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Abstract 
Background: Cystic Fibrosis is an authosomal resessive disease with the involment of multi-system. The aim of 

this study was to investigate the genetic mutations in the cystic fibrosis disease in North West of Iran. 

Methods: This cross-sectional study was conducted on patients with cystic fibrosis from 2001 to 2015 in Tabriz 

University of Medical Sciences based on Registry Center of Cystic Fibrosis. Studied variables were the history of 

consanguineous marriage of parents and genetic mutations. 
Results: Of 263 cases, 162 cases (61.6%) had positve consanguineous marriage and 101 (38.4%) cases had 

negative consanguineous marriage. A total of 438 mutant alleles and 32 kinds of mutation were found that more 

types were disease-causing mutations. The highest frequency related to Δ F508 38 (31/5 %). 
Conclusion: It is necessary to design educationalprograms for prevention of consanguineous marriages, 

regarding to the high rate of consanguineous marriage in this region and the impact on the genetic diseases. Planning 

for the diagnosis and screening cystic fibrosis can be also useful. 
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 چکیده
دٜ ٚ  :زمینه صٚٔبَ ٔغّٛة ثب ٌشفتبسی چٙذ ػیؼتٕی ثٛ بسی اتٛ بی ط٘تیىی دسٞذف اص ایٗ ٔغبِؼٝ ثشسػی ثیٕبسی ػیؼتیه فیجشٚصیغ یه ثیٕ  جٟؾٞ 

د.  ٔٙغمٝ ؿٕبَ غشة وـٛس ثٛ  ثیٕبسی ػیؼتیه فیجشٚصیغ دس 
ؼٝ  :کارروش  كیفی-ٔمغؼی ؼٝٔغبِ یهحبضش ٔغبِ د وٝ ثش  تٛ جٔتلا ثٝ ػیؼتیه ثٛ ثٝ سٚؽ تٕبْ 1394تب  1380فیجشٚصیغ دس ثبصٜ صٔب٘ی سٚی ثیٕبساٖ 

ٍبٜ ػؿٕبسی  بسی ػیؼتیه فیجشٚصیغّْٛ پضؿىی تجشیض دس دا٘ـ اٚحذ ثجت ثیٕ ت٘بیج  جبْ ٌشفتٝ اػت ٚ ثش اػبع  اِٚذیٗتٔغیشٞب ؿبُٔ . ا٘ یّٔی  اٚج فب ٚ  ػبثمٝ اصد
د ٚ ٘تبیج  ب ط٘تیىی ثٛ كیفی ثشای آ٘بِیض دادٜٞ  شْ افضاساص آٔبسٞبی تٛ  ٘ٚ SPSS اػتفبدٜ ؿذ .P<0.05  .ظش ٌشفتٝ ؿذ  اص ِحبػ آٔبسی ٔؼٙی داس دس٘ 
سد، 263اص  ها:افتهی یّٔی  6/61ٔٛسد )  162 ٛٔ اٚج فب د٘ذدسكذ( حبكُ اصد اٛدٌیدسكذ( ػبثمٝ  4/38ٔٛسد ) 101ٚ  ثٛ ی ٘ذاؿتٙذ ٚ ایٗ  خب٘ اٚج فبٔیّ اصد

د ؼٙی داس ثٛ ظش آٔبسیٔ  تـشیٗ  32آُِ جٟؾ یبفتٝ ٚ  438اص ٘ظش ط٘تیىی،  .اختلاف اص٘  د٘ذ. ثی بسی صا ثٛ ع ثیٕ ب اص ٛ٘ تـش جٟؾٞ  ع جٟؾ ٔـخق ؿذ وٝ ثی ٘ٛ
ط ثٝ جٟؾ  شثٛ اٚ٘یٔ  د.  (دسكذ 5/31)ٔٛسد  F508∆  ٚ38فشا  ثٛ

دٖ نتیجه گیری:  جٝ ثٝ ثبلاثٛ اٚ٘ی ثب تٛ بی فشا ب دس ظٟٛس ثیٕبسیٞ  اِٚذیٗ ٚ ٘مؾ آٟ٘ یّٔی  اٚج فب ة، ثبیؼتی آٔٛصؽ ػبثمٝ اصد غّٛ عٔ  ط٘تیىی ثبلاخق اص ٛ٘
یّٔی ثٝ ػُٕ آٚسد بی فب اٚجٞ  یٍشی اص اصد جٝ ثٝ ٔـخق ٞبی لاصْ دس جٟت پیـ بسی ػیؼتیه فیجشٚصیغ ثب تٛ شی ثیٕ خیق ٚ غشثبٍِ ٝ سیضی ثشای تـ . ثش٘بٔ

ٟب دس ایٗ ٔٙغمٝ وٕه وٙٙذٜ ٔی ثبؿذ. اٚ٘ی آ٘ ب ٚ فشا اٛع جٟؾٞ   ؿذٖ ا٘
 

بی ط٘تیىی، ػیؼتیه فیجشٚصیغ :واژه ها  کلید یّٔیجٟؾٞ  اٚج فب  ، اصد
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 مقدمه
یه  ( (CF; OMIM 219700ػیؼتیه فیجشٚصیغ ثیٕبسی

ة اػت وٝ ػیؼتٓ ٞبی ٔختّف ی سا ثیٕبسی ط٘تیىی اتٛصٚٔبَ ٔغّٛ
ٝ، ػٛاسم ٌٛاسؿی،  ٛ٘تٟبی تٙفؼی ساجؼ ٚ  ثب ػف ی وٙذ  ٔ ٌشفتبس

خق ٔی ؿٛد تؼت ػشق غیش عجیؼی  شداٖ ٔـ  ٔ  ٚ ٘بثبسٚسی دس
ػتبٖ اسٚپبیی ثٝ خلٛف اس .(1ٚ2) تـش دس ػفیذ پٛ ٚپبی ؿٕبِی ثی

ِٛذ ص٘ذٜ  1353دس وـٛس ایشِٙذ اص  .(3)دیذٜ ٔی ؿٛد  ٘فش ثٝ ایٗ  1ت
ظش ثشٚص ثیٕبسی،  ٛ٘ذٚ  اص٘  ی ؿ دس ػغح د٘یب سلٓ ثیٕبسی ٔجتلأ 

پٚبی ؿٕبِی ٚ  .(5 4ٚ)بلاتشی سا داسد ث غشثی ثٝ ثشٚص ثیٕبسی اص اس
ی ؿٛد  تٕشٔ  ی٘ض ٔـبٞذٜ  .(6)عشف ؿشق و ضؼیت دس آػیب  ایٗٚ 

ٚ  ثشٚص ثیٕبسی دس آػ  6500-9200٘فش دس 1یبی غشثی )ٔی ؿٛد
تـش اص  ِٛذ ص٘ذٜ( ثی ِٛذ  40000-100000٘فش دس  1ؿشلی )آػیبی ت ت

بس دلیمی دس  .(8ٚ 7)اػت ص٘ذٜ(  عٚ  ثشٚص ثیٕبسی آٔ دس ٔٛسد ؿیٛ
ضاسؽ ٘ـذٜ اػت.  ٌ  جٟؾثش اثش ػیؼتیه فیجشٚصیغ ثیٕبسی  ایشاٖ

 CFTR (Cystic fibrosis transmembrane conductanceدس طٖ 

regulator) ظیٓ وٙٙذٜ ٞذایت وٝ ثش  ثیٗ غـبیی فیجشٚص ویؼتیه یب تٙ
جٛد ٔی آیذ  7سٚی ثبصٚی ثّٙذ وشٚٔٛصْٚ ؿٕبسٜ  ٚ 7)لشاس داسد ثٛ

ع خبكی اص پشٚتئیٗ اػت  .(8 ِٛیذ ٛ٘ َ ت آُِ عجیؼی ایٗ طٖ ٔؼئٛ
الغ یه وب٘بَ پشٚت  ٚ ٚ  ثٝ ػٙٛاٖ ئوٝ دس دٜ یٙی ثشای یٖٛ وّشایذ ثٛ

ٖ وّش ثیٗ ػَّٛ ٞبی خ تمبَ دٞٙذٜ یٛ ِٛی ا٘ بف ٚ ٔبیغ خبسج ػّ
ی وٙذ  یٖٛ ٞب  تؼبدَفشد ثٝ ثیٕبسی،  یدس كٛست اثتلا .(9)ػُٕٔ 

بٔخبط دس ٚ آة   ٞ َ ٚ  ٔٛوٛع چؼجٙذٜ تش اص  ػّٛ ٓ خٛسدٜ ثٟ
ٛ٘ت سخ  بةٚ  ػف تٟ ی ؿٛد وٝ ٔتؼبلجبً اضبفٝ ؿذٖ اِ حبِت عجیؼیٔ 
َ ٞبی ٔخبعی پب٘ىشاع، دػتٍبٜ ٌٛاسؽ،  بیتبً آػیت ػّٛ دادٜ ٚ ٟ٘

ذاْ ٞب سٚی ٔی دٞذسی بٚ  ػبیش ا٘  ٞٝ (10 ٚ11). ٖ ثیؾ اص  تب وٛٙ
ِٚی ؿبیغ تشیٗ ثیٕبسی ثشای جٟؾ  1500  ٌضاسؽ ؿذٜ اػت 

ط ثٝ ػّت حزف اػت وٝ  F508))∆deltaF508 ثٝ جٟؾ ٔشثٛ
ٙجش ثٝ حزف CFTR دس طٖٛتیذی ئثبص٘ٛوّ ػٝ فٙیُ ٔیٝٙ آاػیذ  وٝٔ 

جٛد ٔی آیذ پشٚتئیٗ ص٘جیشٜ 508 ٔٛلؼیت آلا٘یٗ دس  ٔی ؿٛد ثٛ
تٔفبٚت اػتٚ  اص  .(12) ی٘ب،  ٙبعك ٔختّف د ی ایٗ جٟؾ دسٔ  فشاٚا٘

دسكذ ٔتغیش اػت. ٞش چمذس اص ؿٕبَ غشثی اسٚپب  90دسكذ تب  17
ی  ثٝ ػٕت جٙٛة ؿشلی اسٚپب ٚ غشة آػیب ٘ضدیه ؿٛیٓ فشاٚا٘

ی ؿٛد تٕشٔ  جٛد جٟؾ  ؛ ثب(12-14) ایٗ جٟؾ و ∆ F508ایٗٚ 

 ٞش چٙذ وٕٝٞچٙبٖ دس وـٛسٞبی غشة آػیب ثبلاتشیٗ ؿیٛع سا داسد 
پٚبی غشثی وٕتش اػت دس ٔمبیؼٝ ثبٔیضاٖ آٖ  . تخٕیٗ وـٛسٞبی اس

ی ایٗ جٟؾ دس وـٛسٞبی ػشثی، ٞٙذیٚ   صدٜ ٔی ؿٛد وٝ فشاٚا٘
ب ثیٗ   .(13-15) دسكذ ثبؿذ 13-44تشنٔ 

 W1282X و G542X ،N1303K ،G551Dچٟبس جٟؾ 
بی ثیٕبسی  1تمشیجبً  سا ػیؼتیه فیجشٚصیغ دسكذ اص وُ جٟؾٞ 

ی دٞٙذ  ٔ ىیُ ػتبٖ تـ  .(12) دس ثیٗ ػفیذ پٛ
باص ٘ظش ٘ٛع جٟؾ ٞب،  ی یی وٝ ٔٙجش ثٝ ایٗ ثجٟؾٞ  یٕبسیٔ 

ٛ٘ذ ی ٌزاس٘ذ.٘ٛوّئٛتیذ یب چٙذ ثش سٚی یه ثیـتش  ؿ  ٔ  اثش

Castellani   َغبِؼٝ ای دس ػب  ٔ  ، ٔیلادی 2008ٚ ٕٞىبساٖ عی
ی  ب سا ثش اػبع فشاٚا٘ جٟؾ ٞبی ثی  كٛست  ثٝتشتیت جٟؾٞ 

بی ،(Nonsense)ٔؼٙی   ٞ ذٖ جٟؾ ، تغییش دس چٟبسچٛة خٛا٘
بی، یپیشایـ جٟؾ ٞبی ، حزفٚ  (Missense)ثذ ٔؼٙی  جٟؾٞ 

ثٛی بی چٟبسچ ٚ ثضسيٚ  ٟ٘بیتب جٟؾ ٞبی ٔٛجٛد  اضبفٝ ؿذٖٞ 
 .(16) ثیبٖ ٕ٘ٛد٘ذ پشٚٔٛتٛسٞب دس

ٔٙبعك ٔ ب دس  ٛاع جٟؾٞ  جشد ثش٘بٔٝ پختّف دس تؼییٗ ٕ٘ٛدٖ ا٘ یـ
شی ٞبی تـخیق  ٚ  غشثبٍِ ایٗ ِزا  ؛داسد٘مؾ اػبػی ثیٕبسی

ٔٙظٛسدس ٔغبِؼٝ  ذاف فٛق ثٝ  جٟؾ ٞبی  ثشسػی ساػتبی اٞ
جبْ  ٔٛجٛد ثشای ثیٕبسی ػیؼتیه فیجشٚصیغ دس ؿٕبِغشة وـٛس ا٘

 .ٌشفتٝ اػت
 

 کارروغ 
غبِ  ٔ ع غبِؼٝ اص ٛ٘  ٔ دٔمغؼی تٛكیفی  ؼٝایٗ وٝ ثش سٚی  ثٛ

بی   1394تب  1380ثیٕبساٖ ٔجتلا ثٝ ػیؼتیه فیجشٚصیغ وٝ ثیٗ ػبِٟ
ی وٛدوبٖ شوض آٔٛصؿی دسٔب٘ ٍبٜ ط٘تیه پضؿىی دس  دسٔ  ٚ آصٔبیـ

د٘ذ  -تجشیض ٚ٘ذٜ دادٜ ثٛ ثٝ سٚؽ تٕبْ ؿٕبسی ٚاسد ایشاٖ تـىیُ پش
غبِؼٝ  .ٔغبِؼٝ ؿذ٘ذ  ٔ د٘ذ اص: ٔؼیبسٞبی ٚسٚد ثٝ ثیٕبساٖ ػجبست ثٛ

شاوضٚ  ثبصٜ صٔب٘ی  ٔجتلا ثٝ جٛد دسٔ  ثیٕبسی ػیؼتیه فیجشٚصیغ ٛٔ
ٚ  ٔغبثك ثب  یروش ؿذٜ ٕٙبی ثبِیٙ خیلی ثیٕبسی ػیؼتیه  ساٞ تـ

 Guidelines for Diagnosis of Cystic Fibrosis)فیجشٚصیغ

(Cystic Fibrosis Foundation Consensus Report))(17)  ٚ
د ٔٛاسدی ب روش ؿذٜ ثٛ ٚ ایٗ جٟؾ  ٜوٝ جٟؾ ٞبی ط٘تیىی آٟ٘

بی ؿٙبختٝ ؿذٜ ػیؼتیه ٞبی  ط٘تیىی  ٔغبثك ثب اعلاػبت جٟؾٞ 
د٘ذ.  (18) (Cystic Fibrosis Mutation Database)فیجشٚصیغ ثٛ

بی  ٞ  single-strandedجٟؾ ٞبی ط٘تیىی تٛػظ سٚؽ

conformational polymorphism/heteroduplex analysis 
SSCP/HD)  )ی ػٍٙش  Sequencing)ٚ یب سٚؽ تؼییٗ تٛاِ

Sanger) .د٘ذ ب ٔٛسد تٛافك ػٝ  ٔـخق ؿذٜ ثٛ  ٞ ایٗ جٟؾ
د. شفتٝ ثٛ ی  اسصیبة خجشٜ لشاسٌ  كیفی فشاٚا٘ اص سٚؽ ٞبی آٔبسی تٛ

(Frequency)  ٚدسكذ(Percentage)   ثب اػتفبدٜ اص ٘شْ افضاس ٚ
ب اػتفبدٜ ؿذ.ٚ تحّیُ ثشای تٛكیف SPSS.21 آٔبسی  ٔمذاس  دادٜٞ 

P<0.05  .شفتٝ ؿذ ظشٌ  بسی ٔؼٙی داس دس٘  ٘ىبت اخلالی اص ِحبػ آٔ
د. وّیٝ اعلاػبت ثیٕبساٖ ٔحشٔبٝ٘ ثبلی  دس ایٗ ٔغبِؼٝ سػبیت ؿذٜ ثٛ
ی اص ؿشوت  ٚ  ٘ـب٘ غبِؼٝ ثذٖٚ روش ٘بْ  ٔ تـبس ٘تبیج ٔب٘ذٜ ٚ ا٘

د. لبثُ روش اػت وٝ ایٗ  یٕتٝ وٙٙذٌبٖ دس ٔغبِؼٝ ثٛ ٔغبِؼٝ ثٝ تبییذ و
ٍبٜ ػّْٛ پضؿىی تجشیض تحت ؿٕبسٜ  اخلالی پظٚٞؾ دا٘ـ

 سػیذٜ اػت. 1775/4/5
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 یافته ها
ٚ٘ذٜ ٔٛسد ثشسػی 263اص  ذی ،پش یّٔی ٚاِ ٗ ػبثمٝ اصدٚاج فب

شفت،  ٌ دسكذ(  6/61ٔٛسد )  162وٝ  ثیٕبساٖ ٔٛسد ثشسػی لشاس
اٚج فبٔیّی د٘ذ حبكُ اصد دسكذ( ػبثمٝ  4/38ٔٛسد ) 101ٚ  ثٛ

یّی  خب٘ٛادٌی ٚ ایٗ اختلاف اص ٘ظش آٔبسی ٔؼٙی  ٘ذاؿتٙذاصدٚاج فبٔ
د  ٔشاجؼٝ وٙٙذٜ دس  263. دس ایٗ ٔغبِؼٝ، ط٘ٛتیپ (=000/0P)داس ثٛ

د ٚ   438 وٝ اص ایٗ تؼذاد، دػتشع ثٛ ٘ٛع  32آُِ جٟؾ یبفتٝ
دسكذ پّی  CF-Causing ،5/31دسكذ جضٚ  5/45ٚاسیب٘ت )
 ،ٓ ( ٔـخق Splicingدسكذ  Missense ،5/7دسكذ  5/15ٔٛسفیؼ

ی وٕتش اص  16ؿذ.  دسكذ داؿتٙذ.  1ٚاسیب٘ت )تمشیجبً ٘لف( فشاٚا٘
تٞشٚصیٍٛتٚ   دسكذ( 4/62٘فش ) 164ٔشاجؼٝ وٙٙذٜ،  263دس ثیٗ 

 (دسكذ 6/23٘فش ) 62ٚ  ٕٞٛصیٍٛت دسكذ( 6/37٘فش ) 99
د٘ذ.ٞتشٚصیٍٛت  ط ثٝ آُِ ٔشوت ثٛ شثٛ یٔ  تشیٗ فشاٚا٘  Deltaثیـ

F508  بی  ٞ ط ثٝ آُِ ی ٔشثٛ ا٘ تٕشیٗ فشاٚ ،  1010delAٚ و

R1158X ،P111L ،F1052V ،I148T و G85E  َٚد٘ذ. جذ  1ثٛ
ب ی ٞش ٚاسیب٘ت سا   ٞ ی آُِ ا٘ ٚ  تٛصیغ فشاٚ ب دس ثیٗ ٘تبیج جٟؾٞ 

ی دٞذ.ٔشاجؼیٗ   ٔ ط ثٝ ٞش جٟؾ ثش اػبع  ٘ـبٖ شثٛ تٛضیحبتٔ 
 .(17) اػت Cystic FibrosisMutation Databaseػبیت 

 
ی آُِ: 1جدول  ا٘ٚ صیغ فشا بٚ  تٛ ٗ. بٞ٘تبیج جٟؾٞ  ت دس ثیٗ ٔشاجؼی اٚسیب٘ ش   یٞ 

 فراوانی )درصد(-آللها توضیحات جهش ها

Delta F508  ٍحذف سbp  (5/31) 38 1655ي  1652ما بیه 
c.1540G>A - 90 (5/20) 

M470V A  یاG  (6/9) 42 1540در 
1677delTA  حذفTA  1677اس  

23(3/5) 
1525- 61A/G A  یاG  (5)22 1525-61در 

2183AA>G (2184delA) A  یاG  ي حذف  2183درA  (2/3) 14 2184در 
c.2789G>A  - 11 (5/2) 

G542X G  ٍبT  (3/2) 10 1756در 
2789+ 5G>A G  ٍبA   (6/1)7 2789+5در 
S466X(TAG) C  ٍبG  (6/1)7 1529در 

K1302R A  ٍبG  4037در 
 (AAA >AGA) 

7(6/1) 

2043delG  حذفG  (6/1)7 2043در 
2184insA  اضافٍ شدنA 

 2184بعد اس 

6(4/1) 

3601- 65C/A C  ٍبA  (4/1) 6 3601-65در 
R334W C  ٍبT  (4/1) 6 1132در 
A120T G  ٍب A (1/1) 5   490در 
E92k - 4 (9/0) 

3849+ 5G >A G  ٍبA 
 3849+5در 

3 (7/0) 

4096- 283T/C T  یاC 
 4069-283در

3 (7/0) 

1248+ 1G >A G  ٍبA  (5/0) 2 1248+1در 
1716+ 1G >A G  ٍبA  (5/0) 2 1716+1در 
1525- 1G> A G  ٍبA  (5/0) 2 1525-1در 

406-6T>C - 2 (5/0) 
D110H G  ٍبC  (5/0) 2 460در 

1717- 2A >G A ٍب G  (5/0) 2 1717-2در 
K1177X A  ٍبT (5/0) 2 3661در 
3130delA  حذفA  (2/0) 1 3130در 
R1158X C  ٍبT 

 3604در 

1 (2/0) 

P111L C  ٍبT  (2/0)1 464در 
F1052V T  ٍبG  (2/0)1 3286در 
I148T T  ٍبC  (2/0) 1 575در 
G85E G  ٍبA   (2/0)1 386در 

- - 7 (6/1) 

- - 438 (100) 

http://www.genet.sickkids.on.ca/
http://www.genet.sickkids.on.ca/MutationDetailPage.external?sp=2063
http://www.genet.sickkids.on.ca/MutationDetailPage.external?sp=2063
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 بحث
مغؼی ، ثشای ثشسػی جٟؾ تٛكیفی ایٗ ٔغبِؼٝ ثٝ كٛستٔ 

غبِؼٝ ٕٞچٙیٗ ػبثمٝ  CFTRٞبی طٖ  شفتٝ اػت. دس ایٗٔ  جبٌْ  ا٘
یضاٖ ثبلایی  شفت وٝٔ  ی٘ض ٔٛسد ثشسػی لشاسٌ  ذیٗ  یّٔی ٚاِ اصدٚاج فب
جٛد  شاجؼیٗٚ  یّٔی ثب یه اختلاف ٔؼٙی داس دس ثیٗٔ  اص اصدٚاج فب

بی  Al-Mahroos داؿت. ٕىبساٖ دس ثحشیٗ دس ثیٗ ػبِٟ  ٞٚ1978- 
ثیٕبس ٔجتلا ثٝ ػیؼتیه فیجشٚصیغ  25ثش سٚی ٔغبِؼٝ ایی سا  1995

ذ، وٝ دس ایٗ ٔغبِؼٝ جبْ دادٜ ا٘ ذیٗ فشا ا٘ ی اصدٚاج فبٔیّی ٚاِ ٚا٘
ددسكذ  80 ثیٕبساٖ  .(19) ثٛ

غبِؼٝ  دس ٕىبساٖ   Mohammadوٝ تٛػظ  دیٍشیهٔ  دس ٚٞ 
جبْ ی اصدٚاج ٞبی  وـٛس ػشثؼتبٖ ػؼٛدی ا٘ ٌشفتٝ اػت. فشاٚا٘

یّٔی دس وـٛسٞبی اسدٖ  ، أبساتدسكذ( 54) ، لغشدسكذ( 3/51) فب
دسكذ(  57ؼٛدی )ٚ ػشثؼتبٖ ػ دسكذ( 40) ، یٕٗدسكذ( 5/50)

ذ ٕٛدٜ ا٘ تـشیٗ  ،ٌضاسؽ٘  د وٝ ثی ط ثٝ وـٛس ػشثؼتبٖ ثٛ شثٛ ٔمذاسٔ 
دٜ اػت.  وٝ یٔضاٖ ثٛ دس ایٗ سلٓ دس ثیٗ خب٘ذاٖ ػؼٛدی دس ثبلاتشیٗ 

غبِؼٝ   ٔ ی ثیٕبسی ایٗ سا ثذ٘جبَ اصدٚاج  ػیؼتیه فیجشٚصیغفشاٚا٘
یّٔیٞب ذ  89 ی فب  .(20)دسكذ ٌضاسؽ ٕ٘ٛدٜ ا٘

ختّف  تٔ  یّٔی دس ثیٗ وـٛسٞبٚ  ٔزاٞ ی اصدٚاج فب ا٘ صٔب٘یىٝ فشاٚ
ی آٖ، ثشسػی ؿذ شیىبی  فشاٚا٘ دس وـٛسٞبی اسٚپبی غشثی، آٔ

یٚ  دس حذٚد  یبٚ  سٚػیٝ دس حذ پبییٙ ی، اػتشاِ د.  1ؿٕبِ دسكذ ثٛ
یّٔی  اٚج فب ثٛی، دس ٔمبثُ ػبثمٝ اصد شیىبی جٙ دس وـٛسٞبی آٔ

 ، یٔبٝ٘ یٔضاٖ ثیؾ اص آفشیمب، طاپٗ ٚ ثبلاخق خبٚس د  10ثٝ  دسكذ ثٛ
یّٔی  20-50ٚ وـٛسٞبی خبٚسٔیبٝ٘ ثٝ تٟٙبیی  دسكذ اصدٚاج ٞبی فب

ىیُ ٔی داد٘ذ  شتجظ ثسا تـ  ٔ ب ٔؼبئُ فشٍٞٙیٚ  ٚ ایٗ ٔٛضٛع سا
ٙذ  ی دا٘  .(21)ٔزٞجیٔ 

یّی یى بی اجتٕبػیاصدٚاج فبٔ اػت  ی اص ٔتذاٚتِشیٗ ثحثٞ 
ذ وٝ  ی تٛا٘ تٔی سا تحت تأثیش لشاس ػیؼتٓ ثؼضی ٔٛالغٔ  ٞبی ػلا

ی ثیٕبسی ٞبیدٞذ؛ چشا وٝ  یّٔی فشاٚا٘ اٚج فب  ط٘تیىی، دس ٘تیجٝ اصد
ی یبثذاتٛصٚثٝ خلٛف  بدس افضایؾٔ   ٚ اص آ٘جبئیىٝ ٔبَ ٔغّٛة ٚ٘ 

ؿؾ دس وـٛس ٔب وٝ  بی ط٘تیىی تحت پٛ تؼذاد صیبدی اص ثیٕبسیٞ 
یٌش٘ذ ِغشثبثجت ثیٕبسیٚ  ثش٘بٝٔ  ی   (21)ٍشی دٚسٜ ٘ٛصادی لشاس ٕ٘

ی ؿٛد.   ایٗ ٔؼئّٝ پش سً٘ تشٔ 
بی ط٘تیىی،  شٚسی وٝ دس ثشسػی جٟؾٞ  دس دس یه ٔغبِؼٝٔ 

ٚ ٕٞىبساٖ دس ٔٛسد جٟؾ ٞبی طٖ  Singh تٛػظ 2015ػبَ 
CFTR  جبْ ؿذٜ اػت دس ُ،  680ٞٙذٚػتبٖ اص وـٛس دس آػیب ا٘ آِ

بی جٟؾ یبفتٝ ثٝ تشتیت   ٞ ی آُِ  F508 (17/31 ،)∆فشاٚا٘

S549N(17/1 ،) 3849 + 10kbC > T (05/2،) 1161delC 
(88/0 ،)1525-1G > A (73/0،) R1162X (44/0 ،)S549R 
(29/0 ،)V456A (14/0 ،)3120 + 1G > A (29/0 ،)N1303K 
(14/0  ٚ)R117H (29/0)، بٖ اص  وـٛس دس ُ،  84ِجٙ ی آُِ آِ فشاٚا٘

F508 (3/36 ،) S549N(3/1 ،)∆ٞبی جٟؾ یبفتٝ ثٝ تشتیت 
N1303K (20)،R117H (5/2 ،)W1282X  (8/13 ،)2043delG 

(5/2 ،)M952I  (3/1 ،)E672del  (3/1 ،)4010del4  (5/7 ،)2789 

+ 5G > A (5/2 ،) 4096-28G > A (5/2 ،)G542X  (3/1 )
ٚS4X  (3/6)،  423تشویٝ اص وـٛس دس  ،ُ بی جٟؾ آِ  ٞ ی آُِ فشاٚا٘

 < F508 (46/22 ،) S549N(23/0  ،)3120 + 1G∆یبفتٝ ثٝ تشتیت 

A (47/0 ،)N1303K (25/4،)W1282X  (12/2 ،)2043delG 
(71/0 ،)M952I  (23/0 ،)2789 + 5G > A (65/1 ،)R75X  
(23/0،)c.2183-2184delAAinsG  (78/3 ،)S466X  (23/0 ،)

G542X  (25/4 ،)R334W (94/0 ،)3120delA  (23/0 ،)
Delexon2  (23/0 ،)Delexon15-16  (47/0 ،)  G85E  (71/0 ،)

1677delTA  (91/5 ،) F1052V (89/1،)2184InsA   (65/1 ،)
1525-1G > A  (41/1 ،) D110H (94/0 ،)E92K  (94/0 ،) 

A46D (71/0 ،)L571S  (71/0 ،)L732X  (71/0 ،)R1070Q 
(71/0 ،)2184delA  (71/0  ٚ ) Delexon1-4(71/0 ) بیتب دس ٟ٘ ٚ

ُ،  914وـٛس  ایشاٖ اص  ی آُِ ٞبی جٟؾ یبفتٝ ثٝ تشتیت آِ فشاٚا٘
∆F508 (14/19 ، )3120 + 1G > A (54/0 ،)N1303K 

(64/1،)W1282X  (43/0 ،)2789 + 5G > A (65/0 ،)c.2183-

2184delAAinsG  (07/2 ،)S466X  (31/1 ،)G542X  (98/0 ،)
R334W (65/0 ،)3120delA  (43/0 ،)K1177X  (32/0 )

ٚ1677delTA  (42/1).دٜ اػت ی اػذاد  ثٛ لاصْ ثٝ روش اػت وٝ تٕبٔ
ی ثبؿذ  .(8) ثٝ دسكذٔ 

ػظ ایی وٝ ٔغبِؼٝ یه دس  ٕىبساٖ  Mehdizadehتٛ  ٞ دس ٚ
جبْ فشد ٔجتلا ثٝ ػیؼتیه فیجشٚصیغ  56ؿٟش ٔـٟذ ثش سٚی  ا٘

ی ؾ یبفتٝجٟ آُِ 112 اػت اصٌشفتٝ  ثٝ كٛست  جٟؾ ٞب، فشاٚا٘
∆F508 (71/10 دسكذ،)1677delTA  (57/3 دسكذ،)S466X  

 G542X  (89/0(،دسكذ 89/0) N1303K(، دسكذ 57/3)
د وٝ دسكذ L467F (89/0(ٚ  دسكذ 89/0)  R334W(،دسكذ ( ثٛ
ذ  8٘فش ٕٞٛصیٍٛتٚ   8 تؼذاداص ایٗ  دٜ ا٘ تٞشٚصیٍٛت ثٛ  .(22)٘فش 

ػظ دس ٔغبِؼٝ دیٍش بٜ ٚ ٕٞىبساٖ  Sahamiی وٝ تٛ  دس وشٔب٘ـ
شفتٝ اػت دسكذ حبكُ اصدٚاج  67جٔتلا، ثیٕبس  27 اص ،كٛستٌ 

دٜ ٚ دس ثیٗ  یّٔی ثٛ ؛ُ  54فب ی آُِ ٞبی جٟؾ یبفتٝ ؿبٔ ُ، فشاٚا٘ آِ
∆F508 (81/14 دسكذ،) S466X  (85/1 دسكذ ،) T1036I (85/1 
دٜ اػت  M470V  (1/74 (ٚ دسكذ  .(23)دسكذ( ثٛ

شاٖ دس  ٔغبِؼبت دیٍشی دس خلٛف جٟؾ ٞبی ط٘تیىی دس تٟ
شفتٝ اػت وٝ   ٌ جبْ ایی وٝ  ٔغبِؼٝیه دس ثیٕبسػتبٖ ٞبی ٔختّف ا٘

ٕىبساٖ   ٞ یٚ   60وٝ تمشیجبً  یثیٕبس 70دس تٟشاٖ ثش سٚی تٛػظ صٔب٘
ذثیٕبساٖ دسكذ  دٜ ا٘ جبْ ؿذٜ اػت حبكُ اصدٚاج فبٔیّی ثٛ  وٝ ،ا٘

بی جٟؾ یبفتٝ ثٝ تشتیت   ٞ ی آُِ (، دسكذ8/17) F508∆فشاٚا٘
N1303K (3/4دسكذ ٚ)G542X  (6/3 ٌضاسؽ ؿذٜ اػت )دسكذ

دس ٚ ٕٞىبساٖ  Bakhshiوٝ تٛػظ  ٔغبِؼٝ دیٍشدس یه  .(24)
آُِ جٟؾ  37اص  كٛست ٌشفتٝ اػت ،ثیٕبس 69تٟشاٖ ثش سٚی 

ب ثٝ تشتیت   ٞ ی جٟؾ ٝ، فشاٚا٘  (،دسكذ 1/18) F508∆یبفت

http://tropej.oxfordjournals.org/search?author1=Fadheela+Al-Mahroos&sortspec=date&submit=Submit
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2183AA-G  (5/6 دسكذ،)S466X  (8/5 دسكذ،) N1303K (3/4 
 دسكذ /G542X  (6(،دسكذ 3/4)  c.2789+5GNA(،دسكذ

3،)R334W  (6/3 دسكذ،)1+3120G-A (6/3 دسكذ  ٚ )
c.3130delA (9/2  ذ دٜ ا٘  .(25)دسكذ( ثٛ

بی ط٘تیىی طٖ  وٝ ػبیش صٔب٘ی  ٞ ٔغبِؼبت دس ٔٛسد جٟؾ
CFTR  بی دیٍش ثشسػی  ٞ  F508∆,جٟؾ  ثؼذ اص ؿذدس لبسٜ
یٌشد؛ عٛسیىٝ  G542Xجٟؾ  اص ٘ظش ؿیٛع دس ٔمبْ دْٚ لشاس ٔی 

ٕىبساٖ دس آٔشیىب   Watson MSٔغبِؼٝس د  ٞ ی ٚ  F508∆فشاٚا٘
ی دسكذ  17/31 مبْ دْٚ فشاٚا٘  ٔ دسكذ ٔی  6/2ثٝ  G542Xٚ دس

غبِؼٝ  .(26)سػذ  ٕىبساٖ Xavier Estivillدسٔ  وـٛس  29 دس ٚٞ 
ی 3اسٚپبیی ٚ  ی  ،وـٛس آفشیمبی ؿٕبِ ا٘  F508 (8/66∆جٟؾ فشاٚ

مبْ دْٚ دس تؼییٗ ؿذٜ اػت. دسكذG542X  (6/2  )دسكذ(ٚ  دسٔ 
ٝ، ایٗ  ی جٟؾ ٔغبِؼ تـشیٗ فشاٚا٘ ط ثٝ، F508∆ثی وـٛس  ٔشثٛ

ٕبسن ) جضایش ) 2/87دا٘ ط ثٝ وـٛس اِ شثٛ  ٔ  3/26دسكذ(ٚ  وٕتشیٗ
د  .(27)ٜ اػت دسكذ( ثٛ

تـش دس وـٛسٞبی  G542Xعجك آٔبس ٌضاسؽ ؿذٜ تٛصیغ جٟؾ  ثی
ی  ػظ فشاٚا٘ دس  N1303Kدسكذ،  1/6حبؿیٝ ٔذیتشاٝ٘ ثب ٔتٛ

ی٘ب ثب  ضا ٚ  ثیـتش دس وـٛس تب٘ ٚ  حبؿیٝ ٔذیتشاٝ٘ وـٛسٞبی غشة
ی تمشیجبً  ٚ   G551Dدسكذ،  17فشاٚا٘ دس وـٛسٞبی ؿٕبَ غشثی
ُ،  W1282Xٔشوضی اسٚپب،   وـٛسٞبی حبؿیٝ دس وـٛسٞبی اػشائی

ی،  394delTTٔذیتشاٝ٘ ٚ ؿٕبَ آفشیمب،  دس  R117Hدس اسپبی ؿٕبِ
شوضی،  R553Xاسٚپبی ؿٕبَ غشة،  پٚبیٔ  دس  1677delTAدس اس

 ،ٖ ٚ  ثّغبسػتب ٚ G85E جٙٛة تشویٝ ٛ٘بٖ  2183AA-G دس جٙٛة ی
ٛ٘ذ  ی ؿ ٛ٘بٖ دیذٜٔ  یِبٚ  ی  .(27)دس ایتب

غبِؼٝ ثیٕبسی  ظش دس ایٗٔ  بٚ  ػیؼتیه فیجشٚصیغ اص٘  ٘ٛع جٟؾٞ 
د٘ذ  ع ثبلایی ثشخٛسداس ثٛ تـش ایٗ ٚاسیب٘ت ٞب ط٘ٛتیپ ٞب اص تٛٙ ٚ ثی

ط  شثٛ د٘ذ ٚ ٚاسیب٘ت ٞبیٔ  ی ٔٛسفیؼٕاص ٘ٛع ثیٕبسی صا ثٛ ٚ  یثٝ پّ
د بٞذٜ ؿذٜ ثٛ ی ٘یض ٔـ ب ثٝ  .پیشایـ  ٞ ی ٚاسیب٘ت تـشیٗ فشاٚا٘ ثی

بی   ٞ ط ثٝ ٚاسیب٘ت شثٛ  ٔ ، F508،1540G>A  ،M470V∆تشتیت
1677delTA ،1525- 61A/G ،2184delA ،G542X ،2789+ 

5G>A ،S466X ،K1302R ،2043delG  ٗتـشی ٚ  ثی د٘ذ ٚ... ثٛ
ط ثٝ ط٘ٛتیپ ٞبی  شثٛ ی ط٘ٛتیپیٔ  ، ΔF508/ΔF508  ،ΔF508فشاٚا٘

1540G>A،/1540G>A  F508∆،ΔF508/1540G>A ،  

M470V 2183AA>G , M470V/ M470V   ٚ ٛاع د٘ذ. ا٘ ٚ.... ثٛ
ی  ب دسفشاٚا٘ ٙغمٝ  جٟؾٞ  مبیؼٝ ثب ػبیش وـٛسٞبٚ  حتی ایٗٔ  دسٔ 

تـش  ب ثی  ٞ  اُِ. (6) ؿجبٞت داؿتثٝ وـٛس تشویٝ ػبیش اػتبٖ

∆F508 ط٘ٛتیپ ٚΔF508 / ΔF508  د٘ذ دس ثیٗ  .ؿبیؼتشیٗ ثٛ
ٚ  تشویٝ وـٛسٞبی اعشاف،  بٖ ی ی٘ض ِجٙ تـشیٗ فشاٚا٘ ٘ـبٖ دادٜ ا سثی

د٘ذ ی ٔٛسفیؼٓ ٞب (6) ثٛ ثٝ وشات ٔـبٞذٜ   M470V. دس ٔٛسد پّ
ب ثٝ  ی ٔٛسفیؼٓٞ  ىتٝ ایی وٝ لبثُ روش اػت ٚجٛد پّ ؿذٜ اػت.٘ 
ش ایٗ ٔؼئّٝ اػت وٝ  بٍ٘ تٟٙبیی دس ثیٕبساٖ ػلأت داس اػت وٝ ٘ـ
جٟؾ ٞبی ؿٙبختٝ ؿذٜ ایٗ ثیٕبسی دس ایٗ افشاد یبفت ٘ـذٜ اػت 
ب ثشسػی ٘مؾ پّی   ٞ خق ؿذٖ ایٗ جٟؾ وٝ دس كٛست ٔـ

ی لبثُ اسصیبثیٔٛسفیؼٓ ٞب دس ثشٚص ٚ  ذ ظٟٛس ػلایٓ ثبِیٙ د. خٛاٞ  ثٛ
 

 نتیجه گیری
ٔٙغمٝ دس ایٗ  ػیؼتیه فیجشٚصیغ ثیٕبسی ،حبضش دس ٔغبِؼٝ

  ٚ ب  ٞ ٛاػی اص جٟؾ ب ؿبٞذ ا٘  ٔ  ٚ تٞشٚطٖ داؿت ٔبٞیتی وبٔلاً 
.ٓ دی ٝ،  438اص  ط٘ٛتیپ ٞب ثٛ ع ٚاسیب٘ت  32آُِ جٟؾ یبفت ٘ٛ

تـش ایٗ  ٚ  ثی د٘ذ ع ثبلایی ثشخٛسداس ثٛ د وٝ اص تٛٙ ٔـبٞذٜ ؿذٜ ثٛ
ط ثٝ پّی  بی ٔشثٛ د٘ذٚ  ٚاسیب٘تٞ  ٚاسیب٘ت ٞب اص ٘ٛع ثیٕبسی صا ثٛ

د. ٔٛسفی ـبٞذٜ ؿذٜ ثٛ ی ٘یضٔ  ٕٞچٙبٖ ؿبیغ  F508∆ؼٓٚ  پیشایـ
د ٞش چٙذ وٝ اص فش ی وٕتشی ٘ؼجت تشیٗ جٟؾ دس ایٗ ٔٙغفٝ ثٛ اٚا٘

د.  ثٝ وـٛسٞبی اسٚپبیی ثشخٛسداس ثٛ
 

 قدردانی
ٚ  وبسوٙبٖ  ی داسیٓ وٝ اص ٔذیشیت  ٔ دس خبتٕٝ ثش خٛد لاصْ
ی  شوض آٔٛصؿی دسٔب٘  ٔ ٔشوض تحمیمبت ثیٕبسی ٞبی ٌٛاسؽٚ  وجذٚ 

بٔٝ   ٘ . ؿٕبسٜ پبیبٖ بییٓ  ٔی ثبؿذ. 203وٛدوبٖ تجشیض ػپبػٍضاسی ٕ٘
 

 ملاحظات اخلاقی
تٚىُ ایٗ ٔغبِؼٝ دس وٕیتٝ پضؿىی  ـٍبٜ ػّْٛ پضؿىی پش دا٘

شجغ  آرسثبیجبٖ ؿشلیاػتبٖ  تجشیض ثٝ تبییذ  1775/4/5 ثٝ ؿٕبسٜٔ 
 سػیذٜ اػت.

 

 منافع متقابل
ت٘ـبس ایٗ  ٔؤِف ی اص تبیِف ٚ یب ا تٔمبثّ ی داسد وٝ ٔٙبفغ  اظٟبسٔ 
 ٔمبِٝ ٘ذاسد.

 

 مؽارکت مؤلفان
ٕىبساٖ   ٞ  ٚ اٚحذی ت٘بیج ْ سفیؼی، َ  یُّ  عشاحی، اجشا ٚ تح

ؼخٝ  ٙذٔغبِؼٝ سا ثش ػٟذٜ داؿت  ٘  ٚ مبِٝ سا تبِیف ٕ٘ٛدٜ  ٔ ٕٞچٙیٗ
ذٜٚ  تبییذ  بیٙذٟ٘بیی آٖ سا خٛا٘  ٔی ٕ٘
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