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 خلاصه 

 مقدمه
. شودمي شناخته با اریتروپوئز غیر موثر که است مغلوب اتوزومال اختلال عينو ماژور ميتالاس بتا

شده که  باعث ایجاد  آهن بار اضافه به منجر آهن در بدن حذف  در بدن مداوم و ناتواني تزریق

بیماریهای قلبي با واسطه تجمع آهن، مسیر ميیكي از مسیرهای تنظی .شودميصدمه به بافت قلب 

Osteoprotegrin/RANK(Receptor Activator of Nuclear Factor k_B / 

RANKL  Receptor Activator of Nuclear Factor Ligandباشد.گیرنده فاکتور مي

( و RANK)B_(/ لیگاند فعال کننده فاکتور هسته ایي کاپاRANKL)B_هسته ایي کاپا

 و ارتباط آن با  RANKLميسر سطح بررسي مطالعه این از هدف هستند. OPG)استئوپروتگرین)

وکسر جهشي وفشار خون ریوی و    دیاستولیک عملكرد اختلال و (LVH) چپ بطن هیپرتروفي

 .باشدمي ماژورميتالاس بیماراندر MRIT*2 شاخص 

 روش کار

ماژور  کیلینک سرور ميبیمار مبتلا به تالاس 02به روش توصیفي روی  1693این پژوهش در سال 

بعدی و  2یماران،مورد بررسي کامل و غیر تهاجمي)اکوکاردیوگرافي کامل مشهد انجام شد.تمام ب

از   RANKLميبرای اندازه گیری سطح سر.(قرار گرفتندMRIT*2رنگي و  M-Modeداپلر

 استفاده شد. spss20تكنیک الایزا استفاده شد.جهت تجزیه و تحلیل آماری از 

 نتایج 

سال بود. هایپرتروفي  39/26±06/3میانگین سني بیمارانمرد بودند. 43زن و  63بیمار  02از مجموع  

(وجود داشت. %20نفر) 26( و %60/29بیمار) 24بطن چپ و اختلال عملكرد دیاستولیک به ترتیب در 

با هایپرتروفي بطن چپ ، اختلال عملكرد دیاستولیک ،کسر  RANKLارتباط معناداری بین سرم 

 (P>0/05)نداشت. وجودMRIT*2 جهشي ،فشار خون ریوی ، شاخص 

 نتیجه گیری

قلب هایپرتروفي بطن چپ ، سرم با شدت درگیری RANKLبین سطح پژوهشي نشان داد که های یافته

 یدار اارتباط معنMRIT*2 ،کسر جهشي ،فشار خون ریوی ، شاخص  نقص عملكرد دیاستولیک

 .وجود ندارد که این یافته پژوهشهای بیشتری را در این مورد فرا میخواند

 کلمات کلیدی
 MRIT*2،اکوکاردیوگرافي،RANKLماژور،ميبتا تالاس 

 .باشدمياین مطالعه فاقد تضاد منافع  پی نوشت:
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 مقدمه

ماژور یک اختلال ژنتیكي ناشي از ميبیماری بتا تالاس

متفاوت بر روی ژن زنجیره بتا است و منجر به کاهش های جهش

همولتیک شدید ميآن د.شوميقرمز های شدید طول عمر گلبول

این  شود.ميو پیش رونده در شش ماه دوم زندگي ایجاد 

بیماری در آفریقا ،نواحي استوایي و مدیترانه یي ،ایران ،هند و 

شیوع اختلال ژنتیكي مربوط به  .جنوب چین شیوع بیشتری دارد

 4-6دیگر های و در مطالعه %5/1تا  %5/2در مناطق از ميتالاس

در ایران،بیش از  2011در سال . (1) ارش شده استدرصد گز

هزار نفر مبتلا به  25مینور و ميمیلیون نفر به تالاس 6حدود 

در جنوب و ميماژور بودند.همچنین بروز ژن بتا تالاسميتالاس

در زنان و ميگزارش شده است.تالاس %0 ،جنوب شرق کشور

نفر در  4.4دهد و میزان وقوع آن ميمردان به یک نسبت رخ 

 .(2باشد )ميتولد زنده  1000

 50اختلالات قلبي به عنوان علت اصلي مرگ و میر در بیش از 

گزارش شده است.دو ساز و کار ميدرصد از بیماران تالاس

تحت تاثیر ميعمده ساختار و عملكرد قلب را در بیماران تالاس

قلبي و های دهد:انباشت آهن اضافي در درون سلولميقرار 

یش برون ده قلبي.اختلالات ناشي از مكانیسم اول موجب  افزا

تاثیر میوکارد قلبي و هایپرتروفي در این لایه قلب میشود.عملكرد 

معیوب بطن چپ قلب عمدتا ناشي از این وضعیت است.مكانسیم 

بروز این اختلال به حساسیت میوکارد به رادیكال آزاد اکسیژن 

ردد که در ادامه به اختلال ناشي از آهن آزاد درون سلولي بر میگ

 .(6) شودمنجر مي   عملكرد دیاستولي

از سوی دیگر مكانسیم دوم خود  ناشي از وجود مزمن و 

های هایپوکسي ناشي از آن و واکنش بدن در افزایش سلول

باشد موجب افزایش حجم خون مياریترویئدی ی رده

وضعیت گردد.در این حالت قلب با افزایش برون ده خود این مي

را تعدیل میكند اما این مكانسیم در ادامه فعالیت خود منجر به 

فشار بیش تر به قلب به دلیل افزایش شدت و میزان انقباضات آن 

این ساز و کار به افزایش مقاومت عروق ریوی  متعاقباً گردد.مي

و به تبع آن افزایش فشار ریوی ،عفونت میوکارد و پریكارد را 

ي در بروز اختلالات قلبي در بیماران توان از عوامل اصلمي

سالگي  10است.این اختلالات در هر سني بعد از ميتالاس

هر چند  توانند موجب اختلالات قلبي در این بیماران شوند،مي

مراقبتي و درماني،بروز این اختلال های امروزه با پیشرفت روش

 .(4و6) افتدميسوم و چهارم زندگي به تاخیر های تا دهه

آهن در بیماران بتا های لي رغم استفاده از شلاته کنندهع

سالگي جان خود را از  65بیماران بعد از سن  %50 تالاسمي،

 دهند.ميدست 

های قلبي با واسطه تجمع آهن، بیماریميیكي از مسیرهای تنظی

باشد. گیرنده فاکتور مي RANK/RANKL OPG/مسیر 

ل کننده فاکتور هسته (/ لیگاند فعاRANKL)B_ایي کاپاهسته

این  هستند. OPG)( و استئوپروتگرین)B(RANK_ایي کاپا

مسیر در سیستم قلبي با افزایش تخریب و تشدید التهاب 

ماتریكس در گسترش نارسایي بطن شرکت کرده که در نهایت 

این محور  نقش دارد.شودميمزمن قلبي های باعث نارسایي

   است RANKL و  OPG ،RANKهایشامل مولكول

RANKL وOPG صلي این محور های اکنندهتنظیم

در حالي قرار دارد.    Tهایبر روی سلول  RANKLهستند.

است که برسطح   RANKLگیرنده   RANKکه

   RANK  به  RANKLوجود دارد. اتصالکاردیومیوسیت 

و  در  (MMP)ماتریس فعالیت متالوپروتئیناز  قادر به تحریک

که در  باشدمي سلولي و التهاب خارج ماتریكس نتیجه تخریب

 .(5-1نهایت نارسایي بطني را در پي خواهد داشت )

واقع گردیده  14q13درانسان روی کروموزوم  RANKL ژن

اسیدآمینه  611اگزون میباشد. پروتئین آن از  5است و شامل 

 Splicing به صورت RANKL تشكیل شده است. بیان ژن

Alternative میباشد. RANKL محیطي،  غددلنفاوی توسط

های پییر، مغز، قلب، پوست، کلیه، پلاك استخوان، تیموس

شود. عضلات اسلكتي، ریه و کبد به میزان زیاد بیان مي

فعال شده، استئوبلاست، استرومال، سینوویال،  T و B هایسلول

فیبروبلاست، اندوتلیال و کندروسیت این پروتئین را ترشح 

 .(0) کنندمي
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در تخریب ماتریكس خارج سلولي و  Ranklبه نقش با توجه 

در تحقیق حاضر میزان سطح  التهاب و در نهایت نارسایي بطني،

و ارتباط آن با پارامترهای اکوکاردیوگرافي  RANKLميسر

کسر جهشي، فشار خون ریوی، هیپرتروفي بطن چپ، نقص 

عملكرد دیاستولیک، شاخص توده بطن چپ  و میزان رسوب  

ماژور در دست ميدر بیماران تالاس MRIT*2ریق آهن از ط

 بررسي قرار داده است.

 روش کار

بیمار  02بر روی  1693صورت مقطعي در سال ه این مطالعه ب

ماژور مراجعه کننده به کیلینک سرور که ميمبتلا به بتا تالاس

قبل از  بودند انجام شد. MRIT*2دارای اکوکاردیوگرافي و 

ه کار و کد اخلاق پزشكي از کمیته شروع نمونه گیری اجاز

اخلاق دانشگاه علوم پزشكي مشهد با شماره 

IR.MUMS.fm.REC.1396.538 .به بیماران  دریافت شد

در مورد شیوه آزمایش اطلاع رساني آگاهانه شد و بصورت 

شفاهي رضایت نامه مبني بر موافقت با انجام آزمایش دریافت 

قلب به پرونده بیماران  گردید.جهت ارزیابي اختلالات عملكرد

و  MRI*T2رجوع کرده و با توجه به 

اکوکاردیوگرافي،وضعیت عملكرد قلب توسط متخصص قلب 

، BMIارزیابي شد. همچنین پارامترهایي از قبیل: سن، جنس ، 

از پرونده بیماران ها سطح فریتین، فاصله زماني بین ترنسفیوژن

 استخراج شد.

دون ضد انعقاد برای تعیین میزان میلي لیتر خون ب 2نمونه گیری:

RANKL ها از بیماران نمونه گیری شد.سرم هر یک از نمونه

سانتي -00در دمای  RANKL جدا و تا زمان انجام آزمایش

 نگهداری شد.  گراد

اندازه گیری پروتیئن  :RANKLروش اندازه گیری پروتئین 

RANKL با استفاده از کیتHuman Soluble 

Receptor Activator of Nuclear factor Kappa B 

Ligand (RANKL) ELISA Kit  از شرکتZellbio 

GmbH .انجام شد 

به ترتیب با  RANKLاز استاندارد هایي رقت بطور خلاصه:

 pg/ml620، pg/ml 130، pg/ml 00 ،pg/ml های غلظت

40، pg/ml 20 ، pg/ml 0 .در چاهک   سپس ،آماده گردید

ر آنتي بادی نشان دار ریخته شد. در میكرولیت 100بلانک فقط 

میكرولیتر از شش غلظت درج شده در  50استاندارد های چاهک

اضافه شد. در streptavidin-HRPمیكرولیتر  50جدول  و 

میكرولیتر سرم بیمار  40نمونه بیماران و گروه کنترل های چاهک

میكرولیتر  50آنتي بادی و  RANKLمیكرولیتر  10ی بعلاوه

streptavidin-HRP.61دقیقه در انكوباتور 30اضافه شد 

را شستشو ها درجه قرار داده شد.سه بار با بافر شستشو چاهک

به  Bمیكرولیتر کروموژن  A ،50میكرولیتر کروموژن   50شد.

درجه  61دقیقه در انكوباتور  10هر چاهک اضافه شد. به مدت 

 stopمحلول میكرولیتر از  50در محل تاریک انكوبه شد. سپس 

اضافه کرده تا واکنش متوقف شده و میزان جذب ها به چاهک

 نانومتر با دستگاه الایزاریدر خوانده شد. 450ی را در محدوده

های تجزیه و تحلیل آماری نتایج:اطلاعات حاصل از یافته

وارد  RANKLو میزان پروتئین  MRI*2اکوکاردیوگرافي و 

نسخه  SPSSها در نرم افزار تحلیلميجداول مربوطه گردید تما

قبل از انجام صورت پذیرفت.  05/0در سطح معني داری 20

را با ميآماری ابتدا نرمال بودن توزیع متغیرهای کهای تحلیل

اسمیرنف ارزیابي شد و از -استفاده از آزمون کولموگروف

آزمون پارامتری تي مستقل برای مقایسه میانگین سطح سرم 

 .شد  استفاده

 جنتای

نفر   43نفر زن و   63،  39/26±06/3بیمار با میانگین سني   02از 

با هایپرتروفي  RANKLميبرای بررسي سطح سر مرد بودند.

بطن چپ و اختلال عملكرد دیاستولیک بیماران به دو گروه فاقد 

هایپرتروفي بطن چپ و دارای هایپرتروفي بطن چپ و همچنین 

ک و بدون نقص عملكرد بیماران با نقص عملكرد دیاستولی

 دیاستولیک تقسیم بندی شدند.
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 ماژورميبتا تالاس مارانیبمورد بررسي  هایشاخص يفراوان عیتوز -1جدول

 تعداد)درصد( متغییر

    جنسیت                                                  

(10/53)43 مرد  

(90/46)63 زن  

MRIT*2 
Normal 61(00/61)  

Mild 19(20/26)  

Moderate 13(50/19)  

Severe 13(50/19)  

 هایپرتروفي بطن چپ

- 50(10/10)  

+ 24(60/29)  

 نقص عملكرد دیاستولیک

- 59(00/12)  

+ 24(00/20)  

 اسپلنوکتومي

- 46(40/52)  

+ 69(30/41)  

 ماژورميتحت بررسي بیماران بتاتالاسميمیانگین و انحراف معیار متغیرهای ک -2جدول

میانگین±انحراف معیار حداکثر حداقل متغییر  

26.39±3.06 46 11 سن)سال(  

16 20 6.61±20.65 (kg/m2شاخص توده بدني)  

200 64000 545.22±6390 (ng/mlسطح فریتین)  

pg/ml)RANKL) 10/14سطح سرم   20/121  06/26±20/50  

LVEED  ( mm) 60 10 64/1±90/40  

LVESD(mm) 21 40 02/3±62/61  

EDV(ml) 23 190 03/60±05/91  

ESV(ml) 05/20  91 19/15±41/61  

EF 60 12 31/1±64/53  

PAP 20 69 24/4±16/21  

والیس، تفاوت معني -طبق نتایج حاصل از آزمون کروسكال

 در چهار سطح  RANKLداری بین میانگین سطح سرم 

MRIT2وجود ندارد از نظر آماری(05/0<p)(. شایان 0)جدول

 طبق قضیه حدمرکزی نرمال نیستها است که توزیع داده ذکر

ها(. لذا از آزمون در بعضي از گروه 60)حجم نمونه کمتر از 

والیس برای مقایسه میانگین سطح سرم -ناپارامتری گروسكال

RANKL  بین چهار سطحMRIT2 .استفاده شد 
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 MRIT2در سطوح مختلف  RANKLمقایسه میانگین سطح سرم  -3جدول

MRIT*2 

 Normal Mild Moderate Severe نتیجه آزمون 

 سطح سرم

RANKL 

58/11±58/33  11/24±53/84  12/25±13/83  36/21±23/83  36/6= p 

آماری ابتدا نرمال بودن های در این بخش، قبل از انجام تحلیل

-را با استفاده از آزمون کولموگروفميتوزیع متغیرهای ک

که نتایج حاصل از آن در جدول نماییم مياسمیرنف ارزیابي 

ذیل آمده است. قابل ذکر است در صورتي که توزیع متغیر 

سطح سرم در هر دو گروه نرمال باشد، توزیع متغیر نرمال در نظر 

اسمیرنف -شود. نتایج حاصل از آزمون کولموگروفميگرفته 

در هر دو گروه  RANKLنشان داد که توزیع متغیر سطح سرم 

لذا از آزمون پارامتری تي  .(p>05/0)است متغیرها، نرمال

نتایج  .نماییمميمستقل برای مقایسه میانگین سطح سرم استفاده 

حاصل از آزمون تي مستقل نشان داد که میانگین سطح سرم 

RANKL  بین بیماران با و بدونLVH  تفاوت معني داری از

همچنین تفاوت معني داری بین  .(p>05/0)نظر آماری ندارد

 LVMIدر بیماران با و بدون  RANKLنگین سطح سرم میا

علاوه بر این میانگین سطح سرم بیماران . (p>05/0)وجود ندارد

نیز از نظر آماری اختلاف نقص عملكرد دیاستولیک با و و بدون 

 (.4)جدول (p>05/0)معني داری با یكدیگر ندارند

 رهای اکوکاردیوگرافيدر سطوح متغی RANKLمقایسه میانگین متغیر سطح سرم  -4جدول

 نتیجه آزمون سطح سرم متغییر

میانگین±انحراف معیار  

 هایپرتروفي بطن چپ

- 04/21±21/51  50/0 P= 

+ 43/23±44/30  

 اختلال عملكرد دیاستولیک

- 26/26±23/50  91/0 P= 

+ 03/23±05/50  

 

 

 

 

 

 

 اختلال قلبيدر افراد با و بدون  RANKLمقایسه میانگین سطح سرم  -1نمودار

اسمیرنف متغیرهای سطح سرم -طبق آزمون کولموگروف

RANKL  وEF دارای توزیع نرمال بودند(05/0<p).  ولي

طبق نتایج حاصل از  .(p>05/0)نرمال نبود PAP توزیع متغیر

آزمون ضریب همبستگي پیرسون ارتباط معكوسي بین متغیر 
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وجود دارد یعني  EFبا متغیر  RANKLسطح سرم 

شود. ميیش)کاهش( یكي، باعث کاهش)افزایش( دیگری افزا

 .(p>05/0)این میزان ارتباط از نظر آماری معني دار نیست  ولي

همچنین طبق نتایج حاصل از آزمون ضریب همبستگي اسپیرمن 

 RANKLبه طور مشابه،ارتباط معكوسي بین متغیر سطح سرم 

ث وجود دارد یعني افزایش)کاهش( یكي، باع PAPبا متغیر 

این میزان ارتباط از نظر   شود. وليميکاهش)افزایش( دیگری 

 (.3)جدول (p>05/0)آماری معني دار نیست

 

 PAPو EFبا  RANKLبررسي ارتباط بین متغیر سطح سرم -3جدول

 RANKLمتغییر سطح سرم  متغییر

r P 

-10/0 (EFکسر جهشي)  09/0  

-11/0 (PAPفشار خون ریوی)  61/0  

 گیریبحث و نتیجه   
شدید در بیماران مبتلا به بتا  ميتزریق مكرر خون به دلیل آن

ماژور در مقایسه با افراد عادی میزان آهن در بدن را ميتالاس

دهد که موجب رسوب آهن در بافت ميچندین برابر افزایش 

قلب شده که باعث فیبروز و  اختلال در عملكرد  قلب شده 

   شود.ميماران محسوب ترین علت مرگ در این بیبطوریكه مهم

عوامل متعددی در پاتوژنز اختلالات قلبي و کاردیومیوپاتي در 

ماژور نقش دارد از جمله افزایش برون ده قلب بر اثر ميتالاس

توکسیته آهن برقلب و عفونت های ایجاد شده، مكانسیمميآن

 میوکارد قلب.

جوان  مزمن حتي در مبتلایانميافزایش برون ده قلب ناشي از آن

های گرم بر دسي لیتر باعث ناهنجاری 9با سطح هموگلوبین 

مورفولوژیک بطن چپ نقص عملكرد سیستولیک و دیاستولیک 

  .(10و9) شودمي

ماژور تا مراحل پایاني ميرسوب آهن در میوکارد بیماران تالاس

بیماری اثرات مختلفي بر عملكرد دیاستولیک بطن چپ 

تواند منجر به ميه بار شدید آهن گذارد،با این وجود اضافمي

افزایش ضخامت دیواره دهلیز  چپ،گشاد شدن دهلیز راست و 

اختلال در عملكرد بطن چپ شود. علي رغم  تزریق خون منظم 

آهن نقص عملكرد سیستولیک به های و درمان با شلاته کننده

دلیل کاهش وضعیت انقباضي قلب را در پي خواهد داشت که 

ه کننده عوارض ثانویه به رسوب  و سمیت آهن تواند توجیمي

اکوکاردیوگرافي در بیماران بتا های باشد با ارزیابي یافته

ماژور که با وجود درمان مناسب و منظم باز هم نارسایي ميتالاس

افراد وجود داشت.عملكرد معیوب بطن چپ در  %5/2قلبي در 

ب نسبت به گروه افراد مشاهده شد بطوریكه برون ده قل 5/1%

کنترل افزایش داشت.از نظر تئوری اختلال در فاز دیاستولیک 

که از علائم اولیه کاردیومیوپاتي ناشي از رسوب آهن است 

تقریبا در یک سوم افراد وجود داشت و با کاهش انقباض بطن 

دیاستولیک که بعنوان علائم اولیه های چپ همراه بود.ناهنجاری

ز مدت موجب اختلال عملكرد بطن چپ شود و در دراميتلقي 

تواند ارزش پیش گویي کننده داشته ميدر فاز سیستول شود و 

 .(12و11) باشد

های و بیماری LVDDاختلال عملكرد دیاستولیک بطن چپ 

( یكي از شایع ترین LVHمختلفي در ارتباط است.هیپرتروفي)

است که باعث القای اختلال عملكرد دیاستولیک های ناهنجاری

شود.شارما و همكارانش طي بررسي بیماران با اختلال مي

با    IIو Iعملكرد دیاستولیک بطن چپ خفیف تا متوسط درجه 

  LVH و بدون LVHکسر جهشي حفظ شده در دو گروه با 

شدیدتر ریسک بالاتری برای  LVDDمشاهده کردن بیماران با 

 .(16) ي بطن چپ داشتندهایپرتروف

ماژور انجام ميدر مطالعه یي که روی بیوپسي قلبي بیماران تالاس

شد پریكاردیت در کنار میوکاردیت موجب نارسایي قلبي و در 

شود. اما در این مطالعه ميماژور مينهایت مرگ بیماران بتا تالاس

PCR های صورت نگرفت تا مشخص شود نفوذ لنفوسیت
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ز عفونت ویروسي یا یک روند التهابي ناشي از میوکارد ناشي ا

 .(14) آهن یا ترکیبي از هر دو مورد است

فشار خون ریوی ،فشار خون بالایي ست که در شریان ریه رخ 

تواند منجر به مرگ زود هنگام شود و عارضه یي ميدهد که مي

است که در افراد تالاسمیک خصوصا نوع اینترمدیا نیز مشاهده 

ماژور ميبیمار تالاس 66مطالعه یي که روی  شوداما درمي

درصد  33صورت گرفت فشار خون ریوی بروز قابل توجهي 

  .(15-11) داشت

 سندرمهای با همراه شایع عارضه یک ریوی خون فشار

 راست بطن نارسایي پاتوژنز در است ممكن و استميتالاس

رشیدی و ی پژوهشي مطالعههای یافته .باشد داشتهميمه نقش

  اکوکاردیوگرافي معیارهای براساس  2010همكارانش در سال 

  .(10) بود %5/4ميتالاس بتا به ثانویه ریوی بالا خون فشار شیوع

همانطور که گفته شد علل مشكلات قلبي از جمله  نارسایي قلبي 

التهابي از جمله عوامل ایجاد کننده های بسیار متنوع است، واسطه

التهابي مثل فاکتور های ش سایتوکایننارسایي قلبي است.افزای

... در جریان .و α(TNFα،)β1IL،6ILنكروز کننده تومور 

مبني بر ميخون و همچنین در میوکارد وجود دارد.شواهد محك

 .(19) فیبروز و آپوپتوز دارد ،در هیپرتروفيها نقش این واسطه

آنها  التهابي و ارتباط های و سایتوکاینها با توجه به نقش واسطه

یكي از اعضای  RANKLقلبي  و  اینكه  های با بیماری

باشد و محور مي TNFسوپرفامیلي 

OPG/RANK/RANKL   در پاتوژنز مشكلات قلبي

تواند مي RANKL رود ميگمان  .عروقي  تاثیرگذار است

باشد.  ميمستعدکننده  بروز مشكلات قلبي در بیماران بتا تالاس

با عوارض  RANKLذشته ارتباط کما اینكه  در مطالعات گ

 در RANKL حضور نحوه عروقي بررسي شده است.گرچه

 از شواهد  برخي اما نیست مشخص عروقي عوارض ایجاد این

 افزایش باعث RANKL که اند داده نشان قبلي مطالعات

 RANKL. شودمي پلاك پارگي و عروقي کلسیفیكاسیون

 پروتئین القای یقطر از صاف را عضلههای سلول کلسیفیكاسیون

 که شد مشخص(. 20)دهد.ميافزایش  استخوان مورفوژنتیک

RANKL و شده بیان بسیار عروقي کلسیفیكاسیون محل در 

 پلاك پارگي مسئول اصلي پروتئاز ، MMP-9 افزایش باعث

 دست به ترومبوز مواد در همچنین RANKL (.21) شودمي

نیز  وکاردمی انفارکتوس هنگام پلاك پارگي محل در آمده

 قلبيهای پیشرفت بیماری با RANKL شد.و در نتیجه مشاهده

 .(22) عروقي همراه است

القایي  HFبا های بالیني و تجربي بر روی موشهای در بررسي

نشان داده شد که که در قسمت ایسكمیک بطن چپ بیان ژن 

RANKL  ناك های یابد. به این صورت که موشميافزایش

را از خود  RANKLسطح بالایي از  OPGژن  اوت شده برای

جهت خنثي سازی  OPGنشان داد )به دلیل نبود نقش محافظتي 

برای کلسیفیه شدن عروق ( و بالا بودن سطح  RANKLاثر 

منجر به رسوب کلسیم در دریچه آئورت و  RANKLميسر

شود. با رسوب کلسیم تنگ شدن آئورت ميبروز تنگي آئورت 

پ  برای جبران کمبود برون ده قلب  دچار در درازمدت بطن چ

هیپرتروفي شده و این خود منجر به اختلال دیاستولیک بطن 

 .(26) شودميجپ 

 مطالعه مورد را نگر آینده بزرگ جمعیت یک همكاران و کیچل

 بیني پیش RANKL پایهميسر سطح که داد نشان و داد قرار

 نفارکتوسا مانند آینده عروقي قلبي بیماریهای مهم کننده

 .(6) است ایسكمیک مغزی سكته و میوکارد

با  RANKLميبا این حال مطالعات در مورد ارتباط سطح سر

 کلسیفیكاسیون عروق متناقض است بطوریكه در مطالعه یي که 

یون و میزان کلسیفبكاس بیمار همودیالیز انجام شد  41روی بر 

یماران با کردند مشاهده کردند بعروق را با رادیوگرافي بررسي 

دارای ریسک کلسیفیكاسیون و  RANKLسطح پایین 

سطح  که است شده ادعا .(24) مشكلات عروقي هستند

و   آترواسكلروز پیشرفته با ارتباطي هیچ RANKLميسر

(.در مطالعه یي ارتباط مثبتي بین 23و25ندارد.) ضخامت کاروتید

و کلسیفیكاسیون کاروتید در ضایعات  RANKLميسطح سر

 (.20و21) سكلروز و نارسایي قلبي یافت شدآتروا

های با یافته RANKLرسد تاثیر میزان سطح سرم ميبه نظر 

اکوکاردیوگرافي از قبیل کسر جهشي ،فشار خون 

ریوی،هایپرتروفي بطن چپ،اختلال عملكرد دیاستولیک 
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و میزان رسوب آهن قلبي در    بطن چپی شاخص توده

MRIT*2 شمگیر نبوده و ارتباطي در مورد مطالعه حاضر چ

 نداشته است. 

یكي از داشت هایي این مطالعه محدودیت با این حال،

این مطالعه این بود که این پژوهش بصورت های محدودیت

پایلوت و با حجم نمونه کم انجام شد..این مطالعه از اولین 

و ارتباط آن  RANKLبررسي سطح سرم ی مطالعات در حیطه

ماژور در جمعیت ایران ميماران بتا تالاسبا مشكلات قلبي بی

مختلف برای های ر جمعیتبه دلیل نتایج متناقض د است و

ی حصول اطمینان و رسیدن به نتایج قابل تعمیم به همه

بیشتر با جامعه های بررسيشود ميپیشنهاد ایراني های جمعیت

  ماری بالاتر انجام شود.آ

 تشکر و قدردانی

و هموفیلي سرور به مياز مرکز بیماران تالاسنویسندگان مقاله 

خاطر همكاری بي شائبه و از معاونت تحقیقات دانشكده علوم 

پزشكي مشهد به خاطر حمایت از انجام این طرح تشكر و 

 نمایند.ميفدرداني 
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 Abstract 

Introduction: Major beta thalassemia is a type of autosomal recessive 

disorder characterized by ineffective erythropoiesis. Constant injections and 

the body's inability to remove iron from the body lead to an overload of iron, 

which can damage heart tissue. One of the regulatory pathways for heart 

disease through iron accumulation is the Osteoprotegrin / RANK pathway 

(Receptor Activator of Nuclear Factor k_B / RANKL Receptor Activator of 

Nuclear Factor Ligand). The purpose of this study was to investigate the 

serum level of RANKL and its association with left ventricular hypertrophy 

(LVH), diastolic dysfunction, mutation, pulmonary hypertension, and MRIT 

* 2 in major thalassemia patients. Be.HBV. 

Materials and Methods: This study was performed in descriptive manner on 

82 patients with thalassemia major in Kilink Server Mashhad in 1396. All 

patients were evaluated completely and non-invasively (complete 2D 

echocardiography and color M-Mode Doppler and MRIT * 2). The ELISA 

technique was used to measure serum RANKL levels. Spss20 was used for 

statistical analysis. 

Results: Out of 82 patients, 36 were women and 46 were men. The mean age 

of the patients was 23.6 83 6.83 years. Left ventricular hypertrophy and 

diastolic dysfunction were present in 24 patients (29.30%) and 23 patients 

(28%), respectively. There was no significant association between RANKL 

serum and left ventricular hypertrophy, diastolic dysfunction, mutation 

deficit, pulmonary hypertension, MRIT * 2 index (p <0.05). 

Conclusion: Research has shown that there is no significant relationship 

between serum RANKL levels and severe left ventricular hypertrophy, 

diastolic dysfunction, jump deficit, pulmonary hypertension, MRIT * 2 

index, which is the result of more research in this regard. He calls. 
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