
   

 Journal of Shahid Sadoughi University of Medical Sciences                                                                      هجله علوي پصوهشي دانشگبه علوم پسشكي شهيد صدوقي يسد 

                        Vol. 24, No.3, Jun 2016               9315 خرداد ،3، شوبره 24دوره  

                                      Pages: 251-260                259-262 صفحه: 

 

 

 وG/A 800- موقعيت در TGF-β1 ژن مورفيسم پلی
 اریتماتوزیس لوپوس بيماری

 

 9*نعيوي سيروض
 

 

 چكيده

 ايزبز فطز زض ايوٌی ؾيؿتن تحول قسى قکؿتِ احط زض کِ اؾت هعهي التْبثی ايوٌی ذَز ثيوبضی يک لَپَؼ، ثيوبضی هقدهه:

قَز ٍ زاهٌِ  ّبی هرتلف تطقح هی (، يک ؾبيتَکبيي اؾت کِ تَؾط ؾلَلTGF-β1)b-1 ضقس فبکتَض کٌٌسُ تطاًؿفَضم قَز. هی

 غى هَضفيؿن پلی ثطضؾیقطاض زاضز. ّسف اظ ايي هطبلؼِ  19q13ای زاضز. غى ايي ؾبيتَکبيي ضٍی کطٍهَظٍم قوبضُ  ػولکطزی گؿتطزُ

 .اؾت لَپَؼ ثيوبضی ثب ّب آى اضتجبط ٍ G/A ٍ -509 C/T 800- ّبی هَقؼيت زض هصکَض

 اؾترطاد رْت ؾبلن فطز 150 ٍ لَپَؼ ثيوبضی ثِ هجتلا ثيوبض 150 هحيطی ذَى قبّسی، -هَضزی هطبلؼِ ايي زض بررسي: روش

DNA ِضٍـ  ث saluting out800- ّبی هَقؼيت زض هصکَض غى ؿنيهَضف یپل ٍ هَضز اؾتفبزُ قطاض گطفت G/A ٍ -509 C/T ضٍـ ثب 

PCR-RFLP کبی) هزصٍض ّبی آظهَى ثب هطبلؼِ اظ حبنلِ ًتبيذ ٍ گطفت قطاض اضظيبثی هَضزX
ٍ تؼبزل ّبضزی ٍايٌجطگ هَضز تزعيِ ٍ  (2

  تحليل قطاض گطفتٌس.

  غى ؛ 800G/A-هَقؼيت ؿنيهَضف یپل اظ حبنل A آلل ٍ AA غًَتيپ فطاٍاًی زّس هی ًكبى ثطضؾی ايي اظ حبنل ًتبيذ :نتبيج

TGF-β1 هَقؼيت زض کِ نَضتی زض زّس. هی ًكبى کٌتطل گطٍُ ٍ لَپَؼ ثيوبضی ثِ هجتلا افطاز زض ضا زاضی هؼٌی تفبٍت  

-509 C/T ، ًگطزيس هكبّسُ تفبٍت ايي. 

هٌزط ثِ 800G/A-زض هَقؼيت  TGF-β1ًتبيذ حبنل اظ تحقيق ًوبيبًگط ايي هَضَع هی ثبقس کِ پلی هَضفيؿن غى  گيری: نتيجه

 .گطزز هؿتؼس قسى افطاز روؼيت رٌَة ايطاى ثِ ثيوبضی لَپَؼ هی

 

  غًَتيپ ،TGF-β1 لَپَؼ، هَضفيؿن، پلی کليدی: هبی واشه
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 هقدهه

 ؾيؿتن آى زض کِ اؾت ثيوبضی ًَػی ايوي، ذَز ثيوبضی

 ايي کلی طَض ثِ کٌس. هی حولِ ذَزی ّبی ثبفت ثِ ايوٌی

 .(1)کٌس هی زضگيط ضا رْبى روؼيت اظ زضنس 10 تب 5 ثيوبضی،

 ؾيؿتن ايوًََلَغيک تحول ضفتي ثيي اظ احط زض ثيوبضی ايي

 اذتلالات اظ گطٍُ يک ٍ قسُ ايزبز ذَزی ّبی غى آًتی ثِ ايوٌی

 .ّؿت هتؼسز ّبی اضگبى يب ٍ ذبل اًسام ّب آى ّسف کِ ّؿتٌس

 زض ضا ظًبى هؼوَلی غيط طَض ثِ وييذَز ا ّبی ثيوبضی ّوِ جبًيتقط

 ٍ هطگ انلی ػلل اظ ٍ زٌّس هی قطاض تأحيط تحت یؾبل بىيه زٍضُ

 کِ زّس هی ًكبى هطبلؼبت ّؿتٌس. روؼيت اظ گطٍُ ايي ثطای هيط

 وييذَز ا ّبی ثيوبضی ثطای هطز ثِ ظى ًؿجت ؾي، افعايف ثب

 زيبثت رولِ اظ ذَزايوي ّبی ثيوبضی ثطٍظ .(2)قَز هی تط ثطرؿتِ

پََؼ ؾيؿتويک ،(T1D: Type 1 diabetes)1ًَع  اضيتوبتَظيؽ ل

(SLE: Systemic lupus erythematosus) ٍ اؾکلطٍظيؽ هَلتيپل 

(MS: Multiple sclerosis) احتوبل ٍ يبفتِ افعايف گصقتِ زِّ زض 

ًَِ SLE ،(3)يبثس ثيكتطی افعايف آيٌسُ ّبی ؾبل زض کِ ضٍز هی  ًو

 طَض ثِ کِ اؾت ؾيؿتويک ذَزايوي ثيوبضی يک اظ ثبضظی

 SLE ثطای ذطط ػبهل تطيي هْن قَز. هی ًبهيسُ لَپَؼ هؼوَل

 ذهَل ثِ ّب ذبًن زض ثيوبضی ايي ثِ اثتلا ًؿجت اؾت، رٌؿيت

 زاضی  هؼٌی ططظ ثِ آقبيبى ثِ ًؿجت ثبضٍضی ّبی ؾبل طَل زض

 هطزاى ثطاثط 10 هجتلا ظًبى فطاٍاًی کِ طَضیِ ث ،(4)اؾت ثيكتط

 ايي زض تَاًٌس هی ّب اًسام ٍ ّب ثبفت هتؼسز، ّبی ؾلَل .(5)اؾت

 تَاًس هی SLE زضگيط اًسام ثِ تَرِ ثب ٍ قًَس زضگيط ثيوبضی

 کِ اؾت ثيٌی پيف غيطقبثل لَپَؼ ثيوبضی زٍضُ ثبقس. کكٌسُ

 ای پيچيسُ ثيوبضی SLE .(6)اؾت هتٌبٍة ثْجَزی ٍ ػَز قبهل

 ثبليٌی تظبّطات ثِ هٌزط هتؼسز ّبی اًسام ثط احط ثب کِ اؾت

 ؾيؿتن ؾبظی فؼبل کِ اؾت قسُ هكرم .(7)قَز هی گؿتطزُ

 ثطاثط زض ايوٌی تحول زازى زؾت اظ ٍ SLE زض ايوٌی

 ضؾَة ّب، ثبزی آًتی هؼيَة حصف ٍ تَليس ذَزی، ّبی غى آًتی

 قسى فؼبل ٍ ايوٌی ّبی کوپلکؽ اظ ذَى گطزـ ٍ ثبفتی

 قَز. هی ثبليٌی تظبّطات ايزبز ثبػج ّب ؾيتَکبيي ٍ کوپلوبى

 تب هفبنل زضز ٍ ذؿتگی اظ طيفی قبهل ثبليٌی تظبّطات

 ّبی هَلکَل ّب ؾبيتَکبيي .(8)اؾت اًساهی قسيس ّبی آؾيت

 شاتی ٍ تطجيقی ايوٌی ّبی ؾلَل تَؾط کِ ّؿتٌس، پطٍتئيٌی

 ػٌَاى ثِ ّب ؾبيتَکبيي قًَس. هی تطقح ايوٌی پبؾد ثب ّوبٌّگ

 ٍ SLE لَپَؼ رولِ اظ ذَزايوٌی ثيوبضی پبتَغًع زض هْن ػَاهل

 ّبی ؾبيتَکبيي ثيي تؼبزل ػسم .(9)ّؿتٌس ضٍهبتَئيس آضتطيت

 ايوٌی، ؾيؿتن تٌظيوی ٍ ضسالتْبثی ٍ التْبثی ٍ التْبثی پيف

 غيططجيؼی ؾطح اؾت. SLE زض قسُ قٌبذتِ هكرهِ

 ًکطٍظ ػَاهل ٍ ايٌتطفطٍى ايٌتطلَکيي، ذهَل ثِ ّب ؾبيتَکبيي

 ،TGFB ييتَکبيؾب .اؾتSLE زض هْوی ًكبًِ تَهَض کٌٌسُ

 زاضای کِ ّؿتٌس پطٍتئيٌی ثعضگ ذبًَازُ يک ثِ هتؼلق

  تَؾط ييتَکبيؾب ايي ثبقٌس. هی هتٌَػی ػولکطزّبی

 ؾيگٌبليٌگ هؿيط اظ ٍ قَز هی تطقح ؾلَلی هرتلف ّبی ضزُ

  ّبی فطايٌس اظ ظيبزی تؼساز فؼبليت تٌظين ثبػج ؾلَلی،

 ٍرَزTGFB پطٍتئيي اظ ايعٍفطم ؾِ .(10)گطزز هی ثيَلَغيکی

 ؾيگٌبليٌگ هؿيط اظ کِ (TGF-β2, TGF-β1, ٍ TGF-β3)زاضز

 زض TGF-β1 پطزاظًس. هی ذَز ّبی فؼبليت اًزبم ثِ هكبثْی،

 تَليس ؾلَلی، ضقس قجيل اظ کليسی ؾلَلی ّبی پبؾد اظ ثؿيبضی

 ؾيؿتن ٍ آپَپتَظيؽ ؾلَلی، تحطک ؾلَلی، ذبضد هبتطيکؽ

 ػٌَاى ثِ زًسضيتيک، ٍ B,T ّبی ؾلَل (11)زاضز. ًقف ايوٌی

 .(12)کٌٌس هی ػول ؾبيتَکبيي ايي کٌٌسُ تَليس ّبی ؾلَل

 زض TGF-β1 ؾبيتَکبيي ًقف زٌّسُ ًكبى اذيط، تحقيقبت 

 ٍ ؾلَلی توبيع ٍ ضقس تؼسيل رولِ اظ تٌظيوی، ػولکطزّبی

 يب کبّف .اؾت T helper1 ًَع اظ ؾلَلی ايوٌی پبؾد تٌظين

 افعايف ثبػج تَاًس هی ؾبيتَکبيي ايي ؾطهی ؾطح هيعاى افعايف

 TGF-β1 غى گطزز. تَهَض هقبثل زض Th1 ايوٌی پبؾد کبّف يب

 چٌسيي یٍ زاضا زاقتِ قطاض 19 قوبضُ کطٍهَظٍم ضٍی ثط

 پطٍهَتطی، تَالی زض ّب یچٌسقکل ايي .اؾت ؿنيهَضف یپل

  ّبی هَقؼيت زاضز. قطاض UTR-' 3 ًبحيِ ٍ ّب اگعٍى ّب، ايٌتطٍى

-800 G/A ٍ -509 C/T زاقتِ قطاض پطٍهَتطی ًَاحی زض  

  ثِ زاضز ًقف آى تَليس هيعاى ٍ غى ثيبى تٌظين زض ٍ

 ًبحيِ ايي زض قکلی چٌس ،-800 هَقؼيت زض کِ نَضتی

 ثطزاضی ًؿرِ فبکتَض تطکيجی هيل زض تغييط ثِ هٌزط تَاًس هی

CREB(cAMP response element-binding protein) ِث 
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  253     سيروض نعيوي
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 ثب .(13)قَز هی غى ثيبى کبّف ثِ هٌزط ايي کِ گطزز پطٍهَتط

 پبتَغًع زض یهْو ًقف ايوٌی، پبؾد تٌظين ػسم کِ ايي ثِ تَرِ

 تٌظيوی ؾبيتَکبيي يک TGF-β1 ٍ زاضز ذَزايوٌی ّبی ثيوبضی

 ،کٌس هی ايفب ًقف هَـ ٍ اًؿبى ذَزايوٌی ثيوبضی زض کِ، اؾت

 ّبی ؿنيهَضف یپل طيتأح ثطضؾی ثِ ثبض يياٍل یثطا تحقيق ييا زض

 .اؾت قسُ پطزاذتِ SLE یوبضيث ثِ اثتلا اؾتؼساز ثطTGF-β1 غى

 روش بررسي

 ثِ کٌٌسُ هطارؼِ ثيوبضاى قبّسی، -هَضزی تحقيق ايي زض

 زض ّطهعگبى، ٍ فبضؼ اؾتبى زض ضٍهبتَلَغی هترهم پعقکبى

 قسُ اًتربة تهبزفی نَضت ثِ ،1394 تب 1393 ّبی ؾبل طی

 ٍ ثيوبضی کليٌيکی ػلائن ثِ تَرِ ثب هصکَض افطاز ثيوبضی کِ

 هترههيي تَؾط آى  تبئيس ٍ ّب آظهبيف اظ حبنل اطلاػبت

 اظ قجل کِ اؾت شکط ثِ لاظم .قس گطفتِ قطاض تبئيس هَضز ،ثبليٌی

 ّب آى اظ ٍ قسُ تَريِ کبهل طَض ثِ هطبلؼِ هَضز افطاز گيطی، ذَى

 ايكبى ذَى ّبی ًوًَِ اظ اؾتفبزُ اربظُ ثط هجٌی کتجی ًبهِ ضضبيت

 ثب ًوًَِ حزن اؾت. قسُ گطفتِ تحقيقبتی کبضّبی رْت زض

 ًوًَِ حزن گطزيس. هحبؾجِ GPower 3.1.9.2 افعاض ًطم اظ اؾتفبزُ

 هَضز ؿنيهَضف یپل ٍرَز ًؿجت تفبٍت آظهَى ثطای لاظم

 هحبؾجِ قبّس( ٍ هَضز ّبی هؿتقل)گطٍُ گطٍُ زٍ زض (AAًظط)

 کٌتطل گطٍُ روؼيت زض ًظط هَضز ؿنيهَضف یپل قيَع گطزيس.

 ٍ 05/0 تطتيت ثِ ثتب ٍ آلفب ذطبی هيعاى قس. گطفتِ ًظط زض 10%

 تؼييي ثطای ًظط هَضز ًوًَِ حزن قس. گطفتِ ًظط زض 20/0

 زض ًفط 150 حسٍز قبّس ٍ هَضز روؼيت زٍ زض %10 ثطاثط تفبٍتی

 هطت ثِ هطارؼيي هيبى اظ کٌتطل افطاز گطزيس. هحبؾجِ گطٍُ ّط

 ثِ ٍضٍز لاظهِ قًَس. هی هطبلؼِ ٍاضز ٍ اًتربة هترههيي،

 قبهل کٌتطل گطٍُ افطاز ثطای( inclusion criteria)هطبلؼِ

 اًزبم رٌؽ ٍ ؾي ًظط اظ ثيوبضاى ثب هطبثقت ٍ رؿوبًی ؾلاهت

 گطفتِ ؾيبّطگی ذَى ؾی ؾی 5هطبلؼِ هَضز افطاز اظ .قَز هی

 DNA قس. هٌتقل EDTA حبٍی آظهبيف ّبی لَلِ ثِ ٍ قس

 پطٍتئيٌبظ ضٍـ ثب هحيطی ذَى ّبی لکَؾيت اظ غًَهی

 افطاز ّبی، غًَتيپ تؼييي ثطای .قس اؾترطاد (Proteinase K)کب

 DNA قطؼبت قس. اؾتفبزُ PCR - RFLP ضٍـ اظ هطبلؼِ هَضز

 قسًس تکخيط اذتهبنی پطايوطّبی اظ اؾتفبزُ ثب ربيگبُ ّط حبٍی

 .(14)اؾت قسُ آٍضزُ 1 رسٍل زض کِ

 TGF-β1(14) غى ؿنيهَضف یپل ثطضؾی رْت اؾتفبزُ هَضز آغبظگطّبی اذتهبنی ّبی تَالی :1 رسٍل

 برگشت آغبزگر رفت آغبزگر هوقعيت

-800 G/A 5'-ACAGTTGGCACGGGCTTTCG-3' 5'-TCAACACCCTGCGACCCCAT- 3 ' 

-509 C/T 5′-CAGTAAATGTATGGGGTCGCAG-3′ 5′-GGTGTCAGTGGGAGGAGGG-3 
 

 ّط ثِ ،G/A 800- هَقؼيت ثطای PCR ٍاکٌف اًزبم ثطای

 غلظت ثب PCR ثبفط هيکطٍليتط 7/1 آة، هيکطٍليتط 1/11 تيَة

 هيلی 25 غلظت ثب هٌيعين کلطيس هيکطٍليتط 4/0 ،ثطاثط 10

 dNTP، 6/0 هَلاض هيلی 10 هرلَط اظ هيکطٍليتط 0 /6 ،هَلاض

 Reverse Primer هيکطٍليتط Forward Primer، 6/0 هيکطٍليتط

  هيکطٍليتط 7/0 ثَزًس، هَلاض( پيکَ 20غلظت) ثب پطايوطّب کِ

 5/1 ٍ هيکطٍليتط هيکطٍگطم/ 3/0 غلظت ثب الگَ DNA اظ

 قس. افعٍزُ (u/μl1غلظت) ثب هطاظ پلی Taq آًعين هيکطٍليتط

 هست ثِ گطاز ؾبًتی زضرِ 95 زهبی زض اثتسا حبنل هرلَط

 فطآيٌس تحت ،زٍض35 ثطای ؾپؽ ٍ قس زازُ حطاضت زقيقِ 5

PCR قسى ٍاؾطقتِ حبًيِ 60 قبهل فطآيٌس ايي گطفت قطاض 

(denaturation) حبًيِ 60 ،گطاز ؾبًتی زضرِ 94 زهبی زض 

 حبًيِ 60 ٍ زضرِ 61 زهبی زض (annealingپطايوط) اتهبل هطحلِ

 زضرِ 72 زهبی زض (extent ionؾبظی) طَيل هطحلِ رْت

 زضرِ 72 زهبی زض زقيقِ 5 هست ثِ ًْبيتبً ٍ ثَز گطاز ؾبًتی

 هقبزيط گطفت. قطاض Final extention ػٌَاى ثِ گطاز ؾبًتی

  هَقؼيت هكبثِ ًيع C/T 509- هَقؼيت رْت قسُ اؾتفبزُ

-800G/A آغبظگطّبی اظ رب ايي زض کِ تفبٍت ايي ثب ثبقس هی 

 اؾتفبزُ اؾت قسُ اقبضُ آى ثِ قجلاً کِ هَقؼيت ذَز اذتهبنی

 ثِ گطاز ؾبًتی زضرِ 95 زهبی زض اثتسا حبنل هرلَط گطزز. هی

 تحت ،زٍض35 ثطای ؾپؽ ٍ قس زازُ حطاضت زقيقِ 5 هست

 ٍاؾطقتِ حبًيِ 45 قبهل فطآيٌس ايي گطفت قطاض PCR فطآيٌس

 حبًيِ 45 ،گطاز ؾبًتی زضرِ 94 زهبی زض (denaturationقسى)

 حبًيِ 45 ٍ زضرِ 61 زهبی زض (annealingپطايوط) اتهبل هطحلِ
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 زضرِ 72 زهبی زض (extent ionؾبظی) طَيل هطحلِ رْت

 زضرِ 72 زهبی زض زقيقِ 5 هست ثِ ًْبيتبً ٍ ثَز گطاز ؾبًتی

 گطفت. قطاض Final extention ػٌَاى ثِ گطاز ؾبًتی
 ّبی نــآًعي طيتأح تحت تـتطتي ثِ PCR َلاتـهحه ؾپؽ

 گطفتٌس. قطاض هٌبؾت زهبی زض ٍ Tai1 ٍ Eco81I هحسٍزکٌٌسُ

 زضنس 2 آگبضظ غل زض آًعيوی، قکؿت اظ حبنل هحهَلات

 .(1،2 ّبی قسًس)قکل رسا ّن اظ الکتطٍفَضظ ًيطٍی طيتأح تحت

 اًساظُ ٍ کٌٌسُ هحسٍز ّبی آًعين قسى، ؾطقتِ ّن زهبی

 اؾت. آهسُ 2 رسٍل زض آًعيوی قکؿت اظ حبنل قطؼبت

 

 

 

 

 

 

 زضنس 2زض غل آگبضظ  800G /A- هَقؼيت ؿنيهَضف یپل: تؼييي غًَتيپ ّبی هرتلف  1قکل 

 GGثبًس ّوَظيگَت  -AG 3ثبًس ّتطٍظيگَت  -AA 2ثبًس ّوَظيگَت  -1
 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 زضنس 2 زض غل آگبضظ C/T 509-هَقؼيت  ؿنيهَضف یپل: تؼييي غًَتيپ ّبی هرتلف  2قکل 

 CC ثبًس ّوَظيگَت -C T 3  ثبًس ّتطٍظيگَت-TT 2 ثبًس ّوَظيگَت -1

 آًعيوی قکؿت اظ حبنل قطؼبت اًساظُ ٍ کٌٌسُ هحسٍز ّبی آًعين قسى، ؾطقتِ ّن زهبی :2 رسٍل

 شكست از حبصل قطعبت
  دهبی و زهبى

 آنسين نيبز هورد

  آنسين

 کننده هحدود

  هن دهبی

 شدى سرشته

  سنيهورف يپل

 نوکلئوتيدی تک

GG (206 and 182 bp) 

GA(388, 206 and 182 bp) 

AA (388 bp) 
65˚C/3 h Tai1 61 -800 G/A 

CC (117 and 36 bp) 

CT (153, 117 and 36bp) 

TT (153 bp) 

37˚C/16-24 h Eco81I 61 -509 C/T 
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 افعاض ًطم اظ تحقيق، ايي آهبضی ّبی آظهَى رْت

SPSS (version 18 ) ٍ Epi Info 2000 ٍ کبی) هزصٍض آظهَىX
2) 

  .گطزيس اؾتفبزُ %95 اطويٌبى فبنلِ ثب لزؿتيک ضگطؾيَى ٍ

. قس گطفتِ ًظط زض زاض هؼٌی ؾطح ػٌَاى ثِ ،≥ 05/0Pvalue ؾطح

 تجؼيت روؼيت، غًتيک تؼبزل اظ هطبلؼِ ايي کِ ايي تؼييي رْت

  Hardy-weinberg equilibrium تؼبزل آظهَى اظ ذيط، يب کٌس هی

 کِ قَز هی ثيبى نَضت ايي ثِ انل ايي قس. اؾتفبزُ

 ًؿل ثِ ًؿلی اظ روؼيت يک زض غًَتيپ ٍ ّب آلل فطکبًؽ

 ػَاهل کِ نَضتی زض -اؾت تؼبزل زض يب -هبًس هی حبثت زيگط

 هرتل ػَاهل ايي رولِ اظ ًسّس. ضخ ذبنی کٌٌسُ هرتل

 ٍ غى قبضـ ،طجيؼی اًتربة ،رْف ثِ تَاى هی کٌٌسُ

 افعاض ًطم اظ اؾتفبزُ ثب (.15)کطز اقبضُ غيطتهبزفی گيطی رفت

Arlequin ٍ تَظيغ ٍايٌجطگ ّبضزی تؼبزل قبًَى هطبثق 

 اًتظبض هَضز ّبی غًَتيپ تَظيغ ثب قسُ هكبّسُ ّبی غًَتيپ

 توبم زيگط ػجبضت ثِ (<05/0Pًساز) ًكبى زاضی هؼٌی اذتلاف

 تجؼيت ٍايٌجطگ ّبضزی تؼبزل اظ قسُ هطبلؼِ ّبی غًَتيپ

 کٌٌس. هی

 نتبيج

 هطبلؼِ هَضز ثيوبضاى ؾٌی هيبًگيي ثطضؾی ايي زض

 کٌتطل افطاز ؾٌی هيبًگيي ٍ ثَزُ ؾبل 65/8±36/32

 هٌزط PCR آظهبيف اظ حبنل ًتبيذ اؾت. ثَزُ ؾبل 46/9±55/32

 ٍ هَاز ثرف زض آى قطح کِ گطزيس غًَم اظ قطؼبتی ايزبز ثِ

 لَپَؼ، ثيوبضی زض هطبلؼِ هَضز ًفط 150 هيبى اظ .قس شکط ّب ضٍـ

 غًَتيپ %GG، (3/7) غًَتيپ %G/A، (3/77) 800- هَقؼيت زض

AA (ٍ3/15)% غًَتيپ GA زض زضنس ايي کِ اًس. زازُ ًكبى ضا 

 %(1/18ٍ) %(3/1) %(،6/80تطتيت) ثِ کٌتطل گطٍُ افطاز هَضز

 ثيي زاضی هؼٌی تفبٍت آهبضی، ّبی آظهَى اظ اؾتفبزُ ثب ثبقس. هی

 ططف اظ گطزيس. هكبّسُ AA غًَتيپ زض کٌتطل گطٍُ ٍ ثيوبض افطاز

 ًكبى ،G/A 800- هَقؼيت زض ،TGF-Β1 غى ّبی آلل ثطضؾی زيگط

 A آلل زاضای ،%G (ٍ15)آلل زاضای ثيوبض افطاز اظ %(85)کِ زاز

 ٍ %(90تطتيت) ثِ کٌتطل گطٍُ افطاز زض ًؿجت ايي کِ ثبقٌس هی

 x آظهَى ٍ epi2000 افعاض ًطم تَؾط حبنلِ ذيًتب ثبقس. هی %(10)

 کٌتطل گطٍُ ٍ ثيوبضاى هيبى A آلل زض زاضی هؼٌی تفبٍت اظ حبکی

 (.3،4 رسٍل)ثبقس هی

 کٌتطل گطٍُ ٍ لَپَؼ ثِ هجتلا ثيوبضاى زض 800G/A-)) هَقؼيت زضTGF-β1 غى ؿنيهَضف یپل غًَتيپی فطاٍاًی ثطضؾی :3 رسٍل

 P-value کنترل بيوبر هوقعيت

  نفر 952 نفر 952  تعداد

-800 G/A 

 

GG (3/77)%116 (6/80)%121 1/0 

AG (3/15)%23 (1/18)%27 08/0 

AA (3/7)%11 (3/1)%2 02/0 

 کٌتطل گطٍُ ٍ لَپَؼ ثِ هجتلا ثيوبضاى زض 800G/A-)) هَقؼيت زضTGF-β1 غى هَضفيؿن آللی فطاٍاًی ثطضؾی :4رسٍل 

 Pvalue کنترل بيوبر شني هوقعيت

  نفر 322 نفر 322  تعداد

-800 G/A 
G (85)%255 (90)%269 06/0 

A (15)%45 (10)%31 04/0 

 

 ضا C/T 509- پطٍهَتط زض هوکي ّبی غًَتيپ فطاٍاًی ،5 رسٍل

 هيبى اظ زّس. هی ًكبى کٌتطل ّبی گطٍُ ٍ ثيوبضاى روؼيت زض

 %(3/35ًفط) 53 تؼساز لَپَؼ، ثيوبضی زض هطبلؼِ هَضز ًفط 150

 غًَتيپ %(7/14ًفط) CT ٍ 22غًَتيپ %(50ًفط)CC ، 75 غًَتيپ

TT تطتيت ثِ کٌتطل افطاز هَضز زض زضنس ايي کِ اًس زازُ ًكبى ضا 

 .ثبقس هی %(3/15ًفط) 23 ٍ %(7/46ًفط) 70 %(،38ًفط) 57

 افطاز ثيي یزاض یهؼٌ تفبٍت ػسم زٌّسُ ًكبى ،یآهبض یّب آظهَى

 غى یّب آلل یثطضؾ زيگط ططف اظ .ثبقس هی کٌتطل گطٍُ ٍ ثيوبض
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TGF-Β1، 509 هَقؼيت زضC/T-، افطاز اظ %(3/60کِ) زاز ًكبى 

 ايي کِ ثبقٌس هی T آلل زاضای %C (ٍ7/39،) آلل زاضای ثيوبض

 %(7/38) ٍ %(3/61تطتيت) ثِ کٌتطل گطٍُ افطاز زض ًؿجت

 اظ یحبک آظهَى ٍ epi2000 افعاض ًطم تَؾط حبنلِ ذيًتب ثبقس. هی

 کٌتطل گطٍُ ٍ ثيوبضاى هيبى آلل زض یزاض یهؼٌ تفبٍت ػسم

 .(5،6 )رساٍلثبقس یه

 کٌتطل گطٍُ ٍ لَپَؼ ثِ هجتلا ثيوبضاى زض C/T 509- هَقؼيت زضTGF-β1 غى هَضفيؿن یپل یغًَتيپ یفطاٍاً یثطضؾ :5 رسٍل

 Pvalue کنترل بيوبر شنوتيپ شى هوقعيت

  952 952  تعداد

-509C/T 

CC (3/35)%53 (38)%57 09/0 

CT (50)%75 (7/46)%70 08/0 

TT (3/15)%22 (3/15)%23 1/0 

 کٌتطل گطٍُ ٍ لَپَؼ ثِ هجتلا ثيوبضاى زض 509C/T- هَقؼيت زضTGF-β1 غى هَضفيؿن یآلل یفطاٍاً یثطضؾ :6 رسٍل

 Pvalue کنترل بيوبر آلل لوکوض

  300 300  

-509 C/T 
C (3/60)%181 (3/61)%184 09/0 

T (7/39)%119 ( 7/38)%116 06/0  
 

 بحث

 ثبقس، هی هرتلفی ػلل زاضای ذَزايوٌی ّبی ثيوبضی

 ًبهتؼبزل فطايٌسّبی ّوطاُ ثِ هحيطی غًتيکی، ّبی ًبٌّزبضی

 لَپَؼ ّؿتٌس. ضطٍضی ثيوبضی پيكطفت ثطای ايوٌی ؾيؿتن

 هطتجط هعهي، ايوي ذَز ثيوبضی يک ؾيؿتويک اضيتوبتَظيؽ

 ػلت اگطچِ اؾت. ثبفتی آؾيت ٍ ايوٌی ؾيؿتن ؾبظی فؼبل ثب

 ثيوبضی ايي کٌٌسُ ايزبز َاهلػ اهب ًيؿت، هكرم SLE زقيق

 طجق اؾت، ًبقٌبذتِ ايوٌی ؾيؿتن ّبی ثيوبضی ثقيِ هبًٌس

 غًتيکی ػَاهل ّن ٍ هحيطی ػَاهل ّن قسُ، اًزبم ّبی ثطضؾی

 قبهل SLE هَاضز اکخط .زاضًس زذبلت ثيوبضی ايي ايزبز زض

 ػَاهل ٍ هرتلف ّبی غى کِ ظيطا اؾت، تَاضث پيچيسُ الگَی

 .(16-18)کٌس هی هكرم ضا ثيوبضی ضيؿک هتؼسز هحيطی

 ايوٌی زض کِ ّؿتٌس پطٍتئيٌی ّبی هَلکَل ّب ؾيتَکبيي

 ايوٌی پبؾد ثب هٌظن ٍ ّوبٌّگ ٍ قسُ تطقح شاتی ٍ اکتؿبثی

 ٍ گؿتطـ ثطای تحطيکی تَاًس هی ّب آى احطات ّؿتٌس،

 ّبی پبؾد اظ هبًغ تَاًس هی يب ٍ ثبقس ايوٌی پبؾد ؾبظی فؼبل

 ثِ SLE زض ّب ؾيتَکبيي تَليس ٍ ػولکطز ثبقس. هٌبؾت ايوٌی

 گطفتِ قطاض هطبلؼِ هَضز ثؿيبضی ّبی ؾبل ثطای کبهل طَض

 ًقف کِ اؾت تطقحی ييتَکبيؾب يک ،TGF-β1 .(19)اؾت

 پبؾد تٌظين ثبػج ٍ زاضز ػْسُ ثِ ايوٌی پبؾد تٌظين زض هْوی

 چٌسيي زض گطزز. هی ايوٌی ذَز ثيوبضی چٌسيي کٌتطل ٍ ايوٌی

 زض ؾبيتَکبيي ايي ؾطهی ؾطح اضتجبط ثطضؾی ثِ هطبلؼِ

 چٌسيي .(20،21)اؾت قسُ پطزاذتِ ايوٌی ذَز ّبی ثيوبضی

 تؼسازی زض ٍ اؾت قسُ قٌبؾبيی TGF-1 غى زض هَضفؿين پلی

 زض TGF-1 قَز. هی زيسُ TGF-1 تَليس زض تغييطاتی ّب آى اظ

 هَضفيؿن پلی زاضای C/T ٍ (-800(G/A)509-) ّبی هَقؼيت

 .اؾت

 ثبػج -800 هَقؼيت زض A آلل ٍرَز قجلی ّبی ثطضؾی طجق

 کبّف ًتيزِ زض ٍ CRE ضًٍَيؿی فبکتَض پيًَسی هيل کبّف

 -509 هَقؼيت زض T آلل ٍرَز ٍلی قَز یه TGF-1 ثيبى

 TGF-1 ثيبى افعايف ًتيزِ زض ٍ ضًٍَيؿی افعايف ثبػج

 ؾبيتَکبيي ايي هَضفيؿنپلی هَضز زض ای هطبلؼِ تبکٌَى قَز. هی

 اؾت ًكسُ اًزبم لَپَؼ ثيوبضی ٍ قسُ اقبضُ ّبی هَقؼيت زض

 ييتَکبيؾب ايي ًقف اظ حبکی قجلی گطفتِ اًزبم هطبلؼبت ٍلی

 ثبقس. هی لَپَؼ ثيوبضی زض

 2012 ؾبل زض ّوکبضاى ٍ ريي تَؾط کِ ای هطبلؼِ زض

 ؾطهی ؾطح کبّف کِ اًس زازُ ًكبى هحققيي ايي قسُ، اًزبم
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 ثِ هجتلا ثيوبضاى کليِ التْبة ٍ زضگيطی ثِ هٌزط ؾبيتَکبيي ايي

 تَؾط قسُ اًزبم هطبلؼِ زض .(22)گطزز هی لَپَؼ ثيوبضی

 ًتيزِ ايي ثِ هحققيي ايي ،2015 زض ؾبل ّوکبضاى ٍ تلات

 Th1 ٍ Tکبيي ّبیؾبيتَ تَليس زض تؼبزل ػسم کِ يبفتٌس زؾت

 ايي زض کِ گطزز هی لَپَؼ ثيوبضی ايزبز ثِ هٌزط تٌظيوی

 ؾبيتَ ؾطهی ؾطح افعايف ثط ػلاٍُ کِ گطزيس هكرم تحقيق

 يبفتِ کبّف ثيوبضاى زض TGF-1 ؾطهی ؾطح ،Th1 ّبی کبيي

زض تحقيق ذَز ثِ ايي ًتيزِ  ّوکبضاى ٍ ثلسی ال .(23)اؾت

 ثيوبضی ٍ هصکَض ؾبيـَکبيي ؾطهی ؾطح کبّف کِ ضؾيسًس کِ

 تَؾط کِ هتبآًبليعی هطبلؼِ زض .(24)ّؿتٌس اضتجبط زض لَپَؼ

 ثِ هحققيي ايي گطزيس، اًزبم 2013 ؾبل زض ّوکبضاى ٍ غاًگ

 هَقؼيت زض TGF-1 غى هَضفيؿن پلی اضتجبطثطضؾی 

+869C/T لَپَؼ ٍ هفهلی ضٍهبتيؿن ثِ هجتلا ثيوبضاى زض 

 ثيوبضی ثب هَضفيؿن پلی ايي چِ اگط کِ ًوَزًس اػلام ٍ پطزاذتِ

 لَپَؼ ثيوبضی ثب ٍلی اؾت اضتجبط زض هفهلی ضٍهبتيؿن

 غى هَضفيؿن پلی ثطضؾی ثِ هطبلؼِ، ايي زض .(25)ًساضز اضتجبطی

TGF-1 ثب ّب آى اضتجبط ٍ -509 ٍ -800 ّبی هَقؼيت زض 

 قسُ، اًزبم ّبی ثطضؾی ثِ تَرِ ثب قس. پطزاذتِ لَپَؼ ثيوبضی

 تبکٌَى ٍ ثَزُ هطبلؼِ اٍليي هطبلؼِ ايي کِ ضؾس هی ًظط ثِ

 ايي زٌّسُ ًكبى ًتبيذ اؾت. ًكسُ اًزبم هَضز ايي زض ای هطبلؼِ

 زض TGF-1 غى -800 هَقؼيت زض AA غًَتيپ کِ اؾت هطلت

 ًكبى ضا زاضی هؼٌی تفبٍت کٌتطل گطٍُ ثِ ًؿجت ثيوبضاى

 هصکَض هَقؼيت زض A آلل هَضز زض ضا تفبٍت ّويي کِ زّس هی

 ايي زٌّسُ ًكبى قسُ، اًزبم هطبلؼبت. گطزز هی هكبّسُ ًيع

 کبّف ثبػج ،-800 هَقؼيت زض A ثِ G تغييط کِ، اؾت هطلت

 ثيبى کبّف ًتيزِ زض ٍ CRE ضًٍَيؿی فبکتَض پيًَسی هيل

TGF-1(13)قَز هی. 

 گيری نتيجه

 زض A آلل ٍ AA غًَتيپ فطکبًؽ قسُ، اًزبم هطبلؼِ زض

 ًكبى ضا چكوگيطی افعايف کٌتطل، گطٍُ ثِ ًؿجت ثيوبض افطاز

 کِ ضؾس هی ًظط ثِ قسُ، شکط هطبلت ثِ تَرِ ثب ٍ زاز یه

 فؼبليت کبّف ثبػج ،A آلل ٍ AA غًَتيپ ثيبى هيعاى افعايف

 احطگصاضی کبّف ثبػج آى زًجبل ثِ ٍ قَز هیTGF-1 پطٍهَتط

 ايي کِ یآًزبئ اظ ٍ ثَزُ ايوٌی ؾيؿتن زض ؾبيتَکبيي ايي

 ّبی پبؾد هْبض ٍ ايوٌی ؾيؿتن فؼبليت کبّف ثبػج ؾبيتَکبيي

 ايي پطٍهَتط فؼبليت کبّف لصا گطزز، هی ؾيؿتن ايي ًبذَاؾتِ

 ٍ گطزيسُ ايوٌی ؾيؿتن فؼبليت افعايف ثِ هٌزط تَاًس یه غى

 رولِ اظ ٍ ايوٌی ذَز ّبی ثيوبضی ثِ هؿتؼس ضا افطاز ًتيزِ زض

 ايي ػولکطز هکبًيؿن ثْتط زضک ثطای ًوبيس. لَپَؼ ثيوبضی

 لَپَؼ، ثيوبضی ثطاثط زض هقبٍهت يب ٍ ايزبز زض ؾبيتَکبيي

 ثيبى هيعاى ثطضؾی ثِ ثؼسی هطبلؼبت زض کِ گطزز هی پيكٌْبز

 ؾبلن کٌتطل افطاز ثب آى هقبيؿِ ٍ ثيوبض افطاز زض ؾبيتَکبيي ايي

 .قَز پطزاذتِ قسُ، اقبضُ ّبی هَضفيؿن پلی ثب اى اضتجبط ٍ

 سپبسگساری

 غى هَضفيؿن پلی ثطضؾی پػٍّكی ططح اظ هٌتذ تحقيق ايي

TGF-1 حوبيت ثب کِ اؾت لَپَؼ ثيوبضی ثِ هجتلا افطاز زض 

 ٍاحس اؾلاهی آظاز زاًكگبُ پػٍّكی هحتطم هؼبًٍت هبلی

 اؾت. ضؾيسُ اًزبم ثِ کبظضٍى
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Abstract 

Introduction: Systemic lupus erythematosus (SLE) is a chronic systemic inflammatory autoimmune 

disease characterized by a breakdown of self-tolerance. Transforming growth factor-β1 is a cytokine 

produced by both immune and non immune cells, and it has a wide operating range. human TGF-β1 gene is 

located on chromosome 19q13 . The aim of this study was investigating the TGF-β1 Gene Polymorphism at 

Position -800G /A and Systemic Lupus Erythematosus the possible difference in two promoter 

polymorphisms of the transforming growth factor-β1 (TGF-β1) gene (-800G / A, -509C / T). 

Methods: In this case - control study, a total of 150 patients with SLE and 150 healthy subjects were 

examined. DNA was extracted by saluting out method and Single nucleotide Polymorphisms of the TGF-

β1gene were analyzed by the PCR-RFLP method and the .Data were compared in both groups by using 

Pearson’s chi-square and Hardy-weinberg equilibrium test.  

Results: There was a statistically significant difference in AA genotype and A allele frequency 

distributions between SLE patients and the control group for the -800G / A polymorphism of the TGF-β1 

gene (P < 0.05). At position -509, there was no statically significant difference in genotype and allele 

frequency between the patients and the control subjects. 

Conclusion : The results of our study indicate that TGF-β1 gene promoter polymorphisms at positions -800 

G/A maybe discuss susceptibility to SLE in southern Iranian patients. 
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