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بر�سي علل ژنتيكي عقب ماندگي �هني � �ستا� بوشهر
�2، معصومه حسيني1، سيد� صديقه عابديني1، �يد� بهمن1، مرضيه محسني3، سوسن ��لهه پاپر�1، ميلا� بسطامي 1، �كر" فرها

7��بني هاشمي 4، سانا: �9ژنگي4، فرخند� بهجتي5، كيميا كهريز�6، *حسين نجم )با

 �چكيد
ــديد تقريباً �� ٪50 مو��� ����� علتي ژنتيكي مي باشد.  هد�: عقب ماندگي �هني ش
�� �ين مطالعه به منظو� ��1 بهتر �ين عو�مل " هم چنين كمك به �نجا$ مشا"�! ژنتيكي 

مؤثرتر، عو�مل ژنتيكي �ين بيما�� �� �ستا8 بوشهر بر�سي شد. 
ــت،  ��� بر�ســي: �� �ين پژ"هش توصيفي كه �? نو< مطالعا= مقطعي ـ كا�بر�� �س
ــهر �? بين 200 خانو��!  ����� �" فر?ند مبتلا به  ــتا8 بوش ــتي �س ــا?ما8 بهزيس با كمك س
ــط پزشك تأييد شد! بو�، 69 خانو��! با  ــتر كه بيما�� Oنها توس عقب ماندگي �هني "  يا بيش
كمك �"T نمونه گير� سا�! �نتخاR شدند. سپس �? تما$ �فر�� سالم " مبتلا �� خانو��! ها� 

�نتخاR شد! خونگير� صو�= گرفت. 
ــي شد! ناهنجا�� ها� كر"مو?"مي  مشاهد! نشد. يك خانو��!  يافته ها: �� هيچ يك �? مو��� بر�س
�چا� نشانگا8 �يكس شكنند! بو�. پس �? بر�سي ها� Oناليز پيوستگي �� 18 خانو��!  ����� فر?ند�8 
ميكر"سفا_ �? نو< �تو?"مي  مغلوR �"ليه، 6 خانو��! به جايگا! ها� مربوطه (�$.سي.پي .�چ) پيوستگي 
نشا8 ���ند.  يك خانو��! �چا� ميكر"سفالي �? نو< سند�مي  بو�. �" خانو��!  ميكر"سفا_ "  يك 
ــفا_، طرa تو��` �تو?"$  ــند�مي  " غير ميكر"س خانو��!  �چا� عقب ماندگي �هني �? نو< غير س

غالب �� نشا8 ���ند. 
نتيجه گير�: بر�ساd نتايج به �ست Oمد! �� �ين  بر�سي ناتو�ني �هني بسيا� هتر"ژ8 مي باشد " 
عقب ماندگي �هني با تو��` �تو?"مي  مغلوR همر�! با كاهش �� �ند�?! �"� سر (ميكر"سفالي) 
��صد بسيا� ?يا�� (٪26٫09) �? مو��� عقب ماندگي �هني ژنتيكي �� �ستا8 بوشهر �� به خو� 

�ختصاe ���! �ست. 
ــي ، ناهنجا��  ــي كر"مو?"م ــفالي، علل ژنتيكي، بر�س ــي �هني، ميكر"س ــا: ناتو�ن كليد ��ژ� ه

متابوليك

1ـ كا�شناسي ��شد ژنتيك �نساني، ��نشگا� 
علــو# بهزيســتي � تو�نبخشــي، تهر��، 

�ير��
2ـ كا�شناسي ��شــد مديريــت تو�نبخشــي، 

سا)ما� بهزيستي �ستا� بوشهر، �ير��
3ـ كا�شناسي ��شد علو# سلولي � مولكولي، 
��نشــگا� علو# بهزيســتي � تو�نبخشي، 

تهر��، �ير��
4ـ كا�شنا, +)مايشــگا�، ��نشگا� علو# 

بهزيستي � تو�نبخشي، تهر��، �ير��
5ـ �كتــر�. ژنتيك پزشــكي، �ســتا�يا� 
��نشگا� علو# بهزيستي � تو�نبخشي، 

تهر��، �ير��
6ـ متخصص �طفا/، ��نشــيا� ��نشگا� 
علو# بهزيستي � تو�نبخشي، تهر��، 

�ير��
7ـ �كتــر�. ژنتيك پزشــكي، �ســتا� 
 � بهزيســتي  علــو#  ��نشــگا� 

تو�نبخشي، تهر��، �ير��

��يافت مقاله: 90/10/12
پذيرB مقاله: 91/02/11
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1- American Association of Mental Retardation  2- Fragile x Mental Retardation Gene1 (Fmr1)
3- Autosomal Recessive Primary Microcephaly (Mcph)  4- Microcephalin  5- Wdr62  6- Cdk5rap2
7- Cep152  8- Aspm  9- Cenpj  10- Stil   11- Edta  12- Heparin
13- Watman Paper   14- High Resolution Giemsa Banding Technique 

مقدمه
ــا� 2010  ــن ناتو�نايي ها� تكاملي � عقلاني �مريكا1 �� س �نجم
تعريفي جديد �� عقب ماندگي $هني �� به صو�� �ير ���ئه نمو�: 
ــخصه �+ �جو�  ــت كه مش ــي عقلاني نوعي �� ناتو�ني �س ناتو�ن
ــي  ــي هم �� عملكر�ها� عقلاني  يعني بهر5 هوش محد��يت هاي
ــتدلا�،  ــر �� 75-70) (ظرفيت ها� $هني مثل يا�گير�، �س (كمت
ــت كه �� سنين  ــأله �... ) � هم �� �فتا�ها� �نطباقي �س حل مس
ــالگي �غا� شد5 � بطو� ��ئم مها�� ها� عملي  كمتر �� هجد5 س
 Qــي ها� �نجا ــاR بر�س ــي فر� �� متأثر مي نمايد. بر �س � �جتماع
ــد5، علل ژنتيكي عامل تقريباً 70٪ �� عقب ماندگي ها� $هني  ش
ــند(1). �� ٪50-40 مو��� عقب ماندگي بدليل �ختلالا�  مي باش
ــث �يجا� عقب ماندگي  ــي �Y مي �هند. �ين �ختلالا� باع تك ژن
ــكلي ها� مختلف با  ــند�مي  (همر�هي بدش ــي به صو�� س $هن
ــند�Q �يكس شكنند5 �  يا �ختلالا� متابوليكي  بيما��) �� قبيل س
�  يا غيرسند�مي  (تنها �جو� عقب ماندگي $هني) مي شوند(2،3). 
ــامل �ختلالا�  ــلالا� كر�مو��مي كه خو� ش ــا+ �خت ــن مي � �ي�
شما�شي � ساختا�� (حذ_ ها، مضاعف شدگي ها، ����نگي ها 
ــند(4).  ــو��� مي باش ــل ٪28-4 م ــتند عام ــا) هس � جابجايي ه
 �عقب ماندگي $هني به �� صو�� �تو��مي  � ��بسته به جنس بر�
مي كند كه �� مو�� ��� بيما�� �� �ثر �ختلا� �� ژ+ ها� ��قع بر ��� 
كر�مو��Q ها� غيرجنسي � �� مو�� ��Q �� �ثر �ختلا� �� ژ+ ها� 
ــو�(5،6). ��  ــي �يجا� مي ش ــو� بر ��� كر�مو��Q ها� جنس موج
حد�� 50٪ �� مو��� عقب ماندگي $هني غيرسند�مي  �� �ثر �ختلا� 
ــوند(7).  ــا� موجو� بر ��� كر�مو��Q �يكس �يجا� مي ش �� ژ+ ه
ــش ���ند كه �� �ين تعد��  يك ژ+  ــد�� 80 ژ+ �� �ين ��تباe نق ح
ــش �� �يجا� عقب ماندگي $هني  ــترين نق �_. �Q. ��.1 2 ����� بيش
پس �� تريز�مي  21 مي باشد(10-8). همانگونه كه بيا+ شد عو�مل 
ژنتيكي با تو��j �تو��مي  مغلوh عامل ��صد بالايي �� بيما�� ها 
ــند، �ما به �ليل �� �سترR نبو�+ خانو��5 ها� مناسب جهت  مي باش
بر�سي ژنتيكي � هتر�ژ+ بو�+ �يا� �ين بيما�� تا به �مر�� ژ+ ها � 

جايگا5 ها� �ندكي �� �ين ��بطه مشخص شد5 �ند(11-16). 
ــفالي ��ليه3 نوعي �� عقب ماندگي $هني �ست كه بدليل  ميكر�س
ــر�� � همر�5 با  ــز� �يجا� مي گ ــلو� ها� مغ كاهش �� تعد�� س
ــر�_ معيا� �ير  ــر بيش �� 3 ��حد �نح ــش �� �ند��5  ��� س كاه
ميانگين �ستاند��� بر�ساR سن � جنس �ست. �ين �ختلا� ����� 
ــد كه  ــيا� هتر�ژ+ مي باش ــو��j �تو��مي  مغلوh 3 بو�5 � بس ت

حد�� 15٪ �� عقب ماندگي ها� $هني �� شامل مي شو�(17،18). 
ــخيص ���5  �� �ين ��تباe تاكنو+ هفت جايگا5 � هفت ژ+ تش
ــي.پي.�چ1 (جايگا5 ژ+  ــد ��: �Q.س ــد5 �ند كه بترتيب عبا�تن ش
ميكر�سفالينQ� ،(4.سي.پي.�چ2 (جايگا5 ژ+ �بليو.��.��.562)، 
ــي.��.كي.5. ��.��.پي.62)،  ــگا5 ژ+ س ــي.پي.�چ3 (جاي �Q.س
ــي.��.پي.Q� ،(7152. سي.پي.�چ5  �Q.سي.پي.�چ4 (جايگا5 ژ+ س
(جايگا5 ژ+ ��.�R.پي.�8Q)، �Q.سي.پي.�چ6 (جايگا5 ژ+ سي. ��. 
ــي.پي.�چ7 (جايگا5 ژ+ �R.تي.��.��10)  �+. پي. جيQ� � (9.س
(21-19). بر�ساR نتايج بر�سي ها� �نجاQ شد5 مشخص شد5 
ــا �� �يجا�، حفظ �  ــولا� پر�تئيني �ين ژ+ ه ــت كه محص �س
ــو� نقش ���ند،  ــلولي طي ميت ــيم س جهت �هي ��r ها� تقس
ــيم نامتقا�+  ــن �ختلا� �� �ين ژ+ ها مي تو�ند باعث تقس بنابر�ي
ــي � �� نتيجه  ــلو� ها� عصبي طي ����+ جنين ــا� س پيش س
كاهش �� تعد�� �ين سلو� ها � �ند��5 ��� سر شو�(19-22). 
تحقيق حاضر با تمركز بر �ستا+ بوشهر (�� �ستا+ ها� جنوبي كشو�) 
كه ����� جمعيتي هتر�ژ+ � ��صد بالا� �����u ها� خويشا�ند� 
ــي عو�مل ژنتيكي عقب ماندگي $هني بر  مي باشد، �� صد� بر�س
�مد5 �ست تا پزشكا+ � مشا��ين ژنتيك �ستا+ �� جهت پيشگير� 

� كنتر� منطقي تر �ين �ختلا�  يا�� نمايد. 

��� بر�سي
ــا� ����� فر�ند  ــايي خانو��5 ه ــس �� شناس ــه پ ــن مطالع �� �ي
ــا�ما+  ــهر با كمك س ــتا+ بوش مبتلا به عقب ماندگي $هني �� �س
ــتا+، تعد�� 69 خانو��5 �� نقاe مختلف �ين �ستا+  ــتي �س بهزيس
ــتر  كه ����� تعد�� �� فر�ند مبتلا به عقب ماندگي $هني �  يا بيش
 v�� ــت حذ_ علل محيطي عقب ماندگي $هني) بو�ند، به (جه
ــرQ �ضايتنامه   ــدند. پس �� �مضاء ف ــا�5 �نتخاh ش نمونه گير� س
ــا��+، �ند��5 گير�  ــط ��لدين، معاينه بيم ــركت �� تحقيق توس ش
� تماQ �عضاء خانو��5، جهت � jــجر5 تو�� ــم ش ــر � �س ��� س
�نجاQ بر�سي ها� مولكولي نمونه گير� خو+ �� لوله حا�� ضد 
�نعقا� ��تا11 � تهيه نمونه خو+ حا�� هپا�ين12 جهت كشت بر�� 
 Qيك مبتلا �� خانو��5 ها� كانديد �نجا  ��مايشا� كر�مو��مي  ��
ــد. هم چنين �� تمامي  �فر�� پر�باند نمونه  خو+ خشك شد5 بر  ش
ــد. پس  ــي ها� متابوليك تهيه ش ��� كاغذ ��تمن13 جهت بر�س
ــد5 �� هپا�ين �  ــلو� ها� خوني تا�5 جمع ���� ش ــت س � كش�
ــاQ نو��بند� جي با قد�� تفكيك بالا14، كر�مو��Q ها جهت  �نج
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1- Polymerase Chain Reaction (Pcr)  2- Southern Blot  3- Maple Syrup Urine Disease (Msud)
4- Medium Chain Acyl Coa Dehydrogenase (Mcad) 5- Homozygosity Mapping 6- Short Tandem Repeat (Str) Markers
7- Centymorgan    8- Bioinformatics Websites
9- University of California Santa Cruz (Ucsc) Human Genome  browser (http: //genome. ucsc. edu)
10- Center for medical genetics, marshfield medical research foundation (http: //research. marshfieldclinic. org)
11- polyacrylamid gel 


طلاعا� به 	ست �مد� 
� بر�سي 69 خانو
	�  بوشهر� -1 ��جد


ختلالا� شما�شي � ساختا�� �ير ميكر�سكوپ نو�� بر�سي 
ــي.��)1  
كنش �نجير� 
� پليمر 
� (پي.س� 2�ــدند. با كمك � ش
ــاتر> بلاتينگ2 نمونه ها جهت سند�5 
يكس شكنند� بر�سي  � س

تمن جهت 30 �ــد� بر ��� كاغذ  ــدند. نمونه ها� خشك ش ش
ــي Cهني 
� جمله  ــايع متابوليكي همر
� با عقب ماندگ ــلا� ش 
خت
� كمبو	 �نزيم �سيل كو�نزيم � 	هيد��ژنا�  3
ــربت 
فر بيما�� ش


سيدها� چرQ �نجير� متوسط4 
نجا5 گرفت. 
�2 �ناليز پيوستگي � �
ــفالي  بر
� بر�سي جايگا� ها� ميكر�س

� نقشه يابي  �ــتقيم بو	�  ــي غير مس ــو	 كه ��ش بهر� گرفته مي ش

ين ��2 بر  Vــا ــاV همو�يگوسيتي5 
ستفا	� مي كند. 
س بر
س
 � <
ــن خو
هر ــترX بي ــمتي 
� �لل ها به صو�� مش ــو
�] قس ت
 2�ــد. 	� 
ين � ــا�ند� مي باش 
\ خويش�	�

>، به 	ليل �	
ــر ب
ــت سر هم (تكر
�ها�  ــتگي نشانگر ها� تكر
�� كوتا� پش پيوس
ــي.�� ما�كرها6 با  ــد�)  يا هما> 
V.ت ــه � چها� نوكلئوتي �، س	
 2�ژ> ها� جهش يافته عامل بيما�� بر�سي مي شو	. لا�مه  
ين �
ــانگرها� مناسب با فاصله  ژنتيكي كمتر 
�  يك سانتي  
نتخاQ نش
 �
�
	 �ــي  مو�گا>7 � ترجيحاً هرچه نز	يكتر به ژ> مو�	 بر�س
 Vسا
هتر�ژنيسيتي مناسب 	� جمعيت مو�	 بر�سي مي باشد. بر

� جمله:  8���� �	
مو
�	 بيا> شد� پايگا� ها� 
طلاعاتي �يست 	
ــگا� كاليفرنيا9، بنيا	 تحقيقا� پزشكي  ــا> 	
نش مر��گر ژنو5 
نس
ــانگر ها�  ــكي10 جهت  يافتن نش ما�2 فيلد � مركز ژنتيك پزش
ــي هتر�ژنيسيتي  
نجا5 بر�س �
ــدند � پس  ــي ش ــب بر�س مناس
 70 	�ما�كرها� كانديد 	� جمعيت مو�	 بر�سي، 	� نهايت حد
ــي �ناليز پيوستگي هفت جايگا�  نشانگر(
V.تي.��) جهت بر�س
ــناخته شد� ميكر�سفالي با كمك پي.سي.��. � بر�سي  ژنتيكي ش

بر ��� ژ� پلي �كريل �ميد11 
نتخاQ شدند. 

يافته ها
� فر�ند مبتلا به 	 �
�
ــهر� 	 ــو
	� بوش ــن مطالعه 69 خان 
ي �	
ــتر (كل بيما�
> 319 نفر) مو�	 بر�سي  عقب ماندگي Cهني � بيش
قر
� گرفتند. 
طلاعا� 
ين خانو
	� ها 	� جد�� 1 نشا> 	
	� شد� 
  �	
ــي ها� كر�مو��مي  	� فر	 پر�باند 
� چها�خانو ــت. بر�س 
س
كانديد با بدشكلي ها� ظاهر� 
نجا5 گرفت � 	� نهايت هيچگونه 

ناهنجا�� كر�مو��مي  	� �نها مشاهد� نشد. 
ــايع  
ختلا� �نزيم ها� ش �
ــي  69 خانو
	� غربالگر� بر 	� تمام
ــد�  ــك ش همر
� با عقب ماندگي Cهني بر ��� قطر
� خو> خش

تمن 
نجا5 شد � 	� نهايت هيچ يك 
� خانو
	� ها �بر ��� كاغذ 

	چا� 
ختلالا� �نزيمي تشخيص 	
	� نشدند. 
ــر ��� نمونه   ــاتر> بلاتينگ ب ــي.��. � س 
نجا5 پي.س �
پس 
 �	

�. فر	 پر�باند 
� هر 69 خانو
	� ، 	� نهايت 1 خانو.<
.�	
 
� 1��.5
.l
ــي.جي.جي 	� ژ>  ــد
	 تكر
�ها� س 
فز
يش تع
� مبتلا به عقب ماندگي Cهني 
� نوm نشانگا> 
يكس  �	
نشا> 	

شكنند� بو	ند. 
ــي، مبتلا به عقب ماندگي  
� 69 خانو
	�  مو�	 بر�س �	
ــو 18 خان
�ليه بو	ند كه پس 
ــفالي  
� نوm ميكر�س Qمي  مغلو�Cهني 
تو�
ــت جايگا� ،  ــتگي بر
� هر هف ــي ها� �ناليز پيوس 
نجا5 بر�س �

ــي.پي.
چ2، چها� خانو
	� به جايگا�  يك خانو
	� به جايگا� 
5.س

5.سي.پي.
چ5 �  يك خانو
	� به جايگا� 
5.سي.پي.
چ7 پيوستگي 

نشا> 	
	ند. 
 5

� 18 خانو
	�  Cكر شد� به هيچكد (66٫67٪) �	

نتها 12 خانو �	

 .(2 ��
� جايگا� ها� بر�سي شد� پيوستگي نشا> ند
	ند (جد
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طلاعا� به 	ست �مد� 
� بر�سي 69 خانو
	�  بوشهر� -2 ��جد


� عقب ماندگي !هني �
	 �	
ــو ــي ها� باليني 2 خان پس 
� بر�س

� عقب ماندگي !هني �
	 �	
ــو ــفالي �  يك خان ــو/ ميكر�س 
� ن

تو��1 غالب  4�
ژنتيكي غيرسند�مي  � غيرميكر�سفا�، طر5 تو

� ميكر�سفالي 
� نو/ سند�مي  �
ــا= 	
	ند.  يك خانو
	�  نيز 	 نش

تشخيص 	
	� شد. 

بحث
 	�
ــاً 50٪ 
� مو ــت كه 	� تقريب ــي !هني 
ختلالي 
س عقب ماندگ
ــد(1). 
ين 
ختلا� بسيا� هتر�ژ= بو	�  
� علتي ژنتيكي مي باش�
	
ــب نو/ نمونه گير� 	�صد  كه 	� جمعيت ها� مختلف � بر حس
ــي حاضر به  ــت(11). بر�س 
� عو
مل ژنتيكي متغير 
س 1
ــر كد ه
ــل ژنتيكي 
ين بيما��  
� عو
م 1
ــخيص 	�صد هر كد منظو� تش
�لين با� 
 �
ــهر كه جمعيتي بسيا� هتر�ژ= 	
�	 بر 
ستا= بوش �	


نجا1 شد. 

� 69 خانو
	� مو�	 بر�سي  �	
ــي ها  يك خانو 
نجا1 بر�س �
پس 

ني 
ين �
ــاW فر ــكنند� بو	 كه بر 
ين 
س ــند�1 
يكس ش 	چا�س
ــو	 كه  ــهر ٪44٫1 گز
�Y مي ش ــتا= بوش 
ختلا� 	� جمعيت 
س
ــد� 	� 
ستا= گلستا=  ــابهي با بر�سي 
نجا1 ش 
ني تقريباً مش�
فر

ير
= نشا= مي 	هد(23). 	� مقايسه با غربالگر� ها� پيش  (2٪)
ــد� بر ��� �نا= با�	
� 	� جمعيت ها� مختلف،  
� تولد 
نجا1 ش
ــكنند� 	يد�  ــند�1 
يكس ش 
ني كمتر� 
� س�

ين جمعيت فر �	

مي شو	(25،24). 
ــد� 	يد�  ــي ش 
ختلالا� كر�مو��مي  	� هيچ يك 
� مو
�	 بر�س
 =
ــو` تايو ــد� 	� جن ــي 
نجا1 ش ــي كه 	� بر�س ــد، 	� حال نش
ــي 21، 
ختلا� كر�مو��1 ها�  
ين 
ختلا� 
� جمله تريز�م /
ــو 
ن
جنسي، 
ختلالا� ساختا�� كر�مو��1 ها� 
تو��مي  � مو�
ئيسم 
 cختصا
مونو��مي  43٫22٪ 
� عو
مل منجر به بيما�� �
 به خو	 
ــد� 	� 
ستا= گلستا= كه شر
يط  مي 	هند(26). 	� مطالعه  
نجا1 ش
ــت نتايجي مشابه (صفر  ــاني با 
ين مطالعه 	
ش نمونه گير�  يكس
ــت �مد� 	� 
ين بر�سي  ــت �مد(23). نتايج به 	س 	�صد) به 	س
ممكن 
ست بدليل نو/ 
نتخا` خانو
	� ها� كانديد جهت مطالعه 

 بو	= 	� فر�ند �
�	 به نمونه گير� 	��باشد، �ير
  يكي 
� شر
يط 
مبتلا به عقب ماندگي !هني �  يا بيشتر بو	 كه 
ين خانو
	� ها 
غلب 

h ها� خويشا�ند� مي باشند. 	�صو�تي كه 
ختلالا� �	�
 �
�
	

h ها� �	�

�  يك بيما� با �
كر�مو��مي  
غلب 	� خانو
	� ها� 	

غيرخويشا�ند� 	يد� مي شو	. 
ــو
	�، 	� نهايت  ــي ها� متابوليك 	� 69 خان 
نجا1 بر�س �
ــس  پ
 �	
ــخيص 	 ــا� 
ختلالا� �نزيمي  تش ــك 
� خانو
	� ها 	چ هيچ ي
نشدند،كه نسبت به بر�سي 
نجا1 شد� 	� جمعيت 
ستا= گلستا= 
ــا=  
ختلا� متابوليك �
 نش �	

� 50 خانو �	
ــه 	� �=  يك خانو ك
ــا= مي 	هد(23). 	�  
ني به مر
تب كمتر� �
 نش�
ــد فر 
	� بو	ن	
 ��
ني بر�
ــد� 	� جمعيت ها� مختلف فر ــي ها� 
نجا1 ش بر�س
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عقب ماندگي �هني �� �ثر �ختلالا� متابوليك كمتر �� ٪5 تخمين 
��, مي شو�، بنابر�ين فر�)�ني �ختلالا� متابوليك �� �ين جمعيت 

بسيا� كمتر �� بر�سي ها4 قبلي مي باشد(27). 
ــد كه �� 69 خانو��,  مو��  ــخص ش ــي ها مش پس �� �نجا? بر�س
ــفالي �)ليه بو�ند.  ــي 18 خانو��, (٪26٫09) �چا� ميكر)س بر�س
ــابه �ين نتيجه نشاI �هند,   ــي ها4 مش ــه با ساير بر�س �� مقايس
ــفالي �)ليه �� جمعيت �ستاI بوشهر  ــيا� �يا� ميكر)س ��صد بس
ــد(28،29). قابل توجه �ست كه 2 خانو��, (2٫9٪) �� 69  مي باش
 Iــا ــفالي �� نش خانو��, �لگو4 تو��N �تو�)مي غالب �� ميكر)س
ــو��� ����4 طرP تو��N �تو�)?  ــفالي �� �غلب م ���ند. ميكر)س
 Rچها� مو�� �� �ين نو Iمي باشد(30). �)بر� ) همكا�� Tمغلو
تو��N نا�� �� ميكر)سفالي �� �� ساX 1979 گز��V نمو�ند(30). 
ــند�? همر�, با عقب ماندگي �هني )  ��  يك خانو��, نيز نوعي س
ــد كه بالاترين فر�)�ني  ــفالي به نا? نايمخن شناسايي ش ميكر)س
 Vسلو)�ني گز��� �� (1Y�.بي.I�) ?عامل �ين سند� Iجهش �� ژ

شد, �ست(31). 
ــفالي،  ــد, خانو��, (٪85٫72) �� 21 خانو��,  مبتلا به ميكر)س هج
ــاI ���ند. �ين خانو��, ها �كثر�ً  �لگو4 تو��N �تو�)? مغلوT �� نش
����4 ���)�^ خويشا)ند4 ) تعد�� بيما� بيش �� �) نفر مي باشند 
كه _نها �� بر�4 بر�سي _ناليز پيوستگي كانديدهايي مناسب مي كند. 
ــن 18 خانو��, بر�4  ــتگي �� �ي ــي _ناليز پيوس پس �� �نجا? بر�س
جايگا, ها4 ژني �تو�)? مغلوT (�?.سي.پي.�چ.7-1) يك خانو��, 
ــي. ــا� خانو��, به جايگا, �?.س ــي.پي.�چ2، چه ــه جايگا, �?. س ب
 Iپي.�چ.5 )  يك خانو��, به جايگا, �?.سي.پي.�چ7 پيوستگي نشا
���ند. بنابر�ين جايگا, �?.سي.پي.�چ5 بيشترين فر�)�ني �� همانند 
بر�سي ها4 قبلي به خو� �ختصاb مي �هد. فر�)�ني جايگا, ها4 

2 ) 7 (هر كد�? ٪5٫5) �� �ين جمعيت مسا)4 مي باشد. 
�� بر�سي ها4 �نجا? شد, �� جمعيت ها4 مختلف، �� كل جايگا, 
�?. سي.پي.�چ5 تقريباً عامل بر)� نصف مو��� ميكر)سفالي �)ليه 
ــي �� �� بين  ــترين فر�)�ن ــي.پي.�چ2 بيش بو�, ) پس �� _I �?.س
ــاb مي �هد(32).  ــه خو� �ختص ــا� كنند, بيما�4 ب عو�مل �يج
ــتاني، پس �� �?.  ــي �نجا? شد, �� جمعيت پاكس ــاY بر�س بر�س
ــا)4 با هم )  ــي. پي. �چ. 6 ) 2 فر�)�ني مس ــي.پي.�چ5، �?. س س
 Iــا ــي.پي.�چ1 ) 3 كه فر�)�ني بر�بر ���ند، �� نش ــتر �� �?. س بيش
���ند(29). �� �ين مطالعه 18 خانو��, �� 56 خانو��, به هيچكد�? 
ــي شد, پيوستگي ند�شتند(29). �� بر�سي  �� جايگا, ها4 بر�س
ــي به ترتيب  ــفاX �ير�ن ــد, �� 112 خانو��, 4 ميكر)س ــا? ش �نج
�?.سي.پي.�چ5، �?.سي.پي.�چ1، �?. سي.پي.�چ2، �?.سي.پي.�چ6، 
ــترين فر�)�ني �� �� بين جايگا, ها4 عامل  ــي.پي.�چ7 بيش �?.س

ــاير 81 خانو��,  بيما�4 به خو� �ختصاb مي �هند، �� حاليكه س
ــتگي نشاI ند��ند(28). �� مطالعه  حاضر  به هيچ جايگاهي پيوس
ــي.پي.�چ  12 خانو��, (٪66٫67) به هيچكد�? �� جايگا, ها4 �?.س

پيوستگي نشاI ند��ند. 
ــت _مد, �� �ين مطالعه ) مطالعا� پيشين  باتوجه به نتايج به �س
توصيه مي گر�� كه بر�سي ها4 بيشتر4 با كمك �)V ها4 سريع 
ــت بيما�4 �� خانو��, هايي  ــخيص عل ) �قيق موجو�، جهت تش

�نجا? گر�� كه به جايگا, ها4 موجو� پيوستگي نشاI ند��, �ند. 

نتيجه گير�
بر�ساY نتايج به �ست _مد, مشخص گر�يد كه عقب ماندگي �هني 
ــفالي ��صد بالايي (٪30٫43) �� عقب ماندگي  همر�, با ميكر)س
ــهر به خو� �ختصاb مي �هد. هم چنين  ــتاI بوش �هني �� �� �س
بر�ساY �ين نتايج مشخص گر�يد كه �ين بيما�4 �� جمعيت �ين 
ــيا� هتر)ژI بو�, كه �ين جمعيت �� بر�4  �ستاI جنوبي �ير�I بس
بر�سي ها4 بيشتر جهت مشخص نمو�I جايگا, ها4 جديد عامل 
ــب مي نمايد. هم چنين �ختلالا� متابوليك  بيما�4 ،كانديد4 مناس
ــيا� پاييني �� علل ژنتيكي عقب ماندگي  ــتاI ��صد بس �� �ين �س

�هني �� تشكيل مي �هد. 

تشكر � قد��ني
 Iــتا ــتي �س ــا�ماI بهزيس ــاI �� همكا�4 ها4 صميمانه  س �� پاي
بوشهر ) سركا�خانم �كر? فرها�4 قد���ني مي گر��. هم چنين �� 
خانو��, ها4 شركت كنند, �� �ين مطالعه ) كا�كناI مركز تحقيقا� 
ژنتيك ��نشگا, علو? بهزيستي ) تو�نبخشي تهر�I تشكر مي گر��. 
ــي ها جهت كمك به پيشگير4 �� بر)�  نتايج حاصل �� �ين بر�س
مجد� بيما�4 ) �نجا? مشا)�,  ژنتيكي بر�4 خانو��, ها4 ��گير به 

سا�ماI بهزيستي �ستاI بوشهر تحويل گر�يد. 
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Abstract
Objective: About 50% of severe to profound intellectual 

disabilities (ID) are caused by genetic factors. In this study 
we decided to investigate the genetic causes of ID in 69 

Bushehrian families to provide information for genetic 
counseling, carrier detection, and prenatal diagnosis. 
Materials & Methods: In this study we excluded known 

chromosomal abnormalities. The majority of families had more 
than two affected individuals. Karyotyping for each proband 

with physical malformations was performed. One affected 
member from each family was tested for FMR1 mutation and 
metabolic screening. Families with ID and primary microcephaly 
were checked for 7 known MCPH genes by linkage analysis. 
Results: Chromosomal abnormality was not found in any of 
the families. One family had full mutation of CGG repeat of 
Fragile-X syndrome. Six out of 18 families with MCPH showed 
linkage to one of the MCPH loci. One family had a syndrome 
associated with microcephaly. Two families with microcephaly 
and one family with a non-syndromic form of mental retardation 
without microcephaly showed an autosomal dominant mode of 
inheritance. 
Conclusion: According to our results genetic causes of ID are very 
heterogeneous and autosomal recessive primary microcephaly 
has an extremely high prevalence (26.09%) in Bushehr province 
of Iran. 
Key words: Intellectual disabilities, Microcephaly, Genetic 
causes, Chromosomal abnormalities, Metabolic abnormalities 


