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 يایترانهسال مبتلا به تب مد 16 یرقلب در کودکان ز يایچهدر یريدرگ یفراوان یعتوز
  یپبر ژنوت یمبتن یلو تحل یهتجزیک : یخانوادگ

  ** یمحبوب یلال ، دکتر*یشتربان یانبابک صندوقچ دکتر
  
  
  
  
  
  
  
  
    
  

E148Qقلب، یچه ، درگیري درتب مدیترانهی، ژنوتیپ، خانوادگ يایترانهتب مد :هاي کلیدي اژهو

  :چکیده
 یفراوان یعتوز یمتنوع آن، بررس ینیو تظاهرات بال یخانوادگ يایترانهتب مد یکیژنت یتوجه به ناهمگون با: زمینه و هدف

مطالعه با هدف پر کردن شکاف در دانش در  ینا. است يضرور تب مدیترانهمختلف  يهایپقلب بر اساس ژنوت يایچهدر یريدرگ
و نوع  یوعمختلف بر ش يهایپژنوت یرتأث یتمرکز بر چگونگ یژهدر کودکان، به و یخانوادگ يایترانهتب مد یعروق یمورد بار قلب

  .انجام شده استقلب  يایچهدر یماريب

اي خانودگی پارامترهاي سال مبتلا به تب مدیترانه 16نفر از کودکان زیر  40قطعی از در این مطالعه م: ها مواد و روش
افیوژن پري کاردیال ، هاي قلبکسر تخلیه جهشی تغییرات دریچه، فشار ریوي اکوکاردیوگرافیک بیماران، شاخص عملکرد میوکار،

استفاده  27نسخه   SPSSافزارها از نرم حلیل دادهجهت ت .و تغییرات عروق بزرگ قلب، حجم بطن چپ، مورد بررسی قرار گرفت
  .شد

مورد از بیماران نارسایی ریوي %) 5/7(مورد  3در  ید مشاهده شدکوسپ يتر یچهدر یینارسااز بیماران %) 5( مورد 2در  :ها یافته
 E148Qقویی با ژنوتیپ  دار وهاي دریچه قلبی ارتباط معنیدرگیريهاي موجود نشان داد که تحلیل داده .خفیف مشاهده شد

  ).R= +635/0و   P=002/0( دارند

سال مبتلا به  16 یرقلب در کودکان ز يایچهدر یريو درگ E148Q یپژنوت ینب يما رابطه معنادار و قو مطالعه: گیري نتیجه
 يایترانهتب مد یعروق یدر تظاهرات قلب یکیعوامل ژنت یتها بر اهمیافته ینا. کندیرا برجسته م یخانوادگ يایترانهتب مد
  .کندیم یدکأخاص ت یپژنوت ینیبال یریتبه مد یازو ن یخانوادگ
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  و هدف هزمین
اختلال اتوزومال مغلوب  یک یخانوادگ يایترانهتب مد
 یترانهمنطقه مد يهایتاست که عمدتاً بر جمع یخود التهاب
 1.گذاردیم یرها تأثها و عربارامنه، ترك یهودیان،از جمله 
مکرر تب،  یزودهايکه با اپ یخانوادگ يایترانهتب مد
مشخص  یتو آرتر) يسروز يشاهااب غـالته( تـیسروز

تواند منجر به ینشود، م یریتمد یکاف ازهاگر به اند 2شود،یم
عمدتاً توسط جهش در ژن  یماريب ینا. شود یدعوارض شد
 یمکه در تنظ ینیپروتئ یرین،شود که پیم یجادا تب مدیترانه

ژن منجر به  ینجهش در ا. کندیکد مرا  التهاب نقش دارد
تب  ینیتظاهرات بال یجهنشده و در نتاب کنترل ـالته
  4و3.شودیم یخانوادگ يایترانهمد

 16کوتاه کروموزوم  يبازو يکه بر رو تب مدیترانه ژن
از جهش  300از  یشاست و ب یکمورف یپل یارقرار دارد، بس

موارد تب  یشترحال، پنج جهش ب ینبا ا. شده است ییشناسا
، M694V ،M680I: دهندیم یلرا تشک یخانوادگ يایترانهمد

V726A ،E148Q ،و M694I. و  یوعها از نظر شجهش ینا
 یکبا  یژهبه و M694Vجهش  5.متفاوت هستند ینیشدت بال

مکرر  یابـلات التهـراه است که با حمـهم یددـش یپوتـفن
مشخص  یهثانو یلوئیدوزر بالاتر ابتلا به آمـو خط یددـو ش

بر تظاهرات  یجهفرد به طور قابل تو یک یپژنوت. شودیم
 یخانوادگ يایترانهشدت و پاسخ به درمان تب مد ینی،بال
  6.گذاردیم یرتأث

و التهاب  يابه تب دوره یخانوادگ يایترانهتب مد
قابل  یعروق یقلب یامدهايپ. شودیمحدود نم يسروز
 يایترانهالتهاب مزمن، مشخصه تب مد 7.دارد یزن یتوجه

 يهایماريب يشده برا عامل خطر شناخته یک، یخانوادگ
و  یوکاردیتمختلف از جمله آترواسکلروز، م یعروق یقلب
به  يایندهعلاقه فزا یر،اخ يهادر سال 8.است یکاردیتپر
 يایترانهتب مد یمارانقلب در ب يهایچهبالقوه در گیريدر

قلب، شامل  يایچهدر یماريب 9.وجود داشته است یخانوادگ
و  یترالم یچهدر یافتادگ سپید،یکوتر ییمانند نارسا یطیشرا

و  یآگه یشبر پ یتواند به طور قابل توجهیآئورت، م یینارسا
، به یخانوادگ يایترانهدـتب م ارانـیمدر ب یزندگ یفیتک

رشد خود هستند،  هايکه هنوز در سال یدر کودکان یژهو
  7.بگذارد یرتأث

 یرمجموعهز یخانوادگ يایترانهکودکان مبتلا به تب مد
را  یخانوادگ يایترانهتب مد یتاز جمع يصر به فردمنح

تواند بر یم یدر دوران کودک یماريشروع ب. دهندینشان م
 یريدرگ یتو ماه یدرك فراوان 5.بگذارد یرتأثکودك  رشد
زودهنگام و  یصتشخ يبرا یمارانب ینقلب در ا يایچهدر

تب خاص ژن  يها جهش ینارتباط ب. است يمداخله ضرور
 یکقلب همچنان  اي یچهدر یماريو خطر ابتلا به ب مدیترانه

اند که  نشان داده یمطالعات قبل. فعال است یقاتیحوزه تحق
از  یخاص ممکن است افراد را مستعد انواع خاص يها جهش
 هاي یتجامع در جمع يها کند، اما داده یقلب یريدرگ

  10.کودکان هنوز محدود است
را در  یقلب ريیاز درگ یدرجات مختلف یمطالعات قبل

 یاند که برخ گزارش کرده یخانوادگ يایترانهتب مد یمارانب
و  یکاردپر هاي يبر ناهنجار یگرد یو برخ یوکاردبر عملکرد م

توسط  يابه عنوان مثال، مطالعه 4.تمرکز دارند اي یچهدر
Muraru تب  یمارانکه ب یافتنددر) 2002( شو همکاران

 يسطوح بالاتر ارايد M694Vبا جهش  یخانوادگ يایترانهمد
در  یقلب یريو خطر ابتلا به درگ یالتهاب ياز نشانگرها

 یقاتتحق یب،ترت ینبه هم 11.ها هستند جهش یربا سا یسهمقا
AbdelAziz را  ینیشدت تظاهرات بال .)1996( شو همکاران

 یوعش یش، از جمله افزاM694V یگوتهموز یماراندر ب
  12.دبرجسته کردن مرتبط، یو عوارض قلب یلوئیدوزآم

 يهایافتهقلب، مطالعات  يایچهدر یماريب ینهزم در
اوغلو و  Arslanمطالعه  9.اندرا گزارش کرده یمختلف

 یترالم یچهپرولاپس در یوعش یشبه افزا) 2009( شهمکاران
 یدر حال 13اشاره کرد، یخانوادگ يایترانهتب مد یماراندر ب

) 2004( شمکارانو ه Vampertziتوسط  یگريکه مطالعه د
 ییشناسا یتجمع ینرا در ا ئورتآ ییاز نارسا يبروز بالاتر

 یمارانمطالعات اغلب شامل ب ینحال، ا ینبا ا 14.کردند
کودکان  هاي یتمختص جمع يها و داده شود یبزرگسال م
  6.کماکان است
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 يایترانهدر تب مد یقلب یريدرگ پاتوفیزیولوژي
التهاب مزمن نقش . ستا یو چند عامل یچیدهپ یخانوادگ

 یال،کند و منجر به اختلال عملکرد اندوتلیم یفارا ا یاصل
بافت قلب  يعروق و متعاقب آن بازساز یرينفوذپذ یشافزا
مانند  یالتهاب یشپ يهایتوکیناز حد س یشب یدتول. شودیم
و  )TNF-α(نکروز تومور آلفا  کتورفا )IL-1( 1- ینترلوکینا
 یقلب يهابه بافت یماًتواند مستقیم )IL-6( 6- ینترلوکینا

 يایچهدر يهايو ناهنجار یبروزبرساند و منجر به ف یبآس
را  یالتهاب يهاپاسخ ینا یشترب یکیعوامل ژنت 15.شود
که با  تب مدیترانهخاص  يهاشـد، با جهـکننیم یلدـتع

  11.مرتبط هستند یدترشد یالتهاب يهایپفنوت
 يایچهقلب در یريرگخاص د یپژنوت يالگوها ییشناسا

تواند یکودکان م یخانوادگ يایترانهتب مد ارانـیمدر ب
به عنوان مثال، کودکان . دهد یشرا افزا ینیبال یريگیمتصم

قلب و  یدترممکن است از نظارت شد M694Vجهش مبتلا به 
کاهش خطر اختلال  يمداخله زودهنگام برا يهاياستراتژ

با جهش  یماراندر مقابل، ب 12.مند شوندبهره یوکاردعملکرد م
 يمتمرکز برا يبه غربالگر یازاست ن ممکن M694V یرغ

از  یريجلوگ يمناسب برا یریتو مد يایچهدر يهايناهنجار
  14.مدت داشته باشند یعوارض طولان

و  یخانوادگ يایترانهتب مد یکیژنت یتوجه به ناهمگون با
 یريدرگ یفراوان یعتوز یمتنوع آن، بررس ینیتظاهرات بال

 تب مدیترانهمختلف  يهایپقلب بر اساس ژنوت يایچهدر
مطالعه با هدف پر کردن شکاف در دانش  ینا. است يضرور

در  یخانوادگ يایترانهتب مد یعروق یدر مورد بار قلب
مختلف  يهایپژنوت یرتأث یتمرکز بر چگونگ یژهکودکان، به و

با . ه استانجام شدقلب  يایچهدر یماريو نوع ب یوعبر ش
و  ینیبال یریتکه مد یدواریمروابط، ما ام ینروشن کردن ا

کودکان را  یخانوادگ يایترانهتب مد یمارانب یآگه یشپ
 یفراوان یعتوز یینمطالعه تع ینا یاصل هدف .یمبهبود بخش

سال مبتلا به تب  16 یرقلب در کودکان ز يایچهدر یريدرگ
تب  يهایپژنوتاست که بر اساس  یخانوادگ يایترانهمد

  .شده است يبندخاص آنها طبقه مدیترانه

  ها مواد و روش
  طراحی مطالعه

مطالعه حاضر به صورت توصیفی مقطعی بوده و پس از 
اخذ کد اخلاق از کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشکی اردبیل 

سال مبتلا به تب خانوادگی  16و با مشارکت کودکان زیر 

درمانگاه کوثر وابسته به  اي مراجعه کننده بهمدیترانه
دانشگاه علوم پزشکی اردبیل در طی بازه زمانی ابتدا 

تا انتهاي اسفند ماه همان سال بر  1401فروردین ماه سال 
  .خروج انجام شد / اساس معیارهاي ورود

  معیارهاي واجد شرایط بودن
مهمترین معیارهاي ورود به مطالعه شامل کودکان با 

تشخیص قطعی ابتلا به تب خانوادگی سال،  16سنین کمتر از 
اي بر اساس آزمایشات مربوطه و تایید متخصص مدیترانه

روماتولوژي کودکان، رضایت به شرکت در مطالعه و انجام 
آزمایشات ژنتیکی براي مشخص شدن نوع ژنوتیپ بیماري 
بودند و معیارهاي خروج از مطالعه نیز شامل کودکان با 

هاي ، بیماران با انجام جراحیهاي مادرزادي قلبیبیماري
هاي قلبی قلبی در طی دوره نوزادي، بیماران با آنومالی

عروقی، بیماران با مشکلات ریوي تحت درمان و بیماران با 
  .سیستم ایمنی تضعیف شده بودند

  گیرينمونه
سال  16با توجه به محدود بودن تعداد موارد کودکان زیر 

یابی به اي، ما براي دستمبتلا به تب خانوادگی مدیترانه
 گیري تمام شماريها از روش نمونهبالاترین تعداد نمونه

در این مطالعه استفاده نمودیم؛ در طی بازه ) سرشماري(
 40زمانی ذکر شده و با رعایت معیارهاي ورود و خروج، تعداد 

بیمار به درمانگاه کوثر وابسته به دانشگاه علوم پزشکی 
  .و مورد ارزیابی قرار گرفتند اردبیل مراجعه نمودند

  روش کار
در گام اول، براساس اهداف مطالعه اطلاعات لازم در 

و  یستها به صورت چک لداده يورآقالب فرم مخصوص جمع
 یازشده و در گام دوم، اطلاعات مورد ن ینپرسشنامه تدو

قد، مدت زمان ابتلا به  شامل سن، جنس، یمارهر ب يبرا
 یرمنظم کلشی سین و سا مصرف ی،فمصر ينوع دارو یماريب

. شد يآورجمع یشگاهیآزما يهایافتهو  یماريتظاهرات ب
 یمورد بررس یمارانب یوگرافیکاکوکارد يپارامترها ینهمچن

اکوکاردیوگرافی ترانس توراسیک استاندارد  .قرار گرفت
. داپلر بافتی و پالس داپلر صورت گرفت M mode،D،2شامل 

هاي داپلر بافتی جهت ارزیابی فتهامروزه استفاده از یا
دیامتر . کندعملکرد دیاستولیک بطن نقش کلیدي ایفا می

بطن چپ شامل قطر انتهاي سیستول و قطر انتهاي دیاستول 
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در  عملکرد سیستولیک بطن چپ،گیريجهت اندازهبطن چپ 
عملکرد  .ري شدـگیرنال چپ اندازهـنماي طولی پارااست

عملکرد سیستولیک بطن  و %54 ≥ سیستولیک بطن چپ
 %75 تا 54مقادیر نرمال . غیر طبیعی تلقی شد %28 ≥  چپ

 38تا  28و مقادیر بین  عملکرد سیستولیک بطن چپبراي 
نظر گرفته  در عملکرد سیستولیک بطن چپدرصد براي 

از تکنیک داپلر بافتی جهت بررسی حرکت طولی . شده است
. بطن استفاده شد میوکارد در هر دو فاز سیستول و دیاستول

بررسی توسط پالس داپلر نیز در محاسبه ولوسیتی جریان 
در نماي . خون دیاستولیک در کنار داپلر بافتی استفاده شد

اي آپیکال با استفاده از پالس داپلر در سطح چهار حفره
نشانگر موج پر شدگی در (  Eدریچه میترال، ولوسیتی موج

 Aرال ثبت شد و در نوك دریچه میت) ابتداي دیاستول
ثبت ) نشانگر موج وسط دیاستول ناشی از انقباض دهلیز(

. در نظر گرفته شد 3تا  1بین  E/A میزان نرمال نسبت. شد
در بررسی داپلر بافتی ولوسیتی میو فیبریل در حرکت طولی 

اي آپیکال در زمان سیستول و دیاستول در نماي چهار حفره
در قسمت سپتال  نمونه حجمبا قرار دادن . گیري شداندازه

حداکثر ولوسیتی در (  ẻدریچه میترال، ولوسیتی امواج
) حداکثر ولوسیتی در پایان دیاستول(  ảو )ابتداي دیاستول

. گیري شداندازه )حداکثر ولوسیتی در زمان سیستول( śو 
محاسبه   E/ ẻجهت تخمین فشار پرشدگی بطن چپ نسبت

ر اکو کاردیوگرافیک به عنوان معیا 14بیشتر از  E/ ẻ. شد
غیرتهاجمی و حساس براي تشخیص موارد افزایش فشار 

به عنوان  ẻ ≤8 cm/s. پرشدگی بطن چپ در نظرگرفته شد
اي از اختلال عملکرد دیاستول بطن چپ در نظر گرفته نشانه
شاخص عملکرد میوکار با حساسیت بالا جهت تشخیص . شد

راي ارزش هر نوع اختلال سیستول و دیاستول بطن چپ دا
توسط  شاخص عملکرد میوکاردگیري جهت اندازه. باشدمی

در قسمت  حجم نمونهاي داپلر بافتی، در نماي چهار حفره
سپتال رینگ میترال قرار گرفته و از امواج ثبت شده در طی 

از تقسیم کردن مجموع زمان . سیکل قلبی استفاده شد
زمان  انقباض ایزوولمیک و زمان شل شدگی ایزوولمیک به

شاخص . دست آمدبه   شاخص عملکرد میوکارد اجکشن
و  35/0 ± 03/0نرمال بطن چپ در کودکان  عملکرد میوکارد

  .باشدمی 39/0 ± 05/0در بالغین 

  آنالیزهاي آماري
ها وارد آوري اطلاعات حاصله، دادهدر نهایت پس از جمع

شد و مورد تجزیه  SPSS version 27نرم افزار تحلیل آماري 
هاي کمی از براي توصیف داده. تحلیل آماري قرار گرفت و

هاي براي توصیف داده. میانگین و انحراف معیار استفاده شد
براي تعیین . کیفی از فراوانی و درصد فراوانی استفاده شد

هاي درگیر، از آزمون همبستگی ارتباط بین ژنوتیپ و دریچه
 05/0دیر زیر برابر مقامقادیر احتمال . پیرسون استفاده شد

  .معناداري در نظر گرفته شد

  ملاحظات اخلاقی
این مطالعه به تصویب کمیته اخلاق دانشگاه علوم 
پزشکی اردبیل رسیده است؛ پس از اخذ کد اخلاق و 
هماهنگی با مسئولین درمانگاه کوثر، پژوهشگر اقدام به 

گیري نمود و پس از توضیح اهداف پژوهش به بیمار و نمونه
نان و امضاي فرم رضایت نامه آگاهانه توسط آنان، والدین آ

اي به بیمار بابت انجام هیچ هزینه. اقدامات لازم صورت گرفت
تمام اطلاعات در نهایت . هاي قلبی تحمیل نشدبررسی

  .آوري شدندداري جمعصداقت و امانت

  ها یافته
 يایترانهتب مدبیمار مبتلا به  40در این مطالعه 

سال  16تا  3در بازه  23/11±  3/1نگین سنی ی با میاخانوادگ
مورد ) نفر 23(بیماران % 58. مورد بررسی قرار گرفتند

تمام بیماران تحت . دختر بودند) نفر 17% (42 مطالعه پسر و
نفر از بیماران  18درصد یا  45در  .درمان با کلشی سین بودند

نفر  M680I،3نفر ژنوتیپ  11.مشاهده شد M694Vژنوتیپ 
v726A ،5  نفرE148Q  نفر  3وM694I دو نفر . مشاهده شد

  ).1نمودار ( هم فاقد جهش ژنتیکی شناخته شده بودند
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18

11

3 3 5

تعداد بیماران

M694V M680I M694I V726A E148Q

  
  ايهاي ژنی در کودکان شرکت کننده در مطالعه مبتلا به تب خانوادگی مدیترانهـ فراوانی جهش1نمودار 

  
  

  وآزمایشگاهی بیماران مورد مطالعه ـ مشخصات دموگرافیک بالینی1جدول 
  

  انحراف معیار ±میانگین   بیشترین کمترین  متغیر

  43±06/12  85  13  )کیلوگرم( وزن

  43/139±54/26  180 100  )سانتی متر( قد

LVEF % 11/57  11/74  9/5±89/66  

LVSF % 12/27 05/39 007/5±74/36  

MPI-TDI  14/0 41/0  09/0±31/0  

 Ea or  َe 

Cm/s)(  
84/11 21/30  73/7±16-  

Aa  or َA 

Cm/s)(  
24/6 6/20  42/4±92/9  

Sa    
Cm/s)(  

52/7 35/18  1/3±26/12  

 َe E/  

Cm/s)(  
99/2 86/8  17/1±53/4  

E/A 

Cm/s)(  
16/1 43/3  005/0±16/0  
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 يایترانهتب مداز بیماران ) نفر 33( درصد 5/82
شاخص عملکرد ی ـدر بررسی اکو کاردیو گراف یخانوادگ

 35/0 ± 03/0ازه نرمال آن ـکه ب(ال داشتند ـنرم وکاردـمی
از بیماران مورد مطالعه % 5/17 نفر معادل 7در ). باشدمی
میانگین . گزارش گردید شاخص عملکرد میوکارد < 38/0

د، ـباشمی% 75تا % 54، بین  کسر جهشی بطن چپنرمال 
% 86/66 ±% 9/5 نـه با میانگیـهاي ما در این مطالعهـیافت
% 38تا % 28نرمال بین  پـکسر جهشی بطن چ. باشدمی
مطالعه  عملکرد سیستولیک بطن چپباشد، میانگین می

ورد ـدر تمام بیماران م .باشدمی 74/36 ± 007/5 حاضر
ح دریچه میترال ـر در سطـهاي پالس داپلمطالعه، یافته

دگان ولوسیتی موج ـامی شرکت کننـدر تم. ی استـطبیع
E, A گزارشات داپلر بافتی  .باشددوده نرمال میـحدر م

داي دیاستول و پایان ـحاکی از ولوسیتی نرمال در ابت
در تمامی بیماران آنولوس تریکوسپیید  .باشددیاستولی می

  ).1جدول ( باشدگزارش گردید که نرمال می 17بیشتر از 
ید کوسپ يتر یچهدر یینارسااز بیماران %) 5( مورد 2در 

مورد از بیماران نارسایی %) 5/7(مورد  3در  مشاهده شد
هاي موجود نشان داد تحلیل داده .ریوي خفیف مشاهده شد

داري با ژنوتیپ هاي دریچه قلبی ارتباط معنیکه درگیري
E148Q 002/0( دارند=P .(  

اي قلب بر اساس نوع هاي دریچهـ توزیع بیماري2جدول 
  ژنوتیپ

  MTR MPI  نوع ژنوتیپ

M694V )18 0%)  0(  1%)  0(  )فرن  

M680I )11 0%)  0(  0%)  0(  )نفر  

v726A )3 0%)  0(  0%)  0(  )نفر  

E148Q  )5 4%)  0(  1%)  0(  )نفر  

M694I  )3 0%)  0(  0%)  0(  )نفر  

  0%)  0(  0%)  0( )نفر 2(فاقد جهش ژنتیکی شناخته شده 

  

  بحث
قلب در  يایچهدر یريدرگ یفراوان یعمطالعه ما بر توز

بر  یخانوادگ يایترانهتب مدسال مبتلا به  16 یرودکان زک
کودك ما،  40در گروه . آنها متمرکز بود یپاساس ژنوت

 ییو نارسا%) 5( یمارب 2در  یکوسپیدتر یفخف یینارسا
 یلو تحل یهتجز. مشاهده شد%) 5/7( یمارب 3در  یوير یفخف
قلب و  یچهدر یريدرگ ینب يرابطه معنادار و قو یکما 
  .را نشان داد E148Q یپتژنو

قلب در مطالعه  يایچهدر یريمشاهده شده درگ شیوع
مطابقت دارد، اگرچه تمرکز  یقبل یقاتتحق يهایافتهما با 

 یپژنوت یلو تحل یهکودکان و تجز يهایتجمع يخاص بر رو
به عنوان مثال،  11.دهدیرا ارائه م یديجد يهاینشخاص ب
Yiğit  و  15)2002( شو همکارانAbdelAziz شو همکاران 

تب  یمارانمختلف را در ب یقلب راتـاهتظ 12.)1996(
بزرگسال، ثبت  يها ، عمدتاً در گروهیخانوادگ يایترانهمد

در  یعروق یخطر عوارض قلب یشمطالعات افزا ینا. اند کرده
التهاب مزمن را برجسته  یلبه دل یخانوادگ يا یترانهتب مد

تر و  جوان یتما با تمرکز بر جمعحال، مطالعه  ینبا ا. کندیم
 یماريو ب E148Q یپژنوت ینب يقو یهمبستگ یک ییشناسا

  .کند یکمک م يقلب به طور منحصر به فرد اي یچهدر
بروز  17)2004( شو همکاران Romano یسه،مقا در
 يایترانهتب مد یمارانآئورت را در ب ییاز نارسا يبالاتر

طالعه به طور خاص م ینکرد، اگرچه ا ییشناسا یخانوادگ
 یرا بررس یپخاص ژنوت يهایهمبستگ یاموارد کودکان 

 13)2009( شاوغلو و همکاران Arslanبه طور مشابه، . نکرد
رال را گزارش کرد، اما یتم یچهدر یافتادگ یوعش یشافزا

ما،  هاي یافته ین،بنابرا. بزرگسال بود یمارانبر ب یددوباره تاک
را در  یخانوادگ يایترانهب مدمرتبط با ت یقلب یريدرك درگ

در  یکیعوامل ژنت یتو بر اهم دهد یحوزه کودکان گسترش م
  .کند یم یدتظاهرات تأک ینا

قلب در تب  يایچهدر ريـیدرگ وژيـپاتوفیزیول
است که عمدتاً  یو چندوجه یچیدهپ یخانوادگ يایترانهمد
 تب مدیترانهژن  يها جهش. از التهاب مزمن است یناش

، منجر E148Q، از جمله یخانوادگ يایترانها تب مدمرتبط ب
در پاسخ  یش مهمـکه نق ینیپروتئ یرین،پ نظم یب یدبه تول

  . شود یدارد، م یذات یمنیا
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از حد التهاب  یشمنجر به فعال شدن ب یرینپ يهاجهش
که مسئول فعال کردن  ینیکمپلکس چند پروتئ یکشود، یم
  3-1.است بتا 1-  ینترلوکینمانند ا یالتهاب یشپ يهایتوکینس

 یرو سا بتا 1-ینترلوکین ااز حد مزمن  یشب تولید
و  مانند فاکتور نکروز تومور آلفا  یالتهاب یشپ يهایتوکینسا
شود که یم کـیستمیاب سـمنجر به الته 6- رلوکینـینتا
حالت  ینا 17.یابدگسترش  یعروق یقلب یستمتواند به سیم

 یشافزا یال،عملکرد اندوتل باعث اختلال یدارپا یالتهاب
 يها در بافت یبروتیکف ییراتتغ یجادعروق و ا وذپذیرينف
 ینهمانطور که در مطالعه ما مشاهده شد، ا. شود یم یقلب
قلب، از جمله  يایچهدر یماريتواند به صورت بیم ییراتتغ

  18.ظاهر شود یوي،ر ییو نارسا یکوسپیدتر یینارسا
و  E148Q یپژنوت ینب يقومهم مطالعه ما رابطه  یافته

، اگرچه معمولاً به E148Qجهش . قلب است یچهدر یريدرگ
 يایترانهتب مد یدشد يهایپبا فنوت M694Vاندازه جهش 

بر  یقابل توجه یررسد تأثیبه نظر م یست،مرتبط ن یخانوادگ
 يهاروش یلتواند به دلیم ینا. داشته باشد یقلب یريدرگ
و  یالتهاب یتبر فعال یرینلف پمخت ايهباشد که جهش یخاص
ممکن است  E148Qجهش . گذاردیم یرتأث یتوکینس دـیتول
بر  یژهشود که به و یابـالته یشپ یطمح یکر به ـمنج
 يایچهدر یعاتگذارد و به ضایم یرقلب تأث يهایچهدر

  19.کندیمشاهده شده کمک م
تب  یمارانخاص در ب یپژنوت یخطرات قلب شناسایی

. دارد یمهم ینیبال یامدهايکودکان پ یخانوادگ يایترانهمد
به نظارت  یازما ن هاي یافته، E148Q یپکودکان با ژنوت يبرا
را نشان  یهمداخله اول هاي يو استراتژ یعروق یقلب تر یقدق
به  تواند یم یوگرافیمنظم اکوکارد هاي یابیارز. دهد یم

ند کمک ک یهدر مراحل اول اي یچهدر يها يناهنجار یصتشخ
به  یشرفتاز پ یريجلوگ يبه موقع را برا یریتو امکان مد

  .فراهم کند یدترشد یسمت عوارض قلب
در  یکیژنت یشآزما یتها بر اهمیافته ینا ین،بر ا علاوه

 ییبا شناسا. کندیم یدتاک یخانوادگ يایترانهتب مد یمارانب
خطرات  توانند ی، پزشکان متب مدیترانهخاص  يها جهش
 یکردهايکنند و رو بینی یشرا بهتر پ یعروق یبقل یاحتمال

 یکردرو ینا. کنند یماساس تنظ ینخود را بر ا یریتیمد
 یزندگ یفیتمار را بهبود بخشد و کیب یجنتا تواند یم یشخص

  20.دهد یشرا افزا یخانوادگ يایترانهکودکان مبتلا به تب مد
به  M694Vجهش  يعمدتاً بر رو یقبل یکیژنت مطالعات

 يایترانهتب مد یدشد هاي یپآن با فنوت يارتباط قو یلدل
حال، مطالعه  ینبا ا. اند متمرکز شده یلوئیدوزو آم یخانوادگ

قلب  يایچهدر یماريرا در ب E148Qما نقش مهم جهش 
 دهد ینشان م یقبل هاي یافتهتفاوت با  ینا. کندیبرجسته م
 هاي یسمممکن است مکان تب مدیترانهمختلف  يها که جهش

 يبرا یشترب یقاتداشته باشند، که تحق ییمجزا زایی یماريب
  11-6.کند یم ینها را تضم تفاوت ینروشن کردن ا

مطالعه ما به صورت تک مرکزي انجام شد و به دلیل 
هدف برد؛ محدودیت زمانی از حجم نمونه کم رنج می

تر  بزرگ يها ما در گروه هاي یافتهتکرار  یدبا یندهآ یقاتتحق
شده   خاص مشاهده یپژنوت یوندهايباشد تا پ يرکزو چند م

. کند یبررس یشتررا ب یاساس هاي یسمکند و مکان ییدرا تأ
 یشرفترا در مورد پ ییهاینشتواند بیم یمطالعات طول

و  یخانوادگ يایترانهتب مد یمارانقلب در ب يایچهدر یماريب
. دارائه ده تب مدیترانهمختلف  يهامدت جهش یطولان یرتأث

 یضد التهاب يها بالقوه درمان یايمزا یبررس ین،علاوه بر ا
 یا یشگیريدر پ ،1اینترلوکین  يها هدفمند، مانند مهارکننده

 تواند یم یخانوادگ يایترانهدر تب مد یقلب یريکاهش درگ
  .ارزشمند باشد یاربس

  گیرينتیجه
و  E148Q یپژنوت ینبي ما رابطه معنادار مطالعه

سال مبتلا به تب  16 یرقلب در کودکان ز يایچهدر یريدرگ
ها بر یافته ینا. کندیرا برجسته م یخانوادگ يایترانهمد
تب  یعروق یدر تظاهرات قلب یکیعوامل ژنت یتاهم
خاص  یپژنوت ینیبال یریتبه مد یازو ن یخانوادگ يایترانهمد
 یکیژنت يهاینهبا بهبود درك خود از زم. کندیم دـیتاک
، یانوادگـخ يایترانهدـقلب در تب م ياهـیچدر اريـیمب
 تـیجمع ینرا در ا یجاـو نت یمارمراقبت از ب یمتوانیم

  .یمده یشافزا یرپذیبآس
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