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 در استان خوزستان MTHFRهای مرتبط با سقط مکرر در ژن مورفیسمسی پُلیربر

 2رضا حجاریمحمد و *1زاده، فاطمه بساق1افسانه کرم زاده

 یشناسستیزدانشگاه آزاد اسلامی، واحد دزفول، گروه ایران، دزفول،  1

 یناسشستیزایران، اهواز، دانشگاه شهید چمران اهواز، دانشکده علوم، گروه  2

 07/10/1401تاریخ پذیرش:  03/03/1401: تاریخ دریافت

 چکیده

حاملگی  یهایینارسااز  %15 که سبب باشدمی یچندعامل یاختلال (RPL= Recurrenl Pregnancy Loss) سقط مکرر

 (MTHFR) متیل تترا هیدروفولات رودکتاز که دهدیمتحقیقات نشان اگرچه علل اصلی سقط مکرر ناشناخته است؛ اما .است

 یسهیمقاو بررسی  روپیش تحقیق اساس، هدف ازاین  . براصلی خطر ژنتیکی برای سقط مکرر است از عوامل یچندشکل

 یزن مبتلا به سقط مکرر با سابقه 50 در این جُستار است. نیمکرر جنمختلف در بین زنان مبتلا به سقط  یهاجهشفراوانی 

نه ئیموتوسط الکتروفورز  MTHFRمورفیسم ژن لیدو پُ بررسید و قرار گرفتنرد مطالعه موسقط  از بیشتری حداقل دو یا دفعات

 در (%30) معادل نفر 15زن مبتلا به سقط مکرر مورد  50 از .سم گردیدفراوانی ر نمودار و شد انجام 3130XL   ABIدستگاه و

 3 ،وتگهتروزی (%16) نفر 8 وت،گتروزیه C>T677و A>C  1298برایهر دو جهش  در (%22نفر ) 11 ،منفیهر دو جهش 

نتایج بدست  ن .ندبود A>C 1298 وتگهموزی (%2) نفر 1و  وتگهتروزی (%24) نفر 12 و C>T 677وت گهموزی (%6) نفر

در  بسزایینقش  متیل تترا هیدروفولات رودکتاز ژندر  A1298Cو  C677T یهاجهشآمده در این پژوهش نشان داد که 

 .است نیجنسقطفوق در زنان مبتلا به  یهاجهشحاکی از فراوانی نسبی بالای  که ترومبوفیلی دارند

 .MTHFR ، PCRمورفیسم ژن لیپُ فولات، یچرخه ترومبوفیلی، جنین، سقط مکرر کلیدی: واژه های

 Bossagh_f_1359@yahoo.com :یکیالکترون پست مسئول، سندهینو *

 مقدمه

 اول و دوم حاملگی سقط یعارضه در سه ماهه نیترعیشا

موجود  یهاگزارشبر اساس ( 1. )است (Abortion)جنین 

 و ای از یک سقط دارندپیشینهاز زنان  درصد 5 - 3 باًیتقر

 وجود با ،سقط ی مبتلا بههازوج درصد 50در  باًیتقر

به همین  .ماندیمته آن ناشناخ علت ولوژیارزیابی کامل اتی

ناشناخته  هایی با دلایلاین افراد در گروه سقط دلیل

است که این دسته از  شده زدهتخمین  .شوندیم یبندطبقه

صد شانس حاملگی موفق در 75بیش از  توانندیم هازوج

سازمان  ارائه شده از سوی طبق تعریف (5. )باشندداشته 

 (WHO = World Health Organization) یجهانبهداشت 

یا  22-20 یهفتهبه معنای ختم حاملگی قبل از  نیجنسقط

سقط  (7. )استگرم  500تولید جنینی با وزن کمتر از 

از لحاظ بالینی انواع مختلفی دارد که یکی از  یخودخودبه

بار متوالی  3یا  2که اگر بیش از  استسقط مکرر  هاآن

مکرر سقط  ه وپاتولوژیک پیدا نمود یجنبهتکرار گردد 

(RPL)  نیازمند بررسی و درمان مناسب  که شودیمنامیده

باردار سقط  یهاخانمدرصد  5تا  1 حدود (1). بودخواهد 

که ممکن است به دلیل  کنندیمرا تجربه  مکرر

 :ازجملههمچون اختلالات ژنتیکی  ییهایینارسا

اختلالات اسپرم  و؛ یژنکروموزومی و تک  یهایناهنجار

 دهدیمشواهد بسیاری وجود دارد که نشان  (3) باشد.

دلیل بسیاری از  تواندیمترومبوز در عروق باریک جفت 
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تعادل بین وجود  (20). باشدنامشخص  یعلت با هاسقط

 ؛در اوایل بارداری است ، امری حیاتیانعقاد و فیبرینولیزیک

در  یعامل عنوانبهبر این است که ترومبوفیلی  ما فرض

با افزایش  ،در بارداری (12. )داردنقش  RPLلوژییوپاتوفیز

 ،سطح ضد انعقاد، در ضد انعقاد یکنندهیریشگیپ عوامل

که منجر به انعقادی بیش از حد  دیآیمبه وجود کاهشی 

ی در زنان و ترومبوفیلی ارثی، با عوارض مختلف .گرددمی

رشد  زایی، محدود شدنمرده، RPL زایمان آنان از قبیل:

 .(11) ره الکلامپسی و قطع جفت همراه استپ جنین،

ترومبوز  گیریمستعد بودن بدن از لحاظ ژنتیکی در شکل

 (THCY) ارتفاع سطح هموسیستئین افزایش وریدی و

 فیتوص RPL در پاتوفیزیولوژی عواملی مؤثر عنوانبه

-پلُی ،اتفاق فرض ما در تشخیص علت این اولین اند؛شده

 یهاژن در C(CNP) یختصاصنوکلئوتیدی اتکمورفیسم 

در  V-Lehdenعامل  جمله ازانعقاد  عامل یکنندهکد

حال آنکه دومین فرض ما .است 62020LOAروتئینپ

 متیل تترا هیدروفولات رودکتاز در جهش گیریشکل

(MTHFR) نقص در  ،ترومبوفیلی ی از عللیک (14. )است

متابولیسم هموسیستئین و افزایش میزان  یچرخه

عادات غذایی برخی  (6. )استتئین در پلاسما هموسیس

 هم از نظرمردان  مثل دیتول بر چای و مصرف کافئین :مانند

در  ریتأث نیجنسقط باروری و هم از نظر میزان لقاح و

توان اذعان داشت می پس (10. )گذاردیم همسرانشان تأثیر

متابولیسم  اثربخشی مناسب در دریافت رژیم غذایی که

مواد  کاهش مصرف و کننده داردنقشی تعیین هموسیستئین

 B12 و B6مانند فولات کمپلکس  B و ویتامین غذایی

( 8. )شودیمبه افزایش سطح هموسیستئین پلاسما  منجر

 B12 و ویتامین کیدفولیاسکاهش غلظت  علاوه بر این،

. گرددیمآسیب عروق  به تبعافزایش هموسیستئین و  باعث

 100-50باردار فولیک در زنان نیاز روزانه اسید( 16)

مختلف  یهاسمیمتابولدر سنتز  تواندیممیکروگرم است که 

سطح  راتییتغ (13. )بدن حضوری فعال داشته باشد

نشان داده بارداری  از ی سه ماهههموسیستئین در هر دوره

-20 یهاهفتهحاملگی در است که بیشترین کاهش را در 

 را لیتر و بالاترین سطح میکرو مول در 3/4حدود و در  28

 داشته 42-36 یهاهفتهمیکرومول در لیتر در  5/5در حدود 

نرمال هموسیستئین در سرم خون  یدامنه( 16. )است

این  کهیدرصورت و دسی لیتر است بر گرمیلیم 54/0-3/2

. است خطرناکمقدار افزایش یابد برای زنان باردار بسیار 

پروتئینی است که از غیر  اینهیدآمیاس هموسیستئین

، در چنین شرایطی شودیممتیونین ایجاد  ینهیدآمیاس

متیونین عامل متیل خود را در واکنش بیوشیمیایی از دست 

  MTHFR .(4شود )یمتبدیل به هموسیستئین  و دهدیم

متابولیسم هموسیستئین  یکنندهمیتنظ کهمهم  یآنزیم

(HCY) باعث کاتالیزور و است MTHFR5،10 به 

MTHFR 5 کاتالیک آنزیم  یکننده. ژن کدشودیم

MTHFR م وانتهای بازوی کوتاه کروموز در(1p36.3 ) قرار

 قرارگرفته  CDNA2220اگزون در طول  11 داشته و با

 (7. )است

 

 
 (7) 1بر روی کروموزوم  MTHFRژن  گاهیجا -1شکل 
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منجر به کاهش فعالیت آنزیم و  MTHFRجهش ژن 

به تبع با که  شودیمهموسیستئین افزایش بیش از حد 

 اندوتلیال ایجاد آسیب اکسیداتیو افزایش تجمع پلاکتی و

واریانت  9 و موتاسیون نادر 34 راًیاخ( 11) گردد.همراه می

شامل  که (19)است در این ژن شناسایی شده یمعمول

دو جهش شایع در ژن  A1298Cو  C677T یهاجهش

MTHFR باید یادآور گشت که ژهیوب (11باشند. )می SNP 

MTHFR C677T  نقشی بسیار در متابولیسم هموسیستئین

مورفیسم روی پلُیمطالعات چندانی ( 14د. )نمهم دار

A1298C  است که ژنوتیپ  شدهمشخصانجام نگرفته اما

CC ژنوتیپ عملکرد  درصد 60، عملکردی معادلAA  را

، سطوح A1298Cآلل افراد هموزیگوت برابر  .ستدارا

اما افراد  ؛دهندینمرمی را نشان بالای هموسیستئین سِ

 C677Tهای مورفیسملیاز پُ ترکیبی با دارای هتروزیگوت

بیوشیمیایی مشابه دارای مشخصات  A1298Cو 

 یافتهیشیافزاسطوح  با ،C677T یهاهموزیگوت

. هستند یکسان فولات یافتهیکاهشسطوح  و هموسیستئین

و  C677Tهای مورفیسملیپُ یسهیمقا( 1) در جدول (2)

A1298C  ژنMTHFR  است. شدهدادهنشان 

 

 MTHFR(7) ژن A1298Cو  C677T یهاسمیمورفیلپُ یسهیمقا -1جدول 

 C677Tمورفیسم پلی A1298Cمورفیسم پلی

%32 MTHFR %70 MTHFR 

 (جاجابهجهش اشتباه ) یانقطهجهش 

 .دهدیماین ژن رخ  4ی شمارهدر اگزون  .دهدیماین ژن رخ  7ی شمارهدر اگزون 

 کندیمتبدیل آلانین را به یک کدون والین  یی گلوتامات به آلانینجاجابهباعث 

 قلمرو کاتالیتیکی پروتئین N-terminalدر بخش  222در کدون  جهش C-terminal ی کنترل پروتئینحوزهدر  429در کدون 

 شودیمجهش به پروتئین حرارتی منجر  دما بدون تغییر

 .دهدیمفعالیت آنزیمی را کاهش 
درصد در  70تا  50از دست دادن فعالیت  دهدیمفعالیت آنزیمی را کاهش 

 C677Tهای در صد از دست دادن هتروزیگوت 30 و C677T هموزیگوت

 

فراوانی  یسهیمقابررسی و  حاضر، تحقیق ف ازهد

ن سقط مکرر جنی به مبتلامختلف در بین زنان  یهاجهش

 .است

 روشهامواد و 

زن مبتلا به سقط  50 روپیشدر تحقیق  بررسی ژنوتیپ:

به آزمایشگاه ژنتیک  کنندگانمراجعهاز میان مکرر جنین 

تا شهریور ماه  1397بهمن ماه  نورژن اهواز در برهه زمانی

ی پزشکی بیماران و نظر متخصص پروندهبا توجه به  1398

و فاقد  (5.03±27.7)با میانگین و انحراف معیار سن  ،زنان

مشکلات آناتومی رحم، سیتوژنتیکی، هورمونی، 

یا دفعات  2حداقل  هایمونولوژیک و اختلال اسپرم ک

را در پرونده بیستم بارداری  یهفتهسقط قبل از  ،بیشتری

 انتخاب شدند. رای بررسی و پژوهش حاضرب ندداشتخود 

 یهالولهدر  شدهانتخابخون محیطی از افراد  تریلیلیم 5

 روش استاندار رسوب نمکیبه  گرفته شد و EDTAحاوی 

از روش  یبررس موردتعیین ژنوتیپ افراد  رایب و  استخراج

PCR .زریوایدکیت  از برای بررسی ژنوتیپ استفاده شد 

(Devyser Thrombophilia Art. No.: 8-Ao35) و  استفاده

تصادفی از روش تعیین توالی توسط  طوربنتایج  تأییدای بر

 .گردیداستفاده  هاژنروی برخی  نظر موردتکثیر قطعات 

 شده ارائه 2ول در جد شدهاستفادهمشخصات پرایمرهای 

 است.
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 MTHFRژن  1298و  677های مورفیسمپُلی دارنشانهمشخصات توالی پرایمرهای  -2جدول 

MTHFR 

1298 
24mer F: 5'-CTTTGGGGAGCTGAAGGACTACTA- 3' 163bp 

 23mer R: 5'-CACTTTGTGACCATTCCGGTTTG-3' 

MTHFR 

677 
21mer F: 5'-CTGGGGTCAGAAGCATATCAG-3' 498 bp 

 20mer R: 5'-CTGGGAAGAACTCAGCGAAC-3' 
 

 lµ20 نهایی در حجم PCRمواد لازم برای واکنش 

دی  lµ10 Tag master Mix RED (X2)، lµ10شامل:

و ( lµgr/100)( ژنومی)الگو lµ2DNA،(DWواتر )استیل 

( بود. مراحل Mµ5)MTHFR پرایمر هر جفتلاندا از  1

از  DNAنمونه  یبر روبه ترتیب ذیل  PCRروش انجام 

کنترل انجام شد. پس از دناتوراسیون اولیه در  و بیمار گروه

-برای پلُی DNAدقیقه، قطعات  5به مدت  95 دمای

 30 به مدت 95) کلیس 30در  1298،677 مورفیسم

ثانیه(  30مدت به  72ثانیه،  30به مدت  ثانیه،

ر یافتند و به دنبال آن مرحله طویل سازی نهایی در تکثی

 با استفاده از PCRمحصول سپس  انجام شد؛ 4دمای

بر روی ژل  ABI3130XL  موئینهرزودستگاه الکتروف

 رسم گردید.نمودار فراوانی و  انجام شد درصد 5/1آگاروز 

(2) 

 نتایج

بعدد از  :آنالیز قطعات حاصله توسط دستگاه تعیین توالی

PCR، مددورد آنددالیز توسددط ،بررسددی محصددولات بددرای 

در  و نتایج تعیدین تدوالی قرار گرفتند رزالکتروفو کاپیلاری

 .اندشدهه نشان داد 6، 5، 4، 3، 2 یهاشکل

 مشاهدهبا توجه به نتایج  ها:مورفیسمبررسی فراوانی پُلی

مورفیسم در الکتروفورز، ژنوتیپ هر فرد برای هر پلُی شده

و  C677T یچندشکلمشخص شد. نتایج حاصل از فراوانی 

A1298C   و فراوانی ژنوتیپی مشاهده شده در زنان دچار

 است. شدهدادهنشان  3سقط مکرر در جدول 

 

 با سقط مکرر MTHFRهای مورفیسمی پُلیرابطه

 

 
19912 

 هده شد.هتروزیگوت مشا صورتب c.677C>Tتغییر -2شکل 
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19928 

 

 
 هتروزیگوت مشاهده شد. صورتب c.A1298TCتغییر -3شکل 

 

19928 

 
 هتروزیگوت مشاهده شد. صورتبه c.677C>Tتغییر -4شکل 

 

19702 

 
 ه شد.هموزیگوت مشاهد صورتب c: C677Tتغییر -5شکل 

 

19751 

 
 هیچ جهشی مشاهده نشد. -6شکل 
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 در زنان دچار سقط مکرر MTHFRدر ژن  1298و  677مورفیسم های پُلیها و آللی ژنوتیپمقایسه -3جدول 

 1298جهش 

 هموزیگوت

 677جهش 

 هموزیگوت

 1298 جهش

 هتروزیگوت

 677جهش 

 هتروزیگوت

هر دو جهش 

 تهتروزیگو

 دو جهش هر

 نرمال
 هامورفیسمپلی  هاآلل

- - - - - 15 CC 

677 - - - 8 11 - CT 

- 3 - - - - TT 

- - - - - 15 AA 

1298 - - 12 - 11 - AC 

- - - - - - CC 

 هانمونهفراوانی  - 15 11 8 12 3 1

 درصد فراوانی - 30% 22% 16% 24% 6% 2%

 

 

 MTHFRژن  در A1298Cو  C677Tمورفیسم ه در دو پلییافتجهش نمودار بیماران -1نمودار 

 

 بحث

 بر روی جوامع مختلف، عوامل مختلفی شدهانجاممطالعات 

از برخی در  (4.)اندنمودهرا برای سندرم سقط مکرر معرفی 

که کمبود فولات،  شده است مطالعات نشان داده این

های یسممورفی برای پلیو هموزیگوت هموسیستئین -هایپر

و  عامل خطر برای سقط خود به خودی MTHFRژن 

طالعات دیگر ارتباط م کهیدرحالتخریب جفت هستند. 

 (2. )اندکرده ها و سقط مکرر را ردمورفیسممیان این پلی

ز این مطالعات حاصل نشده نتایج واحدی ا کهییازآنجا

عامل و ارتباط آن با سقط مکرر  یمطالعه است؛ بنابراین

 یموردعلاقهن، همچنان یکی از موضوعات جنی

حاضر، با توجه به  یمطالعه در .(6) استپژوهشگران 

و  C677T یهاجهشکه  ه شدنتایج بدست آمده نشان داد

A1298C  ژنMTHFR  در ترومبوفیلی  یمؤثرنقش

مشابه با نتایج مطالعات اسکندری و همکاران در دارند و 

 یهایندشکلچبین  یداریمعنارتباط  2013سال 

A1298C و C677T ژن MTHFR و RPL   وجود

در سال  و همکاران رودریگوئزهمچنین  ؛ (19) داشت
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 MTHFRافرادی که دارای ژن در  افتندیدر 2009

C677T و MTHFR A1298C ،خطر افزایش  هستند

پس در  گردد؛مشاهده می در آنها بیشتر یخودخودبهسقط 

-، پلیB ویتامین نامناسب یا عدم مصرف مصرف هنگام

 خطرناک توان یکی از عواملرا می MTHFRمورفیسم 

در مطالعاتی ( 18) .آوردبه شمار  یخودخودبهبرای سقط 

 ای با عنواندر مقاله 2007در سال  و همکاران کالجان دیگر

 ژن A1298Cو  C677Tمورفیسم های پلیژنوتیپ

MTHFR  به شیوه از دست دادن جنین به بررسی 

 د کهبه این نتیجه رسیدن ی در انسان پرداختند وخودخودبه

 عامل CCمستقیم به ژنوتیپ  طوربهزنده ماندن جنین 

به نظر  اگرچه دارد. ارتباطی ویژهت کننده جنین محافظ

 کنندهنییتع یعامل سه جهش، MTHFRژنوتیپ  رسدیم

و همکاران در  تایواری( 9. )است SAجنین و  در مرگ

 عنوانبهرا   MTHFRمورفیسم ش ژن پلیجه 2015سال 

مرگ جنین با وزن کم  عاملی ژنتیکی در زایمان زودرس و

 .بررسی کردندهند  ی، در جمعیت شمال شرقهنگام تولد

 MTHFRمورفیسمنشان داد جهش ژن پلی هاآن یهاافتهی

C677T ممکن  و دهدیمزایمان زودرس را افزایش  خطر

که  ییهایحاملگ ی دری تشخیصنشانگر عنوانبهاست 

-بدینن بنابرای مستعد زایمان زودرس باشند، استفاده گردد؛

است کنترل  خطرات مرتبط به زایمان زودرس قابلگونه 

و  ، وانیلاربی هندجنوب غ واقع در کولار یمنطقه. در (20)

مبنی بر ی عنوان شواهد پژوهشی با 2015در سال  همکاران

-پلیبر  برای نوزاد را دردخیل بودن عوامل خطر از سوی پ

در زوجینی که  MTHFR5،10 ژن  C677T سمیمورف

پس از  نشان داد کهرا  هستند RSASدارای سقط مکرر 

 طوربهبالایی  بسامد مشاهده گردید که تیدرنهاسی ربر

مربوط به پدر عامل سقط  MTHFRژن  T خالص آلل

 مورفیسمپلی ریتأثحاضر  یمطالعهبنابراین،  مکرر است؛

C677T  ژنMTHFR  غربالگری  از سوی پدر نوزاد در

دهد یمرا نشان  شوندیمسقط مکرر  دچارزوجینی که 

در  2017سال در  بالاسوبرامانیام و همکاران .(21)

 MTHFRهای مورفیسمپژوهشی به تجزیه و تحلیل پلی

 اتمطالع د کهمکرر به این نتیجه رسیدن در حاملگی و سقط

غربالگری  یاندازهربالگری پدران به غ دهدیمبیشتر نشان 

است یت ماه حائز سقط مکرر یهیاولمادران در تشخیص 

مورفیسم ی آنالیز پلیمطالعه به 2016در سال رای  .(5)

C677T MTHFR هایو خطر سقط مکرر در جمعیت 

 دهدیمنشان  هاآنالیز یی پرداخت و اذعان داشت کهآسیا

در جمعیت  RPL و T 677 MTHFR C نیبارتباط قوی 

یت استفاده از فولات در درمان مآسیا و افزایش اه

در و همکاران  نایر . (17دهد )یمپیشگیری از آن را نشان 

 مورفیسمی آنالیز ارتباط پلیمطالعهدر  2013سال 

A1298C  ژنMTHFR  در  نیجنسقطدر درمان و

با  MTHFR میان ارتباط ژنتیکی ه بررسیبهند  تیجمع

نتایج  پرداختند، و سقط مکرر A1298C یسممورفپلی

ی عامل A1298C MTHFR یچندشکلکه  نشان داد هاآن

پرست و همکاران خالق .(15) است ژنتیکی در سقط جنین

-پلیدو  میان به بررسی ارتباط یامطالعهدر  2011در سال 

با  MTHFR در ژن A1298Cو  C677T مورفیسم

دست آمده در این نتایج ب و سندرم سقط مکرر پرداختند

مورفیسم از دو پلی یک چیهنشان داد  نیز پژوهش

MTHFR مکرر در زنان  ت سقطلع کنندههیتوج توانندینم

 2017در سال  و همکارانهوانگ  .(2) مورد بررسی گردند

در با خطر سقط مکرر  MTHFR به بررسی در پژوهشی

 ژن MTHFRو بیان داشتند جهش  پرداختندکره  تیجمع

C677T   وA1298C  با سقط مکرر ایدوپاتیک در زنان

که  دهنده آن استارتباطی ندارد و این اتفاق نشان یاکره

 آلل حساس نباشند و با آسیب بهاین افراد ممکن است 

در سال  و همکارانفابیول . (10) مواجه نشوندسقط مکرر 

، یچندشکلترومبوفیلی و  یهاجهش یامطالعهدر  2014

سقط مکرر  در ،ی راترکیبدر حالتی  یا ییتنهابه

 هیچ ارتباطی د کهبیان داشتن ی بررسی کرده وخودخودبه

دیده  RSAبر روی  طالعه موردمهای مورفیسمپلی میان

در  2020در سال  و همکارانلیو   .(12) است نشده

https://doi.org/10.22034/cmr.2024.2254


 1403، 3، شماره 37جلد                                                                         )مجله زیست شناسی ایران(   سلولی و مولکولیمجله پژوهشهای 
542024.22CMR./10.22034DOI:               289-033مقاله پژوهشی، صفحات 

هنگام  مادرزادی پژوهشی به بررسی ارتباط بین نقایص

ن یک فولات در کودکاژن آنزیم متابول یچندشکلتولد و 

 تواندیممورفیسم فولات پلی د کهو بیان داشتن دپرداختن

و تقویت  اد دخیل باشدتولد نوزمستقیم در نقص  طوربه

با توجه  HCYمورفیسم آنزیم متابولیسم فولات تعیین پلی

هنگام تولد  صینقابروز  ،کیدفولیاسبه توانایی استفاده از 

در سال  و همکاران ییلا. (13دهد )یمکاهش در نوزاد را 

 کم با MTHFRژن  C677T آلل د کهکردنبیان  2012

سنبلستان و  .(22دارد ) ی مستقیمفولات ارتباط شدن

 C677Tمورفیسم پلیدر بررسی  2018همکاران در سال 

با میزان هموسیستئین در زنان مبتلا به  MTHFRژن 

نتیجه به این ناباروری اولیه و ثانویه در استان اصفهان 

 MTHFR ژن C677T مورفیسمپلیوجود  د کهرسیدن

کاهش سطح  ا افزایش سطح هموسیستئین وب تواندیم

و ویتامین موجب ایجاد سندرم سقط مکرر  کیدفولیاس

 .(4) جنین گردد

 یریگجهینت

 یهاجهشنتایج بدست آمده در این پژوهش نشان داد که 

C677T  وA1298C ژن MTHFR در  مؤثر ینقش

 یبالا ینسب یاز فراوان یحاکها بررسیو  وفیلی دارندترومب

بر  .داشت را نیجنسقطفوق در زنان مبتلا به  یهاجهش

غربالگری پدران همانند  شدهگزارشاساس مقالات 

. جهش است برخوردار یاژهیوغربالگری مادران از اهمیت 

بیشتر بوده  A1298Cنسبت به  C677T مورفیسمپلی در

مطالعات  A1298Cمورفیسم ی پلینهیزمر و نیاز است د

 .صورت پذیرد ایویژه

 یقدردانتشکر و 

و آقای زاده دکتر فاطمه بساق سرکار خانم از کمال تشکر

نورژن  آزمایشگاه و کارشناس حجاری محمدرضادکتر 

که در ماسبی و همکاران ایشان  نیمحمدحسآقای  اهواز

 .مداریمانجام این پژوهش یاری کردند ابراز 

 منابع

 (1320) کاریزی، شهرهاسکندری، فاطمه؛ اکبری، محمدتقی؛ زارع -1

 C1298A و T677C یهایبررسی ارتباط چندشکل»

، 18( 4ه، )نشریه پژوهند« مکرر جنینبا سقط  MTHFR ژن
173-167. 

 (1397) آباد، سعید؛ میرزااحمدی، سینا، سیدامین؛ ذاکربستاناشکان -2

 DROSHA)  دستگاه یهامورفیسم ژنیبررسی ارتباط بین پل»

& EXPORTIN5) miRNA  در  یخودسقط مکرر خودبهو

، 8.30مولکولی -سلولیبیوتکنولوژی  یهامجله تازه« شهر تهران

45-52. 

 » (1390زهرا ) ،نورمحمدی؛ سعید ،مروتی؛ امین ،پرستخالق -3

با   MTHFRدر ژن A1298C و C677T مورفیسمارتباط دو پلی

 .95-88 «سقط مکرر سندروم

اهی مطالعه همر"(: 1397) میرفخرایی و شهره ،زارع کاریزی -4

خطر  با VEGF در ژن rs699947 وrs3024998 ی هایچندشکل

 .8-1: 12.4دانش زیستی ایران  "بروز سقط مکرر جنین.

سادات؛ سازگار، حسین؛ ضیاءجهرمی، نوشا؛ ، الهامسنبلستان -5

  C677Tمورفیسدمارتباط پلدی»  (1397) فارسانی، فرزانهمحمدی

 دوکتاز با میدزان هموسیستئیدن درژن متیلن تتراهیدروفولات ر

 مجله« زنان مبتلا به ناباروری اولیه و ثانویه در استان اصفهدان

 .656-647،  1،8دانشگاه علوم پزشکی فسا 

ارزیابی سقط مکرر و اهمیت » (1393) ولیان بروجنی و صادق -6

 .41-36، 6.25آزمایشگاه و تشخیص « یکیعوامل ژنت
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Abstract 
Background and purpose; Recurrent Pregnancy Loss (RPL) is a multifactorial disorder 

responsible for 15% of miscarriages. The fundamental causes of recurrent miscarriage 

are unknown. Research shows that MTHFR polymorphism is a main genetic risk factor 

for recurrent miscarriage. Accordingly, this study aimed to investigate and compare the 

frequency of different mutations among women with recurrent miscarriages. Cases and 

Methods; In this study, 50 women with recurrent miscarriages who had at least two or 

more miscarriages; were studied, and Two polymorphisms of the MTHFR gene were by 

electrophoresis, and the ABI 3130XL device were studied; after that, a related 

abundance chart has drown. Results show that Out of 50 women with recurrent 

miscarriage, fifteen (30%) were negative for both mutations, and 11 (22%) were both 

heterozygous for A> C 1298 and C> T> 677. eight patients (16%) were heterozygous, 

three of them (6%) were homozygous C> T 677, twelve (24%) were heterozygous, and 

just one of them (2%) were homozygous A> C 1298. Conclusion: The results showed 

that mutations C677T and A1298C of the MTHFR gene have a drastic role in 

thrombophilia and deliver a high relative frequency of these mutations in women with 

miscarriage. 

Key words: Recurrent Pregnancy loss, Thrombophilia, Folate cycle, MTHFR gene 

polymorphism, PCR. 
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