقع هر انسان براي ژن آلفا گلوبين برخلاف بتا گلوبين، چهار نسخه ژن براي ساخت زنجيره آلفا گلوبين وجود دارد  مي

هـاي آلفـا تالاسـمي     چنـين موتاسـيون   شود. هـم  ها سبب بروز نوع خاصي از آلفا تالاسمي مي ر هر يك از اين ژنو موتاسيون د
  شود.  اي ديده مي باشد اما در بتا تالاسمي معمولا تغييرات نقطه هاي ژني مي معمولا به دليل حذف
هاي روياني، جنيني  شود و هموگلوبين ي بيان ميهاي ديگري در كلاستر وجود دارد كه در دوران مختلف علاوه بر ژن آلفا، ژن

باشـد. هموگلـوبين    مي α2β2و  γ2 α2دهند. زير واحد سازنده هموگلوبين جنين و بزرگسالي به ترتيب  و بزرگسالي را تشكيل مي
موگلـوبين  باشد. نسـبت ه  مي α2δ2شود و زيرواحد سازنده آن  ناميده مي A2شود كه هموگلوبين  ديگري در بزرگسالي بيان مي

A  وA2  وF  باشد. آلفا تالاسمي چهار نوع كلـي دارد كـه هـر     درصد مي 1تر از  % و كم2-3%، 96-98در بزرگسالان به ترتيب
  شود. كدام به اختصار توضيح داده مي

    1آلفا تالاسمي ناقل خاموش
يـن افـراد سـالم هسـتند زيـرا كمبـود       ژن آلفا دچار موتاسيون شده است. ا 4در اين وضعيت از آلفا تالاسمي تنها يك ژن از 

اي ناچيز است كه عملكرد طبيعي هموگلوبين را دستخوش تغيير نخواهد كرد و به همين علـت تشـخيص    زنجيره آلفا به اندازه
) α α /− α(ايـن بيمـاري بـه صـورت      انـد.  اين بيماران مشكل است و اين حالت از بيماري را آلفا تالاسمي ناقل خاموش ناميده

  شود.  ميگزارش 
  2آلفا تالاسمي مينور يا خصيصه

ژن آلفا در اثر موتاسيون باعث كاهش يا عدم ساخت زنجيره الفا شوند، به بيمـاري فـوق آلفـا تالاسـمي      4چه دو ژن از  چنان
 دهنـد و بـراي بيمـاران آهـن     خوني فقر آهن را به جاي آلفا تالاسمي مينور تشخيص مي شود. پزشكان اغلب كم مينور گفته مي

هـاي آلفـا بـر روي دو كرومـوزوم مختلـف       گيـري ژن  ها تاثيري نخواهد داشت. نحوه قـرار  كنند كه در روند درمان آن تجويز مي
شود. اگر دو ژن موتانـت بـر روي دو    فرم سيس ناميده مي) − −/ α α(باشد. اگر هر دو موتانت بر روي يك كروموزوم باشند  مي

شود. زماني كه زوجين، مبتلا به آلفا تالاسـمي مينـور از نـوع سـيس      ترانس ناميده مي فرم) − α −/ α(كروموزوم مختلف باشد 
توانند فرزنـد آلفـا    درصد مي 25آيند و اگر از نوع سيس باشند به احتمال  ها سالم و مشابه والدين به دنيا مي باشند، فرزندان آن

  باشد. افراد از اهميت بالايي برخوردار مي تالاسمي ماژور داشته باشند. بنابراين تشخيص سيس و ترانس در اين
  H3بيماري هموگلوبين 

خوني خفيف تـا متوسـط، بزرگـي     شود. در اين نوع بيماري كم تالاسمي مي باعث بروز اين نوع از آلفا αژن  4ژن از  3فقدان 
هاي اين نوع از آلفـا   مشخصهشود. از ديگر  خوني هموليتيك هايپركروميك ديده مي كبد و طحال، زردي، تغييرات اسكلتي و كم

ها اشاره كرد. براي اين افـراد   هاي صفراوي و هموليز در پاسخ به داروهاي اكسيدانيته و عفونت توان به ازدياد سنگ تالاسمي مي
% 60-90شود. در اين افراد  گزارش مي) α−/− −(دريافت خون اهدايي ممكن است نياز شود. اين نوع از آلفا تالاسمي به صورت 

نيـز در   Bartو  A2و  Fباشد. مقادير انـدكي از هموگلـوبين    مي Hها از نوع هموگلوبين  % از آن1-40و  Aها از نوع  موگلوبينه
 شود. اين افراد مشاهده مي

                                                                                                                                                                       
1. Alpha Thalassemia Silent Carrier 
2. Alpha Thalassemia Minor (Trait)  
3. Hemoglobin H (HbH) Disease 
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    2يا هموگلوبين بارت هيدروپس فتاليس 1آلفا تالاسمي ماژور
خوني شديد، بزرگـي كبـد و طحـال،     توان كم يماري ميشود. در اين نوع ب منجر به آلفا تالاسمي ماژور مي αژن  4فقدان هر 

هاي مبتلا  آيند و جنين تر كودكان مبتلا مرده به دنيا مي هيدروسفال، نقص قلب و سيستم ادراري تناسلي را مشاهده كرد. بيش
زنـده بـه دنيـا     چـه فـرد   شوند. چنان معمولا با علائم هيدروپس فتاليس يا تجمع مايع در حداقل دو عضو بدن از رحم خارج مي

  و درواقع درمان خاصي براي اين بيماران وجود ندارد. ميرد ميسالگي  5بيايد معمولا تا قبل از 
، هموگلـوبيني متشـكل از چهـار    αشود. به علت فقدان زنجيـره   گزارش مي) − −/ − −(اين حالت از آلفا تالاسمي به صورت 

اند اما پس از تولد به علت عـدم بيـان ژن گامـا، و توليـد بتـا،       بارتز ناميده آيد كه آن را هموگلوبين پديد مي) γ4(زيرواحد گاما 
هـا فاقـد توانـايي     ايـن هموگلـوبين  . باشـد  مـي  β4آيد كه سـاختار آن بـه صـورت     پديد مي Hتترامر ديگري به نام هموگلوبين 

حذف ژني سهم بسيار  هاي غير د و واريانتافت هاي بزرگ اتفاق مي باشد. در اين بيماران اغلب حذف ها مي به بافت رساني اكسيژن
  دهند. كوچكي را به خود اختصاص مي

دهد اما در آفريقا، خاورميانه، هند، جنوب شرقي آسيا و جنوب چـين   هاي نژادي و قومي رخ مي ي گروه آلفا تالاسمي در همه
باشد كه  مه غربالگري پيش از ازدواج ميدر كشور ما وزارت بهداشت و درمان مدت زمان طولاني در حال اجراي برنا .شايع است

 كند. تا حد زيادي از تولد فرزندان با اين بيماري جلوگيري مي

  علت بيماري
و ژن ) ζ(هـاي ديگـري نظيـر زتـا      ژن αقرار دارد. علاوه بر ژن  16ژن آلفا تالاسمي به صورت كلاستر ژني بر روي كروموزوم 

شـود و   شـوند. ژن زتـا تنهـا در دوران رويـاني بيـان مـي       كامـل انسـان بيـان مـي    نيز وجود دارند كه در طول ت) ψζ(كاذب زتا 
و  Fهاي  شود و به ترتيب هموگلوبين . در دوران جنيني و بزرگسالي ژن آلفا بيان ميسازد ميرا  4و پرتلند 3هاي گوور هموگلوبين

A  ياA2  زير واحد سازنده هموگلوبين سازد ميرا .F  به صورتα2γ2 هاي بزرگسالي يعني ر واحدهاي هموگلوبينباشد. زي مي A 
بنـدي بيـان هـر كـدام از      كننده لوكوسي نقش در زمـان  يا كنترل LCRاي به نام  باشد. ناحيه مي α2δ2و  α2β2به ترتيب  A2و 
بازي از اولين  هزار 6ي  باشد و در فاصله هزار باز مي 20باشد. اين ناحيه داراي  ها دارد و داراي نواحي تنظيمي و پروموتر مي ژن

طور كه در شكل زير مشخص شده است، بر روي هر كلاستر ژني دو ژن آلفا قـرار گرفـت    ژن در كلاستر قرار گرفته است. همان
سـبب توليـد زنجيـره آلفـاگلوبين      HBA2و يـا   HBA1را دارد. جهش در ژن  αنسخه از ژن  4است بنابراين در كل هر انسان 

امكان جفت شدن نـا   α2و  α1درصدي دو ژن  95كند. به علت تشابه  اخت زنجيره جلوگيري ميشود و يا از س عملكردي مي غير
درصد علل ايجاد آلفا تالاسمي  90ها  شود. البته حذف به جا يا كراسينگ اور براي اين دو ژن وجود دارد كه سبب حذف ژني مي

  آيد. وجود ميهاي كوچك به  درصد باقي به علت حذف 10دهند و  را به خود اختصاص مي
θ  1α  2α  2Ψα  1Ψα  Ψζ  ζ  LCR 

 تشخيص بيماري
  :با سونوگرافي سونوگرافيNT افـزايش ضـخامت پشـت گـردن و افـزايش       14تـا   13توان در هفتـه   هاي مبتلا مي ينجن

نيز ادم و آسيت (تجمع مايع سروزه در  28تا  22چنين در هفته  ضخامت جفت و اندازه غيرطبيعي سر را بررسي كرد. هم
 باشد.  حفره صفاق) قابل مشاهده مي

                                                                                                                                                                       
1. Alpha Thalassemia Major 
2. Hb Bart's Hydrops Fetalis 
3. Gower 
4. Portland 
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 :هاي خوني يا  بررسي اندازه، تعداد و بلوغ سلولنخستين گام براي تشخيص بيماران تالاسمي  هماتولوژيCBC باشـد   مي
هـاي خـون را نيـز مشـاهده كـرد. گـام بعـدي         توان كوچك بودن سلول زيرا در اين افراد علاوه بر كاهش هموگلوبين مي

برخـوردار  گيري اين دو فاكتور از ارزش بالايي براي شناسايي تالاسمي  باشد. اندازه مي MCHو  MCVگيري مقدار  اندازه
باشـد. افـزايش مقـدار     ها مي براي خانم fl87±5براي مردان و  fl 89±5براي مردان حدود  MCVباشد. مقدار نرمال  مي

MCV  تاfl136±5 هاي هموگلوبين بارت و كاهش آن تا  از نشانهfl56±5  براي كودكان و وfl61±4  براي بزرگسالان از
باشد. افزايش  مي fl30±2ها  و براي خانم fl30±2براي آقايان  MCHيعي باشد. مقدار طب مي Hهاي هموگلوبين  مشخصه

باشد. گام بعـدي   مي Hاز علائم هموگلوبين  fl18±2هاي هموگلوبين بارت و كاهش آن تا  از نشانه fl32±9اين فاكتور تا 
 ) 1باشد. (جدول  جهت تعيين ناقلين مي HPLCالكتروفورز هموگلوبين به روش استات سلولز و يا 

  :هاي  نوع واريانت با حذف ژني بزرگ در ژن 10بيش از  تا به امروزژنتيك ملكوليHBA1  وHBA2   شناخته شده اسـت
اشاره كرد. تشـخيص ژنتيكـي ايـن بيمـاران بـه       MED–و  α3.7 ،α4.2 ،α20.5توان به  هاي بزرگ شايع مي كه از حذف

ها در مرحله دوم بررسـي   شوند و در صورت نياز جنين آن باشد. در مرحله اول زوجين بررسي مي اي مي صورت دو مرحله
ين روش تـر  رايجباشد.  هاي كوريوني ميسر مي موجود در آمنيون و يا پرز DNAشود. بررسي جنين از طريق استخراج  مي

 ود. ش باشد اما از روش توالي يابي نيز براي شناسايي موتاسيون نيز استفاده مي مي MLPAبراي بررسي آلفا تالاسمي 

  
 36شكل 

 درمان بيماري
ترين درمان بايد متناسب با نوع و شدت بيماري انتخاب شود. بيماران تالاسمي ماژور هر دو يا سه هفته يك بـار نيـاز    مناسب

هاي بدن مضـر   به دريافت خون اهدايي دارند. هنگام تعويض خون ممكن است مقدار آهن بدن افزايش پيدا كند كه براي ارگان
شود. جراحي طحـال نيـز    كننده آهن مثل دسفرال تجويز مي معمولا براي بيماران شديد آلفا تالاسمي، داروهاي شلاته باشد. مي

 ممكن است براي برخي بيماران نياز باشد.
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  (Beta thalassemia) بتا تالاسمي

 
 β-Thalassemia 
 Microcytemia, Beta Type 
 Mediterranean Anemia 
 Erythroblastic Anemia 

  توصيف بيماري
به صورت همزمان و مستقل توسـط آمريكـا و ايتاليـا گـزارش شـد. دو متخصـص اطفـال         1925تالاسمي اولين بار در سال 

ناميدند كه امروزه به نام تالاسـمي   3خوني كوليز اين بيماري را توصيف كردند و بيماري را كم 2و لي 1هاي كولي آمريكايي به نام
خـوني كـوليز امـا     ، فردي مبتلا با همان علائم بيمـاري كـم  4همان زمان در ايتاليا فردي به نام ريتيشود. در  ماژور شناخته مي

بـه   Thalassaتر را توصيف كرد كه امروزه آن بيماري را به نام تالاسمي اينترمـديا ميشناسـند. تالاسـمي از واژه يونـاني      خفيف
  يعني خون گرفته شده است. Heamaمعناي دريا و 

هـايي   ي قرمز خون حاول ملكـول ها گلبولشود.  مي نيهموگلوب ديباشد كه منجر به كاهش تول مي يخون يماريب يمبتا تالاس
م تشـك    پروتئينـي   قسمت غيـر  كيو  ينيقسمت پروتئ كياز  نيهستند. هموگلوب نيبه نام هموگلوب شـده اسـت.    ليبـه نـام هـ

در  ژنيرا دارد. فشـار اكس ـ  گـر يهـاي د  كربن و گـاز  ديساك و دي ژنياتصال به اكس تيآهن قابل ايبه علت داشتن هم  نيهوگلوب
ي هـا  گلبـول  دنيشود. پس از رس ـ مي ژنيو اتصال اكس نياز هموگلوب دياكس باشد و منجر به جدا شدن كربن دي مي اديها ز هير

  شود. مدام تكرار مي ريمس نيدهد و ا مي دياكس خود را به كربن دي يجدا شده و جا ژني، به بافت، اكسژنياكس يقرمز دارا
آلفا و  رهيدو زنج يدارا نيمتصل شده است. هموگلوب مك هي رهيبه هر زنج كهاست  يديپپت پلي رهيزنج 4 يدارا نيهموگلوب
شـود. ژن   مـي  ليشوند و ساختار تترامر تشـك  جمع مي همواحد با  ريدو ز نيا نيباشد كه در ساختار هموگلوب بتا ميدو زنجيره 

  در بزرگسـالان بـه ترتيـب    Fو  A2و  Aنسـبت هموگلـوبين    اي قـرار دارد.  به صورت خوشـه  11كروموزوم  يرودر  نيبتا گلوب
 باشد. درصد مي 1تر از  % و كم%3-2، 98-96

شوند وسه بيمـاري آنمـي فقـر آهـن، آنمـي بـه علـت         بندي مي هاي ميكروسيتيك هيپوكروم طيقه خوني ها جزو كم تالاسمي
 سـك ير يهاي تالاسـم  خانم يباردار باشد. هاي اين نوع آنمي مي يدروبلاستيك از ديگر زير مجموعههاي مزمن وآنمي س بيماري

  دهد. مي شيرا افزا يو كاهش تراكم استخوان و مشكلات قلب ديروئيكاري ت و كم يباردار ابتيعفونت و د

                                                                                                                                                                       
1. Cooley 
2. Lee 
3. Cooley’s Anemia 
4. Rietti 
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 دهي ـنام نوريم يداشته باشد، تالاسم وجود HBBاز ژن  يكپ كيكه تنها  يهنگام. توارث اتوزوم مغلوب دارند يالگو يتالاسم
 مارانيب يدر بعض يدهد ول را نشان نمي يبر بتا تالاسم ياي مبن علائم و نشانه ونهگ چي) هگوتيافراد ناقل (هتروز نيشود و ا مي
د و وجود داشته باشد بيمـاري را تالاسـمي مـاژور مينامن ـ    HBBزماني كه هر دو كپي از ژن معيوب  شود. خوني مشاهده مي كم

شود. نوع ديگري از تالاسمي وجود دارد كه بـه صـورت هتروزيگـوت مركـب هسـتند و       علائم شديدي در اين افراد مشاهده مي
اين افراد وجود دارد. افراد نرمال دو نسخه سالم ژن بتا را دارند و ژنوتيپ  DNAدرواقع دو آلل جهش يافته مختلفي در ساختار 

بيماري در بتا تالاسمي به نوع جهش بيماران بستگي دارد. در بيماري بتا تالاسـمي زمـاني   باشد. شدت  مي β βها به صورت  آن
يابد. زمـاني كـه    كاهش مي Hb Aمينامند و ميزان توليد  +βكه جهشي سبب توليد بتا گلوبين به ميزان كم شود، آن جهش را 

هـاي مختلـف سـبب بـروز يكـي از دو       ند. جهشمينام β0نداريم، جهش را  Hb Aتوليد بتا گلوبين به حدي كم است كه هيچ 
، 1دسـته مـاژور   3آورد. بتـا تالاسـمي را براسـاس علائـم بـه       شود كه درواقع انواع تالاسمي را به وجـود مـي   مي +βو  β0حالت 

  كنند. تقسيم مي 3، مينور2اينترمديا
 تالاسمي ماژور

هـاي   تري نسبت به هم سـن و سـال   كنند و وزن كم رشد ميتر از حد انتظار  كودكان مبتلا به اين نوع از تالاسمي معمولا كم
شود. در افراد مبتلا به تالاسمي ماژور يرقان يـا زردي و بـزرگ شـدن     ها تا دو سالگي ظاهر مي خود دارند. علائم باليني و نشانه

سـتگي شـديد بـه خـون     توان به رنگ پريدگي و دفـورميتي اسـكلتي و واب   طحال و كبد و قلب نيز ديده شود. از علائم ديگر مي
 +βشود. ژنوتايپ بيماران تالاسمي ماژور به صورت هموزيگـوت (  اهدايي اشاره كرد. در بعضي از بيماران تاخير در بلوغ ديده مي

β+  ياβ0 β0 (باشد. ميزان  ميHb A2  درصد و  3در اين افراد حدودHb A    به مقدار بسيار كم (نزديـك صـفر) وHb F   حـدودا
كند. درمان اين بيماران شامل دريافت خون بـه صـورت    . علائم فوق معمولا در صورت درمان نشدن بروز ميباشد درصد مي 95

چه درمان براي بيماران صورت نگيرد، معمولا عمـر كوتـاهي در انتظـار     باشد. چنان منظم و شلاته تراپي (كاهش آهن بدن) مي
  ها خواهد بود. آن

 تالاسمي اينترمديا  
باشند. اين بيماران به دريافت خـون بـه صـورت     تر نسبت حالت ماژور مي خوني خفيف از تالاسمي دچار كممبتلايان اين نوع 

منظم نيازي ندارند اما ريسك بالاي افزايش آهن خون در اين افراد وجود دارد. علائم باليني در افراد زردي خفيف و بزرگي كبد 
هاي متفـاوتي هسـتند و    ن تالاسمي اينترمديا دو الل ژن بتا داراي جهشباشد. در بيمارا و طحال و گاهي دفورميتي اسكلتي مي

شود. در اين افـراد   باشد و به همين علت هتروزيگوت مركب نيز ناميده مي مي β+ β0ها به صورت  درواقع ژنوتيپ هموگلوبين آن
Hb A2  درصد و  3حدودHb A 25-65  درصد وHb F 30-70 باشد. درصد مي 

   4بتا تالاسمي خصيصه يا نوريم يتالاسم
پس  ايو  يدر دوران كودكباشد و  ها بسيار جزئي و خفيف مي شود يا نشانه ي ديده نميعلائمدر مبتلايان به اين نوع تالاسمي 

در ايـن افـراد    شـود.  مـي  دهي ـهـاي غيرطبيعـي د   خوني و كند بودن روند رشد و استخوان كم انيشود. در مبتلا مي انياز آن نما
بـراي ژنوتايـپ مبتلايـان وجـود دارد. در ايـن افـراد        β β+ ،β β0صورت هتروزيگوت است درواقع دو حالت مختلـف  ژنوتايپ به 

در اين افراد به ترتيب بـيش   Aو F و A2هاي  شود. ميزان نسبت هموگلوبين مشاهده مي F و A2افزايش جزئي در هموگلوبين 
 باشد. درصد مي 95-92درصد و  4-1درصد،  5/3از 

                                                                                                                                                                       
1. Major 
2. Intermedia 
3. Minor 
4. Beta-Thalassemia Trait 
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 مغلوب يبا وراثت اتوزوم يچندژن اي يژن تك يها يماريب

شـوند. ايـن    باشد كه سالانه هزاران نوزاد بـا ايـن بيمـاري متولـد مـي      هاي خوني مي ين بيماريتر رايجبتا تالاسمي از بيماري 
فرآيند پيشـگيري در كشـور    باشد. مي تر شايعهاي مديترانه و شمال آفريقا و مركز و جنوب شرقي آسيا و هند  بيماري در كشور

هـاي پـر خطـر     شود. با شناسـايي زوج  هاي هماتولوژي اجرا مي تغييرات شاخص هاي ناقل به كمك هاست با شناسايي زوج مدت
 هاي ملكولي تشخيص داد. هاي زوجين را با بررسي توان جهش مي

 علت بيماري
هـاي گلـوبين    قرار گرفته است و در اين خوشه انـواع ژن  11اي روي بازوي كوتاه كروموزوم  ژن بتا تالاسمي به صورت خوشه

شـوند. ژن   قرار دارد كه در طول تكامل رويـان تـا انسـان بـالغ بيـان مـي      ) ε)و اپسيلون  Aγ) (Gγ )، گاماδ(دلتا  )،β(مانند بتا 
گويند. ژن گاما هم در دوران روياني و هم  1كند و به هموگلوبين ساخته شده از آن گوور اپسيلون تنها در دوران روياني بروز مي

 γ2به صورت  Fشوند. زيرواحد سازنده هوگلوبين ناميده مي Fو هموگلوبين  2پرتلند كند كه به ترتيب هموگلوبين جنين بروز مي

α2 شود و هموگلوبين  باشد. ژن بتا در بزرگسالي بيان مي ميA شود و زيرواحد سازنده آن  ناميده ميα2β2 باشد. مي  
شـود.   ناميـده مـي   A2و هموگلـوبين  باشـد   مي α2δ2 شود كه زير واحد سازنده آن هموگلوبين ديگري در بزرگسالي بيان مي 

كننده لوكوس دارد كه در زمانبنـدي و ويژگـي بـافتي     يا كنترل LCRكلاستر ژني بتا تالاسمي يك ناحيه ديگري به نام نواحي 
هاي گلوبين نقش دارد. در شكل زير ساختار كلاستر ژني بتا تالاسمي ترسيم شده اسـت. جهـش در ژن    ژن switchingبيان و 
HBB شود. ژن  تا تالاسمي ميسبب بHBB هاي بتا سازنده هموگلوبين را بر عهده دارد. فقدان بتا گلوبين منجر  ساخت زنجيره

ي قرمـز بـالغ پديـدار    هـا  گلبولشود و در صورت كافي نبودن هموگلوبين، كاهش عمر  هاي عملكردي مي به كاهش هموگلوبين
  شود. خوني يا آنمي مي شود كه منجر به كم مي

β  δ  1Ψβ  Aγ  Gγ  ε  2Ψβ  LCR 

 تشخيص بيماري
  :هـاي خـوني يـا     دازه، تعداد و بلوغ سلولنخستين گام براي تشخيص بيماران بررسي انهماتولوژيCBC 3  در  باشـد.  مـي

تـري   هاي آزمايشگاهي تالاسمي، كاهش گلبول قرمز و هموگلـوبين قابـل اطمينـان نيسـت و از حساسـيت كـم       تشخيص
و هموگلـوبين   4ي قرمـز هـا  گلبـول هاي هماتولوژيكي يعني حجـم متوسـط    گيري مقادير شاخص برخوردار هستند. اندازه

از ارزش بالايي بـراي شناسـايي و    CBCبر خلاف  MCHو  MCVباشد. مقادير  گام بعدي مي 5ي قرمزها بولگلمتوسط 
 گري افراد برخوردار است.  غربال

تـر   كم MCVباشد. اگر مقدار اوليه  ها مي براي خانم fl87±5براي مردان و  fl 89±5براي مردان حدود  MCVمقدار نرمال 
نشان از بتا تالاسـمي مـاژور    MCVبراي شاخص  fl 50-70باشد و مقدار  بتا تالاسمي مينور مي باشد فرد مشكوك به fl 79از 
 pg 27تـر از   كـم  MCHباشد. اگر مقـدار   مي pg 30±2در افراد حدود  MCHباشد. مقدار نرمال براي شاخص هماتولوژي  مي

 باشد.  الاسمي ماژور مينشان از بتا ت pg 12-20باشد، فرد مشكوك به بتا تالاسمي مينور و مقدار 
 HPLCهاي تكميلي مثل الكتروفـورز هموگلـوبين و    هاي آنمي بايد تست تشخيص افتراقي اين بيماري از ديگر بيماري براي

شـود و بـراي تائيـد الكتروفـورز      انجام مـي  HPLCمشخص شود. معمولا ابتدا  Fو  A ،A2هاي  انجام شود و مقادير هموگلوبين
هـاي فـرد    باشد. براي تعيين نـوع جهـش   نشان از بتا تالاسمي مي Fو  A2شود. افزايش مقدار هموگلوبين  هموگلوبين انجام مي

 باشد. هاي ملكولي مي مبتلا نياز به تست

                                                                                                                                                                       
1. Gower 
2. Portland 
3. Complete blood count 
4. Mean Corpuscular Volume (MCV)  
5. Mean Corpuscular Hemoglobin (MCH)  
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  :كنـد. ژن   اسـيد آمينـه را كـد مـي     146نوكلئوتيد دارد كه  1600ژن بتا حدود ژنتيك ملكوليHBB  اگـزون و  3داراي  
اي در ژن بتـا گلـوبين    هـاي نقطـه   هاي بتا تالاسمي شناخته شده از نوع جهـش  كل جهش% 95اينترون است. بيش از  2

 بتـا  توليـد  مراحـل  تمـامي  در موتاسيون از تالاسمي باشد. بتا ها مربوط به حذف ژني مي باشد و درصد كمي از جهش مي
سمي در مناطق مختلـف بـه   هاي تالا پراكندگي جهش. شود مي حاصل) ترجمه از پس وقايع و ترجمه، رونويسي( گلوبين

هايي نيز به صورت شـايع در تمـامي    هاي ويژه خود را دارند اما جهش صورت تصادفي نيست درواقع جوامع و اقوام جهش
باشد و به همين دليل اقوام مختلفي در اقسا نقاط آن زنـدگي   ها وجود دارد. ايران كشوري با تمدن بلند مدت مي جمعيت

 باشد.  هاي مختلف ايران امري ضروري مي ها در بخش و پراكندگي جهشكنند و تعيين فراواني  مي
درصـد   10هاي درياي خزر و خلـيج فـارس گـزارش شـده اسـت كـه تـا         ترين فراواني تالاسمي ماژور در مناطق حاشيه بيش

اره كرد كه حـدود  اش IVS II-1توان به  هاي شايع در اكثر جوامع مي دهد. از جهش مبتلايان كل كشور را به خود اختصاص مي
بـه ترتيـب در منـاطق شـمال      CD 39و  CD 30هاي  دهد. جهش هاي ديده شده در ايران را به خود اختصاص مي % جهش34

هاي شايع ديگر كـه در خراسـان رضـوي و جنـوبي و      شود. از جهش ايران و مناطق حاشيه نشين و جزاير خليج فارس ديده مي
و در  CD 36/37چنـين در لرسـتان جهـش     اشاره كرد. هـم  IVS-5توان به  دارد مي تري هاي جنوب شرقي فراواني بيش استان

باشـد كـه در    مـي  RFLPو  Sanger ،ARMS-PCRهاي بتا تالاسمي  باشد. روش تشخيصي جهش شايع مي CD 8/9اصفهان 
  شود. مراكز تشخيصي ژنتيك استفاده مي

 رمان بيماريد
باشـد، اغلـب درمـان نيـاز      لاسمي انتخاب شود. زماني كه بيماري خفيـف مـي  بهترين درمان بايد متناسب با شدت بيماري تا

كننـده آهـن مثـل     بار در سال و مصرف داروهاي شلاته 12الي  8تا  باشد ولي در حالت شديد نياز به دريافت خون اهدايي نمي
داقل رساند و رژيم بـا چربـي كـم و    باشد. در رژيم غذايي اين افراد بايد ميزان مصرف آهن را به ح دفروكسامين و دفريپرون مي

تر مصرف شود.  باشند كه بايد كم سبزيجات بهترين انتخاب است. ماهي و گوشت و غلات غني شده و نان منابع غني از آهن مي
شود و پياده روي و دوچرخه سواري و شنا بـراي ايـن افـراد مناسـب      تمرينات ورزشي سنگين منجر به شديدتر شدن علائم مي

  باشد. عضي موارد جراحي براي خارج كردن طحال لازم مياست. در ب
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