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 هاي ضد انعقادي طبيعي پلاسما در كودكان مبتلا به تالاسمي ماژور  سطح فعاليت پروتئين

 
 ، 5ناصر ولاييمهندس ، 4، دكتر گيتا مشكوه رضوي3نژاد ، دكتر مينو احمدي2، دكتر محمد تقي ارزانيان7دكتر ثمين علوي

 1زاده ، دكتر مهدي كرباسي8سيد محمدرضا طباطبايي
 
 

 هچكيد
 دف سابقه و ه

هراي   تغييرر در سر پ پرروت ين    ،ترين علل حوادث ترومبوتيك در بيماران مبتلا به تالاسمي ماژور يكي از مهم
هاي فوق و عوارض شناخته شده ناشي از آن و عدم  با توجه به تغييرات در پروت ين. باشد سيستم ضد انعقاد مي

ان، اين تحقيق به منظور تعيين سر پ فعاليرت   اطلاع از وضعيت فعاليت اين سيستم در بيماران تالاسمي در اير
روي مبتلايان به تالاسرمي مراژور    IIIترومبين و آنتي Sپروت ين   ، Cهاي طبيعي انعقاد شامل پروت ين  مهاركننده

 .صورت گرفت 7362مراجعه كننده به بيمارستان مفيد در سال 

 ها مواد وروش
لاسمي ماژور مراجعه كننده به بيمارستان كودكان مفيرد  مبتلا به تا كودك 55روي  مق عي اين تحقيق به روش

شان گذشته بود و فاقد بيمراري قلبري يرا كبردي      روز از تزريق خون 25سال داشتند، بيش از  2كه سن بالاي 
 IIIترومبين و آنتي PTT basedهاي  پلاسما با روش Sو  Cهاي  فعاليت پروت ين. دار بودند صورت گرفت علامت

برداري، س پ فريتين سررم و   موارد كاهش يافته تعيين شد و نقش طحال .گيري شد يك اندازهبا روش كروموژن
ويتنري   و مرن   tهراي   ها از آزمرون  جهت مقايسه ميانگين .هاي فوق ارتباط داده شد هاي كبدي با پروت ين آنزيم

(Mann-whitney) U test استفاده شد . 
 ها يافته
. مشراهده شرد  % 3/75در  Sو كراهش در پرروت ين   % 3/22در  Cپروت ين  بيمار مورد م العه، كاهش در 55از 

% 5/14±  7/75بررداري نشرده    و در گروه طحال% 4/83±  5/71برداري شده  در گروه طحال Cفعاليت پروت ين 
 (.=p 24/2)بود

 نتيجه گيری 
احتمال كاهش پرروت ين   برداري شود و طحال در مبتلايان به تالاسمي ماژور ديده مي Sو  Cكاهش در پروت ين 

C م العات تحليلي در آينده جهت بررسي فعاليت سيستم فوق در بيماران تالاسميك توصيه . كند را تشديد مي
هاي  برداري در كاهش پروت ين تر در مورد نقش طحال جهت اظهار نظر دقيقشود  پيشنهاد ميهم چنين . شود مي

 . گيري شود از عمل اسپلنكتومي اندازههاي فوق قبل و بعد  ضد انعقادي، س پ پروت ين
 ترومبوز، ضد انعقادها، اسپلنكتومي  تالاسمي ماژور، :ات كليديكلم
 
 

 55/ 5/ 9  :تاريخ دريافت 
 56/ 71/6  :تاريخ پذيرش 

 
ان شريعتي ـ بالاتر از حسينيه ارشاد ـ مركز دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي تهران ـ خياباستاديار ان ـ كانكولوژي كود وفوق تخصص هماتولوژي : ولؤمؤلف مس -7

 7516575571  :ـ صندوق پستي آموزشي درماني مفيد
 دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ـ استادانكولوژي كودكان  وفوق تخصص هماتولوژي  -2
 شناسي ـ مركز تحقيقات سازمان انتقال خون ايران  متخصص آسيب -3
 پزشك عمومي  -1
 دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتيـ كارشناس آمار  -5
 ارشد هماتولوژي ـ مركز تحقيقات سازمان انتقال خون ايران كارشناس  -6
 دكتراي علوم آزمايشگاهي ـ مركز تحقيقات سازمان انتقال خون ايران -1
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  مقدمه 
بيماران مبتلا به تالاسمي ماژور از عوارض مختلفـي كـه       

. برنـد  باشـد  رنـم مـي    ن ميناشي از سير بيماري يا درمان آ
آميـز در ايـن    يكي از عوارض نه چندان شايع ولي مخـارره 

ترومبـوز  (. 1  2)باشـد  حوادث ترومبوآمبوليك مـي   بيماران
خصوصاًَ پس از اسـللنكتومي از عـوارض مهـر در بيمـاران     

يكــي از علــا عــوارض  .اســتمبـتلا بــه تالاســمي مــاژور  
در فعاليت سيسـتر   ترومبوتيك در بيماران تالاسميك  تغيير

كـاه  در سـ     (. 3)باشـد   د مياهاي ربيعي انعق مهاركننده
تواند زمينه افزاي  انعقاد را  هاي ربيعي انعقاد مي مهاركننده
     (.     1)فراهر آورد

هـاي ربيعـي انعقـاد در     مساله تغيير در س   مهاركننـده     
پـس از  (. 5)م رح شـد  لگوتتيك تالاسمي اولين بار توسط

ــي آن ــال  موسومس ــال  الــدور و 7951در س  7999در س
تحقيقات خود را در مورد كاه  سـ وح ضـد انعقادهـاي    

 IIIتـرومبين  و آنتي S  پروتئين Cربيعي سرم شاما پروتئين 
كـود  مبـتلا بـه     75اي روي  در م العـه (. 6)منتشر كردنـد 

رـور  بـه   Sو پـروتئين   Cتالاسمي ماژور  ميـزان پـروتئين   
هاي مؤثر بر انعقاد بـوده   تر از ساير پروتئين داري پايين معني

ها به عنوان عاما مـؤثري در   است و كاه  در اين پروتئين
  1)ايجاد ترومبوز در بيماران تالاسميك معرفي شـده اسـت  

ــ       (. 1 ــاه  در سـ ــي كـ ــات حتـ ــي م العـ در بعضـ
گروهـي از بيمـاران   . گـزارش شـده اسـت    IIIترومبين آنتي

 IIIتـرومبين  آنتـي   يه سـ   پـايين  تالاسميك از ايتاليا و ترك
انـد  حـال آن كـه در گزارشـي از بيمـاران اسـرا يلي        داشته

 (. 1)ملاحظه نشده بود IIIترومبين كاهشي در آنتي
كه تحقيقات مشابهي در ايران انجام نشـده و   از آن جايي    

هاي ربيعي انعقاد در بيمـاران   ارلاعي از وضعيت مهاركننده
دسترس نيست و با توجه به اهميت  تالاسميك در ايران در

هـاي   اين موضوع  به منظور تعيين س   فعاليت مهاركننـده 
اين تحقيق بر روي كودكان مبتلا به تالاسـمي  ربيعي انعقاد  

ماژور مراجعه كننده به بيمارسـتان كودكـان مفيـد در سـال     
 . صورت گرفت 7352
 

  هاروش مواد و 
 ي ـبيمار تالاسم 59 روي مق عي ه با رراحيـن م العـاي    

ماژور مراجعه كننده به بيمارسـتان كودكـان مفيـد در سـال     
كليه بيماران مورد م العـه آخـرين نوبـت    . انجام شد 1332

گيـري   روز قبـا از نمونـه   33تـا   25 تزريق خـون خـود را  
سال  بيماراني كه فاصله  2بيماران زير . دريافت كرده بودند

روز بود   75 شان كمتر ازبين انجام آزماي  تا دريافت خون
بيماران ديابتيـك و مبتلايـان بـه نارسـايي قلبـي از م العـه       

روز انجام آزمـاي  بعـد از كسـب اجـازه از      .حذف شدند
خـون   سـي  سـي  5  والدين بيماران و قبـا از تزريـق خـون   

وريدي از بيمار اخذ شده و پس از سانتريفوژ و جداسـازي  
سـازمان انتقـال خـون    ها از بيمارستان مفيـد بـه    سرم نمونه

بـا   Sو  Cگيـري فعاليـت پـروتئين     اندازه. تهران ارسال شد
در . صـورت گرفـت   دياگنوستيكا از كملاني استاكلوت كيت

 Cترتيب بود كـه پـروتئين    روش كار بدين Cمورد پروتئين 
اش كـــه از ســـر  كننـــده اختصاصـــي در حضـــور فعـــال

Agkistrodon C. Cartortix ددگـر  استخراج شده فعال مي .
و  Vفعال شده سبب غير فعال شدن فاكتورهاي  Cپروتئين 

VIII    و رولاني شدن آزمـايaPTT  در مـورد  . گـردد  مـي
گيـري كمـي ميـزان فعاليـت آن      هـدف انـدازه     Sپروتئين 

فعـال شـده    Vباشد كه بر اساس غير فعال شدن فـاكتور   مي
آزمـاي  فـوق بـر اسـاس فعاليـت      . شود آزماي  تفسير مي

باشد كـه فعاليـت ضـد انعقـادي      مي Sپروتئين كوفاكتوري 
لذا عملكرد پروتئين . كند فعال شده را تشديد مي Cپروتئين 

S اي كه غني از فـاكتور   با رولاني شدن زمان لخته در نمونه
V تـرومبين   گيـري آنتـي   اندازه. شود گيري مي باشد اندازه مي

III سـ     .انجـام شـد   اسـتاگو  از كملاني استاكروم با كيت
در پلاســـما توســـط روش  IIIتـــرومبين  عاليـــت آنتـــيف

عملكـرد    اصـول آزمـاي   . شـود  كروموژنيك بررسـي مـي  
مقادير ربيعـي  . استروي ترومبين  IIIترومبين  مهاري آنتي

ليتـر    واحـد در ميلـي   32/2تا  14/4بين  Cفعاليت پروتئين 
ــروتئين  ــين  Sپ ــا  51/4ب ــي  16/7ت ــد در ميل ــر و  واح ليت
ــي ــرومبين  آنتـ ــا  52/4تـ ــي 22/7تـ ــد در ميلـ ــر  واحـ ليتـ
انجام شـده در سـازمان انتقـال     استاگو براساس كيت)بودند
سـاير  . شـوند  كه بر اساس درصد فعاليـت بيـان مـي   ( خون

نـانوگرم در  )ارلاعات شاما سن  جنس  س   فريتين سرم
المللـي در   واحـد بـين  )هـاي كبـدي     س   آنـزير (ليتر ميلي
پرونده بيماران استخراج  برداري از و سابقه رحال( ليتر ميلي
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تجزيـه و تحليـا آمـاري بـا     . و در پرسشنامه ثبـت گرديـد  
جهـت مقايسـه   . انجـام شـد   SPSS 74افـزار   استفاده از نرم

 Mann-Whitney U-testو  t-testهـاي   ها از آزمـون  ميانگين
انحـراف معيـار   ± استفاده شد و نتايم به صـورت ميـانگين   

 . نشان داده شد
 

 يافته ها
سـن  . بيمار واجد شرايط انجام گرفـت  59قيق روي تح    

مذكر ( درصد 19)نفر 29سال و تعداد  3/72±  3/1بيماران 
سـ   فـريتين سـرم    . مؤنـ  بودنـد  ( درصد 57)نفر 34و 

ــاران  ــلارتات  ng/ml 7319  ±7911بيم ــزير آس ــ   آن   س
و ســـ    Iu/ml 1/26  ±6/12( SGOT)آمينوترانســـفراز

 Iu/ml 5/11  ±1/57( SGPT)ازآنزير آلانين آمينوترانسـفر 
برداري انجام شده بـود   رحال( درصد 3/24)نفر 72در . بود
سن بيماران در . داراي رحال بودند( درصد 1/19)نفر 11و 

سـال و در گـروه    9/71±  7/3بـرداري شـده    گروه رحـال 
(. =p 441/4)سـال بـود   1/77±  1/1بـرداري نشـده    رحال

 7در جـدول شـماره    ها هاي ضد انعقادي آن س   پروتئين
دهد كه س   فعاليـت پـروتئين    ارايه شده است و نشان مي

C  درصد و فعاليت پروتئين  3/24پلاسما درS   پلاسـما در
ســ   . درصــد كــا بيمــاران كــاه  داشــته اســت  3/75

 . پلاسما در تمام بيماران نرمال بود IIIترومبين  آنتي
 

مبتلايران بره    هاي ضد انعقرادي در  س پ فعاليت پروت ين: 7جدول 
در سرال   تالاسمي ماژور مراجعه كننده به بيمارستان كودكان مفيرد 

 به تفكيك وضعيت طحال 62
 

هاي  پروت ين
 )%(ميزان ضد انعقادي

 وضعيت
 كمتر از نرمال مقادير نرمال
 )%(تعداد بيمار )%(تعداد بيمار

 C 2/76  ±3/12 (1/19)11 (3/24)72پروتئين 
 S 1/75  ±1/65 (1/51)54 (3/75)9پروتئين 

 ترومبين آنتي
III 

1/74  ±5/745 (744)59 (4)4 

 
كـاه  يافتـه و    Cبين بيماران تالاسـميك بـا پـروتئين        

ــروتئين    ــال پ ــ   نرم ــه س ــي ك ــر  Cگروه ــتند از نظ داش
اخــتلاف   و فـريتين ســرم  SGOT   SGPTهــاي  شـاخص 

داري وجود نداشت يا به تعبيـر ديگـر كـاه      آماري معني
هاي كبـدي و   در مواجهه با تغييرات س   آنزير Cتئين پرو

هـاي ضـد انعقـادي در بيمـاران      شاخص. فريتين سرم نبود
تالاسمي بر حسب وضعيت وجود يا عدم وجود رحال در 

ارايه شـده اسـت و بـه رـور كلـي نشـان        2جدول شماره 
در بيمـاران   Sو پـروتئين   Cدهـد كـه سـ   پـروتئين      مي

شده كمتر از گـروه داراي رحـال   برداري  تالاسميك رحال
درصـد   75حدود  Cاين كاه  در مورد پروتئين  .باشد مي

 (. =p 41/4)استدار  و معني
 

هاي ضد انعقاد بر حسب وضرعيت   پروت ين فعاليت س پ: 2جدول 
مراژور مراجعره كننرده بره بيمارسرتان       تالاسمي طحال در بيماران

 62در سال  كودكان مفيد
 

هاي ضد  شاخص
 انعقاد

 وضعيت طحال
ترومبين  آنتي Sپروت ين  Cپروت ين 

III 

رحال برداري 
 (N1=11)نشده

7/75  ±5/11 3/76  ±9/66 3/74  ±6/745 

رحال برداري 
 (N2=72)شده

9/71  ±1/63 9/74  ±67 3/77  ±745 

درصد اختلاف 
- - 9- 75 دو گروه

-  >p< 2/4 p 41/4 نتيجه آزمون
 

و در  درصد بود 9اين كاه   مقدار Sدر مورد پروتئين     
. اختلافي بين دو گروه ملاحظه نشـد  IIIترومبين  مورد آنتي

درصد بيماراني كه فاكتورهاي ضد انعقـادي كـاه  يافتـه    
 7اند به تفكيك وضـعيت رحـال در نمـودار شـماره      داشته

بـه   C  دهد كه كـاه  پـروتئين   ارايه شده است و نشان مي
بـرداري   صد گـروه رحـال  در 73زير مقادير تعيين شده در 

 .گروه رحال بـرداري شـده وجـود دارد   درصد  54نشده و 
فيشر نشان داد كه اين اختلاف به لحاظ آمـاري   آزمون دقيق

بــين دو  Sميــانگين پــروتئين (. =p 445/4)دار اســت معنــي
داري  برداري شده و نشده اختلاف آماري معني گروه رحال
درصد بيماران  71كاه  يافته در  Sپروتئين . نداشته است

بـرداري شـده    درصد بيماران رحال 3/5داراي رحال و در 
آمـاري معنـي دار    بـه لحـاظ    مشاهده شد كه اين اختلاف

 روه ـدر هيچ كدام از دو گ IIIترومبين  ورد آنتيـدر م. ودـنب
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 . كاهشي مشاهده نشد
 
 
 
 
 
 
 
 
 

هراي   بيمار تالاسمي ماژور بر حسرب شراخص   55توزيع : 7نمودار 
 د انعقادي كاهش يافته به تفكيك وضعيت طحالض
 

 بحث
در  Cنتايم تحقيق فوق نشان داد كه كاه  س   پروتئين   
 75در  Sدرصد بيماران تالاسـميك و كـاه  پـروتئين     24

در م العات قبلي نيز تاييد شده كـه  . درصد آنان وجود دارد
ميزان فاكتورهاي ضد انعقادي در بيمـاران تالاسـمي مـاژور    

داري در مقايسه با گـروه كنتـرل سـالر داشـته      معني كاه 
در م العه مشابهي در كشور اسرا يا كه روي (. 5-77)است
تالاسـميك  بيمـار   36ساله و  75تا  2كود  تالاسميك  26
در  Sو  Cسـ   پـروتئين     ساله انجام شده است 35تا  79

تمام بيماران بدون توجه به سن شديداًَ كاه  داشته اسـت  
در تمـام مـوارد ربيعـي بـوده      IIIتـرومبين   آنتـي  ولي س  

جالب اينجاست كه در م العه حاضـر نيـز سـ      (. 9)است
در م العـه  . در تمـام بيمـاران ربيعـي بـود     IIIمبين وتر آنتي

و  Cديگــري در كشــور ژاپــن  ســ   پلاســمايي پــروتئين 
ــه  75فــرد بزرگســال و  34در  Sپــروتئين  كــود  مبــتلا ب

. گيري شده است اندازه /HbEتالاسمي تالاسمي ماژور و بتا 
بيشـتر از   Cدر اين م العه ديده شد كه كاه  در پـروتئين  

بوده است كه با نتيجه م العـه حاضـر    Sكاه  در پروتئين 
 . (1)خواني داشت هر
بيمـار   34ه كـه روي  ي ـدر م العه ديگري در كشـور ترك     

 2447ســالگي در ســال  5/71±  3/9تالاســميك در ســنين 
 IIIتـرومبين  و آنتـي  C  Sس   هر سه پـروتئين    م شدانجا

داشت  اگـر چـه    ينسبت به گروه كنترل كاه  قابا توجه
 ا داراي ـدر اين م العه بين دو گروهي كه فاقد ترومبوز و ي

 هاي  رومبوتيك بودند تفاوتي از نظر س   پروتئينـر تـعلاي
 (. 3)ضد انعقادي مشاهده نشد

توانـد تـوجيهي    ز هموسيدروز ميدرگيري كبدي ناشي ا    
  اگر (5  9)هاي ربيعي ضد انعقاد باشد براي كاه  پروتئين

چه در بعضي منابع ذكر شده كه مشكا كبـدي تنهـا علـت    
در بعضـي  (. 1)باشـد  هاي ضد انعقادي نمـي  كاه  پروتئين

ــده  ــر ش ــابع ذك ــروتئين   من ــمايي پ ــ وح پلاس ــه س و  Cك
يار خفيــف در حتــي بــه اخــتلالات بســ IIIتــرومبين  آنتــي

ــي  عملكــرد ســلول ــدي حســاس م در (. 6)باشــند هــاي كب
اي بر روي بيماران مبتلا به كر خـوني داسـي شـكا     م العه

گـزارش شـده    Sو  Cهاي  كاه  در پروتئين  هموزيگوت
اگر چـه  (. 72)كه به اختلالات كبدي نسبت داده شده است

و  Cدر م العه حاضر بين افرادي كـه كـاه  در پـروتئين    
داشتند  تفاوتي به لحاظ  Cكه س وح نرمال پروتئين  افرادي

بـه عبـارت ديگـر     . مشاهده نشد SGPTس   آنزير كبدي 
كه نمايـانگر اخـتلال    SGPTبين افزاي  س   آنزير كبدي 
   Cباشــد و كــاه  پــروتئين  عملكــرد ســلول كبــدي مــي

هر چنين بين سـ   فـريتين سـرم كـه     . ارتباري يافت نشد
توانـد   باشـد و مـي   ار آهـن بـدن مـي   مويد وضعيت ازدياد ب

 Cعملكـرد كبــد را دچــار اخـتلال كنــد و ســ   پــروتئين   
 . (73)ارتباري يافت نشد

هـاي   نق  عواما ژنتيـك در كـاه  سـ   مهاركننـده        
هـاي مـادرزادي مسـتعد كننـده      انعقاد و يا وجود موتاسيون

ترومبوز در بيماران تالاسمي تاكنون تاييد و گـزارش نشـده   
 (. 1  74)است
شـايد ايـن    Cيك توجيه ديگر در مورد كاه  پروتئين     

بـه   Cپـروتئين    باشد كه در مبتلايـان بـه تالاسـمي مـاژور    
هاي بـا بـار منفـي جـدار      فسفاتيديا سرين يا ساير پروتئين

در افـراد سـالر  ايــن   . شـود  هـاي قرمـز متصـا مـي     گلبـول 
گيرند ولي در  هاي قرمز قرار نمي ها در س   گلبول مولكول

هاي قرمز ظـاهر   بيماران تالاسميك در س   خارجي گلبول
هــاي فــوق از علــا مهــر بــروز حــوادث  شــده و مولكــول

 (.1  6  71)روند آمبوليك به شمار ميترومبو
در اين م العه سن بيماران در دو گروه رحـال بـرداري       

داري داشـت كـه    شده و رحال برداري نشده تفاوت معنـي 
برداري در سنين بـالاتر   علت آن شايد ضرورت انجام رحال

4 
74 
24 

34 
14 
54 

  S پروتئين  C پروتئين

 داراي رحال 
 رحال برداري شده 
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نتايم حاصا از اين تحقيق نشـان داد كـه در بيمـاران    . باشد
كمتـر از   Cسـ   پـروتئين     ري شـده بردا تالاسميك رحال

هر چنين درصد مـوارد  . باشد گروه رحال برداري نشده مي
در گروه رحال برداري شده بيشـتر   Cكاه  يافته پروتئين 

دو در بـين   IIIتـرومبين   و آنتـي  Sولي س   پـروتئين  . بود
اي كـه   در م العـه . داري نداشت گروه اختلاف آماري معني
در  يهاي ضد انعقـاد  پروتئين در كشور ژاپن جهت بررسي

بيمار تالاسميك انجام شد  ديده شد كه س   پـروتئين   15
C برداري شده به مقدار قابا تـوجهي كمتـر    در گروه رحال

در م العـه  (. 1)باشـد  از بيماران رحـال بـرداري نشـده مـي    
  به چـا  رسـيد   7991ديگري در كشور تركيه كه در سال 
رحـال  تفـاوتي از نظـر     بين دو گروه فاقد رحـال و داراي 

وجـود   IIIتـرومبين   و آنتـي  S  پـروتئين  Cس   پـروتئين  
 (. 75)نداشت
 تانتا اي در كشور مصر در بخ  خون دانشگاه در م العه    

سـاله كـه    71تا  3بيمار تالاسميك  14روي  7999در سال 
برداري قـرار گرفتـه بودنـد و     نفرشان تحت عما رحال 24
هاي ضد انعقادي  س   شاخص  ندنفر داراي رحال بود 24

و  Cگيري شـد و مشـاهده شـد كـه سـ   پـروتئين        اندازه
در كودكان تالاسميك رحال بـرداري شـده    IIIترومبين آنتي

در اين م العـه  . كمتر از گروهي بود كه داراي رحال بودند
ذكر شده كه ترومبوسـيتوز  افـزاي  چسـبندگي پلاكتـي و     

مهمي در بروز حوادث  هاي انعقادي نق  كاه  مهاركننده
ترومبوتيــك در بيمــاران رحــال بــرداري شــده بــازي      

همـان رـور كـه ذكـر شـد در م العـه حاضـر        (. 5)كنند مي
بين دو گروه فاقد رحال و داراي رحال  Sميانگين پروتئين 
ــي ــه. داري نداشــته اســت اخــتلاف معن ــال در م الع و  كم

ك در بيماران تالاسـمي  Sو  Cكاه  در پروتئين   همكاران
برداري شـده و نشـده    مشاهده شد ولي بين دو گروه رحال

(. 75)مشـاهده نشـده بـود    Sاختلافي از نظر س   پروتئين 
در  Sس   پروتئين   و همكاران يراهاتاش اگر چه در م العه

تـر بـوده    داري پـايين  گروه رحال برداري شده به رور معني
 (. 1)است
دام از بيمـاران  در خاتمه لازم به ذكر است كه در هيچ ك    

دار از نظر باليني مشـاهده نگرديـد و در    ما ترومبوز علامت

 آن مجموع يكي از محاسن م العـه حاضـر حجـر بيمـاران    
مقايسه با م العات انجام شده كمي بيشـتر نيـز   در است كه 

ر پراكنـدگي سـني بيمـاران در م العـه     گ ـمساله دي. باشد مي
گي بوده اسـت  سال 72باشد كه ميانگين آن حدود  حاضر مي

و اكثر قريب به اتفاق بيماران در سنيني مورد بررسـي قـرار   
گرفتند كه عوارضي چون ديابت يا نارسـايي قلبـي در آنـان    
عارض نشده بـود چـرا كـه وجـود چنـين عوارضـي خـود        

هـاي ضـد انعقـاد تـاثير گـذار       تواند روي س   پروتئين مي
 . باشد
 

 گيري نتيجه
 Cكه كاه  س   پـروتئين   نتايم تحقيق فوق نشان داد    
در  Sدرصد كا بيماران تالاسميك و كاه  پروتئين  24در 
به زير مقادير  Cكاه  پروتئين . درصد آنان وجود دارد 75

برداري نشده  هاي رحال درصد تالاسميك 73تعيين شده در 
وجـه  . برداري شده مشاهده گرديد درصد گروه رحال 54و 

اين بوده كه به صـورت   مشتر  تمامي م العات انجام شده
مق عي روي بيماران تالاسميك انجام شده است و در اكثـر  
م العات گروه كنترل يكسـان شـده بـراي بيمـاران وجـود      

يابي به يك راب ـه   لذا با توجه به امكان دست. نداشته است
علـت و معلـولي در م العـات مـوردي ـ شـاهدي توصـيه        

تـرل سـالر   شود م العات ديگري در كنار يـك گـروه كن   مي
تـر در مـورد    هر چنين جهت اظهار نظـر دقيـق  . انجام شود
هـاي ضـد انعقـادي      برداري در كاه  پروتئين نق  رحال
هاي فوق قبا و بعـد از عمـا    شود س   پروتئين توصيه مي

 .گيري شود اسللنكتومي اندازه
 

 تشكر و قدرداني
خـانر رـاهره شعشـعاني كارشـناس     نويسندگان مقاله از     

 اندازي بخ  انعقاد سازمان انتقال خون تهران كه راهمحترم 
را در  IIIتــرومبين  و آنتــي Sو   Cهــاي پــروتئين  آزمــاي 

  سازمان انتقال خون به عهده داشتند و خانر ناهيـد نعمتـي  
آوري  پرستار بخ  تالاسمي بيمارستان مفيـد كـه در جمـع   

 هر چنـين هاي خون بيماران زحمات فراواني كشيدند  نمونه
كليه پرسنا محترم بخ  انعقاد سازمان انتقـال خـون بـه    از 

 . نمايند ميشان سلاسگزاري  خارر همكاري صميمانه

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 b

lo
od

jo
ur

na
l.i

r 
on

 2
02

5-
07

-1
5 

] 

                               5 / 7

https://bloodjournal.ir/article-1-172-en.html


 دكتر ثمين علوي و همكاران                                                                                       هاي ضد انعقادي در كودكان تالاسمي       پروتئين

 

 181 

     References :     
1- Cohen AR, Galanello R, Pennell DJ, Cunningham MJ, 

Vichinsky E. Thalassemia. Hematology 2004;1:14-34. 

2- Shamshirsaz AA, Bekheirnia MR, Kamgar M, 

Pourzahedgilani N, Bouzari N, Habibzadeh M,  et al. 

Metabolic and endocrinologic complications in beta-

thalassemia major: a multicenter study in Tehran. BMC 

Endocr Disord 2003;3(1):4. 

3- Canatan D, Zorlu M, Bayir N, Erturk C, Dorak A, 

Oguz N, et al. Thrombosis after splenectomy in 

patients with thalassemia. Turk J Haematol 

2001;18(4):259-63. 

4- Eldor A, Rachmilewitz EA. The hypercoagulable state 

in thalassemia. Blood 2002;99(1):36-43. 

5- Logothetis J, Constantoulakis M, Economidou J,  

Stefanis C, Hakas P, Augoustaki O, et al.Thalassemia 

major (homozygous beta-thalassemia): a survey of 138 

cases with emphasis on neurologic and muscular 

aspects. Neurology 1972;22:294-304. 

6- Cappellini MD, Robbiolo L, Bottasso BM, Coppola R, 

Fiorelli G, Mannucci AP. Venous thromboembolism 

and hypercoagulability in splenectomized patients with 

thalassaemia intermedia. Br J Haematol 

2000;111(2):467-73. 

7- Shirahata A, Funahara Y, Opartkiattikul N, Fucharoen 

S, Laosombat V, Yamada K. Protein C and protein S 

deficiency in thalassemic patients. Southeast Asian J 

Trop Med Public Health 1992;23 Suppl 2:65-73. 

8- Shebl SS, El-Sharkawy HM, El-Fadaly NH. 

Haemostatic disorders in nonsplenectomized and 

splenectomized thalassaemic children. East Mediterr 

Health J 1999;5(6):1171-7. 

9- Eldor A, Durst R, Hy-Am E, Goldfarb A, Gillis S, 

Rachmilewitz EA, et al. A chronic hypercoagulable 

state in patients with beta-thalassaemia major is already 

present in childhood. Br J Haematol 1999;107(4):739-

46. 

10- Musumeci S, Leonardi S, Di Dio R, Fischer A, Di 

Costa G. Protein C and antithrombin III in 

polytransfused thalassemic patients. Acta Haematol 

1987;77(1):30-3 

11- Butthep P, Rummavas S, Wisedpanichkij R, 

Jindadamrongwech S, Fucharoen S, Bunyaratvej A. 

Increased circulating activated endothelial cells, 

vascular endothelial growth factor, and tumor necrosis 

factor in thalassemia. Am J Hematol 2002;70(2):100-6. 

12- Wright JG, Malia R, Cooper P, Thomas P, Preston FE, 

Serjeant GR. Protein C and protein S in homozygous 

sickle cell disease: does hepatic dysfunction contribute 

to low levels? Br J Haematol 1997;98(3):627-31. 

13- Olsson KS, Ritter B, Lundin PM. Liver affection in 

iron overload studied with serum ferritin and serum 

aminotransferases. Acta Med Scand 1985;217(1):79-

84. 

14- Rund D, Rachmilewitz E. Beta-thalassemia. N Engl J 

2005;353(11):1135-46. 

15- Kemahli S, Gürman C, Egin Y, Yildirmak Y, Sipahi T, 

Uysal Z, et al. Hypercoagulability in children with 

thalassemia major. Clin Appl Thromb Hemost 

1997;3:129-32. 

 
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 b

lo
od

jo
ur

na
l.i

r 
on

 2
02

5-
07

-1
5 

] 

                               6 / 7

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=15561674&query_hl=9
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=15561674&query_hl=9
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=12914670&query_hl=1
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=12914670&query_hl=1
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=11756150&query_hl=33
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=11122086&query_hl=40
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=11122086&query_hl=40
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=1298996&query_hl=35
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=1298996&query_hl=35
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=11924107&query_hl=46
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=10606878&query_hl=48
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=10606878&query_hl=48
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=3107318&query_hl=50
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=3107318&query_hl=50
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=12111782&query_hl=51
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=12111782&query_hl=51
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=3976436&query_hl=73
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=pubmed&dopt=Abstract&list_uids=16162884&query_hl=54
https://bloodjournal.ir/article-1-172-en.html


 56پاييز   3شماره   1 هدور                                                     

                                                                                                             181 

 

Natural anticoagulant system in children with  

beta-thalassemia major 
 

 
 Alavi S.

1,2
(MD), Arzanian M.T. 

1,2
(MD), Ahmadinejad M.

3
(MD), Meshkat Razavi G.(MD), 

 Valaee N.
2
(BS), Tabatabaee M.R.

3
(MS), Karbasizadeh M.

3
(DMT) 

 
1Mofid Children Hospital-Tehran 
2Shaheed Beheshti University of Medical Sciences 
3Iranian Blood Transfusion Organization – Research Center

 
 

Abstract 
Background and Objectives 

Thrombotic events are among the most important complications in patients with beta-

thalassemia major. Alterations in natural anticoagulation system have a major contribution to 

the occurrence of thrombotic events in these patients. This study was performed to evaluate the 

protein C, protein S and Antithrombin III activity in patients with beta-thalassemia major 

having referred to Mofid Children Hospital in 1382. 

 

Materials and Methods 

Thalassemic children older than 2 years of age, with the interval of more than 25 days since 

last transfusion, and without any evidence of symptomatic liver or heart disease were enrolled 

in the study. Plasma activity of protein C and protein S was assessed by PTT based tests and 

the activity of antithrombin III was determined by chromogenic method. The correlation 

between decreased levels of anticoagulants and other parameters such as splenectomy, liver 

transaminases and serum ferritin level was analyzed by spss software.T-test and Mann whitney 

U-test were used to compare the mean values of variables. 

 

Results 

20.3% of patients showed a decrease in protein C and 15.3% in protein S. 12 patients had been 

splenectomized. Mean protein C activity in splenectomized and non-splenectomized patients 

were 63.4 ± 17.9%  and 74.5± 15.1% , respectively (p<0.04). 

 

Conclusions 

There was a decrease in proteins C and S activity in thalassemia major patients. Splenectomy 

might cause reduction in protein C level. Analytic studies are recommended to evaluate the 

activity of anticoagulant system in thalassemic patients. In addition, assessment of this system 

is suggested prior and after splenectomy . 
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