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 هزٍریهقبلِ 

 

  

 غ٘تیىی تٙٛع یٍطز فطز ثٝ فطزی اظ زضنس یه حسٚز زض چیعی ا٘ؿبٖ غْ٘ٛ  زٞٙسٜ تكىیُ ثبظ خفت ٔیّیبضز ؾٝ حسٚز اظ هقذهِ:

 ، غ٘تیىی تٙٛع ا٘ٛاع ٔیبٖ زض. وٙس ٔی تؼییٗ ضا ٞب ثیٕبضی ثٝ اؾتؼساز ٚ ضٚا٘كٙبذتی فیعیىی، ٞبی ٚیػٌی وٝ زاضز ٚخٛز

 ته  ٔٛضفیؿٓ پّی تٙٛع. ثبقس ٔی ا٘ؿبٖ زٚ ثیٗ غ٘تیىی ٞبی تفبٚت تطیٗ ٟٔٓ اظ یىی ٘ٛوّئٛتیسی ته ٞبی ٔٛضفیؿٓ پّی

 DNA(Deoxyribonucleic ٘ٛاحی ؾبیط ٚ تطخٕٝ غیطلبثُ ٘ٛاحی ٞب، ایٙتطٖٚ ٞب، اٌعٖٚ پطٚٔٛتط، بحیٝ٘ زض تٛا٘س ٔی ٘ٛوّئٛتیسی

acid) تبثیطٌصاض تطخٕٝ ویٙتیه ثط یب زٞس تغییط ضا پطٚتئیٗ ؾبذتبض ایٙىٝ ثٝ ثؿتٝ اٌعٖٚ ٘بحیٝ زض تٙٛع ىٝحبِی زض .ثٍیطز لطاض 

 تبثیطٌصاض غ٘تیىی اپی ٚ غ٘تیىی ثطٕٞىٙف ثط، تٛا٘س ٔی طٚٔٛتط       پ ٘بحیٝ زض تٙٛع. سزٞ تغییط ضا ٞب ثیٕبضی ثٝ اؾتؼساز تٛا٘سٔی ثبقس

 ٘بحیٝ ٔٛضفیه پّی تٙٛع. زٞس لطاض یطثتب تحت ضاDNA  ٔتیلاؾیٖٛ ٚضؼیت تٛا٘س ٔی پطٚٔٛتط ٘بحیٝ زض تٙٛع چٙیٗ ٞٓ. ثبقس

 زض تٙٛع. ثبقس تبثیطٌصاض cis تٙظیٕی ػٙبنط ىطزػّٕ ٚ mRNA(Messenger ribonucleic acid) پیطایف ثط تٛا٘س ٔی ایٙتطٖٚ

 UTR 3'(Untranslatedطتغیی حبِیىٝ زض .قٛز ٔی تطخٕٝ وبضایی زض تغییط ؾجتUTR 5'(Untranslated region 5')  ٘بحیٝ

region 3') ٖاتهبَ ٔیعا micro Ribonucleic acid زض ٛعتٙ ٔٛاضز ثطذی زض. زٞس ٔی لطاض تبثیط تحت ضا ذٛز خبیٍبٜ ثٝ ٞب 

tRNA(Transfer ribonucleic acid)ٚ rRNA(Ribosomal ribonucleic acid) ػٙبنط ایٗ ػّٕىطز ثطcis تبثیطٌصاض تٙظیٕی 

  .ٞؿتٙس

 ثط آٌٟی پیف زضن ٚ ثیٕبضاٖ ٔسیطیت زضٔبٖ، ضٚ٘س ثٝ تٛا٘س ٔی غ٘تیىی تٙٛع اظ ٘ٛع ایٗ قٙبذت ثبِیٙی زیسٌبٜ اظ گيزی: ًتيجِ

 ثٝ ٔمبِٝ ایٗ زض. اؾت ٔجتٙی غ٘تیىی ٛعٙت ثط اؾبؾبً ٘یع قسٜ ؾبظی قرهی یب ذهٛنی پعقىی. وٙس وٕه ٞب خبیٍبٜ ایٗ اؾبؼ

 .پطزاذتیٓ ایِٕٛ٘ٛٛغیه ٚ ٘طِٚٛغیه ٞبی ثیٕبضی ؾطعبٖ، ا٘ٛاع اظ ٞبیی ٔثبَ اضائٝ ٚ ٘ٛوّٛتیسی ته غ٘تیىی تٙٛع ا٘ٛاع ٔطٚض

 

 وٙٙسٜ تمٛیت پطٚٔٛتط، اٌعٖٚ، ؾطعبٖ، ٘ٛوّئٛتیسی، ته ٞبی ٔٛضفیؿٓ پّی ّبی کليذی: ٍاصُ

 
 تَالی تغييزات تز ػويق بزرسی :ًَکلئَتيذی تک ّبی هَرفيسن پلی‌.٘ػاز لّی ظػفط ،زضثطٚز لّیرب٘ی ضضب فطظاز، ز٘یع ؾط٘می، ٔطظثبٖ ارجبع:

 .7803-16(: 5) 32؛ 1403ز یعٔدّٝ ػّٕی پػٚٞكی زا٘كٍبٜ ػّْٛ پعقىی قٟیس نسٚلی  .ّب پزٍتئيي

                                                           

  .رانیا ه،یاروم ،یدانشگبه آزاد اسلام واحد ارومیه، ،یپسشک یشگبهیروه علوم آزمبگ -1

 .رانیا ه،یاروم ه،یاروم یدانشگبه علوم پسشک یو فنبور قبتیمعبونت تحق -2

  ۹6۹صندوق پستی: ، ghzafar@yahoo.com :پست الکترونیکی ،44432722445 تلفن: نویسنده مسئول(؛*)
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 ًَکلئَتيذی تک ّبی هَرفيسن پلی

… ّبی ایزاى شيَع چبقی در داًشجَیبى دختز داًشگبُ  

 

 هقذهِ

 Single nucleotide ٞبی ته ٘ٛوّئٛتیسی ضفیؿٓٔٛ پّی

polymorphisms (SNPsیىی اظ ضایح )  تٙٛعتطیٗ ا٘ٛاع 

 Single-nucleotideزض ا٘ؿبٖ اؾت.غ٘تیىی 

(SNP)polymorphism ٖٞبی زذیُ زض تطٔیٓ  ٞبی غDNA، 

ٔتبثِٛیؿٓ ٚ ایٕٙی ثب اؾتؼساز غ٘تیىی ثٝ  چطذٝ ؾِّٛی،

بٖ ٔطتجظ ٞؿتٙس. زضن ٞبی ٔرتّف اظ خّٕٝ ؾطع ثیٕبضی

، ثطای زضن پبتٛغ٘ع ّٔىِٛی  ٞب SNPٞبی ِٔٛىِٛی تبثیط  ٔىب٘یؿٓ

ٞب ضا   SNPوٙس. اظ زیسٌبٜ ثبِیٙی، ٞب وٕه ٔی ایٗ ثیٕبضی

ثیٙی،  تٛاٖ ثٝ ػٙٛاٖ ٘كبٍ٘طٞبی ظیؿتی خٟت پیف ٔی

ٞب  SNP. ا٘ٛاع (1) ٞب اؾتفبزٜ ٕ٘ٛز آٌٟی ٚ زضٔبٖ ثیٕبضی پیف

ٞب ٚ  ٞب، ایٙتطٖٚ ٞب، ٔب٘ٙس پطٚٔٛتطٞب، اٌعٖٚ زض ٘ٛاحی ٔرتّف غٖ

تطیٗ  ٚخٛز زاض٘س. قبیس ٚاضح ٰ  3ٚ  ٰ  5ٞبی  UTR چٙیٗ ٞٓ

ٞب  تٛا٘س زض تغییط ؾبذتبض اٌعٖٚ ٞبی غ٘تیىی ضا ٔی تبثیط ایٗ تٙٛع

ٞبی ٘بحیٝ پطٚٔٛتط SNPحبَ،  ٞب ٔكبٞسٜ وطز. ثب ایٗ ٚ پطٚتئیٗ

ط ثط اتهبَ فبوتٛضٞبی ثیبٖ غٖ ضا ثب تغییط فؼبِیت پطٚٔٛتط، تبثی

تبثیط  تحت ٚ تغییطات ٞیؿتٖٛ، DNAضٚ٘ٛیؿی، ٔتیلاؾیٖٛ 

ٞب پیطایف  ضٚ٘ٛقت ٞب زض ٘ٛاحی ایٙتطٖٚ، SNPزٞٙس. لطاض ٔی

ٞبی RNAوٙٙس ٚ اتهبَ ٚ ػّٕىطز ضا تِٛیس ٔی Spliced قسٜ

  Long non-coding RNA وٙٙسٜ عٛلا٘ی غیط وس

(IncRNAsضا تمٛیت یب ٔرتُ ٔی )وٙٙس.SNP 5ٞبی  ٰ UTR 

 UTR ٰ  3ٞبی  SNP حبِیىٌٝصاض٘س، زض ثط ضٚی تطخٕٝ اثط ٔی

ٞبی SNPٌصاض٘س.اثط ٔی  RNA Micro RNAثط ضٚی ٔیىطٚ

ا٘س، ضٚ٘ٛیؿی غٖ  ٞبیی وٝ زٚضتط اظ غٖ ٞبی ٚالؼی لطاض ٌطفتٝغٖ

زٚضثطز، وبٞف یب افعایف   cisضا اظ عطیك اثطات ػٙبنط تٙظیٕی

قٛز  ٌفتٝ ٔی DNAثٝ لغؼبت اظ   cisیزٞٙس. ػٙبنط تٙظیٕ ٔی

ٔحُ اتهبَ ػٙبنط تطا٘ؽ ٞؿتٙس. زض ایٗ ٔمبِٝ ٔطٚضی ثٝ 

ٚ وبضثطز ثبِمٜٛ  SNPغ٘تیىی  ٞبی غ٘تیىی ٚ اپی ثطضؾی ٔىب٘یؿٓ

SNP ٝػٙٛاٖ ٘كبٍ٘طٞبی ظیؿتی ضا ٔٛضز ثحث لطاض  ٞب ث

ٚ اضتجبط ٔحُ  SNPزٞیٓ. خٟت زضن ثٟتط ٔفْٟٛ  ٔی

ثٝ ؾبذتبض یه غٖ  ٞب آٖطز ٟ٘بیی لطاضٌیطی آٖ ثط ػّٕى

 زلت وٙیس.  1یٛوبضیٛت ٚ فطآیٙس تٙظیٕی آٖ زض قىُ 

 رٍش بزرسی

 ،Pubmed یٞب تیٔطتجظ اظ ؾب ٔمبلات

Sciencedirect،Googlescholar   ٚ ٝزاّ٘ٛز ٚ ٔٛضز ٔغبِؼ

 .ٔطٚض لطاض ٌطفت

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 ٞب زلت ثفطٔبییسٔحُ لطاضٌیطی ٞط لؿٕت ٚ ٘حٜٛ تبثیط تمٛیت وٙٙسٜ : ؾبذتبض یه غٖ یٛوبضیٛت ٚ فطآیٙس تٙظیٕی آٖ: ث1ٝقىُ 
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٘بحیٝ ّب: ًَکلئَتيذی در پزٍهَتز صى هَرفيسن تک پلی

-پطٚٔٛتط، قطٚع ٚ ؾطػت ضٚ٘ٛیؿی غٖ ضا، اظ عطیك ػٙبنط ؾیؽ

-وٙس. ػٙبنط ؾیؽاوتیًٙ تٙظیٓ ٔی - اوتیًٙ ٚ ػٛأُ تطا٘ؽ

قٛ٘س وٝ ٔحُ  یٌفتٝ ٔ  DNAٞبی تٙظیٕیاوتیًٙ ثٝ لؿٕت

ٞبی ٔطتجظ ثب  ٔٛضفیؿٓ اوتیًٙ اؾت. پّی - اتهبَ ػٛأُ تطا٘ؽ

پطٚٔٛتط، ثب وٙتطَ اتهبَ فبوتٛض ضٚ٘ٛیؿی وٝ فؼبِیت پطٚٔٛتط، 

ٚ تطخٕٝ اثط ذٛز ضا اػٕبَ mRNA ضٚ٘ٛیؿی غٖ، پبیساضی 

وٙٙس. ثٝ ٚاؾغٝ ایٗ تبثیط، ؾغٛح ؾطٔی ٚ زضٖٚ ؾِّٛی  ٔی

وٝ ایٗ پطٚتئیٗ یه  یبثس. زض نٛضتیٞبی ٞسف تغییط ٔی پطٚتئیٗ

آ٘عیٓ ٔتبثِٛیعٜ وٙٙسٜ وّؿتطَٚ ثبقس افعایف ٚ وبٞف آٖ ثٝ 

ٞبی لّجی ٚ ػطٚلی  تطتیت ٔؼبزَ وبٞف ٚ افعایف ضیؿه ثیٕبضی

ٞب اظ  عٛض ثبِمٜٛ، فطز ضا ٘ؿجت ثٝ ثیٕبضی وٝ ثٝ چٙیٗ ٞٓاؾت. 

ٔٛضفیؿٓ زض ٘ٛاحی  پّی چٙیٗ ٞٓوٙٙس.  خّٕٝ ؾطعبٖ ٔؿتؼس ٔی

غ٘تیىی ٔب٘ٙس ٔتیلاؾیٖٛ  ٞبی اپی پطٚٔٛتط ثب تغییط ٔىب٘یؿٓ

DNA ،ٖٛتبثیط  ٞب ضا تحت اؾتؼساز ثٝ ثیٕبضی ٚ تغییطات ٞیؿت

ٞبی ٘ٛاحی پطٚٔٛتط، ثط ضٚی فؼبِیت پطٚٔٛتط  SNPزٞس.  لطاض ٔی

 ی٘ٛاح یٞب SNP ٌصاض٘س. ثٝ ػٙٛاٖ ٔىب٘یؿٓ اثط ٘رؿتاثط ٔی

  TATA ( Goldberg–Hogness box)پطٚٔٛتط، ػّٕىطز خؼجٝ 

تطیٗ  یىی اظ ٟٔٓ  TATAخؼجٝزٞس. تبثیط لطاض ٔی ضا تحت

، فؼبِیت TATAزض خؼجٝ  ٔٛضفیؿٓ پّیٞبی پطٚٔٛتط اؾت.  لؿٕت

زٞس. ثٝ  وٙس ٚ ضٚ٘ٛیؿی غ٘تیىی ضا وبٞف ٔیپطٚٔٛتط ضا ٟٔبض ٔی

وٝ آ٘عیٓ  EDH17B2زض غٖ TATA ٔٛضفیؿٓ  ػٙٛاٖ ٔثبَ، پّی

ٕ٘بیس ثب وبٞف فؼبِیت  زٞیسضٚغ٘بظ ضا ز ٔیٞیسضٚوؿی اؾتطٚئیس 

زٞس ٚ ؾجت  لطاض ٔی تبثیط تحتٞب ضا پطٚٔٛتط ٔتبثِٛیؿٓ اؾتطٚئیس

ٚضی اؾت وٝ آقٛز. لاظْ ثٝ یبز اؾتؼساز ثٝ ؾطعبٖ پؿتبٖ ٔی

تبثیط لطاض ٍ٘طفتٝ ٚ نطفب ٔمبزیط آٖ  تٛاِی ٚ ػّٕىطز پطٚتئیٗ تحت

ٔٛضفؿیٓ غٖ  اؾت. پّییبثس وٝ ٘بقی اظ تغییط ثیبٖ غٖ  تغییط ٔی

E  زض لؿٕت پطٚٔٛتط، ثیبٖ آٖ ضا زٜ ثطاثط وبٞف زازٜ ٚ ثب افعایف

ثطذی  حبِیىٝی ٔتؼسز اضتجبط زاضز. زض ٞب آٖضیؿه ؾطع

ٞب ثب افعایف اتهبَ فبوتٛضٞبی ضٚ٘ٛیؿی ثب فؼبِیت  ٔٛضفیؿٓ پّی

 specificity proteinٞبی ضٚ٘ٛیؿی ٔب٘ٙس  ا٘ىٛغ٘یه ٔب٘ٙس فبوتٛض

1 ،c-Myb،E2F1، erythroblast transformation specific 

ٚ(Erythroid transcription factor) GATA-1  ضیؿه اثتلا

. ثٝ ػٙٛاٖ ٔثبَ، زض ؾطعبٖ (2،1) زٞس ثٝ ؾطعبٖ ضا افعایف ٔی

ٞبی اتهبَ  اوتیًٙ ٔب٘ٙس ٔحُ-ٞب زض ػٙبنط ؾیؽSNPپؿتبٖ 

فؼبِیت پطٚٔٛتطی غٖ  GATA-1فبوتٛض ٞبی ضٚ٘ٛیؿی 

Surviving زٞس. ثٝ ػٙٛاٖ ٔثبَ،ضیؿه اثتلا ضا افعایف ٔی 

، یه Survivinزض پطٚٔٛتط غٖ  SNP 235زض  G→Aتط٘عیكٗ 

زض ٘تیدٝ ثیبٖ  وٙس،ثب٘ٛیٝ ایدبز ٔی GATA-1ٔحُ اتهبَ 

Survivin ٘ىتٝ (3) یبثسافعایف ٔی ٞبی ؾطعبٖ پؿتبٖ، زض ثبفت .

ٔٛتط ٕٔىٗ زض ٘بحیٝ پطٚ ٔٛضفیؿٓ پّیاؾبؾی ایٗ اؾت وٝ یه 

اؾت ؾجت افعایف اتهبَ یب وبٞف اتهبَ فبوتٛض ضٚ٘ٛیؿی قٛز. 

ثٙبثطایٗ ثؿتٝ ثٝ ایٗ تبثیط ٚ شات غٖ ثیبٖ قٛ٘سٜ ٞسف ٘تبیح 

ٔٛضفیؿٓ  قٛز. پّی ٞب ٔكرم ٔی ٔٛضفیؿٓ پّیثبِیٙی 

عٛض ٔكرم ثب ذغط ٚ ظٔبٖ ؾىتٝ  ثٝ let-7ٔٛضفیؿٓ غٖ  پّی

زض  rs9332978  چٙیٗ ٞٓ. (4) ٔغعی ایؿىٕیه اضتجبط زاضز

ٞبی وطٚ٘طٚی لّت اضتجبط  ثب ثیٕبضی CYP4A11پطٚٔٛتط غٖ 

زاضز وٝ اظ عطیك تبثیط ثط اتهبَ فبوتٛضٞبی ضٚ٘ٛیؿی ٚؾبعت 

اؾت  p450ٞبی ذب٘ٛازٜ  . ایٗ آ٘عیٓ ٔتؼّك ثٝ آ٘عیٓ(5) قٛز ٔی

وّؿتطَٚ، اؾتطٚئیسٞب ٚ ؾبیط ِیپیسٞب  وٝ زض ٔتبثِٛیؿٓ زاضٚ،

اؾت وٝ تغیطات زض ؾغٛح ایٗ پطٚتئیٗ  زذبِت زاضز. ثسیٟی

 .(6) ٞبی وطٚ٘طی قٛز ٔٙتح ثٝ ذغط ضیؿه ثیٕبضی

در  DNAهَرفيسن تک ًَکلئَتيذی بز هتيلاسيَى  تبثيز پلی

ٞبی  ٞبی ٘ٛاحی پطٚٔٛتط ثط ٔىب٘یؿٓ SNPًَاحی پزٍهَتز: 

، زض زضخٝ اَٚ زض DNAٌصاض٘س. ٔتیلاؾیٖٛ تبثیط ٔی غ٘تیه، اپی

—C—'5)زٞس. خعایط پطٚٔٛتط ضخ ٔی ٘ٛاحی CpGخعایط 

phosphate—G—3') CpG ٞبی  ٞبی غٙی اظ ٘ٛوّئٛتیس تٛاِی

زض  DNAثبقٙس وٝ ٔحُ ٔتیلاؾیٖٛ  ؾیتٛظیٗ ٌٚٛا٘یٗ ٔی

ٞب زض  SNP. ٔغبِؼبت ٘كبٖ زازٜ اؾت، (7) ثبقٙس پطٚٔٛتط ٔی

ضا زض ٘بحیٝ  DNAتٛا٘ٙس ٚضؼیت ٔتیلاؾیٖٛ ٘بحیٝ پطٚٔٛتط ٔی

زٞٙس ٚ تبثیط قسیسی ثط ضٚی ثیبٖ غٖ  تغییط ٔی ،CpGزض خعایط 

زض ثؿیبضی اظ  CpGٞبی ٔٛخٛز زض خعایط  . SNP(8) ثٍصاض٘س

زض  یبثٙس وٝ ٘تیدٝ تغییطخٟف ٔی ٞبی ا٘ؿب٘ی، ثیٕبضی

انلاح وطٚٔبتیٗ ٚ ذبٔٛـ  اؾتیلاؾیٖٛ ٞیؿتٖٛ، ٔتیلاؾیٖٛ،

ٔتیلاؾیٖٛ  ٞبی ٘بحیٝ پطٚٔٛتط، SNPقٛز. ثؼضی اظ قسٖ غٖ ٔی

زٞٙس. ٔغبِؼبت اضتجبط ُِ، ثٝ قیٜٛ ذبنی تغییط ٔیاضا زض یه 
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 ًَکلئَتيذی تک ّبی هَرفيسن پلی

… ّبی ایزاى شيَع چبقی در داًشجَیبى دختز داًشگبُ  

 

خبیٍبٜ  12زض   38SNP( ٘كبٖ زاز وٝ GWASٌؿتطزٜ غ٘ٛٔی )

CpG  ٖثب تغییطات زض ٔتیلاؾیٖٛ ٚ ثیبٖ زٜ غ(IRF6،TSPYL5 

،CRIM1 ،CHL1 ،DDT ،PIGC ،TMODI ،ZNF266 

،BDKRB2 ،GSTT1(   ٕٞىبضاٖ (9)ٔطتجظ اؾت ٚ ً . غا٘

ثب   CHEK2 rs2236141(-48G>A)از٘س وٝ ٚاضیب٘تٌعاضـ ز

( ٔطتجظ اؾت. 0.73تٙظیٓ قسٜ;  OR) ذغط وٕتط ؾطعبٖ ضیٝ

ظیطا خبیٍبٜ ٔتیلاؾیٖٛ ضا حصف ٚ زض ٘تیدٝ ؾطوٛة ضٚ٘ٛیؿی ضا 

وبٞف ضیؿه   EZH2 rs6950683ثطضؾی .(10)زٞس  وبٞف ٔی

OSCC  ُِضا زض نٛضت ٚخٛز اC  ُِزض ٔمبیؿٝ ثب ٘ٛع ٚحكی آT 

زٞس، ظیطا غٖ ٔصوٛض ٔتیّٝ قسٜ ٚ ٔٙدط ثٝ ثیبٖ وٕتط  كبٖ ٔی٘

EZH2  تٛاٖ ثٝ تبثیط خبیٍبٜ  . زض یه ٔثبَ زیٍط ٔی(11)قس

rs4073259  ُِزض ثیٕبضی ؾىتٝ ٔغعی ایؿىٕیه اقبضٜ ٕ٘ٛز. ا

یٗ ثیكتط ٔتیّٝ قسٜ ٚ فؼبِیت ضٚ٘ٛیؿی وٕتطی زاضز ٚ ثیبٖ  ٌٛا٘

ٖ پطٚتئیٗ فؼبَ وٙٙسٜ زٞس. ایٗ غ ضا تغییط ٔی  ALOX5APغٖ 

وٙس وٝ ثطٚظ ؾىتٝ ٔغعی ضا تكسیس  ضا ثیبٖ ٔی 5ِیپٛ اوؿیػ٘بظ

ایٗ خبیٍبٜ ثٝ ٚاؾغٝ تغییط ٔتیلاؾیٖٛ  ٔٛضفیؿٓ پّیٕ٘بیس. ِصا  ٔی

وٙٙسٜ، ثطٚظ ثیٕبضی ضا تكسیس  ٚ ثیبٖ وٕتط یه پطٚتئیٗ ٔؿتؼس

٘فط ثب پّتفطْ  19995. ثطضؾی (13،12)ٕ٘بیٙس  ٔی

CARTaGENE ٖزض خبیٍبٜ  ٔٛضفیؿٓ پّی 61260زاز حسٚز  ٘كب

CpG ٌصاض ثط اٍِٛی ٔتیلاؾیٖٛ ثط ثطٚظ ثیٕبضی آضتطیت  تبثیط

 . (13)ٌصاض اؾت  ضٔبتٛئیس تبثیط

تک ًَکلئَتيذی ّبی ًبحيِ  هَرفيسن پلیّب ٍ  ّيستَى

ٞبی ٘بحیٝ  SNPتٛا٘س زض اثط  تغییطات ٞیؿتٖٛ ٔیپزٍهَتز: 

ٞبی تٙظیٓ وٙٙسٜ  ٞب زض تٛاِی ؿٓٔٛضفی پّیپطٚٔٛتط نٛضت ثٍیطز. 

 ٔتیلاؾیٖٛ، غیط وس وٙٙسٜ، تغییطات ٞیؿتٖٛ ٔب٘ٙس اؾتیلاؾیٖٛ،

یٛثی وٛئیتیٙبؾیٖٛ ٌّیىِٛیعاؾیٖٛ ضا تغییط  فؿفٛضیلاؾیٖٛ،

. ثٝ ػٙٛاٖ (14) ٌصاض٘سزٞٙس وٝ ثط ٘طخ ضٚ٘ٛیؿی تبثیط ٔی ٔی

ثب ؾغٛح ثبلای  ،rs1800896 (A-1082G)GGغ٘ٛتیپ  ٔثبَ،

 ؾبوبضیس ٔطتجظ اؾت. تیٕبض ِیپٛپّی Interleukin 10 تِٛیس

(LPS،) ٖٛٞبی  اؾتیلاؾیٖٛ ٞیؿتH4  ٖٛٔتیلاؾیٖٛ ٞیؿت ٚ

H3 َّٛٞبی ِٙفٛثلاؾتٛئیس ثب غ٘ٛتیپ  زض ؾGG  ٝضا ٘ؿجت ث

ٞبی  ؾَّٛ افعایف زاز. زض ٔمبثُ، AAٞبی ثب غ٘ٛتیپ  ؾَّٛ

 H3ٖٛ افعایف اؾتیلاؾیٖٛ ٞیؿت ،AAِٙفٛثلاؾتٛئیس ثب غ٘ٛتیپ 

٘كبٖ زاز٘س. زض  GGٞبی زاضای غ٘ٛتیپ  ضا ٘ؿجت ثٝ ؾَّٛ

ٞبی زاضای غ٘ٛتیپ  ؾَّٛ ٞبی ِٙفٛثلاؾتٛئیس تحطیه ٘كسٜ، ؾَّٛ

GG،  ٖٛؾغٛح ثبلاتطی اظ اؾتیلاؾیٖٛ ٚ ٔتیلاؾیٖٛ ٞیؿتH3 

 حبِیىٝ٘كبٖ زاز٘س، زض  AA ٞبی زاضای غ٘ٛتیپ ضا ٘ؿجت ثٝ ؾَّٛ

ثبلاتطی اظ اؾتیلاؾیٖٛ ؾظٛح  AAٞبی زاضای غ٘ٛتیپ  ؾَّٛ

. ثبیس زض ٘ظط زاقت وٝ تغییط (15) ضا ٘كبٖ زاز٘س H4ٞیؿتٖٛ 

تبثیط  ٞبی تغییط زٞٙسٜ ٞیؿتٖٛ تحت ٞبیی وٝ آ٘عیٓ زض تٛاِی غٖ

ٞب تبثیطٌصاض اؾت. ثٝ ػٙٛاٖ ٔثبَ  زٞٙس زض ثطٚظ ثیٕبضی لطاض ٔی

 9ٔٛضفیؿٓ ٞیؿتٖٛ زاؾتیلاظ  ٞبی پّی تٛاٖ ثٝ تبثیط خبیٍبٜ ٔی

ٞبی ؾىتٝ ٔغعی  قبضٜ ٕ٘ٛز وٝ ؾجت افعایف ثطٚظ ثیٕبضیا

هَرفيسن تک  پلی. (16) قٛز ایؿىٕیه ٚ آتطٚاؾىّطٚظ ٔی

ٞب زض ٚالغ  اٌعّٖٚبی اگشًٍی ٍ استؼذاد سزطبى:  ًَکلئَتيذی

تط،  ثٝ پطٚتئیٗ اؾت. زض یه ٍ٘بٜ زلیك  DNAٔتطخٓ اِٚیٝ ظثبٖ

SNPٖٚض خبیٍعیٙی اؾیس ز ٞب آٖثط اؾبؼ تٛا٘بیی  ٞب، ٞب زض اٌع

ٞبی وسٌصاضی ٔتطازف ٚ  SNPآٔیٙٝ وسٌصاضی قسٜ ثٝ ػٙٛاٖ 

 cSNPs(non-synonymous and  غیط ٔتطازف یب

synonymous coding SNPsٝزض خسَٚ  قٛ٘س.ثٙسی ٔی ( عجم

تٛا٘یس  ٞبی ٔتطازف ٚ غیطٔتطازف ضا ٔی SNPٞبیی اظ  یه، ٔثبَ

 ٞب آٖٞب ٚ تغییطات  ٔكبٞسٜ ثفطٔبییس. زض خسَٚ ظیط ٔفْٟٛ وسٖٚ

ٞبی تطخٕٝ، ٚ ثب خبیٍعیٙی  آٔسٜ اؾت. ثب تغییط وس

ٞبی غیطٔتطازف ؾبذتبض ٚ ػّٕىطز پطٚتئیٗ ضا   cSNPآٔیٙٝ، اؾیس

زض زٚ  طییتغ زٞس. ثٝ تجسیُ ِیعیٗ ثٝ آضغ٘یٗ زلت وٙیس.تغییط ٔی

. قٛز یٔٛاضز ٔ كتطیزض ث ٙٝیآٔ سیاؾ طییثبظ اَٚ وسٖٚ ٔٙدط ثٝ تغ

ؾبذتبض زْٚ  تٛا٘س یٔ سیاؾ ٙٛیآٔ یزض تٛاِ طاتییتغاظ عطفی 

وبٞف  بی فیافعاضا تغییط زٞس. تغییط زض ؾبذتبض زْٚ ثب  ٗیپطٚتئ

ثط  ٟ٘بیتبً وٝ قٛز ٚؾبعت ٔی ٖٛیلاؾیٚ فؿفط یسضٚغ٘یٞ ٛ٘سیپ

عٛض ٔثبَ،  ثٝ. ٌصاضز یٔ طیتبث ٗیپطٚتئ ػّٕىطزفؼُ ٚ ا٘فؼبلات ٚ 

 ًٙیٍٙبِیؾ یطٞبیٔؿٞبی  زض ػّٕىطز پطٚتئیٗ طاتییتغ ٗیا

لبثُ ٔكبٞسٜ ٌط تٛٔٛض  ٚ ؾطوٛة هیا٘ىٛغ٘ یٞبٗ یٚ پطٚتئ یؾِّٛ

 .اؾت
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  ٍ ّوکبراىسزًقی  هزسببى هجيذ
 

 (17) هَرفيسن تک ًَکلئَتيذی پلی :1خسَٚ 

 ّبی اصلی کذٍى هتزداف کذٍى پبیبى غيزهتزادف

TCC ATC TTT TTC 

AGG UAG AAA AAG 
 ِیعیٗ ِیعیٗ تٛلف آضغ٘یٗ

 

 
 پبیبٖ

 

 

قٙبذتٝ  SNP 13000اظ  فیثاؾت وٝ ٔغبِؼبت ٘كبٖ زازٜ 

زضنس  58ٔرتّف لطاض زاض٘س وٝ  یٞب غٖ یٞب قسٜ زض اٌعٖٚ

 طیغ یٞبSNP .(17) ٔتطازف ٞؿتٙس طیغ یٞبcSNP ٞب آٖ

 یٞبٗیزض ؾبذتبض ٚ ػّٕىطز پطٚتئ طاتییتغ ُیٔتطازف ثٝ زِ

ٌصاض٘س. ثٝ ػٙٛاٖ یٔ طیؾطعبٖ تأث اؾتؼسازقسٜ ثط  یوسٌصاض

ٔتطازف زض غٖ فبوتٛض ضقس  طیغ ٛضفیؿٓٔ پّی هیٔثبَ، 

 یٞب ضا وٝ تٛؾظ ٟٔبضوٙٙسٜزٔیٙی  ،(EGFR) یسضٔیاپ

ٔٛضز  Gefitinib  ٚErlotinibٔب٘ٙس  ٙبظیوٗ یطٚظیت یِٔٛىِٛ

٘بْ  ٙبظیوٗ یطٚظیتایٗ زٔیٗ  .وٙس یحصف ٔ طز،یٌ یٞسف لطاض ٔ

 ٛ٘سیپ ثٝ تطتیت ثب یه Erlotinib  ٚ gefitinib زاضز وٝ ثب

ثب ضیكٝ  یسضٚغ٘یٞ ٛ٘سیزٚ پ 769 ضیكٝ ٔتیٛ٘یٗ ثب یسضٚغ٘یٞ

 ٔغبِؼبت ٘كبٖ زازٜ اؾت .وٙف زاضز ثطٞٓ 772 ٌلایؿؿٗ

Gefitinib  ٔٗیثب پٙح پطٚتئ یثبلاتط یجیتطو ُی EGFR 

ِصا زٞس.  ی٘كبٖ ٔ ی٘ٛع ٚحك EGFR٘ؿجت ثٝ  ٔٛضفیه پّی

 یؾبذتبض طاتییٔٙدط ثٝ تغ EGFR-TKDزض  ؿٓیٔٛضف یپّ

ثٝ  تیٚ حؿبؾ ٗیپطٚتئ تیفؼبِ فیبػث افعاقٛز وٝ ث یٔ

 ُیاؾت-Nغٖ  ؿٓیٔٛضف یپّ .(18) قٛز یٔ ٞب ٟٔبضوٙٙسٜ

ٞبی ٔرتّف اظ خّٕٝ اؾیسٞبی  یٙیٍعیٔٙدط ثٝ خب 2تطا٘ؿفطاظ 

آٖ ضا  یجیتطو ُیقٛز وٝ ٔ یٔآٔیٙٝ ٚاِیٗ ٚ ِٛؾیٗ ثب یىسیٍط 

ٔتطازف  طیغ cSNP ه. ی(19) زٞس یٔ تغییط یؾٛثؿتطاٞب یثطا

 ٗیپطٚتئ - ٗیپطٚتئ ٔحُ ؾغح ٔكتطن ٙٝیآٔ سیاؾ یتٛاِزض 

Protein–protein interface  یب(PPIٔ )تٛا٘س ی 

یه  پؽ اظ تطخٕٝٚ تغییطات  یساضی، پبیٙیپطٚتئ یٞب وٙف ثطٞٓ

ضا  EGFR ییتٛا٘ب Leu858Arg تغییط .زٞس طییتغپطٚتئیٗ ضا 

اظ عطفی،  .(20)زٞس  یٔ فیافعا ٕطٞبیزا ُیتكى یثطا

Csnp قسٜ ضا  یوسٌصاض ٗیپطٚتئ ٙٝیآٔ سیاؾ یٔتطازف تٛاِ یٞب

عٛض  ضا ثٝ ٗیؾبذتبض ٚ ػّٕىطز پطٚتئِٚی زٞٙس  یٕ٘ طییتغ

ثب  سی٘ٛوّئٛت طییٔٛاضز، تغ كتطیزض ث. زٞٙس یٔ طییتغ ٓیٔؿتمطیغ

وٝ  ییاظ آ٘دبافتس  اتفبق ٔی یب وسٖٚ ِطظاٖ ؾْٛ ثبظزض  یٙیٍعیخب

، ایٗ اؾت یٔكبثٝ ٘ٛع ٚحك ٞبٗ یپطٚتئ ٗیا ٙٝیآٔ سیاؾ یتٛاِ

حبَ، ٔغبِؼبت ٗ ی. ثب اقس إٞیت تّمی ٔی ٘ٛع تغییطات وٓ ثی

 یٞب غٖ بٖیث طییٔتطازف ثب تغ یٞب cSNPزٞس وٝ  ی٘كبٖ ٔ طیاذ

اظ ٔغبِؼبت  یبضیٌصاض٘س. ثؿ یٔ طیغٖ تأث بٖیثط ػّٕىطز ٚ ث ٔدبٚض

 بٖیٔتطازف ؾبذتبض، ػّٕىطز ٚ ث یٞب ا٘س وٝ خٟف ٘كبٖ زازٜ

، ٔتطازف یٞب cSNP . ثٝ ػٙٛاٖ ٔثبَ، زٞٙس یٔ طییضا تغ ٞبٗ یتئپطٚ

 یساضیزٞٙس وٝ پب یٔ ُیضا تكى SNPی اظ ٔتفبٚت ٞبی پیٞبپّٛت

 ُی( ضا تؼسیحّمٝ ٔحّ - )ؾبذتبض ؾبلٝ  mRNA ٝیؾبذتبض ثب٘ٛ

زٞس. ثٝ ػٙٛاٖ  یضا وبٞف ٔ ٓیػّٕىطز آ٘ع دٝیوٙس ٚ زض ٘ت یٔ

تطا٘ؿفطاظ  ُیٔت -O-ٔتطازف زض غٖ وبتىَٛ cSNPٔثبَ، 

(COMTٞبپّٛت )یٞب پی SNP زٞٙس.  یٔ ُیٔرتّف ضا تكى یٞب
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 ًَکلئَتيذی تک ّبی هَرفيسن پلی

… ّبی ایزاى شيَع چبقی در داًشجَیبى دختز داًشگبُ  

 

- حّمٝ یضا زض ؾبذتبضٞب یطاتییتغ COMT یانّ یٞب پیٞبپّٛت

 یٞب ثب ؾبذتبضٞبmRNAس ٚ زٞٙ ی٘كبٖ mRNAٔ یؾبلٝ ٔحّ

ثٝ  .(21) ٔطتجظ ٞؿتٙس ٗییپب تیٚ فؼبِ بٖیثب ث، ساضیپب ٝیثب٘ٛ

ىبضا٘ف ٘كبٖ زازٜ اؾت وٝ خبیٍبٜ ٚ Pandolfoٕٞ ػٙٛاٖ ٔثبَ 

تٛا٘س ؾجت ثطٚظ ٔی COMTٔٛضفیؿٓ ٔتطازف زض ؾبذتبض  پّی

ٔكبثٝ زض غٖ  SNP ه. ی(22) اذتلالات ضٚا٘ی ٚ ضفتبضی قٛز

ٟٔٓ ا٘تمبَ  ٗیپطٚتئ بٖیث  (MDR1) ییزٞٙسٜ چٙسزاضٚ ا٘تمبَ

ٚ  بٖیأط ثط ث ٗی. ازٞس یٔ طییضا تغ P ٗیىٛپطٚتئیٌّ یؼٙ، یزاضٚ

 طیتبث ییثط ٔمبٚٔت زاضٚ دٝیزض ٘تٚ  ٌصاضز یٔ طیطز آٖ تبثػّٕى

ٔٛضفیه زض تٛاِی غٖ ٔٛ٘ٛآٔیٗ اوؿیساظ  تٙٛع پّی .(23) ٌصاضز یٔ

ثب تبثیط ثط ؾبذتبض پطٚتئیٗ ٔیعاٖ فؼبِیت آٖ ضا تغییط زازٜ ٚ 

 . زض حبِیىٝ(24) زٞس اؾتؼساز اثتلا ثٝ افؿطزٌی ضا افعایف ٔی

cSNP یىیاضتجبط غ٘ت كیضا اظ عط  طخٕٝت ٔیعأٖتطازف،  یٞب 

وٝ  یؾطػت تٛا٘ٙس یٞب ٔ cSNPثسیٗ نٛضت وٝ  .زٞٙس یٔ طییتغ

وبٞف  بی غیضا تؿط وٙس یحطوت ٔ mRNAزض عَٛ  جٛظْٚیض

 ٗیتطخٕٝ ٚ ؾبذتبض ٚ ػّٕىطز پطٚتئ هیٙبٔیز ٗیزٞٙس، ثٙبثطا

ٕٔىٗ اؾت ٔٙدط ثٝ  چٙیٗ ٞٓ ٞب آٖ. زٞٙس یٔ طییضا تغ یثؼس

 ٗیپطٚتئ ٝیثب٘ٛ یٔتفبٚت ٚ ؾبذتبضٞب mRNA ٝی٘ٛثب یؾبذتبضٞب

 . (25) قٛ٘س ًٙیثتب فِٛس ىؽیٔب٘ٙس آِفب ّٞ

هکبًيسن اثز ٍ ایٌتزًٍی  یّب هَرفيسن تک ًَکلئَتيذی پلی

ٚ تطخٕٝ  mRNA یؿیضٚ٘ٛ ،غٖ بٖیث ٓیزض تٙظ ٞب ٙتطٖٚیا: ّب آى

 ؽیػٙبنط ؾ ٍطیز بی ٞب زٞٙسٜ فیقبُٔ افعا ٞب آٖ. ٘مف زاض٘س

. زٞٙس یٔ افعایفقسٖ ضا  ُیعٛ بی یؿیوٝ قطٚع ضٚ٘ٛ ٞؿتٙس

زض  mRNAی ٚ پیطایف ساضیپب فیثبػث افعا تٛا٘ٙس ٞب ٔی ٙتطٖٚیا

. (26) قٛ٘س ٚ ٘یع فطآیٙس ایٕپطیٙتیًٙ تبثیط ٌصاض اؾتٞؿتٝ 

وٙٙسٜ  ٓیتٛؾظ تٙظٌبٞی غٖ  بٖیثط ث ی ایٙتطٚ٘یٞب SNP طیتبث

cis ٙبنط ؾیؽ ػ ُقبٔتٙظیٕی  یٞب یتٛاٌِیطز.  نٛضت ٔی

 ٞب زٞٙسٜ فیافعا ،یؿیضٚ٘ٛ یٔب٘ٙس فبوتٛضٞبػّٕىطزی 

((Enhancers ، ذبٔٛـ ( ٌطٞبsilencers)  ٚ

 ٓیغٖ ضا تٙظ بٖیعٛض ٔثجت ث وٝ ثٝٞؿتٙس   (insulators)ٞب كیػب

 ٞبی ؿهیزض ا٘ٛاع ض حیضا hot spotsیب  ٘مبط زاؽ"ٚ  وٙٙس یٔ

ٌیط٘سٜ  زض rs2981578ٚاضیب٘ت  ،GWAS. ٞؿتٙس. یىیغ٘ت

ضا ثٝ ػٙٛاٖ یىی اظ  (FGFR2)2فبوتٛض ضقس فیجطٚثلاؾت 

 یوّٖٛ ٞب قٙبؾبیی وطز. ٞب زض ؾطعبٖ پؿتبٖ، تطیٗ آُِ پطضیؿه

فبوتٛض اتهبَ اظ  ییؾغٛح ثبلا ،rs2981578 ٍٛتیٞتطٚظ

. (27) ایٙتطٚ٘ی ٘كبٖ زاز٘س SNP ٗیضا ثٝ ا FOXA1 یؿیضٚ٘ٛ

 Janusزض 14زض ایٙتطٖٚ  T>Cٚاضیب٘ت  ،rs12343867زض 

Kinase 2 ثب  ،یؿیٌط ضٚ٘ٛ ثب ػُٕ ثٝ ػٙٛاٖ ؾطوٛة

ٔغبِؼبت ٘كبٖ  .(28) ٔطتجظ اؾت ٛیفطاتیّٛپطِٚیٔ یٞب ٘ئٛپلاؾٓ

ٞبی  فبوتٛض ٞبی ضیؿه ؾطعبٖ پؿتبٖ، زازٜ اؾت وٝ ٚاضیب٘ت

 SNP زٞٙس.ضا ٞسف لطاض ٔی FoxA1  ٚESR1ضٚ٘ٛیؿی 

rs4784227 ٖزض غ TOX3 طایٔیُ تطویجی وطٚٔبتیٗ ث 

FOXA1  وٙس وٝ ٔٙدط  زض ػٙبنط تٙظیٕی ا٘تٟبیی ضا تٙظیٓ ٔی

ٔؿتمُ  طیؾٝ ٔتغ .قٛز ثٝ ثیبٖ غٖ ترهم یبفتٝ آِّی ٔی

(rs2981578، rs35054928 and rs45631563 ٝاظ ٘مك )

FGFR2 تیفؼبِ تیٚ تمٛ یؿیػٙبنط ذبٔٛـ وٙٙسٜ ضٚ٘ٛ یثطا 

 فیٚ افعا FGFR2 بٖیٞب ٔٙدط ثٝ وبٞف ث ذبٔٛـ وٙٙسٜ

تٙٛع  . (29) قسپؿتبٖ اؾتطٚغٖ ٚ ذغط ؾطعبٖ  یزٞ پبؾد

ٔٛضفیه زض غٖ وطیؿتبِیٗ ؾجت اؾتؼساز اثتلا ثٝ وبتبضاوت  پّی

ٔٛضفیؿٓ ایٙتطٚ٘یه  پّی 115. ثطضؾی (30) قٛز ٔبزضظازضی ٔی

٘كبٖ زازٜ اؾت وٝ پبؾد ثٝ زضٔبٖ ثیٕبضاٖ زیبثتی ثٝ ٔتفٛضٔیٗ 

ٔٛضفیؿٓ  پّی چٙیٗ ٞٓ. (31) ثبقس تبثیط ایٗ خبیٍبٜ ٞب ٔی تحت

ٞبی ایٙتطٚ٘ی ٚ تٙظیٓ ؾٙتع پطٚتییٗ ثٝ  یٞب ته ٘ٛوّئٛتیسی

 تبثیطات ذٛز ضا اِمب ٕ٘بیٙس. پیطایف mRNAوٕه اتهبَ 

mRNA ُٞبی  وٙٙسٜ تمٛیت ط٘سٜ،یزٞٙسٜ ٚ ٌ یٞب قبُٔ ٔح

 یتٛاِ طاتییاؾت. تغ ی پیطایف وٙٙسٜٞبٗ یاٌعٖٚ، ٚ پطٚتئ اتهبَ

 پیطایف تیٔتطازف، فؼبِ بیتطازف ٔ طیغ یٞبSNP ُیثٝ زِ

mRNA ا٘ٛاع ٔرتّف  سیوٝ ٔٙدط ثٝ تِٛ وٙس یٔ ُیضا تؼس

زض  G - Aٔطثٛط ثٝ  SNP. ثٝ ػٙٛاٖ ٔثبَ، قٛز یٔٞب  پیطایٝ

. وٙس یفؼبَ ٔطیضا غ اٞسا وٙٙسٜ یٞب ، ٔحDMDُ 32 ٙتطٖٚیا

ؾجت  ،ZNF419 زض پپطایٝ اٞسا وٙٙسٜزض ٔحُ  ؿٓیٔٛضف یپّ

 یثبفت یؾبظٌبض غٖ یآ٘ت هیوٝ  قٛز یٔ ZAPHIR  سیتِٛ

 .(33،32) اؾت ٝیزض ؾطعبٖ ؾَّٛ وّ خبیٍعیٗ هیٔٛضف یپّ

اٞسا وٙٙسٜ ٔٙدط ثٝ زض ٔحُ  ؿٓیٔٛضف یپّٞب ثطای یبفتٗ  تلاـ

قسٜ  2وكف یه خبیٍبٜ زض ظ٘دیطٜ اِفبی ٌیط٘سٜ ایٙتطِٛویٗ 

ٔٛضفیؿٓ ته  . ثٝ ػٙٛاٖ ٔىب٘یؿٓ ثؼسی پّی(34) اؾت
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  اىٍ ّوکبرسزًقی  هزسببى هجيذ
 

ی ػُٕ غ٘ٛٔ ایٕپطیٙتیًٙ اظ عطیك ایٙتطٚ٘ی یبٞ ٘ٛوّئٛتیسی

ٚ  یپسض یٞب ُِااظ  بٖیثٝ تفبٚت ثٕ٘بیٙس. ایٕپطیتٙیً غ٘ٛٔی  ٔی

 ٖٛیلاؾیٚ اؾت DNA  ٖٛیلاؾیزض ٔت طاتییتغ ُیثٝ زِ یٔبزض

ایٕپطیٙت  یٞب زض ٘ٛاح ؿٓیٔٛضف ی. پّ(35)قٛز  ٌفتٝ ٔی ؿتٖٛیٞ

 یٕپطیٙت قسٜا غٖ هیH19 . ٌصاض٘س یٔ طیغٖ تبث بٖیثط ث قسٜ

وبٞف  ٕبٖیأب پؽ اظ ظا وٙس، یا٘ىٛفتبَ ضا وس ٔ RNAاؾت وٝ 

زضٖٚ  SNP rs2839698 H19یثطا ٞب ٍٛتی. ٞتطٚظبثسی یٔ

یط ؾطعبٖ ٔثب٘ٝ غ ػٜیٚ زض ثطاثط ؾطعبٖ ٔثب٘ٝ ثTCٝ یا ٔٙغمٝ

ٚ تطخٕٝ  یؿیٔب٘غ اظ ضH19 RNAٛ٘ٚ .قٛ٘س یٔحبفظت ٔتٟبخٕی 

ؿِٛ  H19ىٝ یزض حبِ قٛز، یٔ (IGF2) 2 ٗیفبوتٛض ضقس قجٝ ا٘

SNP بٖیث  IGF2ٔذغط  دٝیزض ٘ت زٞس، یٔ فیضا افعا یتٛظی

تحت  غٖ تٙظیٓ ثیبٖ. ٌبٞی (36) زٞس یؾطعبٖ ٔثب٘ٝ ضا وبٞف ٔ

 اظ عطیك ایٙتطٚ٘یٞبی  ٔٛضفیؿٓ ته ٘ٛوّئٛتیسی پّیتبثیط 

IncRNAحبٚی یٙتطٚ٘یا یٞب یتٛأِی قٛز.  ٚ تٙظیٓ وٙتطَ ٞب 

ضا  ٗئیوسوٙٙسٜ ٞؿتٙس وٝ پطٚت طیغ RNA  یٞب فیاظ ٔٛت یبضیثؿ

 ه،یغ٘ت یاپ كیضا اظ عط ٗیپطٚتئ بٖیثّىٝ ث وٙٙس یٕ٘ یوسٌصاض

. ثٝ وٙٙس یٔ ٓیتٙظ یؿیپؽ اظ ضٚ٘ٛ ٓیٚ تٙظ یؿیضٚ٘ٛ ٓیتٙظ

 ٞب LncRNAوٙٙسٜ،  وس طیغ یٞب RNAٟٔٓ اظ  یػٙٛاٖ ػضٛ

(  RNA عٛیُ طوسوٙٙسٜیغ یٞب)  ٘ ٝٗیوطٚٔبت یتٟٙب زض ثبظؾبظ ٚ 

ؾطوٛة  بی یؾبظ زذبِت زاض٘س ثّىٝ زض فؼبَ یؿتٛ٘یٞ طاتییتغ

سٚظْٚ ٚ فؼبَ ٗ،یٍعیخب پیطایف ،یؿیضٚ٘ٛ تمبَ ا٘ ؾطوٛة  بیقسٖ ا٘

ىٛغٖ/تٛٔٛض ٘ ٞب  LncRNA عٛض وّی، . ثٝوٙٙس یقطوت ٔ عیا٘

ٞب زض  ٔٛضفیؿٓ پّیزاض٘س.  ٓیثسذ ایدبز تٛٔٛضٞبیثب  یىیاضتجبط ٘عز

زض ضلبثت ثب  ٞب آٖثب تبثیط ثط تٛا٘بیی  LncRNAوٙٙسٜ وس یٞب غٖ

microRNA  ٌصاض  طیتبث تّفرٞبی ٔثیٕبضیثٝ  اؾتؼساز اثتلاٞب ثط

ثط   lncLAMC ؾبذتبض زض rs2147578 ؿٓیٔٛضف یپّ .اؾت

  .ٌصاضز یٔ طیتبثغٖ ٞسف miR-128- 3pاتهبَ 

 یّب حلقِ یّب بز رٍ هَرفيسن تک ًَکلئَتيذی پلی زيتبث

 ایٙتطٚ٘ی SNP، خٙؽ ٔصوط یزٚضاٖ وٛزوALL زض : ييکزٍهبت

rs122035924غٖ  4 ٙتطٖٚی، ٚالغ زض اIRFیىیعی، تؼبُٔ ف 

 ٗیحّمٝ وطٚٔبت هی كیضا اظ عط IRF4ثب پطٚٔٛتٛض  وٙٙسٜ تیتمٛ

 یؿیوٝ ٔٙدط ثٝ ؾطػت ضٚ٘ٛ زٞس یٔ فیٚاثؿتٝ ثٝ آُِ افعا

 .(37)  قٛز یٔ  IRF4ثبلاتط

ٍ  UTRزتبط بب ه یّب هَرفيسن تک ًَکلئَتيذی پلی

 بضیٞب ثؿ mRNA زض ′5 ٚ ′3 یٞبUTR: بِ سزطبى تيحسبس

لاظْ ثٝ تٛضیح . وٙٙس یتطخٕٝ ضا وٙتطَ ٔٔیعاٖ  طایٟٔٓ ٞؿتٙس ظ

 UTR حبِیىٝزض  وٙس، یٔ ٓیآغبظ تطخٕٝ ضا تٙظ UTR 5′اؾت وٝ 

 mRNAذبل تطخٕٝ  ٓی. تٙظوٙس یٔ ٗییضا تؼ mRNAثجبت  3′

 یتٛاِ طاتییتٛؾظ تغ تٛا٘س یٚ ٔغٖ اؾت  بٖیاظ ث یثرف ٟٕٔ

UTRی )سیٛتیته ٘ٛوّ تٙٛعقٛز.  ٓتٙظی ′5 ٚ ′3 یٞب SNV ٞب 

 طایٔرطة ٞؿتٙس ظ بضیثؿ  (Single nucleotide variationیب 

ٞب  UTRضا زض  microRNAٞسف  یٞب ٍبٜیٚ خب ٝیؾبذتبض ثب٘ٛ

قسٜ ٔطتجظ ثب  قٙبذتٝ یٞب غٖ بٖیث طاتییتغ ٗی. ازٞٙسیٔ طییتغ

 یتٛاِ طاتیی. تغزٞس یٔ طییضا تغ یزٞ ٍٙبَیؾ یطٞبیٚ ٔؿ ؾطعبٖ

وٝ ثط  ٌصاضز یٔ طیتبث mRNA ًٙیثط فِٛس UTRزض ٔٙبعك 

 طیتبث  وٙتطَ تطخٕٝ بیٚ /  mRNAضٚ٘ٛقت، پطزاظـ  یساضیپب

وسوٙٙسٜ  طیغ یٞب SNPٞب ) UTR - SNP ٗ،ی. ثٙبثطاٌصاضز یٔ

بت زض ثج یػّٕىطز یبٔسٞبیٕٔىٗ اؾت پ  (UTRٚالغ زض 

mRNA  ٚ(38) آٖ زاقتٝ ثبقس بٖیث بی. 

ّب بز UTR-′5در  ّب تک ًَکلئَتيذی هَرفيسن پلی زيتبث

زض ثؿیبضی اظ ٔغبِؼبت ٔكرم : ييٍ تزجوِ پزٍتئ یسیرًٍَ

 ٚ ٔیعاٖ ٔحهَٛ ٟ٘بیی ضا غٖ بٖیث UTR-′5 قسٜ اؾت وٝ

آغبظ  یؿیزض ٔحُ قطٚع ضٚ٘ٛ  UTR-′5تٛاِی .وٙٙس یٔ ٓیتٙظ

. بثسی یٔ بٖیلجُ اظ وسٖٚ اغبظ پب سیٛوّئٛتٚ زض ٘ قٛز یٔ

 یا٘ؿب٘ یٞب یٕبضیاظ ث یبضیثٝ ثؿ UTR-′5 زض ؿٓیٔٛضف یپّ

ٚ  یساضی، ا٘تمبَ، پبmRNAپطزاظـ  ٞب آٖ طایا٘س ظ ٔطتجظ قسٜ

-′5عَٛ  طیتبث  تحت یتطخٕٝ وّ عاٖیوٙٙس. ٔ یٔ ٓیتطخٕٝ ضا تٙظ

UTRٛ٘آٖ،  ٝی، ٔحُ قطٚع تطخٕٝ ٚ ؾبذتبض ثبAUG یٞب 

 یٞب ٚ ٔحُ ( ORF) ثبلازؾت، چبضچٛة ذٛا٘سٖ ثبظ ثبلازؾت 

 ( ٞب IRES ،یزاذّ جٛظْٚیض یٚضٚز یٞب )ٔحُ جٛظْٚیاتهبَ ض

ثط  تٛا٘س یٔ UTR-′5خٟف زض  بی ؿٓیٔٛضف یپّ ٗ،یثٙبثطا .اؾت 

 ٞب جٛظْٚیپؿتب٘ساضاٖ، ض یٞب ثٍصاضز. زض غٖ طیتطخٕٝ تبث ییوبضا

. زض  قٛ٘س یُ ٔٔته UTR-′5ٔٙغمٝ  IRESثٝ  ٕبیٔؿتم

-cغٖ UTR-′5زض  Tتب  C 2756+ یٞب خٟف ّٛٔب،یٔ پُیِٔٛت

Myc ِتیفؼب IRES فیثبػث افعا دٝیزض ٘ت زٞس، یٔ فیضا افعا 

ٔٛضفیؿٓ زض غٖ  پّی.  (39) قٛز یٔ ییٚ تٛٔٛضظا c-Mycبٖیث
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 ًَکلئَتيذی تک ّبی هَرفيسن پلی

… ّبی ایزاى شيَع چبقی در داًشجَیبى دختز داًشگبُ  

 

Cluster of differentiation 40  ٝ5زض ٘بحی′-UTR   زض

ٝ ٔغعی ایؿىٕیه خٕؼیت چیٙی ؾجت افعایف ثطٚظ ؾىت

وٝ زض  SNP rs143383 GDF5ٔٛضفیؿٓ غٖ  . پّی(40) قٛز ٔی

آضتطیت ٘مف  لطاض زاضز زض ثطٚظ ثیٕبضی اؾتئٛ  UTR-′5٘بحیٝ 

 .(41) زاضز

بزای تخزیب  UTR-’3در  ّبهَرفيسن تک ًَکلئَتيذی  تٌظين پلی

 mRNA  :ِ3ٍ تزجو′-UTR ٝیتدع كیغٖ ضا اظ عط بٖیث mRNA 

 تؼییٗ ٔحُ ٖٛ،یلاؾیآز٘ یپّ UTR-′3. وٙس یٔ ٓیٚ تطخٕٝ تٙظ

 .وٙس یضا وٙتطَ ٔ mRNA ٝیتطخٕٝ ٚ تدع ییوبضا ،یؾِّٛتحت 

 mRNAٞبی ذبل ٚ ثیبٖ mRNAؾطٚ٘ٛقت  چٙیٗ ٞٓ

 UTR-’3خٟف زض  وٙس. ثٙبثطایٗ،اذتهبنی ؾَّٛ ضا تؼییٗ ٔی

ظیطا ثط پیكطفت غٖ تبثیط  ، ٞب زذیُ اؾتزض ثؿیبضی اظ ثیٕبضی

 بٖیث یثطا UTR-′3 ،یٕیٙظٔٙغمٝ ت هیثٝ ػٙٛاٖ  ز.ٌصاضٔی

ٚ  UTR-’3ٞب زض  ٔٛضفیؿٓ پّی ثٙبثطایٗ،اؾت. یغٖ ضطٚض یؼیعج

microRNA ی اتهبَ ٞب آٖتٛا٘ٙس ٔىٞب ٔیmicroRNA  ضا

 ٚ تطخٕٝ پطٚتییٗ تبثیط ثٍصاض٘س mRNAتغییط زٞٙس ٚ ثط ترطیت 

ای ثب ٚاؾغٝ . زض ثطذی ٔٛاضز تغییط ؾطوٛة تطخٕٝ(42)

microRNA  3 یٞب٘ٛوّئٛتیسی  ته ٔٛضفیؿٓ پّیتٛؾظ’-

UTR افتس. ٔیىطٚ اتفبق ٔیRNA   ٞب  microRNA) تطخٕٝ ) ٞب

-′3ٞسف ذٛز ضا ثب اتهبَ ثٝ  یٞب mRNAٚ  وٙٙس یضا ٟٔبض ٔ

UTR ثب ایٗ تٛضیح وٝ  . وٙٙس یٔ ساضیضٚ٘ٛقت ٞسف، ٘بپبSNP  ٞب

لطاض  تبثیط تحتٞب ضا  RNAىطٚیٞسف ٔ میٞب تكر UTR-′3زض 

-′3زض  rs93410170 C > T SNP زٞٙس. ثٝ ػٙٛاٖ ٔثبَ ٔی

UTR ٌ ٖاؾتطٚغٖ ط٘سٜیغ- α (ER-α)  كیزل ٓیٔٙدط ثٝ تٙظ 

 یثب ذغط ثبلا وٝ قٛز یٔ -miR-206ٚاؾغٝ ثٝ  ER - α بٖیث

 .  (43) زض اضتجبط اؾت ٙٝیؾطعبٖ ؾ

ٙس چ: ّبmicroRNAّب در  تک ًَکلئَتيذی هَرفيسن پلی

قجٝ ذبضج اظ ؾبذتبض  یٞب خٟف بی microRNA یٞب یقىّ

ٚ  hairpin-shaped structure ،microRNAؾٙدبلی یب 

 طیٞب تبث microRNAثط ؾٙتع  تٛا٘س یٔ seed  microRNAیتٛاِ

ٔب٘ٙس pri-mrRNA ٞبی  ٔٛضفیؿٓ پّی ثٝ ػٙٛاٖ ٔثبَ، ثٍصاضز.

pri-miR-34 b/c rs4938723، pri-miR-218، rs1113452 

ٚpri-miR-938 rs2505901 یثطا یٛٔبضوطٞبیثٝ ػٙٛاٖ ث 

. (44) قٛ٘س یذغط ؾطعبٖ وجس ٚ ٔؼسٜ اؾتفبزٜ ٔ یٙیث فیپ

-priٔب٘غ اظ پطزاظـ  seed miR-125a ٝیزض ٘بح ٔٛضفیؿٓ پّی

miR-125  ٝثpre-miR-125a ٔؾطوٛة  دٝیزض ٘ت قٛز، ی

 C ٔٛضفیؿٓ پّی. زٞس یضا وبٞف ٔ miR-125aٚاؾغٝ  ای تطخٕٝ

> T ِٚٝیزض ضٚ٘ٛقت ا miR-15a/miR-16 بٖیثب وبٞف ث 

miR-15  ٚmiR-16 ٕیٛازٌٔعٔٗ ذب٘ یتیِٙفٛؾ یزض ِٛؾ 

 زض miR-365 زض ؾبذتبض ٔٛضفیؿٓ پّیثطضؾی  . (45) اؾتٕٞطاٜ 

اضتجبط  اظ وكٛض چیٗثیٕبضاٖ ؾىتٝ ٔغعی ایؿىٕیه  خٕیت

 زض ٔٛلؼیت ٔٛضفیؿٓ پّی زاضی ثیٗ ضیؿه اثتلا ٚ ٔؼٙی

rs30230  ٖ(46) زاز ٘كب . 

: DNA ّبی سبیز قسوتّب در  تک ًَکلئَتيذی هَرفيسن پلی

تٛؾظ  ؽیؾ زٚضزؾتاثطات  كیغٖ اظ عط یؿیضٚ٘ٛتٙظیٓ 

SNP ٞبی اثط اؾت. ٔطثٛعٝ یىی اظ ٔىب٘یؿٓ یىیٞب زض ٔٙبعك غ٘ت 

ٞسف ذٛز  یٞب وسوٙٙسٜ، غٖ طیغ یٞب زض ٘ٛاح SNPعٛض وّی ثٝ

 ٓیتٙظ زٚضزؾتزض ٔحسٚزٜ  ٗیوطٚٔبت یٞبوٙف ثطٞٓ كیضا اظ عط

 طاتییثب تغ ییٞبٖ بفؼُ ٚ ا٘فؼبلات زض ٔى ٗیا كتطی. ثوٙٙس یٔ

لطاض  یؿیاتهبَ فبوتٛض ضٚ٘ٛ یٞب ٍبٜیفؼبَ ٚ خب یؿتٛ٘یٞ

،  CapG،C2orf43ٔب٘ٙس  س،یوب٘س یٞب اظ غٖ یبضیا٘س. ثؿ ٌطفتٝ

RFX6  ،NFASC ،MYC  ٚAGAP7P  ٚٞبی ٔٛضفیؿٓ پّی 

 rs1446669  ،rs699664 ،rs1078004، اظ خّٕٝٞب آٖ یٕیتٙظ

،rs13394027  ،rs10993994 ٚrs4631830  ٖزض ؾطعب

زٚضثٛضز ٘مف تؼبٔلات  دٝیقس٘س وٝ زض ٘ت ییپطٚؾتبت قٙبؾب

 وٙٙسٜ تیػٙهط تمٛ ٗی. چٙس(47) زٞٙس یضا ٘كبٖ ٔ ٗیوطٚٔبت

 بٖیث ٚخٛز زاضز وٝ ا٘ؿبٖزض  SNP rs965513 ٔطتجظ ثبزٚضثطز 

FOXE1  ٚPTCSC2 ؾطعبٖ  ؿهیٚ ض وٙٙس یٔ ٓیضا تٙظ

. ِٛ ٚ ٕٞىبضاٖ ٘كبٖ زاز٘س وٝ زٞسیٔ فیضا افعا سیطٚئیت

 یٞب وٙٙسٜ تیٚ تمٛ( ( Lead كطٚیپ SNPچٙسٌب٘ٝ ثب  یطٞبیٔتغ

 یوبض ٞٓ FOXE1  ٚPTCSC2 یؿیضٚ٘ٛ ٓیتٙظ یزٚضثطز ثطا

 ثٝ ا٘ٛاػی اعلاق كطٚیپ SNPلاظْ ثٝ تٛضیح اؾت .  (48) وٙٙس یٔ

قٛز وٝ ثٝ نٛضت ٔؿتمُ اظ ؾبیطیٗ اثطات ذٛز ضا اػٕبَ  ٔی

 11q13 ؿهیض ٍبٜیزض خب یػّٕىطز ٞبی . ٚاضیب٘ت(49) ٕ٘بیس ٔی

 كیضا اظ عط D1ٗیىّیؾ بٖیؾطعبٖ پؿتبٖ، ث یثطا

 وٙٙسٜ تیتمٛ هی .زٞٙس یزٚضثطز، وبٞف ٔ یٞب وٙٙسٜ تیٛتم
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  اىٍ ّوکبرسزًقی  هزسببى هجيذ
 

ثب وبٞف اتهبَ فبوتٛض  rs554219اظ  Gزض آُِ  یؿیضٚ٘ٛ

ٚ ثب  زٞس یٔ فیضا افعا ٙٝی، ذغط ؾطعبٖ ؾELK4 یؿیضٚ٘ٛ

ٔطتجظ  ٙٝیؾطعبٖ ؾ یٞب زض ثبفت D1 ٗیىّیؾ ٗییؾغٛح پب

 یضٚ یؿیضٚ٘ٛ وٙٙسٜ تیتمٛ هیزض  rs6983267 ب٘تی. ٚاض اؾت

 طایثعضي ٔطتجظ اؾت ظ ضٚزٜثب پبتٛغ٘ع ؾطعبٖ  8q24وطٚٔٛظْٚ 

ٚ  like 2 (TCF7L2)-7 یؿیعٛض ٔتفبٚت ثٝ فبوتٛض ضٚ٘ٛ ثٝ

cMyc ٔ ُ(50) قٛز یٔته. 

تَسط  rRNAّب ٍ tRNAٍ تزجوِ در  یسیًقص رًٍَ

زض  طاتییٔٛاضز، تغ یزض ثطذّب:  تک ًَکلئَتيذی هَرفيسن پلی

tRNA  ٚ ٞبrRNA  ٞب ثب اؾتؼساز ؾطعبٖ ٔطتجظ ٞؿتٙس. خٟف

ضا  tRNAزْٚ ٚ ؾْٛ  ؾبذتبض ،یتٛوٙسضیٔ tRNA یٞب زض غٖ

 یٚ تطخٕٝ زض اخعا یؿیضٚ٘ٛ یٞب ٘مموٝ ٔٙدط ثٝ  زٞس یٔ طییتغ

  A12308G ثٝ ػٙٛاٖ ٔثبَ .قٛز یٔ یتٛوٙسضیٔ یتٙفؿ طٜیظ٘د

  tRNALeu (CUN)اظ 7زض حّمٝ  هیٔٛضف یپّ خبیٍبٜ هی

. (51) اؾت وٝ ثب اؾتؼساز ؾطعبٖ ضٚزٜ ثعضي ٔطتجظ اؾت

 ثب یتٛوٙسضیٔ tRNA یٞب زض غٖ ٞبی ته ٘ٛوّٛتیسی خٟف

 هیٔطتجظ اؾت.  ٙٝیزض ؾطعبٖ ؾ یتٛوٙسضیاذتلاَ ػّٕىطز ٔ

rRNA وسوٙٙسٜ طیغ  cis(nc-Rrna)  ثبلازؾت ٔحُ قطٚع

 ثٝ زِیُ تغییطات زض ؾبذتبض ثب٘ٛیٝ آٖ، ، 45S rRNA یؿیضٚ٘ٛ

ٞبی ؾطعب٘ی اپیتّیبَ  تغییطیبفتٝ زض ؾَّٛ rRNAزض ضٚ٘ٛیؿی 

( زض mtSNPs) ییبیوٙسض تٛیٔ یٞب SNP ضیٝ ا٘ؿبٖ ٘مف زاضز.

rRNA  ٚtRNA ٞؿهیب، ثب ض CRC ییاضٚپب یٞب ییىبیزض آٔط 

 .(52) زاضز زض اضتجبط

 گيزی ًتيجِ

ٞب ضا زض ٔٙبعك ٔرتّف غٖ  SNPٔب ٘مف  ،ٔدبَ ٗیزض ا

ثٝ ؾطعبٖ  تیزض حؿبؾ ٞب(  UTRٚ  ٙتطٖٚیپطٚٔٛتط، اٌعٖٚ، ا )

پطٚٔٛتط،  ٝیٞب زض ٘بح SNPعٛض ذلانٝ  ثٝ. وطزیٓ فیتٛن

ٚ  DNA ٖٛیلاؾیٔت ،یؿیٚ٘ٛپطٚٔٛتط، اتهبَ فبوتٛض ض تیفؼبِ

ٞب زض  SNP. زٞس یلطاض ٔ طیتبث ضا تحت یؿتٛ٘یٞ طاتییتغ

ٞب زض  SNP. وٙٙس یٔ ٓیٚ تطخٕٝ غٖ ضا تٙظ یؿیٞب ضٚ٘ٛ اٌعٖٚ

. ٌصاضز یٔ طیٞب تبث RNA  ٚlncRNAٞب ثط اتهبَ  ٙتطٖٚیا

SNP 5ٞب زض′-UTR ىٝ یزض حبِ زٞٙس، یٔ فیتطخٕٝ ضا افعا

SNP  3ٞب′-UTR غٖ ٚاثؿتٝ ثٝ  یذبٔٛقmicroRNA  ضا

 یٕیٔٙبعك تٙظ ٍطیٞب زض ز SNP ٗ،یا. ػلاٜٚ ثط وٙس یٔ ٓیتٙظ

 ًٙیفِٛس چٙیٗ ٞٓٚ تطخٕٝ ٚ  یؿیضٚ٘ٛ ٞب، زٞٙسٜ فیٔب٘ٙس افعا

ٌؿتطزٜ زض ٔٛضز  مبتیتحم ضغٓ ی. ػّ وٙٙس یٔ ٓیضا تٙظ ٗیپطٚتئ

 ٞب عْیٔىب٘ ٗیؾطعبٖ، ا یىیٞب زض اؾتؼساز غ٘ت SNP٘مف 

 یٞب ؿٓیٔىب٘ ٗیتؼبُٔ ثلاظْ اؾت زض . ٔب٘ٙس یٔ یلثب سٜیچیپ

ٛتیسی ثٝ ئته ٘ٛوّ ٔٛضفیؿٓ پّیزض ثحث  هیغ٘ت یٚ اپ یىیغ٘ت

قٛاٞس  حبِیىٝزض  ٗ،ی. ػلاٜٚ ثط اخعئیبت ثیكتطی تكطیح قٛز

ٚ  زض ٘بحیٝ اٌعٖٚ یٞب ٔٛضفیؿٓ پّی ٗیاضتجبط ث یثطا یىیغ٘ت

چٙیٗ  ٚخٛز ثٝ ذٛثی ٔكرم قسٜ اؾت عبٖثٝ ؾط تیحؿبؾ

٘یبظ ثٝ ٔغبِؼبت  ،ٔتطازف طیغ یٞب Csnpاضتجبعی زض ٔٛضز 

ثیكتط زاضز. اظ زیسٌبٜ ثبِیٙی، پعقىبٖ ثب آقٙبیی ثیكتط زض ٔٛضز 

تٛا٘ٙس زض ضٚ٘س زضٔبٖ ایٗ پّی  ٞب، ٔیSNP اؾبؼ ِٔٛىِٛی 

ذٛثی نٛضت  ٞب ضا زض ٘ظط ٌطفتٝ تب ضٚ٘س زضٔبٖ ٔٛثط ثٝٓ ؿٔٛضفی

ی ذهٛنی ٔجتٙی ثط فطز ثب اؾتفبزٜ ضغٓ ایٙىٝ پعقى ثٍیطز. ػّی

تٛا٘س  ٔٛضفیه ٔی ٞبی پّی اظ غ٘ٛتیپ وّی ٔیؿط اؾت ِٚی خبیٍبٜ

 ایٗ أط ضا ٔؿبػست ٕ٘بیس. 

  .٘ساضز حبهی هبلی:

 ٘ساضز. ٚخٛز تؼبرض در هٌبفغ:

 ًَیسٌذگبى هشبرکت

آلبی  ٔغبِؼٝ، یعطاح زضٚ  سٜیا اضائٝ زض٘ػاز  زوتط ظػفط لّی

 ضضب ٞب، زازٜ یآٚض خٕغ زض فطظاز ز٘یع ؾط٘می، ٔطظثبٖ ٔدیس

 ٞب زازٜ ُیتحّ ٚ ٝیتدع زض ٘ػاز لّی ظػفط ٚ زضثطٚز لّیرب٘ی

 ٚ ٝیاِٚ فیطایٚ ٗ،یتسٚ زض ؿٙسٌبٖی٘ٛ ٕٞٝ ٚ زاقتٝ ٔكبضوت

 ٓیؾٟ ٔمبِٝ ثب ٔطتجظ ؾٛالات ثٝ ییپبؾرٍٛ ٚ ٔمبِٝ ییٟ٘ب

 .ٞؿتٙس

 

 

 

 

 [
 D

O
I:

 1
0.

18
50

2/
ss

u.
v3

2i
5.

16
11

9 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
6-

30
 ]

 

                             9 / 14

http://dx.doi.org/10.18502/ssu.v32i5.16119
https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-6155-fa.html


 
 

 1403 هزداد، پٌج، شوبرُ ٍ دٍ سیدٍرُ       هجلِ داًشگبُ ػلَم پششکی ٍ خذهبت بْذاشتی ـ درهبًی شْيذ صذٍقی یشد 

7812 CC BY-NC 4.0 

 ًَکلئَتيذی تک ّبی هَرفيسن پلی

… ّبی ایزاى شيَع چبقی در داًشجَیبى دختز داًشگبُ  

 

References: 

1- Shekarriz R, Alikhani R, Ghasemi M, Navaei RA, 

Hashemi-Soteh MB. Correlation of–160c> an and–

347ga> G Polymorphisms in E-Cadherin Gene and 

Gastric Cancer in North of Iran. J Res Med Sci 2021; 

26(1): 3. 

2- Deng QW, He BS, Pan YQ, Sun HL, Xu YQ, GAO 

TY, et al. Roles of E-Cadherin (CDH1) Genetic 

Variations in Cancer Risk: A Meta-Analysis. Asian 

Pacific J Cancer Prevention 2014; 15(8): 3705-13. 

3- Anderson KS, Ramachandran N, Wong J, Raphael 

JV, Hainsworth E, Demirkan G, et al. Application of 

Protein Microarrays for Multiplexed Detection of 

Antibodies to Tumor Antigens in Breast Cancer. J 

Proteome Research 2008; 7(4): 1490-9. 

4- Wang Y, Qiu L, Jiang W, Chen M, He Z, Wang Y, et 

al. Genetic Variants in the Promoters of Let-7 are 

Associated with the Risk and Age at Onset of 

Ischemic Stroke: A Case Control Study. J Stroke 

Cerebrovasc Dis 2023; 32(4): 106998. 

5- Sirotina S, Ponomarenko I, Kharchenko A, 

Bykanova M, Bocharova A, Vagaytseva K, et al. A 

Novel Polymorphism in the Promoter of the 

CYP4A11 Gene Is Associated with Susceptibility to 

Coronary Artery Disease. Dis Markers 2018; 2018; 

5812802. 

6- Yu K, Zhang T, Li X. Genetic Role of CYP4A11 

Polymorphisms in the Risk of Developing 

Cardiovascular and Cerebrovascular Diseases. Ann 

Hum Genet 2018; 82(6): 370-81. 

7- Esteller M. Cpg Island Hypermethylation and 

Tumor Suppressor Genes: A Booming Present, a 

Brighter Future. Oncogene 2002; 21(35): 5427-40. 

8- Kerkel K, Spadola A, Yuan E, Kosek J, Jiang L, Hod 

E, et al.Genomic Surveys by Methylation-Sensitive 

SNP Analysis Identify Sequence-Dependent Allele-

Specific DNA Methylation. Nat Genet 2008; 40(7): 

904-8. 

9- Zhang D, Cheng L, Badner JA, Chen C, Chen Q, 

Luo W, et al. Genetic Control of Individual Differences 

in Gene-Specific Methylation in Human Brain. Am J 

Hum Genet 2010; 86(3): 411-9. 

10- Zhang S, Lu J, Zhao X, Wu W, Wang H, Lu J, et al. 

A Variant in the CHEK2 Promoter at a Methylation 

Site Relieves Transcriptional Repression and Confers 

Reduced Risk of Lung Cancer. Carcinogenesis 2010; 

31(7): 1251-8. 

11- Su KJ, Lin CW, Chen MK, Yang SF, Yu YL. Effects 

of EZH2 Promoter Polymorphisms and Methylation 

Status on Oral Squamous Cell Carcinoma 

Susceptibility and Pathology. Am J Cancer Res 2015; 

5(11): 3475. 

12- Kaushal R, Pal P, Alwell K, Haverbusch M, Flaherty 

M, Moomaw C, et al. Association of ALOX5AP with 

Ischemic Stroke: A Population-Based Case-Control 

Study. Hum Genet 2007; 121(5): 601-7. 

13- Shi Y, Xu L, Feng Q, Li A, Jia J, Xu Y, et al. Allele-

Specific Methylation Contributed by Cpg-SNP is 

Associated with Regulation of ALOX5AP Gene 

Expression in Ischemic Stroke. Neurol Sci 2018; 

39(10): 1717-24. 

14- Kang HG, Lee YH, Lee SY, Choi JE, Do SK, Hong 

MJ, et al. Genetic Variants in Histone Modification 

Regions are Associated with the Prognosis of Lung 

Adenocarcinoma. Sci Rep 2021; 11(1): 21520. 

 [
 D

O
I:

 1
0.

18
50

2/
ss

u.
v3

2i
5.

16
11

9 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
6-

30
 ]

 

                            10 / 14

http://dx.doi.org/10.18502/ssu.v32i5.16119
https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-6155-fa.html


 
 

 1403 هزداد، پٌج، شوبرُ سی ٍ دٍدٍرُ       هجلِ داًشگبُ ػلَم پششکی ٍ خذهبت بْذاشتی ـ درهبًی شْيذ صذٍقی یشد 

7813 CC BY-NC 4.0 

  ٍ ّوکبراىسزًقی  هزسببى هجيذ
 

15- Larsson L, Thorbert‐Mros S, Rymo L, Berglundh T. 

Influence of Epigenetic Modifications of the 

Interleukin‐10 Promoter on IL10 Gene Expression. 

Eur J Oral Sci 2012; 120(1): 14-20. 

16- Qingxu G, Yan Z, Jiannan X, Yunlong L. 

Association between the Gene Polymorphisms of 

HDAC9 and the Risk of Atherosclerosis and Ischemic 

Stroke. Pathol Oncol Res 2016; 22: 103-7. 

17- Yates CM, Sternberg MJ. Proteins and Domains 

Vary in their Tolerance of Non-Synonymous Single 

Nucleotide Polymorphisms (Nssnps). J Mol Biol 2013; 

425(8): 1274-86. 

18- Erdem L, Giovannetti E, G Leon L, Honeywell R, J 

Peters G. Polymorphisms to Predict outcome to the 

Tyrosine Kinase Inhibitors Gefitinib, Erlotinib, 

Sorafenib and Sunitinib. Cur Top Med Chem 2012; 

12(15): 1649-59. 

19- Hein DW. N-Acetyltransferase Single Nucleotide 

Polymorphisms: Emerging Concepts Serve as a 

Paradigm for Understanding Complexities of 

Personalized Medicine. Expert Opinion on Drug 

Metabolism & Toxicology 2009; 5(4): 353-66. 

20- Xie T, Zou Z, Liu C, Zhu Y, Xu Z, Wang L, et al. 

Front-Line Therapy in EGFR Exon 19 Deletion and 

21 Leu858Arg Mutations in Advanced Non-Small Cell 

Lung Cancer: A Network Meta-Analysis. Evid Based 

Complement Alternat Med 2021; 2021: 9311875. 

21- Polli A, Hendrix J, Ickmans K, Bakusic J, Ghosh M, 

Monteyne D, et al. Genetic and Epigenetic Regulation 

of Catechol-O-Methyltransferase in Relation to 

Inflammation in Chronic Fatigue Syndrome and 

Fibromyalgia. J Transl Med 2022; 20(1): 487. 

22- Pandolfo G, Gugliandolo A, Gangemi C, Arrigo R, 

Curro M, La Ciura G, et al. Association of the COMT 

Synonymous Polymorphism Leu136Leu and Missense 

Variant Val158Met with Mood Disorders. J Affect 

Disord 2015; 177: 108-13. 

23- Wang R, Sun X, Deng YS, Qiu XW. Effects of 

MDR1 1236C> T-2677G> T-3435C> T 

Polymorphisms on the Intracellular Accumulation of 

Tacrolimus, Cyclosporine A, Sirolimus and 

Everolimus. Xenobiotica. 2019; 49(11): 1373-78. 

24- Leuchter AF, McCracken JT, Hunter AM, Cook IA, 

Alpert JE. Monoamine Oxidase and Catechol-O-

Methyltransferase Functional Polymorphisms and 

the Placebo Response in Major Depressive Disorder. . 

J Clin Psychopharmacol 2009; 29(4): 372-7. 

25- Li Z, Chen L. Predicting Functional 

Consequences of Snps on Mrna Translation via 

Machine Learning. Nucleic Acids Res 2023; 51(15): 

7868-81. 

26- Jo BS, Choi SS. Introns: The Functional Benefits 

of Introns in Genomes. Genomics & Informatics 

2015; 13(4): 112. 

27- Zhang Y, Zeng X, Liu P, Hong R, Lu H, Ji H, et al. 

Association between FGFR2 (Rs2981582, Rs2420946 

and Rs2981578) Polymorphism and Breast Cancer 

Susceptibility: A Meta-Analysis. Oncotarget 2017; 

8(2): 3454-70. 

28- King SA. MPN-500 the Characteristics of Patients 

with Unprovoked Venous Thrombotic Events with 

JAK2 GGCC (46/1) Haplotype Treated in Tertiary 

Care Center in Saudi Arabia. Clinical Lymphoma 

Myeloma and Leukemia 2022; 22(2): S340-1. 

29- Nourolahzadeh Z, Houshmand M, Mohammad FM, 

Ghorbian S. Correlation between Lsp1 (Rs3817198) 

and Casc (Rs4784227) Polymorphisms and the 

 [
 D

O
I:

 1
0.

18
50

2/
ss

u.
v3

2i
5.

16
11

9 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
6-

30
 ]

 

                            11 / 14

http://dx.doi.org/10.18502/ssu.v32i5.16119
https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-6155-fa.html


 
 

 1403 هزداد، پٌج، شوبرُ سی ٍ دٍدٍرُ       هجلِ داًشگبُ ػلَم پششکی ٍ خذهبت بْذاشتی ـ درهبًی شْيذ صذٍقی یشد 

7814 CC BY-NC 4.0 

 ًَکلئَتيذی تک ّبی هَرفيسن پلی

… ّبی ایزاى شيَع چبقی در داًشجَیبى دختز داًشگبُ  

 

Susceptibility to Breast Cancer. Rep Bioch & Mol 

Biol 2020; 9(3): 291-6. 

30- Nair V, Sankaranarayanan R, Vasavada AR. 

Deciphering the Association of Intronic Single 

Nucleotide Polymorphisms of Crystallin Gene Family 

with Congenital Cataract. Indian J Ophthalmology 

2021; 69(8): 2064-70. 

31- Schweighofer N, Strasser M, Obermayer A, 

Trummer O, Sourij H, Sourij C, et al. Identification of 

Novel Intronic Snps in Transporter Genes Associated 

with Metformin Side Effects. Genes 2023; 14(8): 1609. 

32- Tran HT, Takeshima Y, Surono A, Yagi M, Wada H, 

Matsuo M. A G-To-A Transition at the Fifth Position of 

Intron-32 of the Dystrophin Gene Inactivates a Splice-

Donor Site both in Vivo and in Vitro. Mol Genet Metab 

2005; 85(3): 213-9. 

33- Subramaniyan S, Kuriakose BB, Mushfiq S, Prabhu 

NM, Muthusamy K. Gene Signals and Snps Associated 

with Parkinson’s Disease: A Nutrigenomics and 

Computational Prospective Insights. Neuroscience 

2023; 533: 77-95. 

34- Waheed N, Naseer M, Haider N, Suleman S, Ullah 

A. Whole Exome Sequencing Identified a Novel Splice 

Donor Site Variant in Interleukin 2 Receptor Alpha 

Chain. Immunogenetics 2023; 75(2): 71-9. 

35- Bajrami E, Spiroski M. Genomic imprinting. Open 

Access Maced J Med Sci 2016; 4(1): 181-4. 

36- Pidsley R, Fernandes C, Viana J, Paya-Cano JL, Liu L, 

Smith RG, et al. DNA Methylation at the Igf2/H19 

Imprinting Control Region is Associated with Cerebellum 

Mass in Outbred Mice. Mol Brain 2012; 5: 42. 

37- Hamzei B, Sheidaeian T, Bahadorzehi N, Sheibani P, 

Akbari M, Akbari S, et al. Involvement of Single 

Nucleotide Polymorphisms in Acute Lymphoblastic 

Leukemia Susceptibility. Gene Reports 2020; 21: 

100971. 

38- Rykova E, Ershov N, Damarov I, Merkulova T. 

SNPs in 3′ UTR miRNA Target Sequences Associated 

with Individual Drug Susceptibility. Int J MolSci 2022; 

23(22): 13725. 

39- Shi Y, Sun F, Cheng Y, Holmes B, Dhakal B, Gera 

JF, at al. Critical Role for Cap-Independent C-Myc 

Translation in Progression of Multiple Myeloma. Mol 

Cancer Ther 2022; 21(4): 502-10. 

40- Huang HT, Guo J, Xiang Y, Chen JM, Luo HC, 

Meng LQ, et al. A SNP in 5′ Untranslated Region of 

CD40 Gene is Associated with an Increased Risk of 

Ischemic Stroke in a Chinese Population: A Case-

Control Study. Genet Mol Boil 2017; 40: 442-9. 

41- Southam L, Rodriguez-Lopez J, Wilkins JM, 

Pombo-Suarez M, Snelling S, Gomez-Reino JJ, at al. 

An SNP in the 5′-UTR of GDF5 is Associated with 

Osteoarthritis Susceptibility in Europeans and within 

Vivo Differences in Allelic Expression in Articular 

Cartilage. Hum Mol Genet 2007; 16(18): 2226-32. 

42- Chan JJ, Tabatabaeian H, Tay Y. 3′ UTR 

Heterogeneity and Cancer Progression. Trends Cell 

Biol 2023; 33(7): 568-82. 

43- Li Y, Zeng Q, Qiu J, Pang T, Xian J, Zhang X. Long 

Non-Coding RNA UCA1 Promotes Breast Cancer by 

Upregulating PTP1B Expression Via Inhibiting Mir-

206. Cancer Cell Int 2019; 19: 275. 

44- Wu Y, Jia Z, Cao D, Wang C, Wu X, You L, at al. 

Predictive Value of Mir-219-1, Mir-938, Mir-34b/C, 

and Mir-218 Polymorphisms for Gastric Cancer 

Susceptibility and Prognosis. Dis Markers 2017; 2017. 

 [
 D

O
I:

 1
0.

18
50

2/
ss

u.
v3

2i
5.

16
11

9 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
6-

30
 ]

 

                            12 / 14

http://dx.doi.org/10.18502/ssu.v32i5.16119
https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-6155-fa.html


 
 

 1403 هزداد، پٌج، شوبرُ سی ٍ دٍدٍرُ       هجلِ داًشگبُ ػلَم پششکی ٍ خذهبت بْذاشتی ـ درهبًی شْيذ صذٍقی یشد 

7815 CC BY-NC 4.0 

  ٍ ّوکبراىسزًقی  هزسببى هجيذ
 

45- Calin GA, Cimmino A, Fabbri M, Ferracin M, 

Wojcik SE, Shimizu M, at al. Mir-15a and Mir-16-1 

Cluster Functions in Human Leukemia. Proc Natl 

Acad Sci USA 2008; 105(13): 5166-71. 

46- Weng YH, Yu WT, Luo YP, Liu C, Gu XX, Chen 

HY, Liu HB. Association between Mir-365 

Polymorphism and Ischemic Stroke in a Chinese 

Population. Front Neurol 2023; 14: 1260230. 

47- Allemailem KS, Almatroudi A, Alrumaihi F, 

Almansour NM, Aldakheel FM, Rather RA, et al. Single 

Nucleotide Polymorphisms (Snps) in Prostate Cancer: 

Its Implications in Diagnostics and Therapeutics. Am J 

Transl Res 2021; 13(4): 3868-89. 

48- Penna-Martinez M, Epp F, Kahles H, Ramos-Lopez 

E, Hinsch N, Hansmann ML, at al. FOXE1 Association 

with Differentiated Thyroid Cancer and Its 

Progression. Thyroid 2014; 24(5): 845-51. 

49- Adam Y, Samtal C, Brandenburg JT, Falola O, 

Adebiyi E. Performing Post-Genome-Wide Association 

Study Analysis: Overview, Challenges and 

Recommendations. F1000Res 2021; 10: 1002. 

50- Pomerantz MM, Ahmadiyeh N, Jia L, Herman P, 

Verzi MP, Doddapaneni H, at al. The 8q24 Cancer Risk 

Variant Rs6983267 Shows Long-Range Interaction 

with MYC in Colorectal Cancer. Nat Genet 2009; 

41(8): 882-4. 

51- MA Mohammed F, Rezaee khorasany AR, Mosaieby 

E, Houshmand M. Mitochondrial A12308G Alteration 

in Trna Leu (CUN) in Colorectal Cancer Samples. 

Diagn pathol 2015; 10: 115. 

52- Li Y, Beckman KB, Caberto C, Kazma R, Lum-

Jones A, Haiman CA, at al. Association of Genes, 

Pathways, and Haplogroups of the Mitochondrial 

Genome with the Risk of Colorectal Cancer: The 

Multiethnic Cohort. PloS one 2015; 10(9): e0136796. 

 

 [
 D

O
I:

 1
0.

18
50

2/
ss

u.
v3

2i
5.

16
11

9 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
6-

30
 ]

 

                            13 / 14

http://dx.doi.org/10.18502/ssu.v32i5.16119
https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-6155-fa.html


 
 

 Journal of Shahid Sadoughi University of Medical Sciences       Vol 32 | NO 5 | July 2024 

 7816 CC BY-NC 4.0 

Journal of Shahid Sadoughi University of Medical Sciences        Received: 31 Dec 2023 

Vol 32| NO 5 | July 2024              Accepted: 17 Mar 2024 

Single Nucleotide Polymorphisms: A Deep Consideration of Protein 

Sequence Variation 

 

Majid Marzban Sarnaghi
1، Deniz Farzad

1، Reza Gholikhani Darbroud
2، Zafar Gholinejad

*1
 

 

 
Review Article 

 

  
Introduction: Human genome consists of the three billion base pairs that has about one percent of 

genetic variation from one person to another، which determines physical، psychological، and 

susceptibility to diseases. Among the types of genetic diversity, single nucleotide polymorphisms are 

one of the most important genetic differences between two people. Single nucleotide polymorphism 

variation is located in the promoter region, exons، introns، untranslated regions and other 

Deoxyribonucleic acid (DNA) regions. While variation in the exon region can change susceptibility to 

diseases depending on whether it changes the protein structure or affects translation kinetics. Diversity 

in the promoter region can affect the interaction of genetic and epigenetic elements. Also، variation in 

the promoter region can affect the DNA methylation status. Polymorphic variation in the intron region 

can affect Messenger Ribonucleic acid splicing and the function of cis-regulatory elements. 

Polymorphic variation in the 5' Untranslated region، region causes a change in translation efficiency,، 
while a change in the 3' Untranslated region binds micro Ribonucleic acids to their position then affects 

the effects. In some cases، variations in Transfer Ribonucleic acid (tRNA) and Ribosomal ribonucleic 

acid (rRNA) affect the function of these regulatory cis elements. 

Conclusion: From a clinical point of view, a deep knowledge of this type of genetic variation can help 

the treatment process, manage patients and understand the prognosis based on these SNPs. Private or 

personalized medicine is also fundamentally based on genetic diversity. In this article, it was reviewed 

the types of single nucleotide genetic variation and presented examples of types of cancer, neurological 

and immunological diseases. 
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