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 مقبله تحقیقی
 

 1یبرومبتوز نوع نوروف یرانی مبتلا بها در بیمبران NF1در ژنهب  بررسی جهص
 

 2 سحر هنرمند جهرمی،  1،* فهیمه ببغببنی آرانی، 1 یبوری نیلوفر
 

 دیكٛا، زا٘كٍبٜ آظاز اؾلأی، ٚضأیٗ، ایطاٖ -ٌطٜٚ غ٘شیه ٚ ثیٛسىِٙٛٛغی، زا٘كىسٜ ػّْٛ ظیؿشی، ٚاحس ٚضأیٗ .1
 دیكٛا، زا٘كٍبٜ آظاز اؾلأی، ٚضأیٗ، ایطاٖ -ٔیىطٚثیِٛٛغی، زا٘كىسٜ ػّْٛ ظیؿشی، ٚاحس ٚضأیٌٗطٜٚ  .2

 
 fbaghbani@iauvaramin.ac.ir  آزضؼ اِىشطٚ٘یىی: *مسئول مکبتببت:

 
 دیكٛا، زا٘كٍبٜ آظاز اؾلأی، ٚضأیٗ، ایطاٖ -ػّْٛ ظیؿشی، ٚاحس ٚضأیٌٗطٜٚ غ٘شیه ٚ ثیٛسىِٙٛٛغی، زا٘كىسٜ  محل انجبم تحقیق:

 
 23/6/1400سبضید دصیطـ:       17/5/1400 سبضید زضیبفز:

 
 چکیده

حسٚز  NF1غٖ ٌطزز. ثب ثطٚظ سٛٔٛضٞبیی زض اعطاف اػهبة ٔكرم ٔیٚ ػهجی اؾز -دٛؾشی ٘ٛػی ثیٕبضی٘ٛضٚفیجطٚٔبسٛظ 
ثٝ زِیُ ا٘ساظٜ ثعضي وٙس. اٌعٖٚ اؾز ٚ دطٚسئیٙی ثٝ ٘بْ ٘ٛضٚفیجطٚٔیٗ ضا وس ٔی 60زاقشٝ ٚ قبُٔ  عَٛ ویّٛ خفز ثبظ 350
-خٟف ثٝ ثطضؾیایٗ سحمیك زض  ،ثٙبثطایٗ .ثعضي اؾز یچبِك ایٗ غٖٞبی ٞب، قٙبؾبیی خٟفٚ ٘یع سٙٛع ا٘ٛاع خٟف NF1غٖ 

 15٘ٛٔی غ DNA اؾشرطاج ٚ قس. دؽ اظ ذٍٛ٘یطی دطزاذشٝ 1 ٘ٛع یجطٚٔبسٛظٔجشلا ثٝ ٘ٛضٚف یطا٘یا یٕبضث 10 زض NF1غٖ ٞبی 
ٞبی یبثی قسٜ ثب سٛاِی اٌعٖٚیبثی ا٘دبْ قس. زض ٟ٘بیز لغؼبر سٛاِیسٛاِیسىثیط ٚ  PCRب اؾشفبزٜ اظ سىٙیه ث NF1اٌعٖٚ اظ غٖ 

زض اٌعٖٚ ٘شبیح ٘كبٖ زاز وٝ  .قسٞبی ٔٛخٛز قٙبؾبیی زیس ٚ خٟفٔمبیؿٝ ٌط ضٞبی ثیٛا٘فٛضٔبسیىیافعأطخغ ثب اؾشفبزٜ اظ ٘طْ
ٚخٛز  c.6259-6260 insAخٟف  42-41ٞبی زض اٌعٖٚٚ  c.4537 C>Tخٟف  35زض اٌعٖٚ ، c.5811-5811 delTخٟف  40

ٞبی ثیكشط ایٗ ٚ ثطضؾی ٔكبٚضٜ غ٘شیىی زض سسٛا٘ٔیٞبی ضذسازٜ زض ثیٕبضاٖ ایطا٘ی ٘شبیح ایٗ ٔغبِؼٝ ضٕٗ ٌعاضـ خٟف زاضز.
 ایطاٖ وٕه وٙٙسٜ ثبقس.ثیٕبضی زض 

 
 DNA، اٌعٖٚ ٞبی غیطقبیغ، ٘ٛضٚفیجطٚٔیٗ، سٛاِی یبثی NF1ثیٕبضی  کلیدی: واژه هبی

 
 مقدمه

ٞبی سطیٗ ثیٕبضی زض ثیٗ ؾٙسضْ٘ٛضٚفیجطٚٔبسٛظ قبیغ
اذشلاَ اسٛظٚٔبَ  2ػهجی اؾز ٚ قبُٔ حسالُ -دٛؾشی

زض اعطاف اػهبة  ثبقس وٝ ثب ثطٚظ سٛٔٛضٞبییغبِت ٔی
وٙٙسٜ ٔكرم یػٌیٚ .(1) ٌطززٔكرم ٔی

سٛٔٛض  یجطٚٔب اؾز وٝ ٘ٛػی، ٘ٛضٚف1٘ٛع  یجطٚٔبسٛظ٘ٛضٚف
خٕدٕٝ یب یغیٔح ی،زض اػهبة ٘ربػ ٚاؾز  یغلاف ػهج

 یخٟب٘ یٛعق ٔیبٍ٘یٗ(. 2) زقٛیٔ یدبزاای 
٘فط اؾز،  3000زض ٞط  ، یه ٔٛضز1٘ٛع  یجطٚٔبسٛظ٘ٛضٚف

ٔشفبٚر  ٞبزض وكٛضثٝ ثیٕبضی  یٛعق یچٝ ثطآٚضزٞباٌط
 .(3) اؾز

NF1 ٖ1ٔؿئَٛ ٘ٛضٚفیجطٚٔبسٛظیؽ سیخ  غ (NF1) 
ایٗ غٖ  (.2) وٙسیٔ یضا ضٔعٌصاض یجطٚٔیٗ٘ٛضٚف اؾز ٚ

 57اٌعٖٚ ) 60زاقشٝ ٚ قبُٔ  kb 282عِٛی ثطاثط ثب 
ثبقس ٚ ( ٔیثٝ ٞٓ اٌعٖٚ ٔشٙبٚة ٔشهُ 3ؾبذشبضی ٚ 

 یسٛاِ یثطضؾٞبی ا٘ؿب٘ی اؾز. یىی اظ ثعضٌشطیٗ غٖ
 یٗوٝ زٔ ٜ اؾز٘كبٖ زاز یجطٚٔیٗ٘ٛضٚف یسیاؾیٙٛآٔ

 یٝقج یؾبذشبض یجطٚٔیٗ٘ٛضٚف ایاؾیس آٔیٙٝ 300وٛچه 
 RASغٖ ٛ٘ىآدطٚسٛ یٔٙف یوٙٙسٜیٓسٙظ یٞبیٗثٝ دطٚسئ

 ٚ ٞؿشٙس GTPase یوٙٙسٜفؼبَ یٗ ٞب،دطٚسئ یٗ. ازاضز
RAS  اظ حبِز فؼبَ ٔشهُ ثٝ ضاGTP  ٝغیطفؼبَ حبِز ث
 یبٖث ػسْ یت،سطس یٗثٝ ا .سٙوٙیٔسجسیُ  GDPثٝ  ٔشهُ
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 یسٜز 1٘ٛع  یجطٚٔبسٛظٕٞب٘غٛض وٝ زض ٘ٛضٚف یجطٚٔیٗ،٘ٛضٚف
 یكٞب اظ عطٔب٘سٖ ؾَّٛضقس ٚ ظ٘سٜ یفقٛز، ثبػث افعایٔ

 .(4،5) قٛزیٔ RAS یزفؼبِ یفافعا
ٚ ػسْ ٚخٛز ٘مبط زاؽ  NF1ثب سٛخٝ ثٝ ثعضٌی غٖ 

خٟف زض آٖ قٙبذز خٟف زض ثیٕبضاٖ یه چبِف زض 
زض ایٗ ضاؾشب ٔغبِؼبر ٔرشّفی زض ثبقس. ٔكبٚضٜ غ٘شیه ٔی

ٚ  Xuثطای ٔثبَ . ٜ اؾزٞبی ٔشفبٚر ا٘دبْ قسخٕؼیز
ٔكبٞسٜ وطز٘س وٝ زض خٕؼیز  2013ٕٞىبضاٖ زض ؾبَ 

، 42-41، 39، 9، 4ٞبی ٘فطی ٔٛضز ٔغبِؼٝ زض اٌعٖٚ 378
ٚ  Kang .(6) ٞبی ٔرشّفی ٚخٛز زاضزخٟف 47ٚ  45-46

ضا زض  NF1اٌعٖٚ غٖ  57، اثشسا 2019ٕٞىبضاٖ زض ؾبَ 
، 11، 9ٞبی یبثی وطز٘س ٚ اٌعٖٚثیٕبض ٔجشلا سٛاِی 389
ٞب ضا زض ا٘ٛاع ٔرشّفی اظ خٟفٚ  30ٚ  29، 18-20، 13

ٚ ٕٞىبضاٖ ٘یع زض  فٛخی. (7س )ٞب قٙبؾبیی وطز٘ایٗ اٌعٖٚ
ذب٘ٛازٜ ایطا٘ی سٛا٘ؿز ا٘ٛاع  11ثب ٔغبِؼٝ ضٚی  2020ؾبَ 

ٚ  ٞبی حصف، حٟف اضبفٝ قسٖ یه ٘ٛوّئٛسیسخٟف
چٙس  ،چٝاٌط(. 8س )ٙضا ٌعاضـ وٙ splice siteخٟف ٘بحیٝ 

أب ِعْٚ  ،ٔغبِؼٝ زض ایطاٖ ضٚی ایٗ ثیٕبضی نٛضر دصیطفشٝ
ٔغبِؼبر ثیكشط زض خٕؼیز ایطا٘ی ثٝ ٔٙظٛض سمٛیز ٘شبیح 

ِصا زض ایٗ سحمیك ثب سٛخٝ ثٝ فطاٚا٘ی  .لجّی ٘یبظ ٔی ثبقس
ر لجّی احشٕبَ حضٛض خٟف زض ٞب زض ٔغبِؼبخٟف
ٔٛضز  52ٚ  49، 47-40، 39، 36، 35، 9، 4ٞبی اٌعٖٚ

 ثطضؾی لطاض ٌطفز.
 

 مواد و روش هب
ثیٕبض ٔجشلا  10 اظٌیطی ٕ٘ٛ٘ٝ ٔغبِؼٝ سٛنیفی یٗزض ا

دؽ اظ سبییس ثیٕبضی سٛؾظ دعقه ٔشرهم ٚ ثب  NF1ثٝ 
سهٛیت زض وٕیشٝ اذلاق زا٘كٍبٜ ثب قٙبؾٝ 

IR.IAU.VARAMIN.REC.1397.030 ْزض قس.  ا٘دب
-یزضضبٔٛاضزی وٝ فطز ٔجشلا وٛزن ثٛز اظ ٚاِسیٗ وٛزن 

ٕبضاٖ ثب اؾشفبزٜ یه اظ ثی اظ ٞطؾذؽ قس. اذص  ی٘بٔٝ وشج
ثب ؾذؽ  ذٖٛ ٚضیسی ٌطفشٝ قس. ِیشطٔیّی 5اظ ؾطً٘ 

ظ سٛسبَ ا DNA(Salting outاؾشفبزٜ اظ ضٚـ ضؾٛة ٕ٘ه )
. ثب اؾشفبزٜ اظ زؾشٍبٜ اؾشرطاج ٌطزیسٞبی ذٖٛ ٕ٘ٛ٘ٝ

ٔٛضز اؾشرطاج قسٜ  DNAذّٛل غّظز ٚ ٘ب٘ٛزضاح، 
 DNAثطای  A260/A280ثطضؾی لطاض ٌطفز ٚ ٘ؿجز 

اؾشرطاج قسٜ  DNA. ویفیز ثطضؾی قساؾشرطاج قسٜ 
ٔٛضز ثطضؾی  زضنس 1اِىشطٚفٛضظ ضٚی غَ ٘یع ثب اؾشفبزٜ اظ 

 .لطاض ٌطفز

، 4ٞبی اٌعٖٚ ثطای 20µlزض حدٓ ٟ٘بیی  PCRٚاوٙف 
 DNAی زض ٕ٘ٛ٘ٝ 52ٚ  49، 40-47، 39، 36، 35، 9

 40ng/µlاؾشرطاج قسٜ اظ ثیٕبضاٖ ا٘دبْ قس. ثسیٗ ٔٙظٛض 
 10pmol/µl، اؾشرطاج قسٜ اظ ٕ٘ٛ٘ٝ ذٖٛ ثیٕبض DNAاظ 

ٔؿشطٔیىؽ  Forward  ٚReverse ٚ8µlاظ دطایٕطٞبی 
PCR (  )ٖ2ب غّظز ثؾیٙبغٖ، ایطاX  ٝٞبی ٚاوٙف ِِٛٝث

، ز٘بسٛضاؾیٖٛ اِٚیٝ ثٝ ٔسر DNAاضبفٝ قس. ثطای سىثیط 
ؾذؽ  .زضخٝ ؾّؿیٛؼ ا٘دبْ قس 95زلیمٝ زض زٔبی  5

چطذٝ ا٘دبْ قس:  30ثط٘بٔٝ زٔبیی شوط قسٜ زض 
ثب٘یٝ،  40زضخٝ ثٝ ٔسر  95زض زٔبی  DNAز٘بسٛضاؾیٖٛ 

زضخٝ ثٝ ٔسر  55اٍِٛ زض زٔبی  DNAاسهبَ دطایٕطٞب ثٝ 
زض  ٌطازب٘شیزضخٝ ؾ 60زض زٔبی  DNAؾٙشع  ٚثب٘یٝ  45

ی آذط، ثب٘یٝ. زض ٔطحّٝ 40ثٝ ٔسر زضخٝ  72زٔبی 
زضخٝ  72زلیمٝ زض زٔبی  5ٔسر  ٔرّٛط ٚاوٙف ثٝ

ٞب ثغٛض وبُٔ ا٘دبْ سب ؾٙشع ضقشٝ ؾّؿیٛؼ ا٘ىٛثٝ قس
ثب اؾشفبزٜ اظ ضٚـ اِىشطٚفٛضظ  PCRقٛز. ٔحهَٛ ٚاوٙف 

دطایٕطٞبی ٔٛضز  زضنس ٔٛضز ثطضؾی لطاض ٌطفشٙس. 1آٌبضظ 
 ٔٛضز ٔغبِؼٝ زض ایٗ سحمیكٞبی اؾشفبزٜ ثطای سىثیط اٌعٖٚ

 ؿز قس٘س.ِی 1زض خسَٚ 
ٔٛضز  DNAدؽ اظ حهَٛ اعٕیٙبٖ اظ سىثیط نحیح 

ضٚی غَ  ٘ظط ٚ ویفیز آٖ ثب اؾشفبزٜ اظ ضٚـ اِىشطٚفٛضظ ثط
یبثی اضؾبَ قس٘س. سىثیط قسٜ ثطای سٛاِی DNAآٌبضظ، 

٘ؿرٝ  Chromasافعاض سٛاِی ثٝ زؾز آٔسٜ ثب اؾشفبزٜ اظ ٘طْ
افعاض ٔٛضز ٔغبِؼٝ لطاض ٌطفز ؾذؽ ثب اؾشفبزٜ اظ ٘طْ 8

 pairwise alignmentٚ ضٚـ  EMBOSS Waterیٗ آ٘لا
سٛاِی  یه اظ ثیٕبضاٖ ثب ٞبی ٞطسٛاِی ٔطثٛط ثٝ اٌعٖٚ

ٞبی ٔٛخٛز قٙبؾبیی قس٘س ٔطخغ ٔمبیؿٝ قس٘س ٚ خٟف
 ثجز ٌطزیس. cDNAٚ ٔٛلؼیز ٞط خٟف زض ِٔٛىَٛ 

 
 نتبیح

 PCRٚ ا٘دبْ  DNAدؽ اظ اؾشرطاج ٔٛفك 
قس٘س ٚ اِىشطٚفٛضظ ٔحهٛلار خٟز ثطضؾی ویفیز سىثیط 

 PCRلغؼبر اٌعٚ٘ی سىثیط قسٜ ثب اؾشفبزٜ اظ دؽ اظ سبییس 
یبثی ا٘دبْ قس ٚ سٛاِی ثسؾز آٔسٜ اظ ٞط اٌعٖٚ ثب سٛاِی

سٛاِی اٌعٖٚ ٔطخغ ٔٛضز ٔمبیؿٝ لطاض ٌطفز. ٘شبیح خسَٚ 
خٟف  35زض اٌعٖٚ  1٘كبٖ زاز وٝ ثیٕبض قٕبضٜ  2

c.4537 C>T ، ٜٞبی خٟف 40زض اٌعٖٚ  2ثیٕبض قٕبض
c.5811-5811 delT   ٜ42-41زض اٌعٖٚ  7، ثیٕبض قٕبض
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ثمیٝ  ٚخٛز زاضز. زض c.6259-6260 insAخٟف  
ٞبی ٔٛضز ثطضؾی ٞیچ خٟكی ٔكبٞسٜ زض اٌعٖٚثیٕبضاٖ 

 ٘كس.

 
 .ٔٛضز اؾشفبزٜ لطاض ٌطفشٙس PCRزض ٚاوٙف ٞبی ٔٛضز٘ظط ثطای سىثیط اٌعٖٚآٟ٘ب وٝ  یٞب یٚ سٛاِ یٕطٞبدطا یؿزِ - 1 خسَٚ

 ضزیف قٕبضٜ  اٌعٖٚ 5→´3´ سٛاِی دطایٕطٞب  قسٜ یطعَٛ لغؼٝ سىث

506bp P F: TGGTGTGTATGTAAGGTGTTC 
P R: CAGCCTCCAGAGAAATGAGTTT 

4 1 

550bp P F: AAGAAGTTCAGAAAACAGCTTG 
P R: GCTAACATTAAAGTTCTGACTC 

9 2 
398bp P F:  AAGTAGACATGGTCCTGAGGTC 

P R: GAAGACTATGAGGAAAGATGT 
35 3 

386bp P F:  TACCCTTTAGAATGCCTGTTGC 
P R: GGGAGCATATAGCAGGGTAAAT 

36 4 
620bp P F:  TGTCATAGGAGCCTCACAGTGC 

P R: CTGAAGGAACTCTGAAGGAACT 
39 5 

474bp P F:  AAGTGTCTTTTCTCCAGGCCTG 
P R: CTTCAGAAAGCATGTAGACACT 

40 6 
945bp P F:  TTCATATTGATTAGGCTGTTCC 

P R: TTGACCATGTTCAGTTACCAGC 
42-41  7 

567bp P F:  TTGACCATGTTCAGTTACCAGC 
P R: CATGGACTGTGTTATTGGTAAC 

43 8 
706bp P F:  CATGGACTGTGTTATTGGTAAC 

P R: CTCTTTTGCTAAGCAGGTACACT 
45-44  9 

405bp P F:  ATGTTCCTGAATTCATTCCGAG 
P R: GTTCTCAAGCGCTTGTAAGTTTT 

46 10 
397bp P F:  GGTAATTTAGGAAGATAAGCTGC 

P R: GTGAGTATATTTCCTTACCAGC 
47 11 

401bp P F:  TGGCTATTCTTGGAAAGTAGGAG 
P R: CACAGTCTAGTCCTTTAGTGGT 

49 12 

341bp P F:  AGCTTTCTTTGAGTCCTCAGTG 
P R: CCAGCCATTTCTTAGAATCTTTAG 

52 13 

 
 .زض ثیٕبضاٖ ایطا٘ی NF1خٟف ٞبی قٙبؾبیی قسٜ زض ثیٕبضاٖ ٔجشلا ثٝ  -2خسَٚ 

 وس ثیٕبض  EXON خٟف

c.4537 C>T EXON 35  1ثیٕبض 
c.5811-5811 delT 

EXON 40  2ثیٕبض 
c.6259-6260 insA 

EXON 41-42  7ثیٕبض 

 
 بحث

قبُٔ ٚ عَٛ زاقشٝ ثبظ خفز ٞعاض  NF1 282غٖ 
ٔشٙبٚة  یطایفاٌعٖٚ دكز ؾطٞٓ ٚ ؾٝ اٌعٖٚ ثب د 57

، ػسْ ٚخٛز NF1ثب سٛخٝ ثٝ ا٘ساظٜ ثعضي غٖ  (.9) اؾز
 یاحشٕبِ ٞبیخٟفاظ  یاٌؿشطزٜ یفخٟف، عزاؽ ٘مبط 

قٙبؾبیی خٟف زض ایٗ غٖ وبض ، ٞبی وبشةغٖٚ حضٛض 
میمبر اظ عطف زیٍط سح .(10) ٔكىُ ٚ دیچیسٜ ای اؾز

اظ  NF1ٞبی ٔٛخٛز زض غٖ خٟف٘كبٖ زازٜ اؾز وٝ اوثط 
یه یب ٞبی ثب ٔمیبؼ وٛچه ٞؿشٙس ٚ ٔؼٕٛلاً ٘ٛع خٟف

أب خٟف زض  ،(10) وٙٙسچٙس ٘ٛوّئٛسیس ضا زضٌیط ٔی
زٞس وٝ ثب ضخ ٔی NF1٘یع زض غٖ  سطٔمیبؼ ٚؾیغ

 (.8) ٞبی قسیسسط ثیٕبضی ٕٞطاٜ اؾزفٙٛسیخ
ی ٔٛخٛز ٞبض ایٗ ٔغبِؼٝ ثٝ ٔٙظٛض ثطضؾی خٟفز

اٌعٖٚ  15، 1٘ٛضٚفیجطٚٔبسٛظ سیخ ثیٕبض غیطٔطسجظ  10 زض
 ٚ ثطضؾی ٌطزیسیبثی ضٚـ سٛاِی ثب اؾشفبزٜ اظ، NF1غٖ اظ 
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 هی ییاظ ٘ٛع خبثدب 35 زض اٌعٖٚی یبفز قسٜ ٞبخٟف
ٛسیس ٘ٛوّئحصف یه اظ ٘ٛع خٟف  40زض اٌعٖٚ  یس٘ٛوّئٛس

-یٔ ٛسیسئخٟف اظ ٘ٛع اضبفٝ قسٖ ٘ٛوّ 9ٚ زض اٌعٖٚ 
ثطای  ٔشفبٚسیٞبی ضٚـزض سحمیمبر ٔرشّف  ثبقس.

ٔٛضز اؾشفبزٜ لطاض ٌطفشٝ  NF1قٙبؾبیی خٟف زض غٖ 
ٔشفبٚسی ٘ؿجز ثٝ ضٚـ زیٍط  یزٞط ضٚـ حؿبؾ اؾز وٝ

یبثی ثٝ أب ٔكرهبً ضٚـ سٛاِی ،زض قٙبؾبیی خٟف زاضز
ی آٟ٘ب ثب سه ٘ٛوّئٛسیسٞب ٚ ٔمبیؿٝزِیُ ثطضؾی سه

حؿبؼ ٚ زلیك ثطای  ٘ٛوّئٛسیسٞبی ٔطخغ ضٚـ ثؿیبض
 (.11)ثبقس قٙبؾبیی خٟف ٔی

 زض خٟفسٙٛع زض سحمیمبر ا٘دبْ قسٜ سب ثحبَ 
ٚ ٕٞىبضاٖ زض  Xuقسٜ اؾز.  ٔكبٞسٜ NF1ٞبی غٖ اٌعٖٚ
ثیٕبض زض آٔطیىب  378ثٝ ثطضؾی خبٔغ ضٚی  2014ؾبَ 

٘ٛع خٟف  181ٞب )س ٚ عیف ٚؾیؼی اظ خٟفدطزاذشٙ
ٞبی ٔشفبٚر اٌعٖٚٔرشّف( ضا ثب سٛظیغ ٔشفبٚر زض 

وٝ زض  c.4537 C>Tاظ خّٕٝ خٟف  .ٔكبٞسٜ وطز٘س
ٔغبِؼٝ حبضط ٘یع زیسٜ قس. ایٗ ٔیعاٖ سٙٛع خٟف ذٛز 
ثیبٍ٘ط ٘جٛز ٘مبط زاؽ خٟف زض ایٗ غٖ ٚ سٙٛع ٌؿشطزٜ 

ٔغبِؼٝ زیٍطی ٘یع ثٝ  (.6) ثبقسٞبی ایٗ ثیٕبضی ٔیخٟف
زض وكٛض چیٗ  2019زض ؾبَ  NF1ثیٕبض  55ؾی ضثط

ٞب خٟف زضنس ٚاضیب٘ز 53دطزاذز ٚ ٘شبیح ٘كبٖ زاز وٝ 
ذب٘ٛازٜ ایطا٘ی  11زض ایطاٖ ٘یع ضٚی  .(12سیس ثٛز٘س )خ

ٞبی ٔرشّف ٌعاضـ ٌطزیس وٝ ٔغبِؼٝ قس وٝ ا٘ٛاع خٟف
( وٝ ذٛز 8ٞیچىساْ اظ آٟ٘ب ثب ٔغبِؼٝ حبضط ٔكبثٝ ٘جٛز )

ی اؾز. زض زض حٕؼیز ایطا٘ زِیّی ثٝ ٘جٛز ٘مبط زاؽ ثٛیػٜ
ٞب ثهٛضر وٝ سٛظیغ خٟف زٞسٔدٕٛع ٔغبِؼبر ٘كبٖ ٔی
زاضز ٚ ٔؿئّٝ ٚلٛع  ٚخٛز NF1سهبزفی زض سٕبْ ٘مبط غٖ 

ثیف اظ دیف  ضا NF1ٞبی خسیس ٚ ثطٚظ ثیٕبضی خٟف
ثٝ ٘ظط  NF1ثب سٛخٝ ثٝ ثعضٌی غٖ طفی اظ ع. ٕ٘ٛزآقىبض 

 NF1زض غٖ  دصیطخٟف یغقب یٞباٌعٖٚ ضؾس سؼییٗٔی
اٚلاً زض خٛأغ ٔرشّف ٕٔىٗ  یطاظ ،ثبقس یٔكىّ یبضوبض ثؿ

 یٍطز یاٚ زض خبٔؼٝثبقس  یغقب یاٌعٚ٘ خٟف زض اؾز
زض  وٕب ایٙىٝ .ثؿیبض ٘بزض ثبقس آٖ اٌعٖٚٞبی خٟف

ایٗ سٙٛع اٌعٚ٘ی اظ  یا٘دبْ قسٜ زض ثبلا ثٝ ثطذ یمبرسحم
زضنس  50حسالُ  یٗبضٜ قس ٚ ٕٞچٙاقزض خٛأغ ٔرشّف 

ٞؿشٙس ٚ  یطٌسه یٞباظ ٌطٜٚ خٟف یسخس یٞباظ خٟف
 یعضخ زٞٙس ٚ ٘ یزض ٞط اٌعٚ٘ ا٘ٙسسٛیٞب ٔخٟف یٗا

 NF1٘كبٖ زازٜ اؾز وٝ ٘مبط زاؽ خٟف زض غٖ  یمبرسحم
 .ٚخٛز ٘ساضز

 ی٘كبٖ زاز وٝ ثطا یكسحم یٗا یح٘شبثغٛض وّی 
ٞب ضٚـ یٗاظ ثٟشط یىی NF1ٞب زض غٖ خٟف ییقٙبؾب

-یٔطخغ ٔ یآٟ٘ب ثب سٛاِ یسٛاِ یؿٝٞب ٚ ٔمباٌعٖٚ یبثییسٛاِ
 ییقٙبؾب یثطا یغٚ ؾط یكزل یبضثؿ یضٚق یطاظ ،ثبقس

ثٛزٖ  یسثٛزٖ ٚ خس یطٌسه یُثٝ زِ .ثبقسیخٟف ٔ
سٛاٖ ٌفز وٝ یٔ NF1ٞب زض غٖ اظ خٟف یبزیزضنس ظ

ٓ ایٗ ٔغبِؼٝ ٞزض حٕؼیز غٖ  یٗخٟف زض ا یغسٛظ
زض  چٙس ثب سٛخٝ ثٝ فطاٚا٘ی ثبلاسط خٟف ٞط دطاوٙسٜ اؾز.

ضا خعء ٞب اٌعٖٚ یٗا سٛا٘س ٕٞچٙبٖٔی 41-42 ٞبیاٌعٖٚ
 یكسحم یٗا یح٘شب یٗٙبثطاث زا٘ؿز. یغقب٘ؿجشب  یٞبٌعٖٚا
ٔحسٚزسط ٚ  ٝٔغبِؼ یثطا یٙیسٛا٘س ثٝ ٔحممبٖ ثبِیٔ

وٕه  یٕبضاٖخٟف زض ث ییٞب زض قٙبؾبٞسفٕٙس اٌعٖٚ
 وٙس.

 
 تقدیر و تشکر

٘ٛیؿٙسٌبٖ ایٗ ٔمبِٝ اظ زا٘كٍبٜ آظاز اؾلأی ٚاحس 
دیكٛا ثطای حٕبیز اظ ایٗ ٔغبِؼٝ سكىط ٚ لسضزا٘ی -ٚضأیٗ

 وٙٙس.ٔی
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