
 

 
 مقاله پژوهشی 

 
 

 های ژن  های قرمز خون با نوع جهش های گلبول ارتباط اندازه شاخصبررسی 

 تالاسمی استان خوزستان بتاگلوبین در ناقلین بتا
 

  3بهناز اندشتی ،2زاده ، سیده زهرا معصومی1عاطفه فرجادی
 
 

 هچكيد
 سابقه و هدف 

رسد و  به ارث میمغلـوب  یتوزوما با الگویكـه ترین بیماری ارثی تک ژنی در سراسر دنیاست  شایعالاسـمی بتات
 های های خونی گلبـول شاخـص كاهـش ،تالاسـمی ن بتایاز علایـم ناقلشود.  میدر اثر جهش در ژن بتاگلوبین ایجاد 

توان نام  را می A2و بالا بودن هموگلوبین  A1جمله پایین بودن هموگلوبین  تغییراتی در میزان همـوگلـوبین ازو قرمز 
باشد كه  منجر به بیماری میهای ژنی  ها و نوع جهش ای بین مقادیر این شاخص یافتن رابطه ،هدف این تحقیق برد.
  كار رود.ه های پیش از تولد ب تواند به عنوان روش تشخیص سریع نوع جهش در غربالگری اولیه ناقلین و تشخیص می

 ها روش مواد و
نفـری   222تحلیلی پس از تکثیر و تعیین توالی ژن بتـاگلوبین بـه روش سـانجر از جمعیـت     ـ   در این مطالعه توصیفی

های قرمز افراد بـه روش ممـاری    های گلبول های ژن با اندازه شاخص تالاسمی استان خوزستان، ارتباط جهش ناقلین بتا
 مورد بررسی مماری قرار گرفت. 22SPSS افزار و به كمک نرم (Anova)واریانس تجزیه و تحلیل

 ها يافته
چنـین از نرـر    این جمعیت بوده و همترین جهش در  فراوانی شایع% 5/22 باIVSII-1(G>A) نتایج نشان داد كه جهش 

ها وجود دارد. به طوری كـه   من افراد نسبت به نوع جهش MCVداری بین تغییرات میانگین شاخص  امماری ارتباط معن
 مشاهده شد. IVSI-110(G>A)در جهش  4/25 ± 7/3 بیشترین میانگین این شاخص با مقدار

 ينتيجه گير
توانـد بـه عنـوان یـک      انجام گرفته در این زمینه بوده و مـی  های هاری از مطالعهای تحقیق حاضر در راستای بسی یافته

 كار رود.ه راهنما جهت امکان تشخیص سریع نوع جهش در مراكز تشخیصی و درمانی ب
 های قرمز اریتروسیتی، گلبولهای  شاخص ،بتا تالاسمی :ات كليديكلم
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  مقدمه 
کـــه  در دنیاســت بیمــارا ار ــی تــري  شــاي الاســـمی ت    

 در اختلال . اي باشد مغلـوب می یتوزوماوع ز نورا ــت آن ا
 فريقـا آ و آسـیا  در آن نزديک و استوا مديترانه، درياا حوزه
 بیمــارا داراا شیـــوع   اي  چنی  هم (.9است) شاي  بسیار

 در نـواحی ســـواح   زيـادا در کشور ماسـت ولی عمـدتاً
 گــی بیـشتــرا   دريـاا خزر و خلیج فارس داراا گسـترد

اق  ايران ن جمعیتدرصد از  1/0 به طور متوسط .(7)باشد می
رصـد در  د 97 تـا  9 بتاتالاسمی هسـتند و طیـب بیمـارا از   

رد مبتلا در طـول زنـدگی   ف .تهاا مختلب متفاوت اس استان
ماهانـه خـون و تزريـق روزانـه     و وابسته به تزريق مــداوم  

وارض مختلـب جسـمانی،   ع علاوه بر اي ، .باشد دسفرال می
در طـول درمـان   غیره نیـز  و غددا، کبدا، قلبی، اسـتخوانی

 اق  بتان اي  بیمـارا درا ـر ازدواج دو فـرد. کنـد بـروز مـی
وجود  درصد در هـر حـاملگی بـه 71 تالاسمی و با احتمال

 ـ .(3-1)آيد می ی از علايــم اصـلی نـاقلان بتاتالاســمی     يک
قرمـز و بعـــاً    هـاا  هاا خـونی گلبــول   شاخـص کاهـش
ــوا ـــوگلوبی   الگ ــتهم ـــص .آنهاس ــاا  شاخ ـــونی ه خ
رمز ناقـلان نسـبت به افـراد سـالم به صــورت  ق هاا گلبول
هاا  وز يا کوچک شدن حجم گلبولتمیکروسی :باشد مـی زيـر

 ـو  MCVقرمز و پايی  بودن  کـم رنـش شـدن     اهیپوکرومیا ي
بـودن   پـايی  چنی   هم MCHبودن و پايی   قـرمز هاا گلبول

، پايی  بـودن   MCHCنامحسوس تا کم غلظت هموگلوبی  يا 
هـاا قرمـز    افـزايش تعـداد سـلول   ( و Hbغلظت هموگلوبی )

 تغییراتی در میـزان الگـوا همـوگلــوبی  از    ( وRBC)خونی
ــ ــوبی  ـجمل ــودن هموگل ــايی  ب ــودن A (HbA)ه پ ــالا ب  و ب

 F (HbF( )9.)و هموگلوبی  جنینی A2 (HbA2 )هموگلوبی  
 Aهموگلوبی  خون از نـوع   %11در افراد بالغ سالم حدود     

(22) هموگلوبی  ( >%1/3)باشد به همراه مقادير کمی میA2 
(22)   و هموگلـــوبیF (2γ2)  کـــه هموگلـــوبی  جنینـــی
تنظیم اي  که در هر مرحلـه از تکامـ  کـدام ژن از     (.7است)
کننـده   عوام  تنظـیم  هبه عهد بیان شود هاا آلفا و بتا  خانواده

 . اشدــب یـمLCR  (Locus Control Region )هـدر ناحی یـژن

LCR سمتکیلوبازا  77 هبتا در فاصل هخانواد 1  آخري  ژن
  .(9()شک  0)قرار دارد

 
 
 
 
 

انسـان.   11 كرومـوزوم  روی بر بتاگلوبین ژن موقعیت از : نمایی1شکل 
های گامـا، دلتـا و    ژن بتاگلوبین به صورت یک كلاستر ژنی به همراه ژن

قرار گرفته است و ترتیب و زمـان بـروز    11اپسیلن بر روی كروموزوم 
 (.7شود) تنریم می LCRهر ژن توسط ناحیه تنریمی 

 
ر سـاختمان  ص داساس مولکولی اي  بیمارا، جهش و نق    

نوع جهش در دنیا گزارش  077و بیش از  ژن بتاگلوبی  است
هـاا ژن   صی از جهـش شده است. البته هر جمعیت طیب خا

جمعیتی نشـان داده   هاا ه(. مطالع8دهد) بتاگلوبی  را نشان می
 بتا تالاسـمی هاا  از جهش %17 جهش بیش از 07 که حدود

شاي   بتا تالاسمیدهند و در مناطقی که  را در دنیا تشکی  می
جهش( شاي  هستند و  0-8ها) فقط انواع کمی از جهش ،است

نادر نیز وجود دارد که البته شیوع هاا  تعداد متنوعی از جهش
 ـبا توجه به  (.1کمترا دارند)  ـبـالا  وعیش در  بیمـارا   ا اي

توانـد   هاا تشخیصی سري  و کم هزينه می ، يافت  روشکشور
 ويژه مراکز غربالگرا حائز اهمیت باشد. ه براا جامعه و ب

هـاا   اا بـی  شـاخص   هدف از اي  مطالعه يـافت  رابطـه      
هاا ژنی منجر به بیمارا  خون و نوع جهشهاا قرمز  گلبول

تواند به ويـژه   . نتايج اي  تحقیق میبود بتا تالاسمیدر ناقلی  
هاا پیش از تولـد بـه کـار گرفتـه شـود. بـدي         در تشخیص

هاا گلبول قرمز فرد ناق  و  گیرا شاخص صورت که با اندازه
ساده و ارزان قابـ  انجـام    CBCجنی  او که با يک آزمايش 

توان نـوع جهـش را    و با بررسی اي  مقادير احتمالاً میاست، 
هـاا شـاي  منطقـه باشـد بـا اسـتفاده از        چنانچه جزء جهش

تر تشخیص داد و ديگر  ، سري  ARMS-PCR یرظهايی ن روش
يـابی بـراا فـرد     پرهزينه تـوالی  هاا نیازا به انجام آزمايش

 شود. هاا تکمیلی در تشخیص نهايی توصیه می بررسینباشد. 
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 و همکاران  عاطفه فرجادا                                                                                           تالاسمی  هاا بتا جهش وهاا قرمز  هاا گلبول شاخص
 

 

 

  ها روشمواد و 
هـا بـا    آورا نمونه جم در يک مطالعه توصیفی ـ تحلیلی،      

 بتـا تالاسـمی  دسترسی به پرونده پزشکی بیمـاران مبـتلا بـه    
کننـده بـه مرکـز تحقیقـات تالاسـمی واقـ  در        ماژور مراجعه

بیمارستان شفاا اهواز انجام گرفت. بیماران تالاسمی مـاژور  
اند، اما با اي  حال تنها نمونـه   ودهاحتمالاْ داراا والدي  ناق  ب

خونشناسـی و   هـاا  والدينی که از نظر علايم بالینی، آزمايش
ها تايید شده بـود، بـه    الکتروفورز هموگلوبی  مینور بودن آن

نمونه به  777عنوان جمعیت مورد مطالعه انتخاب شدند. پس 
تـا   9311صورت غیرتصادفی آسان و در بازه زمـانی سـال   

همگی والدي  بیماران تالاسـمی مـاژور در اسـتان    که  9077
انتخاب شدند. نکته مهـم در انتخـاب نمونـه     ،خوزستان بودند

اي  بود که بیماران حتماً در ژن بتاگلوبی  خود جهـش نشـان   
تحلیلی بوده و -اي  بررسی از نوع مطالعه توصیفی داده باشند.

هـاا   هـا بـا انـدازه شـاخص     به بررسی ارتباط انواع جهـش 
پرداخته اسـت. بـه    بتا تالاسمیهاا قرمز خون ناقلان  لبولگ

منظور رعايت کلیه موازي  اخلاقی در اي  تحقیـق، صـرفاً از   
هـاا افـراد اسـتفاده     خونی مندرج در فرم هاا نتايج آزمايش

ها در تمام مراح  تحقیق رعايت  شده و محرمانه بودن نام آن
اي  تحقیـق بـا   گرديد. ضمناْ شناسه پژوهشی اخلاق نیز براا 

 به  بت رسید.  IR.IAU.AHVAZ.REC.1401.110شماره 
ــايش     ــه از آزم ــاا اطلاعــاتی ک ــاقلان CBCخــونی) ه ( ن

هــاا قرمــز، میــزان  اســتخراج شــد شــام  شــمارش گلبــول
و  MCVچنـی  بـه دلیـ     بود. هم MCHو  MCVهموگلوبی ، 

MCH  در نـاقلان طبـق برنامـه کشـورا پیشـگیرا از       پايی
 وگلوبی  نیز براا اي  افراد انجام ـورز همـلکتروفی، اـتالاسم

هـا نیـز از    نمونه Fو  A  ،A2شده بود پس مقادير هموگلوبی  
ها استخراج و نوشته شد. به منظور تعیـی  جهـش نیـز از     فرم

نمونه خون هر يک از افـراد کـه در آرشـیو مرکـز نگهـدارا      
به  DNAبرداشته و استخراج  لیتر میلی 1/7شدند، به میزان  می

(. 97هـا انجـام شـد)    ( بـر روا آن Salting outروش نمکـی) 
ســپس بــا طراحــی آغازگرهــاا ويــژه ژن، تــوالی ژن      

جفت باز  9877( در يک قطعه به طول حدود Hbβبتاگلوبی )
 10دقیقـه در   3تحـت شـرايط دمـايی     PCRبه کمک روش 
ــه ســانتی  ــه 9)گــراد  درج درجــه  10 انیــه  37(، چرخ

 07  انیـه  31و  گـراد   درجه سـانتی  79 انیه  37،گراد سانتی
 07دقیقـه در   1( و در نهايـت  چرخـه  31)گـراد  درجه سانتی
 بیـوراد  ( در دسـتگاه ترموسـايکلر  چرخه 9)گراد درجه سانتی

تکثیر شد. پس از تکثیر ژن بـه روش سـانجر و در دسـتگاه    
ABI-PRISM 3700 .والی ابتـدا  نتايج تعیی  ت تعیی  توالی شد

نوکلئوتیـد   و سپس در برنامه بررسی شده کروماس در برنامه
 هـا شناسـايی شـدند.    جهش با توالی مرج  مقايسه و بلاست

اسـتفاده شـد و    0افزار اولیگو  از نرمآغازگرها جهت طراحی 
( به عنوان توالی مرجـ   ID: 3043توالی الگوا ژن بتاگلوبی )

گرفته شد. لازم به ذکر است که به منظـور   NCBIاز بانک ژن 
تعیی  توالی ک  ژن بتاگلوبی  از سه آغازگر کمکی ديگر نیـز  

 77نمونه با  777هاا  در مجموع داده (.9استفاده شد)جدول 
( شـد و  77) نسـخه   SPSSافزار  نوع جهش متفاوت وارد نرم

بـه منظـور بررسـی     (Anova)روش آمارا آنـالیز واريـانس  
هـاا   هاا ژن بتاگلوبی  با هر يـک از شـاخص   ارتباط جهش

 ـ    دارا در ايـ    اخونی مورد استفاده قـرار گرفـت. سـطع معن
 در نظر گرفته شد. >p 71/7 مطالعه

 
 و تعیین توالی ژن بتاگلوبین PCR: مغازگرهای به كار رفته در 1جدول 

 
 جهت 3  '5'توالی  طول )جفت باز( نام مغازگر

BT – NF 70 AACTCCTAAGCCAGTGCCAGAAGA مستقیم 

BT – NR 70 CACTGACCTCCCACATTCCCTTTT معکوس 

BT-seq1F 98 AGGTACGGCTGTCATCAC مستقیم 

BT-seq2F 98 CATGGCAAGAAAGTGCTC مستقیم 

BT-seq3F 98 ATCTCTTTCTTTCAGGGC مستقیم 
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 ها يافته
نمونه مورد بررسی قـرار   777در اي  تحقیق به طور کلی     

مـرد بودنـد. پـس از     17زن و  997گرفت که از اي  تعـداد  
هاا گلبول  بندا آمارا مقادير عددا هريک از شاخص دسته

 (. 7دست آمد)جدوله قرمز مورد بررسی و نتايج زير ب
 

مورد مطالعه بر  بتا تالاسمی: توزیع فراوانی جمعیت ناقلین 2جدول 
 های خونی اساس شاخص

 

RBC تعداد متر معکب( )میلیون در میلی 
درصد 
 )فراوانی(

977×0 x> 97 7/7 
977  ×0 ≤ x ≤ 977  ×7 00 7/30 
977  ×7 ≤ x ≤ 977  ×1 10 7/00 

977  ×1 x < 77 7/97 

x هاا  : شمارش گلبول(قرمزRBC) 

MCV )تعداد )فمتولیتر 
درصد 
 )فراوانی(

87 x > 0 7/7 
07 ≥ x ≥ 87 97 7/1 
77 ≥ x ≥ 07 977 7/13 

77 x < 87 7/07 

x  :MCV 

MCH )تعداد )پیکوگرم 
درصد 
 )فراوانی(

37 x > 7 7/9 
37 ≤ x ≤ 77 0 1/3 
77 ≤ x ≤ 77 81 1/00 

77 x < 977 7/19 
x  :MCH 

 

  RBCشود مقدار  مشاهده می 7طور که در جدول  همان    
( ديده شـده و  %97نفر) 77میلیون در مترمکعب در  1کمتر از 

RBC  ( بودند.%7نفر) 97میلیون در مترمکعب در  0بالاتر از 
  %07با   fL 77 > MCVهم مقادير  MCVدر مورد شاخص 

فراوانـی را در    بیشـتري    %13با  MCV ≥77≤ 07و مقادير
نیز  MCHمورد فاکتور  بی  افراد مورد مطالعه نشان دادند. در 

با  MCH ≥77≤ 77و مقادير  %19با  Pg 77 > MCHمقادير
 هـــاا  در آزمايش د.ــبیشتري  فراوانی را داشتن %01حدود 

الکتروفـــورز هموگلـــوبی  افـــراد مـــورد مطالعـــه انـــواع 
 گیرا شـد و نتـايج نشـان    اندازه Fو  A  ،A2هاا  هموگلوبی 

 افراد ديده شد و مقـادير  %87در  Hb >97داد که اولاً مقادير
7 ≥ HbA2 و در نهايت  افراد گزارش شد %11در بیش از  نیز

مــوارد گــزارش  %87بــالاتر از يــک نیــز در  Fهموگلــوبی  
   (.3شد)جدول 

در مورد بررسی نوع جهش ژن بتاگلوبی  در افـراد مـورد       
 نوع جهش بتا تالاسمی  77مورد  777طور کلی در   مطالعه به

مـوارد تنهـا    %77تشخیص داده شد. البتـه فراوانـی بـیش از    
ــاي    ــش ش ــار جه ــه چه ــوط ب -IVSII-1(G>A)  ،IVSI مرب

110(G>A)  ،CD36/37(-T)  وIVSI-5(G>C)  ــه ــد و بقی بودن
 مانده افراد بود. به طورا باقی %07ها مربوط به حدود  جهش

ها تنها در يک يـا دو فـرد ديـده شـدند      نوع از جهش 97که  
 (.9)نمودار 

ها تنها چهار جهش شاي  اول که  به منظور بررسی آمارا داده
 SPSSآمـارا    نفر بودند وارد برنامـه  97با فراوانی بالاتر از 

نفر که داراا  87نفر بررسی و  977شده و بدي  ترتیب تعداد 
 (. 0هاا ديگر بودند کنار گذاشته شدند)جدول  جهش
گرفته شد در نظر  >P 71/7دارا  ادر اي  مطالعه سطع معن    

و پس از بررسی مشخص شد که بـه لحـاآ آمـارا ارتبـاط     
و  نوع  MCVونی میانگی  شاخص خ دارا بی  تغییرات  امعن

جهش در افراد ناقـ  مـورد مطالعـه وجـود دارد. امـا سـاير       
بـا نـوع جهـش ارتبـاط      MCHو  HbA2  ،Hb متغیرها نظیر

دارا نداشتند. در بی  چهار جهش شاي  بیشتري  فراوانی  امعن
درصـد و    1/77با فراوانی  IVSII-1(G>A)مربوط به جهش 

بـا   IVSI-5(G>C)کمتري  فراوانی مربوط بـه جهـش شـاي     
ــی  ــم  0فراوان ــود. ه ــد ب ــاا   درص ــانگی  متغیره ــی  می چن
برحسب نـوع جهـش    بتا تالاسمیهاا خونی ناقلان  شاخص

 با  MCVمورد بررسی قرار گرفت که بیشتري  مقدار میانگی  
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و کمتري   IVSI-110(G>A)در مبتلايان با جهش  0/71عدد 
 79بـا عـدد    IVSII-1(G>A)مقدار میانگی  مربوط به جهش 

 (.0بود )جدول 
 

 
 میزان انواع هموگلوبینمورد مطالعه بر اساس  بتا تالاسمی: توزیع فراوانی جمعیت ناقلین 3دول ج

 

Hb (g/dL) تعداد 
درصد 
 )فراوانی(

99 x > 977 7/73 
99 ≤ x ≤ 97 33 1/97 
97 ≤ x ≤ 1 78 7/90 
1 x < 93 1/7 

x  :Hb 

HbA2 (g/dL) تعداد 
درصد 
 )فراوانی(

1/3 x > 980 7/17 
1/3 ≤ x ≤ 7 90 7/0 

7 x < 7 7/9 
x  :HbA2 

HbF (g/dL) تعداد 
درصد 
 )فراوانی(

7 x > 78 7/30 
7 ≤ x ≤ 9 970 7/17 

9 x < 78 7/90 

x  :HbF 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 مورد مطالعه بتا تالاسمی: فراوانی چهار جهش شایع اول در جمعیت ناقلان 1نمودار 
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 اند( انحراف معیار بیان شده ±بر حسب نوع جهش )مقادیر به صورت میانگین  بتا تالاسمیهای خونی ناقلان  : توزیع میانگین شاخص4جدول 
 

 HbA2میانگین  Hbمیانگین  MCHمیانگین  MCVمیانگین  فراوانی جهش ردیف

9 IVSII-1(G>A) 777/01 1/3 ± 7/79 7/9 ± 0/91 0/9 ± 8/99 1/7 ± 1/0 
7 IVSI-110(G>A) 777/37 0/3 ± 0/71 7/9 ± 7/77 7/9 ± 1/99 8/7 ± 0/0 
3 CD36/37(-T) 777/71 7/3 ± 1/77 7/9 ± 1/98 7/9 ± 7/99 0/7 ± 7/0 
0 IVSI-5(G>C) 777/90 1/0 ± 1/77 1/9 ± 7/79 0/9 ± 0/99 8/7 ± 8/0 

 
 حثب

هـاا   انجام شده در دنیا ارتباط بی  جهـش  هاا هدر مطالع    
هاا خونی به صورت پراکنده و  و شاخص بتا تالاسمیناقلان 

دهد کـه شـدت و نـوع     اندک صورت گرفته است و نشان می
هـاا خـونی تـر یر     تواند در تغییر میـزان شـاخص   جهش می

 داشته باشد. 
در تحقیق حاضر رابطه بی  چهار جهش شـاي  در نـاقلان       
هاا قرمـز   هاا گلبول استان خوزستان و شاخص الاسمیبتا ت

بررســی شــد و  HbA2و  MCV  ،MCH  ،Hbخــون شــام  
با نوع جهش در جمعیـت   MCVمشخص گرديد که شاخص 
 دارا برخوردار است. امورد مطالعه از ارتباط معن

 ور ـالاسمی مینـص تـراا تشخیـا بـه   روشـتري دقیق    
 سـاخت و تعیی  نسـبت   Fو  A2گیرا کمی هموگلوبی   اندازه
بـه   باشد. می DNAگلوبی  و تعیی  جهش در مولکول   زنجیره

در غربـالگرا اسـتفاده    هـا  آزمـايش دلی  هزينـه بـالا، ايـ     
جا که در همه موارد تالاسـمی بـه صـورت     شوند. از آن نمی

 fL 87)و میکروسـیتوز  ( > Pg 37 MCH)  ابت هیپوکرومیـا 
MCV< )هـاا   هـاا گلبـول   شود، لذا از اي  شاخص ديده می

هــاا تشــخیص اولیــه بســیار اســتفاده  قرمــز بــه عنــوان راه
 (.99، 97شود) می
بـه   > fL 87 MCVو  > Pg 70 MCH در کشور مـا نیـز      

طـور کـه در     روند. همـان  کار می عنوان شاخص غربالگرا به
مـورد   7تنهـا   < MCH 37 نشان داده شـد، مـوارد   7جدول 

  < MCV 87نیز مـوارد   MCV( بوده و در مورد شاخص 9%)
هـاا مـورد مطالعـه را بـه خـود       (  از نمونه%7مورد ) 0نها ت

 77هـا  RBCکه در مـورد تعـداد     اند در حالی اختصاص داده

متر مکعب و در  میلیون در میلی 1( موارد کمتر از %97مورد )
در بـیش از   g/dL 99 مورد هموگلوبی  نیـز مـوارد بـالاتر از   

(. بنابراي  بـا توجـه بـه    3موارد ديده شده است)جدول  77%
 RBCشود که مقدار هموگلوبی  و  هاا فوق مشخص می يافته

دار هسـتند و  بـر   راز حساسیت کمترا در غربالگرا برخـو 
اهمیـت شـايانی    > Pg 70 MCH و  به ويـژه   MCVعکس 
 دارند. 
هـاا   در نتايج الکتروفورز هموگلوبی  نیز کـه از شـاخص      

، 3هاا جدول  مینور هستند، مطابق داده بتا تالاسمیتشخیص 
ــوبی   ــالاتر از  A2هموگل ــیش از  1/3ب ــوارد و % 17در ب م
مـوارد از جمعیـت    %81در بیش از  9بالاتر از  Fهموگلوبی  

بـه  توانند  مورد مطالعه ديده شد. پس اي  دو شاخص نیز نمی
  هاا حساس در غربالگرا استفاده شوند. عنوان شاخص

طور که اشاره شد به منظور تشخیص اولیـه بیمـاران     همان    
و  MCV  ،MCHمبتلا به تالاسمی از متغیرهاا خـونی نظیـر   

Hb      و جهت تريید تشخیص اولیـه از شناسـايی نـوع جهـش
نوع جهـش در   077شود. در حال حاضر بیش از  استفاده می

هـاا مختلـب جهـان گـزارش شـده       ژن گلوبی  در جمعیـت 
تري  جهش در ژن بتاگلوبی   (. در مطالعه حاضر شاي 0است)

IVSII-1   درصد بود. ايـ  نتیجـه بـا سـاير      1/77با فراوانی
خـوانی    هـاا ايـران هـم    نجام شـده در جمعیـت  ا هاا همطالع
 (.3، 93دارد)
 8بـا    در تحقیق بهفر و همکاران، ارتباط بی  انواع جهـش     

و  MCV  ،MCH  ،HG  ،HbF  ،HbAنوع شـاخص خـونی   
HbA2       مورد بررسی قرار گرفـت و مشـخص شـد کـه همـه

 هاا متفاوت  ا جهشـش بـم و بیـه صورت کـا بـه اخصـش
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چنـی  مشـخص گرديـد کـه       تغییر بودنـد. هـم  بتاگلوبی  در 
از نظر آمـارا ارتبـاط     MCHو  MCVمیانگی  دو شاخص 

β)دارا با نوع جهش اعم از شديد امعن
β( يا ضـعیب) ˚

دارد. ( +
هـاا   که ارتباط بی  شدت جهش و میانگی  شاخص در حالی

 دار نبود.  اخونی ديگر معن
  IVSII-(G>A)فـوق    تري  جهش در مطالعه چنی  شاي  هم    
مطالعه حاضـر   گزارش شد که از اي  نظر نیز %07ا فراوانیـب

 (. 90خوانی دارد) با آن هم
و  MCVو همکاران که رابطه بی  شاخص  راند در مطالعه    

بیمـار را بررسـی    993در  بتـا تالاسـمی  هـاا   شدت جهـش 
نـوع جهـش گـزارش شـده کـه       98نمودند، بـه طـور کلـی    

در راستاا  وباشد  می IVSII-1(G>A)ها جهش  تري  آن شاي 
بـی    دارااچنی  ارتباط مستقیم و معن هم مطالعه حاضر بوده،

 شدهگزارش  بتا تالاسمیو شدت جهش  MCVمیزان کاهش 
به عنوان پارامتر مهمی براا شناسايی   MCVو نشان داده که 

هـاا پـیش از تولـد     تشـخیص   سري  جهش به ويژه در زمینه
نتايج پژوهش حاضـر نیـز در راسـتاا ايـ      و  باشدتواند  می

 . (91)باشد مطالعه می
زاده و همکاران نیز که بـر روا بررسـی    در تحقیق ابراهیم    

 ،هاا خونی در ناقلان آلفاتالاسمی انجام شده ارتباط شاخص
و  MCVهـاا   مشخص گرديد که ارتباط مستقیم بی  شاخص

MCH   و شدت جهش در ناقلان آلفاتالاسمی هم وجـود دارد
تواند به عنوان يک الگوا بـا ارزش، جهـت تشـخیص     که می

 (.97ها در جمعیت ايران به کار رود) سري  نوع جهش

 
گيري نتيجه

 هاا خونی مختلب در  صـر شاخـه مقاديـ  مطالعـدر اي     
ها بـا   مورد بررسی قرار گرفته و ارتباط آن بتاتالاسمیناقلان 

هاا ژن بتاگلوبی  در ايـ  افـراد سـنجیده شـد و      نوع جهش
 MCVدارا از نظر آمـارا بـی  مقـدار میـانگی       اارتباط معن

که نوع جهش   ها مشاهده شد. در حالی هاا آن افراد با جهش
-IVSIIدارا نشان نداد. جهش ابا متغیرهاا ديگر ارتباط معن

1(G>A)  تري  جهش در جمعیت ناقلان مورد مطالعه در  شاي
چنی  نتايج تحقیق حاضر در راستاا  استان خوزستان بود. هم

انجـام گرفتـه در ايـ  زمینـه بـوده و       اها هبسیارا از مطالع
تواند به عنوان يک راهنما جهت امکان دسترسی سري  بـه   می

هاا تشخیصـی سـري  و    نوع جهش باشد. با جايگزينی روش
هاا تعیی  توالی که هزينه و زمان زيادا  جاا روشه رزان با

توان به تشخیص جهش ژن در زوجـی    کنند، می را صرف می
ناق  مراجعه کننده به مراکز مشاوره ژنتیکی يا مراکز تشخیص 

 پیش از تولد کمک شايانی نمود.
 

 تشکر و قدردانی
محترم دارا و پرسن   از استاد گرامی آقاا دکتر حمید گله    

آورا  آزمايشگاه ژنتیک بیمارستان شـفا کـه مـا را در جمـ     
اطلاعات بیماران و تهیه نمونه يارا نمودنـد، کمـال تشـکر و    

 گردد. قدردانی می
 

 

    References:  
1- Liaska A, Petrou P, Georgakopoulos CD, Diamanti R, 

Papaconstantinou D, Kanakis MG, Georgalas I. β-

Thalassemia and ocular implications: a systematic 

review. BMC Ophthalmol 2016; 16: 102.  

2- Rahim F, Abromand M. Spectrum of b-thalassemia 

mutations in various ethnic regions of Iran. Pak J Med 

Sci 2008; 24(3): 410-5. 

3- Najmabadi H, Kariminejad R, Sahebjam S, Pourfarzad 

F, Teimourian Sh, Sahebjam F, et al. The beta 

thalassemia mutation spectrum in the Iranian 

population. Hemoglobin 2001; 25(3): 285-96. 

4- Bazi A, Miri-Mogaddam, E. Spectrum of β-thalassemia 

Mutations in Iran, an Update. Iran J Ped Hematol 

Oncol 2016, 6(3): 190-202  

 

 
 

5- Rezaee AR, Banoei MM, Khalili E, Houshmand M. 

Beta-thalassemia in iran: new insight into the role of 

genetic admixture and migration. Scientific World 

Journal 2012; 635183.  

6- Murray RK, Granner DK, Mayes PA, Rodwell VW. 

Harper′s Biochemistry. Niavarani, AR. 25th ed, 2000; 

1: 85-97. 

7- Shawky RM, Kamal TM. Thalassemia intermedia: An 

overview. Egyptian Journal of Medical Human 

Genetics 2012; 13(3): 245-55.  

8- Jalilian M, Azizi Jalilian F, Ahmadi L, Amini R, 

Esfehani H, Sosanian M, et al. The Frequency of HBB 

Mutations Among β-Thalassemia Patients in Hamadan 

Province, Iran. Hemoglobin  2017; 41(1): 61-4 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 b

lo
od

jo
ur

na
l.i

r 
on

 2
02

5-
10

-1
8 

] 

                               7 / 9

https://bloodjournal.ir/article-1-1469-fa.html


 9077بهار ، 9شماره  ،77 هدور                                                        

 

 

 

9- Williams TN, Weatherall DJ. World distribution, 

population genetics, and health burden of the 

hemoglobinopathies. Cold Spring Harb Perspect Med 

2012; 2(9): a011692. 

10- Gaaib NJ, Adnan F, Nassief AF, Al-Assi AH. Simple 

salting – out method for genomic DNA extraction from 

whole blood.  Tikrit Journal of Pure Science 2011; 

16(2): 9-11. 

11- Kohne E. Hemoglobinopathies: clinical manifestations, 

diagnosis, and treatment. Dtsch Arztebl Int 2011; 

108(31-32): 532-40.  

12- Weatherall DJ. Hemoglobinopathies worldwide: 

Present and future. Curr Mol Med 2008; 8(7): 592-9.  

13- Derakhshandeh-Peykar P, Akhavan-Niaki H, 

Tamaddoni A, Ghawidel-Parsa S, Naieni KH, Rahmani 

M, et al. Distribution of β-thalassemia mutations in the 

northern provinces of Iran. Hemoglobin 2007; 31(3): 

351-6. 

14- Behfar M, Ehsani M, Salamati P. Associations of red 

blood corpuscle mean volume and hematocrit with 

severity of beta-globin gene mutations in beta-

thalassemia carriers. Scientific Journal of School of 

Public Health and Institute of Public Health Research 

2011; 8(4): 41-9. [Article in Farsi] 

15- Rund D, Filon D, Strauss N, Rachmilewitz EA, 

Oppenheim A. Mean corpuscular volume of 

heterozygotes for beta-thalassemia correlates with the 

severity of mutations. Blood 1992; 79(1): 238-43.  

16- Ebrahimzadeh Vesal R, Shahgholi E, Derakhshandeh-

Peykar P. Assocaition between hematological indices 

and types of gene mutations in alpha thalassemia 

carriers. Journal of School of Public Health and 

Institute of Public Health Research 2009; 7(2): 15-23. 

[Article in Farsi] 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 b

lo
od

jo
ur

na
l.i

r 
on

 2
02

5-
10

-1
8 

] 

                               8 / 9

https://bloodjournal.ir/article-1-1469-fa.html


  

 و همکاران  عاطفه فرجادا                                                                                           تالاسمی  هاا بتا جهش وهاا قرمز  هاا گلبول شاخص
 

 

 

 

Association study of RBC indices with Beta globin 

 gene mutations in beta thalassemia carriers 

 in Khuzestan province 
 

Farjadi A.
1
, Masoomizadeh S.Z.

1
, Andashti B.

2
 

 

 
1Faculty of Basic Science, Islamic Azad University Ahvaz Branch, Ahvaz, Iran 
2Faculty of Science, Shahid Chamran University, Ahvaz, Iran 
 

 

Abstract 
Background and Objectives 

Thalassemia is the most common monogenic disease worldwide inherited in autosomal 

recessive manner. Beta-thalassemia is caused by mutations in beta-globin gene. It is 

characterized by reduction in red blood cell indices including low MCV, low MCH, high RBC 

count, low HbA1 and high HbA2. Considering these symptoms, finding a relation between 

erythrocyte indices and kind of mutations can be used as a rapid method in mutation diagnosis 

and initial screening of carriers. 

 

Materials and Methods

In this descriptive-analytical study after DNA extraction from 200 beta- thalassemia minors in 

Khuzestan province by salting out method, we amplified and sequenced beta-globin gene by 

Sanger sequencing. Finally, we analyzed statistically the beta-globin gene mutations and 

erythrocyte indices association by SPSS.  

 

Results 

Our results showed that IVSII-1(G > A) is the most common mutation with 22.5% frequency 

in this population of beta-thalassemia carriers. We found that MCV index variations have a 

meaningful association with beta-globin gene mutations and the highest mean of MCV (65.4 ± 

3.7) was observed in IVSI-110(G > A) mutation. 

 

Conclusions   

The results comply with many other studies performed in this field and can be used for rapid 

detection of mutation in carrier parents and prenatal diagnosis. 
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