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Abstract 
Background and Aim: Hirschsprung’s disease is a congenital gastrointestinal disorder in which accurate diagnosis is 

of great importance. This study aimed to evaluate the diagnostic value of the PHOX2B (Paired- like Homeobox 2B) 

marker in identifying this disease among Iranian patients, as human studies in this field are limited and no similar 

research has been conducted in Iran to date. 

Methods: In this cross- sectional study, 116 colon biopsy samples from patients suspected of Hirschsprung’s disease 

who were referred to Mofid Children’s Hospital during 2021-2022 were independently and blindly reviewed. Patients’ 

demographic information was recorded. The samples were first analyzed using hematoxylin and eosin (H&E) staining 

to assess the presence or absence of ganglion cells, followed by immunohistochemical (IHC) evaluation of the 

PHOX2B marker. 

Results: The sensitivity of PHOX2B for diagnosing Hirschsprung’s disease was 100%, and its specificity was 95.65%. 

The positive predictive value (PPV) was 97.22%, and the negative predictive value (NPV) was 100%. The overall 

diagnostic accuracy was 98.28%. Among the 116 patients, Hirschsprung’s disease was confirmed in 70 cases and 

excluded in 46 cases. The findings from H&E and PHOX2B staining showed complete concordance (100%) between 

the two pathologists. 

Conclusion: The PHOX2B marker demonstrates high sensitivity and specificity, making it an effective diagnostic tool 

for Hirschsprung’s disease. These findings suggest that its use may play a key role in the accurate diagnosis and 

detection of this condition. 
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 مقاله پژوهشی                                                                                                                                                                                                                       پژوهش در پزشکی                                                

شتی -فصلنامه علمی  44تا 4شمسی، صفحات  4949، سال3شماره  ،94دوره                                                                                                                                                                                                                                                                                                                            درمانی شهید بهشتی                                                                     -پژوهشی دانشکده پزشکی، دانشگاه علىم پزشکی و خدمات بهدا

  رشپرًٍگیّ یوبریب صیدر تشخ PHOX2Bهبرکر  یصیارزش تشخ یبررس

 پَر یلیً لذا، یهْبخرزادُ یلیل ،اقذم یکبظو نیهر ،*ًصاد یببدزآرٍیف ٌبیه

 .ت٢طاٙ، ایطاٙ ق٢یس ث٢كتی، پعقٌی ػٕٔٞ زاٛكِبٟ یس،ًٞزًبٙ ٗل ٘بضؾتبٙیثی، قٜبؾتیآؾٗطًع تحویوبت 

 07/10/1404 :طـیپص دیتبض   26/12/1403: بكتیزض دیتبض
 

 
 

 
 

 یػُیٝ ؛تیحؿبؾ ؛طقپطَٝٛی١ ؛PHOX2B :یذیکلٍاشگبى
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  .ت٢طاٙ، ایطاٙ ق٢یس ث٢كتی، پعقٌی ػٕٔٞ زاٛكِبٟ یس،ًٞزًبٙ ٗل ٘بضؾتبٙیثی، قٜبؾتیآؾٗطًع تحویوبت 

 چکیذُ
 یٗغبٓؼ٠ ثطضؾ ٚیثطذٞضزاض اؾت. ١سف ا ییثبلا تیآٙ اظ ا١٘ نیزه میاؾت ٠ً تكر یُٞاضق یاذتلاّ ٗبزضظاز يی طقپطَٝٛی١ ی٘بضیث: ٍ ّذف سببقِ

 ٠ٜیظٗ ٚیزض ا یاٛؿبٛ ١بی٠ٗغبٓؼ طایثٞز، ظ یطاٛیا ٘بضاٙیزض ث ی٘بضیث ٚیا ییزض قٜبؾب PHOX2B (Paired- like Homeobox 2B)ٗبضًط  یهیاضظـ تكر

 ذهٞل اٛدبٕ ٛكسٟ اؾت. ٚیزض ا یپػ١ٝك طاٙیٗحسٝز ثٞزٟ ٝ تبًٜٞٙ زض ا

 سیًٞزًبٙ ٗل ٘بضؾتبٙیث٠ ث 1401ٝ  1400 ی١ب٠ً زض ؾبّ طقپطَٝٛیٗكٌٞى ث٠ ١ ٘بضاٙیًٞٓٞٙ اظ ث یٞپؿی٠ٛٞ٘ٛ ث 116 ،یٗغبٓؼ٠ ٗوغؼ ٚیزض ا :رٍش کبر

 ی( ثطاH&E) ٚیظٝ ائٞ ٚیٔی١٘بتًٞؿ یعیآ١ٗب اثتسا ثب ضَٛ. ٠ٛٞ٘ٛقسثجت  ٘بضاٙیث يیقس. اعلاػبت زُٗٞطاك ینٞضت ًٞض ٝ ٗؿتوْ ثطضؾ ٗطاخؼ٠ ًطزٟ ثٞزٛس، ث٠

 .قسٛس یبثیاضظ PHOX2Bٗبضًط  یثطا( IHC) ی٘یؿتٞقی١ٞٛٞ٘یا يیقسٛس ٝ ؾپؽ ثب اؾتلبزٟ اظ تٌٜ ْیتحٔ یٞٛیُبِٛٔ ی١بكوساٙ ؾّٔٞ بیحضٞض  یبثیاضظ

 اذجبضی اضظـ. ثٞز زضنس65/95آٙ  یػُٝی ٝ زضنس100 طقپطَٝٛیٗجتلا ث٠ ١ ٘بضاٙیث میزض تكر PHOX2Bٗبضًط  تیٛكبٙ زاز ٠ً حؿبؾ حیٛتب ّب:بفتِی

ٛلط  70زض  ٘بض،ثی 116 ٗد٘ٞع اظ. ثٞز زضنس28/98تؿت  ًٔی زهت. قس ٗحبؾج٠ زضنس100  (NPV)یٜٗل اذجبضی اضظـ ٝ زضنس22/97( ثطاثط ثب PPVٗثجت )

 .قس ُعاضـ( زضنس100ذٞاٙ )ًبٗلاً ١ٖ ؿتیتٞؾظ زٝ پبتٞٓٞغ H&E  ٝPHOX2Bحبنْ اظ  حیٛلط ضز قس. ٛتب 46ٝ زض  سییتأ طقپطَٝٛی١ ی٘بضیث

 ٚی٠ً اؾتلبزٟ اظ ا ز١سیٛكبٙ ٗ ١ببكت٠ی ٚیاؾت. ا طقپطَٝٛی١ ی٘بضیث یثطا یٗؤثط یهیثبلا، اثعاض تكر یػُیٝ ٝ تیثب حؿبؾ PHOX2Bٗبضًط  :یریگدِیًت

 زاقت٠ ثبقس. یسیٛوف ًٔ ی٘بضیث یبثیٝ ضز نیزه میزض تكر تٞاٛسیٗبضًط ٗ
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 هقذهِ
كوساٙ  یی( ثط اؾبؼ قٜبؾبHD) طقپطَٝٛی١ ی٘بضیث میكرت

( ٝ Meissner) یطٗربعیظ ی١ب زض قج٠ٌ یٞٛیُبِٛٔ ی١ب ؾّٔٞ

 یٛب١ٜدبض ٚی. اقٞز ی( ضٝزٟ اٛدبٕ Auerbachٗ) يیبٛتطیٗ

( ٗؼ٘ٞلاً زض زٝضٟ ENSضٝزٟ ) یػهج ؿتٖیزض ؾ یٗبزضظاز

 ٕٞ،یزض زكغ ٌٗٞٛ طی١٘چٞٙ تأذ یثطٝظ ًطزٟ ٝ ثب ػلائ٘ یٛٞظاز

 یتیآٌتطٝٓ ١بی اتؿبع ًٞٓٞٙ ٝ اذتلاّ س،یٗعٗٚ قس جٞؾتی

ٌٗ٘ٚ اؾت زچبض  ٘بضاٙیث س،ی١٘طاٟ اؾت. زض ٗٞاضز قس

زض ؾغح  HD ٞعی(. ق1) ضٝزٟ قٞٛس یقسُ ؾٞضاخ بی تیاٛتطًٝٞٓ

 یتٞٓس ظٛسٟ ُعاضـ قسٟ اؾت، ١طچٜس ثطذ 5000زض  1 یخ٢بٛ

اٛس، ٝ ٗطزاٙ  ضا ٛكبٙ زازٟ 4417زض  یيثطٝظ  عاٙیٗ ١ب ٠ٗغبٓؼ

  قٞٛس یٗ طیزضُاظ ظٛبٙ  كتطیث تٞخ٢ی هبثْ عٞض ث٠( زضنس80)

(2، 3.) HD طی١٘طاٟ ثب ؾب بی ع٠ٓٝینٞضت ا ٌٗ٘ٚ اؾت ث٠ 

 ی١ب ی، ٛب١ٜدبض4ٛٞع  Waardenburgٗبٜٛس ؾٜسضٕ  ١ب یٛب١ٜدبض

 زضنس20ضخ ز١س. حسٝز  یٜٗسٓ ی١ب ؾٜسضٕ بی ،یًطٝٗٞظٝٗ

 زضنس4ثٞزٟ ٝ ذغط ػٞز زض ذٞا١ط ٝ ثطازض تب  ذبٛٞازُی ٗٞاضز

 ٚیا یانٔ زٓی٠ًْ  ؽ،یٞٛٞظی(. آُب4ِٔٛظزٟ قسٟ اؾت ) ٚتر٘ی

 ی١ب ٝ تٌبْٗ ؾّٔٞ عیاؾت، اظ ٛوم زض ٢ٗبخطت، ت٘ب ی٘بضیث

ث٠  ی٘بضی. قست ثقٞز یٗ یٛبق یٜیضقس خٜ یع یا ضٝزٟ یػهج

 (.5زاضز ) یثؿتِ یٞٛیآُبِٛٔ ٠یٝؾؼت ٛبح

ثب  سٟیچیپ ی٘بضیث يی HDاٛس ٠ً  ٛكبٙ زازٟ یٌیغٛت ١بی ٠ٗغبٓؼ

ػٞاْٗ ، ٝ احت٘بلاً RET  ٝPHOX2Bغٙ، اظ خ٠ٔ٘  ٚیتؼبْٗ چٜس

ضا ًس  ٜبظیً ٚیطٝظیت طٛسٟی، ٠ً RETُاؾت. غٙ  یغیٗح

ٛلٞش  ْزٓی ث٠ اٗب زاضز، خ٢ف ٗٞاضز زضنس20-30زض  ًٜس، یٗ

(. 7 ،6) ز١س یضا ٛكبٙ ٛ٘ پیكٜٞت -پیغٛٞت یهٞ یًٖ، ١٘جؿتِ

 PHOX2Bٗبٜٛس  ِطیز ی١ب غٙ یخٞ ثطاٝ ٗٞضٞع ث٠ خؿت ٚیا

 طٛسٟیٝ ُ RET َٜیِٜبٓیؾ یط١بیٜٗدط قسٟ اؾت ٠ً زض ٗؿ

 يی PHOX2B غٙ (.8ٛوف زاضز ) B (EDNBR) ٚیاٛسٝتٔ

٠ً زض تٌبْٗ  ًٜس یضا ًس ٗ ٚی١٘ٞزٝٗ یؿیكبًتٞض ضٝٛٞ

اؾت.  یضطٝض یا ضٝزٟ ی١ب ٞٙیٝ ُبِٛٔ يیٛٞضآزضٛطغ ی١ب ٛٞضٝٙ

١ب ث٠  اظ ظٗبٙ ٢ٗبخطت اٛتطٝثلاؾت PHOX2B بٙی١ب، ث زض ٗٞـ

ٜٗدط  ِٞت،یضٝزٟ آؿبظ قسٟ ٝ زض نٞضت اذتلاّ ١٘ٞظ ٖیٗعاٛك

 سٟیز HDقٞز، ٗكبث٠ آٛچ٠ زض  یٗ ١ب ٞٙیث٠ كوساٙ ًبْٗ ُبِٛٔ

 بٙیثب ًب١ف ث PHOX2B بٙیػسٕ ث ٚ،ی(. ١٘چ9ٜ) قٞز یٗ

RET ٙزٝ غٙ زض  ٚیٗتوبثْ ا ٖیز١ٜسٟ تٜظ ١٘طاٟ اؾت، ٠ً ٛكب

ENS ( غٙ 10اؾت .)PHOX2B ٛثبظ زض  خلت 945قبْٗ  یاٛؿب

 ًٜس یٗ سیتٞٓ ٠ٜیآٗ سیاؾ 314ثب  یٜیؾ٠ اُعٝٙ اؾت ٝ پطٝتئ

(11.) 

ًبْٗ ضًتٕٞ ٝ  ٞاضٟیز یٞپؿیٗؼ٘ٞلاً ثب ث HD میتكر

٠ً  قٞز، ی( اٛدبٕ H&Eٗ) ٚیائٞظ -ٚیٔی١٘بتًٞؿ یعیآٗ ضَٛ

زض  سیثب یٞپؿی. ثًٜس یٗ سییضا تأ یٞٛیُبِٛٔ ی١ب كوساٙ ؾّٔٞ

 ُطكت٠ قٞز  یذظ ٗوؼس یثبلا یٗتط یؾبٛت 3ٝ  2ٛوبط 

زاضز، اظ خ٠ٔ٘  یی١ب تیٗحسٝز H&Eحبّ،  ٚی(. ثب ا12، 13)

 ١ب، تیثب ٜٓلٞؾ یٞٛیٛبثبٓؾ ُبِٛٔ ی١ب ُطكتٚ ؾّٔٞ بٟاقتج

 یؼیً٘جٞز عج ْیث٠ زٓ ؿتبّیز ی١ب یٞپؿیزض ث ْیٗكٌلات تحٔ

(. 14، 15) بّیؾط ی١ب ثطـ یثط ثٞزٙ ثطضؾ ٝ ظٗبٙ ١ب، ٞٙیُبِٛٔ

ضا ٗغطح  تط نیزه یهیتكر ی١ب ث٠ ضٝـ بظیٛ ١ب یًبؾت ٚیا

 ی١ب تی، ٗحسٝزHD یٌیغٛت یسُیچیثب تٞخ٠ ث٠ پ. ًٜس یٗ

 طاٙ،یزض ا یٗحٔ ١بی ٠ٝ كوساٙ ٗغبٓؼ یؾٜت یهیتكر ی١ب ضٝـ

اؾت. ثب تٞخ٠ ث٠  یضطٝض PHOX2Bٗبٜٛس  ییٗبضًط١ب یثطضؾ

زهت ٝ  ٚییتؼ طقپطَٝٛ،ی١ ی٘بضیزض ث یهیهسضت تكر تیا١٘

 ی١ب یزض خطاح یاؾبؾ ی١ب تیاظ اٝٓٞ ٚیٛٞ یٗبضًط١ب ییًبضا

ػٜٞاٙ  ث٠ PHOX2Bضاؾتب، ٗبضًط  ٚی. زض اقٞز یٗ یاعلبّ تٔو

 میزهت تكر فیاكعا ؾجت تٞاٛس یثبٓوٟٞ ٗ یٛكبِٛط ٌٗٞٓٞٓ يی

 ی٘بضیً٘تط اظ حس ث بی اظحس فیث میقسٟ ٝ اظ ثطٝظ تكر

ٝ  یٜیثبٓ ی١ب بكت٠ی٠ً  یزض ٗٞاضز ػٟیٝ ث٠ س،ًٜ یطیخُٔٞ

 ٚیاؾبؼ، ١سف ا ٚیثب اث٢بٕ ١٘طاٟ ١ؿتٜس. ثط ا يیؿتٞپبتٞٓٞغی١

 میزض تكر PHOX2Bٗبضًط  یهیهسضت تكر ٚییٗغبٓؼ٠ تؼ

 ی١ب آٙ ثب ضٝـ یهیاضظـ تكر ؿ٠یٝ ٗوب طقپطَٝٛی١ ی٘بضیث

 اؾت. یطاٛیت ایزض خ٘ؼ یاؾتبٛساضز ًٜٞٛ

 رٍش کبر
 یًَع هطبلؼِ ٍ طراح

 یا نٞضت ٗكب١سٟ ٠ً ث٠ اؾت یهیٗغبٓؼ٠ تكر يیپػ١ٝف  ٚیا

ٗبضًط  یهیاضظـ تكر یبثیاٛدبٕ قسٟ اؾت. ١سف آٙ اضظ

PHOX2B یعیآٗ )ضَٛ ییثب ضٝـ اؾتبٛساضز علا ؿ٠یزض ٗوب 

  ثٞز. طقپطَٝٛی١ ی٘بضیث می( زض تكرٚیٝ ائٞظ ٚیٔی١٘بتًٞؿ
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 ثبت هطبلؼِ

اٛدبٕ قس ٝ پطٝپٞظاّ آٙ  سیًٞزًبٙ ٗل ٘بضؾتبٙیٗغبٓؼ٠ زض ث ٚیا

قسٟ اؾت. اعلاػبت  سییتأ ٘بضؾتبٙیث وبتیثجت تحو ؿتٖیزض ؾ

 بظیٗطثٞط ث٠ ثجت ٗغبٓؼ٠ زض زؾتطؼ ذٞا١س ثٞز ٝ زض نٞضت ٛ

اذلام  ت٠یاظ ً٘ ٠یسییپؽ اظ ًؿت تأچٜیٚ  ١ٖ .قٞز یاضائ٠ ٗ

ثب ًس اذلام  ق٢یس ث٢كتی یزاٛكِبٟ ػٕٔٞ پعقٌ

IR.SBMU.RICH.REC.1402.013  .آؿبظ قس 

 ٍرٍد ٍ خرٍج یبرّبیخبهؼِ ّذف ٍ هؼ

خبٗؼ٠ ١سف ایٚ ٗغبٓؼ٠ قبْٗ ثی٘بضاٙ ٗكٌٞى ث٠ ثی٘بضی 

ث٠ ثی٘بضؾتبٙ  1402تب  ١1400بی  ١یطقپطَٝٛ ثٞز ٠ً ثیٚ ؾبّ

ػٜٞاٙ خ٘ؼیت  ًٞزًبٙ ٗلیس ٗطاخؼ٠ ًطزٟ ثٞزٛس؛ ایٚ ثی٘بضاٙ، ث٠

ثی٘بضی ٛظیط ٗٞضز ٗغبٓؼ٠، اكطازی ثٞزٛس ٠ً ػلائٖ ثبٓیٜی ٗٞیس 

اتؿبع قٌٖ، ػسٕ زكغ ٗسكٞع پؽ اظ تٞٓس، یب یجٞؾت ٗعٗٚ ٗوبٕٝ 

ث٠ زضٗبٙ زاضٝیی ٝ ضغیٖ ؿصایی زاقتٜس ٝ ًبٛسیس ثیٞپؿی ًٞٓٞٙ 

ثطای تأییس یب ضز ثی٘بضی ثٞزٛس، ثب ٗؼیبض١بی ٝضٝز قبْٗ ًٞزًبٙ 

١بی ضایح  ٗكٌٞى ث٠ ١یطقپطَٝٛ ثب ػلائٖ شًطقسٟ ٠ً ث٠ زضٗبٙ

١بی ثیٞپؿی  زٛس، ٝ ٗؼیبض١بی ذطٝج قبْٗ ٠ٛٞ٘ٛپبؾد ٛسازٟ ثٞ

یب  H&E ثؿیبض ؾغحی یب ًٞچي كبهس هبثٔیت اضظیبثی ثب ضٝـ

 ثٞز  تٔیٕٞ تطاٛعیكٜبّ، یب اؾٌٞاٗٞؼ حبٝی ػض٠ٔ اؾٌٔتی، اپی

(3 ،6.) 

 یریگ حدن ًوًَِ ٍ رٍش ًوًَِ

 Convenience) ُیطی زض ایٚ ٗغبٓؼ٠ ث٠ ضٝـ ٗتٞآی ٠ٛٞ٘ٛ

Sampling)  ٕقس ٝ ت٘بٗی ثی٘بضاٙ ٗكٌٞى ث٠ ثی٘بضی اٛدب

ث٠ ثی٘بضؾتبٙ  1402تب  ١1400بی  ١یطقپطَٝٛ ٠ً ثیٚ ؾبّ

ًٞزًبٙ ٗلیس ٗطاخؼ٠ ًطزٛس، اظ ٛظط ٗؼیبض١بی ٝضٝز ٝ ذطٝج 

ثطضؾی قسٛس تب ث٠ حدٖ ٠ٛٞ٘ٛ ٗٞضز ٛظط زؾت یبثیٖ. ثط اؾبؼ 

 115آٗبضی ثب اؾتلبزٟ اظ كطّٗٞ حدٖ ٠ٛٞ٘ٛ، حساهْ  ١بی ٠ٗحبؾج

 (.18، 19) ٠ٛ ٗٞضز ٛیبظ تؼییٚ قسٛ٘ٞ

 یریگ ٍ ابسار اًذازُ رّبیهتغ

 حیٝ ٛتب یٜیقبْٗ ؾٚ، ظٗبٙ قطٝع ػلائٖ ثبٓ یً٘ یط١بیٗتـ

( ١ب ٞٙیكوساٙ ُبِٛٔ بی)ٗبٜٛس حضٞض  يیپبتٞٓٞغ ی١ب یبثیاضظ یً٘

 حیٝ ٛتب یٜیٛٞع تظب١طات ثبٓ ت،یقبْٗ خٜؿ یلیً یط١بیٝ ٗتـ

قبْٗ  یطیُ اٛساظٟ یثٞزٛس. اثعاض١ب H&E  ٝIHC ی١ب تؿت

ػٜٞاٙ اؾتبٛساضز  ( ثH&E٠) ٚیٝ ائٞظ ٚیٔی١٘بتًٞؿ یعیآٗ ضَٛ

 یثبز ی( ثب آٛتIHC) ی٘یؿتٞقی١ٞٛٞ٘یا يیٝ تٌٜ ییعلا

anti-PHOX2B ٗبضًط  بٙیث یبثیضز یثطاPHOX2B .ثٞز 

 ّب دادُ یآٍر رٍش خوغ

 ی١ب ٗطٝض پطٝٛسٟ نیٝ اظ عط یا نٞضت ٗكب١سٟ ١ب ث٠ زازٟ

)ؾٚ،  یا ٠ٜیاعلاػبت ظٗ یآٝض خ٘غ یثطا ٘بضاٙیث ی٘بضؾتبٛیث

 ی١ب قسٛس. ٠ٛٞ٘ٛ یٛٞع ٝ ظٗبٙ قطٝع ػلائٖ( ُطزآٝض ت،یخٜؿ

قس. زض ٗطح٠ٔ  ٠یت٢ یٜیپبضاك ی١ب نٞضت ثٔٞى ًٞٓٞٙ ث٠ یٞپؿیث

كوساٙ  بی ٞضحض یثطضؾ یثطا ١H&Eب ثب ضٝـ  اّٝ، ٠ٛٞ٘ٛ

 ؿتیقسٛس ٝ تٞؾظ زٝ پبتٞٓٞغ یعیآٗ ضَٛ یٞٛیُبِٛٔ ی١ب ؾّٔٞ

زٝ  ٚیتٞاكن ث عاٙیقسٛس. ٗ یبثینٞضت ٗؿتوْ ٝ ًٞض اضظ ث٠

ثب  IHC يیقس. زض ٗطح٠ٔ زٕٝ، اظ تٌٜ یثطضؾ عیٛ ؿتیپبتٞٓٞغ

 بٙیث ییقٜبؾب یثطا anti-PHOX2B یثبز یاؾتلبزٟ اظ آٛت

PHOX2B اؾتلبزٟ  یٞٛیٝ آُبِٛٔ كٚیٛعتطا ،یٞٛیُبِٛٔ یزض ٛٞاح

 قس.

 ّب دادُ لیتحل

ٝاضز ٝ پطزاظـ قسٛس.  24ٛؿر٠  SPSSاكعاض  ١ب زض ٛطٕ زازٟ یت٘بٗ

ٗحبؾج٠ قس ٝ  یٝ زضنس كطاٝاٛ یكطاٝاٛ ،یلیً یط١بیٗتـ یثطا

. قسُعاضـ  بضیٝ اٛحطاف ٗؼ ٚیبِٛیٗ ،یً٘ یط١بیٗتـ یثطا

 طٗٚیاؾپ یثب اؾتلبزٟ اظ آظٗٞٙ ١٘جؿتِ ط١بیٗتـ ٚیاضتجبط ث

(Spearman’s correlationثطضؾ )ؿ٠یٗوب ی. ثطاقس ی 

 ی( ٝ ثطاChi-squareزٝ )-یاظ آظٗٞٙ ًب یلیً یط١بیٗتـ

اؾتلبزٟ  Mann-Whitney Uاظ آظٗٞٙ  طٛطٗبّیؿ یً٘ یط١بیٗتـ

ًبض ُطكت٠  ٗؿتوْ ث٠ ١t-testب،  . زض نٞضت ٛطٗبّ ثٞزٙ زازٟقس

، PHOX2Bٗبضًط  یهیهسضت تكر یبثیاضظ ثطای قس.

ٗثجت  یٜیث فیاضظـ پ ت،یاذتهبن ت،یحؿبؾ ی١ب قبذم

(PPVٜٗل ٝ )ی (NPVًٔ زهت ٝ )ی (accuracy .ٗحبؾج٠ قس )

 زض ٛظط ُطكت٠ قس. ١05/0ب  آظٗٞٙ یت٘بٗ یثطا یزاض بؾغح ٗؼٜ

 یاػتببرات اخلاق

قس ٝ ا١ساف پػ١ٝف  یزاض ٗحطٗب٠ٛ ٠ِٛ ٘بضاٙیاعلاػبت ث

زازٟ قس.  حیًٜٜسُبٙ تٞض ث٠ قطًت یٝ قلب١ ینٞضت ًتج ث٠

 ٚیٝ ٗغبٓؼ٠ ثب ٗٞاظ قساذص  ٘بضاٙیث یآُب١ب٠ٛ اظ ت٘بٗ تیضضب
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 بضیضاؾتب ثٞز. ذطٝج اظ ٗغبٓؼ٠ ث٠ اذت خبٗؼ٠ ١ٖ یٝ كط١ِٜ یٜیز

 اػ٘بّ ٛكس. یاخجبض ٠ُٛٞ چیثٞز ٝ ١ ٘بضاٙیث

 ّب یبفتِ
 هشخصبت دهَگرافیک ٍ ببلیٌی بیوبراى

زض  PHOX2B ١سف ایٚ ٗغبٓؼ٠، ثطضؾی اضظـ تكریهی ٗبضًط

 116تكریم ثی٘بضی ١یطقپطَٝٛ ثٞز. زض ایٚ ضاؾتب، اعلاػبت 

( ثطضؾی زضنس31زذتط ) 36( ٝ زضنس69پؿط ) 80ثی٘بض قبْٗ 

ضٝظ )اٛحطاف ٗؼیبض ;  22/1030قس. ٗیبِٛیٚ ؾٜی ًْ ثی٘بضاٙ 

 ث٠ ٗجتلا ُطٟٝ زض. ثٞز( ضٝظ 2-5840، زا٠ٜٗ: 11/1422

 اٛحطاف) ضٝظ 02/1138 ؾٜی ٗیبِٛیٚ ،(ٛلط 70) ١یطقپطَٝٛ

 ضٝظ39/959( ٛلط 46) ؿیطٗجتلا ُطٟٝ زض ٝ( 19/1433;  ٗؼیبض

 زاضی ٗؼٜب تلبٝت ٠ً قس ُعاضـ( 65/1420;  ٗؼیبض اٛحطاف)

تٞظیغ خٜؿیتی زض ُطٟٝ ٗجتلا . (P-value;  51/0) ٛساقت

پؿط،  زضنس9/72زذتط( ٝ ؿیطٗجتلا ) زضنس37پؿط،  زضنس63)

 زاضی ٛكبٙ ٛساز بزذتط( ٛیع تلبٝت آٗبضی ٗؼٜ زضنس1/27

(308/0  ;P-value .)( زضنس43/91اظ ٛظط ػلائٖ ثبٓیٜی، یجٞؾت 

زض  زضنس42/51(، زیؿتبٛؿیٞٙ قٌ٘ی )زضنس61/32زض ٗوبثْ 

زض ٗوبثْ  زضنس29/74(، احتجبؼ ٗسكٞع )زضنس09/26ٗوبثْ 

( زض زضنس7/8زض ٗوبثْ  زضنس86/52( ٝ اؾتلطاؽ )زضنس26/28

ث٠ تطتیت  (P-value تط ثٞز زاضی قبیغ بی٘بضاٙ ٗجتلا ث٠ عٞض ٗؼٜث

ؾبثو٠ ذبٛٞازُی زض  (.< 05/0 ،< 05/0 ،< 001/0 ،< 001/0

زاضی  بؿیطٗجتلایبٙ تلبٝت ٗؼٜ زضنس52/6ٗجتلایبٙ ٝ  زضنس57/8

١بی زُٗٞطاكیي ٝ  ١ب ٝیػُی ایٚ زازٟ(. P-value > 05/0) ٛساقت

 (.1خسّٝ ) ز١ٜس خبٗغ ٛكبٙ ٗیثبٓیٜی ثی٘بضاٙ ضا ث٠ عٞض 

 

 هشخصبت دهَگرافیک ٍ ببلیٌی بیوبراى -1خذٍل 

 P-value هدوَع هٌفی )تؼذاد، درصذ( هثبت )تؼذاد، درصذ( ٍضؼیت ّیرشپرًٍگ هتغیر

 یجٞؾت
 70 6( 57/8) 64( 43/91) ٗثجت

001/0 > 
 46 31( 39/67) 15( 61/32) ٜٗلی

 زیؿتبٛؿیٞٙ قٌ٘ی
 70 34( 57/48) 36( 42/51) ٗثجت

001/0 > 
 46 34( 91/73) 12( 09/26) ٜٗلی

 احتجبؼ ٗسكٞع
 70 18( 71/25) 52( 29/74) ٗثجت

05/0 > 
 46 33( 74/71) 13( 26/28) ٜٗلی

 اؾتلطاؽ
 70 33( 14/47) 37( 86/52) ٗثجت

05/0 > 
 46 42( 3/91) 4( 7/8) ٜٗلی

 ذبٛٞازُیؾبثو٠ 
 70 64( 43/91) 6( 57/8) ٗثجت

05/0 < 
 46 43( 48/93) 3( 52/6) ٜٗلی

 
 PHOX2B  ٍ H&E هقبیسِ ًتبیح تشخیصی

 )اؾتبٛساضز علایی( ٝ H&E ٛلط ثب ١ط زٝ تؿت 44ثی٘بض،  116اظ 

PHOX2B  ٗثجت تكریم زازٟ قسٛس )ٗثجت ٝاهؼی(، زض حبٓی

 ثب ثی٘بضثب ١ط زٝ تؿت ٜٗلی ثٞزٛس )ٜٗلی ٝاهؼی(. زٝ ٛلط  ٠ً70 

H&E ٗثجت، اٗب ثب PHOX2B  ٜٗلی تكریم زازٟ قسٛس

ٝ ٜٗلی  PHOX2B )ٜٗلی ًبشة(. ١یچ ٗٞضزی اظ ٗثجت ثٞزٙ

ز١ٜسٟ  )ٗثجت ًبشة( ُعاضـ ٛكس. ایٚ ٛتبیح ٛكبٙ H&E ثٞزٙ

 (.2خسّٝ . )١٘رٞاٛی ثبلای زٝ تؿت اؾت
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 PHOX2B  ٍ H&E هقبیسِ ًتبیح تشخیصی -2خذٍل 

PHOX2B H&E  درصذ هثبت H&E  درصذ هدوَع درصذ هٌفی 

 100 44 0 0 100 44 ٗثجت

 100 72 22/97 70 78/2 2 ٜٗلی

 100 116 34/60 70 66/39 46 ٗد٘ٞع

 

 PHOX2B  تشخیصیّبی ػولکرد  شبخص

، ٠ً تٞاٛبیی تكریم ثی٘بضاٙ ٝاهؼی PHOX2B حؿبؾیت تؿت

: زضنس95)كبن٠ٔ اع٘یٜبٙ  زضنس100ز١س،  ضا ٛكبٙ ٗی

( ثٞز، یؼٜی ١یچ ثی٘بض ٗجتلا اظ هٖٔ زضنس100تب  زضنس87/94

ٛیلتبزٟ اؾت. ٝیػُی تؿت، ٠ً هسضت تكریم اكطاز ؾبٖٓ ضا 

: زضنس95)كبن٠ٔ اع٘یٜبٙ  زضنس65/95ز١س،  ٛكبٙ ٗی

ثیٜی  ( ٗحبؾج٠ قس. اضظـ پیفزضنس47/99تب زضنس 16/85

: زضنس95)كبن٠ٔ اع٘یٜبٙ  زضنس 22/97 (PPV) ٗثجت

 (NPV) ثیٜی ٜٗلی ( ٝ اضظـ پیفزضنس27/99تب  زضنس02/90

( زضنس100تب  زضنس96/91: زضنس95)كبن٠ٔ اع٘یٜبٙ % 100

: زضنس95اع٘یٜبٙ  )كبن٠ٔ زضنس28/98ثٞز. زهت ًٔی تؿت ٛیع 

١ب ًبضایی  ( ُعاضـ قس. ایٚ قبذمزضنس79/99تب زضنس 91/93

 (.3خسّٝ ) ًٜٜس ضا تأییس ٗی PHOX2B ثبلای

 

 H&E  در برابر PHOX2B ّبی ػولکرد تشخیصی شبخص -3خذٍل 

 شبخص )درصذ( هقذار درصذ 59فبصلِ اطویٌبى 

 حؿبؾیت 00/100 زضنس 100زضنس تب  87/94

 ٝیػُی 6/95 زضنس 47/99زضنس تب  16/85

 ثیٜی ٗثجت اضظـ پیف 2/97 زضنس 27/99زضنس تب  02/90

 ثیٜی ٜٗلی اضظـ پیف 00/100 زضنس 100زضنس تب  96/91

 زهت 3/98 زضنس 79/99زضنس تب  91/93

 

 هختلفّب برای هبرکرّبی  تَافق بیي پبتَلَشیست

تٞؾظ زٝ پبتٞٓٞغیؿت  H&E ٝ PHOX2B ٛتبیح ١ط زٝ ٗبضًط

ٗٞضز  70ٗٞضز ٗثجت ٝ  46، زض H&E ٗؿتوْ ثطضؾی قس. ثطای

 ( ٗكب١سٟ قس. ث٠ عٞض ٗكبث٠، ثطایزضنس100ٜٗلی تٞاكن ًبْٗ )

PHOX2B ٗٞضز ٜٗلی ٛیع تٞاكن  72ٗٞضز ٗثجت ٝ  44، زض

ثٔیت ُعاضـ قس. ایٚ ؾغح ثبلای ١٘رٞاٛی، هب زضنس100

ز١ٜسٟ  ًٜس ٝ ٛكبٙ اع٘یٜبٙ ١ط زٝ ٗبضًط ضا زض تكریم تأییس ٗی

 ت.١بی ٗؿتوْ اؾ ثجبت ٛتبیح زض اضظیبثی

 بحث

 ت،یچ٢بضُب٠ٛ حؿبؾ ی١ب قبذم ،ی٘بضیث میثب تكر

 یٜٗل یٜیث فیٗثجت ٝ اضظـ پ یٜیث فیاضظـ پ ت،یاذتهبن

ٛكبٙ زاز  حی. ٛتبقسٛس یبثیٗحبؾج٠ ٝ اضظ PHOX2Bٗبضًط  یثطا

 عیٗجتلا ٝ ت٘ب ٘بضاٙیث ییزض قٜبؾب یٜٗبؾج تیٗبضًط هبثٔ ٚیا٠ً 

اؾتبٛساضز  ی١ب زض ًٜبض ضٝـ تٞاٛس یزاضز ٝ ٗ طٗجتلایآ٢ٛب اظ اكطاز ؿ

 یسیًٔ ی١ب بكت٠یز١س.  فیضا اكعا میزهت تكر ،یهیتكر

 ٘بضاٙیت٘بٕ ث زضنس100 تیتؿت ثب حؿبؾ ٚیٛكبٙ زاز ٠ً ا

زاقت ٠ً زضنس 65/95 یػُیًطز، ٝ ییٗجتلا ضا قٜبؾب

ؾبٖٓ اؾت ٝ  اكطاز میآٙ زض تكر یثبلا ییز١ٜسٟ تٞاٛب ٛكبٙ

 (PPV)ٗثجت  یٜیث فیثٞز. اضظـ پزضنس 28/98آٙ  یزهت ًٔ

 عیٛ زضنس100  (NPV)یٜٗل یٜیث فیٝ اضظـ پزضنس 22/97

هبثْ اػت٘بز  بضیتؿت ثؿ ٚیا یٗثجت ٝ ٜٗل حیًطز ٠ً ٛتب سییتأ

 H&Eٗٞضز ٗغبٓؼ٠، تؿت اؾتبٛساضز  ٘بضیث ١116ؿتٜس. اظ 
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 حیًطز ٝ ٛتب زٛلط ض 46ٝ زض  سییٛلط تأ 70ضا زض  ی٘بضیث

PHOX2B  ثبH&E ٗؿتوْ  ؿتیزٝ پبتٞٓٞغ یبثیزض اضظ

 جٞؾت،یٗبٜٛس  یػلائ٘ ٚ،یزاقت. ١٘چٜ ی١٘رٞاٛ زضنس100

 یزاض بعٞض ٗؼٜ ٝ اؾتلطاؽ ث٠ یقٌ٘ ٞٙیؿتبٛؿیاحتجبؼ ٗسكٞع، ز

 .(16-19) ثٞز تط غیٗجتلا قب ٘بضاٙیزض ث

PHOX2B عیاؾت ٠ً ٗؿئّٞ ت٘ب یانٔ یؿیػبْٗ ضٝٛٞ يی  ٝ

ضٝزٟ اؾت  یػهج ؿتٖی( ؾGCs) یٞٛیُبِٛٔ ی١ب ؾّٔٞ یثوب

(23-20). 

١ب ٝ  قجب١ت ٖ،یًٜ یٗ ؿ٠یٗوب ِطیز ١بی ٠ضا ثب ٗغبٓؼ حیٛتب یٝهت

ٝ ١ٌ٘بضاٙ  Alturkustani. ٗغبٓؼ٠ قٞز یآقٌبض ٗ یی١ب تلبٝت

حؿبؼ ٝ  بضیٛكبِٛط ثؿ يی PHOX2B( ٛكبٙ زاز ٠ً 2020)

اؾت ٝ زض ت٘بٕ ٗطاحْ  یٞٛیُبِٛٔ ی١ب ؾّٔٞ یثطا یاذتهبن

(. 18ٗثجت ثٞز ) ٠ٜیظٗ پؽ یعیآٗ ١ب ثسٝٙ ضَٛ ؾّٔٞ ٚیا عیت٘ب

ٗب  زضنس65/95 یػُیٝ ٝ زضنس100 تیثب حؿبؾ بكت٠ی ٚیا

ػٜٞاٙ  ث٠ تٞاٛس یٗ ٠ًPHOX2B  ز١س یضاؾتبؾت ٝ ٛكبٙ ٗ ١ٖ

 ٚ،یػْ٘ ًٜس. ١٘چٜ طقپطَٝٛی١ میٗغ٘ئٚ زض تكر یاثعاض

Drabent ( ٙتأ2021ٝ ١ٌ٘بضا )ًطزٛس ٠ً  سییPHOX2B  زض

قٞز ٝ ٛوف  یٗ بٙیث ؾبظ فیٛبثبٓؾ ٝ پ یٞٛیُبِٛٔ ی١ب ؾّٔٞ

ٗٞضٞع ثب  ٚی(. ا19ضٝزٟ زاضز ) یػهج ؿتٖیزض تٌبْٗ ؾ یسیًٔ

كبٙ زاز، ؾبظُبض اؾت، ضا ٛ PHOX2B یٗب ٠ً زهت ثبلا حیٛتب

ٛبثبٓؾ ثٞزٙ  ْیث٠ زٓ H&E می٠ً تكر یزض ٛٞظازاٛ ػٟیٝ ث٠

 .(24-26زقٞاض اؾت ) یٞٛیُبِٛٔ ی١ب ؾّٔٞ

ٗٞضز  چی١ٖ ٝخٞز زاضز. زض ٗغبٓؼ٠ ٗب ١ یی١ب حبّ، تلبٝت ٚیا ثب

( ُعاضـ ٛكس، یٜٗل H&Eٗثجت ٝ  PHOX2B) یٗثجت ًبشث

، ثط Alturkustaniٗبٜٛس ٗغبٓؼ٠  ،١بنیتحو ی٠ً ثطذ یزض حبٓ

 یثطا یوبتیتحو ٘بتیزض تٜظ PHOX2Bاٌٗبٙ اؾتلبزٟ اظ 

اؾت زض  ٚاٛس ٠ً ٌٗ٘ ًطزٟ سیتأً ؾبظ فیپ ی١ب ؾّٔٞ ییقٜبؾب

 سیتلبٝت قب ٚی(. ا18ٜٗدط قٞز ) یٗتلبٝت حیذبل ث٠ ٛتب ظیقطا

ٗب ٗطثٞط ثبقس، اٗب  ییاخطا ی١ب ضٝـ بیث٠ حدٖ ٠ٛٞ٘ٛ 

 اؾت. یٜیثبٓ ظیتؿت ٗب زض قطا یز١ٜسٟ زهت ثبلا ٛكبٙ

ث٠ ٛوف  PHOX2B زضنس100 تیحؿبؾ ،یٛظط تئٞض اظ

. غٙ ُطزز یضٝزٟ ثطٗ یػهج ؿتٖیآٙ زض تٌبْٗ ؾ یٌیٞٓٞغیث

PHOX2B اظ ذبٛٞازٟ  یٜیپطٝتئhomeodomain ٗ ًٜس یضا ًس 

 یا ضٝزٟ ی١ب ٞٙیٝ ُبِٛٔ يیٛٞضٝآزضٛطغ ی١ب ٠ً زض تٌبْٗ ٛٞضٝٙ

اٛس ٠ً  ٛكبٙ زازٟ یٞاٛیح ١بی ٠(. ٗغبٓؼ17، 15اؾت ) یضطٝض

١٘طاٟ اؾت، ٠ً ٗكره٠  ١ب ٞٙیغٙ ثب كوساٙ ُبِٛٔ ٚیاذتلاّ زض ا

 ی١٘رٞاٛ ،ی(. اظ ٛظط تدطث27، 28اؾت ) طقپطَٝٛی١ یانٔ

 یٜیػلائٖ ثبٓ زاض بٝ اضتجبط ٗؼٜ ١ب ؿتیپبتٞٓٞغ ٚیث زضنس100

 ز١س یتؿت، ٛكبٙ ٗ حیٝ احتجبؼ ٗسكٞع( ثب ٛتب جٞؾتی)ٗبٜٛس 

 ٠ًPHOX2B یٜیٓث٠ٌٔ زض ػْ٘ ثب ،یت٢ٜب زض ؾغح ٌٗٞٓٞٓ ٠ٛ 

ٗؼٜب ثبقس ٠ً  ٚیث٠ ا تٞاٛس یٗ ٚیهبثْ اػت٘بز اؾت. ا عیٛ

PHOX2B ییبی٘یؿتٞقی١ٞٛٞ٘یٗبضًط ا يیػٜٞاٙ  ث٠، 

ٛبثبٓؾ خجطاٙ  ی١ب ؾّٔٞ میضا زض تكر H&E ی١ب تیٗحسٝز

 (.19) ًٜس یٗ

ٝ  زضنس65/95 یػُیاؾت ٠ً ٝ ٚیا ِطیز یاحت٘بٓ طیتلؿ يی

( یٜٗل PHOX2Bٗثجت،  H&Eًبشة ) یٝخٞز زٝ ٗٞضز ٜٗل

ضٝـ  تیحؿبؾ بیغٙ  بٙیزض ث قیظط ی١ب ٌٗ٘ٚ اؾت ث٠ تلبٝت

 یذبن ی١ب ٗٞاضز، خ٢ف ٚیزض ا سیٗطثٞط ثبقس. قب یعیآٗ ضَٛ

 یٗبٜٛس ٗٞاضز ؿتٜس،یٗطتجظ ٛ طقپطَٝٛی٠ً ثب ١ PHOX2Bاظ 

 ثبقٜس  ْیزذ قٞز، یٗ سٟیٛٞضٝثلاؾتٞٗب ز بی ٠ًCCHS زض 

 زاضز. تط نیزه یٌیغٛت یث٠ ثطضؾ بظیٗٞضٞع ٛ ٚی(. ا30، 29)

ٜٗبؾت  یزاضز، ٗثْ عطاح یبزیٛوبط هٞت ظ ایٚ ٗغبٓؼ٠ ١طچٜس

اٗب  ٠ٜ،یظٗ ٚیزض ا طاٙیپػ١ٝف زض ا ٚیػٜٞاٙ اٝٓ ث٠ ِب١فیٝ خب

 یٛلط، اُطچ٠ ثطا ١116ٖ زاقت. حدٖ ٠ٛٞ٘ٛ  یی١ب تیٗحسٝز

هسضت  یاؾت، ٌٗ٘ٚ اؾت ث٠ اٛساظٟ ًبك یًبك ٠یٗغبٓؼ٠ اٝٓ يی

ٛبزض )ٗثْ ٗٞاضز ٗثجت ًبشة(  ی١ب تلبٝت ییقٜبؾب یثطا یآٗبض

تط، ٗبٜٛس آٛچ٠ زض  ثعضٍ ی١ب ثب ٠ٛٞ٘ٛ ١ب ٠ٛساقت٠ ثبقس. ٗغبٓؼ

 طیتهٞ تٞاٜٛس ی(، 19ٗ) قٞز یٗ سٟیز Drabent یًبض١ب

ٗب  ،یٗبٓ ی١ب تیٗحسٝز ْیث٠ زٓ ٚ،یاضائ٠ ز١ٜس. ١٘چٜ یتط خبٗغ

 بی PHOX2Bٗثْ ؾٌبٛؽ غٙ  یٔیتٌ٘ ی١ب فیآظٗب ٖیٛتٞاٛؿت

 ْیزلا تٞاٛؿت ی٠ً ٗ ٖیاٛدبٕ ز١ ضا( Retٗبضًط١ب )ٗثْ  طیؾب

ٌٗ٘ٚ اؾت  ١ب تیٗحسٝز ٚیتط ًٜس. ا ًبشة ضا ضٝقٚ یٜٗل

ضا  حیهطاض زازٟ ٝ ٛتب طیضا تحت تأث PHOX2Bٗب اظ زهت  طیتلؿ

 ذبل ٗغبٓؼ٠ ٗحسٝز ًطزٟ ثبقس. ظیث٠ قطا
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 ٜسٟیآ ١بی ٠ٗغبٓؼ قٞز ٗی ك٢ٜبزیٗٞضٞع، پ ٚیا كجطزیپ یثطا

ت٘طًع ًٜٜس تب زهت ٝ ٗٞاضز ٛبزض  یتط حدٖ ٠ٛٞ٘ٛ ثعضٍ یضٝ

زض  ػٟیٝ ، ثPHOX2B٠ یٌیغٛت ْیقٞٛس. اكعٝزٙ تحٔ یث٢تط ثطضؾ

 تٞاٛس یٗتلبٝت اؾت، ٗ H&E  ٝPHOX2B حی٠ً ٛتب یٗٞاضز

 ٚ،یچٜاذتلاكبت ضا ٗكرم ًٜس. ١٘ ٚیا یٌیٞٓٞغیث ْیزلا

، ٠ً زض calretininٗثْ  ِطیز یثب ٗبضًط١ب PHOX2B ؿ٠یٗوب

اضظـ  تٞاٛس ی(، 18ٗاؾتلبزٟ قس ) Alturkustaniٗغبٓؼ٠ 

 یغیػٞاْٗ ٗح طیتأث یتط ًٜس. ثطضؾ آٙ ضا ضٝقٚ یٛؿج یهیتكر

زضى ٗب اظ  تٞاٛس یٗ عی، Retٛٗطتجظ ثب  ی١ب ٗثْ خ٢ف ،یٌیٝ غٛت

تٞؾؼ٠  ت،ی(. زض ٢ٛب32 ،31ًٜس ) تط نیضا ػ٘ طقپطَٝٛیپبتٞغٛع ١

 ػٟیٝ ، ثPHOX2B٠اظ  یٜیاؾتلبزٟ ثبٓ یاؾتبٛساضز ثطا ی١ب پطٝتٌْ

 یًبضثطز ػ٘ٔ تٞاٛس یٛبثبٓؾ، ٗ یٞٛیُبِٛٔ ی١ب زض ٛٞظازاٙ ثب ؾّٔٞ

 ز١س. فیآٙ ضا اكعا

 یٔیتٌ٘ یٌیغٛت ی١ب ٗثْ حدٖ ٠ٛٞ٘ٛ ٝ ٛجٞز زازٟ یی١ب تیٗحسٝز

. زض ٗد٘ٞع، ًٜس یٗ تیتط تطؿ ُؿتطزٟ ی١ب ٗب ضا ث٠ اٛدبٕ پػ١ٝف

PHOX2B ٗمیرث٢جٞز تك یثطا سثرفیٛٞ یضا١ تٞاٛس ی 

 یؾٜت ی١ب ٠ً ضٝـ یزض ٗٞاضز ػٟیٝ ثبقس، ث٠ طقپطَٝٛی١

آٙ  یٜیاؾتلبزٟ ثبٓ یضٝقٚ ثطا یا ٜسٟی١ؿتٜس ٝ آ عیثطاِٛ چبٓف

 ٗتهٞض اؾت.

 گیریًتیدِ

ٝ  نیزه بضیثؿ یاثعاض PHOX2Bٗب ٛكبٙ زاز ٠ً ٗبضًط  ٗغبٓؼ٠

اؾت. ثب  طقپطَٝٛی١ ی٘بضیث میتكر یهبثْ اػت٘بز ثطا

 ٚیزضنس، ا 98ث٠  يیثبلا ٝ زهت ٛعز یػُیًبْٗ، ٝ تیحؿبؾ

ًٜس ٝ زض ًٜبض  ییقٜبؾب یذٞث ٗجتلا ضا ث٠ ٘بضاٙیث تٞاٛس یتؿت ٗ

H&E ٚیث ًْبٗ یً٘ي ًٜس. ١٘رٞاٛ تط نیزه میث٠ تكر 

 یكتطیث ٜبٙیاع٘ ح،یثب ٛتب یٜیٝ اضتجبط ػلائٖ ثبٓ ١ب ؿتیپبتٞٓٞغ

 .ز١س یضٝـ ٗ ٚیث٠ ا

 هلاحظبت اخلاقی

ی ثطضؾی ٝ ثب ث٢كت سیق٢ یزاٛكِبٟ ػٕٔٞ پعقٌایٚ ٗغبٓؼ٠، زض 

 ثجت قسٟ اؾت. IR.SBMU.RICH.REC.1402.013 ًس اذلام

 تشکر ٍ قذرداًی

  43006048 ق٘بضٟ ٛب٠ٗپبیبٙ اظ ثركی حبنْ ٗغبٓؼ٠ ایٚ

 زًتطی زضخ٠ زضیبكت ثطای ٛػازكیطٝظاثبزی ٗیٜب زًتط ذبٖٛ

 زاٛكِبٟ پعقٌی زاٛكٌسٟ اظ قٜبؾیآؾیت  ضقت٠ زض ترههی

 .ثٞز ث٢كتی ق٢یس زضٗبٛی ث٢ساقتی ذسٗبت ٝ پعقٌی ػٕٔٞ

 اخطای زض ٠ً ثعضُٞاضاٛی ت٘بٗی ٝ ٗحتطٕ ًٜٜسُبٙٗكبضًت اظ

  .ؾپبؾِعاضیٖ ٛ٘ٞزٛس، یبضی ضا ٗب حبضط پػ١ٝف

 تؼبرض هٌبفغ

 اٛس. ٛٞیؿٜسُبٙ، تؼبضو ٜٗبكؼی ضا ُعاضـ ٌٛطزٟ
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