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  دهيچک
 يع ـي طبيانعقاد  ضديها نينقص پروتئ.  است)VTE (يدي وريع ترومبوآمبولي از اشکال شا   يکي) DVT (يدي ور يترومبوز عمق :  و هدف  زمينه
 Cن يزان مقاومـت بـه پـروتئ   ين و ميترومب ي، آنتS ،C يها نيص پروتئيوع نقايشزان  يمطالعه م ن  يدر ا .  بروز آن است   ي از علل اصل   يمارين ب يدر ا 

 ران مراجعـه کـرده  ي ـسازمان انتقـال خـون ا    به وبودند مبتلا يدي وريترومبوز عمقا هر دو که به ي و ي، بسترييماران سرپا يدر ب ) APC-R(فعال  
  . گرديدسهير مطالعات مقاي سايها افتهي و با شده يبررسبودند، 

، S ،C يها نين پروتئ همچوي انعقاديعي طبيها ني وجود نقص در پروتئينگر جهت بررس  و گذشته يفيصورت توص  ن مطالعه به  يا :يروش بررس 
 عوامـل خطـر   يمـاران دارا يبعد از حـذف ب .  انجام شديدي وريترومبوز عمق فرد مبتلا به    ۶۵۶ يرو) APC-R( فعال   Cن  ين و پروتئ  يترومب يآنت

 ۱۴۱ ي بر روAPC-Rزان ين و ميترومب ي، آنتS ،Cن ي شامل پروتئيعي طبي ضد انعقاديها نيص پروتئي مطالعه، نقانيبتلا به ترومبوز از ا اياکتساب
  .سه شدير مطالعات مقايج ساي با نتاZن مطالعه با استفاده از آماره يج اينتا.  شديبررس  يدي وريترومبوز عمقمار مبتلا به يب
ص ينقـا . شـد  ي موارد را شامل م ـدرصد۹/۴ قرار داشت که  APC-Rگاه دوم نقص    يدر جا . ن نقص بود  يتر عي شا درصد۷/۱۲ با   PSنقص   :ها افتهي

AT و PCداشتنديدي وريترومبوز عمقان به يوع را در مبتلاين شيکمتر درصد ۱/۲ و درصد۸/۲وع يب با شي به ترت .  
ن  مراجعه کننده به سازمان انتقال خويدي وريترومبوز عمقان به ي در مبتلاي ضد انعقاديها نين نقص پروتئيتر عي شاSن ينقص پروتئ: يريگ جهينت
 انجام يها يج بررسي که با نتاي دارد در حاليانه همخوان ي و خاورم  يياي آس ي مطالعات انجام شده در اکثر کشورها      يها افتهيافته با   ين  يا. ران است يا
  .باشد ي همخوان نمي غربيرفته در کشورهاگ
  .يدي وريترومبو آمبول، يدي وري، ترومبوز عمقي ضد انعقاديها نيپروتئ: يدياژگان کلو
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  مقدمه
 ـ است که در آن م     يني از مشکلات بال   يکي يليترومبوف       ل ي

 ـا. )۱(ل لخته در فـرد وجـود دارد   يبه تشک  بـه دو   يمـار ين بي
 توسـط ممکـن اسـت      و ابدي يبروز م  ي و اکتساب  يارث صورت

 ـ و باشد دهيرس ارث به والد دو هر اي يکي زا يژن  علـل  بـه  اي
 داروهـا  از يبرخ و يباردار سرطان، ،يجراح ليقب از يمختلف

 يهـا  هورمون و يباردار ضد يداروها از يبرخ مثال عنوان به(
 Cن  ي، پروتئ Sن  يپروتئ. )۲( شود جاديا) يائسگي در نيگزيجا

 يع ـي طب يانعقـاد  ضد   يها نين پروتئ يتر ن از مهم  يترومب يو آنت 
 در يوع انـدک يهـر چنـد ش ـ  ها  نين پروتئي ا ينقص ارث . هستند

 ـ امـا در صـورت وجـود و و    ،هـا دارنـد   تي ـجمع در  نيهمچن
توانند  ي مي و اکتسابنه سازيط زمير شرايسابا  ي همراهصورت

  .)۲ و۳(د  در بروز ترومبوز داشته باشنينقش قابل توجه
 )Deep Vein Thrombosis) (DVT( يدي ـور يعمق ترومبوز

 از يکــي در) ترومبــوز (يخــون لختــه ليتــشککـه بــه عنــوان  
 يمبوآمبـول ن فرم تر  يتر عيشا ،.شود يف م يتعر يعمق يدهايور
 ـ رخ ي تحتـان  يهـا  انـدام  در  عمـدتا  بـوده و   يديور . دهـد  يم

 در  يقرمـز  تـورم و   درد، شـامل  آن ياختصاص ريغ يها نشانه
 ـر يآمبـول . باشد يم يسطح يدهايور  بـالقوه  ی عارضـه  ،يوي

) ونيزاس ـيآمبول (شـدن   جـدا  ی جهياست که در نت     آن ی کشنده
 ـر به دنشيرس و کيترومبوت لخته کي  ـ جـاد يا هـا  هي . شـود  يم

 قابـل  سـهم  کـه  است يرگيد عارضه ترومبوز، از پس سندرم
ترومبـوز   بـه  مربوط يپزشک يها مراقبت يها نهيهز از يتوجه
 يع ـي طب يقادهـا عضد ان . )۴ (دهد يم ليتشک را يدي ور يعمق

از حـدود کـردن لختـه در محـل جراحـت            بدن همـواره بـا م     
. کننـد  ي م يري آنها جلوگ  ی هيرو يل ب ي از تشک  ي ناش يها بيآس

 در بـدن  يع ـيضد انعقاد طبستم انعقاد و يان سي م يفيتعادل ظر 
 ي مي ضد انعقاديها ني نقص هر کدام از پروتئلذاوجود دارد،   

 زند لخته برهمل ي تشکشانس شين تعادل را به نفع افزا يتواند ا 
 احتمـال   يع ـي طب يانعقاد  ضد يها نيص پروتئ يوجود نقا ). ۴(

 ـ    ي سطح يل ترومبوز عروق  يتبد  و  ي عمق ـ ي به ترومبـوز عروق

 ـ Cن  يپـروتئ  .)۴و۵( بـرد  ي را بـالا م ـ    يوي ر ي آمبول تاينها ک ي
 در فـرم  باشد که ي مKن يتامي وابسته به وين ضد انعقاد  يپروتئ
 ـ را از طرVIII و V ي انعقــادي فاکتورهـا ،فعـال  ق شکــست ي

 ـ در ا  کند؛ يفعال م ري، غ کيتيپروتئول  ـ ،نـد ين فرآ ي ن يپـروتئ ک ي
 يکوفـاکتور  نقش Sن ي پروتئبه نام گر  ي د Kن  يتاميوابسته به و  

 ـنما يفا م ي ا Cن  ي پروتئ يبرارا   ابتـدا،  درب کـه  ي ـن ترت يبـد  .دي
ــدول ــرومب يترومبوم ــط ت ــن فين توس ــع ــود يال م ــپس ،ش  س

 Cن  يونـدد تـا پـروتئ     يپ ي م ـ Cن  ين فعال به پروتئ   يترومبومدول
 ـرد و در نها   يفعال شکل گ    ـ بـه ا  Sن  ي پـروتئ  ،تي ن مجموعـه  ي

. )۶و۷ ( خود را اجرا کنديشود تا عملکرد کوفاکتور    ياضافه م 
 بـا  کـنش  بـرهم  قيطر از را خود يمهار نقش فعال C نيپروتئ

 اعمـال  VIII و V يفاکتورها يرو بر واقع يخاص يها يتوال
 تـداخل  کـنش  بـرهم  نيا در که يعامل هر رو نيا از ؛دينما يم
شود  يم فعال C نيپروتئ به مقاومت جاديا موجب دينما جاديا

 ۱۰ زوناگ ـ در جهش. شود يمخوانده   APC-R اختصار به که
 دياس يتوال در Arg506Gln ينيگزيجا به منجر V فاکتور ژن
 نـوع  جاديا ،آن جهينت که شود يم يانعقاد فاکتور نيا يها نهيآم
 V فـاکتور  بـه  موسـوم  فعال C نيپروتئ به مقاوم و يعيرطبيغ
 نقـص  نيتـر  عيشـا  APC-R رغم آنکه ي عل ).۸ (باشد يم دنيل

 جـاد يا خطـر  وجود نيا با ،باشد يم شده  شناخته يانعقاد يارث
 AT و C، S يهـا  نيپـروتئ  صينقـا  بـه  نسبت آن در ترومبوز

 و S يها نيپروتئ گوتيهتروز کمبود وعيش ).۵-۷ (است کمتر
C و درصــد ۲/۰ بيــترت بــه زان بــوده ويــک ميــبــه  بــايتقر   
 S نيپـروتئ  کمبـود  در ترومبوز سکير يول ،است درصد ۳/۰

 ـب C نيپـروتئ  کمبـود  به نسبت  در برابـر  ۱۰–۱۵ (تاس ـ شتري
 صـورت  هب S نيپروتئ از درصد ۴۰ حدود. )برابر ۸-۱۰ مقابل

 C4bBP کمپلمـان  بـه  متصل آن درصد ۶۰ و) فعال فرم( آزاد
 عوامـل  از C4bBP؛  )۹و۱۰ (اسـت ) يميتنظ و رفعاليغ فرم(

 يها قرص مصرف ،يحاملگ التهابات، در و بوده مثبت حاد فاز
 ـدخان مـصرف  ،عفونت ،)OCP (يخوراک يباردار ضد  و اتي
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 بـه  آن اتـصال  شيافـزا  باعـث  و بـد اي مـي  شيافزا ها يميبدخ
 نـوع  نظـر  از. شود يم آن مقدار کاهش و فعال آزاد S نيپروتئ

 و يم ـک نقـص  دچار S نيپروتئ،   I پيت در S نيپروتئ کمبود
 ـفعال هم و بوده يفيک  ـ سـطح  هـم  و S نيپـروتئ  تي  ـ يآنت  يژن

 ـ اهشک پلاسما توتال و آزاد S نيپروتئ  ـت در. ابـد ي يم  ،II پي
 ـي ،اسـت  يفيک نقص دچار فقط S نيپروتئ  ـفعال فقـط  يعن  تي
 ييپلاسـما  توتـال  و آزادفرم   غلظت و افتهي کاهش S نيپروتئ
 غلظـت  و تيفعال ،III پيت در. است يعيطب دو هر S نيپروتئ
 S نيپـروتئ  مقدار يول ،است کرده دايپ کاهش آزاد S نيپروتئ
 نيترانـسفر  همانند S نيپروتئ جموع،در م . است يعيطب توتال

آن  کـاهش  کـه  شود يم محسوب يمنف حاد فاز نيپروتئ ينوع
 ـدر ت  ـر شيافـزا  باعـث  II و I پي  جوانـان  در ترومبـوز  سکي

 دارد يعيطب آزاد S ني پروتئ سطح که آن III پيت يول شود، يم
 عـلاوه . اسـت  برخوردار بروز ترومبوز    يبرا يکمتر سکير از

 ســندرم در S نيپــروتئ دفــع ،يحــاملگ و يالتهــاب عوامــل بـر 
 ترومبـوز  خطـر  شيافـزا  و آن غلظـت  کاهش با زين کينفروت

ــراه ــ هم ــد يم ــه باش ــامل ک ــوز ش ــور ترومب ــ يدهاي  ،يعمق
 ـر يآمبـول  ،يسـطح  تيترومبوفلب  يدهاي ـور ترومبـوز  و يوي

ــ يمغــز و کيــمزانتر ربغــل،يز  رلنيــه S نيپــروتئ. باشــد يم
)Heerlen (ــ ــذف از يناش ــشج و Asn458 ح ــه ه  يا نقط

Ser450Pro ـن يقفقـاز  نژاد در   ـ زي  شيافـزا  باعـث  توانـد  يم
 S نيپـروتئ  کمبـود  ياکتـساب  علـل  از. شـوند  ترومبوز سکير
 يخـوراک  يباردار ضد يها قرص مصرف ،يحاملگ به توان يم

 از دفـع  علت به کينفروت سندرم ،يکبد يماريب استروژن، مثل
 و يالتهـاب  يهـا  يمـار يب ،ياکلامپـس  پـره  حاد، ترومبوز ادرار،
ــون ــود ،يعف ــاميو کمب ــصرف ،K نيت ــپارژ م ــصرف ناز،يآس  م

 Disseminated Intravascular،يســم يســپت ن،يوارفــار

Coagulation) DIC(، کـرد  اشاره ينوزاد دوران و اتيدخان 
 ي پروتئـاز ني مهارگر سرکي (AT) ني ترومبيآنت ).۷و۱۴-۹(

 گـر يد کمتر زاني و به مي انعقاد۱۰ و فاکتور    نياست که ترومب  
 رفعـال ي را غ  XII و   IX  ،XI مانند فـاکتور     ي انعقاد يفاکتورها

بعـد از   AT غلظـت  ،در مـردان . شود يو مانع از انعقاد مکرده 
 AT ان به کمبوديمبتلا. گذارد ي رو به کاهش م    ي سالگ ۵۰سن  

 ـترومبوز ور  ژهيوه   ابتلا به ترومبوز ب    ي برا يياستعداد بالا   يدي
 ـ وريترومبوز عمق صورت به شتريدارند که ب  در پاهـا و  يدي

 هرچند که گزارش شده است کـه  ،شود يظاهر م يوي ريآمبول
 ـمانند ور  معمولري غ ي ترومبوز در نواح   يگاه  نوسي س ـيدهاي
ممکن اسـت   زين هي و شبکيوي کل،ي مزانتر، پورتال کبد   ،يمغز
 اتوزومـال  صورته  ب نيترومب يآنت يارث  کمبود .)۱۱ (دهدرخ  

 دو هـر . رسـد  يم ارث به نفر ۲۰۰۰ هر در ۱ وعيش با و غالب
. شوند يم مبتلا ينوجوان نيسن در شتريب و نسبت کي به جنس
 دچار يسالگ ۲۵ سن تا گوتيهتروز مارانيب درصد ۵۰ حدود

 ژن در جهـش  ۲۰۰ از شيب ،تاکنون. شوند يم يديور ترومبوز
ATIII ۶۰ تا ۴۰ گوت،يهتروز حالت در ؛است شده ييشناسا 
 ـ ساخته III نيومبتر يآنت درصد  درصـد  ۲ تـا  ۱ کـه  شـود  يم

 ـ يترومبوزها  ـ شـامل  را يارث  ـ ده تـا ب    کمبـود . شـود  يم ست ي
 سـطح . باشد يمهمراه  ترومبوز ينسب با خطر  ATIIIيدرصد
 فقـر  در کـه  است درصد ۷۰ حدود ATIII ازين مورد ی آستانه

ATIII، ـ کاهش درصد ۵۰ ريز بهزان  يمن  يا   کمبـود . ابـد ي يم
 ـت نيتر عيشا I پيت که دارد پيت دو ATIII يارث و  بـوده  پي

 ـي ؛شـود  يم محسوب يفيک و يکم توام فقربه عنوان     هـم  يعن
 ـفعال هم و ييپلاسما غلظت  ـا. دارد کـاهش  ATIII تي در  ني

 به I پيت. باشد يم يفيک نقص کي تنها II پيت است که    يحال
 بـه  افتهي کاهش ليم (Ib و) نيهپار به نرمال ليم (Ia گروه دو

 همزمـان  کـاهش  علـت  بـه  Ib نـوع  ؛شـود  يم ميتقس) نيهپار
 ـم کـاهش  ،ييپلاسـما  غلظت  دومـن  نقـص  و نيهپـار  بـه  لي

 ).۸و۱۵( است معروف کيپلئوتروپ II نوع کمبود به کيتيکاتال
 ـ م ين مطالعه بـه بررس ـ    يدر ا  وع نقـص هـر کـدام از      يزان ش ـ ي

ترومبـوز  مـاران مبـتلا بـه    ي فوق در ب   ي ضد انعقاد  يها نيپروتئ
 ـ اهم ه شد و تلاش گرديد تـا      پرداخت يدي ور يعمق ت انجـام   ي
 ـهـا در ا    نين پروتئ ي ا ي برا يغربالگر يها شيآزما مـاران  ين ب ي

  .شودن ييتب
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  يروش بررس
 انعقاد سازمان انتقال شگاهيان مراجعه کنندگان به آزما   ياز م      

 تـا  ۱۳۸۶ يهـا   سـال يط ـ صورت گذشـته نگـر      به رانيخون ا 
 ـ وريترومبـوز عمق ـ  صيمار با تشخي ب۶۵۶ تعداد  ،۱۳۹۱  يدي

 ـدر ا . گرفتندقرار   يفيتوص ی مورد مطالعه   سـوابق مـاران   ين ب ي
بـا   مـار يب يپزشـک  و ينيبـال  خچـه يتار و ترومبـوز  يگخانواد

 يبخش .شد يگردآورمصاحبه   يها فرم واستفاده از پرسشنامه    
 يهـا  ني نقـص پـروتئ   يعنوان عوامل اکتساب    که به  ييارهاياز مع 

ايـن   قـرار گرفـت      يمـورد بررس ـ  ج  و معيار خرو   يضدانعقاد
، Kن يتـام يا کمبود ويشامل نقص ) بيماران وارد مطالعه نشدند 

در مـورد   ( شـکل    يسلول داس ـ  يماري، ب ي کبد يماريبابتلا به   
  ضدانعقاديها درمانافت يدرر، ي، ترومبوز اخ )Sن  ينقص پروتئ 

ــار( ــن يهپـ ــا يـ ــد انعقادهـ ــوراکيا ضـ ــاردار،)ي خـ    ي بـ
 مـصرف   ،) سـوم  ی ژه سه ماهه  يوه  ب در هر سه دوره سه ماهه     (

،  هورمـون  ينيگزي جـا  يها  و درمان  يراک خو يها يضد باردار 
 منتشر  انعقادناز،يف آسپاراژمصرلوما، ي مهمچون ييها يميبدخ

 يهـا  يارم ـيعفونـت، ب   (يط التهاب ي، شرا )DIC (يداخل عروق 
 ش ضد انعقـاد لوپـوس     يافزا و   ک،ي، سندرم نفروت  )يمنيخود ا 

 ـ با اساس سـنجش فعال     يها  تست ينقص کاذب در برخ   ( ) تي
 ـ يبـرا  فـوق  مـوارد  بر علاوه. باشد يم  صينقـا  نيتـرومب  يآنت

 يگـر شـامل نـارس بـودن نـوزاد، عفونـت، برخ ـ            يد ياکتساب
، يوي ر يپس قلب  يا با ي بزرگ يها يجراح همچونمداخلات  

  . )۱۴( ز لحاظ شدين ينميپوپروتئيپرليک و هايز متابولدوياس
 ي حـاو يهـا  در لولـه  مورد نظر را    ران  ماي ب يديخون ور نمونه  

عقاد در مقابـل  ن حجم ضد ا۱ (۹ به ۱م به نسبت   يترات سد يس
شگاه انعقـاد  ي ـخته و پـس از انتقـال بـه آزما   ير)  حجم خون  ۹

وژ يفيقـه سـانتر  ي به مـدت ده دق   g۲۵۰۰بار با دور     سازمان، دو 
در پلاسـما  لاکـت   پي آن جدا شده و محتواي تا پلاسما  ندشد

ها  نين پروتئ يت ا يزان فعال ي بعد م  ی  در مرحله  .سدبه حداقل بر  
ال بـا اسـتفاده از   ع ـ ف Cن  يزان مقاومـت بـه پـروتئ      يبه همراه م  

ــک ــا تي ــسه ســنجStago شــرکت يه ــدي فران ــاس . ده ش اس

 ـ و مC  ،S يها نيت پروتئ يزان فعال ي م ي بررس يها شيآزما زان ي
APC-R ي در حـال ؛باشد يمل لخته  يه تشک ي بر پا  يها  واکنش 

 ـزان فعال ي ـس سـنجش م   که اسا   ـ ي  يبـر مبنـا  ن ي تـرومب  يت آنت
 يع ـيت استاگو، دامنه طب   يبراساس دستورالعمل ک   .بود ييرنگزا

 در نظر گرفتـه   درصد ۱۱۳ تا   ۷۰ در حدود    Cن  يت پروتئ يفعال
ن ين پروتئ يزان آزاد ا  ي که م  يي، از آنجا  Sن  يدر مورد پروتئ  . شد

 يع ـيبط ی  دامنـه  وشتر از زنـان اسـت  ي بيدر خون مردان قدر  
 ـ م يع ـي طب ی  دامنه ، دو جنس متفاوت است    يبرا  ـزان فعال ي ت ي

 تـا  ۷۷ مـردان  ي و برا درصد ۱۲۳ تا   ۵۵ زنان   ي برا Sن  يپروتئ
 که زمان لخته شدن ييپلاسماها.  در نظر گرفته شد درصد۱۴۳

، شـد  يشتر م يا ب يه  ي ثان ۱۲۰ت،  ي ک يها آنها با استفاده از معرف    
 Cن  ي مقاومت به پـروتئ     از نظر وجود   ي منف يبه عنوان پلاسما  

آنها کمتر از ل لخته ي که زمان تشکييفعال و برعکس پلاسماها
 ـAPC-Rعنوان موارد مثبت   به,شد يه مي ثان ۱۲۰ . شـدند  ي تلق

 درصـد  ۷۵ت کمتـر از    ي ـح فعال ون هـم سـط    ي ترومب ي آنت يبرا
  .  در نظر گرفته شدافتهي کاهشر يمقادعنوان  هب

 ياسـتفاده از نـرم افزارهـا    بـا  ي محاسبات آمـار  ها و  ثبت داده 
Excel   و Access  ر يج سا ي با نتا  جيسه نتا ي مقا يبرا. انجام شد

 ي برا Z ی  آماره م؛ي بهره برد  Z ی ز از محاسبه آماره   يمطالعات ن 
 بـودن اخـتلاف     يمعن يا ب ي دار   يدرک معن و   دو نسبت سه  يمقا

ر خـارج از دامنـه   ين تست مقـاد يدر ا . شود يموجود استفاده م  
  .شود ي ميدار تلق يعنوان اختلاف معن  به-۹۶/۱و + ۹۶/۱
  
  ها افتهي

 ـ ور يترومبوز عمق ـ ماران مبتلا به    يتعداد کل ب         مـورد   يدي
 ـاز م . بود )رمذک ۳۴۰ و نثوم ۳۱۶( نفر   ۶۵۶ يبررس  ۶۵۶ان ي

مار فاقـد عوامـل   ي ب۱۴۱ ،يدي وريترومبوز عمق  مبتلا به    ماريب
ــساب ــر اکت ــوقيخط ــذکر ف ــد ال ــ،  بودن ــذا بررس ــا يل ص ينق

 .شدماران انجام   ي ب  از دستهن  يا ي رو ي ضد انعقاد  يها نيپروتئ
 ـمـاران از   ي ب ي سن گستره و بـود   ي تـا نـود سـالگ   يک مـاهگ ي

 سـال  ۳۹ر ماران مذکي سال و ب۳۷نث وماران مي ب ين سن يانگيم
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 نقـص  نـشان داده شـده اسـت      ۱طور که در نمودار      همان .بود
ن يتـر  عيشا )ماري ب ۱۸ ( موارد درصد ۷/۱۲با   )S) PSن  يپروتئ

 قـرار داشـت کـه    APC-R نقص ،دومگاه يدر جا .  بود اختلال
  و ATص  ينقـا . شـود  ي را شامل م ـ   )ماري ب ۷ ( موارد درصد۹/۴

   ودرصــد  ۸/۲وع يب بــا شـ ـ يـ ـبــه ترت  C (PC)ن يپــروتئ 
 ـترت به( درصد ۱/۲ وع را در ين ش ـيکمتـر ) مـار ي ب۳ و  ۴ب بـا    ي

  . داشتند يدي وريترومبوز عمقان به يمبتلا

 
  ي عمقيديان به ترومبوز وري در مبتلايعي طبي ضدانعقاديها نيص پروتئيع نقاي توز:۱نمودار 

  
يي  مشاهده شد؛ از آنجا   PS+PCز نقص مرکب    يمار ن ي ب ۱در   

 نادر اسـت،   يلي خ PC و   PS همزمان دو نقص     يکه نقص ارث  
 ی ح سـابقه يل عـدم اظهـار صـح   ين حالت ممکن است به دل يا

   .مار رخ داده باشديره توسط بيا غي ي ضدانعقاديمصرف دارو
  

  . در مطالعات مختلفيدي وريترومبوز عمقماران مبتلا به ي در بي ضد انعقاديها نيوع نقص پروتئيش :۱جدول 
  رفرنس PSD PCD (%)  (%) ATD (%) APC-R (%)  مطالعه

۶/۱۷  ژاپن  ۸/۸  ۷/۱  - ۲۰ 

۵/۱۴  عربستان  ۴/۸  - ۲/۲  ۲۱ 
۸/۱۶  تيکو  ۱/۱۳  ۳/۸  - ۲۲ 
۷/۱۷  ه يترک  ۷/۱۸  ۶/۱۴  ۲/۳۱  ۲۳ 

۸۱/۰  ايتاليا  ۸۱/۰  ۶/۱  ۹/۴۸  ۱۲ 
 ۱۹ ۱۸ - - -  هلند 

۸/۱۸ - - - کا يآمر  ۱۸ 
۶/۱  صربستان   ۱/۴  ۸/۵  - ۲۲ 

PSD :ن ينقص پروتئS ،PCD :ن ينقص پروتئC ،ATD : نقصAT ،APC-R :ن يمقاومت به پروتئCال فع  
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 ژاپني  کشورها در شود، يم مشاهد ۱ جدول در که گونه همان
 ـن انـه يم خـاور  از تي ـکو و عربستان و دور خاور از  ز نقـص  ي

 در که  است يحال در نيباشد؛ ا  يم نقص نيتر عيشا S نيپروتئ
 نيپـروتئ  به مقاومت ايتاليا و هلند از جمله  يياروپا يکشورها

C کـا يآمر در .است موارد گزارش شده    ريسا از تر عيشا فعال 
 ـ يياروپا يشورهاک مشابه وعيش يالگو زين  ـ در   .باشـد  يم ک ي

 ـ ب ATDوع  يمطالعه که در صربستان انجام شده است، ش        شتر ي
ج ي، نتا۲در جدول  ).۱۸-۲۴(باشد  يمPCD وع ي و شPSDاز 
وع ينه ش ـيدر زم.  مطالعات مختلف آمده است يها افتهيسه  يمقا

 مطالعه ما و مطالعات انجام شـده در     يها افتهيان  ي، م PSنقص  
) Z=-۹۴/۰(ت ي و کو)Z=-۴۵/۰(، عربستان  )Z=-۰۹/۱(ژاپن  

 ـ وجود نـدارد؛ ا    ياختلاف معنادار  )Z=-۰۵/۱(ه  يو ترک  در ن  ي
 ی بـا مطالعـه  ق ين تحقيدست آمده از اه ج بينتا که   است يحال

 ـتاليانجام شده در ا     ـا اخـتلاف ز   ي نکتـه  . )Z=۷۴/۳( دارد   يادي
ن موضوع کـاملا    ي، ا PCDن است که در مورد      يجالب توجه ا  

 در تمـام    PCوع نقـص    ين ش ـ ي که ماب  يطور به ؛ است برعکس
 ـ     يياي آس يکشورها  ،دار وجـود دارد    ي و مطالعه ما اختلاف معن

 ـ در مقا يول  ـتالياسه بـا مطالعـه   ي  وجـود  ي اخـتلاف مهم ـ يياي
 ـب ،مـوارد  در کل . نداشت وع يمربـوط بـه ش ـ  ن اخـتلاف    يشتري

APCR انجام شده جه مطالعه حاضر و مطالعه ين نتي است که ب
  ). Z =-۱۶/۸( دارد ا وجوديالتيدر ا

  

  ر مطالعات با مطالعه حاضريج سايسه نتاي و مقاZ محاسبه آماره :۲جدول 
Z مطالعات انجام شده آماره 

PSD PCD ATD APC-R 
-۰۹/۱  ژاپن  ۴۱/۲-  ۵۵/۰  - 

-۴۵/۰  عربستان  ۴۰/۲-  - ۳۳/۱  
-۹۴/۰  ت يکو  ۴۷/۳-  ۶۵/۱-  -  

 -۴۷/۵ -۳۵/۳ -۴۲/۴ -۰۵/۱  هيترک

۷۴/۳  ايالتيا  ۷۸/۰  ۶۵/۰-  ۱۶/۸-  

۳۷/۳  صربستان  ۹۴/۰-  ۱۸/۱-  - 

PSD :ن ينقص پروتئS ،PCD :ن ينقص پروتئC ،ATD : نقصAT ،APC-R :ن يمقاومت به پروتئCالفع   
  

  بحث 
 ـ از اخـتلالات ترومبوت    يک ـي ي عمق ـ يديترومبوز ور        ک ي

.  باشـد ي از علل گونـاگون يکن است ناش  باشد که مم   يع م يشا
 ـ ور يبـروز ترومبـوز عمق ـ    علل    ـ ی  بـه دو دسـته     يدي  و  ي ارث
، يملگتوان به حـا    ي م ي از علل اکتساب   شود؛ يم م ي تقس ياکتساب

 ـ يعفونت و التهاب، شکستگ    ـ يها و ب از . شـاره نمـود   ايتحرک
 ن و يدن، نقص پروتـرومب   ي ل Vتوان به فاکتور     يز م ي ن يعلل ارث 

 و PS ،PC همچـون   يع ـي طب ي ضد انعقـاد   يها نيص پروتئ نق

AT  يها نيوع نقص پروتئيزان شي م،ن مطالعه يدر ا  . اشاره کرد 
 ـي تـرومب ي و آنت S  ،C يعي طب يضد انعقاد  زان ي ـن مين و همچن

ماران مبتلا به ترومبوز    ي فعال در ب   Cن  يوع مقاومت به پروتئ   يش
 بـروز  يبرا را طيشرا که PS نقص .شد يبررس ي عمق يديور

 ـ مـساعد  افـراد  در ترومبوز  ـنما يم  مـوارد  درصـد ۷/۱۲ بـا  ،دي
 نقـص  دوم گـاه يجا در. مـاران بـود   ين ب يدر ا  صنق نيتر عيشا

APC-R ـ شـامل  را موارد درصد ۹/۴ که داشت قرار   .دش ـ يم
  و درصــد ۸/۲ وعيشــ بــا بيــترت بــهز يــن PC و AT صينقــا
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ترومبـوز   بـه  انيمبتلا در را يدرصد فراوان  نيکمتر درصد ۱/۲
 ـتحقن ي ـج اينتـا رسـد    يبه نظر م   .داشتند يدي ور يعمق  بـا  قي

 نقـاط  يهـا  تي ـجمع يرو بـر  گرفته انجام  مطالعات يها افتهي
 انجـام  يهـا  پـژوهش  افتهي با اما ،دارد يهمخوان ايآس مختلف

. دارد اخـتلاف  ييکايآمر و يياروپا يها تيجمع يرو بر شده
 ـب ييکـا يامر و يياروپا يها تيجمع در  نقـص  وعيش ـ نيشتري

 با اخـتلاف     يعمق يديور ترومبوز در انعقاد ضد يها نيپروتئ
 ـ ير نقـا  يار نسبت به سا   يبس  بـه  مقاومـت  بـه  مربـوط  ،يص ارث

 ييايآس يها تيجمع در که يحال در ؛باشد يم فعال C نيپروتئ
. دارد را وعيش ـ نيبـالاتر  S نيپـروتئ  نقص ، چند استثنا  به جز 

 کمبـود  وعيش زانيم يبررس منظور به شده انجام مطالعات ريسا
ترومبـوز   بـه  مبـتلا  مـاران يب در يع ـيطب ضدانعقاد يها نيپروتئ

 همچون مختلف ييايآس يکشورها از يبرخ در ي عمق يديور
 ـن تي ـکو و وانيتا ژاپن،  نـشان  PS را کمبـود  نيتـر  عيشـا  زي
ــد داده ــر. ان ــاس ب ــا اس ــات ني ــود مطالع ــا در PS کمب  وانيت

 عربـستان  ،درصـد ۸/۱۶ تي ـکو ،درصد۶/۱۷ ژاپن ،درصد۹/۳۲
  ).۱۵-۲۲(  گزارش شده استدرصد۵/۱۴ يسعود

  يريجه گينت
 ـ عي شاSن  ينقص پروتئ        ضـد انعقـاد  ن ين نقـص پـروتئ  يرت

 ـ وريترومبـوز عمق ـ ماران مبتلا بـه    ي در ب  يعيطب  مراجعـه  يدي
. باشـد  يم ـران يشگاه انعقاد سازمان انتقال خون ا  يکننده به آزما  

 ـ فعال بCن ي، مقاومت به پروتئSن يبعد از نقص پروتئ   ن يشتري
ر ين الگـو مـشابه سـا   يا ماران دارد؛ين ب ي را در ا   يواندرصد فرا 

نـده بـا    يمطالعات آ . باشد يانه م يخاورم و   يياي آس يها تيجمع
 ـز دقي تمايارهايماران و با معي از ب  يشتري تعداد ب  يبررس تـر   قي

ا آنهـا  يد ييها را تا افتهين ي ممکن است اي از اکتساب  يموارد ارث 
تر و  جامعشود مطالعات  يه ميدر هر صورت توص  . ديرا رد نما  

در ضـمن  . نگر انجام شود ندهيا آيتر به صورت کوهورت     قيدق
 ييمـاران سـرپا  ي بيون مطالعه بر ر   يح است که ا   يلازم به توض  

 ـ    ياز ا انجام شده است،     ج ين نتـا ي ب ـين رو ممکن است اختلاف
مـاران  ي بي کـه بـر رو    يگـر يج مطالعـات د   ين مطالعه و نتـا    يا

 وجـود داشـته   ،شود يممارستان انجام ي در ب يک بستر يترومبوت
  .باشد
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Background and Objective: Deep vein thrombosis (DVT) is one of the most common forms of venous 

thromboembolism (VTE). Deficiency in natural anticoagulant proteins is considered to be the major cause of 

thrombosis. In the present study, we investigated the incidence of defects in protein S, protein C, 

antithrombin and resistance to activated protein C (APC-R) in patients with DVT referred to the Iranian 

Blood Transfusion Organization (IBTO). Results were compared with findings from other studies performed 

in the other nations. 

Materials and Methods: In this descriptive study, a total of 656 patients with DVT were evaluated for the 

deficiency of natural anticoagulant proteins, including protein S, C, antithrombin and APC-R. After 

eliminating patients with acquired risk factors for thrombosis, defects in the aforementioned proteins were 

examined in 141 cases. The results were compared with the results of other studies using the Z score 

calculation. 

Results: Protein S deficiency with 12.7% of cases was the most prevalent defect in our study. A defect in 

APC-R, which was found in 4.9 percent of cases, was the second prevalent deficiency. Moreover, AT and 

PC deficiencies with a prevalence rate of 2.8 and 2.1%, had the lowest rate in patients with DVT, 

respectively. 

Conclusion: Protein S deficiency was the most common anticoagulant protein deficiency in patients with 

DVT referred to IBTO. The results obtained in this study are in concordance with the studies conducted in 

Middle East and other Asian countries. However, significant differences between our results and findings 

from studies performed in western nations exist.   
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