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 چکیذُ

 

ضَد. اجتوبػی هْوی هی-اقتصبدی( یک اختلال سضذ ػصجی است کِ ثبػث هطکلات IDػقت افتبدگی رٌّی )

ّبی پیچیذُ طًی ّبی دخیل دس ثیوبسیّبی پیطشفتِ ثبػث افضایص ضٌبسبیی طىیبثیّبی تَالیظَْس تکٌیک

( دس دٍ خبًَادُ NGSیبثی ًسل دٍم )ثب استفبدُ اص تکٌیک تَالی RNFT2ای دس طى ضذُ است. یک جْص ًقطِ

یک  RNFT2( تطخیص دادُ ضذُ است. ARIDاتَصٍهبل هغلَة )ایشاًی ثب ثیوبسی ػقت افتبدگی رٌّی 

ّب است. ایي پشٍتئیي سیٌک فیٌگش گزسًذُ اص غطب است کِ دخیل دس یَثیکَئیٌتیِ کشدى ٍ تخشیت پشٍتئیي

ّب است. دس ایي هطبلؼِ تَسط ًشم افضاس ضجیِ ّب ٍ اتصبل ثِ یَىپشٍتیي داسای فؼبلیت حول الکتشٍى

کبّص احتوبل  ای ثبػث تغییش دس سبختبس پشٍتئیي ٍدُ ضذُ است کِ ایي جْص ًقطِسبصپشٍتئیٌی ًطبى دا

کِ اٍستَلَگ  CG13605دس طى  RNAiضَد. ثؼلاٍُ ایجبد کبّص ثیبى طى ثب تکٌیک اتصبل آى ثِ یَى سٍی هی

هذل ثبضذ هٌجش ثِ تبثیشات سفتبسی هٌفی دس ایجبد حبفظِ ٍ یبدگیشی دس ایي دس هگس سشکِ هی RNFT2طى 

تَاًذ احتوبل دسگیش ثَدى ایي طى دس هسیشّبی سضذ ٍ ًوَ هغض، حیَاًی ضذُ است. دس ًتیجِ ایي یبفتِ هی

 گیشی حبفظِ سا پطتیجبًی کٌذ ٍ هٌجش ثِ ایجبد اختلالات رٌّی ضَد.یبدگیشی ٍ ضکل

 

 کنیونیهای ، سلول، دروزوفیلا ملانوگاسترRNFT2، کلوبت کلیذی: ًبتَاًی رٌّی اتَصٍهی هغلَة
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 هقذهِ -3-3

، ثٸ 2011دس ػب٩  2آٯشی٤بٳی لاس٤بٯ٬ی ٵ ٠ٓ ٹبی ثشاػبع سٔشیٚ اٳؼٰٲ ٳبسٶاٳی 1یٳبسٶاٳی رٹٴ

٩ دس یبد٧یشی ٵ ٯٺبسر ٹبی لا٧شدد ٣ٸ ثٸ كٶسر اخش ٝ ٯیلا٩ دس س٤بٯ٪ ػیؼشٮ ٓلجی اًلااخش

٣ٴذ. ایٲ ٓبسهٸ ٟج٪ اص ث٬ٶٕ ٵ سب ػٲ ٹؼذٷ ػب٨٫ی ثشٵص ٯی  سٌجی٠ی دس سٰب٭ ًٶ٩ ٰٓش ٛشد ثشٵص ٯی

ٹٜشبد اػز، ایٲ ثیٰبسی دیؾ اص ایٲ ٠ٓت ٯبٳذ٧ی  یبٱ ثٸ ٳبسٶاٳی رٹٴی صیششلاٯج 3ی٣ٴذ. هشیت ٹٶؿ

 Kaufman et) % ٧ضاسؽ ؿذٷ اػز3-٩1 دس ػٰٔیز ٰٓٶٯی لاؿذ. ؿیٶّ ایٲ اخش ٳبٯیذٷ ٯی 4ٴیرٹ

al., 2010, Schalockand et al., 2010, Schalock et al 2007) ٬ٓ٪ ثشٵص ٳبسٶاٳی رٹٴی ثٸ دٵ دػشٸ .

سٶاٱ ثٸ ٯٶاسدی  ؿٶد. اص ٯیبٱ ٓٶاٯ٪ ٗیش طٳشی٤ی ٯی ثٴذی ٯی ٓٶاٯ٪ طٳشی٤ی ٵ ٓٶاٯ٪ ٗیشطٳشی٤ی س٠ؼیٮ

س٘زیٸ  ءٹبی دٵساٱ ٣ٶد٣ی ٵ ٛب٣شٶسٹبی ٯلیٌی ٯظ٪ ػٶ آػیتصای دٵساٱ ثبسداسی،  ٯظ٪ ٓٶاٯ٪ ٜٓٶٳز

. ثٺجٶد ػٌق ٯشاٟجز ٹبی ثٺذاؿشی، ػجت ٣ٰشٳ٦ ؿذٱ ( Luckasson et al., 2002) ٣شد اؿبسٷ

-ٹبی ؿـ٨ٰیش دس صٯیٴٸ سل٠ی٠بر طٳشی٢ دس ػب٩ًشٛی ثب دیـشٛزٳ٠ؾ ٓٶاٯ٪ ٗیش طٳشی٤ی ؿذٷ ٵ اص 

% ٳبؿی اص ٓٶاٯ٪ 70ٹبی رٹٴی دس كذٵد خق ؿذٷ اػز ٣ٸ ٟؼٰز آِٮ ٳبسٶاٳیٹبی اخیش ٯـ

ثبؿذ. ثیؾ اص ٹٜشلذ ثیٰبسی طٳشی٤ی دس ٹٰشاٹی ثب ٳبسٶاٳی رٹٴی ؿٴبػبیی ؿذٷ اػز ٵ  طٳشی٤ی ٯی

ٳبسٶاٳی رٹٴی  .(Frints et al., 2002) ؿٶٳذ ، دس ٯ٘ض ثیبٱ ٯیٹبی ثیبٱ ؿذٷ دس ثذٱ اٳؼبٱ % اص طٱ50

٣ٴذ ٵ  ٹب سلٰی٪ ٯی اطشار ػجشاٱ ٳبدزیشی اص ٫لبٍ اٟشلبدی، اػشٰبٓی ٵ ٓبًٜی ثش ػبٯٔٸ ٵ خبٳٶادٷ

، ثٸ 5ٹب ی٤ی اص ؿبیْ سشیٲ ٬ٓ٪ ٯشاػٔٸ ثٸ ٯشا٣ض ٯـبٵسٷ طٳشی٢ اػز. دس ًج٠ٸ ثٴذی ثیٲ ا٬٬ٰ٫ی ثیٰبسی

ٹبی ی ٬ٓ٪ طٳشی٤ی دس ثشٵص ٳبسٶاٳیلا٧شدد. ثب ٵػٶد ػٺٮ ثبسشیٲ ثیٰبسی ًج٠ٸ ثٴذی ٯی ٓٴٶاٱ دش ٹضیٴٸ

                                                 
1
 Intellectual Disability 

2
 American Association of Intellectual and Developmental Disabilities (AAIDD) 

3
 Intelligence Quotient 

4
 Mental Retardation 

5
 International classification of diseases  
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ثٸ  لاسٶاٳذ اطشار ٟبث٪ سٶػٺی دس دیـ٨یشی اص اثش ٹبی ٯٶطش دس ثشٵص ایٲ ثیٰبسی ٯی طٱ رٹٴی ، ؿٴبػبیی

سشیٲ ا٨٫ٶی سٶاسطی دس ٛش٭  2، ؿبیْ سشیٲ ٵ ٹششٵطٱ1ٳبسٶاٳی رٹٴی اسٶصٵٯب٩ ٯ٬٘ٶةذ. ٣ٴ ایٲ ثیٰبسی ایٜب

 40ی اصدٵاع ٛبٯی٬ی، لاثبؿذ. ٯشبػٜبٳٸ دس ٣ـٶس ٯب ثب سٶػٸ ثٸ ؿیٶّ ثب ر ٳبسٶاٳی رٹٴی ٯیلاطٳشی٤ی اخش

ٵٷ لاٵ ٓ (Najmabadi et al., 2007)  ٹب ٵػٶد داسدیـششی ثشای ثشٵص ایٲ ٟجی٪ ثیٰبسیدسكذ، ٯؼب٩ ث

ٹبی اخیش دس  دیـشٛز. ؿٶد ٯیٹب ٵ ػبٯٔٸ سلٰی٪ -ٶادٷس اٟشلبدی ػٴ٨یٴی ٳیض ثش خبٳثش ثبس ٓبًٜی، ثب

ػجت  4ٹبیبثی ٣٪ ا٧ضٵٱ سٶا٫ی آٱٵ ثذٳجب٩  3یبثی ٳؼ٪ ػذیذ ٹبی ٯٶ٤٫ٶ٫ی اص ػ٬ٰٸ سٶا٫ی صٯیٴٸ س٤ٴی٢

ٹبی ػذیذ ٹبی دخی٪ دس ایٲ ٛش٭ اص ثیٰبسی ؿذٷ ٵ سٵص ثٸ سٵص ثش سٔذاد طٱاٛضایؾ ػشٓز ؿٴبػبیی طٱ

اسٶصٵٯب٩  ٹبی دخی٪ دس ٳبسٶاٳی رٹٴی سٵ اٯشٵصٷ ثبسٶػٸ ثٸ اٛضایؾ سٔذاد طٱؿٶد. اص ایٲ  اٛضٵدٷ ٯی

ٹبی ؿٴبػبیی ؿذٷ  ٹب ٵ سبطیشار ػٺؾ ای دس ػٺز ثشسػی ٤٬ٰٓشد ایٲ طٱٯ٬٘ٶة، سل٠ی٠بر ٧ؼششدٷ

٣بسثشد ٛشاٵاٳی دس  5اٯشٵصٷ كیٶاٳبر ٯذ٩ .٤٬ٰٓشد ٯ٘ض اٳؼب٭ ٯی ٧شدد ثش سٵی ٯؼیشٹبی ػ٬ٶ٫ی ٵ

 (2011ٹبی دسٯبٳی داسٳذشٹبی ٯ٤٬ٶ٫ی دس ایؼبد ثیٰبسی ٵ ٯؼی ٯٶطش ٵ ٯ٤بٳیؼٮ ٹبی ؿٴبػبیی طٱ

(Scorza et al,ٹبی رٹٴی ثٸ ٵٛٶس  ٹبی ٹششٵطٱ ٹٰبٳٴذ ٳبسٶاٳی ٹبی كیٶاٳی دس ثیٰبسی . اص ػیؼشٮ

 ٧شدد. اػشٜبدٷ ٯی

ثٸ ٵیظٷ ٹبی دش٣بسثشد دس ثیٰبسی ٹبی طٳشی٤ی  یب ٯ٨غ ػش٣ٸ ی٤ی اص ٯذ٩ 6ٳٶ٧بػششلاٯلادسٵصٵٛی

٣ٸ دس اسسجبى ثب یبد٧یشی ٵ كبِٛٸ ٹؼشٴذ دس  لاٳبسٶاٳی رٹٴی اػز. ثشسػی ٯٴب٠ًی اص ٯ٘ض دسٵصٵٛی

 (;Oortveld MA et al.,2013اٹٰیز ٯی ثبؿذ ئضٹب كبٯ٤٬ٶ٫ی ٵ اطشار ػبخشبسی طٱ ؿٴبػبیی ٯ٤بٳیؼٮ

Van der voet et al., 2014 .)ٹب سب  ذ ؿذٷ سٶػي ایٲ طٱٹبی سٶ٫یسئیٲؿٴبػبیی ٯؼیشٹبی ثیٶ٫ٶطی٤ی دشٵ

ٹبی ٓلجی،  ٧یشی ػبخشٰبٱ ٯ٘ض، ٯؼیشٹبی ٤٬ٰٓشدی ػ٬ٶ٩  ٟؼٰشی اص ٯٰٔبی دیـیذٷ ؿ٨ٶٳ٨ی ؿ٤٪

                                                 
1
 Autosomal Recessive Intellectual Disability (ARID) 

2
 Heterogeneous 

3
 Next-generation sequencing (NGS) 

4
 whole exome sequencing (WES) 

5
 Animal Models 

6
 Drosophila melanogaster 
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 سٴِیٮ ادسا١ ٵ ؿٴبخز ٵ یبد٧یشی سا سٵؿٲ خٶاٹذ ػبخز ٣ٸ ایٲ اٯش ٳٸ سٴٺب ٯٴؼش ثٸ اٛضایؾ داٳؾ

ی  ئٸسٶاٱ ٟذٯی دس ػٺز اسا ٯیٌٟٔبر ایٲ دبص٩  ؿذٱ ؿذ ث٤٬ٸ ثب سٵؿٲ  ٣ٴٶٳی دس ایٲ كیٌٸ خٶاٹذ

ٹبی سـخیق ٟج٪ اص سٶ٫ذ ثشای خبٳٶادٷ سش ٯـبٵسٷ طٳشی٢ ٟج٪ اص اصدٵاع ٵ دیؾ اص ثبسداسی ٵ خذٯبر دٟیٞ

دس ٯٌب٫ٔبر اخیشاٳؼب٭ ؿذٷ دس ٯش٣ض سل٠ی٠بر طٳشی٢ داٳـ٨بٷ ٬ٓٶ٭ ثٺضیؼشی ٵ  .ثشداؿز ،دس٧یش

یبثی  ثٸ ٹٰشاٷ اػشٜبدٷ اص س٤ٴی٢ سٶا٫ی 1صی٨ٶػیشیسٶاٳجخـی، ثب ث٤بس ٧یشی سٵؽ ٳ٠ـٸ یبثی ثش اػبع ٹٰٶ

  ٹبی ٯشٔذدی دس اسسجبى ثب ٳبسٶاٳی رٹٴی اسٶصٵٯب٩ ٯ٬٘ٶة ؿٴبػبیی ؿذٷ اػز ٳؼ٪ ػذیذ طٱ

(Najmabadi et al., 2007). دس ایٲ ساػشب ٹذٙ اص ایٲ دظٵٹؾ، ثشسػی اطش ٯ٤٬ٶ٫ی ػٺؾ RNFT2  ٵ

  .اػز ٳٶ٧بػشش دس اسسجبى ثب ٳبسٶاٳی رٹٴیلاٯلا٤٬ٰٓشد اٵسسٶ٫ٶ٥ ایٲ طٱ دس دسٵصٵٛی

ٹبی ثٺذاؿشی ٣ـٶسٹبی  ٯز ٵ ٯشاٟجزلار ٯٌشف دس كٶصٷ ػلاسشیٲ ٯـ٤ ٳبسٶاٳی رٹٴی ی٤ی اص ٯٺٮ

ثٴذی دس كٶصٷ  ٹبی رٹٴی سا ثٸ ػبی ًج٠ٸ اٳذس٣بساٱ ایٲ كٶصٷ دس ٧زؿشٸ، ٳبسٶایی ٯخش٬ٚ اػز. دػز

، ثٴبثشایٲ سٶػٸ ٣ٰی دس  ٣شدٳذ ثٴذی ٯی ًج٠ٸ آٯٶصؿی ٹبی اػشٰبٓی ٵ سدیٚ ٯ٠ٶ٫ٸ ثٺذاؿز، دس ٯز ٵلاػ

سی ایؼبد لاٯـ٤لا اػز. ٳبسٶاٳی رٹٴی ٳٸ سٴٺب ثشای اٛشاد ٯجش ر ؿبیْ ؿذٷلاٯز ثٸ ایٲ اخشلاكٶصٷ ػ

٣ٴذ. ٳبسٶاٳی رٹٴی ثٸ  ٹبی ٹٴ٨ٜز ٯب٫ی ٵ ٓبًٜی ثش ػبٯٔٸ ٵ خبٳٶادٷ ٛشد سلٰی٪ ٯی ٣ٴذ ث٤٬ٸ ٹضیٴٸ ٯی

 ( Katz دٹذ ٹبی ثٺذاؿشی سا دس ثیـشش ػٶاٯْ اسٵدبیی ثٸ خٶد اخشلبف ٯی ٯشاٟجزٹبی  ٹضیٴٸ10سٴٺبیی %

et al.,2008 ( ٹبی اخیش اص  ٹبی رٹٴی ٣ٸ دس ػب٩ ٹبی ٹٴ٨ٜز ٯب٫ی ٵ اػشٰبٓی ٳبسٶاٳی ٵػٶد ٹضیٴٸ. ثب

 اػز اػز، سٶػٸ ٣ٰی ثٸ ایٲ ثیٰبسی ٯٌٔٶٙ ؿذٷ ٳیض دیـی ٧شٛشٸ dementia ٹبیی ٯظ٪ ثیٰبسی

(Leonard et al., 2002)ٹبی  ٩ٹب دس ػب ثشػٶاٯْ ٵ خبٳٶادٷ آٱٱ لاٹبی ٣ . ؿیٶّ ٳبسٶاٳی رٹٴی ٵ ٹضیٴٸ

  (Ellison et al.,2013).اػز   اخیش ػجت سٰش٣ض ثیـششی ثشای ؿٴبػبیی ٬ٓ٪ طٳشی٤ی ٳبسٶاٳی رٹٴی ؿذٷ

اػز. ٵ٫ی دس  ؿذٷدس ٳبسٶاٳی رٹٴی اٳؼب٭  X ٹبی ٵاثؼشٸ ثٸ ب ثٸ اٯشٵص ثیـشش ٯٌب٫ٔبر دس ؿٴبػبیی طٱس

                                                 
1
 Homozygosity 
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ؿذٷ دس  اػز. ٯٌب٫ٔبر اٳؼب٭  ثیٰبساٱ ثب سٶاسص اسٶصٵٯب٩ ٗب٫ت ٵ ٯ٬٘ٶة ٯٌب٫ٔبر ٣ٰششی كٶسر ٧شٛشٸ

ٹبی رٹٴی سا ثٸ  % اص ٳبسٶاٳی25دٹذ ٣ٸ ٳبسٶاٳی رٹٴی ثب ٵساطز اسٶصٵٯب٩ ٯ٬٘ٶة  ٹبی اخیش ٳـبٱ ٯی ػب٩

 ٹبی ثضس٥ ثب سٔذاد اٛشاد ٣ٰجٶد خبٳٶادٷ یبسی ٳِیش ٹششٵطٳیشی لادٹذ ٵ٫ی ثٸ ٬ٓز ٯـ٤خٶد اخشلبف ٯی

ٹبی خٶیـبٵٳذی ٣ٰشش دس ثٔوی اص ػٶاٯْ، ٣ٰشش  ٹبی دیٶػش٨ی ٵ اصدٵاع آٳب٫یضاص ی٢ ٳٜش ثشای  ثیؾلا ٯجش

ٹبی ٯٶطش دس ایٲ دٵ ٧شٵٷ ؿب٫ؾ ػذیذی  ٯٶسد سل٠یٞ ٵ ثشسػی ٟشاس٧شٛشٸ اػز. ثٴبثشایٲ ؿٴبػبیی ػٺؾ

دس ایٲ (Basel et al., 2007). ؿذٷ اػز  آٗبصػب٩ ٟج٪  ی اص ؿٴذیٲٹبی رٹٴ اػز ٣ٸ دس كٶصٷ ٳبسٶاٳی

ساػشب دشٵطٷ ثضس٧ی ٣ٸ دس ٯش٣ض سل٠ی٠بر طٳشی٢ دس ػٺز ؿٴبػبیی ٓٶاٯ٪ طٳشی٤ی دخی٪ دس ٳبسٶاٳی رٹٴی 

٤٬ٰٓشد  آٳب٫یضٹبی ٯٶػٶد ثشای ثشسػی ٵ  ؿذٷ اػز. اٯب سٴٺب ثب اػشٜبدٷ اص س٤ٴی٢ آٗبص 2007اص ػب٩ 

٧ٶٳٸ ثیبٱ ٳٰٶد ٣ٸ سٶاٱ ایٲ . ٫زا ٯیئیٮسا ؿٴبػبیی ٳٰب ئٶ٩ًٸ ٯب سٶاٳؼشیٮ ٣ٸ طٱ اكشٰب٫ی ٯؼٹبی ٯشثٶ طٱ

ٹب،  اػز، اٯب ؿٴبػبیی ایٲ طٱ ٹبیی ػذیذ سا اٛضایؾ دادٷ ٹبی ػذیذ ػشٓز ؿٴبػبیی طٱا٧ش ؿٸ س٤ٴی٢

دس ٛشایٴذٹبی ػ٬ٶ٫ی  آٳٺبای دس صٯیٴٸ ٤٬ٰٓشد ٵ سبطیش ٧زاسی  ٣بسثشدی ٵ دبیٸ اٳؼب٭ ٯٌب٫ٔبر آٗبصخٶد 

٣ٸ سٶػي  RNFT2 دس ایٲ دظٵٹؾ ثش سٵی ثشسػی ٤٬ٰٓشد طٱ ػذیذ  .ثبؿذ ٹبی ٓلجی ٯی ثٶیظٷ ػ٬ٶ٩

ثٸ ٓٴٶاٱ سٴٺب  RNFT2 سٰش٣ض ؿذٷ اػز. طٱ(Hu et al., 2018)  ،٧ضاسؽ ؿذ 2018ٹٰیٲ ٯش٣ض دس ػب٩ 

ثٸ ٳبسٶاٳی رٹٴی ػٴذسٯی ؿٴبػبیی ؿذٷ اػز. ایٲ ٯٌب٫ٔٸ ثشاػبع  لاخبٳٶادٷ ایشاٳی ٯجش دٵطٱ ٣بٳذیذ دس 

 اػز.  سیضی ؿذٷ دی لاٯذ٩ دسٵصٵٛی سٛشبسثشسػی سبطیش اٵسسٶ٫ٶ٥ ایٲ طٱ دس 

  ّب تؼشیف ٍاطُ

٧یشی، س٤ٜش ٩، سلٰیٮلاٹبی اك٬ی ٤٬ٰٓشد ٯ٘ض اٳؼبٱ سٶاٳبیی اػشذ : ی٤ی اص ػٴجٸ1ٹٶؽ

 ( ,.Neisser et alاػز. ثٸ ایٲ سٶاٳبیی ٹٶؽ ٧ٜشٸ ٯی ؿٶداٳشضآی ٵ یبد٧یشی ػشیْ اص سؼشثیبر 

                                                 
1
 Intelligence 
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ٹب ٵ  : ٯیضاٱ سٶاٳبیی ؿخق دس اػشٜبدٷ اص ٯٴٌٞ، ٣بس ثب آذاد، سـخیق ؿجبٹز1ثٺشٷ ٹٶؿی).  1996

ٹبی ثٺشٷ ٹٶؿی اػز.  ٯی اػز. ٳی٤ٰشٷ ؿخ ٯ٘ض ٯش٣ض ٛٔب٫یزلاٹبی ٣ سٶاٳبیی سؼؼٮ ٛوبیی ٵ ٯٺبسر

WAISٹبی اػشبٳذاسد ٯبٳٴذ اص سؼزثشای ػٴؼؾ ثٺشٷ ٹٶؿی اٛشاد 
WISCٵ   2

3
اػشٜبدٷ  

 .(Bulmer et al., 1999)ؿٶد ٯی

 ٳٰٶداس دشا٣ٴذ٧ی ًجیٔی ٹٶؽ ثش اػبع ثٺشٷ ٹٶؿی. 1-1ؿ٤٪ 

 

٧شدد  ٝ ٯیلاٳبسٶاٳی رٹٴی: ثٸ ٳبسٶاٳی ؿذیذ دس ادسا١ ٵ یبد٧یشی ٯٜبٹیٮ ػذیذ ٵ دیـیذٷ اس

دبیذاسی ثشٵی س٤بٯ٪ داسد. ثشاػبع ًج٠ٸ ثٴذی ػبصٯبٱ ػب٨٫ی ؿشٵّ ؿذٷ ٵ اطش  ٣ٸ دیؾ اص ٹؼذٷ

، ٳبسٶاٳی رٹٴی اص ٳِش ؿذر ًجٞ ٯیضاٱ ثٺشٷ ٹٶؿی ثٸ دٴغ دػشٸ س٠ؼیٮ ثٴذی 4ػٺبٳی ثٺذاؿز

 :٧شدد ٯی

 

                                                 
1
 Intelligence Quotient (IQ) 

2
 Wechsler Adult Intelligence Scales 

3
 Wechsler Intelligence Scales for children 

4
 World Health Organization 
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 ًج٠ٸ ثٴذی ؿذر ٳبسٶاٳی رٹٴی ثشاػبع ٯیضاٱ ثٺشٷ ٹٶؿی .1 -1ػذٵ٩ 

IQ ناتوانی ذهنی 

 1عمیق 02>

 0شدید 43-02

 4متوسط 34-43

 3خفیف 94-32

 3حد مرزی 94-92

 

 :یکل ّذف

ثٸ ٓٴٶاٱ ٓبٯ٪  RNFT2ؿذٷ دس طٱ  ؼبدیا ی٤ی٤٬ٰٓشد ٵ اطشار كبك٬ٸ اص ػٺؾ طٳش یثشسػ

 اسٶصٵٯب٩ ٯ٬٘ٶة یرٹٴ یدس ثشٵص ٳبسٶاٳ یاكشٰب٫

 اختصبصی:  ّذف

 یٓلج ؼشٮیدس ػ RNFT2اٵسسٶ٫ٶ٥ طٱ  CG13605طٱ  بٱی٣بٹؾ ث یاطش سٛشبس یثشسػ

 لایدسٵصٵٛ

 :یکبسثشد ّذف

اص  ٤ییطٱ سا ثٸ ٓٴٶاٱ  ٲیٹبی ا سٶاٱ ػٺؾ ٯی ش،یٹبی دس٧ ٤٬ٰٓشد طٱ ییكٶسر ؿٴبػب دس

                                                 
1
 Profound 

2
 Severe 

3
 Moderate 

4
 Mild 

5
 Borderline 
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ٵ اسائٸ خذٯبر ٯـبٵسٷ  شیٹبی دس٧ ػبصی خبٳٶادٷی اسٶصٵٯی ٯ٬٘ٶة داٳؼز ٵ ثب آ٧بٷ٬ٓ٪ ٳبسٶاٳی رٹٴ

اص اثشلای ٛشصٳذاٱ  اصسٶ٫ذ، ؾید قیٹبی سـخ دسكذ خٌش ٵ اػشٜبدٷ اص سٵؽ قیسٶه ٞیاص ًش ٢یطٳش

 شیػب ییٯی سٶاٳذ ثٸ ؿٴبػب شیٹبی دس٧ طٱ ییؿٴبػب ٲی٣شد. ٹٰـٴ شییـ٨یثٸ ٳبسٶاٳی رٹٴی د ٨شید

 .ذیٳبسٶاٳی رٹٴی ٳ٠ؾ داؿشٸ ثبؿٴذ، ٢ٰ٣ ٳٰب ؼبدیطٱ ٣ٸ ٯی سٶاٳٴذ دس ا ٲیٹبی ٯشسجي ثب ا طٱ

 :بتیفشض

 ؿٶد.   یرٹٴ یسٶاٳذ ٯؼجت ثشٵص ٳبسٶاٳ یٯ RNFT2دس طٱ  ٳ٠ق

 ٴذیٵ ٛشا یٔیسٛشبس ًج شییدس اٳؼبٱ، دس س٘ RNFT2ثٸ ٓٴٶاٱ طٱ اٵسسٶ٫ٶ٥ ثب  لایدس دسٵصٵٛ CG13605 طٱ

 ٯٶطش اػز. یٶاٳیٯذ٩ ك ٲیٯ٘ض دس ا یٔیًج یشیبد٧ی

 یجسو یًبتَاً -2-3

خیش یب ب( ٵ س 70ٳبسٶاٳی رٹٴی ثٸ ٯلذٵدیز ٵاهق دس ٤٬ٰٓشد رٹٴی ) هشیت ٹٶؿی ٣ٰشش اص 

ٝ لاسٛشبسٹبی سٌبث٠ی ٳؼجز ثٸ ٹٰؼبٱ، ٣ٸ ٟج٪ اص ٹیؼذٷ ػب٨٫ی ؿشٵّ ؿذٷ ثبؿذ، اًٯلذٵدیز دس 

دس  آٱاٳذ ٵ ؿیٶّ  ٹبی رٹٴی ثٸ ٳبسٶاٳیلاٹب ٳٜش دس دٳیب ٯجش ٯی٬یٶٱ (Popper et al., 19994 ).ؿٶد  ٯی

سٶاٱ ثٸ  ٳبسٶاٳی رٹٴی سا ٯی. ) Katz et al.,2008)ؿٶد  ٯی% سخٰیٲ صدٷ 3-٣1ـٶسٹبی سٶػٔٸ یبٛشٸ ثیٲ 

ٵٷ ثش ٳبسٶاٳی رٹٴی لاثٴذی ٣شد. دساٳٶاّ ػٴذسٵٯی، ثیٰبساٱ ٓ س٠ؼیٮ 2ٵ ٗیشػٴذسٵٯی 1اٳٶاّ ػٴذسٵٯی

یٮ ٵ ٳـبٳٸ ٹبی سٛشبسی ٹؼشٴذ، ٵ٫ی دس ٳبسٶاٳی رٹٴی ٗیش لاٯز ثب٫یٴی دی٨ش ٵ ٓلاداسای ی٢ یب ؿٴذ ٓ

ٹبی ٯشٔذدی دس  ٫ی ؿب٫ؾؿٶد. ٵ ٯز ثب٫یٴی، سٔشیٚ ٯیلاػٴذسٯی، ٳبسٶاٳی رٹٴی ثٸ ٓٴٶاٱ سٴٺب ٓ

ٹبی سٵاٳی دس ایٲ ثیٰبساٱ ٵػٶد داسد، صیشا ٣ٸ ٯ٤ٰٲ  سش ٵ ثیٰبسی ئیٹبی ٳٶسٵ٫ٶطی٢ ػض ی آٳٶٯب٫یؿٴبػبی

دؿٶاس ثبؿذ.  ٹبآٱر ؿٴبخشی ؿٴبػبیی لایٮ ثب٫یٴی سِبٹش ٣ٰششی داؿشٸ ٵ یب ثٸ د٫ی٪ اخشلاػبیش ٓ ،اػز

ؿبٱ ٛٶٝ ا٫ٔبدٷ ٣ٸ سـخیق ٵ خٜیٚ ثبؿذ ئیٟذس ػض آٱثٔوی اص ػٴذس٭ ٹب  لائٮاػز ٓ ٵٷ، ٯ٤ٰٲلاثٸ ٓ

                                                 
1
 Syndromic 

2
 Nonsyndromic 
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 (,Baselق اػزٯـ٤٪ ثبؿذ. ثٴبثشایٲ، ٯشص ثیٲ ٳبسٶاٳی رٹٴی ػٴذسٯی ٵ ٗیشػٴذسٵٯی ا٬ٗت ٳبٯـخ

٧شدد. ٓٶاٯ٪  ٬ٓ٪ ثشٵص ٳبسٶاٳی رٹٴی ثٸ دٵ دػشٸ ٓٶاٯ٪ ٗیشطٳشی٤ی ٵ ٓٶاٯ٪ طٳشی٤ی س٠ؼیٮ ٯی .(2007

ٹبی دٵساٱ ٣ٶد٣ی ٵ ٛب٣شٶسٹبی ٯلیٌی ٯظ٪  آػیتٹب ٵ سی، ثیٰبسیسشٵٯب دس دٵساٱ ثبسدا صا ٵ ٜٓٶٳز

س٘زیٸ اص ثبسصسشیٲ ٓٶاٯ٪ ٗیشطٳشی٤ی دس ثشٵص ٳبسٶاٳی رٹٴی ٯی ثبؿٴذ  ءسـٔـبر سادیٶا٣شیٶ ٵ ػٶ

(Luckasson et al., 2007 ) رٹٴی ثٸ ػٸ ٧شٵٷ س٠ؼیٮ ٯی ؿٶٳذ ٛب٣شٶسٹبی طٳشی٤ی دخی٪ دس ٳبسٶاٳی: 

ٹبی  ؿذٱ ٹب ٵ اهبٛٸ ٹب، كزٙآٳیٶد٬ٶئیذیٹبی ٣شٵٯٶصٵٯی ثضس٥ اص ػ٬ٰٸ  ٳبٹٴؼبسی (1

% اص سٰبٯی 15ثضس٥ ٣شٵٯٶصٵٯی، ٵاسٵٳٸ ؿذٱ ٵسشاٳؼ٬ٶ٣بػیٶٳٺب: ایٲ دػشٸ دس كذٵد 

ٳبٹٴؼبسی ٹبی  (Rauch et al., 2006). ؿٶٳذ ٯٶاسد ٳبسٶاٳی رٹٴی سا ؿبٯ٪ ٯی

ٹبی  ؿٶد، سشی صٵٯی یی دیذٷ ٯیلاثب ٹبی رٹٴی ثب ؿیٶّ ٳؼجشبً ٣شٵٯٶصٵٯی دس ٳبسٶاٳی

ای اص ٹبی ػٴؼی ثب دسػٸ ٹبی ٣شٵٯٶصٵ٭ آٳیٶد٬ٶئیذیاسٶصٵٯی ػبص٧بس ثب كیبر دس اٳؼبٱ ٵ 

 21ٳذ. ػٴذس٭ داٵٱ سشی صٵٯی ا اٳذ ٣ٸ ٓٴٶاٱ اٳٶاّ ػٴذسٯی ٯٌشف ٳبسٶاٳی رٹٴی ٹٰشاٷ

 (. Kaufman et al., 2010)سشیٲ ٛش٭ ٳبسٶاٳی ٹبی رٹٴی طٳشی٤ی اػز ؿبیْ

ٹبی اخیش  دس ػب٩ 1ٹبی داسای س٤شاس س٬ٶٯشی٢ ٵ س٘ییش دس سٔذاد ٵاسیبٳز ٹبی ػبة آساییٳٶ (2

دس اسسجبى ثب  ٹب اٳذ ٵ س٘ییش سٔذاد ٣ذی ثٔوی اص ایٲ ٵاسیبٳز ثیـشش ٯٶسد سٶػٸ ٟشاس ٧شٛشٸ

ٵ٫ی اٳٶاّ ٳبدس  ،ؿٶٳذ اص ٣٪ طٳٶ٭ دیذٷ ٯی 12%دس  CNV .ثیٰبسی ٹب ؿٴبػبیی ؿذٷ اػز

ٹبی سٵاٳی ٯظ٪ اػ٤یضٵٛشٳی ٵ اٵسیؼٮ ؿٴبػبیی ٵ ٹٰـٴیٲ دس  دس اسسجبى ثب ثیٰبسی آٳٺب

ثب  (.(Marshall et al., 2008;Rdon et al., 2006  اػز ٳبسٶاٳی رٹٴی دیذٷ ؿذٷ

دس ػٺز ؿٴبػبیی ٓبٯ٪ دبسٶطٳی٢ ایٲ ٧شٵٷ، ٯـخق  microarray اػشٜبدٷ اص س٤ٴی٢

خی٬ی سیض ٵ ػبة  (CNVs) ٹبی داسای س٤شاس اػز ٣ٸ س٘ییش دس سٔذاد ٵاسیبٳز ؿذٷ

                                                 
1
 Copy Number variation (CNV) 
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 ,.Li et al).ثبؿٴذ % اص ٯٶاسد ٯی15-20ایؼبد ٳبسٶاٳی رٹٴی دس  ئٶ٩ٯی٤شٵػ٤ٶدی٢، ٯؼ

2009; Miller et al., 2010)  آساییٳٶس٬ٶٯشی٢  ٯی٤شٵػ٤ٶدی دس ٳبكیٸ ػبة ٹبی ػبة

ٴذسٯی ٯٌشف ٗیشػ ٹبی ٧زؿشٸ دس اسسجبى ثب ثشٵص ٳبسٶاٳی رٹٴی ٹب اص ػب٩ ٣شٵٯٶصٵ٭

بیؼٸ ثب ػبیش ٳٶاكی ٣شٵٯٶصٯی س٬ٶٯشی٢ اص ٳِش ؿ٨ب٫ی طٳی دس ٯ٠ اػز. ٳٶاكی ػبة ثٶدٷ

ؿذ٧ی یب  ٹب ٯی سٶاٳذ ؿبٯ٪ كزٙآساییایٲ ٳٶ (Saccone et al., 1992). سش ٹؼشٴذٗٴی

ٹبی ٣شٵٯٶصٵٯی ثبؿذ ٣ٸ دس ػٌق  ساییآٳغ ٵ یب ػبیش ٳٶلا٫ٶ٣بػیٶٱ ثب سشاٳغ

ٹبی  ساییآدٹذ ٳٶ ٯی ثبؿذ. ٯٌب٫ٔبر ٳـبٱ ؿٴبػبیی ٳٰیٯی٤شٵػ٤ٶدی ٟبث٪  ػبة

 ;Knight et al., 1990) ؿٶٳذ ٹبی رٹٴی دیذٷ ٯی % اص ٳبسٶاٳی3-6س٬ٶٯشی٢ دس  ػبة

Ledbetter et al., 2007 .) ٵی ثیٰبساٱ سثش 2002دس ػب٩  آٳب٫یضٳشبیغ ی٢ ٯٌب٫ٔٸ ٯشب

ٹبی رٹٴی دیذٷ  % ٳبسٶاٳی6دس ٯشبػبٳششی٢  ٹبی ػبة آساییٳبسٶاٳی رٹٴی ٳـبٱ داد ٣ٸ ٳٶ

  CGHٹبی اصس٤ٴی٢ اػشٜبدٷ اٯشٵصٷ ثٶدٳذ. اسطی اصٳٶّ %50ٯیبٱ اصایٲ ٣ٸ، ؿٶد ٯی

 (Biesecker et al., 2002 ).  اػز س٬ٶٯشی٢ سا سؼٺی٪ ٣شدٷ ػبة ٹبی آساییٳٶ ؿٴبػبیی

ؿٶٳذ،  رٹٴی ٯیطٳی ثؼیبسی ٣ٸ ٯٴؼش ثٸ ٳبسٶاٳی  ر س٢لاٹبی اخیش اخش ٳ٠بیق س٢ طٳی: دس ػب٩( 3

 دد:طٳی ثٸ ػٸ دػشٸ س٠ؼیٮ ٯی ٧ش اٳذ. ٳبسٶاٳی رٹٴی س٢ ؿٴبخشٸ ؿذٷ

 1ٳبسٶاٳی رٹٴی ٵاثؼشٸ ثٸ ای٤غ
 

 2ٳبسٶاٳی رٹٴی اسٶصٵٯب٩ ٗب٫ت
 

 3ٳبسٶاٳی رٹٴی اسٶصٵٯب٩ ٯ٬٘ٶة 

 : کسیٍاثستِ ثِ ا یرٌّ یًبتَاً -3-2-3

                                                 
1
 X-Linked Intellectual Disability (XLID)  

2
 Autosomal dominant intellectual disability (ADID) 

3
 Autosomal Recessive Intellectual Disability (ARID) 
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