
 

  ٍ ّوکاراى عتزگی هزین 
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 شوارُ صفحِ:  

با بیماران  D یتامیهوژن رسپتور  های مورفیسم یپلبررسی ارتباط 
با  به درمان یرپاسخگوغمبتلا به مالتیپل اسکلروزیس پاسخگو و 

 اینترفرون بتا
 

 4ػليشادُ ، صفزػلی3پَر رضا ًجفی، 1الغادات صٌذٍقغاس ریحاًِ، 2*، هزتضی صوذی1سیٌب فتاحی

 

 
 هقالِ پضٍّشی

 

  

 ٍ FokIrs10735810 ,TaqIrs731236 ,ApaIrs797532 هَسفیؼن پلی 4 ثیي استجبط خؼتدَی لؼِهغب ایي ّذف هقذهِ:

BsmIrs1544410 ٍیتبهیي سػپتَس دس ٍالغ D ثیوبساى دس MS َوشدىّوَاس ٍ ثتب ایٌتشفشٍى ثب دسهبى ثِ یشپبػخگَغ ٍ پبػخگ 

 .اػت دسهبى دس هَفمیت ػذم ٍ ّضیٌِ صهبى، وبّؾ چٌیي ّن هٌبػت، داسٍی ػشیغ ٍ كحیح تدَیض خْت ساُ

 ثب دسهبى تحت وِ MS ثیوبس 200 اص .ؿبّذی اػت -د هَس كَست ثِای ٍ سٍؽ هغبلؼِ ًَع هغبلؼِ هـبّذُ رٍػ بزرعی:

 تىٌیه اص اػتفبدُ ثب ٍ ؿذ گشفتِ خَى ًوًَِ( دسهبى ثِ یشپبػخگَغ ًفش 100 ٍ پبػخگَ ًفش 100) ثَدًذ ایٌتشفشٍى داسٍی

PCR-RFLP ًَِهحذٍدوٌٌذُ ّبی آًضین آًضیوی ّضن تحت ّب ًو ApaI ,FokI ,TaqI ٍBsmI ّب ثب اػتفبدُ اص دادُ .گشفتٌذ لشاس

هَسد اسصیبثی لشاس  سگشػیَى لدؼتیهٍ  وب ّبی ٍ آصهَى SPSS version 16 ،SNP Analyzer  ٍPrism یافضاسّب ًشم

 گشفت.

 ApaI(68/0p= ،)BsmI (65/0p= ،)FokI  ّبیهَسفیؼن پلی آللی ٍ ًَتیپیط ّبی فشاٍاًی دس داسی هؼٌی اختلاف ًتایج:

(57/0p= ٍ )TaqI (50/0p= )ًگشدیذ. هـبّذُ دسهبى ثِ یشپبػخگَغ ٍ پبػخگَ گشٍُ دٍ ثیي دس ثیوبس افشاد خوؼیت دس 

 ػذم یب پبػخ ٍ D یتبهیيٍ سػپتَس طى دس ٍالغ ApaI ,FokI ,TaqI ٍBsmI ّبی هَسفیؼن پلی ثیي هـبّذات عجك گيزی: ًتيجِ

 .ًذاسد ٍخَد استجبعی ایٌتشفشٍى، ثِ دسهبى ثِ پبػخ

 

 ثتب ایٌتشفشٍى ،D یتبهیيٍ سػپتَس اػىلشٍصیغ، هبلتیپل ّای کليذی: ٍاصُ

 
 رعپتَر ىص ّای هَرفيغن پلی ارتباط بزرعی .كفشػلی ػلیضادُ سضب، پَس ًدفی الؼبدات، سیحبًِ ػبص كٌذٍق هشتضی، كوذی صیٌت، فتبحی ارجاع:

داًـگبُ ػلَم  پظٍّـی ػلویهدلِ  .بتا ایٌتزفزٍى با درهاى بِ پاعخگَ غيز ٍ پاعخگَ اعکلزٍسیظ هالتيپل بِ هبتلا بيواراى با D ييتاهیٍ

 .6494-6504(: 3) 31؛ 1402یضد پضؿىی ؿْیذ كذٍلی 

 

                                                           

 .شهید صديقی، یزد، ایراني خدمبت بهداشتی درمبوی گريٌ ایمًوًلًژی، داوشکدٌ پزشکی، داوشگبٌ علًم پزشکی -1

 .، ایراني خدمبت بهداشتی درمبوی اصفهبنگريٌ ایمًوًلًژی، داوشکدٌ پزشکی، داوشگبٌ علًم پزشکی -2

 .، ایرانقزيیه پزشکی علًم مًلکًلی، داوشگبٌ ي سلًلی تحقیقبت مرکز -3

 .، ایرانکی قزيیهداوشگبٌ علًم پزش، مرکز تحقیقبت میکرية شىبسی پزشکی -4

 8915173149 صىديق پستی: ،Samadi.for@gmail.com :، پست الکتريویکی99126991595 تلفه: وًیسىدٌ مسئًل(؛*)
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  ٍ ّوکاراى فتاحی سیٌب
 

 هقذهِ

یه ثیوبسی التْبثی اػت وِ دس  (MS)هبلتیپل اػىلشٍصیغ 

ّبی ػلجی دس هغض ٍ ًخبع آػیت  ػلَلّبی هیلیي  غلافآى 

ّبی  ؿیَع هبلتیپل اػىلشٍصیغ دس ایشاى دس ػبل (.2،1) ثیٌذ هی

ایٌتشفشٍى ثتب یىی اص  .(3) گضاسؽ ؿذُ اػت یؾافضا سٍثِاخیش 

اهب  ثبؿذ؛ یه MSداسٍّبی اكلی ٍ ػَدهٌذ دس دسهبى ثیوبسی 

 ای ًـبى ًذادُ دسكذ اص هَاسد ًتیدِ 50تب  20داسٍ دس  یيا

دّذ یب ًِ  ایٌىِ ثیوبس ثِ ایي داسٍ خَاة هی وشدى هـخقت. اػ

هـبّذُ  هتأػفبًِ(. 4) لجل اص تدَیض ثؼیبس ػَدهٌذ خَاّذ ثَد

 1ثیوبس ثِ ایٌتشفشٍى ثتب، ثِ پیگیشی ػلائن ثیوبس ثِ هذت  پبػخ

ثِ ایي  یشپبػخگَغایي دس ثیوبساى  ٍ ػبل ًیبص داسد 2تب 

ًی ثذٍى دسهبى هفیذ ثبلی هؼٌبػت وِ ثیوبس ثِ هذت عَلا

ّبی صیبدی ثِ  ّضیٌِدسهبى،  تأثیشثَدى یثوِ فبسؽ اص  هبًذ هی

ّبی پبػخ ثِ دسهبى  ثؼیبسی اص تفبٍت .ؿذ ثیوبس تحویل خَاّذ

. ایي خولِ ثِ ایي هؼٌب ثِ ػلت تٌَع طًتیىی ثیي افشاد اػت

 دسٍ  ّؼتٌذ داسٍ یه اص هتفبٍتی دٍص ًیبصهٌذ افشاد وِاػت 

 ،اػت ایوي ٍ هؤثش فشد یه ثشای وِ داسٍّبیی یگش،د هَاسد

یبفتي  یي؛ ثٌبثشا(6،5) ثبؿذ وـٌذُ دیگشی ثشای اػت هوىي

ثیٌی پبػخ ثِ دسهبى دس وٌبس   ثیَهبسوشّبیی خْت پیؾ

دسهبى  وشدى هـخقٍ سادیَلَطیىی ثشای  ثبلیٌیّبی  یبفتِ

ًـبى  هغبلؼبت صیبدی ثؼیبس هفیذ خَاّذ ثَد. هَلغ ثِكحیح ٍ 

عَس  ثِ MSدس ثیوبساى  Dٍیتبهیي  ػشهی ػغح وِ دادُ

یه  ػٌَاى ثِ سا D ٍیتبهیي(. 7) ای پبییي ثَدُ اػت هلاحظِ لبثل

ّبی  ای هؼجت ثشٍص ثیوبسی هلاحظِ عَس لبثل فبوتَس هحیغی ثِ

ػولىشد  Dفشم فؼبل ٍیتبهیي . داًٌذ هی MSًَسٍدطًشاتیَ هثل 

ای اػوبل  ّؼتِ D یتبهیيٍخَد سا اص عشیك اتلبل ثِ سػپتَس 

ًمق دس ایي طى ثبػث اختلال دس ػولىشد  یي؛ ثٌبثشاوٌذ هی

هثل  یوياتَ اّبی  ثیوبسی خغشٍ دس اداهِ افضایؾ  D یتبهیيٍ

MS تَاًٌذ ػولىشد سػپتَس ٍیتبهیي  ّب هی هَسفیؼن پلی ؿَد. هی

D .دس سػپتَس ٍیتبهیي  هَسفیؼن پلی 4 سا تغییش دٌّذD  سا

 ,FokIrs10735810اًذ: اًؼتِد MSهشتجظ ثب ثیوبسی 

BsmIrs1544410 ,TaqI rs73123  ٍApaIrs7975232 

ًمبط هختلف دس ّبی اخیش هغبلؼبت ثؼیبسی  دس ػبل(. 9،8،5)

ّب  استجبط آى ٍ Dّبی سػپتَس ٍیتبهیي  هَسفیؼن دًیب ثش سٍی پلی

 یضثشاًگ ثحثهتفبٍت ٍ ّب  آىًتبیح وِ  اػت گشفتِ اًدبم MSثب 

ولِ ایي هغبلؼبت، هغبلؼبتی اػت وِ ثش سٍی (. اص خ10اػت )

 تیوَ(، 13ی )اػلَاو (،12) بیاػتشال (،11ّبی طاپي ) خوؼیت

( 18،17) شاىیاچٌیي  ٍ ّن (16) ِیتشو (،15) تًَغ (،14)

تَاًذ ًمؾ ثؼیبس  ایٌىِ ایي طى هی ثِ ثبتَخِ اًدبم ؿذُ اػت.

هحممیي  هَسدتَخِایدبد ًوبیذ ٍ  MSهْوی دس ثیوبسی 

 یّب یبسی دس ػشتبػش خْبى ٍالغ ؿذُ ٍ ًتبیح دس خوؼیتثؼ

چٌیي  ّن ،ثؼیبس هتٌَع گضاسؽ ؿذُ اػت دًیب هختلف

 ،هتفبٍت دسهبى ثب داسٍی ایٌتشفشٍى ثتب دس ثیوبساى ثخـی یدًِت

 FokI هَسفیؼن یپل 4ّذف ایي هغبلؼِ خؼتدَی استجبط ثیي 

,BsmI ,TaqI ٍApaI  ٍالغ دس سػپتَس ٍیتبهیيD ساى دس ثیوب

MS  ٍ َثِ دسهبى ثب ایٌتشفشٍى ثتب ٍ  یشپبػخگَغپبػخگ

ساُ خْت تدَیض كحیح ٍ ػشیغ داسٍی هٌبػت ثِ  ّوَاسوشدى

چٌیي وبّؾ صهبى، ّضیٌِ ٍ ػذم هَفمیت دس دسهبى  افشاد ّن

 اػت.

 رٍػ بزرعی

ؿبّذی  -د هَس كَست ثِای ٍ سٍؽ هغبلؼِ ًَع هغبلؼِ هـبّذُ

 اػت.

ثیوبس هجتلا ثِ  200یي پظٍّؾ دس ا: هَردهطالؼِجوؼيت 

هبلتیپل اػىشٍصیغ وِ تَػظ هتخلق ًَسٍلَطی ثش اػبع 

ؿذُ ثَد، ثب  ییذتأٍ ًَع آى  ؿبى یوبسیثدًٍبلذ  ؿبخق هه

)وذ اخلاق:  .خَد ؿشوت وشدًذسضبیت ؿخلی 

IR.SSU.MEDICINE.REC.1396.149 )100  فشد ثب

 100دٌّذُ ثِ دسهبى ٍ  پبػخگشٍُ  39/36 ± 80/6 یػٌهتَػظ 

ثِ  دٌّذُ پبػخگشٍُ غیش  84/35 ± 25/7 فشد ثب هتَػظ ػٌی

آصهَى آهبسی ًـبى داد وِ دٍ گشٍُ اص  دٌّذ. دسهبى سا تـىیل هی

دٌّذ.  اص خَد ًـبى ًوی یداس لحبػ ػٌی تفبٍت هؼٌی

(58/0p= .)ثش اػبع گضاسؿبت هَخَد دس هغبلؼبت پیـیي، 

دس ّش  EDSSحذ ٍا 1یه حولِ یب ثیـتش ٍ افضایؾ  ی وِثیوبساً

-Non)ثِ دسهبى  دٌّذُ پبػخ یشغ، دس گشٍُ داؿتٌذ هبُ 6

responder,NR 1( ٍ ثیوبساًی وِ ووتش اص یه حولِ یب ووتش اص 

 دٌّذُ هبُ داؿتٌذ، دس گشٍُ پبػخ 6دس ّش  EDSSٍاحذ افضایؾ 
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 MSبيواراى  درهاى بِ پاعخگَ با Dٍیتاهيي ارتباط

 … ّای ایزاى شيَع چاقی در داًشجَیاى دختز داًشگاُ

 

ثیوبساى ّوگی اص ًَع  ( لشاس گشفتٌذ.Responder,R) ثِ دسهبى

RRMS (relapsing-remitting MS)  ثَدُ ٍ اص داسٍّبی ثتب

ّش یه حذالل دس دٍ ثبصُ صهبًی  وِ وشدًذ ایٌتشفشٍى اػتفبدُ هی

، MRIّب دس  تَػظ هتخلق اص ًظش ٍضؼیت پلان هب4ِّ

 اًذ. ٍضؼیت پیـشفت ًبتَاًی ٍ هبسوشّبی خًَی ثشسػی ؿذُ

هلشف  - MSاثتلا ثِ ثیوبسی  هؼيارّای ٍرٍد بِ هطالؼِ:

 شٍىٌتشفیثتب ا یداسٍّب

ّبی  اثتلا ثِ ػبیش ثیوبسی هؼيارّای خزٍج اس هطالؼِ:

 هلشف ػبیش داسٍّب –ّبی التْبثی اتَایویَى ٍ ثیوبسی

 خٌغ -ػي  شذُ: یعاس ّوغاىهتغيزّای 

غیش ٍ  دٌّذُ پبػخاص ّش یه اص افشاد : هزاحل اًجام هطالؼِ

 ضذاًؼمبدلیتش خَى هحیغی ثب  ، پٌح هیلیثِ دسهبى دٌّذُ پبػخ

EDTA  .اص ویت اػتخشاج ػتًَی ثب اػتفبدُ گشفتِ ؿذDNA 

ّبی خَى  ًوًَِ DNA، ایشاىػبخت  MBSTطًَهی ؿشوت 

دس ایي ویت ثش هجٌبی  DNAػبصی  اػتخشاج ؿذ. سٍؽ خبلق

ًَولئیه ثِ ػتَى ؿبهل ػیلیىب دس  یاتلبل اختلبكی اػیذّب

 وِ یذًَولئیهاػّبی وبئَتشٍپیه اػت. هَاد غیش  حضَس ًوه

عی هشاحل هختلف  داؿتٌذاتلبل ثِ غـبی ػتَى سا  تَاًبیی

. ػپغ ؿذًذ اص ػتَى ؿؼتِوشدى ػبًتشیفیَط ثب ؿؼتـَ ٍ 

DNA وٌٌذُهتلل ثِ ػتَى ثب افضٍدى ثبفش حل (Elution 

Buffer ثشسػی خلَف ٍ ویفیت، (، حل ٍ خذا ؿذُ ٍ پغ اص

دس  .فشیض گشدیذهشاحل ثؼذی  تب صهبى اػتفبدُ خْت اًدبم

دٍ ٍػیلِ  ، ثِ((PCRپلیوشاص  ای یشُصًدٍاوٌؾ  هشحلِ ثؼذ

اًدبم ؿذ.  اختلبكی ٍ هٌبػت آغبصگش )پشایوش( الیگًََولئَتیذی

 Beacon افضاس ، ثب ًشمهَسداػتفبدُ ٍثشگـت سفتپشایوشّبی 

ّبی  ػپغ كحت اتلبل پشایوشّب ثِ تَالی ؿذُ ٍ عشاحی

تجظ ٍ هش ّبی غیش ّب ثِ تَالی هخلَف ثِ خَد ٍ ػذم اتلبل آى

 ییذتأهَسد  NCBI nucleotide BLASTگش دس پبیگبُ  هذاخلِ

لشاس گشفت ٍ خْت ػٌتض ثِ ؿشوت تىبپَ صیؼت ػفبسؽ دادُ 

لیَفیلیضُ اص ؿشوت تحَیل ٍ عجك  كَست ثِشایوشّب . پؿذ

ثِ  DNase/RNase پشٍتىل ؿشوت ػبصًذُ ثب آة همغش فبلذ

ش ثِ ووه تىثی پیىَهَل ثش هیىشٍلیتش سػبًذُ ؿذ. 100غلظت 

تَػظ دػتگبُ  Taq DNA polymerase  ٍdNTPs آًضین

 Veriti 96 Well Thermal Cycleدػتگبُ) ABI تشهَػبیىلش

دس ػِ ( USA ػبخت Applied Biosystems (ABI) ؿشوت

گشفت. ایي ػول ثشای ّش كَست ، ػشّن پـتهشحلِ دهبیی 

 هَسداػتفبدُكَست خذاگبًِ اًدبم ؿذ ٍ هَاد  ّب ثِوذام اص آًضین

دس هیىغ اپتیوبیض ؿذًذ، ػپغ ثشای ّش ًوًَِ چْبس ٍاسیبًت 

PCR  .خْت ثشسػی اًذاصُ لغؼبت تىثیش ؿذُ ٍ گزاؿتِ ؿذ

ّب سٍی طل آگبسص  هحلَلات، الىتشٍفَسص آى ثَدى یاختلبك

، سٍی طل  PCR ٍاوٌؾثؼذ اص اتوبم ٍ هحلَلات  اًدبم ؿذ

-PCRیه تىٌػپغ اص  .ًذدسكذ الىتشٍفَسص گشدیذ 2آگبسص 

RFLP (Restriction Fragment Length 

Polymorphism)  ِّبی اػتبًذاسد دس ؿٌبػبیی یىی اص سٍؽو

هحلَل  ، اػتفبدُ ؿذ. ثشای ایي هٌظَساػت ّب هَسفیؼن یپل

PCR ك دػتَس ؿشوت ػبصًذُ عجوٌٌذُ  ّبی هحذٍد سا ثب آًضین

آًضین وِ دس  ثشؽ صهبى ثِ ثبتَخِثب ّن هخلَط وشدُ ٍ 

ثؼذ  .وشدینسالؼول آهذُ ثْتشیي دهب سا ثشای ثشؽ اًتخبة دػتَ

الىتشٍفَسص  دسكذ 2اص صهبى اًىَثبػیَى هحلَل سٍی طل آگبسص 

ّبی  اص ثشؽ آًضین آهذُ دػت ثٍِ ثب اػتفبدُ اص الگَی ؿذ 

 Dگیشًذُ ٍیتبهیي  یّب طىهختلف  ّبی هَسفیؼن یپلهحذٍدگش، 

ّبی الىتشٍفَسص  هَسد هغبلؼِ دس ّش ثیوبس تفىیه ٍ ػىغ طل

 .تْیِ ؿذ Gel documentationؿذُ ثب دػتگبُ 

 ٍ تحليل آهاری تجشیِ

ّب اص آصهَى  ثشسػی ًشهبل ثَدى دادُ هٌظَسِ ثدس ایي هغبلؼِ 

چٌیي دٍ گشٍُ  وَلوَگشٍف اػویشًَف اػتفبدُ گشدیذ، ّن

ثِ داسٍ( اص ًظش هتغیش  دٌّذُ پبػخ یشٍ غ دٌّذُ پبػخ) هَسدهغبلؼِ

 یشهتغ)ٍ خٌغ ب هتغیش پبساهتشیه ایي هغبلؼِ ثَد وِ تٌْػي 

ثشسػی اختلاف  هٌظَس ثِهَسد ثشسػی لشاس گشفتٌذ. ( یهًبپبساهتش

هشثغ  ًبپبساهتشیه ّب دس ثیي دٍ گشٍُ اص آصهَى داس طًَتیپ هؼٌی

ثب اػتفبدُ اص  آهذُ دػت ثًِتبیح  اػتفبدُ گشدیذ. یوب

سٍؽ آهبسی هشثغ وب ، ثب اػتفبدُ اص  SPSS version 16افضاس ًشم

ػغح  ػٌَاى ثِ 05/0اص  تش وَچه  Pهمذاس دسًظشگشفتيٍ ثب  

اعویٌبى  ثبفبكلِ(  (ORداسی ٍ هحبػجِ ًؼجت خغش ًؼجیهؼٌی

(CI )95  دسكذ اص عشیك سٍؽ آهبسی سگشػیَى لدؼتیه هَسد

فشاٍاًی  ٍتحلیل یِتدض هٌظَس ثِاػت  روش لبثل آًبلیض لشاس گشفتٌذ.
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هَسفیؼن دس افشاد ػبلن ٍ ثیوبس ٍ ػپغ  آللی هشثَط ثِ ّش پلی

 SNPافضاس ًشماص  ایي همبدیش همبیؼِ ٍ ثیي ایي دٍ گشٍُ

Analyzer .ّب اص  گشاف نتشػیهٌظَس جِث ًیض اػتفبدُ گشدیذ

 اػتفبدُ ؿذُ اػت. 5 ٍسطى Prismافضاس  ًشم

 هلاحظات اخلاقی
ضؿىی ؿْیذ پشٍپَصال ایي تحمیك تَػظ داًـگبُ ػلَم پ

ؿذُ اػت )وذ اخلاق  ییذتأكذٍلی یضد 

IR.SSU.MEDICINE.REC.1396.149.) 200  ثیوبس هجتلا

هغبلؼِ دس خَد ثِ هبلتیپل اػىشٍصیغ ثب سضبیت ؿخلی 

چٌیي ایي هغبلؼِ هلَة وویتِ اخلاق ثَدُ  ّن .ؿشوت وشدًذ

 ثبؿذ. ٍ داسای وذ اخلاق هی

 ًتایج

دٌّذُ تىثیش لغؼِ  هـبّذُ طل ثؼذ اص الىتشٍفَسص ًـبى

تىثیشی هشثَط ثِ  ت. ثب همبیؼِ هحلَلاثَد هَسد اًتظبس

گشفت وِ اًذاصُ  یدًِتتَاى  هی ladderثب  ّب هَسفیؼن یپل

 هَسد اًتظبس ّوخَاًی داسد.ّبی  ثب اًذاصُ PCRّبی  هحلَل

 1ٍل ادس خذ  PCRآًضیوی هحلَلات ًتبیح حبكل اص ّضن

 بكل اص ّضن آًضیویثبًذّبی ح 2ؿىل ٍ  آٍسدُ ؿذُ 4تب 

دس هَسفیؼن دس چْبس ثیوبس هختلف ًیض  هشثَط ثِ چْبس پلی

 اػت.  ؿذُ دادُ ًـبى 1 ؿىل

ّا در هحل ّا ٍ آللًتایج آهاری حاصل اس بزرعی صًَتيپ

 ّاهَرفيغن پلی

اًدبم تؼت آهبسی : ApaIهَرفيغن  بزرعی صًَتيپ پلی

اد ٍ سا ًـبى د =68/0pاػىَاس حذٍد اعویٌبى  - یهشثغ وب

اص  وذام یچّداسی ثیي  هـخق ؿذ، ساثغِ آهبسی هؼٌی

دس  ػذم پبػخ ثِ دسهبى ٍخَد ًذاسد.یب ٍ پبػخ ّب طًَتیپ

ّیچ  ApaIهَسفیؼن ، آًبلیضّبی آهبسی پلیحبضشهغبلؼِ 

ٍ پبػخ ٍ  AAافضایؾ خغش چـوگیشی دس استجبط ثب طًَتیپ 

، =96/0OR= ،95%CIًذاد )ػذم پبػخ ثِ دسهبى ًـبى 

ًیض ثب   A  ٍ Cفشاٍاًی آللاص عشف دیگش  .(61/0 – 50/1

دس گشٍُ وٌتشل ٍ ثیوبس  SPSS version 16افضاس  ًشم

تفبٍت هؼٌبداسی دس  آهذُ دػت ثًِتبیح  ثِ ثبتَخِ ،هحبػجِ ؿذ

 وِ دس عَس ّوبى .فشاٍاًی اللی دس دٍ گشٍُ هـبّذُ ًـذ

 ٍ ثَدُ 1 حذٍد ؿبًغ ًؼجت ؿَد هی هـبّذُ 5 خذٍل

 ػذم ٍ پبػخ دس یىؼبًی حذٍداً ؿبًغ هختلف ّبی طًَتیپ

 .داسًذ دسهبى ثِ پبػخ

اًدبم تؼت  :BsmIهَرفيغن  بزرعی آهاری صًَتيپ پلی

سا ًـبى  =65/0p اػىَاس حذٍد اعویٌبى - یآهبسی هشثغ وب

 داسی ثیي ػِ طًَتیپ داد ٍ هـخق ؿذ، ساثغِ آهبسی هؼٌی

 .د ًذاسدٍ پبػخ ٍ ػذم پبػخ ثِ دسهبى ثیوبسی ٍخَ هختلف

 BsamIهَسفیؼن ، آًبلیضّبی آهبسی پلیحبضشدس هغبلؼِ 

دس  GGّیچ افضایؾ خغش چـوگیشی دس ثیوبساى ثب طًَتیپ 

، =88/0OR) دّذ همبیؼِ ثب گشٍُ وٌتشل ًـبى ًوی

95%CI= ،24/1 – 62/0). چٌیي ثب آًبلیض ًتبیح فشاٍاًی  ّن

تفبٍت ًیض  هَسفیؼن یپلّب هـخق گشدیذ دس ایي  آلل

 یشغدٌّذُ ٍ  ّبی دٍ گشٍُ پبػخٌبداسی ثیي اللهؼ

 هـبّذُ 6خذٍل  دس وِ عَس ّوبى .ٍخَد ًذاسد دٌّذُ پبػخ

 هختلف ّبی طًَتیپ ٍ ثَدُ 1 حذٍد ؿبًغ ًؼجت ؿَد هی

 .داسًذ دسهبى ثِ پبػخ ػذم ٍ پبػخ دس یىؼبًی حذٍداً ؿبًغ

اًدبم تؼت : FokIهَرفيغن  بزرعی آهاری صًَتيپ پلی 

سا ًـبى  =57/0p اػىَاس حذٍد اعویٌبى - یبآهبسی هشثغ و

ّبی داسی ثیي طًَتیپ داد ٍ هـخق ؿذ، ساثغِ آهبسی هؼٌی

آًبلیضّبی آهبسی چٌیي  ّن حبكل ٍ ثیوبسی ٍخَد ًذاسد

ّیچ افضایؾ خغش چـوگیشی دس  FokIهَسفیؼن  پلی

اص  ثِ دسهبى، دٌّذُ پبػخ دٌّذُ ثِ دسهبى ٍ غیش ثیوبساى پبػخ

 .(86/0OR= ،95%CI= ،22/1 – 61/0) دّذ خَد ًـبى ًوی

بيي دٍ گزٍُ  FokIهَرفيغن  هقایغِ فزاٍاًی آللی پلی

 ٍ  T آللفشاٍاًی : بِ درهاى دٌّذُ پاعخٍ غيز  دٌّذُ پاعخ

C  ًتبیح  ثِ ثبتَخِ .ًیض دس گشٍُ وٌتشل ٍ ثیوبس هحبػجِ ؿذ

ّبی دٍ گشٍُ هـبّذُ  تفبٍت هؼٌبداسی ثیي الل آهذُ دػت ثِ

 ًؼجت ؿَد هی هـبّذُ 7 خذٍل دس وِ عَس ّوبى ًـذ.

 حذٍداً ؿبًغ هختلف ّبی طًَتیپ ٍ ثَدُ 1 حذٍد ؿبًغ

 داسًذ. دسهبى ثِ پبػخ ػذم ٍ پبػخ دس یىؼبًی

هَسفیؼن  همبیؼِ پلی: TaqI هَرفيغن یپلًتایج  بزرعی

TaqI  ٍُیتؼت هشثغ وبتَػظ  هَسدهغبلؼِدس ثیي دٍ گش - 

ًـبى داد ٍ هـخق ؿذ، سا  =50/0p اػىَاس حذٍد اعویٌبى
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ّبی حبكل ٍ ثیوبسی ٍخَد  داسی ثیي طًَتیپ ساثغِ آهبسی هؼٌی

 TaqIهَسفیؼن  ، آًبلیضّبی آهبسی پلیحبضشًذاسد. دس هغبلؼِ 

دس دٍ گشٍُ  AAّیچ افضایؾ خغش چـوگیشی دس طًَتیپ 

اص خَد ًـبى ثِ دسهبى دٌّذُ  پبػخ دٌّذُ ثِ دسهبى ٍ غیش پبػخ

اص عشف دیگش  .(84/0OR= ،95%CI= ،23/1–57/0)ذاد ً

 وِ ؿذ آًبلیضًیض دس گشٍُ وٌتشل ٍ ثیوبس  A   ٍGفشاٍاًی آلل

ّبی دٍ تفبٍت هؼٌبداسی ثیي الل آهذُ دػت ثِ ًتبیح ثِ ثبتَخِ

 ؿَد هی هـبّذُ 8 خذٍل دس وِ عَس ّوبى گشٍُ هـبّذُ ًـذ.

 حذٍداً ؿبًغ هختلف ّبی طًَتیپ ٍ ثَدُ 1 حذٍد ؿبًغ ًؼجت

 .داسًذ دسهبى ثِ پبػخ ػذم ٍ پبػخ سد یىؼبًی

 

 
 Apa Iتَػظ آًضین ApaI rs7975232 هَسفیؼن یپل PCR لغؼبت حبكل اص ّضن هحلَل  :1خذٍل 

 700 700+300+400 300+400 (bp) تؼذاد لغؼبت اًذاصُ ٍ

 AA AC CC ًَع طًَتیپ

 
 BsamIآًضینتَػظ  BsmI rs1544410 هَسفیؼن یپل PCR لغؼبت حبكل اص ّضن هحلَل  :2خذٍل 

 453+178 178+453+600 600 (bp) تؼذاد لغؼبت اًذاصُ ٍ

 GG AG AA ًَع طًَتیپ

 
 Fok Iتَػظ آًضین FokI rs10735810 هَسفیؼن یپل PCR لغؼبت حبكل اص ّضن هحلَل  :3خذٍل 

 54+202 54+202+257 257 (bp) تؼذاد لغؼبت اًذاصُ ٍ

 CC CT TT ًَع طًَتیپ

 
 Taq Iتَػظ آًضین TaqI rs731236 یؼنهَسف یپل PCR ضن هحلَل لغؼبت حبكل اص ّ :4خذٍل 

 119+582 582+119+700 700 (bp) تؼذاد لغؼبت اًذاصُ ٍ

 GG AG AA ًَع طًَتیپ

 

 

 

 

 

 

 

A)ApaI                          B)BsamI                        C)FokI                               D)TaqI 
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 هحذٍدوٌٌذُّبی  : ًتیدِ الىتشٍفَسص هحلَلات حبكل اص ثشؽ آًضین1ىل ؿ

 

 ApaIهَسفیؼن  : هحبػجِ ًؼجت ؿبًغ پلی5خذٍل 

 

 

 

 

 

 

 

 
 BsmI  هَسفیؼن یپل ؿبًغ ًؼجت هحبػجِ :6خذٍل 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 FokI هَسفیؼن پلی ؿبًغ ًؼجت : هحبػج7ِخذٍل 

 

 

 

ladder 
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 TaqI هَسفیؼن پلی ؿبًغ : هحبػج8ِخذٍل 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 BsamIفشاٍاًی طًَتیپی  TaqI (Dفشاٍاًی طًَتیپی  ApaI (Cطًَتیپی  یفشاٍاً FokI (Bفشاٍاًی طًَتیپی  A): 2 ؿىل

 بحث

 3UTRدس ًبحیِ  ApaI   ،TaqI  ٍBsmI هَسفیؼن یپلػِ 

یب سػپتَس ٍیتبهیي  VDRطى  2دس اگضٍى  FokI هَسفیؼن یپلٍ 

D یهتىٌدس ایي هغبلؼِ ثب اػتفبدُ اص  .(10) ٍالغ ؿذُ اػت 

Restriction fragment Amplified Polymorphism 

(RFLP) ّب دس افشاد ثیوبس  هَسفیؼن ثِ ثشسػی ایي پلیMS  ِو

دٌّذُ ثِ دسهبى ثب ایٌتشفشٍى ثتب ٍ ػذم  ؿبهل دٍ گشٍُ پبػخ

ثِ دسهبى ثب ایٌتشفشٍى ثتب دس خوؼیت هشدم اػتبى  ٌذُدّ پبػخ

 . اوثشِ ؿذپشداخت 1397-1395ّبی  خلال ػبللضٍیي دس 

كَست ِ ّب ث هَسفیؼن هغبلؼبت پیـیي ثِ ثشسػی ایي پلی

ثب ٍ همبیؼِ آى  MSچْبستبیی دس ثیوبساى یب دٍ، ػِ ٍ  ،اًفشادی

اًذ،  داسای ًتبیح هتفبٍتی ثَدُوِ  (11-19پشداختِ )افشاد وٌتشل 
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ی اًدبم اواػلَ تیخوؼ ای وِ ثش سٍی عَس هثبل دس هغبلؼِ ثِ

، ثب  ApaI  ٍTaqI یّب ؼنیهَسف یپل يیث یگًَِ استجبع چیّؿذ، 

ای وِ  (، دس حبلیىِ هغبلؼ13ِ) ـذً ذایپ MS یوبسیث ـشفتیپ

 بًتیوِ ٍاس كَست گشفت، ًـبى داد تیهشدم وَ تیدس خوؼ

ApaI  ٍدس استجبط اػت  یوبسیث ـشفتیثب وبّؾ پ 

 داسد نیتجبط هؼتماس MSاثتلا ثِ  خغشثب  TaqI ؼنیهَسف یپل

 ایي دس حبلی اػت وِ هحممیي دس هغبلؼِ ثش سٍی .(14)

 يیدس ا ؼنیهَسف یپل وِ ذًذیسػ دِیًت يیثِ ای تًَؼ اىوبسیث

دس هغبلؼِ . (15) ؿَد یه MSاثتلا ثِ  ؾیبًت ثبػث افضایدٍ ٍاس

 BsmIاص  AA پیوِ طًَتبهشثَط ثِ اػلَاوی هـخق ؿذ 

وِ هغبلؼِ  ( دس كَستی13) ذدّ یسا وبّؾ ه MSخغش اثتلا ثِ 

 MSاثتلا ثِ  خغشثب  BsmIثش سٍی هشدم وَیت ًـبى داد وِ 

 هبتیؼتویػ یهمبلِ هشٍس ه( اهب ی14) داسد نیاستجبط هؼتم

 MSٍ اثتلا ثِ  BsmI ؼنیهَسف یپل يیث یاستجبع ثیبى وشد وِ

فبوتَس  FF FokI یپطًَ تب ایي همبلِ ثیبى وشد وِ ٍخَد ًذاسد.

چٌیي  ّن .(20) ذآی یه حؼبة ثِ MSاثتلا ثِ  خغشدس  یهْو

 يیث یداس یاستجبط هؼٌ هی ِیتشو تیدس خوؼهغبلؼِ 

اهب دس  .(16سا ًـبى داد ) MS یوبسیٍ ث FokI ؼنیهَسف یپل

استجبط  FokI ؼنیهَسف یدس هَسد پل ای دس ایشاى هغبلؼِ

دس . (18ـذ )ٍ وٌتشل هـبّذُ ً وبسیگشٍُ ث يیث یهؼٌبداس

وِ ثش سٍی افشاد ػیؼیلی كَست گشفت هـخق  هغبلؼِ دیگشی

 ؼنیهَسف یپل 4 يیا یآلل یٍ فشاٍاً یپیطًَت یوِ پشاوٌذگؿذ 

ٍ وٌتشل اص خَد ًـبى  وبسیدٍ گشٍُ ث يیدس ث یداس یتفبٍت هؼٌ

. (19) ثبؿذ یًبهشثَط ه MSدّذ ٍ ثِ اؿىبل ٍ دٍسُ  یًو

اختلاف  گًَِ یچّوِ ؿشح آى سفت دس هغبلؼِ حبضش  عَس ّوبى

للی دس خوؼیت افشاد آّبی طًَتیپی ٍ  دس فشاٍاًی یداس هؼٌی

وِ  خْت اصآى. ـذدس ثیي دٍ گشٍُ هـبّذُ ً MSثیوبس 

هٌبػجی  یبعًذاسد؛ لزا لای هـبثِ ثب هغبلؼِ حبضش ٍخَد  هغبلؼِ

ثِ  صیشا ثش خلاف هغبلؼبت لجلی وِ تَاى اًدبم داد ًیض ًوی

ثب افشاد دس همبیؼِ  MSّب دس ثیوبساى  هَسفیؼن ثشسػی ایي پلی

 ؿًَذُ هغبلؼِّش دٍ گشٍُ  یـشٍپدس هغبلؼِ اًذ  پشداختِوٌتشل 

ثب  پبػخ ٍ ػذم پبػخ ثِ دسهبى ّب آىثَدُ ٍ تفبٍت  MSثیوبس 

دس  یضضذًٍمًتبیح ثؼیبس  ّشحبل ثِثبؿذ.  ثتب هی ٌتشفشٍىیا

همبیؼِ اختلافبت دس هغبلؼبت ثیوبس ٍ  ػبلن ٍ گشٍُهغبلؼبت 

تَاًذ ًبؿی اص هؼبئل هختلفی ّوبًٌذ اًذاصُ ٍ حدن   پیـیي هی

 .ثبؿذ ...گیشی ٍ ٍ خغبی اًذاصُ هَسدهغبلؼًِوًَِ، خوؼیت 

ّب ٍ ؿشایظ  ٍ هحذٍدیت MSؿشایظ ثبلیٌی ثیوبساى  ثِ ثبتَخِ

هختلف هبًٌذ ًَع داسٍی هلشفی، ػذم ٍخَد پشًٍذُ پضؿىی 

ِ تؼذاد چٌیي هحذٍدیت ثَدخِ ٍ صهبى، دػتشػی ث وبهل ٍ ّن

دس هغبلؼِ حبضش  یي؛ ثٌبثشاثبلای ایي ثیوبساى وبسی دؿَاس اػت

ًذاؿت؛ اهىبى هغبلؼِ ثش سٍی تؼذاد ثیـتشی اص ثیوبساى ٍخَد 

ؿَد وِ دس هغبلؼبت آیٌذُ حدن ًوًَِ ثبلا ٍ  هی یـٌْبدلزا پ

 گیشد. لشاس هَسداػتفبدُهٌبػت خْت ثشسػی ثْتش 

 گيزی ًتيجِ

ّب  هَسفیؼن خِ ثِ ایي هْن وِ پلیَد وِ ثب تَؿ پیـٌْبد هی

ّبی هختلف پشاوٌذگی هتفبٍتی  تَاًٌذ دس لَهیت ّب هی ٍ ٍاسیبًت

داؿتِ ثبؿٌذ ٍ ثب تَخِ ثِ چٌذ لَهیتی ثَدى وـَسهبى دس 

ًَاحی ٍ الَام هختلف هغبلؼبت هـبثِ ثِ هٌظَس ؿٌبخت ثْتش 

 ایي ثیوبسی كَست ثگیشد.

 گشاری عپاط

هِ داًـدَیی ثَدُ وِ ثب وذ ًب هغبلؼِ حبضش حبكل پبیبى

 دسهبًی -ی ٍ خذهبت ثْذاؿت دس داًـگبُ ػلَم پضؿىی 6725

ؿْیذ كذٍلی یضد هلَة گشدیذُ اػت. اص توبهی ػضیضاًی وِ 

 هب سا دس اًدبم ایي پظٍّؾ یبسی وشدًذ ػپبػگضاسین.

داًـگبُ ػلَم پضؿىی ٍ  پضؿىی داًـىذُحاهی هالی: 

 ی یضددسهبًی ؿْیذ كذٍل -ی خذهبت ثْذاؿت

 ٍخَد ًذاسد. تؼارض در هٌافغ:
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Introduction: Multiple Sclerosis is a chronic, inflammatory disorder of the central nervous system, which 

leads to demyelination of nerves. Treatment with interferon beta is one of the best approaches to reduce 

recurrence and progression of the disease. The aim of this study is to search for the relationship between 4 

polymorphisms FokIrs 10735810, TaqIrs 731236, ApaI rs797532 and BsmIrs 1544410 located in the vitamin 

D receptor in MS patients responsive and non-responsive to interferon beta treatment and pave the way for 

the correct and fast administration of the appropriate drug, as well as reducing time, cost and lack of success 

in treatment. 

Methods: The type of study is observational and the study method is case-control. Blood samples were taken 

from 200 MS patients who were treated with interferon (100 responders and 100 non-responders). Using 

PCR-RFLP technique, the samples were subjected to enzymatic digestion with restriction enzymes ApaI , 

FokI, TaqI and BsmI. The data were evaluated using SPSS version 16, SNP Analyzer and Prism software, 

and K-tests and logistic regression. 

Results: A significant difference in the genotypic and allelic frequencies of ApaI (p=0.68), BsmI (p=0.65), 

FokI (p=0.57) and TaqI (p=0.50) polymorphisms in the patients between the two responsive and non-

responsive groups to treatment was not observed. 

Conclusion According to our findings, there was no significant correlation between ApaI, FokI, TaqI and 

BsmI polymorphisms located in vitamin D receptor gene and response to treatment.  

Keywords: Multiple sclerosis, Vitamin D receptor gene, Beta-interferon. 
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