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Background and Objective: Consanguinity is defined as the marriage between 

close relatives. The deleterious effects associated with consanguinity may be 

caused by the expression of rare recessive genes inherited from common ancestors. 

Consanguineous marriage is significantly higher in many genetic diseases leading 

to prenatal, neonatal, child morbidity or mortality. Consanguineous marriage is a 

common practice in the Middle East including Iran with a rate of 30-85%. The 

present study was undertaken to analyze the prevalence of chromosomal 

abnormality (CA) in patients with consanguineous marriages. 

Material & Methods: Standard Cytogenetics techniques were carried out on the 

peripheral blood of 1055 patients with consanguineous marriage. Chromosome 

analysis was carried out using GTG-banding technique. The patients were referred 

to the Cytogenetics laboratory of Sarem Women's hospital during 2006-2021. 969 

patients were due to genetic counseling for consanguineous marriage and 86 

patients with a referral of consanguineous marriage and other reasons comprising 

of the previous history of recurrent abortions, infertility, intellectual disability, 

expired child, stillbirth, and a child with chromosome abnormality.  

Findings: Chromosomal abnormalities were found in 34 patients (3.22%) out of a 

total of 1055 patients. Most of the abnormalities were structural (97 %). 

Chromosomal abnormalities were found in 15 females (44.1%) and 19 males 

(55.9%). Inversions were the most common chromosomal abnormalities (64.7 %) 

diagnosed in this study. Pericentric inversion around the centromere of 

chromosome 9 was observed in 18 cases (1.70 %). Chromosomal inversions were 

found in the heterochromatin region of chromosome 1 in one case and   

chromosome 2 in one other case. Paracentric inversion of chromosome 14 was 

found in one case. One patient had a pericentric inversion of large size in one 

chromosome 9. Robertsonian translocation was found in three patients. Five 

patients had reciprocal translocation between two chromosomes. One patient had 

insertion of an unknown chromosome material within the short arm of  

chromosome 3. Amongst patients with consanguineous marriage and other reasons, 

only those with recurrent abortions (3 abnormals) and infertility (1 abnormal) had 

chromosome abnormalities. Chromosome abnormality rate in individuals referred 

for consanguineous marriage genetic counseling was 3.09% compared to 4.65% in 

those referred for consanguineous marriage and recurrent abortions or infertility. 

Conclusion:  Compared to the rate of chromosome abnormality in the general 

population of less than 1%, the 3.09% of chromosomal abnormalities rate in 

consanguineous marriages in this study is high. However, this rate is even higher 

in individuals with consanguineous marriage and a history of recurrent abortion or 

infertility, with 4.65%. Due to the high rate of consanguineous marriages in the 

Iranian population, genetic counseling and chromosome analysis in couples with 

consanguineous marriage is highly recommended. 
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های کروموزومی در شیوع ناهنجاری

خویشاوندی های بیماران با ازدواج

ارجاع شده به بیمارستان زنان و 

  زایمان صارم

 
، 2،1، ایمان باقری زاده2،1فهيمه موسوی ،2،1، اکرم عبدی3،1مهدیه پاشائي

 ، 2،1 صارمي ابوطالب ،1کامران بهادری ،2،1قدمي ، انسيه2،1دخانچي عاطفه

   *1و2و3فرخنده بهجتي
 

 بيمارستان فوق تخصصي صارم،مرکز تحقيقات باروری و ناباروری صارم،  1

 .ایران ،تهران ،دانشگاه علوم پزشكي ایران

، بيمارستان فوق پژوهشكده سلولي و مولكولي و سلول های بنيادی صارم  2

 .ایران ،تهران، صارمتخصصي 
 ، دانشگاه علوم توانبخشي و سلامت اجتماعي،مرکز تحقيقات ژنتيک 3

 .ایران ،تهران

 

 

 

 چكيده

گویند. دی ميازدواج بين خویشاوندان نزدیک را ازدواج خویشاون مقدمه:

شود که های مغلوب اتوزومي ميهای خویشاوندی منجر به بيان ژنازدواج

رسد. ازدواج خویشاوندی در خاورميانه حداقل از یک جد مشترک به ارث مي

درصد شایع است. مطالعه ی حاضر به  85تا  30از جمله ایران با فراواني 

 پردازد. یشاوندی ميهای خوبررسي شيوع اختلالات کروموزومي در ازدواج

نفر بيمار با ازدواج  1055بررسي سيتوژنتيک در  ها:مواد روش

مورد  GTG-banding خویشاوندی، با استفاده از تكنيک سيتوژنتيكي

اوره ژنتيک به نفر بيمار برای مش 969تجزیه و تحليل قرار گرفتند. تعداد 

نفر بيمار به علت ازدواج خویشاوندی همراه  86علت ازدواج خویشاوندی و 

با سایر علل که شامل سابقه سقط مكرر و ناباروری، ناتواني ذهني، مرگ 

 و فرزند با ناهنجاری کروموزومي مراجعه نمودند. یيزانوزاد، مرده

درصد( یافت  3.22نفر بيمار ) 34های کروموزومي در ناهنجاری ها:یافته

های یدرصد(. ناهنجار 97ها از نوع ساختاری بودند )شد. بيشتر ناهنجاری

 55.9مورد از مردان ) 19و  درصد( 44.1مورد از زنان ) 15کروموزومي در 

های کروموزومي ترین ناهنجاریها فراواندرصد( مشاهده شد. واژگوني

. واژگوني بودنددرصد( تشخيص داده شده در این مطالعه  61.70)

 1.7نفر بيمار ) 18در تعداد  9سنتریک حول سانترومر کروموزوم پری

احيه سنتریک در ندرصد( وجود داشت. همچنين، واژگوني پری

 2و ناحيه سانترومر کروموزوم  1هتروکروماتين حول سانترومر کروموزوم 

هر کدام در یک بيمار مشاهده شدند. واژگوني پاراسانتریک در کروموزوم 

سنتریک بزرگ در پيدا شد. یک بيمار واجد واژگوني پری مورددر یک  14

بجایي دو نفر بيمار و جا 3بود. جابجایي رابرتسونين در  9یک کروموزوم 

ای از کروموزوم نفر بيمار دیده شد. یک بيمار واجد دخول قطعه 5طرفه در 

بود. یک مورد واجد  3با منشا ناشناخته درون بازوی کوتاه کروموزوم 

کروموزوم مارکر بود که اندازه آن کوچک، متاسانتریک و در دو انتها 

باشد. در  آمد که حاوی ماده یوکروماتينساتلایت داشت و به نظر نمي

بيماران با علت مراجعه ازدواج خویشاوندی و سایر علل، فقط بيماران با 

مورد ناهنجار( واجد  1مورد ناهنجار( و ناباروری ) 3سابقه سقط مكرر )

ناهنجاری کروموزومي بودند. نرخ ناهنجاری کروموزومي در افراد با علت 

در افراد با ازدواج درصد  4.65درصد در مقایسه با  3.09ازدواج خویشاوندی 

 خویشاوندی همراه با سقط مكرر یا ناباروری بود.

زدواج های کروموزومي در ابا توجه به نرخ بالای ناهنجاری گيری:نتيجه

درصد( و ازدواج خویشاوندی با سابقه سقط مكرر  3.09های خویشاوندی )

درصد( در این مطالعه در مقایسه با جمعيت عادی که  4.65یا ناباروری )

های خویشاوندی در درصد است و همچنين ميزان بالای ازدواج 1کمتر از 

امری  جمعيت ایران، مشاوره ژنتيک قبل از ازدواج و بررسي کروموزومي،

 باشد.ضروری مي

 
 

های مشاوره ژنتيک؛ ناهنجاریازدواج خویشاوندی؛  ها:واژه کليد

 ؛ سقط مكرر؛ ناباروری. GTG-bandingکروموزومي؛

 

 

 10/06/1400: تاریخ دریافت

 22/06/1400تاریخ پذیرش: 
 بهجتي فرخنده  نویسنده مسئول:*

 

 

 مقدمه

که حداقل  ،گویندازدواج بين خویشاوندان نزدیک را ازدواج خویشاوندی مي

در یک جد مشترک باشند، مشروط به اینكه دورتر از سه نسل پياپي نباشند. 

در کشورهای خاورميانه و آسيای جنوبي به ویژه در کشورهای اسلامي شيوع 

باشد؛ به طوری که در کشورهایي های خویشاوندی قابل توجه ميازدواج

درصد گزارش  75تا  20نظير پاکستان، هندوستان، عربستان و ترکيه بين 

درصد  85تا  30شده است و فراواني آن در برخي از مناطق ایران بين 

های خویشاوندی متداول است، اختلالات ازدواج کهدر جوامعي  .[1]باشد مي

 فرخنده بهجتي و همكاران  86
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تواند بر روی برخي مي 1 ژنتيكي مغلوب اتوزومي با افزایش هموزیگوسيتي

از فاکتورهای باروری و رشد و نمو، سقط مكرر، اختلالات مادرزادی مانند 

با توجه  .[3و2]ماندگي ذهني و ناشنوایي تاثير بگذارد های قلبي، عقببيماری

دهد بروز ي رخ ميهای خویشاوندی در کشورهای اسلامبه نرخ بالایي ازدواج

 .[4]باشد درصد مي 45تا  10اختلالات مادرزادی در کشورهای اسلامي بين 
تغيير ژنومي در مقياس بزرگ که به راحتي با ميكروسكوپ نوری قابل 

کنند. بندی ميهای کروموزومي طبقهتشخيص باشد را در دسته ناهنجاری

تعدادی و ساختاری توان به دو دسته های کروموزومي را ميناهنجاری

سن بالای مادر و سایر ریسک فاکتورها باعث افزایش  .تقسيم نمود

شود. عدم های کروموزومي در طول تقسيم ميوز و ميتوز ميناهنجاری

 3 خير آنافازیأها در حين تقسيمات ميوز و یا تصحيح کروموزوم 2 تفكيک

ست و اتصال شك حاليكهشود در ی کروموزومي ميدمنجر به ناهنجاری تعدا

مطالعات  .[5]شود مجدد در کروموزوم منجر به اختلالات ساختاری مي

های مختلف دال بر این است که نرخ اختلالات کروموزومي در ازدواج

 .[7و6]باشد ميدرصد  1تا  0.5خویشاوندی مشابه جمعيت نرمال به ميزان 

کروموزومي و های هدف از این مطالعه، بررسي و شناسایي انواع ناهنجاری

های ایراني است که برای مشاوره های خویشاوندی زوجشيوع آن در ازدواج

 ژنتيک قبل ازدواج به بيمارستان صارم مراجعه کردند. 
 

  

 

 :هامواد و روش
بيمار، مراجعه کننده به  1055 تعداددر این مطالعه مقطعي در مجموع 

ژنتيک طي  جهت مشاوره، بيمارستان فوق تخصصي صارم شهر تهران

. سابقه خانوادگي و هر گرفتندمورد بررسي قرار 1399الي  1385های سال

، ثبت بودگونه نتایج آزمایشگاهي یا تحقيقاتي که در گذشته انجام شده 

نفر بيمار برای مشاوره ژنتيک به علت ازدواج خویشاوندی  969شد. تعداد 

علل که شامل سابقه نفر بيمار به علت ازدواج خویشاوندی همراه سایر  86و 

نفر(، مرگ  40نفر(، ناتواني ذهني ) 15ناباروری ) ،نفر( 25سقط مكرر )

 2مورد( و فرزند با ناهنجاری کروموزومي ) 2) 4 يیزامورد(، مرده 2نوزاد )

نفر( داشتند، مراجعه نمودند. اطلاعات مراجعه کنندگان به صورت محرمانه 

ای مبني بر نامهحفظ گردید. به منظور رعایت اخلاق پزشكي، رضایت

ابتدا  .از مراجعه کنندگان دریافت شد ،هااستفاده علمي از نتایج آزمایش

های هپارینه گرفته شد. سپس، ها با استفاده از سرنگخون محيطي از زوج

بيوتيک حاوی آنتي RPMI های خون محيطي در محيط کشتلنفوسيت

ها سيلين کشت داده شدند. برای تحریک تقسيم سلولي و رشد سلولپني

                                                 
1Homozygosity  
2Nondisjunction  
3Anaphase Lag  
4Stillbirth  
5(FBS) Fetal Bovine Serum  
6Phytohemaglutanin  
7Colcemid (Demecolcine)  
8Hypotonic  
9Giemsa Stain  

به محيط کشت افزوده شدند و به  PHA 6و  FBS 5 به ترتيب دو ماده ی

درجه انجام گرفت. سپس برای  37مای ساعت انكوباسيون در د 72مدت 

ها اضافه شد. در مرحله بعدی، به نمونه 7 توقف متافاز، محلول کالسميد

و در  8 جهت فراهم نمودن یک محيط هایپوتونيک( KCl) پتاسيم کلرید

 باها های کروموزومي اضافه گردید و نمونهدسترس قرار گرفتن گستره

شدند. سپس، جهت پاک سازی محيط از  سانتریفيوژ  rpm 1200 سرعت

اسيداستيک( -)متانول FIXهای قرمز و مواد اضافي محلول اجساد گلبول

گيری انجام شد. در مرحله بعدی، آنزیم افزوده شد و محيط افزوده و لام به

انجام گرفت )در صورت نياز به  9 ها با محلول رنگي گيمساآميزی لام رنگ

استفاده گردید(. در  banding-Cاز  10 يبررسي مناطق هتروکروماتين

های کروموزومي با توجه به روش سيتوژنتيک مرحله پایاني، گستره

حداقل  موردآناليز شدند. برای هر  Gاستاندارد با استفاده از روش نواربندی 

باند مشخص شدند.  550ها با وضوح متافاز بررسي شد. ناهنجاری 30

ل فني ؤوشده توسط مس ادهد های کروموزومي تشخيصناهنجاری

 .آزمایشگاه ژنتيک بيمارستان صارم تائيد شد

 
 

 :هایافته
درصد( یافت شد )جدول  3.22بيمار ) 34های کروموزومي در ناهنجاری

های یدرصد( ناهنجار 97ها از نوع ساختاری بودند )(. بيشتر ناهنجاری1

 55.9مردان ) مورد از 19درصد( و  44.1مورد از زنان ) 15کروموزومي در 

های کروموزومي ترین ناهنجاریها فراواندرصد( مشاهده شد. واژگوني

درصد( تشخيص داده شده در این مطالعه بودند. واژگوني  61.70)

درصد( 1.7نفر بيمار ) 18در  9حول سانترومر کروموزوم  11 سنتریکپری

سنتریک در ناحيه هتروکروماتين حول وجود داشت. همچنين، واژگوني پری

هر کدام در یک بيمار  ،2و ناحيه سانترومر کروموزوم  1سانترومر کروموزوم 

پيدا  مورددر یک  14در کروموزوم  12 مشاهده شدند. واژگوني پاراسانتریک

بود.  9سنتریک بزرگ در یک کروموزوم بيمار واجد واژگوني پری شد. یک

نفر بيمار  5نفر بيمار و جابجایي دو طرفه در  3در  13 جابجایي رابرتسونين

ای از کروموزوم با منشا ناشناخته دیده شد. یک بيمار واجد دخول قطعه

که  بود. یک مورد واجد کروموزوم مارکر بود 3درون بازوی کوتاه کروموزوم 

داشت و به نظر  15 و در دو انتها ساتلایت 14 اندازه آن کوچک، متاسانتریک

باشد. همچنين، یک مورد سندرم  16 آمد که حاوی ماده یوکروماتيننمي

 دیده شد. X 17سه گانه 

 

10Heterochromatin  
11Inversion Pericentric  
12Paracentric Inversion  
13Robertsonian Translocation  
14Metacentric  
15Satellite  
16Euchromatin  
17Triple X Syndrome  

 87صارم  مانین و زازنا مارستانيارجاع شده به ب یشاوندیخو یبا ازدواجها مارانيدر ب يکروموزوم یهایناهنجار وعيش
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 فرد واجد ناهنجاری کروموزومي 34ليست کاریوتایپ : 1 جدول
 

Referral Result Sex Age Case 

Consanguineous Marriage 46,XX,t(1;5)(q32.1;p13.3) F 30 1 

Consanguineous Marriage 46,XY,t(5;11)(q13.3;q22.2) M 34 2 

Consanguineous Marriage 46,XYinv(9)(p11.2q13) M 30 3 

Consanguineous Marriage 46,XX,inv(9)(p11.2q13) F 28 4 

Consanguineous Marriage 46,XX,inv(9)(p11.2q13) F 20 5 

Consanguineous Marriage 46,XY,inv(9)(p11.2q13) M 33 6 

Consanguineous Marriage 46,XY,inv(9)(p11.2q13) M 31 7 

Consanguineous Marriage 46,XY,inv(2)(p11.2q13).2 M 30 8 

Consanguineous Marriage 46,XY,inv(1)(p11.2q21) M 32 9 

Consanguineous Marriage 45,XY,der(13;21)(q10;q10) M 25 10 

Consanguineous Marriage 46,XX,inv(9)(p11.2q13) F 26 11 

Consanguineous Marriage 46,XX,inv(9)(p11.2q13) F 39 12 

Consanguineous Marriage 46,XX,inv(9)(p11.2q13) F 29 13 

Consanguineous Marriage 46,XY,inv(9)(p11.2q13) M 28 14 

Consanguineous Marriage 47,XXX F 18 15 

Consanguineous Marriage 46,XY,inv(9)(p11.2q13) M 23 16 

Consanguineous Marriage 46,XY,inv(9)(p11.2q13) F 20 17 

Consanguineous Marriage 46,XX,t(17;20)(q23.3;q13.1) F 22 18 

Consanguineous Marriage 46,XY,inv(9)(p11.2q13) M 22 19 

Consanguineous Marriage 46,XY,inv(14)(q21.2q31.2) M 24 20 

Consanguineous Marriage 46,XY,inv(9)(p11.2q13) M 34 21 

Consanguineous Marriage 46,XX,inv(9)(p11.2q13) F 25 22 

Consanguineous Marriage 46,XY,t(1;Y)(q31;q12) M 27 23 

Consanguineous Marriage 45,XX,der(13;15)(q10;q10) F 22 24 

Consanguineous Marriage 45,XY,der(13;15)(q10;q10) M 25 25 

Consanguineous Marriage 46,XX,inv(9)(p11.2q13) F 31 26 

Consanguineous Marriage 46,X,Yqs M 25 27 

Consanguineous Marriage 46,XY,ins(3;?)(p13;?) M 26 28 

Consanguineous Marriage 46,XY,inv(9)(p11.2q13) M 31 29 

Consanguineous Marriage 46,XY,inv(9)(p11.2q13) F 27 30 

Recurrent Abortions & 

Consanguineous Marriage 
46, XX,t(6;13)(p22.2;q21.2) F 19 31 

Recurrent Abortions & 
Consanguineous Marriage 

XX,+mar,47 M 30 32 

Recurrent Abortions & 

Consanguineous Marriage 
46 ,XX,inv(9)(p11q12) F 27 33 

Infertility & 

Consanguineous Marriage 
46,XX,inv(9)(p11.2q21.2) M 33 34 

 

اران با خویشاوندی و سایر علل، فقط بيمدر بيماران با علت مراجعه ازدواج 

اجد مورد ناهنجار( و 1مورد ناهنجار( و ناباروری ) 3سابقه سقط مكرر )

لت عناهنجاری کروموزومي بودند. نرخ ناهنجاری کروموزومي در افراد با 

ازدواج  درصد در افراد با 4.65درصد در مقایسه با  3.09ازدواج خویشاوندی 

طرفه  های دوباشد. جابجایيقط مكرر یا ناباروری ميخویشاوندی همراه با س

  1 هایپنج  مورد، یک مورد آن مردی با جابجایي دو طرفه بين کروموزوم

 

                                                 
18Inversion  

 

 

 
 

 

به  1مي باشد که در تصویر شماره  Y  x46,XY,t(1;Y)(q31;q12)و

دهد و را نشان مي C-banding 2و تصویر شماره  G-bandingصورت 

 5و  1های مورد بعدی زني با جابجایي دو طرفه بين کروموزوم

,XX,t(1;5)(q32.1;p13.3) x46 نشان داده  3باشد که در تصویر شماره مي

ید که یک مورد آن سه مورد مشاهده گرددر شد. جابجایي رابرتسونين 

 21و  13های مردی با جابجایي رابرتسونين بين کروموزوم

x45,XY,der(13;21)(q10;q10)  ( و مورد بعدی آن 4)تصویر شماره

 15و 13های مردی با جابجایي بين کروموزوم

,XY,der(13;15)(q10;q10) x45 18 (. واژگوني5باشد )تصویر شماره مي 

بودند که واژگوني  مشاهده شده در این مطالعههای ترین ناهنجاریفراوان

مورد مشاهده شد. یک  18مورفيسم شایع در به عنوان یک پلي 9کروموزوم 

و یک مورد  2، یک مورد واژگوني کروموزوم 1مورد واژگوني کروموزوم 

( 6)تصویر شماره  x46,XY,inv(14)(q21.2q31.2) 14واژگوني کروموزوم 

سنتریک بزرگ در یک اجد واژگوني پریمشاهده گردید. یک بيمار و

ای از کروموزوم با منشا بود. یک بيمار واجد دخول قطعه 9کروموزوم 

بود. یک مورد واجد کروموزوم  3ناشناخته درون بازوی کوتاه کروموزوم 

مارکر بود که اندازه آن کوچک، متاسانتریک و در دو انتها ساتلایت داشت 

ه یوکروماتين باشد. همچنين، یک مورد آمد که حاوی مادو به نظر نمي

  .دیده شد Xسندرم سه گانه 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 G به روش Yو  1یپ فرد حامل جابجایي دو طرفه بين کروموزوم اکاریوت: 1 تصویر شماره

 x46,XY,t(1;Y)(q31;q12)بندینگ: 
 

 

 

 فرخنده بهجتي و همكاران  88

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
sj

rm
.6

.2
.8

5 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 s

ar
em

jr
m

.c
om

 o
n 

20
25

-0
6-

29
 ]

 

                               4 / 9

http://dx.doi.org/10.52547/sjrm.6.2.85
http://saremjrm.com/article-1-218-fa.html


 

 

 

 صارممجله تحقيقات پزشكي 

 

1400 تابستان، 2، شماره 6وره د                                                                                                                                                                                                     

      

 

 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
بندینگ:  C به روش Yو  1گستره نشان دهنده جابجایي بين کروموزم : 2 تصویر شماره

x46,XY,t(1;Y)(q31;q12) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
بندینگ:  G به روش 5و  1یپ فرد حامل جابجایي بين کروموزوم اکاریوت: 3 تصویر شماره

x46,XX,t(1;5)(q32.1;p13.3) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

بندینگ:   G به روش 21و  13یپ فرد حامل جابجایي بين کروموزوم اکاریوت: 4 تصویر شماره
x45,XY,der(13;21)(q10;q10) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
بندینگ:   G به روش 15و  13کروموزوم یپ فرد حامل جابجایي بين اکاریوت: 5تصویر شماره 

x45,XY,der(13;15)(q10;q10) 

 

 

 

 

 

 

 89صارم  مانیزنان و زا مارستانيارجاع شده به ب یشاوندیخو یبا ازدواجها مارانيدر ب يکروموزوم یهایناهنجار وعيش
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  G به روش 14یپ فرد حامل واژگوني پاراسانتریک کروموزوم اکاریوت: 6تصویر شماره 

 x46,XY,inv(14)(q21.2q31.2)بندینگ: 

 
 

 بحث
ميزان ازدواج خویشاوندی در جوامع مختلف بسته به فرهنگ، مذهب و 

در  مردمدرصد از  20در حال حاضر،  .[8]جغرافيایي آن متفاوت است 

های خویشاوندی در آنجا رایج است و کنند که ازدواججوامعي زندگي مي

آیند. ازدواج درصد از کودکان از والدین خویشاوند به دنيا مي 8.5

شود که از یک های مغلوبي ميباعث افزایش احتمال بيان ژن خویشاوندی

های مغلوب منجر به جد مشترک منشأ گرفته است. هموزیگوسيتي ژن

ماندگي ذهني، های مادرزادی قلب، عقبهای مانند بيماریبيماری

های مكرر های متابوليک، ناشنوایي، آمنوره اوليه، ناباروری و سقطبيماری

های اری ژنتيک به دليل جهش در یک ژن یا ناهنجاریبيم .[9]شود مي

های باشند که ناهنجاریمي 19چندعاملي های کروموزومي یا بيماری

در تقسيم ميتوز بعد از  20 کروموزومي، تعدادی و ساختاری، یا صورت ازنو

دهد. به والدین در طول ميوز رخ مي 22 یا در گاماتوژنز 21 تشكيل زیگوت

زیاد دیده  کروموزوميهای خویشاوندی اختلالات رسد که در ازدواجنظر مي

دهد که ميزان ( نشان مي2011و همكاران ) Behjati مطالعه  .[5]شود 

مانده ذهني که والدینشان خویشاوند در کودکان عقب کروموزوميناهنجاری 

 کودکاندهد مطالعات انجام شده نشان مي .[7]باشد درصد مي 1.24هست 

آیند که دارای ازدواج مبتلا به سندرم داون بيشتر از والدیني به دنيا مي

مشخص  1992و همكارانش در سال  Verma  .[10]خویشاوندی باشند 

زایي و مرگ نوزاد در ازدواج خویشاوندی بيشتر دیده کردند که مرده

معناداری بين ازدواج خویشاوندی با  شود. مطالعات متعددی ارتباطمي

ماندگي ذهني، اختلالات مادرزادی، بيماری های مانند سندرم داون، عقب

  .[12و11]اند های قلبي و متابوليک را نشان داده شدهناشنوایي، بيماری

 

                                                 
19Multifactorial  
20De novo  
21Zygote  

 
 

( در شهر کاشان انجام دادند، 2007و همكاران ) Mosayebiای که مطالعه

های مادرزادی در کودکاني که حاصل ازدواج نشان داد که ميزان ناهنجاری

درصد بود، در حالي که در کودکان با والدین غير  7خویشاوندی هست 

مطالعه، پنج جابجایي دو طرفه  در این .[13]درصد مشاهده شد  2خویشاوند 

های مختلف و سه جابجایي رابرتسونين مشاهده گردید بين کروموزوم

(. در افراد حامل جابجایي رابرتسونين هيچ فنوتيپ غيرطبيعي با 1)جدول 

های ساختاری متعادل وجود ندارد چرا که ميزان ذخيره ژنتيكي تغيير نقص

م هستند. با این حال، چنين بازآرایينكرده و افراد ناقل از نظر ظاهری سال

جدایي  در نتيجهمتعادل و ناهای هایي منجر به تشكيل کروموزوم

که ممكن است منجر به سقط،  ،ها طي ميوز شدهغيرطبيعي کروموزوم

جابجایي رابرتسونين  هایي با فنوتيپ غيرطبيعي شوند.ناباروری یا تولد زاده

درصد جمعيت  0.1 شيوعومي با ترین بازآرایي ساختاری کروموزغالب

ترین نوع جابجایي رابرتسونيني است غالب t(13;14) انساني بوده و جابجایي

باشد. از سه مورد های رابرتسونيني ميدرصد کل جابجایي 70که شامل 

و یک  t(13;14)جابجایي رابرتسونين یافت شده در این مطالعه دو مورد 

در جابجایي رابرتسونين است، بود که جز موارد نا )13t;21(مورد دیگر 
  .[151و14]

هایي هستند که در ترین ناهنجارینهای دوطرفه یكي از فراواجابجایي

دهند و افراد حامل این نوع نفر رخ مي 600نفر در هر  1جمعيت عادی 

جابجایي از نظر محتوای ژنتيكي نرمال بوده و هيچ گونه کم شدن یا ازدیادی 

گيرد. از این رو، این افراد معمولًا در محتوای ژنتيكي آن ها صورت نمي

ها، در طول ميوز افراد حامل جابجایي، جایينرمال هستند. این نوع جاب

های نامتعادل شود. ها ممكن است باعث ایجاد گامتجداسازی کروموزوم

یک زیگوت و در نهایت جنين با کاریوتایپ نامتعادل ممكن است منجر به 

 .[17و16]غيرطبيعي شود  کودکسقط خودبخودی یا 

 18ین مطالعه، های کروموزومي اهای حامل ناهنجاریدر ميان زوج

 که یک مورد از این ،سنتریک یافت شد( مورد واژگوني پریدرصد1.7)

 p11.2q13واژگوني در ناحيه  مورد دیگر17و p11.2q12 x9 واژگوني موارد،

و در یک مورد فرد نابارور مشاهده  23 بودند. در دو مورد فرد مبتلا به آتاکسي

مورفيسم را به عنوان پلي 9گردید. بيشتر پژوهشگران واژگوني کروموزوم 

مدت  9گيرند. اگرچه، وارونگي کروموزوم خيم در نظر ميکروموزومي خوش

درصد در نظر گرفته  3تا  1زیادی است به عنوان واریانت طبيعي با شيوع 

در این   .[18]شود کروموزومي تلقي نمي شود و به عنوان ناهنجاریمي

باشد. برخي از درصد مشابه جمعيت نرمال مي 1.7 مطالعه نرخ فراواني

با کاهش باروری، سقط  9ها مبني بر ارتباط بين واژگوني کروموزوم پژوهش

های قلبي، شانس افزایش اختلالات کروموزومي و مرگ مكرر و بيماری

و  Babu طبق مطالعه .[20و19]جنين در داخل رحم را گزارش کردند 

درصد از  42.1ها را در ، انواع مختلفي از واژگوني2006همكاران در سال 

 64با شيوع  9ها، واژگوني کروموزوم شاهده کردند که در ميان آنافراد م

درصد از این نوع واژگوني در  9.33داد و درصد بيشترین نوع را تشكيل مي

و ناهنجاری مادرزادی  24 مورفولوژیککه دارای اختلالات دیس کودکاني

22Gametogenesis  
23Ataxia  
24Dysmorphology  

 فرخنده بهجتي و همكاران  90
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بودند، مشاهده شد. به طور کلي، این کودکان طيف وسيعي از اختلالات 

واژگوني  .[21]دهند های مادرزادی را نشان ميمورفولوژیک و ناهنجاریدیس

در یک مورد مشاهده  1سنتریک در ناحيه هتروکروماتين کروموزوم پری

  .[22]شود شد که واژگوني این نواحي معمولاً نرمال در نظر گرفته مي

 که در یک بيمار به بدست آمد، p11.2q13در نقاط  2واژگوني کروموزوم 

سنتریک در نقاط یوکروماتيک است و از نظر ترین واژگوني پریمعمول

در ناحيه  14 مکروموزوواژگوني پاراسانتریک  .[23]باشد خطر ميکلينيكي بي

q21.2q31.2  نيز در این مطالعه مشاهده گردید. تا به حال تعدادی از

بودند، گزارش  14 مکروموزومواردی که دارای واژگوني پاراسانتریک در 

م یشدند که برخي از آن ها دارای علائم باليني بوده و تعدادی فاقد علا

ماندگي ذهني، توان به عقببودند. از مشخصات باليني گزارش شده مي

 .[24]و ناباروری اشاره کرد  25 ميكروسفالي

های اتوزومي به صورت وقتي فرد دارای واژگوني پاراسانتریک در کروموزوم

ها روی دو کروموزوم همولوگ متفاوت هتروزیگوت باشد، نظم و ترتيب ژن

نمایند که دو کروموزوم  26 توانند با یكدیگر سيناپساست و در صورتي مي

یک لوپ واژگوني تشكيل دهند. اگرچه نوترکيبي تا حدی در لوپ واژگوني 

د تواند منجر به توليافتد ميشود ولي هنگامي که اتفاق ميسرکوب مي

یک  ، Iمتعادل گردد. در واژگوني پاراسانتریک، در پروفاز ميوزناهای گامت

اگر  .شود تا قطعات با یكدیگر جفت شوندلوپ واژگوني تشكيل مي

در منطقه ی واژگوني رخ دهد، دو کروماتيد کناری که در  27 اورکراسينگ

ند اور شرکت ندارند حاوی قطعات ژني اوليه و غير نوترکيب هستکراسينگ

اور رخ داده است، شدیداً غير ها کراسينگو دو کروماتيد داخلي که در آن

شود و ها حذف و بعضي اضافه ميطبيعي هستند. در این حالت بعضي ژن

است.  29و کروماتيد دیگر فاقد سانترومر  28 یكي از دو کروماتيد دو سانترومر

دو کروموزوم  سانترومرها به طرف قطبين کشيده شده و،  Iدر آنافاز ميوز

سنتریک شود تا کروماتيد دیشود. این عمل موجب ميهمولوگ جدا مي

سنتریک به تشكيل دهد. این پل دی 30سنتریکدر مرکز سلول یک پل دی

های دوک شوند، ممكن است بشكند. رشتهتدریج که دو سانترومر دور مي

معمولًا آسانتریک  شوند و در نتيجه، قطعهآسنتریک متصل نمي به قطعه

گردد. در دومين تقسيم ميوز، کروماتيدها از یكدیگر جدا شده و حذف مي

های غير نوترکيب گردد. دو گامت حاوی کروموزومچهار گامت ایجاد مي

اصلي و دو گامت دیگر که حاوی کروموزوم های نوترکيب هستند، حذف 

مي که ها را دارند و غير قابل زیست هستند. بنابراین، هنگابعضي از ژن

اور درون یک واژگوني پاراسنتزیک رخ دهد، معمولاً هيچ زاده کراسينگ

از طرفي در ميوز کروموزوم حاوی  .[25]نوترکيبي وجود نخواهد داشت 

های نامتعادل حاوی مناطق اور گامتسانتریک و کراسينگواژگوني پری

های ميتواند منجر به سقط، ناباروری یا تولد نوزاد با ناهنجاری واژگونيخارج 

ها )دخول( یا شدگيمتعدد و ناتواني ذهني گردد. در حاليكه درج

                                                 
25Microcephaly  
26Synapse  
27Crossing Over  
28Dicentric  

در یک  توانند درون یا بين کروموزومي باشند.های یک طرفه ميجابجایي

شدگي مانند یک مورد حاضر شدگي بـين کروموزومي یا جابجایي درجدرج

بخشي از یک کروموزوم از محل طبيعي خود حذف و به  ،طالعهدر این م

شود. در این نوع یک کروموزوم غير همولوگ )ناهمسان( ملحق مي

نقاط شكست و  به ،ها، تشكيل گامت متعادل، نامتعادل و نرمالجابجایي

در پژوهش حاضر،  .[27و26]های درگير در جابجایي بستگي دارد کروموزوم

شده بود و منشأ این  3عه وارد بازوی کوتاه کروموزوم در یک بيمار یک قط

 های بيشتری دارد. قطعه معلوم نيست و نياز به بررسي

 ،مشاهده شده 31 در مطالعه ما، فقط یک ناهنجاری تعدادی )آنيوپلوئيدی( 

ترین نقایص کروموزوم جنسي در نوزادان تاکنون، شایع باشد.مي X تریزومي

( دیده شده XXY, XXX, XYYها انواع تریزومي )متولد شده و در جنين

متاسانتریک است. یک مورد واجد کروموزوم مارکر بود که اندازه آن کوچک، 

آمد که حاوی ماده یوکروماتين و در دو انتها ساتلایت داشت و به نظر نمي

باشد و بنابراین بيمار فنوتيپ نرمال داشت. نرخ ناهنجاری کروموزومي در 

درصد در  4.65درصد در مقایسه با  3.09افراد با علت ازدواج خویشاوندی 

)جدول  باشدیا ناباروری ميافراد با ازدواج خویشاوندی همراه با سقط مكرر 

(. با وجود تعداد نمونه کمتر، ميزان ناهنجاری کروموزومي در افرادی که 1

سابقه سقط مكرر یا ناباروری دارند، در مقایسه با افرادی که فقط به علت 

ازدواج خویشاوندی مراجعه نمودند بيشتر است. در چندین مطالعه نشان 

کروموزومي در بيماران با بيماری داده شده است که ميزان ناهنجاری 

ها واجد ازدواج خویشاوندی هستند، در مقایسه با ژنتيكي که والدین آن

نفر بيمار به  86در   .[28و27]باشد بيماران مشابه و والدین غریبه کمتر مي

علت ازدواج خویشاوندی همراه با سایر علل که شامل سابقه سقط مكرر، 

ي و فرزند با ناهنجاری یزاناباروری، ناتواني ذهني، مرگ نوزاد، مرده

، درصد( مشاهده شد 4.65کروموزومي، نرخ بالای ناهنجاری کروموزومي )

ي و پيامدهای باليني ها تحت ریسک برای ناهنجاری کروموزومفرزندان آن

اثر مشخص باورهای دیني بر رفتارهای اجتماعي و پيش  باشند.آن مي

های فكری حاکم بر یک جامعه سنتي مثل ایران، منجر به نرخ بالای زمينه

رود که به ازدواج خویشاوندی در این کشور شده است. بنابراین انتظار مي

مطرح باشد و از طرفي همان نسبت افزایش اختلال کروموزومي، بالانس 

های نهفته و مغلوب هستند ژن بروز برایها بستر مناسبي این نوع از ازدواج
اند، اما هنوز به عنوان ها تا حدودی کاهش یافتهگرچه، این نوع ازدواج .[28]

های ژنتيكي مغلوب و اختلالات باروری و تكاملي مانند عامل افزایش بيماری

 .[29]شوند لالات مادرزادی شمرده ميناباروری، سقط جنين و اخت
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30Bridge Dicentric  
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 نتیجه گیری
های کروموزومي در افراد دارای دهد که بروز ناهنجاریاین مطالعه نشان مي

باشد و بایستي به عنوان یک ازدواج خویشاوندی در جمعيت ایران بالا مي

امر مهم و گلوگاهي برای بررسي ناهنجاری کروموزومي در جمعيت در نظر 

ها از دست آمده، آگاهي زوج بهگرفته شود. همچنين، با توجه به نتایج 

های ژنتيكي و بررسي پيامدهای ازدواج خویشاوندی و انجام مشاوره

کند که افراد ين تأکيد ميکروموزومي امری ضروری است. این مطالعه همچن

دارای اختلال کروموزومي باید هنگام بارداری، به مراکز ژنتيكي مراجعه 

، مشاوره کروموزوميهای کنند. با توجه به انتقال توارثي این ناهنجاری

  .شودژنتيک و تشخيص قبل از تولد توصيه مي

 

 :تشكر و قدردانی
بدین وسيله از کليه متخصصان و پزشكاني که بيماران را به آزمایشگاه  

سيتوژنتيک ارجاع دادند و همچنين از پرسنل آزمایشگاه سيتوژنتيک 

های ارجاعي، کمال تشكر و قدرداني را صارم و خانوادهتخصصي بيمارستان 

 داریم. 

 

 :قیلاتاییدیه اخ
در این مطالعه کدهای اخلاقي رعایت گردیده و اطلاعات هویتي بيماران 

 فاش نگردید. 
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 :سهم نویسندگان
 تمامي نویسندگان در انجام این مقاله و نيز پژوهش مورد نظر نقش داشتند. 
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