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  ده يچک
ن و يگلوب ير بتايون در زنجيموتاس ه علتکل سل بيس  يماريب :نه و هدفيزم
د که منجر به يآ يت ششم بوجود مين در موقعيگلوتام ين بجايوال ينيگزيجا

ن يپروتئت يکاهش فعال" راياخ. شود يم يون و انسداد عروقيزاسيمر يش پليافزا
C ن يو پروتئS ش فاکتور يو افزاV در  يريش انعقاد پذيدن به عنوان علل افزايل
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 در اختلالات سيكل سل با گروه شاهد ليدن Vو فاکتور  Sپروتئين  ، Cپروتئين 
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و  يدن بررسيل Vو فاکتور  Sن ي، پروتئ Cن يسل در حالت حمله از نظر پروتئ
اوره،  يدروکسيکل، مصرف هينفر کنترل همسان شده و انواع مختلف س ۵۰با 
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  مقدمه  
ها  يمارين بيتر يمياز قد يکي کل سليس يماريب

. سال قبل اتفاق افتاده است ۵۰.۰۰۰ون ژن آن ياست و موتاس
). ۱(باشد يع ميز شايا خيون در مناطق مالارين موتاسيا

 عمناطق منب ياختصاص يها پيبه هاپلوت يماريشدت ب
 ا کارين  و بانتو يسنگال ، بن يعني Sن يون هموگلوبيموتاس

(CAR) کل سل در يس يايانتشار جغراف). ۱( دارد يبستگ
ج فارس تا يلـر خيزاـشور و جـک يربـنوب غـران در جـيا

کل سل در ين سيهمچن. باشد يلومترها از ساحل ميک
ر ير عرب نظيغ يها در افراد بوم عرب خوزستان علاوه بر

 يجان و قوم قنواتيهند ،يدون، ماهشهر، کهنه، جراحيز ياهال
ون در يک موتاسيجه يدر نت Sن يهموگلوب). ۲(شود يده ميد

باعث  βsون يموتاس. شود يجاد مين ايهموگلوب يره بتايزنج
شود که آن هم  يم ۶ن در کدون يآدن ين بجايمينشستن ت

عت يـد در وضيـک اسيلوتامـگ ين بجايوال قرارگرفتنباعث 
ل يک است و موقع تشکيدروفوبين هيوال .شود يمشم ـش

 ژن در حفرهيت فاقد اکسين در وضعيهموگلوب يتترامرها
 يشده و باعث پل يمجاور مخف يره بتايک زنجيدروفوبيه

قرمز  يگلبولهاشدن  ين و سفت و داسيون هموگلوبيزاسيمر
ن يدر ا يعروق انسداد. گردد يم يانسداد عروق" تايو نها

از جمله حملات درد،  يع و خطرناکيماران عوارض شايب
. کند يجاد ميا يطحال گير افتادگينه حاد و يسندرم قفسه س

ز در ين  يريش انعقاد پذيسم فوق افزايعلاوه بر مکان" راياخ
ل يتواند منجر به تشک يماران مطرح شده است که مين بيا

در  يعيمطالعات وس يول. ش عوارض گردديترومبوز و افزا
 ياز داروهااستفاده  يبرا). ۱( نه انجام نشده استين زميا

ج يکه نتا يممطالعات ک ،مارانين بيا يبرا يضد انعقاد
ن ير مثبت هپاري، و تاث) ۳(است انجام شدهاند داشته  يريمتغ

ن يپروتئ ،و کوفاکتور آن Cن يپروتئ). ۴(نشان داده شده است
S هستند و با مهار  يضد انعقاد يها نيپروتئ يجزء اصل

. کنند يـعقاد را مهار مـستم انـيفعال س VIIIو  Vفاکتور 

برابر احتمال  C ۷ن يپروتئگوس يمبود هتروزـه کـک يطورـب
ها   نين پروتئيبود اکم" راياخ). ۵(کند ياد ميترومبوز را ز

ماران يو ترومبوز در ب يريش انعقاد پذيبعنوان عامل افزا
 يبرا يو حت). ۶،۷(کل سل مورد توجه قرار گرفته استيس

اوره استفاده شده که  يدروکسيها از ه نين پروتئيش ايافزا
ن يش کمبود پروتئياحتمال افزا). ۸( داشته است يج مثبتينتا
C  ماران يدر ب درصد ۲۰به  يدر افراد عاد درصد ۲/۰از
 ۱۵به  درصد ۷/۰از حداکثر  Sن يمورد پروتئ کل و دريس

 Vفاکتور  ،علاوه بر آن). ۹،۱۰( گزارش شده است درصد
ر فعال شدن يدر مقابل غ يون  ژنيجه موتاسيدن که در نتيل

کند و احتمال  يمقاومت م Sن يو پروتئ Cن يتوسط پروتئ
، بعنوان عامل )۵(کند يشتر ميبرابر ب ۵ -۸۰ترومبوز را 

ماران ين بيو ترومبوز در ا يريش انعقاد پذيافزا يبرا يگريد
ماران يب دن دريل V ش فاکتوريافزا). ۱۱( مطرح شده است

افراد کنترل  در درصد ۶/۱در مقابل  درصد ۳/۱۴کل سل يس
در اين مطالعه كه در . است نشان داده شده PCRبا روش 
ايران در شهر كرمانشاه انجام شده است  غربشمال 

در  G20210Aليدن و پروترومبين  Vموتاسيون فاكتور 
بررسي و با افراد سالم  PCRبيماران سيكل سل با روش 

 در نتيجه اين بررسي فقط موتاسيون  .ه استمقايسه شد
دن در بيماران سيكل بصورت معني داري بالا يل Vفاکتور 

در افراد بيمار وكنترل تفاوت  G20210Aبوده و موتاسيون
هاي ترومبوز  دهد موتاسيون كه نشان مي)۱۲(نداشته است

با توجه به هزينه بالاي . تواند بصورت مستقل ايجاد شود مي
وضعيت انعقادي بر  ،بررسي مولكولي در مطالعات مشابه

 شده است انجاممبناي آزمايشات انعقادي و سطح فاكتورها 
 Vفاکتور يفورنيا انجام شدهلدر مطالعه اي كه در كا .)۶،۱۰(
از ). ۱۳( کل سل نقش نداشته استيدن در حملات سيل

کل در انواع مختلف آن متفاوت يس يماريکه شدت ب ييآنجا
تا کنون  ين مطالعاتيوع آن در منطقه چنيباشد با وجود ش يم

، Cنيزان پروتئيم بتواناگر . ماران انجام نشده استين بيدر ا
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کل سل يدر انواع اختلالات س دن رايل Vو فاکتور Sن يپروتئ
کل سل را در يماران سيزان بين ميشترياستان خوزستان، که ب

ار يبس يچه ايدر توان ي، مردن کييباشد تع يران دارا ميا
 يکننده برا يريشگيو پ يدرمان يه راه کارهايارا يبزرگ برا

 يو از بار جسم نمودباز  يمارين بيکاهش عوارض مهلک ا
بر مردم و جامعه  يمارين بيکه ا ينيسنگ يو مال يو روح

ن صورت ممکن است ير ايدر غ. کم نمودل کرده است يتحم
، با درمان يريش انعقاد پذياز افزا يماران با عوارض ناشيب
ر قابل برگشت و ناتوان يغ ضردچار عوا ير اختصاصيغ

  . کننده گردند
  
 يروش بررس  

 کل سل داشتند ويکه اختلال اثبات شده  س يمارانيب 
استان خوزستان جهت کنترل به درمانگاه  يتمام نواحاز 

 يمورد بررس ارجاع داده شده بودندمارستان شفا يب يتالاسم
از  يکيکه از نژاد عرب بودند و بخاطر  يمارانيب. قرار گرفتند

  يکل سل در بخش بستريس يکم خونعوارض شناخته شده 
کل سل در آنها يکه س يمارانيب. ندشدند وارد مطالعه شد

 -کل پرب مثبت نداشتند و قبل از نمونهيمشکوک بوده و س
د از مطالعه ه بودنن مصرف کرديا وارفارين يهپار يريگ

ن افراد سالم بدون سابقه يگروه شاهد از ب. خارج شدند
با  يضد انعقاد يو عدم مصرف داروها ينوپاتيهموگلوب

و  يشد از لحاظ جنس يسع. ندت عرب انتخاب شديقوم
بعد از . دنانجام شو يماران و گروه شاهد همسان سازيب يسن

در سل کل يس يماريماران بخاطر عوارض بيشدن ب يبستر
ت يبعد از پر کردن پرسشنامه و اخذ رضا ين صبح بسترياول

 يس يس ۱.۸مار يلعه از بادر خصوص مط يکافح يو توض
م در لوله يترات سديس يس يس ۲/۰خون گرفته شده و با 

درپوش دار مخلوط شده و بعد از کددار کردن  يکيپلاست
نوع . ندشگاه ارسال شدينمونه همراه با نمونه شاهدها به آزما

 يشاهد -بوده و بصورت مورد يکاربرد - ياديمطالعه بن

 يشگاه نمونه طيارسال نمونه به آزما از بعد .ديانجام گرد
 ۱۰-۱۵مدت ه ه بيدر ثان ۲۵۰۰م ساعت با دور يکمتر از ن

 يجمع آور يسطح يفوژ شده و سپس پلاسمايقه سانتريدق
جمع  ينمونه ها. ديگرد يدرجه نگه دار -۲۰زر يو در فر

 ک يشده در هر دو هفته توسط دستگاه تمام اتومات يآور

ACL8000 تيا توسط کيتاليکواگلومتر ساخت کشور ا 
و فاکتور  Sن يو پروتئ Cن يپروتئ ، ACLمخصوص  يها
V ن يپروتئ يپاسخ دستگاه برا. شد يابيدن ارزيلC  و

هر  .شود يها داده م نيت پروتئيبصورت فعال Sن يپروتئ
 يم)  u/ml( تر يل يک واحد در دسي ،تيفعال درصد ۱۰۰
 يت بر صد سطح سرميدرصد فعالم ين با تقسيبرابنا .باشد
 يقابل محاسبه م u/mlبصورت  Sن يو پروتئ Cن يپروتئ
گروه  يبرا Cن يت پروتئيفعال يبرا يعيمحدوده طب. باشد

، )درصد ۴۵-۹۳(سال ۶-۱۰، )درصد ۴۰-۹۲(سال۱-۵ يسن
 ۶۴-۱۲۸(سال  ۱۶ شتر ازيبو ) درصد ۵۵-۱۱۰(سال ۱۶-۱۱

ت يفعال يبرا يعيمحدوده طب. در نظر گرفته شد) درصد
-۱۰، )درصد ۵۴-۱۱۸(سال ۱-۵ يگروه سن يبرا Sن يپروتئ

شتر يو ب) درصد ۵۲-۹۲( ۱۱-۱۶، )درصد ۴۱-۱۱۴(سال ۶
 يبرا. در نظر گرفته شد) درصد ۶۰-۱۱۳(سال  ۱۶ از

قت  از مقاومت به يدن در حقيل Vوجود فاکتور  يابيارز
 APCR (Activated protein C(فعال Cنيپروتئ

resistant ن صورت که نخست در يبه ا .شود ياستفاده م
فعال  Cن ياب پروتئيفعال و سپس در غ Cن يحضور پروتئ

شود، اگر نسبت زمان لخته با  يانجام م يزمان لخته ساز
م بر زمان يتقس)  Sa( هيفعال به ثان Cن ياضافه شدن پروتئ

که باواحد )  S(هيفعال به ثان Cن ياب پروتئيلخته در غ
Sa/S=R بالا باشد يشود، به اندازه کاف ينشان داده م 

 Cن يدهد که مقاومت به پروتئ ينشان م ،)۱/۲ يشتر ازب(
ن ير پائيمقاد ،دن وجود ندارد در مقابليل Vفعال و فاکتور 

 V جود فاکتورفعال و Cن يم بودن نمونه به پروتئوانگر مقايب
 نمونه کمتر Rب هر چقدر واحد ين ترتيبه ا. باشد يدن ميل
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اس ـن اسـير اـب .شتر استيدن آن نمونه بيل Vباشد فاکتور 
نمونه ها از  کواگلومتر ACL8000کيبا دستگاه تمام اتومات

و جواب دستگاه با  ندشد يدن بررسيل Vجود فاکتور نظر و
قرار  يابيمورد ارز) ۱/۲-۳/۳( يعيبا محدوده طب Rواحد 
کمتر بود از نظر  ۱/۲آنها از  Rکه واحد  يئنمونه ها. گرفت

نوع اختلال . نددن مثبت در نظر گرفته شديل Vوجود فاکتور 
کل سل تحت نظارت مشاور ناظر بر اساس مطالعه پرونده يس

س، ين الکتروفورزيشات هموگلوبوليآزما يابي، ارزيدرمانگاه
 CBC Activated protein Cکل پرب و يپ، سيفنوت

resistant ن شديير تعيبصورت ز .  
ن يهموگلوب ،ماريب Sن يـموگلوبـه هـک يـورتـصدر 

 Main( MCV≥80ر يمقاد و) درصد ۵۰ش از يب( غالب

corpuscular value(  وMCH≥27 )Main 

corpuscular hematocrit (مار يب ،بودSS  در نظر
ن يهمچنان هموگلوب Sن يکه هموگلوب يدر مواقع. گرفته شد

بود، در صورت  کمتر MCV,MCHر يمقاد يغالب بوده ول
ه يبه عنوان بق Fن يو هموگلوب A نيوجود هموگلوب

ن ي، در صورت وجود فقط هموگلوب+SBمار يب ،نيهموگلوب
F مار ين بيه هموگلوبيبه عنوان بقSB0  و در صورت وجود

ماران از لحاظ يب. در نظر گرفته شد SCمار يب Cن يهموگلوب
و از پ به دو گروه مذکر و مونث يبر اساس فنوت يجنس

 ۱-۵ يبر اساس شناسنامه به چهار گروه سن يلحاظ گروه سن
م يسال تقس ۱۶ از شتريسال و ب ۱۱-۱۶سال،  ۶-۱۰سال،

در  Fن ير هموگلوبيمقاد ماران از نظرين بيهمچن. شدند
، درصد ۱۰ کمتر از Fن يالکتروفورز به سه گروه هموگلوب

از ماران يب. م شدنديتقس درصد ۲۰ يشتر ازو ب درصد ۲۰-۱۰
ه بر اساس شرح حال و راو يدروکسيلحاظ مصرف ه

به سه گروه عدم مصرف، مصرف  يپرونده درمانگاه يبررس
ش از شش ماه با مقدار حداقل يکمتر از شش ماه و مصرف ب

. م شدنديوزن بدن تقس گرملويکهر  يگرم برايليم ۱۵معمول 
ق خون بر اساس شرح يماران از سابقه تزريعلاوه بر آن ب

ق، يبه سه گروه عدم تزر يپرونده درمانگاه يبررسحال و 
 ۱۰ق بصورت منظم با حداقل يتزر ق بصورت نامنظم  ويتزر

از  ترشيب يوزن بدن در ماه و برا گرملويهر ک يبرا يس يس
 Sن يو پروتئ Cن ير پروتئيسپس مقاد. م شدنديشش ماه تقس

و  يسن يهاه ، گرويماريحسب نوع ب دن بريل Vو فاکتور 
ماران ين بيق خون بياوره و تزر يدروکسيافت هيدر ،يجنس

  ا وارد ـداده ه .دندـسه شيقاـم مـا هـاهد بـروه شـا گـو ب
ر يسا .ديدشده بود وارد گر يکه از قبل طراح يپرسشنامه ا

اوره و  يدروکسياطلاعات مربوط به سن، جنس، مصرف ه
. ديگرد يق پرسشنامه جمع آوريز از طريق خون نيسابقه تزر

و بالا  SوCبود پروتئين با توجه به اينکه ميزان شيوع کم
 ۲۰ليدن در بيماران سيکل سل در حدود  Vبودن فاکتور 

" تقريبا درصد  ۹۵شد حجم نمونه با دقت  يورد مآبر درصد
مورد در  ۵۰بيمار محاسبه گرديد و تعداد نمونه شاهد  ۱۰۰

نسخه  SPSSنتايج بدست آمده با نرم افزار  .نظر گرفته شد
در دار  يبعنوان اختلاف معن ۰۵/۰کمتر از  p. ارزيابي شد ۱۶

  .گرفته شد نظر
  
   افته هاي 
کل ين، سيمار که با الکتروفورز هموگلوبيکصد بي
نوع آن  آنها اثبات و کل سل دريس يماريب،  CBCپرب و 

کل سل يس يکم خون از ين شده و بخاطر عوارض ناشييتع
شدند مورد مطالعه  يبسترمارستان شفا يدر بخش خون ب

و فاکتور  Sني، پروتئ Cن يپروتئ يو سطح خون. قرار گرفتند
V دن در آنها با پنجاه شاهد همسان شده و بر حسب سن، يل

اوره، خون و  يدروکسيافت هي، در Fن يجنس، هموگلوب
) درصد ۴۷(۴۷مار يب ۱۰۰از . ندديسه گرديمقا يمارينوع ب

و در  ۸۸/۰زن با نسبت مرد به زن ) درصد ۵۳( ۵۳مرد و 
زن با ) درصد ۵۴( ۲۷مرد و ) درصد ۴۶( ۲۳گروه شاهد 

 ۲/۲۰مار يمتوسط سن در گروه ب. بود ۸۵/۰نسبت مرد به زن 
  و گروه شاهد )±۰۳/۱1SD(و ) ۳-۵۸(سال با محدوده 
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جدول ( بود )±۰۸/۱1SD(و ) ۳-۵۲(سال با محدوده ۸/۲۰ 
 ۲۵(نفر  SS ،۲۵) درصد ۶۲(نفر  ۶۲ ،ماريب ۱۰۰از ). ۱

 SCو مورد  ندبود +SB) درصد ۱۳(نفر  ۱۳و  SB0 )درصد
  .وجود نداشت

اوره  يدروکسيه ،ماريب) درصد ۵۷(پنجاه و هفت
 ۳۲ماه و  ۶کمتر از مار يب) درصد ۱۱( ۱۱مصرف نکرده، 

اوره مصرف  يدروکسيماه ه ۶شتر از يبمار يب) درصد ۳۲(
ق خون يمار سابقه تزريب) درصد ۲۱(ک يست و يب. کردند

) درصد ۶(ماريب ۶نامنظم و مار يب) درصد ۷۳( ۷۳نداشته، 
) درصد ۶(شش. ق خون داشته انديبصورت منظم سابقه تزر

 ۶-۱۰) درصد ۱۲(مار يب۱۲سال،  ۱-۵ يمار در گروه سنيب
 ۶۴(مار يب ۶۴سال و  ۱۱-۱۶) درصد ۱۸(ماريب۱۸سال، 
. داشتندسال قرار  ۱۶ شتر ازيب يدر گروه سن) درصد

، درصد ۱۰کمتر از  ماريب) درصد ۳۲( ۳۲در  Fن يهموگلوب
) درصد ۲۹(۲۹و در  درصد ۱۰-۲۰) درصد ۳۹(مار يب ۳۹در 

 ۳۵( ۳۵در   Cن يسطح پروتئ. بود درصد ۲۰شتر ازيبمار يب
که در  يبوده در حال يعيتر از سطح طب نيمار پائيب) درصد

بوده و  يعيدر تمام موارد طب Cن يافراد شاهد سطح پروتئ
سطح . باشد يم) >۰۰۰۱/۰p(دار يمعن ياختلاف از نظر آمار

 يعيتر از سطح طب نيمار پائيب) درصد ۲۴( ۲۴در  Sن يپروتئ
بوده است و  يعيتمام موارد در حد طب ،بوده و در افراد شاهد

 .باشد يم) >۰۰۰۱/۰p( دار يمعن يآمار اختلاف از نظر
مورد شاهد با  ۵۰در  Sن يو پروتئ Cن يبودن پروتئ يعيطب

 درصد ۱۷/۰-۷/۰و  درصد ۲/۰ب يوع آنها به ترتيتوجه به ش
 ۲۷(۲۷دن در يل Vفاکتور ). ۹،۱۴(باشد يدور از انتظار نم

 ماريب ۲و در گروه شاهد در  يعيش از حد طبيب ماريب) درصد
 يمعن يشتر بوده و اختلاف از نظر آماريب) درصد ۴(

دن يل Vوجود فاکتور ). ۲جدول( باشد يم) >p ۰۰۱/۰(دار
 درصد ۱-۵/۸وع آن يدر افراد شاهد  با توجه به ش درصد ۴

مار کمبود يب) درصد ۵۳( ۵۳در  ).۵(باشد يدور از انتظار نم
مار يب ۱۲و در   S اي C يضد انعقاد يها نياز پروتئ يکي

در . را داشتند ين ضد انعقاديکمبود هر دو پروتئ) درصد ۱۲(
د ـض يها نيمار کمبود هر دو پروتئيب) درصد ۵( ۵
  دن را يل Vاکتور ـش فيزاـا افـمراه بـه C  ،Sيعقادـان

اوره  يدروکسينفر سابقه مصرف ه ۵ نينفر از ا ۴ .اند  داشته
 C يضد انعقاد يها نيجه کمبود هر دو پروتئيدر نت .نداشتند

دن با عدم مصرف يل Vش فاکتوريهمراه با افزا Sو 
 يمعن ياز نظر آمار يم داشته ولياوره رابطه مستق يدروکسيه

ماران يدر ب Cن يمتوسط پروتئ. نبوده است) =p ۱۸۹/۰( دار
SB+ شتر و دريب SB0 ن سطح يب يه بوده ولياز بق کمتر
اختلاف  يکل سل از نظر آماريس يماريو انواع ب Cن يپروتئ

نکه متوسط يبا ا .وجود نداشته است) =۱۳۶/۰p( يدار يمعن
ه ياز بق کمترSS  شتر و دريب +SBماران يدر ب Sن يپروتئ

کل سل از يس يماريو انواع ب Sن ين سطح پروتئيب يبوده ول
. وجود نداشته است) =۹/۰p(يدار ياختلاف معن ينظر آمار

کل سل از نظر يس يماريدن و انواع بيل Vن سطح فاکتور يب
 وجود نداشته است) =۹۱۱/۰p(يدار ياختلاف معن يآمار

صرف ـو م C نيـروتئـطح پـن سيـنکه بـيا اـب ).۳دولـج(
 از نظر يم مثبت وجود داشته ولياوره رابطه مستق يدروکسيه

ن سطح يب. نبوده است) =p ۱۴۲/۰(دار يمعن ،يآمار اختلاف
اوره از  يدروکسيمصرف ه بادن يل Vفاکتور و  Sن يپروتئ

 و) =p ۸۳۸/۰( بابه ترتيب  يدار يمعن اختلاف ينظر آمار
)۷۲۷/۰p=( وجود نداشته است)ن سطح يب). ۴جدول

وجود داشته  يم منفيرابطه مستق ،ق خونيو تزر Cن يپروتئ
سطح  .نبوده است) =۱۹۱/۰p(دار يمعن ياز نظر آمار يول

ق کرده اند يکه بصورت منظم خون تزر يدر افراد Sن يپروتئ
ق خون از يو تزر Sن ين پروتئيب يه بوده وليتر از بق نيپائ

. وجود نداشت) =p ۱۹۷/۰(يدار يمعن اختلاف ينظر آمار
م مثبت وجود يق خون رابطه مستقيدن و تزريل Vن فاکتور يب

نبوده ) =۰۹۶/۰p(دار يمعن اختلاف ياز نظر آمار يداشته ول
 Vفاکتور و Sني، پروتئCنين سطح پروتئيب .)۵جدول (است

به  يدار يمعن يآمار اختلاف Fنيزان هموگلوبيم  دن بايل
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وجود ) =۶۵۸/۰p(و  )=۴۲۱/۰p=(، )۷۰۸/۰p(ترتيب با 
در افراد  Cن ينکه سطح  پروتئيبا ا). ۶جدول ( است نداشته
 دار يمعن ،اختلاف ياز نظر آمار يولاست تر بوده  کممذکر 

)۹۰۹/۰ p= (ن يسطح پروتئ .نبوده استS ماران مونث يدر ب
 ۶۳۴/۰(دار يمعن ،اختلاف ياز نظر آمار يتر بوده ول کم
p= (سطح  فاکتور  .نبوده استV ماران مذکر يدن در بيل
) =p ۹۸۹/۰(دار يمعن اختلاف ياز نظر آمار ير بوده ولبيشت

سال  ۱۶ شتر ازيبدر افراد  Cن يسطح پروتئ  .نبوده است

 يها و گروه Cن ين سطح پروتئيب يه بوده وليشتر از بقيب
) =۱۱۲/۰p(يدار يمعن يرابطه آمار مختلف اختلاف يسن

ساله  ۱۱-۱۶ در افراد Sن يسطح پروتئ. است وجود نداشته
ن يب وه بوده يشتر از بقيسال ب ۵ کمتر ازکمتر و در افراد 

 يآمار مختلف اختلاف يسن يها و گروه Sن يسطح  پروتئ
ن سطح فاکتور يب .است وجود داشته) =۰۲/۰p(يدار يمعن
V يمعن يآمار مختلف اختلاف يسن يها دن و گروهيل 

  ).۷جدول( است وجود نداشته) =۶۷۹/۰p( يدار
  

  کنترلگروه و سل فراواني تعداد افراد مذکر، مونث و متوسط سني در بيماران سيکل : ۱جدول 
    مونث  مذکر  

  SD  سني محدوده  متوسط سن  درصد   تعداد    درصد  تعداد  افراد
              ۰۳/۱  ۳-۵۸    ۲/۲۰  ۵۳   ۵۳    ۴۷    ۴۷بيمار                  
  ۰۸/۱  ۳-۵۲   ۸/۲۰  ۵۴   ۲۷    ۴۶   ۲۳کنترل                 

  
  

  کنترلگروه و سل ليدن در افراد سيکل  vو افزايش فاکتور   Sو Cهاي  تعيين فراواني نسبي کمبود پروتئين:  ۲جدول 
  گروه                     

  موارد
    کنترل  بيمار

  p  درصد                                     تعداد  درصد   تعداد

 C                                                            ۳۵ ۳۵ ۰ ۰ ۰۰۱/۰ نيپروتئ کمبود

 S                  ۲۴ ۲۴ ۰ ۰ ۰۰۱/۰ نيپروتئ کمبود

 >۰۰۱/۰ ۴ ۲ ۲۷ ۲۷                                                                                                 دنيل V فاکتور شيافزا

  
  

  کل سليدن در انواع سيل Vو فاکتور   Sو C هاي نيپروتئ ينسب ين فراوانييتع:  ۳جدول
  SS  SBo  SB+  p  مقدار

  ۱۳۶/۰  )۲/۴۱-۱۶۶(درصد ۸/۷۷  )۵/۹- ۳/۹۶(درصد ۵/۶۲  )۷/۱۱-۱۶۲(درصد C  ۷۳ن يمتوسط و محدوده کمبود پروتئ
  ۹/۰  )۴/۲۷- ۱۷۲(درصد ۳۵/۸۵  )۲/۲۵-۱۶۷(درصد ۱/۸۳  )۲/۱۰-۱۶۷(درصد S          ۸/۸۰ن يمتوسط و محدوده  کمبود پروتئ

  ۹۱۱/۰  )۶/۱-۱/۳(درصد ۳۳/۲  )۶/۱-۱/۳(درصد ۳۲/۲  )۴/۱-۳/۳(درصد ۲۹/۲دن     يل Vش فاکتور يمتوسط و محدوده افزا
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  اوره يدروکسيبا مصرف هسل کل يماران سيدن در بيل Vو فاکتور    Sو C هاي نيپروتئ ينسب ين فراوانييتع:  ۴جدول 
  p ماه             ۶شتر از يمصرف بماه          ۶مصرف کمتر از   عدم مصرف          مقدار

  ۱۴۲/۰  )۲/۴۱-۱۴۲(درصد ۵/۷۸  )۱/۴۸- ۶/۹۱(درصد ۸/۶۷  )۵/۹-۱۶۶(درصد C  ۴/۶۷ن يکمبود پروتئمتوسط و محدوده 
  ۸۳۸/۰  )۷/۱۰-۱۶۷(درصد ۴/۸۱  )۹/۴۸-۱۴۶(درصد ۹/۸۷  )۲/۲۵-۱۷۲(درصد S          ۱/۸۱ن يمتوسط و محدوده  کمبود پروتئ

  ۷۲۷/۰  )۵/۱- ۱/۳(درصد ۳/۲  ) ۶/۱-۷/۲(درصد ۲۱/۲  )۴/۱-۳/۳(درصد ۳۲/۲دن     يل Vش فاکتور يمتوسط و محدوده افزا
  

  
  ق خونيبا تزرسل کل يماران سيدن در بيل Vو فاکتور   Sو C يها نيپروتئ ينسب ين فراوانييتع:  ۵جدول 

  pق منظم                  يتزرق نامنظم                 يتزرق              يعدم تزر  مقدار
  ۱۹۱/۰  )۵/۳۹- ۳/۶۷(درصد ۵/۵۳  )۵/۹ -۱۶۲(درصد ۲/۷۱  )۷/۱۱-۱۶۶(درصد C  ۳/۷۵ن يمتوسط و محدوده کمبود پروتئ

  ۱۹۷/۰    ) ۴/۱۶- ۲/۹۵(درصد ۴/۵۷  )۷/۱۰-۱۷۲(درصد ۳/۸۴  ) ۲۸ -۱۵۰(درصد S          ۹/۸۰ن يمتوسط و محدوده  کمبود پروتئ
  ۰۹۶/۰  )۶/۱-۵/۲(درصد۰۸/۲  )۵/۱ -۱/۳(درصد ۲۸/۲  )۴/۱-۳/۳(درصد ۴۴/۲دن     يل Vش فاکتور يمتوسط و محدوده افزا

  
  Fن ير مختلف هموگلوبيبا مقادسل کل يماران سيدن در بيل Vو فاکتور   Sو C يها نيپروتئ ينسب ين فراوانييتع:  ۶جدول 

درصد ۱۰کمتر از   مقدار درصد ۲۰-۱۰  درصد ۲۰ شتر ازيب   p  
  ۴۲۱/۰  )۵/۹-۱۶۲(درصد ۷/۶۵  )۱/۱۴-۱۶۶(درصد ۷۳  )۳/۴۲-۱۰۸(درصد C  ۷/۷۳ن يمتوسط و محدوده کمبود پروتئ

  ۷۰۸/۰  )۲/۱۰-۱۶۷(درصد ۱/۷۸  )۲/۲۵-۱۷۲(درصد ۳/۸۵  )۲۸-۱۴۲(درصد S          ۵/۸۱ن يمتوسط و محدوده  کمبود پروتئ
  ۶۵۸/۰  )۷/۱-۱/۳(درصد ۲۵/۲  )۴/۱- ۳/۳(درصد ۳/۲  )۵/۱-۱/۳(درصد ۳۵/۲دن     يل Vش فاکتور يمتوسط و محدوده افزا

  
  مختلف يسن يبا گروه هاسل کل يماران سيدن در بيل Vو فاکتور   Sو C يها نيپروتئ ينسب ين فراوانييتع:  ۷جدول 

    سال ۱۶ شتر ازيب  سال ۱۱-۱۶  سال ۶-۱۰   سال ۵ کمتر از  افراد
  p درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد  مقدار

            متوسط و محدوده 
  C  ۷۵/۶۹  ۹۳.۸-۵/۹  ۸/۶۰  ۶/۸۱-۹/۴۵  ۲/۶۲  ۱۰۴ -۷/۱۱  ۵۵/۷۵  ۱۶۶ -۱/۱۴  ۱۱۲/۰ن يکمبود پروتئ

            متوسط و محدوده  
  S            ۱۰۹  ۱۴۴ -۸۲  ۵/۸۱  ۱۴۵ - ۵/۲۶  ۶/۶۲  ۱۵۰ -۷/۱۰  ۸۵  ۱۷۲ -۴/۱۶  ۰۲/۰ن يکمبود پروتئ

            متوسط و محدوده 
  ۶۷۹/۰  ۴/۱- ۱/۳  ۶۷۹/۲۸۰/۲  ۵/۱- ۳/۳  ۲۷/۲  ۷/۱- ۸/۲  ۳۵/۲  ۹/۱- ۱/۳  ۴۸/۲دن     يل Vش فاکتور يافزا
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   بحث
سطح و  مارانيب درصد ۳۵در  C نيسطح پروتئ

 يدار يبصورت معنهر دو ماران يب درصد ۲۴در  S نيپروتئ
)۰۰۰۱/۰p< (در يک مطالعه مشابه که در . است ن بوديپائ

 ۷۰انجام شد، سطح اين فاکتورها را در  ۲۰۰۱توکيو در سال 
بيمار مبتلا به سيکل سل در وضعيت عادي اندازه گيري 

ليدن به صورت معني دار بالا و   Vدر نتيجه فاکتور . کردند
پائين بوده ولي از لحاظ  S و C يضد انعقاد يها نيپروتئ

نتايج اين مطالعه نشان مي دهد .نبوده استآماري معني دار 
تغييرات اين فاکتورها حتي در وضعيت عادي بيماري هم 

 يها نيپروتئمشابه مطالعه ما بوده و در وضعيت حمله افت  
فرانسيس  .)۷،۱۵(بيشتر مي باشد S و C يضد انعقاد

 يها نيپروتئدر لوس آنجلس در مطالعه اي سطح ) ۱۹۸۸(
بيمار مبتلا به سيکل سل را  ۲۰در  S و C يضد انعقاد

بطور معني داري در  Sسطح پروتئين . اندازه گيري نمود
 Cپائين بوده ولي سطح پروتئين  حالت حمله و عادي

تفاوت واضحي با گروه کنترل نداشته است که نشان مي دهد 
بيماران سيکل سل در منطقه مورد مطالعه ما که با تعداد 

است به علت پائين بودن بيشتر شده  نمونه بيشتري بررسي
فاکتور  ).۱۰(استعداد بيشتري براي ترومبوز دارند Cپروتئين 

V گروه شاهد  درصد ۴ماران و در يب درصد ۲۷دن در يل
) >۰۰۱/۰p(دار يمعن يوجود داشته که اختلاف از نظر آمار

را  دنيل Vفاکتور ، )۱۹۹۹(کورن و همکاران . بوده است
بعنوان عامل ترومبوز هاي عروقي مکرر در بيماران سيکل 

رحيمي و ). ۱۱(سل با سابقه سکته مغزي مطرح نموده اند
بيمار مبتلا به سيکل  ۶۰در کرمانشاه روي ) ۲۰۰۷(همکاران

را دن يل Vژن فاکتور موتاسيون  PCR سل با روش
نمونه شاهد مقايسه نموده  ۱۲۶و با ده نمو يبررس" مايمستق

 و SSماران يب درصد ۳/۱۴دن در يل Vفاکتور ند در نتايج، ا
بالا بودن  .)۱۲(است جود داشتهدرصد افراد شاهد و ۶/۱

  يرياز اندازه گ يتواند ناش يماران ما ميدن در بيل Vفاکتور 

تواند تحت  يت آن باشد که ميفعال يدن از رويل Vفاکتور 
و  C نيپروتئر يتواند نظ يا مير عوامل باشد و ير سايتاث

خان و . داشته باشند يشتريب يريش انعقاد پذيافزا Sن يپروتئ
بيمار  ۸۲در آمريکا در مطالعه اي بر روي ) ۱۹۹۷(همکاران

آفريقائي آمريکا تبار مبتلا به بيماري سيکل سل گزارش داده 
کل نقش نداشته يدن در بروز عوارض سيل V فاکتور اند که

البته . نموده اندنه ين زمير ادرا  يشتريمطالعه بپيشنهاد و 
درصد  ۶/۰در آن منطقه در افراد شاهد  دنيل Vفاکتور  بروز 

بسيار پائين %) ۴(گزارش شده که در مقايسه گروه کنترل ما 
 دنيل Vفاکتور بوده است و نشان ميدهد بروز موتاسيون ژني 

در مناطق مختلف متفاوت بوده و در منطقه مورد مطالعه ما 
 نين مطالعه  کمبود هر دو پروتئيدر ا). ۱۳(است بيشتر بوده 

دن با يل Vش فاکتوريهمراه با افزا S و C يضد انعقاد يها
که يم داشته بطورياوره رابطه مستق يدروکسيعدم مصرف ه

مار يب ۴ ند،که در هر سه فاکتور مشکل داشتن يماريب ۵از 
اختلاف از نظر  ياوره مصرف نکرده بودند، ول يدروکسيه

ن حال بخاطر يبا ا. نبوده است) =۱۸۹/۰p( دار يمعن يآمار
اوره  يدرکسيه" که اصلا يمارانيمختل بودن هر سه فاکتور ب

متوسط ). ۵(باشند يمستعد ترومبوز م" دايمصرف نکردند شد
کل سل با يدر انواع مختلف س Sن يپروتئ و  Cن يپروتئ

 ياختلاف از نظر آمار يه بوده وليشتر از بقيب +SBنکه در يا
در مورد فاکتور  .نبوده است) p(،)۹/۰=p=۱۳۶/۰( دار يمعن
V کل سل با يدر انواع مختلف سترتيب ن يدن هم به هميل

اختلاف از نظر  يولاست ه بوده يشتر از بقيب +SBنکه در يا
ن ين متوسط پروتئيب. نبوده است )=۹۱۱/۰p(دار يمعن يآمار
Cن ي، پروتئS  و فاکتورV اوره  يدروکسيدن و مصرف هيل

) p) (۸۳۸/۰=p=۱۴۲/۰(تـرتـيب هـب يدار يـعنـم اختلاف
)۷۲۷/۰ =p (نينکه متوسط پروتئيوجود نداشت، با اC  با

ن ير اينظ. م داشتياوره رابطه مستق يدروکسيمصرف ه
توسط کوک و همکاران ه يدر ترک ۲۰۰۳، در سال مطالعه

انجام شده که  S و C يضد انعقاد يها نيهر دو پروتئ يبرا
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 يش داشته ولياوره افزا يدروکسين با مصرف هيهر دو پروتئ
 اوره در يدروکسيبعد از مصرف ه C نيفقط بالا رفتن پروتئ

به بخاطر " که احتمالا) ۸(دار بوده است يآن مطالعه معن
نکه يبا ا .ي باشداوره با دوز بالاتر م يدروکسيمصرف ه

که بصورت منظم  يدر کسان Sن يپروتئ و Cن يمتوسط پروتئ
دن يل Vتر و متوسط فاکتور  نيکردند پائ يافت ميخون در

نه يتواند در زم يمعلت آن که  است در آنها بالاتر بوده
ن حال اختلاف يبا ا يق خون، وليباشد نه تزر يماريشدت ب

دن با يل Vو فاکتور  Sن ي، پروتئCن ين متوسط پروتئيب
، p=۱۹۱/۰ بيترتبه . (نبوده است دار يمعن، ق خونيرتز

۱۹۷/۰=p  ۰۹۶/۰و=p .( ن ين متوسط پروتئيبو نيزC ،
 اختلاف Fن يزان هموگلوبيدن با ميل Vو فاکتور  Sن يپروتئ

و  p  ،۷۰۸/۰ =p=۴۲۱/۰ بيه ترتب( نبوده است  يدار يمعن
۶۵۸/۰=p (زان يـم "ه اولاـت کـه اسـيرضـن فـيد اـيوـو م

يماران کمک ب يت انعقاديوضع ييشگويدر پ Fن يهموگلوب
ن يش هموگلوبياوره بدون افزا يدروکسيه "دوما ،کننده نبوده

F ن يدر بالا بردن پروتئ" مايو مستقC ن يپروتئ وS  نقش
 Vو فاکتور  Sن ي، پروتئCن ين متوسط پروتئيب. داشته است

 بيه ترتـب ( ياز نظر آمار يدار يمعن ، اختلافدن با جنسيل
۹۰۹/۰p= ،۶۳۴/۰p=  ۹۸۹/۰وp= وجود نداشته است .

ظر ـنکه از نـيا اـن بـش سـيبا افزا Cن يمتوسط پروتئ
م يرابطه مستق يول )=۱۱۲/۰p( دار نبوده يعنـم يارـآم

 ۴ ،سال ۱۰هر  Cن يش سطح پروتئين با افزايداشته و ا
در گروه  Sن يمتوسط پروتئ).  ۱۴(دارد يهم خوان درصد

سال  ۵ کمتر از يدر گروه سنسال کمتر و  ۱۱-۱۶ يسن
 دار يمعن يها بوده و اختلاف از نظر آمار ه گروهيشتر از بقيب
)۰۲/۰p=( ن مطلب وجود يا يبرا يهيتوج .بوده است

سال  ۱۱-۱۶ يدر گروه سن Sن يبود پروتئيد کمنداشت و با
 يسن يها يدن و گروهل Vن فاکتور يب. شتر مد نظر باشديب

 )=۶۷۹/۰p( ياز نظر آمار يدار ياختلاف معنمختلف 
د مد يدن بايل Vوجود فاکتور  يوجود نداشته و در هر سن

و  Cين هايماران هر دو پروتئياز ب درصد ۱۲در  .نظر باشد
S شتر يوز بباحتمال تروم ين مواقعيکاهش داشته که در چن
-ن ياز  پروتئ يکيماران حداقل يب درصد ۵۳شود و در  يم

 Sن يکه پروتئ يياز آنجا است کاهش داشته Sو  C يها
ن يپروتئ باشد و در صورت کمبود يم Cن يکوفاکتور پروتئ

S نيم پروتئير مستقيبصورت غC ر قرار يرا هم تحت تاث  
ش يکل سل افزاين سامارياز ب ييدهد، در درصد بالا يم

  .تواند مطرح باشد يو ترومبوز م يريانعقاد پذ
  

  نتيجه گيري 
حالت حمله، سطح کل سل در يمار سيب ۱۰۰ در

نفر کنترل بصورت  ۵۰نسبت به  Sو  C هاي نيپروتئ يسرم
دن يل V ن و سطح فاکتوريپائ )=۰۰۰۱/۰p(يدار يمعن

بالا بوده است که نشان  )=۰۰۱/۰p(يدار يبصورت معن
ن يو استعداد ترومبوز در ا يريش انعقاد پذيدهنده افزا

ضد  يرسد استفاده از داروها يبه نظر م. باشد يماران ميب
از يو درمان ضد ترومبوز در مواقع ن يريشگيپ يبرا يانعقاد

دارند در  يريش انعقاد پذيکل سل که افزاياز س يمارانيدر ب
ن به نظر يهمچن. ماران موثر باشدين  بيا يها يکاهش ناتوان

ضد انعقاد در  يج استفاده از داروهاير بودن نتايرسد متغ يم
ن داروها در کل يبخاطر استفاده از اسل کل يماران سيب
داشته اند  يريش انعقاد پذيکه افزا يماران نه فقط در آنهائيب

 Cن يش  پروتئياوره فقط در افزا يدروکسيه. شود يم يناش
 دار يعنـم يارـظر آمـن نکه ازـيا اـب ،اسـت تهـقش داشـن
)۱۴۲/۰p= (ش يرود با افزا ين احتمال ميبرابنا .نبوده است

ش يافزا Cن يماران پروتئين بياوره در ا يدروکسيمقدار ه
  Sو  C هاي نيپروتئ ين سطح سرميب. دا کنديپ يدار يمعن

 Fنيزان هموگلوبيق خون و ميدن و سابقه تزريل Vو فاکتور 
از لحاظ  و وجود نداشته است يدار يمعن اختلافو جنس 

 اختلافمختلف،  يسن يبا گروه ها Sن يفقط پروتئ يسن
ان نامه فوق يمطالعه پا ازمقاله اين . داشته است يدار يمعن
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تهيه و  ۱۳۸۸در اسفند ماه  ين فتحيدکتر افش يتخصص
  . تدوين شده است
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Determination of serum C and S protein and factor V leiden in sickle cell 

disorder in Khozestan province 
 

Pedram M1, Keikhaei B2, Fathi A3*, Dehuri F4 
   

Abstract 
Backgraund and Objective:Sickle cell disease (SCD) is due to β chain 
mutation and substitution of valine for glutamic acid in sixth 
position,that is cause increasing polymerization and vaso-occlusion. 
Decrease of protein C, protein S and increase in factor V leiden activity 
contribute to hypercoagulation state in SCD, recently.The aim of this 
study was to determinate the differences of serum C & S protein and 
factor V leiden between sickle cell patients and control subjects.  
Subjects and Methods: In this randomized case-control study, protein 
C, protein S and factor V leiden activity were measured in 100 SCD 
patients in crisis phase. And were compared between 50 age- gender - 
race- matched controls and SCD patients in, hydroxyurea  intake, blood 
transfusion, levels of HbF, age and gender by Chi-Square and Anova 
statistical tests in SPSS software. 
Results: In 100 patients 47 were males and 53 females , mean age 
was20.2 (range 3-58, 1SD± 1.03). Protein C and protein S levels were 
significantly low (both P<0.0001) in 35% and 24% patient; 
respectively. But in controls it was not like this. Factor V leiden was 
increased significantly (P=0.001) in 27% of patient and 4% of controls. 
A significant (P=0.02) correlation was detected between protein S 
levels and age groups . 
Conclusion: Protein C and protein S levels  reduced and factor V 
leiden activity increased in SCD patients and  cause hypercoagulable 
state in these patients.                                                            
Sci Med J 2011; 10(3):249-259 
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