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 ،9، بهناز توسلي9، محمود شمس4، مريم سادات حسيني1، يداله فرشي2، شادي طبيبيان3درگلالهاكبر 
 1، فاطمه روشن ضمير3مرضيه شكوري 

 
 

 هچكيد
 سابقه و هدف 

وع آن حدود يشود ش ين زده مين بوده که تخمييار پايوع بسيدهنده با ش يزيخونر ياختلال ،زدهيس فاکتور کمبود
ن يبوده و ا يعيزده طبيدر کمبود فاکتور س يانعقاد معمول هاي شيآزما يتمام. نفر باشد ونيليم 2نفر در هر  3

ک رد  يک روي   ،حاض ر  يدر مطالع ه م رور   ل اا  .س ازد  يرا دشوار م   ين اختلال انعقاديص ايموضوع، تشخ
 .دگرديزده ارائه يص کمبود فاکتور سيتشخ يمناسب برا يشگاهيآزما

 ها روش مواد و
 يمعتب ر للم    مقال ه  95 يله بررس  يمناسب و به وس يديحاضر با استفاده از کلمات کل يمرورمطالب مطالعه 

هاي مقاله بر اساس تجربي ات نويس ندگان مقال ه و ب ر      برخي قسمت .شده است يورآ جمع يسيو انگل يفارس
  . ارايه شدسيزده  اساس اطلالات به دست آمده از بيماران ايراني مبتلا به كمبود فاكتور

 ها يافته
باش د ک ه    يزده م  يکمبود فاکتور س   يبررس يش مورد استفاده براين آزمايکاربردتر ت لخته پريحلالآزمايش 
منعق د   يب را  استفاده ش ده  مانند معرف ياريبس ير فاکتورهايداشته و تحت تاث يت کميت و اختصاصيحساس

زده يکمبود فاکتور س   يغربالگر يبرا آزمايشاين هر چند . رديگ يقرار م لخته  لوامل حل کننده و کردن خون
ت وان   يم   يول   ردوج ود ن دا   آن، امکان ح اف  آزمايشن يل استفاده گسترده از ايبه دل يشود ول يه نميتوص

 ،زدهيت ف اکتور س   ي  فعال يکم   يري  گ اندازه. استفاده کرد يماريب يد و جهت غربالگريرا بهبود بخش آزمايش
 يمختلف   يه ا  با روش آزمايشن يا. شود يه ميتوص يماريب ياست که به لنوان خط نخست غربالگر يشيآزما

در ص ورت ل دم اس تفاده از بلان ک      ،داش ته  يشتريکاربرد ب يها روش نورسنج ن آنيشود که در ب يانجام م
مواق ع خطرن اب ب وده و لواق ب      يش از حد نشان خواهد داد که در برخيزده را بيت فاکتور سيفعال ،پلاسما
 .تواند به همراه داشته باشد يمار ميب يبرا يمرگبار

 ينتيجه گير
ص يمناسب منجر به تشخ يشگاهيکرد آزمايرو باشد اما ينادر با لوارض مرگبار م يماريزده بيکمبود فاکتور س

 .کند يم يرياز آن جلوگ يو لواقب ناش يماريص نادرست بياز تشخ و زده شدهيبه موقع کمبود فاکتور س
 يشگاهيص آزماي، تشخ يزيزده، خونريکمبود فاکتور س :ات كليديكلم

 
 
 81/3/49: اريخ دريافتت

 84/9/49: تاريخ پذيرش
 
: صندوق پستي وژي و بانك خون ـ دانشكده پيراپزشكي دانشگاه علوم پزشكي ايران ـ تهران ـ ايران ــي هماتولـراي تخصصـدكتوي ـدانشج: مؤلف مسئول -8

89899-9413 
 دانشجوي دكتراي تخصصي هماتولوژي و بانك خون ـ دانشكده پيراپزشكي دانشگاه علوم پزشكي ايران ـ تهران ـ ايران -2
 كارشناس ارشد هماتولوژي و بانك خون ـ دانشكده پيراپزشكي دانشگاه علوم پزشكي تهران ـ تهران ـ ايران -3
 دانشجوي دكتراي تخصصي هماتولوژي و بانك خون ـ دانشكده پيراپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ـ تهران ـ ايران -9
 ـ بابل ـ ايران بابلدانشكده پيراپزشكي دانشگاه علوم پزشكي گروه علوم آزمايشگاهي ـ دانشجوي دكتراي تخصصي هماتولوژي و بانك خون ـ  -9
 كارشناس ارشد هماتولوژي و بانك خون ـ دانشكده پيراپزشكي دانشگاه علوم پزشكي ايران ـ تهران ـ ايران -6
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  مقدمه 
ــاوتو     ــيزدهف ــاد ر س ــ ،(FXIII)يانعق ــي ــز شيک پ م يآن

و A  (FXIII-A2 )واحـد   ري ـباشد وه از دو ز يهتروتترامر م
 FXIII-A2. ل شـده اسـت  يتشکB (FXIII-B2 )ر واحد يدو ز

به عنـوان حامـل    FXIII-B2وه ي داشته در حال يمينقش آنز
 ـ ،زدهيومبود فـاوتور س ـ . وند يعمل م Aر واحد يز  ياختلال

باشـد وـه    يون نفـر م ـ يليم 2هر  ينفر به ازا 8وع ينادر با ش
از بنـد   يطـونن  يزياز جملـه خـونر   يمختلف ـ ينيعلائم بال
 و ام زخم، سقط مکـرر ير در التي، تاخيمغز يزيناف، خونر
 (. 8-3)دارد ينياز ب يزيخونر
زده موجـ  بـروز   يص ومبود فاوتور س ـير در تشخيتاخ    

 يتمـام (. 9) گـردد  يماران مياز ب يمير در حدود نيمرگ و م
، (BT)يزمـان خـونرو  ماننـد   يمعمول انعقـاد  هاي شيآزما

فعـال   ين نسـب ي، زمـان ترومبوپلاسـت  (PT)نيزمان پروترومب
 ،زدهيدر ومبــود فــاوتور ســ و تعــداد پلاوــت (APTT)شــده
را دشـوار   يمـار يص بين موضوع تشخيباشند و ا يم يعيطب
 (. 3-9)سازد يم
 يزده در تمــاميومبــود فــاوتور ســ صيهــر دنــد تشــخ    

 هـاي  شيآزما ياما با معرف است يک دالش اساسيوشورها 
زده و يت فاوتور س ـيفعال يوم يق مانند بررسيدق يصيتشخ
ص يتشـخ  ،زدهيفـاوتور س ـ  يژن يسطح آنت ين بررسيدن هم
ن ي ـن وجود ايبا ا. شود يانجام م يشتريبا سهولت ب يماريب
رنـد  يگ يقرار م ـ ياريبس يرهاير متغيز تحت تاثين ها شيآزما

ح يص صـح يتوانـد بـه تشـخ    ين فاوتورها مياز ا يوه آگاه
 (. 6 -4)ومک وند يماريب
 ييد نهاييدر تا ييسزاه ز نقش بين يلکولوم هاي شيآزما    

ــاوتور ســ ــود ف ــد و در وشــورهايومب ــوــه ا ييزده دارن ن ي
 ـ هـا  همطالع تـوان از   يانـد، م ـ  طـور گسـترده انجـام شـده    ه ب
 ييش از تولد، شناسايص پيتشخ يبرا يلکولوم يها يبررس
 (. 1)ماران استفاده وردين و بيناقل
، يف ـيو هاي شيآزما يحاضر به بررس يدر مطالعه مرور    
ن ي ـل در اي ـدخ يپرداخته شده و فاوتورها يلکولوو م يوم
مناسـ    يوارها اند و راه گرفته قرار يمورد بررس ها شيآزما

 ـارا هـا  شين آزمايجهت بهبود ا ه شـده اسـت تـا از عـدم     ي
رهنگام و عـوار  مرگبـار ومبـود    يص ديص و تشخيتشخ

 (.9، 1)شود يريزده جلوگيفاوتور س

 :انعقادنقش فاوتور سيزده در 
ــاوتور      ــف ــادزده يس ــ ،يانعق ــي ــزيک پ ــوده و يش آن م ب

 ـا .دارد يمختلف ـ يعملکردهـا  لاوه بـر نقـش   ن فـاوتور ع ـ ي
، بهبـود  يحفظ باردار ، دريرگذار در حفظ تعادل انعقاديتاث

 ـن يـي زا زخم و رگ عملکـرد مهـم   (. 81-82)ز نقـش دارد ي
 ـ، پا(FXIIIa)فعال زدهيسفاوتور  يانعقاد دار وـردن لختـه و   ي

ســتم يدر برابــر سن تــازه شــکل گرفتــه يبــريحفاظــت از ف
جــاد اتصــان  يعــلاوه بــر ا(. 81)باشــد يمــ يکيتينــوليبريف

بـا   يانعقاد ن فاوتورين، ايبريسست ف يها ن رشتهيب يعرض
گـر پلاسـما وـه در    يد يها نيبه پروتئ يووواننس يوندهايپ
ــه و ف يا ــاد لخت ــوليبريج ــل ف ين ــد م  ــش دارن ــريز نق ن و يب

گر يکـد ينوژن متصل شده و امکان اتصال آنها را بـه  يپلاسم
 (.81-83)سازد مي فراهم
 ريــمتشــکل از دو ز( pFXIII)ييزده پلاســمايفــاوتور ســ    
 B  حفاظت وننده/ ر واحد حامليو دو ز Aم يآنز شيواحد پ
به هم متصـل شـده و    ياننسوروويصور  غه وه ب باشد يم

، 89)دهنـد  يل م ـيرا تشـک  (FXIII-A2B2)يار تترامـر ـساخت
81 .) 
 ـ (cFXIII)زدهيفاوتور س ـ يداخل سلول شکل     صـور   ه ب

باشــد وــه در  يمــ Aواحــد  ريــمر متشــکل از دو زيهمــودا
ت يمشتق از منوس يها ت و سلوليتوپلاسم پلاوت، منوسيس

از جملـه    يمختلـف سـلول   يعملکردهـا  قرار داشـته و در 
مشـتق   يهـا  پلاوت، نقل و انتقال مواد در سلول يساز فعال
مختلف نقش دارد  يها ان ژنيا بيتوز و يت، فاگوسياز منوس
د فعال، ين قسمت شامل پپتياز دند Aر واحد يز. (81، 89)

ت ي ـک بـا فعال يتيچ و مروز واتاليدوه بتاساني، ناح2و  8بارل 
 (. 8شکل )تشكيل شده استک يماتيآنز
ک فـاوتور  ي ـک و تترامري ـمريدا شکلهر دو  يساز فعال    
م يون ولس ـي ـن و يت هماهنـ  تـرومب  يفعال  لهيزده به وسيس

ن ين آرژنيب يديوند پپتيز پيدروليپس از ه. رديگ يصور  م
 ـ، پپت Aواحـد   ريدر ز 31ن يسيو گل 33 از  يسـاز  فعـال د ي
در . شـود  يم ـ آزادلکول جدا شده و در پلاسما وم N يانتها

ر ي ـز يکيتين باعث برش پروتئوليم، ترومبيون ولسيحضور 
 ـ Aواحد   ـ يآن پ يشده و در پ  Bو  Aر واحـد  ي ـن زيونـد ب
جـدا   Bر واحـد  يت زيف شده و در نهايزده تضعيفاوتور س

 .  (2شکل ()81، 86، 83)شود يم
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ک يتيو مرکز کاتال چيساندو ، بتا2و  3بارل  بتا د فعال،يواحد متشکل از پپت رين زيا. زدهيفاکتور س Aواحد  ريز يساختار سه بعد: 3 شکل
 .(2)باشد يم
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

د فعال فاکتور ين پپتيدر مرحله نخست، ترومب: شود يدو مرحله انجام م يزده طيکامل فاکتور س يساز فعال. زدهيفاکتور س يساز فعال :2شکل 
 .(2)شود يم  Bواحد  رياز ز Aر واحد يزده متصل شده و منجر به جدا شدن زيم به فاکتور سيدر ادامه، کلس. کند يزده را جدا ميس
 
سيسـتئين  ،  Aمـر  يدا يونير در ساختار وونفورماسييبا تغ    

-Tyr-Gly-Gln ين وه در تـوال يگاه فعال پروتئيبه عنوان جا

Cys-Trp ن هسـته  يه در دوم ـي ـو در مولکول اول قرار داشته
 يده شده بـود، آشـکار شـده و بـرا    يپوش يزوريواتال ياصل

  نکتـه . ردي ـگ يخود در دسترس قرار م يواونش با سوبسترا
ــل  ــتوجــه اقاب ــرانس يســاز ن اســت وــه فعــالي   وامــل ت
 ـپپت يآزادسـاز   لهيوس ـه فعال ب زدهيسفاوتور  ينازيگلوتام د ي
توانـد   يم A2مر ياز دا Aرواحد ياز دو ز يکياز  يساز فعال

در  Bر واحد يجه جدا شدن زيدر نت (.86-81)رديصور  گ

بـوده،   Bر واحد يفاقد ز يين نهايبري، لخته فيساز فعال يط
 FXIII-Aن يپـروتئ  ٪41ش از ياست وه هنوز ب يحال ن دريا

  . (84)وجود دارد ينيبريف  در شبکه
زده يفاوتور س ـ سلهيوه ب، جاد شدهيا ين اتصال عرضياول    

ن ي ـبـوده وـه ا   (γ)گامـا   رهي ـمر زنجيان دين بيبريفعال در ف
 ـγ 916ن موجـود در  يزين لياتصال ب  يو بـاق  γ  رهي ـک زنجي
ــام يهــا مانــده ــ 341γ يهــا گــاهيدر جان يگلوت از  344γ اي
ن مجـاور در جهـت   يبـر يگـر از دو مولکـول ف  يد γره يزنج
دو  يناهمسو يطولجه اتصال يدر نت. شود يل ميتشک يطول
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ــول ف  ــيبريمولک ــوژن ب ــواحين ــيمريدا ، D ين ن دو ون يزاس
قه طـول  يدق 81تا  9ع در يبه صور  سرنوژن يبريمولکول ف

 . وشد يم
وندتر  γ  رهياز زنج (α)آلفا رهيزنج ياگر ده اتصال عرض    

 ين ـيبريشـتر اسـتحکام لختـه ف   يش بيباعث افـزا  ياست، ول
 نيزي ـهماننـد ل  α  رهي ـزنج يها ماندهياز باق يتعداد. شود مي
(224،284،211 Lys) 228، 233، 321، 366)نيو گلوتــــام 

Glu )رهيزنج يوه در اتصان  عرض  α ر هستند، منجر يدرگ
. شـوند  يبـان م ـ  يبـا جـرم مولکـول    يمـر يپل يريگ به شکل
 يصور  عمـود ه ب α  رهيزنج ياتصان  عرض يريگ جهت
  رهي ـزنج ياتصان  عرض ـ. (84)باشد يم يطول يها بر رشته

α ان يدر جر ينيبريمحافظت از لخته ف ين شبکه برايتر يقو
ن ي  لخته توسـط پلاسـم  يخون با فشار بان بوده و از تخر

 ين اتصـان  عرض ـ ي، تمام ايبه طور ول. وند يم يريجلوگ
ا  يخصوص ـ يريبه طور دشـمگ  FXIIIaشده توسط  جاديا
ر داده و پـس از آن  يي ـرا تغ ين ـيبريک لختـه ف يسکوانستيو
تـر   مقـاوم  يفاقد اتصـان  عرض ـ  هياول  نسبت به لخته  لخته
ن در يبـر يلختـه ف  يداري ـپاگر يد ياز سو. (84-28)شود يم

ش يزده افزايعملکرد فاوتور سز توسط ينوليبريستم فيبرابر س
وـه مهاروننـده    نيپلاسـم  يآنت ـ α2-، ني ـعلاوه بر ا. ابدي يم
ه شـدن  زي ـمريبلافاصـله پـس از پل   ،ن اسـت يپلاسم يعيطب
 شـود  ين متصل ميبريف αره يبه زنج FXIIIa  لهيوسه ن بيبريف
اتصــال  ،نيبــريف ياتصــان  عرضـ ـ هــم دنــين . (28)

  ي ـن ترتي ـو بـه ا  ن را وـاهش داده يبـر ينوژن بـه ف يپلاسم
 ينوژن بافتيوننده پلاسم نوژن توسط فعاليپلاسم يساز فعال
(TPA = Tissue plasminogen activator ) ــاهش را وـ
سـت  يمشـخص ن  واملًا يزده پلاوتينقش فاوتور س. دهد يم

اما مشخص شده اسـت وـه پـس از فعـال شـدن پلاوـت،       
cFXIII   را بـان ببـرد   ين ـيبريممکن است اسـتحکام لختـه ف .
ع يسطح پلاوت فعال تسر يز بر روين نيبريفه شدن زيمريپل
تظـاهرا    FXIII-Aنقـش   با توجه به يبه طور ول. شود يم

در ر واحد ين زياماران مبتلا به ومبود يدر ب دهنده يزيخونر
دتر يشـد  FXIII-B ا نقـص ي ـ ماران ددار ومبوديسه با بيمقا
دهنـده نقـش    نشـان  ممکن است موضوعن ين ايابنابر. است
 در زدهيس ن، فاوتوريعلاوه بر ا. باشد انعقاددر  cFXIIIمهم 
ــما ــا  و پلاس ــدوتل س ــه وميان ــا ب ــروتئ ريس ــا نيپ ــل ه  م 

 فـاوتور  ولاژن، ن،يترونکتيو لبراند،يو ونفاكتور  ن،يبرونکتيف
V ــاد ــپاند ،يانعق ــده و نيترومبواس ــال مهارونن ــده فع  ونن

 .(21-23)شود يم متصل زين نوژنيپلاسم
 

 ومبود فاوتور سيزده 
ومبود فاوتور سيزده اختلالي خـونريزي دهنـده بـا تـوار      

شود  باشد وه تخمين زده مي اتوزوم مغلو  و بسيار نادر مي
ميليـون نفـر در جمعيـت     2نفـر در هـر    8بروز آن حـدود  
ومبود اين فاوتور منجـر بـه نقـص در ايجـاد     . عمومي باشد

هاي فيبرين شـده و در   بين رشتهاتصان  عرضي وواننس 
در . شـود   مـي  پي آن باعث تشکيل لخته ضعيف و ناپايـدار 

 يع ـيطب، لخته ممکـن اسـت بـه طـور     ومبود فاوتور سيزده
ل اتصـان   يبه دل ،ساعت 91تا  29ل شود اما بعد از يتشک
 ـ يا عـدم وجـود اتصـان  عرض ـ   ي ـف و يضع يعرض ن يب
   شـده و ي ـتخر داري ـسست و ناپا  هتلخ ن،يبريف يها رشته
ومبـود فـاوتور سـيزده    . (8، 29-26)ابدي يبروز م يزيخونر
ا يو  A (FXIII-A)ر واحد يتواند به علت جهش در ژن ز يم
ن وجـود، اخـتلان    يرخ دهد، با ا  B (FXIII-B)ر واحديز

ماران مبـتلا  يب .(29)تر است عيشا Aر واحد يمربوط به ژن ز
 ييسطح پلاسما يدارا معمونً فاوتور سيزده ديبه ومبود شد
ل يــتما ين دارايازده بــوده و بنــابريفــاوتور ســ ٪8ومتــر از 
 ينيتظاهرا  بال. باشند يد ميشد يزيبروز خونر يبرا  بالقوه

زخم، سقط مکرر،  يريشامل بهبود تاخ سيزدهومبود فاوتور 
داخـل   يزيو خـونر  يد خود بـه خـود  يشد يها يزيخونر
ماران ين بير در ايمرگ و م يبه عنوان علت اصل يا جمجمه
تازه  يتوان از پلاسما يم يماريص به موقع بيبا تشخ. است
ــ، رســو  ورا(FFP)منجمــد ــ انترهو، ونســي ــاوتور س زده يف
ن ي ـدرمـان ا  ي  برايزده نوترويا فاوتور سيو ( نيبروگاميف)
 . (8، 29-23)ماران استفاده ورديب
 

 :تشخيص ومبود فاوتور سيزده
هـاي تهديدوننـده حيـا  در ومبـود      خـونريزي به دليل     

ــ ه    ــت وي ــاري از اهمي ــخيص بيم ــيزده، تش ــاوتور س اي  ف
توانند بـراي   برخي علائم باليني بيماري مي. برخوردار است

 خونريزي طونني از بند. وننده باشد تشخيص بيماري ومک
 اوتور سيزده ـود فـي در ومبـلامت بالينـترين ع عـاف شايـن
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 ونـد  تشخيص بيماري ومک بسيار زيادي ميباشد وه به  مي
خونريزي مغزي، سـقط مکـرر، خـونريزي    (. 3-9، 21، 24)

تاخيري و تاخير در التيام زخم از ديگر علائم باليني هستند 
جـا وـه    از آن(. 23)وننـد  وه به تشخيص بيماري ومک مـي 

رسـد، وجـود    بيماري به صور  اتوزم مغلو  به ار  مـي 
تور سيزده نيز به تشـخيص بيمـاري   سابقه فاميلي ومبود فاو

عـلاوه بـر علائـم بـاليني و سـابقه      . ونـد  اي مي ومک عمده
توانـد بــه   فـاميلي، رويکـرد آزمايشـگاهي مناسـ  نيـز مـي      

خـط  هاي  آزمايشتمامي (. 31)تشخيص بيماري ومک وند
ن ي، زمـان پروتـرومب  (BT)يزمان خـونرو  مانندانعقادي  اول

(PT)فعــال شــده ين نســبي، زمــان ترومبوپلاســت(APTT ) و
 بــوده و يعــيطب ومبــود فــاوتور ســيزدهتعــداد پلاوــت در 

  ايـن بيمـاري در بيمـاران بـر پايـه       بنابراين، تشخيص اوليـه 
يـا مونوولريـک    و مـونر  9آزمون حلاليـت لختـه در اوره   

تــوان  دنــين مــي هــم. باشــد مــي 8٪ (MCA)اســتيک اســيد
يـري  گ ومبـود فـاوتور سـيزده را بـا انـدازه     تشخيص دقيـق  

داده انجـام  ژني فاوتور سيزده  فعاليت و سنجش سطوح آنتي
لکولي و جهـش عامـل بيمـاري در ژن زيـر     وم بررسيو با 
 .(23-31)، ومبود فاوتور سيزده را تاييد وـرد  Bيا  Aواحد 

هــاي  آزمــايشبــراي ســنجش فــاوتور ســيزده ماننــد ســاير 
لولــه . آوري شــود نمونــه بايــد صــبح زود جمــع ،انعقــادي
با مخلوط  ،انعقاد و خون بايد با رعايت نسبت ضدآزمايش 
تهيـه   ،حجـم از خـون   4حجم از سيترا  سديم و  8وردن 
از حجم لوله پر شـود  % 41بايد توجه شود وه حداقل . شود

زيرا در صور  عدم پر شدن اين حجم، رقيق شـدن قابـل   
توجه نمونـه و در نتيجـه نتـاين منفـي وـا   را بـه دنبـال        

در مواردي وه سطح هماتووريـت بـانتر از   . خواهد داشت
انعقـاد بايـد مطـابق بـا آن تنظـيم       حجم ضد ،باشد مي% 99
سـازي طـونني مـد      در صورتي وه نياز به  خيـره . دگرد

 3درجه يا ومتر به مـد    29نمونه را در منفي  ،نمونه باشد
مـاه   81بـراي حـداو ر    گراد سانتي درجه 39منفي  ماه يا در
 33نمونـه فريـز شـده را بايـد در     . توان نگهداري نمـود  مي
 دقيقه بلافاصـله قبـل از   9تا  3براي مد   گراد سانتي درجه

 يالملل نيته بيوم(. 38، 32)سنجش فاوتور سيزده  و  نمود
ISTH (International Society on Thrombosis and 

Haemostasis )ومبود فاوتور  يدـبن هـطبق و صيتشخ يبرا 

 :ر استيز صور  ورده وه به هيتوص يتميالگور،  83
 به عنوان زده يسفاوتور  يت عملکرديفعال يوم آزمايش -8

ــط اول ــرا خ ــخ يب ــاوتور سـ ـ ص يتش ــود ف زده يومب
 ـا. شود يدرخواست م  صيتشـخ  بـه  قـادر  آزمـايش  ني

 جـه، ينت در. باشـد  يمزده يومبود فاوتور س حان  يتمام
 يهـا  يبررس ـ ابـد، ي وـاهش زده يفـاوتور س ـ  تيفعال اگر
ومبـود فـاوتور    يبنـد  طبقـه  و صيتشـخ  يبـرا  يشتريب
  . شود يم هيتوصزده يس
ــطح -2 ــ س ــ يآنت  ــ يژن ــاوتور س ــما در( A2B2)زدهيف  پلاس

 ابد،ي آن واهش ژن يآنت غلظت اگر .شود يم يريگ اندازه
 يهـا  رگونـه يز ومبـود  نيـي تع يبرا يشتريب يها يبررس
 ـ يابتدا سطح آنت. رديانجام گ ديبازده يسفاوتور   ري ـز يژن
 ييشناسـا  يبـرا . شود يم يريگ اندازه Bو  A يواحدها

سـطح   و تيفعالزان ي، مينوع پلاوتزده يسومبود فاوتور 
بررسـي  د ي ـزا  پلاوـت با ي ـدر ل Aواحد  ريز يژن يآنت
 . شود

فـاوتور   ير واحـدها يز هيعل يباد ياتوآنت صيتشخ يبرا -3
 و( mixing study) روش مخلوط وردن پلاسـما  ،زده يس

 ـبا (Binding assay)روش اتصال شونده . شـود  انجـام  دي
 ـبا اتصال شونده روش پلاسما و وردن روش مخلوط  دي

ه يوننده عل يخن  يها يباد يآنت صيتشخ ي  برايبه ترت
 ري ـز هي ـعل وننـده  يخن  ريغ يها يباد يآنت و A ر واحديز

   .رديگ انجام B واحد
 هـاي   شيآزمـا  بودنـد،  يع ـيطب فوق ها  شيآزما تمام اگر -9

دو  ميسـد  ژل ين بـررو يالکتروفورز پروتئ مانند ياضاف
 = SDS-PAGE) ديــآم ليــآور يپلــ -ســولفا   ليدســ

Sodium Dodecylsulfate-polyacrylamide )ــام  انجــ
  .رديگ يم
فــاوتور  يکــينقــص ژنت يمولکــول ييت شناســايــدر نها -9

 (.  24)شود  يه ميتوصزده يس
 

 :غربالگري خط اول هاي آزمايش
،  BT هاي شيخط اول شامل آزما يغربالگر هاي شيآزما   
PT  ،APTT هـاي  شيده آزمااگر . باشد يو تعداد پلاوت م 
PT  وAPTT در  يانعقــاد هــاي شيآزمــا نيتــر معمــول
ومبـود فـاوتور    يابي ـارز يبرا يشگاه انعقاد هستند، وليآزما
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ــاد ــ يانعق ــاس نيبس ــا ا يار حس ــتند، ب ــس ــود اي ــن وج ن ي
 به عنوان گـام نخسـت در  د يبا يانعقاد معمول هاي شيآزما
مـورد  دهنـده   يزياخـتلان  خـونر   يشـگاه يص آزمايتشخ

ــرار ــتفاده ق ــگ اس ــه ا. ردي ــهم ــاي ــاي شين آزم ــول  ه معم
 يعيطبزده يمبتلا به ومبود فاوتور س بيماران در يشگاهيآزما
 .(9-3)هستند
 

 :زمان پروترومبين
ر از پلاوـت  يفق يپلاسما PT ،يشگاهيروند آزما يدر ط    

م مخلـوط  يد ولس ـي ـو ولر( يفاوتور بـافت )نيبا ترومبوپلاست
 ـا. شود يم يريگ خون اندازهشده سپس زمان لخته شدن  ن ي

 ير خــارجير در مســيــدرگ يانعقــاد يفاوتورهــا شيآزمــا
ــاوتور ) ــاوتور )و مشــتر  ( VIIف ــوژنيبريو ف X ،V ،IIف ( ن

درمان بـا   يابيارز يز برايورده و ن يابيرا ارز يآبشار انعقاد
 . شود ين استفاده ميوارفار
ن يترومبوپلاسـت  يهـا  معـرف  تفاو م  تيل حساسيبه دل    
ان ي ـدر م PTن ي، به منظور حل مشکل تفاو  در نتايتجار
 INR (International normalizedمختلـف،   يهـا  شگاهيآزما

ratio) يتوسط سازمان بهداشت جهان(WHO )شـده   يمعرف
ه شده توسط ين استاندارد تهين ترومبوپلاستيتفاو  ب. است

WHO بــه عنــوان  ين تجــاريترومبوپلاســت يهــا و معــرف
 ISI  =International)تيحساســ يالمللــ نيشــاخص بـ ـ

Sensitivity Index )ــتعر ــده و ي ــه ا INRف ش ــب ن روش ي
 :(33)شود يمحاسبه م

 
 
 

 :فعال شده نسبيزمان ترومبوپلاستين 
ر در ي ـدرگ يدر ومبود فاوتورها يطونن APTTش يآزما    
ل ي ـدخ يو فاوتورهـا ( نـوژن يبريو ف X ،V ،II)ر مشتر يمس
ز در طول يآبشار انعقاد و ن( VIIIو  XI ،IX)يدرونر يدر مس

 شيآزمـا ن يدر ا. (39 ،39)شود يم ن مشاهدهيدرمان با هپار
PPP (Platelet poor plasma ) ــا معــرف شــامل  ) APTTب

ن، يماننـد وـائول    وننـده  و عوامل لختـه  ين نسبيترومبوپلاست
 33م در يو ولس ـ( کي ـد انجيشده و اس ـ  زهيکرونيس ميليس

 ه ـلخت لـيمخلوط شده و سپس زمان تشکگراد  درجه سانتي

 .(39)شود يم يريگ اندازه
 

 :زمان خونروي
 هــاي  شين آزمـا ياولــ جـز   اگــر دـه ،  يزمـان خـونرو      

ــالگر ــرا يغرب ــاوتور    يب ــنجش ف ــت و س ــرد پلاو عملک
 يدارا شين آزمـا ي ـوـه ا  ييجـا  آن از يلبراند بود وليو فون

انجام شده و به عنوان ومتر است، امروزه  ياشکان  متعدد
ن يبا دنـد  آزمايشن يا. شود يه نميتوص ينيبال شيک آزماي

 يو زمان خـونرو  Duck  ،IVYروش مختلف شامل  روش 
Template (TBT )(.36)دشو يانجام م  
از جملـه  فـرد    ير عوامل مختلف ـيش تحت تاثين آزمايا    
عمـق و   ،، جهـت يديپوست، فشار ور  ي، دماوننده شيآزما

از عوامل  ور  يوه برخ ييجا از آن. قرار داردوسعت زخم 
، جهـت، طـول و عمـق بـرش در     يدي ـشده مانند فشار ور

ــاســتاندارد شــده، ا TBTروش   يهــا ان روشيــم ن روشي
، 33)باشـد  يم ـتر  قابل قبول يزمان خونرو آزمايشمختلف 
36) . 
 

 :شمارش پلاوت
ــدوده       ــت در مح ــمارش پلاو ــر  891-991 × 813  ش ب
ممکن اسـت  واهش در شمارش پلاوت . باشد يتر ميکروليم

 .همراه باشد يزيش خطر خونريوه با افزا
گرده اغل  موارد واهش در تعـداد پلاوـت شـمارش         

، اسـت تعداد پلاوـت در خـون    يشده به علت واهش واقع
شـگاه  يدر آزما عيشا  مشکلااز  وا   يتوپنيترومبوس يول

 يرو يمختلف در اثر عواملممکن است  وبوده  يهماتولوژ
     . (31، 34)دهد
، يون پلاوت ـيناس ـيآگلوت توان بـه  يمن عوامل ياز جمله ا    

 يهــــا ل و ســــندرميــــاتصــــال پلاوــــت بــــه نوتروف
نم  ين بررس ـيابنابر .شاره وردا وا   يتوپنيماوروترومبوس
وننـده   تواند ومـک  ين موارد ميص ايتشخ در يطيخون مح
در  يانعقـاد  معمـول  هـاي  شيآزمـا گردـه  . (91، 98)باشد
ثر ؤم ـ يانعقاد ياز موارد ومبود فاوتورها ياريص بسيتشخ

در ومبود فـاوتور   ها شيآزمان ين حاصل از ايهستند، اما نتا
قـادر بـه    هـا  شيآزمـا ن ي ـن ايبـوده و بنـابرا   يع ـيزده طبيس
 . (92)ستندين زدهيس ص ومبود فاوتوريتشخ

                                                           PT بيمار 
                                          INR  =ISI )                ( 

                                                          PT    طبيعي 
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  :حلاليت لخته آزمايش
ص ومبـود  يتشخ ين گام برايت لخته نخستيروش حلال    

 ـ هزده بـود يفاوتور س زده ين مـورد ومبـود فـاوتور س ـ   يو اول
 آزمايش. ص داده شديتشخ 8461ن روش در سال يتوسط ا
 MCA اي ـک يد اسـت ياوره، اس ـ يها ت لخته در محلوليحلال
. انـد  زده اسـتفاده شـده  يومبـود فـاوتور س ـ   يغربـالگر  يبرا

د بـه طـور   يک اسيک استيت اوره و مونوولريحلال آزمايش
زده اسـتفاده  يص ومبـود فـاوتور س ـ  يمنظور تشخمعمول به 

 آزمـايش  يبـرا  يروش استاندارد(. 9-1، 93، 99)شوند يم
 يمختلـف بـرا   يهـا  و روش شـته ت لخته وجـود ندا يحلال
حجم از وـل   4در ابتدا، . اند شده يمعرف شيآزمان يانجام ا
مخلـوط  % 2/3 ميترا  سـد يحجم ضد انعقاد س ـ 8خون با 

ا بـدون  ي ـم با يد ولسيولر ،پلاسماجدا وردن شده و پس از 
شـود و سـپس محلـول     ياضافه م به پلاسمان و بافر يترومب
 ـاتاق  يساعت در دمايك  ،ل لختهيتشک يبرا درجـه   33ا ي
جـاد شـده در   يا  سـپس لختـه  . شـود  يانکوبـه م ـ  گراد سانتي

 يمعلق شده و سپس در دمـا  MCAا يمونر  9محلول اوره 
حـل  سـپس،  . شـود  ينکوبه م ـاگراد  درجه سانتي 33ا ياتاق 
ساعت مورد  29و  8قه، يدق 89لخته به طور منظم در  شدن
زده، يومبود فاوتور س ـ يدر نمونه دارا. رديگ يقرار م يبررس

سـاعت حـل   يـك  قـه تـا   يدر عـر  دنـد دق   لخته عمدتاً
دار ي ـروز پا 8، لختـه حـدود   يع ـيطب، اما در نمونـه  شود يم

لخته شکل گرفته در ک، يد استيبر اس يدر روش مبتن. است
سـاعت   6د معلق شده و سپس به مد  يک اسيمحلول است
ص ومبـود  يتشـخ  يبرا يمه وميدر روش ن. شود يانکوبه م
 لختـه ن يزده، نمونه پلاسما با اضافه وـردن تـرومب  يفاوتور س

ا ي ـمختلف محلول اوره و  يها شده، و سپس لخته در رقت
MCA ت لختـه در  يحلال شيآزما قبلًا. (3، 1)شود يمعلق م
زده يت فـاوتور س ـ ي ـزان فعاليم ييشناسا يبرا MCAمحلول 
ق شـده بـا   يرق ين روش، پلاسمايدر ا. شده است يانجام م
نوژن مخلوط شده، سپس پلاسما يبرياز ف يزده تهيفاوتور س

شـود و   يم لخته( CaCl2)ميد ولسين و ولريبا افزودن ترومب
 ـ  حل شدنسپس   MCA 8%اضـافه وـردن     لهيوس ـه لختـه ب
  (.93، 99)شود يم يبررس
بوده و فقط قـادر بـه    يفيوت لخته روش يحلال شيآزما    
 شيآزمـا  .باشد يزده ميد ومبود فاوتور سيص نوع شديتشخ

د شـد وـه   ن ـم بـت خواه  يدر صورت MCAت اوره و يحلال
، (٪8 باًيتقر)اند  باشد يليخ ييزده پلاسمايسطح فاوتور س

د حدود يک اسياست تيحلالآزمايش ت يوه حساس يدر حال
د يک اس ـيک اسـت ياوره و مونوولر آزمايش شتر از يبرابر ب 2
 تـر  حساس دياس کيت استيحلال آزمايش ده، اگر. باشد يم
 امـا  اسـت،  اوره طيمح ـ در تي ـحلالآزمـايش   از تر عيسر و

ــراختصاصــيت   داشــته و مشــاهده شــده اســت وــه  يومت
 حـل  ديک اس ـياسـت  در روز 9 از بعد باًيتقر يعاد يپلاسما
ن ي ـا ت در اورهي ـحلال روش در هرگز وه يشود در حال يم

 تي ـحلال معمـول  روش در(. 3، 1، 93)دهد ينم حالت رخ
ممکـن   ٪ باشـد، 2 از شيب ـزده يفـاوتور س ـ  سطح اگر لخته،

 اشـتباه  بـه زده يومبـود فـاوتور س ـ   به مبتلا مارانياست وه ب
 (. 21)گرفته شوند نظر در يعيطب
 

 :لخته حلاليتآزمايش  هاي محدوديت
 يهـا  يت لخته اسـتاندارد نبـوده و بررس ـ  يحلالآزمايش     
 سـطح  بـه  بسـته آزمايش  نيا تيحساس. است يشتر الزاميب
منعقـد وـردن خـون     يبـرا  استفاده شـده  معرف نوژن،يبريف
 عوامـل حـل وننـده لختـه     و( رهيغ و نيترومب م،يون ولسي)
( مـونر  9 اوره و دياس ـ کياسـت  د،يک اسيک استيمونوولر)

ــه. اســت متفــاو  ــيترو يريوــارگ ب / دياســ کياســت از يب
 و م،يولس ـ/ اوره نيدن ـ هم و م،يولس/دياس کياست ن،يترومب
 ينسـب  تيحساس ـ زانيدر م رييتغ است ممکن نيترومب/اوره
/ اوره روش تيحساس ـ. ت لخته داشته باشـد يحلال سنجش
 وجـود  متـون  در ينظـر  اتفـاق  و د بـوده يمورد ترد ميولس
فـاوتور   يص ـيآستانه تشخ سطح گرياز طرف د .(6 ،3)ندارد
-%9 حـدود 8439 سـال  توسط ژاووبسن و گدال در زدهيس
 و توسط ٪9/1 از ومتر 8411 سال در سي، توسط فرانس3%
ــارانش نگــز ويجن  %8-%9در حــدود  2113 ســال در همک

 گزارش نيدن هم همکارانش نگز ويجن .گزارش شده است
 از %81حـداقل بـه    دياس ـ کياست/ نيترومب روش وه وردند
 روش تيحساس ـ وـه  يحال در بوده، حساس زدهيس فاوتور
. باشـد  يم ـ متوسـط  اوره/ نيتـرومب اسـتيك اسـيد و   /كلسيم
 وــه آســتانه ســطح داد گــزارش 8411 ســال در سيفرانســ
 کياسـت  روش توسـط  پلاسـما  در زدهيفـاوتور س ـ  ييشناسا
(. 6، 3، 99)درصد اسـت  3صفر تا  به محدود ميولس/ دياس
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 در همکـارانش  و هونـ   يپ ـ توسط شده گزارش اطلاعا 
 فقط ،مرسوم  لخته تيحلال آزمايش وه داد نشان 2189 سال

 زدهيفـاوتور س ـ  سـطح  بـا  مـاران يب از %86 صيقادر به تشخ
 از اسـتفاده  وـه  يحـال  باشـد، در  يم ـ %2 از ومتر ييپلاسما
 در .داشته باشـد  يبهتر ييشناسا توانست يم نيترومب روش
 زدهيفاوتور س ـ سطح از %8 با سطح  نمونه هون ، يمطالعه پ

 %2بـا سـطح    نمونـه  از تـر  قي ـمرسـوم دق  يها روش در زين
 بـه  مبـتلا  مـاران يب .(96)شـد  داده صيتشـخ  زدهيفاوتور س ـ

 تيوضـع  نيا وه درا شوند گذاشته ونار ديبا زينوليبريپرفيه
 طـور  بـه . شـود  يم يلخته خون تيت ب و يريگ شکل از مانع
 بـه  نيتـرومب  بـا اسـتفاده از    لختـه  تي ـحلال شيآزمـا  ،يول

 تـر  حسـاس  دياس ـ کياسـت /نيترومب يبيترو روش خصوص
ن يب افتراق به قادر روش نيا وه داشت نظر در ديبا. هستند
 گو يهتروز ف،يخف اي متوسط حالت از يماريب ديشد فرم
 ـ ياوتساب فرم و گو يهموز از بـه  . باشـد  ينم ـ ياز فرم ارث
ت ي ـزان فعالي ـزده، ميفـاوتور س ـ   مهاروننـده ل مقدار وـم  يدل

ن موارد بـا  ياابد، بنابري يواهش نم %8زده ومتر از يفاوتور س
ص داده يتشـخ  يبه خوب آزمايشن يله ايوسه ت بين وضعيا
 دنـد  يزده ط ـيفاوتور س ـ زيتجو علاوه به(. 6-1)شوند ينم
 ـا نينتـا  ،آزمايشانجام  از قبل هفته   يع ـيرا طب آزمـايش ن ي
 صيتشـخ  تعداد بودن بان به توجه با نيبنابرا .دهد ينشان م
مـوارد ومبـود فـاوتور     از داده صيتشخ ريد اي و نشده داده
 روزمـره  يغربالگر آزمايش کي عنوان به روش نيا زده،يس
 .(1)شود ينم هيتوص
 

ومبـود فــاوتور   آزمايشـگاهي  تشــخيص در ومـي آزمـايش  
 :(ژني فاوتور آنتي و فعاليت سنجش)سيزده
، مشکو  به ومبود يفيش ويمار با آزمايوه ب يدر صورت    

 ـبا يماريب يبند د و طبقهييتا يزده باشد، برايفاوتور س از  دي
. زده اسـتفاده شـود  يت فـاوتور س ـ ي ـفعال يوم ـ يري ـگ اندازه
  يغربالگر يزده روش ارجح برايفاوتور س يوم يريگ اندازه
 ـباشـد ز  يزده م ـيص ومبود فاوتور س ـيو تشخ را قـادر بـه   ي
 يبـرا   ني، بنابرااست يماريب يو ارث يص فرم اوتسابيتشخ
 ييهـا  روش. (1، 4)شـود  يم استفاده يماريب قيدق صيتشخ
شوند،  يم زده استفادهيفاوتور س تيفعال يريگ اندازه يبرا وه

 :از عبارتند

 :سنجش فتومتري -8
  اول  مرحله در ا يآمون يازـآزادس  هـير پاـب روش نـيا    
 ـا در. باشـد  يزده م ـيفاوتور س ـ نازيگلوتام ترانس واونش  ني
ــز روش، ــاوتور ســ Aر واحــد ي ــا يسوبســترا زدهيف  وزن ب
ن اتصـال  يگلوتـام  يحـاو  ديگونوولئوتيال را با وم يمولکول
ن واوـنش آزاد  ي ـا  در طـول ا يسپس آمون. دهد يمتقاطع م

 NAD(P) = Nicotinamide]شده و بـا واوـنش وابسـته بـه     

adenine dinucleotide (phosphate)) [ يصور  نورسنجه ب 
ومبـود   نشـانگر  ،ينـور  در جـذ   واهش. شود يسنجش م
 در ،شود مي انجام سرعت به روش نيا .است زدهيفاوتور س
 بـه  قادر ،است يزير قابل برنامه يراحت انعقاد به يزرهايآنال
ــا ــ شيپ ــوده 391 در واوــنش کي ــانومتر ب ــ روش و ن ک ي
ن ي ـراد اي ـن اياسـت، امـا بزرگتـر    يواقع سنتتيك يا مرحله
ص يتشـخ   ن آن بوده وه محدودهييت نسبتا پايحساس ،روش

 ـا بـر  علاوه(. 9، 1، 93)باشد يم %3-%9در حدود   عـدم  ني
 منجر بـه وـاهش   ،يتجار يها روش در بلانک  وجود نمونه

 اصـلاح  يبـرا  بلانـک  يپلاسـما  نمونه. شود يها م آن دقت
 ،يمصـرف  NADH و يدي ـتول ا يآمون هاي واونش از يبرخ
 پلاسـما  موجـود در  زدهيفـاوتور س ـ  Aر واحد يز از مستقل
  نمونـه  از استفاده بدون صور ، نيا ريغ در .است يضرور
ص داده يشتر تشـخ يزده به اشتباه بيفاوتور س تيفعال بلانک،

 ـيتخم(. 21، 99)خواهد شد بـا   يش از حـد در مـوارد  ين ب
جاد ونـد،  يا يتواند مشکل يزده نميفاوتور س طبيعي  محدوده

(. 99)رگذار خواهد بوديار تاثيد فاوتور بسياما در ومبود شد
ن روش شـامل   ي ـا يدر دسـترس بـرا   يهـا  تين ويتر نيرا
REA، (ن ، آلمانيد بهريد)زدهيوروم فاوتور س يبر

وـروم   - 
 زدهيو تکنووروم فاوتور س ـ( نال، مجارستانير)زدهيفاوتور س

 (.1)باشند يم( شيتکنوولون، اتر)
 

 :مزايا ومعاي  روش فتومتريک
( %9-%81)زدهياز فـاوتور س ـ  يوم مقدار وه ييجا آن از    
اد در سـطح  ي ـن زيتخم ـ اسـت،  يهموستاز وـاف  حفظ يبرا

-1، 99)باشـد  داشـته  ينيبـال  عواق  ممکن است وه فاوتور
شده ن گزارش ـيم و همکارانش، نتاـيه لـد مطالعـهمانن .(6
مـاران  يزده در بيت فـاوتور س ـ ي ـان دادند وه سـطح فعال ـنش
 با روش  %1-%89در محدوده ( <% 2)دـيود شدـومب يدارا
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 گيري فعاليت فاكتور سيزده هاي مختلف اندازه روش: 3جدول 
 

گيري  روش اندازه
فعاليت فاكتور 

 سيزده
 استفادهكيت مورد 

ترين  پايين
مقدار قابل 
 تشخيص

 مرجع معايب مزايا دامنه نرمال

 روش فتومتريك
Berichrom FXIII 9 %< UdL-1 891-31  به راحتي اتوماسيون

اي و  يك مرحله. شود مي
 .باشد ساده مي

حساسيت 
 REA-chrom 3 پايين

FXIII 
3 %< UdL-1 893-64 

Technochrom 
FXIII 

9 %< UdL-1 891-31 

 - Pafakit FXIIID روش الحاق

UdL-1 211-96 
(Leu 39 Val حالت طبيعي) 

 UdL-1 298-43 1 بر زمان حساسيت بان
(Leu 39 Val  هتروزيگو) 

UdL-1 913-898 
(Leu 39 Val  هموزيگو) 

روش 
 N-zymebio Tec 9 %< UdL-1 891-31 فلورسانس

روشي ساده مستقل از 
هاي  فعاليتساير 

 آنزيماتيك بدن
- 1 

 
 و يلونتــه وراتــ مطالعــه در. وــروم قــرار گرفتــه بــود يبــر

 ش از مقدار يورد بآرـب %1 زيـن ،2111 الـس در شـهمکاران
 بــود وــه داده وــروم رخ يبــر روش از اســتفاده بــا يواقعــ
 امـا  ديبخش ـ بهبـود  را نينتا NADH با NADPH ينيگزيجا

 ـ   (. 99، 91)نکـرد   را حـذف  مشکل ه اگـر نمونـه بلانـک ب
 ـيفراهم نگردد، مشکل تخم يصور  تجار ش از حـد  ين ب

بلانـک بـا اضـافه      ه آماده وـردن نمونـه  ـليوسـه تواند ب ـيم
ــردن  را   ــتاميو ــل   يدواس ــده ح ــرف ونن ــط مص د توس

 (. 91)شود
 
 :( Incorporation assay) روش الحاق -2
ـــا در     ــ روش ني ــ ورـفاوت ــه زدهيس ــ ب  و ميولســ لهيوس
 فـاوتور  تي ـفعال يريگ اندازه سپس و شود يمفعال  نيترومب
 ـب توانـد  يم ـ وه سوبسترا وردن اضافه لهيوس به زدهيس   نيوتي
. ردي ـگ يم ـ انجـام  باشد، نيواداور لينيوتيب اي نيلاميدوپنتيآم
 و شـده  متوقـف  EDTA وـردن  اضـافه  با واونش تينها در
 ـ شـده  لـه ينيوتيب محصول سطح  نيدياسـتروپتوآو  لهيوس ـه ب

ــبتاگانوتوز ــتروپتوآو و دازيـ ــالن نيدياسـ ــفاتاز آلکـ  فسـ
 .شود يمگيري  اندازه
پنتافـــارم، ) Pefakit FXIIID Kitت در دســـترسيـــو     
 (.6-4، 94، 91)باشد يم( سيسوئ

 : مزايا و معاي  اين روش
 بــر، زمــان بــوده، امــا بــان تيحساســ يدارا روش نيــا    

 ،يجداسـاز  مرحلـه  خـاطر ه ب و استاندارد وردن آن مشکل،
 .اسـت  مشـکل  درسـت  سـنتتيك  روش کي ـ يطراح يبرا
 ـا بـر  علاوه  آناليزرهـاي  را بـا  تـوان آن  ين نم ـيدن ـ هـم  ني
 . ق داديتطب ييايميش يکينيول
بـه   حسـاس  نيآم ـ الحـاق  آزمون ،يزان قابل توجهيم به    
 و زده بـوده  يفاوتور س Aر واحد يز Val34Leuسم يمورف يپل
 شيافــزا اريبســ تيوضــع نيــا زده دريفــاوتور ســ تيــفعال
  .(94، 91)يابد مي
 
 : روش فلورسانس -3
 زدهيس ـ فـاوتور  دازي ـزوپپتيا تي ـفعال اساس بر روش نيا    
 ينـاز يگلوتام ترانس يميآنز عنوان به زدهيس فاوتور. باشد يم
 در شـده  افـزوده  يسوبسترا خودش يدازيزوپپتيا تيفعال با

ــاث تحــت را فلورســانس روش ــرار ريت ــ ق ــم. دهــد يم  زاني
 بـا  متناسـ   شود، يم دهيد آزمايش انيپا در وه يفلورسانس
 ـ يبـرا  آزمـايش  نيا. است زدهيس فاوتور تيفعال  بـار  نياول

 در تيــو .شــد يمعرفــ همکــارانش و پارامســوارن توســط
 در. اسـت  (آلمـان )وتـک يمبيز ـ  N روش نيا يبرا دسترس
  و ادهـس م،ـيمستق ن روشـيا کـيفتومتر روش اـب هـسيمقا
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 (.9، 1، 99، 91)است يميآنز يبعد تيفعال از مستقل
 

 : مزايا و معاي  اين روش
 سـنجش  نينتـا  بـا  يک ـينزد ارتبـاط  کيفلورومتر روش    
د يومبود شـد  مانند يطيشرا در .زده دارديفاوتور س يژن يآنت

اشتباه بـان گـزارش   به  زدهيزده وه سطح فاوتور سيفاوتور س
ت ي ـق فعالي ـن دقيـي تع ين روش بـرا يتوان از ا يشود، م يم

ص داده شـده  يت تشخيفعا  محدوده. زده بهره برديفاوتور س
 باشـد  يم ـ %13/1 -%89/1ن روش يزده در ايفاوتور س يبرا
 (.9، 1، 99، 91)(8جدول )
 

 : هاي روش سنجش فعاليت فاوتور سيزده محدوديت
 فـاوتور بـه   وـم  تي ـفعال افتـراق  به قادر يوم يها روش    
 .سـتند يفـاوتور ن  ومبـود  اي ـ و يخـود  يهـا  يبـاد  يآنت ليدل

باعـث   وـا    طـور  به ا يآمون رفتن بان و کيپميل پلاسما
 حـداقل  بـه  يبـرا . شـوند  يم ـ زدهيفاوتور س تيفعال شيافزا

 مـوازا   بـه  بلانک يپلاسما  نمونه مداخلا ، نيا رساندن
 منظـور  بـه  ،%81ومتر از  زدهيفاوتور ست يفعال يدارا نمونه

 ــ ــاوتور س ــتقل ازياصــلاح ف  در يمصــرف NADPH زده مس
 فـاوتور  تي ـفعال حـد  از شيب برآورد از يريجلوگ و پلاسما
توجـه باشـد،    قابـل  ينيبـال  نظـر  از اسـت  ممکن زده وهيس
ک منجـر بـه   يکتريا يپلاسما ،نيعلاوه بر ا. شود يم هيتوص

به طور وا     شده يريگ اندازهزده يت فاوتور سيواهش فعال
 (. 9-1)شود يم
 

 :ژني سنجش آنتي
 زده ازيفاوتور س ـ يژن يسنجش آنت روش نيامروزه دند    
 ، Aر واحد يز يريگ اندازه منظور به يمونواسيا روش جمله
 دسـترس  زده دريفـاوتور س ـ  A2B2 ومپلکس و Bواحد  ريز

 سـال  در و همکارانش هون  يپ  به مطالعه توجه با .هستند
را  زدهيفـاوتور س ـ  ژن يوـه آنت ـ  ها شگاهيآزما از 11% ،2189
روش . وننـد  يل اسـتفاده م ـ يهموس روش از ،ونند ين مييتع

ارتقـا   ک روش نتکـس ي ـا ي ـک روش خودوار يل يهموس
ر ي ـز يري ـگ اندازه يبرا يطور اختصاصه باشد وه ب يافته مي

 بـا  زاي ـان روش نيدنـد . شـود  ياستفاده م ـ خاص Aواحد 
 Bو  Aر واحـد  يز ضد مونوولونال يها يباد يآنتاز  استفاده

 انـد  جاد شدهيا زدهيفاوتور س A2B2ومپلکس  صيتشخ يبرا
ــر (.6، 96) ــي (EIA)يمونواســيدــه روش الکتروا گ از  يک

 ـ باشـد،  يپرواربرد م نسبتاً يها روش  يوـاف  انـدازه  بـه  يول
ر ي ـز يبـرا ( RIAs)ينواس ـوميوايروش راد .سـت ين حساس
 ييهـا  نيدشوار بوده و ممکن است پـروتئ  Bو  A يواحدها
 (. 98)وند ييزده را شناساير از فاوتور سيغ
  ريز اـب سـومپلک در B از آزاد B واحد ريز افتراق يبرا    
ز وجـود  ي ـزا ني ـان چيسـاندو  دو روش ،پلاسما در A واحد
ــان  ديــجد روش. دارد ــ چيســاندو يزاي ــا يا مرحلــه کي  ب
 A ير واحـدها ي ـضد ز مونوولونال يها يباد يآنت از استفاده
و HRP (Horse radish proxidase )  بـا  ي ـوه بـه ترت   Bو 
 يري ـگ انـدازه  ين نشاندار شده را شرح دادند، وـه بـرا  يوتيب

 در ييپلاسـما  زدهيفـاوتور س ـ  وـم ومـپلکس   اريبس ـ مقدار
 اريگـو  بس ـ يهموز زدهيس ـ فـاوتور  ومبود به مبتلا مارانيب

را آزمايش  نيا. شده است يطراحز ين ياختصاص و حساس
 و آزاد B واحـد  ريز. داد انجام ساعت 2 از ومتر در توان يم
 ـبـا ا  يچ تـداخل يه نوژنيبريف  زي ـن نينتـا  و نـدارد ن روش ي
از . (1، 92)شـوند  گـزارش   غلظـت  صـور   بـه  توانند يم

ر ي ـمقـدار ز  يريگ اندازه يگر مورد استفاده برايد يها روش
ــد  ــتفاده از،  Aواح ــ دو اس ــاد يآنت ــال يب ــعل مونوولون  هي
 ـا. باشـد  يم ـ ر واحـد ين زيمختلف ا يها توپ ياپ  ن روشي
 Aر واحـد  يز غلظت تواند يم بوده و عيسر و حساس اريبس
ز ي ـل يهـا  سلول و پلاسما در وم محدوده در بان دقت را با
 فـاوتور  ومبود از ،دييتا از پس. (6-81)دهد صيتشخ شده
 ســنجش زده،يفــاوتور ســت يــفعال يريــگ انــدازه بــا زدهيســ
فـاوتور   ومبـود  يبنـد  طبقـه  و ديي ـتا يبرا تواند يم يژن يآنت
  :شود انجام ريز شرح به زدهيس
 
در ( A2B2)زدهيفــاوتور ســ يفــرم تترامــر يريــگ انــدازه -8

  پلاسما
در )در پلاسـما   B و Aر واحـد  يز يژن يآنت يريگ اندازه -2

زده يفـاوتور س ـ  يفرم تترامر يژن يوه غلظت آنت يصورت
 (وم باشد

 در پلاوت Aر واحد يمر زيفرم دا يريگ اندازه -3

 ـ يآنت ـ سـطح  نييتع يبرا زايان يتجار تيو      ري ـز از يژن
 فاوتور زايت انيو .شوند يم زده استفادهيفاوتور س يها گروه
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 انگلســتان،)يشــگاهيآزما طيشــرا در ابکــم يزده انســانيســ
 پلاسـما،  زده دريس ـ فاوتور يوم يريگ اندازه يبرا( نيومبر
  .(6-1)است شده يطراح يسلول وشت محلول و سرم
 

 :فاوتور سيزده سنجش مهاروننده ومبود
 دهي ـپد کي ـزده يفاوتور س هيعل  وننده مهار جاديا ده اگر    
 ـبا امـا  باشد، يم نادر اريبس فـاوتور   ومبـود  افتـراق  يبـرا  دي
 يرخــدادها بــا يمــوارد در يمــادرزاد و ياوتســاب زدهيســ
 يغربـالگر  يها شيآزما را يعيطب نيوه نتا دهنده، يزيخونر
   زدهيفاوتور س ـ ومبود در. شود گرفته نظر دهند، در ينشان م
 ـيا پاسـخ  به صور  وننده گسترش مهار ،يمادرزاد  بـه  يمن
 نيگزيجا يها درمان افتيدر علت به زاد برون زدهيفاوتور س
ک ي ـ وـه  يهنگام داديرو نيا .(6-1، 91)است شده فيتعر
 يزيخونر نداده و پاسخ ينيگزيجا يها درمان گر بهيد ماريب

فـاوتور   وننـده  مهـار . رديگ يابد، مورد شک قرار مي يادامه م
 ريـــز از Gن يمونوگلوبـــوليا از نـــوع زدهيســـ ياوتســـاب
 سـبک   رهي ـزنج آن در بـوده وـه  ( IgG1 مونوولونـال )ولاس
 ـا .است λ رهيزنج منحصراً  بـه  خـود  طـور  بـه  اًـعمدت ـ نـي
 بلنـد  نيگزيجا يها درمان تحت وه يمارانيب در اي و يخود
 د،يازيزونيا جمله از خاص يداروها با درمان ا تحتي مد 
 وداروني ـآم و پراوتولـول  نيدن ـ هم و نيتوئ يفن ن،يليس يپن

 يهـا  يماريب با مورد دند در نيدن هم. دهد يهستند، رخ م
 ـبـا اهم  مونوولونـال  يگاماپـات  مانند يا نهيزم  ت ناشـناخته، ي
 گـزارش  کيستميس يتماتويار لوپوس و ديروماتوئ تيآرتر
 لي ـتما بـا  معمـونً  ها مهاروننده نيا جا وه از آن .است شده
 هنگـام  زود صيتشخ د همراه هستند،يشد يزيخونر به بان
 وـه  يمـاران يب .(3، 1)اسـت  يماران ضروريب نيا تيريمد و
 بـر  عـلاوه  افته،يها گسترش  آن زده دريفاوتور س وننده مهار
 اي ـ و فـرز  پلاسـما  ازمنـد ين نيدن هم ن،يگزيجا يها درمان
ــل ــده ســروو  عوام ــيا ســتميس ونن ــد يمن  کــويوورت مانن
 باعـث  است ممکن وه هستند ديکلوفسفاميس و دهاياستروئ
 .شـود  يمـار يب ينيبال پيفنوت بهبود و مهاروننده تريت واهش
 وـه  باشـد  يدرمـان م ـ  يبـرا  يگـر يد انتخا  ما يتووسير

 يداروهـا  ريسـا  بـا   ي ـترو در اي ـ ييتنهـا  بـه  است ممکن
 يبـاد  يآنت کين يا. ز شوديتجو يمنيا ستميس وننده سروو 
 بـه  منجـر  اسـت  ممکن باشد وه يم CD20 ضد مونوولونال

BCD20 يها سلول توسط يباد يآنت ديتول واهش
، 1)شود  +

3 .) 
 

 :فاوتور سيزده مهاروننده از ومي سنجش و غربالگري
 ـ ايآ وه نيا نييتع يبرا     زده يفـاوتور س ـ  وننـده  مهـار  کي

د ي ـمف مخلـوط  يروش پلاسـما مطالعـه   نـه،  اي وجود دارد
ــود ــا در. خواهــد ب ــســنجش حلال روش، ني ــه تي  در لخت
 يپلاسـما  و مـار يب يپلاسـما  از با حجـم مشـابه   يمخلوط
 شـود ح ين روش تصـح يا  جهياگر نت. شود يم يبررس يعيطب

در  يفاوتور باشد ول ينقص ارث  دهنده ممکن است وه نشان
فاوتور  ح نشد، ممکن است وه  مهارونندهيوه تصح يصورت
 (.6-4، 99)زده وجود داشته باشديس
ر ي ـه زي ـوننده بر عل ير خن يغ يها يباد ين مورد آنتيدر ا    
در . شـوند  يه م ـيتوص يله روش اتصاليوسه ب Bو  Aواحد 
بـا   مـار يب يموجود در پلاسما IgG يها يباد ين روش آنتيا

ــاوتور  ــالص شـــده موجـــود در    Bو  A2B2  ،A2فـ خـ
ل يم دو دس ـيا ژل الکتروفورز سـد يزا يت انيپل يها داهک

پـس از  . شـود  يمتصـل م ـ  (PAGE)دي ـآم ليآور يسولفا  پل
ــورز ــام مـ ـ   ،الکتروف ــلا  انج ــترن ب     (. 1، 23)شــود يوس

 قيــطر از زدهيس ـ فـاوتور    وننـده  مهـار  در شـتر يب قـا  يتحق
 بتسـدا  روش از اسـتفاده  بـا  معمـونً  ،يبـاد  يآنت ونيتراسيت

ت يــفعال يريــگ در روش مرســوم، انــدازه .شــود يمــ انجــام
مار و يب يون پلاسمايزده بعد از انکوباسيمانده فاوتور س يباق

 33 سـاعت در  2مختلـف بـه مـد      يهـا  ونترل در غلظت
 يپلاسـما  معکـوس  رقـت . رديگ يانجام مگراد  درجه سانتي

زده يفـاوتور س ـ  تياز فعال ٪91 ماندن يباقبه  منجر وه ماريب
در ( BU) بتسـدا  واحـد  در بازدارنده تريت عنوان به ،شود يم
 (.6-1، 93)شود يم گرفته نظر
 

 :فاوتور سيزده ومبود مولکولي لکولي و تشخيصواساس م
ک اخـتلال نـادر اتوزومـال    ي ـ يزده ارثيفاوتور س ومبود    

ر واحـد  ي ـون در ژن زياز موتاس يناش مغلو  بوده وه او راً
A نفر  8وع ير واحد با شين زيدر ا ينقص مولکول. باشد يم
ر يز در يمولکول نقص نيتر نيرا. دهد يون رخ ميليم 2در 
( %91ش از يب ـ)يمعن ـ بـد  جهـش  ،زدهيفـاوتور س ـ  Aواحد 
 يهـا  نقص گرياز د اضافه/حذف و يمعن يب جهش .باشد يم
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 بـه  مبـتلا  مارانيب زده دريفاوتور س Aر واحد يز ژن معمول
 نقـص  باعـث  وـه  عيشا جهش نيدند .هستند ودـومب نـيا
. اسـت  شـده  شوند، مشاهده يم مختلف جوامع انيم در ژن
 IVS5-1G>Aن جهـش  يتـر  عيشـا  ييمـاران اروپـا  ين بيدر ب
 از مختلـف  يها تيمل با يياروپا مارانيب انيم باشد و در يم

 مشـاهده  رهيغ و يانگلستان ،يلهستان ،يهلند مارانيب جمله 
ر واحد يز ژن 89 اگزون در Arg661stop جهش. شده است

A  مـاران يب اني ـم در يگـر يع ديشـا  نقـص  ،زدهيفـاوتور س ـ 
 رهي ـغ و سـوئد  لهستان، س،يسوئ فنلاند، در و بوده يياروپا
 مشـاهده  زي ـهنـد ن  در عيشا جهش نيا. شده است گزارش
 در Arg326Glnجهـش   نيدن ـ هـم (. 6، 99، 99)شده است

شـده   مشاهده هلند و آلمان از يمارانيب در Aر واحد يز ژن
 ـا در اروپـا،  مبتلا مارانيب در نيبنابرا .است  جهـش  سـه  ني
 يمولکـول  صيتشـخ  در گـام  نينخسـت  عنـوان  به توانند يم

 مبـتلا  يرانيا مارانيب در. شوند انتخا  زدهيومبود فاوتور س
 ـ زده،يومبود فاوتور س به  ـبا انتخـا  شـده   جهـش  نياول  دي

Trp187Arg بـود فـاوتور   كم به مبتلا ماريب 391 در وه باشد
 دوم جهـش . شـده اسـت   مشـاهده  ديشـد  يمادرزاد زدهيس

 کي ـباشد وـه   Arg77His ديبا مارانيب نيا در انتخا  شده
ومبـود فـاوتور    به مبتلا يرانيا مارانيب انيم در مکرر جهش
 در جهـش  هنـد،  مـاران يب اني ـم در .(8، 1)باشـد  يزده م ـيس

 نظـر  بـه  .شده اسـت  مشاهده معمونً 81 و 6 شماره اگزون
 نيتــر عيشــا،  IVS1 A246G ســميمورف يوــه پلــ رســد يمــ
 کي ـ و بـوده  يهنـد  مارانيب زده دريفاوتور س سميمورف يپل

 نيا زده دريومبود فاوتور س يبرا مناس  يصيتشخ نشانگر
توسـط   هضم مراز و يره پليروش واونش زنج .است وشور
ــز ــدودانثر ميآن  PCR-RFLP  =Polymerase Chain)مح

Reaction-Restriction Fragment Length Polymorphism )
 زده دريومبود فاوتور س يريگيپ يبرا  هيو اگزون PCR اي و
 ـ   توانـد  يوشور م دند نيا  ن مـارور نشـانگر  يبـه عنـوان اول

 جهـان  نقـاط  گـر يد در امـا  شود، استفاده يکيژنت يصيتشخ
 ـ و نشـده  مشاهده يماريب عامل تکرار شونده جهش  از شيب
زده يفـاوتور س ـ  ژن سراسـر  در پراونده مختلف جهش 891
  رـياپذـن ا ـاجتن ل آنـوام يوالـت نـييه تعـود دارد وـوج
 واحـد  ري ـز ژن يها جهش از يوم تعداد (.1، 99-94)است

B ـا نقـش  بـه  توجه با و است شده مشاهده  بـه   فـاوتور  ني

 ـا در جهـش  ، Aواحد  ريز عنوان حامل  بـا  واحـد  ري ـز ني
 ـ .سـت ين همراه ديزده شديومبود فاوتور س  انـدازه  لي ـدل هـب

 ـا در جهـش  صيتشـخ  ،B واحـد  ريز ژن وودک  ري ـز نـي
  .(6-1)است تر راحت واحد
 

 : DNA توالي بررسي
ت بوده يلو بايو 826 و اگزون 89 يدارا Aرواحد يز ژن    
ــ ــ هـو ــ يراـب ــيتع از ادهـاستف ــوال ني ــه يت ــوان ب  روش عن

 باشـد،  يم بزرگ يليخ ناشناخته يها جهش يبرا يغربالگر
 ـ اـام ـ  تيــجمع در عيشـا  يکــيژنت نقـص  فقـدان  علــت هـب
 ـا از اسـتفاده ، يعموم  اجتنـا   مـاران يب شـتر يب ن روش دري
 PCR Sequencing و PCR-RFLP ه،ـد رـگ .تـاس رياپذـن

 يص ـيتشخ روش کي ـ عنـوان  به توان يم را PCR محصول
 و يسيسوئ ،يرانيا جمله از مارانيب از يبرخ در اعتماد قابل
 وه يهنگام مارانيب نيا در يحت اما گرفت، نظر در يفنلاند
 ناموفق ص جهشيتشخ يشده برا استفاده يغربالگر روش
 اسـت  زده ممکـن يس ـ فـاوتور  وـل  ژن يتـوال  نيـي تع باشد،
 (. 8، 21)باشد ريناپذ اجتنا 
 ـاتومات يتوال نييتع ديجد هاي روش با      مقـدار  تنهـا  ک،ي
 جهـش  کي وه يهنگام .است ازين مورد الگو DNA از يوم
 اثـر  اي ـ و شد ييشناسا کينزد بستگان اي و خانواده کي در
 را بـه  حامـل  اي ـ و مـاران يب صيتشـخ  شد، دييتا گذار انيبن

( PCR-RFLP)آن  يدر پ ـ و PCR روش بـا  توان يم يسادگ
 محـدود  ميآنـز  يبـرا  يگـاه يجا ،جهـش  گاهيآن جا در وه
 فقدان جهـش  به توجه با. داد ورده است، انجام جاديا وننده
 نيـي ، تعB واحـد   ريز ژن وودکتر اندازه نيدن هم و عيشا
 از نقص به مشکو  افراد در واحد ريز نيا از ژن ول يتوال
 (.6، 3، 21)است تر يعمل ،واحد ريز نيا
 

 :(PND  =Prenatal Diagnosis)تولد  از پيش تشخيص
 عيشـا  يا جمجمـه  داخل يزيخونر و بند ناف يزيخونر    
 در يدوننـده زنـدگ  يدهنـده تهد  يزياز عوامل خـونر  بوده و
د يشـد  يزده مـادرزاد يومبود فاوتور س مبتلا به نوزادان انيم
 . باشند يم
 نقـش  PNDد، يشـد  يزيحملا  خـونر  نيا به توجه با    
 ييشناسـا  بـا  .دارد خطـر  معـر   در افـراد  در يمهم اريبس
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  خـانواده  زده دريومبـود فـاوتور س ـ    جاد ونندهيا يها جهش
آن  از پـس  و PCR روش با تواند يم يراحت به PND ن،يجن
 در نمونـه  يبرا يجفت يپرزها  نمونه در RFLP يتوال نييتع
 ـا. رديگ انجام يباردار اول ماهه سه د قبـل از  ي ـن نمونـه با ي

ن يبــافر فســفا  ســال  لهيوســه ر بــيــو تک  DNAاسـتخرا   
 ـ توان يم استاندارد يبردار با نمونه. شودشستشو   91 از شيب

-PCR از PCR يتوال نييتع. آورد دسته ب DNA کروگرميم

RFLP نيـي تع روز 2 اي ـ 8 دررا  نيجن ـ تيوضـع  توانـد  يم 
 (.8، 1، 61)وند
 

 بحث
ار نـادر بـا علائــم   يبس ـ يزده اختلالــيومبـود فـاوتور س ـ      
در . باشـد   يا  م ـي ـدوننـده ح يتهد و ديدهنده شد يزيخونر

 رهنگـام يص ديتشـخ يـا  و  يمـار يص بيصور  عدم تشخ

ددار مـرگ   يماريماران مبتلا به بياز ب يمي، حدود نيماريب
 يع ـيجـه طب يهمراه با نت يماريجا وه ب از آن. شوند ير ميو م

 يمـار يص بيتشخ ،باشد يم ين انعقاديروت هاي شيدر آزما
ن يپروـاربردتر ت لختـه  ي ـحلال آزمايش(. 8-3)استدشوار 
 يمـار يص بيو تشـخ  يغربالگر يمورد استفاده برا آزمايش
بـه   است ينييت پايت و اختصاصيحساس يباشد وه دارا يم
 يرا بـرا  آزمـايش ن ي ـل وارشناسـان اسـتفاده از ا  ين دليهم
 ـا با. ونند يه نميتوص يماريص بيتشخ ل ي ـن وجـود بـه دل  ي

در حــال  يدر وشــورها آزمــايشن يــاســتفاده گســترده از ا
ــعه و ن ــتوس ــدود ي ــگاهيآزما% 21ز ح ــا ش ــورها يه  يوش
و  آزمـايش ن ي ـدر حال حاضر امکـان حـذف ا   ،افتهي توسعه
ــا ــا  يگزيج ــا آزم ــردن آن ب ــاي شين و ــاس ه ــر و  حس ت

 (. 1، 21)تر وجود ندارد ياختصاص
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

     
 پيشنهادي براي تشخيص كمبود فاكتور سيزدهالگوريتم : 1شكل 
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شود بر اساس امکانا  هر منطقـه،   يه ميل توصين دليبه هم
در . اسـتفاده شـود   يمـار يص بيتشـخ  يکرد مناس  برايرو

ــاطق ــا شــگاهيوــه آزما يمن انعقــاد مجهــز نبــوده و    يه
 يهـا  آزمـايش  يانـداز  راه يدر راسـتا  ياندو يگذار هيسرما
ه يزده انجام شـده، توص ـ يص فاوتور سيتشخ يبرا يتخصص
ت آن يافته و حساس ـيت لخته ارتقا  يحلال آزمايششود  يم
 يغربــالگر يافتــه بــراين روش بهبــود يــابــد و ايش يافــزا
 ـاز ا يهـا حـاو   يبررس ـ. استفاده شود يماريب ن اسـت وـه   ي

د يعامل لخته وننده و از اس ن به عنوانيوه از ترومب يهنگام
شـود،   يوننـده لختـه اسـتفاده م ـ    ک به عنوان عامل حلياست

ت بـوده و  ين حساس ـيشـتر يب يت لختـه دارا يحلال آزمايش
ــرا يروشــ ــالگر يمناســ  ب زده يومبــود فــاوتور ســ يغرب
شــود  يه م ـين منـاطق توص ـ يــدر ا يحت ـ(. 1، 21)باشـد  يم ـ
انعقـاد مرجـع   شگاه يزده در آزمايفاوتور س يوم يريگ اندازه
  (. 3شکل )استفاده شود يماريص بيد تشخييتا يبرا
ران، پاوسـتان، تـونس، فنلانـد و    ي ـمانند ا ييدر وشورها    
 يمار بوده و بررسيب ياديتعداد ز يهندوستان وه دارا يحت
ن يــا ،انجــام شــده يا طــور گســتردهه بــ يمــاريب يلکـول وم

ه اند وه ب دند جهش اند  شده ييها منجر به شناسا يبررس
لـذا   .انـد  شـده شناسـايي   ،وشـورها اين طور مکرر در افراد 

 ،يمـار يص بيتشـخ  يشـود در مرحلـه اول بـرا    يه م ـيتوص
بـه كـار   ع يا دند جهش خـاص شـا  يک ي يلکولوم يبررس
هـا   ن وشـور ي ـز در اي ـزده نيت فـاوتور س ـ يفعال يبررس. رود
اسـتفاده   يمـار يب يبنـد  ص و طبقـه يتشـخ  يتوانـد بـرا   يم

ــرد ــ(. 8، 6-1، 21)دگـ ــاطق د يدر برخـ ــه  يمنـ ــر وـ گـ

مجهـز انعقـاد وجـود دارد، در مرحلـه اول      يهـا  شگاهيآزما
 يزده بـرا يت فـاوتور س ـ يفعال يريگ شود از اندازه يه ميتوص
 آزمـايش ن منـاطق  ي ـدر ا. اسـتفاده شـود   يماريب يغربالگر
در . گـردد استفاده  يغربالگر يبرا يد حتيت لخته نبايحلال
 ـبا يلکـول وم ين وشورها بررسيت در اينها د يي ـتا يد بـرا ي
ن ييد تعيابتدا با يلکولوم يبررس يبرا. استفاده شود يماريب
 يوه جهش ـ يانجام شود و در صورت Aر واحد يژن ز يتوال
د يبا B ر واحديژن ز ينشد، توال ييواحد شناسا رين زيدر ا
مـراه  ه يشـگاه يکرد آزماين رويا. ن گرددييطور وامل تعه ب

 يسـابقه خـانوادگ   يز بررس ـي ـو ن ينيعلائـم بـال   يبا بررس ـ
ومک  يماريق و به موقع بيص دقيتواند به تشخ يم يماريب

، 68، 62)ونـد  يريجلـوگ  يماريورده و از عوار  مرگبار ب
21.) 
 

 گيري نتيجه
 ـيهر دند ومبود فاوتور س     دهنـده   يزيخـونر  يزده اختلال

 يشـگاه يکـرد آزما يرو باشـد امـا   يد م ـيشد ينيبا علائم بال
شـده و   يماريص به موقع بيتواند منجر به تشخ يمناس  م

 يا ملاحظهماران به طور قابل ين بير را در ايزان مرگ و ميم
 .بکاهد
 

 تشكر و قدرداني
دهنده  وسيله از بيماران مبتلا به اختلان  خونريزي بدين    

كننـد، قـدرداني    هـاي تحقيقـاتي همكـاري مـي     كه در طرح
     . گردد مي
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Abstract 
Background and Objectives 

Factor XIII (FXIII) deficiency is an extremely Rare Bleeding Disorder (RBD) with estimated 

incidence of 1 per 2 million in the general population. All routine coagulation tests including 

Bleeding Time (BT), Prothrombin Time (PT), Activated Partial Thromboplastin Time (APTT) 

and platelet count are normal in FXIII deficiency (FXIIID) and this makes the diagnosis of 

disorder difficult. In this study, we presented a practical approach for laboratory diagnosis of 

FXIIID.

 

Materials and Methods 

For this review article, all relevant articles were searched using appropriate keywords.  

 

Results 

Clot solubility test is the most common diagnostic test of FXIIID that has low specificity and 

sensitivity and also can be affected by several factors including clotting and solubilizing 

agents. Although this test is not further recommended by experts for diagnosis of FXIID but 

due to expanded use of this method, it cannot be abolished and we can use it to screen the 

disease with some modifications. FXIII activity assay should be considered as a screening test 

of FXIIID. FXIII activity is performed by several methods among them photometric assay is 

the most common. Without a serum blank, photometric assay overestimates FXIII activity that 

in patients with severe FXIIID can be accompanied by life threatening bleeding. 

 

Conclusions 

FXIIID is a rare disease with lethal outcomes. A best clinical examination, family history as 

well as a suitable laboratory approach led to timely diagnosis of FXIIID and prevented 

misdiagnosis of the disease and the arising consequences. Thus, this study is to give a proper 

laboratory approach for diagnosis of FXIIID.
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