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Abstract  

Hemophilia A (factor VIII deficiency) is the most common hereditary 

disorder of blood coagulation. It is due to the absence or decreased 

function of coagulation factor VIII, resulting from mutations in the factor 

VIII gene. The aim of the study was to screen the factor VIII gene 

mutation among Sudanese patients with hemophilia A. 

This analytical cross sectional study conducted in Khartoum teaching 

hospital in patients with hemophilia A who attended to hemophilia center, 

72 patients with hemophilia A were selected, 5 ml of blood samples were 

taken in K2 EDTA for DNA extraction for the molecular studies  and 5ml 

tri sodium citrate for APTT, PT, factor VIII assay and factor VIII 

inhibitor by manual methods. 

For the molecular studies a master mix and conventional PCR were used. 

Twenty primers were used as followed: four for Intron 22 inversion 

mutations. Four for Intron 1 inversion mutation. The twelve primers were 

used for screening of six exons sequence by sequencer. For exon 

screening for mutations 120 PCR products were sequenced and analyzed 

by BLAST and FASTA in the NCBI web site, in which query and 

subjects procedure was used. PCR products were tested by agrose gel 

electrophoreses and gel documentation system.  

The result showed All the 72 patients were males factor VIII activity less 

than 1% were 59 patients (81.9%) and 13 patients (19.1%) between 1 - 

5%. VIII inhibitor 62 patients (80.9%) were negative while 10 were 

positive (13.8%). All patients were normal PT and elevated APTT. Two  

patients out of 72 (2.7%) were positive Intron 1 inversion mutation. For 

exons sequencing there were deletions mutations in three out of ten 

samples (30%), in exons 11, 23 and exon 24. About fifty PCR runs were 

done for intron 22 inversin using conventional  LD-PCR, but no products 

were found except the ladder bands. 
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 المستخلص 
 تجلط الدم عامل انخفاض وظیفة غیاب أو یرجع إلى وراثي مرض نزفيھو  )أ( الھیموفیلیا   

لدراسة إیجاد الطفرات الجینیة لعامل ھدفت ا .العامل الثامن جین طفرات فيعن ، والناجم الثامن

  .أ- التجلط الثامن في المرضي السودانیین المصابین بمرض الھیموفیلیا

 المرضى الذین یعانون من في الخرطوم التعلیمي مستشفى أجریت في تحلیلیة دراسة مقطعیة ھذه

ً یعا 72 ، تم اختیار الھیموفیلیا إلى مركزالذین حضروا وأ - الھیموفیلیا نون من مرض مریضا

 الحمض النووي لاستخراج  K2  EDTA في الدم عینات مل من 5 أخذت ،أ - الھیموفیلیا

العامل  ،APTT ،PTلقیاس   tri-sodium citrateمل في مانع التجلط5و الجزیئیة للدراسات

و ولي اموافقة  المریض عد جمعت العینات ب  .التجارب بالطرق الیدویة أجریت, ھمثبطات الثامن

  .أمره

 و أربعة لدراسة 22انترون  انقلاب في الدراسة أربعة لدراسة   primerاستخدمت عشرون 

 . و   master mixو استخدم  اثني عشر لمسح ستة من الاكسوناتو  1انترون  انقلاب

conventional PCR   . حیث تم مسح الexons  بواسطة جھاز الSequencer  حیث

من  FASTAو  BLASTحلیل الناتج بواسطة برنامج مختلفة وتم ت  PCRعینة  120مسحت 

استخدم جل الاقاروز  . query and subjectsحیث تم مطابقة العینات بوضع    NCBIموقع 

  .من عدمھ PCRلكشف وجود ناتج 

وجدت   APTTطبیعیة و   PTان جمیع المرضي من الذكور ونتیجة فحص  نتائجالأظھرت 

ُ  59لعامل الثامن حیث وجد نسبة نشاط ا .مرتفعة في كل المرضي اقل من %) 81.9(مریضا

نتائج فحصھم إیجابیة   %)13.8(مرضي  10ووجد %. 5- 1بین %) 19.1(مریض  13و% 1

عینة  72طفرتان انقلابیتان من  1انترون . سلبیة% 86.2لمثبطات العامل الثامن و الباقي 

 جینیة من عشرة عیناتوجود ثلاثة طفرات   exonsنتیجة مسح الكما أظھرت .  %) 2.7(

في كل  deletions الثلاث طفرات حیث وجدت %) 30(الستة   exonsتم مسحھا لل  %)30(

  .24و  23و  exon 11من 

   conventional PCR بواسطة 22محاولة مختلفة لمسح انترون  خمسینو أجریت اكثر من  

  .ladder bands یوجد ناتج غیر  لكن لمو
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