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  چكيده
 شناخته شده CETP پروموتور ژن ي بر روي که به تازگ629A/C-سم ي مورفي ارتباط پلي مطالعه با هدف بررسنيا :سابقه و هدف

 . انجام گرفته استHDL-Cزان ي و مCETP در ژن TaqIسم ي مورفياست با پل

 انتخاب يعيد طبيسريگل يبا کلسترول و تر   نفر۹۴۳ ،د تهرانيپيل  در مطالعه قند ويت مورد بررسيان جمعياز م : مواد و روشها
نفر در ۳۳۵ مشخص شد و ي منحني در ابتدا، وسط و انتهاHDL ۱۰صدک . ديت رسم گردين جمعي در اHDLع ي توزيشدند و منحن

گار در ي، فشار خون و مصرف سBMI مثل HDL-Cزان ين عوامل موثر در ميهمچن. دنديم گرديتقس  کم، متوسط و بالاHDLسه گروه با 
د ير گردي تکثPCR با روش CETP از پروموتور ژن ين سه گروه استخراج و قطعه اي در اي ژنومDNA.  قرار گرفتي بررسن افراد مورديا

  .دي گردين قطعه بررسي بر اVan91 Iم ي اثر آنزRFLPو سپس با روش 
 HDLزان ي م باشد ويشترميب ، دارندHDL يزان بالاي که مي در افرادCETP از ژن Aلل  آيداد فراوانج حاصل نشان ينتا: يافته ها
 و در mg/dl۱۱±۳۷ برابر باHDLزان ي مCCپ يژنوت  که دريبطور>p) ۰۰۱/۰( دارد ي داريپ تفاوت معني در سه ژنوتيطيخون مح

در گروه % ۷/۳۳ن به يي پاHDLدر گروه % ۲/۱۹ از AAپ ين فنوتي همچن.ش نشان دادي افزاmg/dl ۱۶±۴۵زان آن تا ي مAAپ يژنوت
HDL افته استيش يافزا بالا. 

ن ي همچن . نشان دادي را در جامعه مورد بررسCETP (-629A/C)سم ژن ي مورفي با پلHDL-C فوق ارتباط سطح يبررس: ينتيجه گير
  .  داردن جامعه ارتباط وجودي در اTaqIسم ي مورفيسم و پلي مورفين پلين اينشان داده شد که  ب
  Van91 I. سم،ي مورفي، پلکلسترول HDLه، يفيسترول استرن انتقال دهنده کليپروتئ :واژگان كليدي

  

  ١مقدمه
زان يش م ي مختلف نشان داده اند که افزا      يولوژيدميمطالعات اپ 

HDL-C      يعروق ـ - ي قلب يهايماري باعث کاهش خطر ابتلا به ب 
 (CETP)ن انتقال دهنده کلسترول اسـتر       يپروتئ .)۱ ( شود يم

ن ي ـا، هـا بـه کبـد دارد    در انتقال کلسـترول از بافت    ينقش مهم 
ه از يفي اســــتريعمــــل بواســــطه برداشــــت کلســــترولها

ن کلسترولها  ي و انتقال ا   (HDL) بالا   تهي دانس  با يينهايپوپروتئيل
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  7/10/1383: تاریخ دریافت مقاله
   3/2/1384 :تاریخ پذیرش مقاله

. )۲ (ردي ـ گ يانجام م د  يسري گل ي از تر  ي غن ينهايپو پروتئ يبه ل 
 کـاهش  و CETPش غلظت و عملکـرد  ي افزا  بر ي مبن يگزارشات

HDL   ن ين پـروتئ  ي ـا .)۳ (داردوجـود    يطيخون مح کلسترول
دها يسري گل يدها و تر  يپي فسفول  واسطه انتقال کلسترول استر،   

  .دن باشيم
 ي با وزن ملکولينيکوپروتئي گلي انسانCETP ياز نظر ساختمان

KD۷۴ جفـت   ۲۵۰۰۰امل  ن مولکول ش  يژن مربوط به ا   .  است
 بـر  ي مختلف ـيجهشـها  . باشدي منتروني ا۱۵ و   اگزون ۱۶ باز،
 بـر  ن جهشـها  ي ـ از ايبرخ.  گزارش شده است  CETP ژن   يرو

 از  يک ـي .)۴ (دن ـ گذار ين اثـر م ـ   ين پـروتئ  ي ـت ا يغلظت و فعال  
سـم  ي و متابولCETPزان ين ارتباط را با م يشتري که ب  ييجهشها
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 CEPTد در ژن ي جديکي        جهش ژنت                                                                                          يمجله پژوهش در پزشک/ ١٤

HDL    باشـد ي م ـ۱نترون شماره  ي در ا  ي نشان داده است جهش  
 ين ارتباط بخـوب  يز ا يت تهران ن  ي در جمع  يکه در مطالعات قبل   

 که  ه است ن مطالعات نشان داد   يا. )۵،  ۶ (اده شده است  نشان د 
ن ي ـ در اB2لـل آ و HDL-C زان يش م ين افزا ي ب يکيارتباط نزد 

د ي ـسم جدي مورفيک پلي يبه تازگ .)۵، ۶(ت وجود دارد يجمع
 بـا   ي تـر  يارتبـاط قـو   ) 629A/C-(ن ژن   يه پروموتور ا  يدر ناح 

  نشـان ي عروق ـي قلب ـيهايماري و کاهش خطر بHDL-Cزان  يم
 در  Sp3 و   Sp1 ياتصـال عوامـل نسـخه بـردار        .)۷ (داده است 

ان ي ـم بيل تنظ ـي ـ تواند دل  يه م ين ناح يصورت بروز جهش در ا    
، متعلـق بـه   ي انگشـت رو  ينهـا ين گـروه از پروتئ    ي ـا. ژن باشد 

 از ي غن ـي به نواح Sp3 و   Sp1 باشند که    ي م Spخانواده بزرگ   
GC   و GT زان يدن من بوييبا توجه به پا .)۸ ( گردندي متصل م

HDL  نه ارتباط ژن و    ي در زم  ي مطالعه ا  )۹ (يرانيت ا ي در جمع
ن مطالعـه نشـان    ي ـج ا يد، نتا يران انجام گرد  ي در ا  HDLکاهش  

 بطـور  ،گـوت هسـتند  ي هموزB2لـل  آ ي که بـرا  يداد که افراد  
  دارنـد  يط ـي در خـون مح    HDL-C يشتريزان ب ي م ي دار يمعن

 ـ فرا ارتباطي بررسيکنون هدف مطالعه. )۵، ۶( در  Aلـل  آ يوان
ت ي ـ اهم ليبـدل  . باشـد  يم ـ  کلسـترول  HDLميـزان   بالا بردن   
و  گاريسـم؛ نقـش س ـ    ي مورف ين پل ـ ي ـ در ا  يط ـي مح يفاکتورها

  . شده استي بررسزينفشارخون 
  

  مواد و روشها
 . باشـد  يد تهـران م ـ   ي ـپي از مطالعه قند و ل     يجامعه مورد بررس  

ه  اسـت کـه ب ـ     ينـده نگـر   ي آ ي بررس ،د تهران يپيمطالعه قند ول  
ر و مداخلـه    ي ـرواگي غ يهايماري عوامل خطرساز ب   يمنظور بررس 

ت ي نفر از جمع۱۵۰۰۵ دو مرحله در ي کاهش بروز آنها طيبرا
  .)۹ ( شوديتهران انجام م

 از  ين مطالعـه مقطع ـ   ي ـدر ا : ي مـورد بررس ـ   يانتخاب گروههـا  
د کـه تـا   ي ـپي نفر از افراد شرکت کننده در طرح قند و ل         ۱۰۲۱

انجام مرحله دوم مطالعه مراجعـه کـرده         ي برا ۳۰/۶/۸۲خ  يتار
   و mg/dl ۲۵۰شــتر از يزان کلســترول بيــ بــا ميبودنــد، افــراد

-ي قلب يهايماري و سابقه ب   mg/dl ۴۰۰شتر از   يد ب يسري گل يتر
 HDLع  ي ـ توز ي سپس منحن ـ  .دندي از مطالعه حذف گرد    يعروق
 در HDLزان ي ـع ميتوز. ديمانده رسم گردي نفر افراد باق  ۹۴۳در
ن افـراد   ي ـا% ۴۱ در سرم    HDLزان  ي نرمال بوده و م    ن جامعه يا

 در ابتـدا، وسـط و       ۱۰سپس صـدک    .  است mg/dl۳۵کمتر از   
 نفــر در ســه ۳۳۵د و تعــداد يــ مشــخص گردي منحنــيانتهــا
 ≥mg/dL۲۸؛ ۱۰صدک : ر قرار گرفتنديبه شرح ز  HDLگروه

HDL) ۱۰۴نفر (،  ؛۴۵-۵۵صدک mg/dl۳۹-۳۷=HDL) ۱۲۷ 
   .)نفر۱۰۴(mg/dL۵۰≥   HDL ؛۹۰و صدک )  نفر

 سـاعت ناشـتا   ۱۰-۱۲، پـس از    ي مورد بررس  يه گروهها ياز کل 
 EDTA  ضد انعقاد ي لخته و حاويطينمونه خون مح دوبودن 

 سن، جـنس، مصـرف   مربوط به ن اطلاعات  ي همچن .گرفته شد 
ت افراد ي و وضعي کرونر قلب يماري، ب يت بدن يگار، سطح فعال  يس

 .دي ـ پرسشـنامه ثبـت گرد     ا کمک ب يائسگيا  ي و   ياز نظر باردار  
ه ي ـ و نمايرياندازه گ  قد، وزن و فشارخون مربوط بهيداده ها
لوگرم بر مجذور قد يم وزن به کيحاصل تقس ،  BMI (يتوده بدن 
  .دي محاسبه گرد)به متر
د يسـر ي گليزان کلسـترول تـام و تـر     يم: يشگاهي آزما يروشها

-زمـون پارس آ  (ي تجار يتهايله ک يسرم و قند خون ناشتا بوس     
 پــس از رســوب بــا   HDL-C . شــديريــانــدازه گ) رانيــا

 با اسـتفاده    LDL-Cسپس  . ديگرد يري اندازه گ  اتفسفوتنگست
د يسـر ي گل يزان تـر  ي که م  يي نمونه ها  يدوالد برا ياز فرمول فر  

   سـطح   بـا  يمـاران ي ب و محاسـبه    ، بـود  mg/dl۴۰۰آنها کمتـر از   
. دنديرد  از مطالعه حذف گmg/dl ۴۰۰بالاتر از  د يسري گليتر

 يمورد بررس HDLدر سه گروه  نفر ۳۳۵ن مطالعه تعداد يدر ا
زان کلسـترول  ي ـن سـه گـروه از نظـر سـن و م    يا. قرار گرفتند  

رهـا درگروههـا تفـاوت      ين متغ ي ـ که ا  يهماهنگ شدند به نحو   
  . نداشته باشندي داريمعن

 و Lysis Buffer ابتدا نمونه هـا توسـط  : ي ژنومDNAاستخراج 
د، ي ـط حـذف گرد   ي مح ـ  از  هـا  RBCه شـد و      شست P.B.Sبافر  

  هــاWBC از ييايــ توســط روش جوشــاندن  قلDNAســپس 
 -C۲۰° حاصــل در يعصــاره ســلول و )۱۰ (ديــاســتخراج گرد

 با ي استخراجDNA يفي و کي کمي پس از بررس   . شد ينگهدار
 ژن پروموتــور از ير بخشــيــاســپکتروفتومتر و الکتروفــورز، تکث

CETPشامل  bp ۲۳۲ به روش PCR ديانجام گرد. 

PCR : هر محلولPCR) به مقدار ) کوکتلµL ۲۵شامل : 

10X PCR buffer MgCl2(1.5mM) Taq DNA Polymerase (0.25U) ،
dNTPs mix(0.2mM)  

 : پرايمرهــــــاي رفــــــت وبرگشــــــت  جفــــــتو 
5_TTCTTGGCCCCAGCTGTAGG-3_ (sense) 

5_GAAACAGTCCTCTATGTAGACTTTCCTTGATATGCATAA
AATACCACTGG-3_antisense  

بـه  لولـه    به هر . )۱۱ (بود) ند دانش يه از شرکت فرا   ه شد يته( 
 پـس از   ودي ـ استخراج شده اضافه گردDNA از   ng۱۰۰زان  يم

ن لولـه هـا     ي ـل بـه نمونـه هـا، ا       ي اسـتر  ي روغـن معـدن    افزودن
سـاخت کارخانـه    (کلر  يفوژ و سپس به دسـتگاه ترموسـا       يسانتر

Hybid کلر پـس   يساط ترمال   يشرا .دنديمنتقل گرد  ) انگلستان
 Denaturationمرحلـه ) ۱ :ن موارد بود  ي ا  شامل ينه ساز ياز به 

 )۲ ،)کليک سي  (C۹۴° ي دماقه دري دق۳، يي ابتدا)واسرشت(
مرحلـه   )C۹۴ ،۳° يدمـا  قـه در ي دقDenaturation۱  مرحله

annealing )ي دمـا قـه در ي دق۱ )مرها به هـدف   يدن پرا يچسب 
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•۱شماره   •۲۹سال   ۱۵/ همکاران   وم السادات دانشپور ي                                مر                                                             ۸۴ بهار   

°C۶۵  ،۴ (  مرحلهextention )   ۳۰)مکمل هـدف  ساخت رشته 
، )کل تکـرار شـد    ي س ۳۰،  ۴ تا   ۲مراحل   (C۷۲° ي دما  در هيثان
ک ي ـ (C۷۲° ي دمـا درقـه  ي دق۳ يي نهاextention  مرحله )۵
 يهـا از کنترل بـا اسـتفاده    PCR  ري تکثکنترل صحت. )کليس

  .دي گرديبررس يمثبت و منف
RFLP:µL ۱۰ از محصولات PCR تحت اثر هضم با U ۱م ي آنز

Van91 I )۳ بـه مـدت   )ه از  شرکت فرمنتـاز، کانـادا  ه شديته 
آنزيم مـورد اسـتفاده در      . انکوبه شدند  C ۳۷° يساعت در دما  
 مـي باشـد   Van 91 I  در اين مطالعه 629A/C-پلي مورفيسم 

  :كه ناحيه مورد برش به شرح زير مي باشد
CCANNNN↓NTGG 
GGTN↑NNNNACC 

زين را در   اين آنزيم تغيير يا عدم تغيير يـك آدنـين بـه سـيتو             
  .ناحيه پروموتور اين ژن مشخص مي نمايد

ژل آگـارز   ( ،RFLP تمحصـولا جـه الکتروفـورز     ينت: الکتروفورز
پـس از   )دي ـماووم بريدي ـ بـا ات يزي ـرنگ آم ،  TBEو بافر   % ۵/۳

 Transluminator باندها توسط دستگاه يالگو از يبردارر يتصو
 يبـرا   حاصل يباندها يالگو. ندديره گرد يسکت ذخ ي د يبر رو 

قطعـه  ک ي ـ C للآ يبرا و ،bp ۴۷ و bp ۱۷۵قطعات ،  Aلل آ
bp ۲۳۲۱۰ ( باشدي م(.  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 ه و ي ـ تجز SPSSله نـرم افـراز      يداده هـا بوس ـ   : ي آمـار  يروشها
ار و  ي ـانحـراف مع  ±نيانگي ـ بـا م   ي کم ـ يرهـا يمتغ. ل شـد  يتحل
 ANOVAآزمـون    از. ان شد ي بصورت درصد ب   يفي ک يرهايمتغ

 ي براي چند گانه توک  ي با آزمونها  post-hocبه دنبال   دو دامنه   
ن در  ي هم چن ـ  HDL سه گروه    يشگاهي آزما يافته ها يسه  يمقا

 دار يســطح معنــ. ديــ اســتفاده گردAA ،AC ،CCســه گــروه 
  . در نظر گرفته شد۰۵/۰ يآمار

  
  يافته ها

ه تـوده   ي سن، نما  :شامل ي و تن سنج   يني بال يرهايمتوسط متغ 
ن غلظـت   ي و همچن ـ  يگاري افـراد س ـ   ددرص ـ، فشـارخون،    يبدن

در دو   سـه گانـه    ي گروه هـا   در نهايپوپروتئيدها و ل  يپي ل يسرم
 آورده )۱( ک در جـدول   ي ـبـه تفک   يسم مورد بررس ـ  ي مورف يپل

در  شـود  يمشاهده مدر جدول مذکور همانطور که   . شده است 
 ي دار ي تفـاوت معن ـ   HDL-Cسم تنها غلظت    ي مورف يهر دو پل  

 در گـروه  ۶/۳۶زان آن از ي ـه متوسط مکيدا کرده است  بطور يپ
B1B1   در گروه    ۹/۴۷ به B2B2  دا کـرده اسـت و      ي ـش پ ي افـزا
ــ  ــيهم ــبت در پل ــم ي مورفين نس ــ ن629A/C-س ــاهده ي   ز مش

  .)AA :۵/۴۴ ؛CC :۹/۳۶( گردد يم
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 در پلی C و Aلل های آ و TaqI در پلی مورفيسم B2 و B1لل های آارتباط - ١جدول 
   با متغيرهای بالينی، 629A/C-مورفيسم 

 تن سنجی و مقادير سرمی متغيرهای آزمايشگاهی
  P )٧٧(AA)١٥٦(AC)١٠٢(P  CC)٣١(B2B2 )١٩٣(B1B2 )١١١(B1B1 )تعداد(متغير
 NS ٣٥±١٨ ٣٦±١٨ ٣٣±١٩ NS ٣٤±١٦ ١٩±٣٤ ٣٧±١٨ )سال(سن 

نمايه توده 
 NS ٣٥±١٨ ٢٥±٢/٥ ٢٤±٧/٥ NS ٢٥±٢/٥ ٢٥±٧/٥ ٢٥±٢/٥ )kg/m2(بدنی

فشارخون 
 NS ١١٠±١٨ ١١٣±١٩ ١٠٩±١٧ NS ١٠٦±١٣ ١١١±١٩ ١١٣±١٨ )mmHg(سيستوليک

فشارخون 
 NS ٧٠±١٠ ٧٢±١٠ ٧٠±١٠ NS ٦٩±١١ ٧٢±١٠ ٧٢±١٠)mmHg(ياستوليک

درصد افراد 
 NS ٧/١١ ٧/٩ ٩/٦ NS ٨/١٠ ٩/٩ ٩/١٠ سيگاری

 کلسترول تام
)mg/l( ١٧٢±٣٥ ١٧٠±٣٢ ١٦٨±٣١ NS ١٧٣±٣٠ ١٧٠±٣١ ١٦٥±٣٤ NS 

 تری گليسريد
)mg/l( ١٣٠±٧٩ ١٣٩±٧٨ ١٢٧±٧٣ ٠٣٧/٠ ١١١±٦٧ ١٢٩±٧٣ ١٤٧±٨٣ NS 

HDL-C )mg/l( ٥/٤٤٠٠١/٠±١٦ ٧/٣٩±١١ ٩/٣٦±١١>٠٠١/٠ ٩/٤٧±١٣ ٦/٤٠±١٣ ٦/٣٦±١١<
LDL-C)mg/l(١٠٢±١٠٣٣٠±١٠٢٢٩±٢٧NS١٠٣±١٠٣٣٠±١٠٢٢٧±٣٠NS
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 CEPTد در ژن ي جديکي        جهش ژنت                                                                                          يمجله پژوهش در پزشک/ ١٦

 متفاوت در سه    يپهاي تعداد و درصد افراد با ژنوت      )۲(در جدول   
ن يي پـا HDL-Cدر گـروه  . شـود  ي مشـاهده م ـ HDL-Cگـروه  

کـه تنهـا   ي باشـند در حال  ي م ـ CCپ  ي ـ ژنوت ي افراد دارا  ۴/۴۰%
افـراد در   % ۷/۳۳ ياز طرف .  دارند AAپ  ين افراد ژنوت  ي ا ۲/۱۹%

ن افـراد  ي ـ درصـد ا ۲/۲۰ و تنها AAپ ي بالا ژنوت HDL-Cگروه  
 ين تفاوت از نظر آمـار    ي دارند که در هر دو گروه ا       CCپ  يژنوت
 از  يشـتر ين درصد ب  يهمچن ).p>۰۰۱/۰ (  باشد ي دار م  يمعن

 B2B2پ  ي ژنوت ي دارند دارا  ي بالاتر HDL-Cزان  ي که م  يافراد
  .ده استي گزارش گردي باشند که در مطالعات قبليم
  

 مربوط به 629A/C- وTaqI يسم هاي مورفي پل-٢جدول 
  HDL-Cر سه گروه   دCETPژن 

  >١٠HDLصدک ريمتغ
 mg/dL٢٨≤  

  )درصد(تعداد

   HDL=صدک٤٥-٥٥
 mg/dl٣٧-٣٩  
 )درصد(تعداد

   HDL<٩٠صدک
 mg/dL٥٠≥  

 )درصد(تعداد

B1B1  ٢/٢٠ (٢١  )١/٥٩ (٧٥   *)٢/٤٤ (٤٦(  

B1B2  ٥/٦١ (٦٤  )٦/٣٤ (٤٤  )٩/٥١ (٥٤(  

B2B2  ٣/١٨ (١٩  )٣/٦ (٨   *)٨/٣(٤(  

  ٤٩٠/٠  ٢٣٦/٠  ٢٩٨/٠ B2للآ يفراوان

CC ٢/٢٠ (٢١  )٧/٣٠ (٣٩   *)٤/٤٠ (٤٢( 

AC ٢/٤٦ (٤٨  )٥٢ (٦٦  )٤/٤٠ (٤٢( 

AA ٧/٣٣ (٣٥  )٣/١٧ (٢٢   *)٢/١٩ (٢٠( 

  ٥٦٧/٠  ٤٣٣/٠  ٣٩٤/٠ Aللآ يفراوان
*  ۰۰۱/۰p<۹۰سه با صدک ي در مقا>  
  

سـم بـا   ي مورفين دو پل ـي ـزان ارتبـاط ا   ي ـ نشـانگر م   )۳(جدول  
 B1B1 شـود  يه مشـاهده م ـ همـانطور ک ـ  .  باشـد  يگر م ـ يگدي
  ز بـا  ي ـ ن B2B2 و   C-629C را بـا     ين مشابهت و همخوان   يشتريب

A-629Aپ ي که ژنوتيافراد که تعداديبطور.  داردB1B1  وCC 
پ ي ـد که ژنوت  ن باش ي م يشتر از افراد  ي ب ي دار يدارند بطور معن  

B1B1 و AA ين رابطـه را در افــراد دارا يــ تـوان ا يمــ.  دارنـد 
  . مشاهده نمودزينAA   وB2B2پ يژنوت

  

 در 629A/C- و TaqI يپ هاي اشتراک ژنوت-٣جدول 
  يت مورد بررسيجمع

TaqI  C-629C  A-629C  A-629A  
B1B1 (%)  ٧/١١(١٣  )٩/٣٦(٤١   *)٤/٥١( ٥٧(  

B1B2 (%)  ٤/٢٥(٤٩  )٤/٥٥(١٠٧  )٢/١٩(٣٧(  

B2B2 (%)  ٤/٤٨(١٥  )٨/٢٥(٨   *)٨/٢٥( ٨(  

*۰۰۱/۰p<سه با ي در مقاA-629A 

  بحث
 در ژن   A-629C و   TaqIسم  ي مورف يطالعه حاضر رابطه پل   در م 

CETP  ج ينتـا .  شـده اسـت    يدها در سرم بررس   يپيرات ل يي با تغ
 HDL-Cزان ي ـسـم بـا م   ي مورف ين دو پل ـ  ي ـ دهد که ا   ينشان م 

سـم  ي مورفي پل ـ ي فراوان ،يدر مطالعات قبل  . دن ارتباط دار  يسرم
TaqI لـل  آ ي بـراB2 ۳۷۸/۰ ن ي ـدر ا. )۵، ۶ (دي ـ گـزارش گرد

 A ۴۶۲/۰لـل   آ ي بـرا  A-629Cسـم   ي مورف ي پل يمطالعه فراوان 
 ـ      ر يسـم در سـا  ي مورفين پل ـي ـ ايبدست آمد کـه مشـابه فراوان

  ن يـــا .)۱۲، ۱۳ ( باشـــديد پوســـت مـ ـي ســـفيتهــا يجمع
 HDL-Cزان ي ـ بـا م TaqIسـم  ي مورفيسم همانند پل ي مورف يپل

  . ارتباط نشان داد
سم در  يورف م ي پل ۲۰۰۰ و همکاران در سال      Dachetن بار   ياول
 ين تـوال يي ـ و تعSSCPک ي ـ را با استفاده از تکن     يه ژن ين ناح يا

ک يــ نمودنــد و سـپس بــا اسـتفاده از تکن  يي شناسـا ’5ه ي ـناح
-Allele (ي اختصاص ـ يللهـا آ يدها بـرا  ي ـگونوکلئوتيد ال يبريه

Specific Oligonucleotide Hybridization (ــ ــ ايفراوان   ن ي
 يفراوان. ص نمودند  مشخ يت فرانسو يسم را در جمع   ي مورف يپل
 گزارش ۴۶۹/۰ مطالعه مذکور در CETP/-629Aسم ي مورفيپل

سم ي مورفين پلي ارتباط ايگريسپس مطالعات د .)۱۲ (ديگرد
  را نشـان دادنـد     HDL-Cزان  ي ـ و م  ي عروق ـ ي قلب ـ يهايماريبا ب 

 RFLPک روش ي و همکاران Francene  ۲۰۰۳در سال  .)۱۴(
ک ير ي که پس از تکثشنهاد کردندين جهش پ يص ا ي تشخ يبرا
ن قطعـه تحـت     ي ـ ا PCR توسـط روش     ي جفت باز  ۲۳۲ه  يناح
رد که در صورت بروز ي گي قرار مVan91 Iم ير برش با آنزيتاث

 جفت  ۱۷۵ و   ۴۷ه به دو قطعه   ين ناح ي ا C→Aل  يجهش و تبد  
 توسـط   CETPان ژن   ي ـب. )۱۱ ( شـود  ي شکسته م  يدينوکلئوت

ول و اسـترولها    ات کلسترول سل  ي از جمله محتو   يعوامل مختلف 
 و Sp1 از جملـه  ي نسخه برداري گردد که فاکتورها   يم م يتنظ

Sp3  ن ژن  يه پروموتور ا  يدر ناح . )۱۵ (ن عمل نقش دارند   ي در ا
 ي فاکتور نسـخه بـردار     يگاه اتصال برا  ي جا 629-د  يدر نوکلئوت 

Sp1  ه و حضـور    ين ناح يدر صورت بروز جهش در ا     .  وجود دارد
  ه مسـاعد   ي ـن ناح ي ـ به ا  Sp3 و   Sp1 اتصال   يط برا يشرا Aلل  آ
ابـد و  ي ي کـاهش م ـ CETPان ژن ي ـق بين طري گردد و از ا  يم

 بـه  Sp3 و Sp1 امکان اتصـال  Cلل آط حضور يبالعکس در شرا 
جـه  يابـد، نت  ي يش م ـ يان ژن افـزا   ي ـه مقدور نبوده و ب    ين ناح يا

ت ي ـجـه کـاهش فعال   يان ژن و در نت    ي ـ کـاهش ب   Aلـل   آحضور  
CETP زان ي ـش م يم باعث افزا  ي مستق ري باشد که به طور غ     ي م

HDL-C۱۲(شود  ي م( .  
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•۱شماره   •۲۹سال   ۱۷/ همکاران   وم السادات دانشپور ي                                مر                                                             ۸۴ بهار   

 ـ       يج حاصل از ا   ينتا  در  Aلـل   آ ين مطالعه نشـان داد کـه فراوان
 ي و افراد )۱۳،۱۲ ( باشد ير جوامع م  ي مشابه سا  يرانيت ا يجمع

 يطــي در خــون محHDL-C يشــتريزان بيــ مAAپ يــبــا ژنوت
 دهـد کـه     ي نشـان م ـ   ۲ج بدسـت آمـده در جـدول         ينتا. دارند
شـتر از   ي بـالا ب   HDL-C با   ي در افراد  A و   B2 يلل ها آ يفراوان
ن ي ـ باشد که اين ميي پاHDL-Cلل ها در افراد با آن  ي ا يفراوان
 در  HDL-Cزان  يلل با م  آن دو   ي تواند نشانگر ارتباط ا    يج م ينتا

 در سـه گـروه      يت مـورد بررس ـ   ي ـدر جمع .  باشد يطيخون مح 
HDL-C  باط نشان گر ارتيکدي با  يسم مورد بررس  ي مورف ي دو پل

 يوسـتگ يق آزمـون پ ي ـد از طري ـبا ن ارتبـاط را ي دهند که ايم
ــادل ــ  )Linkage disequilibrium (نامتع ــوديبررس ــا .  نم   ب

 ي مطالعـه و بررس ـ    CETPت  يزان غلظت و فعال   ي م يرياندازه گ 
  . توان انجام دادين خصوص مي در ايقتر و جامعتريعم
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