
www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID

٣٢ 

  

  
  )۳۲-۴۰( ۹۳بهار  ۱شماره  ۱۱دوره 

 

  
  مقاله پژوهشي 

    

   ۱-كننده پلاسمينوژن در ژن مهاركننده فعال 4G/5Gمورفيسم  ارتباط پلي
)PAI-1 (با ترومبوز شرياني در عروق كرونر  

 
  ۶، محمد فرانوش۵، عبدالحميد باقري۴، احمدرضا شمشيري۳زاده ، ناصر اميري۲، بهزاد پوپك۱مريم سخته

  
  

  هچكيد
  سابقه و هدف 

ن انـواع آن انفـارکتوس   يکه از بـارزتر  يانيترومبوز شر يبرا يمتعدد يو اکتساب يمستعدکننده ارث يفاکتورها
اشـاره   PAI-1 4G/5Gسـم  يمورف يتوان به پل يمرتبط، م يکياز جمله عوامل ژنت .باشند ياست، مطرح موکارد يم

 ـ يهـا  يمـار يب سم بايمورف ين پليارتباط ا يبررس ،ن مطالعهيهدف از ا. کرد  ـ -يقلب از ترومبـوز   يناش ـ يعروق
  .بود يرانيدر افراد ا يدر عروق کرونر يانيشر

  ها روش مواد و
زن و  ۱۶مـرد و   ۴۵، شـامل  يمار مبتلا به ترومبوز در عروق کرونـر يب ۶۱ شاهد، -مطالعه موردک ي يبا طراح

  روشو بـا   PCRسـم بـه روش   يمورف ين پليزن از نظر ا ۱۸مرد و  ۷۴فرد اهداکننده سالم، شامل  ۹۲ن يچن هم
ARMS ها با برنامه  داده هيکل. ندشد يابيارزSPSS  ج يقرار گرفتنـد و نتـا   يل آماريه و تحليمورد تجز ۱۹نسخه

  .شدندسه يمشابه مقا يها هدست آمده با مطالعه ب
  ها يافته
و % ۹/۴۵، % ۶/۲۴ب يمار به ترتيدر گروه ب PAI-1ژن  يبرا 5G/5Gو  4G/4G ،4G/5G يها سميمورف يوع پليش
مـار و  يگروه ب انيم يسم مورد بررسيمورف يبود و از نظر پل% ۳۷و % ۴/۴۲، %۷/۲۰ز در گروه کنترل يو ن% ۵/۲۹

 ـخطـر مرسـوم نظ   يمشاهده نشـد، امـا در مـورد فاکتورهـا     يداراکنترل تفاوت معن ابـت،  ير فشـار خـون، د  ي
 ـم يدارادهنده تفاوت معن انجام شده نشان يها يبررس يگار و چاقي، مصرف سيدميپيپرليها ان گـروه کنتـرل و   ي
  ).=p ۰۰۱/۰(مار بوديب

  ينتيجه گير
ش اسـتعداد ابـتلا   يو افزا PAI-1در ژن  4G/4Gسم يمورف يان پليدهند م ينشان مج حاصل از مطالعه حاضر ينتا

  .وجود ندارد يت مورد مطالعه ارتباطيدر جمع يانيبه ترومبوز شر
  PAI-1، بيماري عروق قلبيوکارد، يان کرونر، انفارکتوس ميترومبوز شر :ات كليديكلم
  
  
  
  
  
  
  

  ۲۳/۲/۹۲: تاريخ دريافت 
  ۲۰/۵/۹۲: تاريخ پذيرش 

  
   ـ مركز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالي آموزشي و پژوهشي طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران كارشناس ارشد هماتولوژي -۱
۲- PhD هماتولوژي و بانك خون ـ استاديار دانشكده پيراپزشكي ـ واحد علوم پزشكي دانشگاه آزاد اسلامي ـ تهران ـ ايران  
۳- PhD  مركز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالي آموزشي و پژوهشي طب انتقال خون ـ تهران ـ ايراناستاديار ـ هماتولوژي و بانك خون  
۴- PhD  درماني تهران ـ تهران ـ ايران ،بهداشتيدندانپزشكي ـ دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي و خدمات مركز تحقيقات استاديار ـ اپيدميولوژي  
  درماني شهيد بهشتي ـ تهران ـ ايرانبهداشتي، متخصص قلب و عروق ـ استاديار مركز پزشكي، آموزشي و درماني شهيد مدرس ـ دانشگاه علوم پزشكي و خدمات  -۵
 :ايران ـ صندوق پستيـ تهران ـ ) ص(دانشيار دانشگاه علوم پزشكي ايران ـ بيمارستان حضرت رسول اكرمفوق تخصص خون و انكولوژي ـ : مؤلف مسؤول -۶

۱۱۵۷-۱۴۱۶۶   
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   مقدمه 
مهـم در مقابـل    يسم داخل ـيک مکاني ،زينوليبريستم فيس    

ک يــتينوليبريت فيــفعال. باشــد يمــي ترومبــوز داخــل عروقــ
نوژن يکننده پلاسم ن فعاليتعادل ب يجه برقراريدر نت يعروق

 t-pA = tissue-typeنوژن يپلاسـم  يه بـافت ي ـفعال کننده اول(

Plasminogen Activator ( کننـــده  و مهارکننـــده فعـــال
-PAI-1 = Plasminogen Activator Inhibitor(نوژنيپلاسـم 

واره عروق ساخته يهر دو جزء اشاره شده در د. باشد يم) 1
در  ينييدارنـد و بـا غلظـت پـا     يمه عمر کوتاهيشوند، ن يم

و ي نوژن بـافت يکننده پلاسم فعال. گردش خون حضور دارند
ــازياوروک  u-PA= urokinase-type Plasminogen(ينـ

Activator  وt-PA (ــدر ترک ــدولي ــا ترومبوم ــش  ،نيب ب نق
 يسـتم کرونـر  يجاد ترومبوز در سياز ا يريدر جلوگ يمهم

ــالايبنــابرا). ۱(دارنــد کننــده  مهارکننــده فعــال ين مقــدار ب
را  يترومبـوز در عـروق کرونـر    خطرتواند  ينوژن ميپلاسم

ان ي ـجهـت نشـان دادن ارتبـاط م    هـايي  همطالع). ۲(بالا ببرد
 يهـا  يمـار يو ب PAI-1جه بـالا بـودن   يز، در نتينوليبريپوفيه
علاوه مطالعـه بـر   ه ب). ۳، ۴(انجام شده است يعروق -يقلب
ا پس از انفـارکتوس  يو  ين صدريماران مبتلا به آنژيب يرو
 يک کمتريتينوليبريت فين افراد فعاليدهد ا يوکارد نشان ميم

در  PAI-1زان ي ـن ميچن ـ نسبت به افراد کنترل دارند و هـم 
 يبــر رو PAI-1ژن ). ۴(باشــد يهــا بــالاتر مــ آن يپلاســما

قـرار   Kb ۲/۱۲به طـول  ) q22تا  q21 يبازو( ۷کروموزوم 
-PAI ييغلظت پلاسما. اگزون است ۹ا يو  ۸دارد و شامل 

در منطقـه   يمتعدد يها سميمورف ير پليتواند تحت تاث يم 1
ع تـک  يسم شـا يمورف يمانند پل. ردين ژن قرار گيپروموتور ا

 ـ ۶۷۵ن که يگوان ۵ا يو  ۴ يباز الا دسـت نقطـه   جفت باز ب
ن بار توسط داسون ياول يباشد و برا يم يشروع همانندساز

 PAI-1 ).۵(شـرح داده شـد   ۱۹۹۲و همکـارانش در سـال   

4G/5G قـرار   يک ـيژنت يهـا  سـم يمورف يجزء آن دسته از پل ـ
ش اسـتعداد ابـتلا بـه    يشود سبب افزا يرد که تصور ميگ يم

). ۶(شودوکارد يچون انفارکتوس م هم يانيشر يترومبوزها
 PAI-1غلظـت   ،گوت باشنديهموز 4Gلل آ يکه برا يافراد

اسـت کـه    يدرصد بالاتر از افراد ۲۵خونشان  يدر پلاسما
ن افـراد  يشود ا يگوت باشند و تصور ميهموز 5Gلل آ يبرا
  ر ـروق کرونـوز در عـد ترومبـرل مستعـراد کنتـش از افـيب

 ).۷(هستند

 ـبا حجـم نمونـه کـم و ز    هايي هتاکنون مطالع      اد و هـم ي
نشـان دادن   يا بـرا ي ـدر نقاط مختلف دن ييزهاين متاآناليچن

 يهـا  انيسم و وقـوع ترومبـوز در شـر   يمورف ين پليارتباط ا
 هـاي  هبا توجه بـه فقـدان مطالع ـ  . انجام شده است يکرونر

 ـارتبـاط ا  يران، مطالعه حاضر با هدف بررس ـيدر ا يکاف ن ي
  .  انجام شد يان کرونريترومبوز در شرسم و وقوع يمورف يپل
  

   ها روشمواد و 
ــه     ــورد  مطالع ــوع م ــده از ن ــام ش ــوده و  -انج ــاهد ب ش

نفـر کـه    ۶۱فرد سـالم و   ۹۲از دو گروه شامل  يريگ نمونه
انجـام   ،شده بودند يکرونر قلب يها انيدچار ترومبوز در شر

کننـده بـه    ن اهداکنندگان سـالم مراجعـه  يگروه اول از ب. شد
زن بـا   ۱۸مـرد و  ۷۴(سازمان انتقـال خـون انتخـاب شـدند    

 نـد بود يو گروه دوم شامل افراد) سال ۵/۵۱ي ن سنيانگيم
به  يوگرافيآنژ يجهت بررس يم درد قفسه صدريکه با علا

د مدرس تهران ارجـاع شـده   يمارستان شهيبخش کت لب ب
در عـروق کرونـر    يانيبودند و در تمام موارد ترومبوز شـر 

نفـر زن   ۱۶نفر مـرد و  ۴۵(ه بودد شداييت يرافوگيتوسط آنژ
 ـها بـا رعا  يريگ ه نمونهيکل). سال ۵/۵۸ي ن سنيانگيبا م ت ي

ل فــرم شــامل يــ، پــس از تکمينکيهلســ ين اخلاقــيمــواز
و اطلاعات سلامت فرد و خانواده توسط  يمشخصات فرد

. مـار انجـام شـد   يتوسط ب ينامه اخلاق تيکارشناس و رضا
 K2EDTAتر خون با ضد انعقـاد  يل يليم ۳نمونه گرفته شده 

  .بود
کوت، از  يباف يک پس از جداسازيژنوم DNA استخراج    

انجــام شــد و  Salting Outهــا بــر اســاس روش  تيلکوس ـ
مـورد خـوانش و    nm ۲۶۰ استخراج شده در DNAغلظت 
 ـژنوتا يبررس. قرار گرفت يفيکنترل ک  يهـا بـرا   پ نمونـه ي

 PCR = Polymeraseبه روش  PAI-1 4G/5Gسم يمورف يپل

Chain Reaction )ARMS(  انجـام   ياختصاص آغازگرهايبا
  . شد
هـر   يطور جداگانه و بـرا ه هر نمونه ب يدو واکنش برا    
باشـد   يب م ـين ترتيل باندها به اينحوه تشک. لل انجام شدآ

توسط واکـنش بـا دو    bp۲۵۷ ک باند کنترل در منطقه يکه 
  جاد يرک اـت مشتـن دسـييرل و پاـت کنتـالا دسـب آغازگر
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فاقد  4Gواکنش  يو برا bp۱۳۶ باند  يدارا 5Gواکنش  يکه برا 5G/5G)(نمونه نرمال : ١.  4G يواکنش برا:  5G  .b يواکنش برا : a :١شکل
گوت ينمونه هتروز: ٣. است bp۱۳۶  باند يدارا4G واکنش  يو برا فاقد باند 5Gواکنش  يکه برا (4G/4G)گوتينمونه هموز: ٢.باند است

)4G/5G  (باند  يهر دو واکنش دارا يکه براbp ۱۳۶ باند  يها دارا همه نمونه. استbp ۲۵۷باشند يکنترل م  .  
  

  PCRمورد استفاده در واكنش  آغازگرهاي: ١جدول 
  

 PCRمورد استفاده در واكنش  آغازگرهايتوالي 

 AAG CTT TTA CCA TGG TAA CCC CTG 3′ GT ′5  بالا دست كنترل

 G ۴  5′ AGA GTC TGG ACA CGT GGG GA 3′بالا دست اختصاصي 

 G ۵  5′ AGA GCT TGG ACA CGT GGG GG 3′بالا دست اختصاصي 

  TGC AGC CAG CCA CGT GAT TGT CTA 3′  G3′ ′5  پايين دست مشترك

  
 ياختصاص ـ آغازگرهايجه واکنش ين در نتيچن هم. شود يم

قابل  136bp در منطقه ين دست، باندييمشترک پا آغازگرو 
گـوت  يکه هموز ييها نمونه يبرا). ۱شکل (باشد يم يابيرد

4G/4G 257دو بانـد   ،باشندbp  136وbp   4در واکـنشG  و
اگر نمونـه  . شود يمشاهده م 5Gدر واکنش  257bpک باند ي

ــوت يهموز ــد   5G/5Gگ ــد دو بان در  136bpو  257bpباش
مشــاهده  4Gدر واکــنش  257bpک بانــد يــو  5Gواکــنش 

گـوت  يکـه نمونـه هتروز   يشـود و بـالاخره، در صـورت    يم
4G/5G ــد   ،باشــد ــر دو بان ــر دو واکــنش ه  و 257bpدر ه
136bp ربيونيتوسط شرکت  آغازگرهاه يکل). ۸(وجود دارند 

  .)۱جدول (د شدنديتول
 µL ۲۵ يدر حجـم کل ـ  PCRمواد مؤثره در هر واکـنش      

 PCR )X۱۰( ،MgCl2 )μM ۱( ،dNTP  )μMشــامل بــافر  

 pMو ) ۱(، DNA ng) ۱۰۰ (Uمــرازيپل  DNAمي، آنــز)۲/۰
و کنترل  ياختصاص آغازگراز هر  µL ۵/۰(آغازگراز هر  ۱۰

  .بود) ن دستييمشترک پا آغازگراز  µL ۱بالا دست ، و 
 ۵مدت ه بگراد  درجه سانتي ۹۵پس از دناتوره کردن در     
بـه   DNAه دو رشته، قطعـات  يقه به منظور باز شدن اوليدق
ــا درجــه  ۹۴ کل شــامليســ ۳۲: ر شــدنديــب تکثيــن ترتي

بـه  گـراد   درجـه سـانتي   ۵/۶۴ه، يثان ۳۵به مدت گراد  سانتي
. هي ـثان ۳۰بـه مـدت   گـراد   درجه سانتي ۷۲ه و يثان ۳۰مدت 
 ـک مرحله طويسپس   ۷۲قـه در  يدق ۵بـه مـدت    يسـاز  لي

 آغازگرهـاي با توجه به شباهت (انجام شدگراد  درجه سانتي
بــا بــه حــداقل رســاندن زمــان      5G و 4G ياختصاصــ

ن يچن هم مراز ويپل DNAم يالگو و آنز DNA، يساز ليطو
  در هر . شد يساز نهيط بهيواد شراـا و مـان دمـيام گرادـانج

  
bp ۱۰۰۰  
  

bp ۵۰۰  
  
  
  

bp ۱۰۰  

  
bp ۲۵۷  

  
bp ۱۳۶  
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  بررسي فاكتورهاي خطر به طور جداگانه در دو گروه بيمار و كنترل: ۱جدول 
  

تعداد كنترل   نتايج  متغيرها
  )درصد(

  تعداد بيماران
  )درصد(

نسبت 
 p value  %۹۵فاصله اطمينان   شانس

 ۳۳/۰  ۳۲/۰-۴۸/۱  ۶۸/۰  )۸/۷۳( ۴۵  )۴/۸۰( ۷۴  مرد  )مرد بودن(جنسيت

 ۱۱/۰  ۸۷/۰-۰۶/۴  ۸۸/۱  )۳/۸۳( ۴۹  )۵/۶۸( ۶۳  سال ۵۰ ≥  سن

 ۱۶/۰  ۸۱/۰-۶۶/۳  ۷۲/۱  )۵/۲۹( ۱۸  )۶/۱۹( ۱۸ ٣٠ ≥  شاخص توده بدني

  ۰۰۱/۰ <  ۰۳/۲-۵۲/۱۱  ۸۴/۴  )۴/۳۴( ۲۱  )۸/۹( ۹   هايپرليپيدمي
 ۰۰۱/۰ <  ۴۱/۶-۴۵/۵۰  ۹۸/۱۷  )۸/۵۰( ۳۱  )۴/۵( ۵   پرفشاري خون

 ۰۰۱/۰ <  ۸۲/۲-۰۹/۲۰  ۵۲/۷  )۴/۳۴( ۲۱  )۵/۶( ۶   ديابت

 ۰۰۱/۰ <  ۸۳/۱-۴۲/۹  ۱۵/۴  )۱/۳۶( ۲۲  )۱۲( ۱۱   مصرف سيگار

 ۰۰۱/۰ <  ۷۲/۱-۰۵/۷  ۴۸/۳  )۲/۴۹( ۳۰  )۷/۲۱( ۲۰   سابقه خانوادگي

PAI 

5G/5G ۳۴ )۳۷(  ۱۸ )۵/۲۹(  ۱     

4G/5G ۳۹ )۴/۴۲(  ۲۸ )۹/۴۵(  ۳۶/۱  ۸۷/۲-۶۴/۰  ۴۳/۰ 

4G/4G ۱۹ )۷/۲۰(  ۱۵ )۶/۲۴(  ۴۹/۱  ۶۲/۳-۶۱/۰  ۳۸/۰ 

4G ۷۷ )۵۷(  ۵۸ )۴۳(  ۱     
 5G ۱۰۷ )۶/۶۲(  ۶۴ )۴/۳۷(  ۷۹/۰  ۲۶/۱-۵/۰  ۳۳/۰ فركانس آللي

  
ن ييگوت تعيگوت و هتروزيکنترل هموز ز ازين يکار يسر
ژل آگـارز   يبر رو PCRمحصول ) .شده استفاده شد يتوال
  . شد يزيآم د رنگيوم برومايديدرصد الکتروفوزر و با ات ۲

ک بـر اسـاس مشـاهدات و    يللآو  يپيع ژنوتين توزييتع    
. صـورت گرفـت   مجـذور کـا  آزمايش ها توسط  سه آنيمقا

و بـا فاصـله   ) OR(نسـبت شـانس  ان يارتباطات با ب يبررس
ن نسـبت شـانس   ييتع يبرا. گزارش شد) CI% (۹۵نان ياطم

 ـ يز متغيب از آناليل شده به ترتيخام و تعد صـورت  ه رهـا ب
ز چنــد  يو آنــال ) Simple logistic regression(جداگانــه 

بـا در نظـر گـرفتن    ) Multiple logistic regression(رهي ـمتغ
 -ي قلب ـ يهـا  يمـار يب يخطر مرسوم بـرا  ير فاکتورهايسا

   .)SPSS ۱۹ :افزار مورد استفاده نرم(استفاده شد يعروق
  

  ها يافته
،  PAI-1در پروموتــور ژن  4G/5Gسـم  يمورف يپل ـ يبـرا     

 شـدند م يتقس 5G/5Gو  4G/4G  ،4G/5Gافراد به سه دسته 
لـل  آوع ين ش ـيچن مار و سالم، هميها در گروه ب ع آنيتوزو 

4G  5وG دام ـک ـ چـي ـورد هـدر م ـ .)۱جـدول  (بررسي شد
  .مار و سالم مشاهده نشدين دو گروه بيب يدارالاف معنـاخت

آناليز رابطه تمام متغيرها با بيماري به صورت يك جا؛ به : ۲جدول 
عبارتي نسبت شانس گزارش شده در اين جدول براي ساير متغيرها 

  . تعديل شده است
  

نسبت   متغير
  شانس

فاصله اطمينان 
۹۵%  p-value 

 ۹۴/۰  ۲۵/۰-۶۸/۳  ۹۵/۰  جنسيت

 ۰۰۲/۰  ۰۴/۱-۲۰/۱  ۱۲/۱  سن

 ۶۲/۰  ۴۲/۰-۳۱/۴  ۳۵/۱  شاخص توده بدني

 ۰۰۷/۰  ۶۰/۱-۵۱/۱۹  ۵۸/۵  هايپر ليپيدمي

  ۰۰۱/۰ <  ۴۱/۷-۴/۱۲۱  ۹۸/۲۹  پر فشاري خون
  ۰۳/۰  ۱۸/۱-۳۲/۱۷  ۵۲/۴  ديابت

  ۰۰۱/۰ <  ۰۴/۳-۸۱/۳۲  ۹۹/۹  مصرف سيگار
  ۰۴/۰  ۰۵/۱-۸۷/۹  ۲۲/۳  سابقه خانوادگي

PAI-1 ۱۲/۱  ۵۸/۳-۳۵/۰  ۸۵/۰  
  

 يعنـوان فاکتورهـا  ه ک که بيدموگراف يها يژگيو يبرخ    
 ي، خصوصاً گرفتگيعروق -يقلب يها يماريخطر در مورد ب

پر يابت، هايباشند شامل سن، فشار خون، د يها مطرح م رگ
 يمـورد بررس ـ  يگار و سابقه خـانوادگ ي، مصرف سيدميپيل

www.sid.ir


www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID

  
  
  
  

 مريم سخته و همكاران                                                                              ۱-كننده پلاسمينوژن در ژن مهاركننده فعال 4G/5Gمورفيسم  پلي

 

٣٦ 

 

 ـ يمـار يرهـا بـا ب  يتـک متغ  ز رابطه تـک يآنال(گرفتندقرار  ه ب
 ـصورت جداگانه  ه در ـ، ک ـ)Simple logistic regressionا ي

  معنادارياختلاف  ،مار و سالمين دو گروه بـيوارد بـه مـهم
  .)p=()۱۰ ،۹ ۰۰۱/۰(وجود داشت

در دو گـروه مشـابه، امـا     ين شاخص تـوده بـدن  يانگيم    
 ـ ۳۰ يبـالا  BMI يدرصد افراد دارا شـتر  يمـاران ب ين بيدر ب

ــود ــدول(ب ــم). ۲ج ــ ه ــاليچن  Multiple logisticز ين آن

regression )صـورت  ه ب يماريرها با بيز رابطه تمام متغيآنال
ر يسا يگزارش شده برا يهاORکه  هز انجام شدين) جا کي

  .)۲جدول (شده است )Adjust(ليرها تعديمتغ
  

  بحث
ــال     ــده فع ــم مهارکنن ــده پلاس ــ ،(PAI-1)نوژن يکنن ن ياول

باشد کـه از   ينوژن در خون ميک پلاسميولوژيزيمهارکننده ف
ش آن يو افـزا  استبرخوردار  يا ژهيک وينقش پروترومبوت

سـم  يمورف يپل ـ). ۱۱(ل به ترومبوز شـود يتواند سبب تما يم
4G/5G  در پروموتــور ژن کدکننــدهPAI-1  ،توانــد بــر  يمــ

 رو دانشمندان نيد، از ان در خون مؤثر باشين پروتئيزان ايم
 ـارتبـاط ا  يرا بر آن داشته تا به بررس ـ سـم و  يمورف ين پل ـي

ــزا ــوز شــر ياف ــه ترومب ــتلا ب ــو ور يانيش اســتعداد اب  يدي
 ۶۲نفر شامل  ۱۵۳ يدر مطالعه حاضر به بررس .)۶(بپردازند

 PAI-1 سـم در ژن يمورف يفرد سـالم از نظـر پل ـ   ۹۲مار و يب
دهنده عـدم ارتبـاط آن    جه حاصل، نشانيپرداخته شد که نت

 هاي هد مطالعيدر عروق کرونر بوده و مؤ يانيبا ترومبوز شر
ز ين يگريمشابه د هاي هچند مطالع هر .)۱۲، ۱۳(مشابه است

 ـان ژنوتاي ـدهنـده وجـود ارتبـاط م    انجام شده که نشـان  پ ي
4G/4G هسـتند  در عـروق کرونـر   يانيو وقوع ترومبوز شر 

)۱۵ ،۱۴.(  
سـم  يمورف يدست آمـده در پل ـ ه ب يپيع ژنوتيتوز يالگو    

4G/5G ژن  يبراPAI-1  ،مار و کنتـرل بـا   يت بيدر دو جمع
ان يجا به ب نيدر ا ، لذاباشد يباً مشابه ميا تقرياغلب نقاط دن

 طور که در جـدول  همان .)۳جدول (پرداخته شدها  تفاوت
 ـان افـراد سـالم توز  ي ـدر م ،شـود  يمشاهده م ۳  يپيع ژنـوت ي
که در  هايي هدر مطالعه حاضر با مطالع 5G/5Gسم يمورف يپل

 و کـره انجـام گرفتـه متفـاوت     سوئد، هنـد  ونان،يت يجمع
  .)۱۴، ۱۶-۱۸(دارد يبالاترباشد و شيـوع  مي

 ز بـا مطالعـه در تـونس و کـره    ين 4G/4Gپ يع ژنوتيتوز    
در تـونس   تـر و  عيب که در کره شاين ترتي، به ابودمتفاوت 

 4G/5Gپ ي ـژنوت. )۱۵، ۱۸(برخوردار است يوع کمترياز ش
 ـکـه در ا  هـايي  هباً با همـه مطالع ـ يتقر نيز ن جـدول مـورد   ي

تر و در  عيشا ونانيقرار گرفته مشابه بوده و تنها در  يبررس
  .)۱۶، ۱۷(برخوردار است يوع کمترياز ش هند
و  يعروق ـ -يقلب ـ يهـا  يمـار يببـه  ان افراد مبـتلا  يدر م    

در مطالعــه  5G/5Gپ يــع ژنوتيــتوزوکــارد، يانفــارکتوس م
 ه وي ـباً مشابه بوده و تنها با ترکيتقر ها هر مطالعيحاضر با سا

 بـالاتر  %۳/۱۳و  %۲/۱۵ب ي ـو بـه ترت  اسـت سوئد متفاوت 
  .باشد يم

 ـي ـاز کشـور ترک  تنهـا  4G/4Gپ ي ـع ژنوتيتوز     طـور  ه ه ب
، ۱۹، ۲۰(تر است نييسوئد پا و نيبالاتر و از چ يريچشمگ

متفاوت اسـت کـه بـه     هيز تنها با ترکين 4G/5Gع يتوز. )۱۴
  .)۱۹(باشد يتر م نييپا %۶/۲۹زان يم

 يتواننــد در متفــاوت بــودن الگــو يمــ يمــوارد متعــدد    
ا ي ـدر نقـاط مختلـف دن   هـا  هدست آمده از مطالعه ب يپيژنوت

تـوان بـه کوچـک بـودن      يعنوان مثال مه ب. )۲۰(دنمؤثر باش
مار و کنتـرل  يانتخاب گروه با نوع يت مورد مطالعه و يجمع

ورود افـراد بـه    يکه برا يطين شرايچن هم. )۲۱(اشاره کرد
مختلـف   هـاي  هدر مطالع ،شود يمار در نظر گرفته ميگروه ب

 ـعلا يتنهـا وجـود برخ ـ   يمـثلاً در بعض ـ  .متفاوت است م ي
وکـارد  يتنها وقوع انفـارکتوس م  يو در بعض يعروق -يقلب

ر يــان زيــن ميــدر ا .)۲۲، ۲۳(در نظــر گرفتــه شــده اســت
 ين بار دچار حمله قلبياول يکه براي مانند افراد ييها گروه
 ـ يهـا ي ريکه درگي ا افرادياند و  شده ک رگ، دو رگ و ي

طور مکـرر دچـار   ه که ب يا کسانيرا دارند و  يسه رگ قلب
  .)۲۰-۲۵(نيز وجود دارنداند،  شده يحمله قلب

در  يمتفـاوت  يهـا  ز مـلاک يگروه کنترل ن يعلاوه براه ب    
شده به  يتوان به افراد بستر ينظر گرفته شده که از جمله م

اشـاره   يعروق ـ -ير از مشـکلات قلب ـ يغه ل گوناگون بيدلا
 ـ   ين ها همطالع ياريدر بس. کرد ه ز تنهـا اهداکننـدگان خـون ب

 )ماننـد مطالعـه حاضـر   (اند عنوان موارد کنترل انتخاب شده
)۲۷-۲۰(.      

  شتر سالم بودن افرادياحتمال ب ،نتخابن نوع ايد اياز فوا    
  يمراحل ،خون يرا قبل از اهداـيز تـي اسـر جسمـاز نظ 
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  هاي مشابه به درصد مقايسه مقادير گزارش شده در دو گروه بيمار و كنترل در مطالعه حاضر و ساير مطالعه: ۳جدول 
  

  بيمار  كنترل
  4G/4G 4G/5G  5G/5G  4G/4G  5G/5G  4G/5G  
  ۵/۲۲  ۴۰ ۵/۳۷  ۱/۳۲  ۸/۴۵  ۱/۲۲  )۲۰(چين
  -  -  -  ۱۸  ۶۰  ۲۲  )۱۶(يونان
  ۳۵  ۴۹  ۱۶  ۳/۲۰  ۵/۴۰  ۲/۳۹  )۱۸(كره
  -  -  -  ۸/۲۹  ۴۹  ۲/۲۱  )۲۴(ايران
  -  -  -  ۴۹  ۲۲  ۲۹  )۲۵(هند
  -  -  -  ۹/۳۶  ۶/۴۵  ۵/۱۷  )۲۶(لبنان

  ۴/۳۴  ۵/۳۷  ۹/۲۷  ۳۵  ۴۱  ۲۴  )۲۷(پاكستان
  ۲۰  ۱/۵۱  ۹/۲۸  ۵/۳۲  ۸/۵۴  ۷/۱۲  )۱۵(تونس
  ۳/۱۴  ۵/۷۵  ۲/۱۰  -  -  -  )۱۹(تركيه
  -  -  -  ۳۸/۲۵  ۲۶/۵۰  ۳۶/۲۴  )۲۸(ايتاليا
  ۵/۲۲  ۵/۵۱  ۲۶  ۲/۲۳  ۹/۴۹  ۹/۲۶  )۲۹(آمريكا
  ۲/۱۶  ۸/۴۰  ۴۳  ۲۰  ۵۴  ۲۶  )۱۴(سوئد

  ۵/۲۹  ۹/۴۵  ۶/۲۴  ۳۷  ۴/۴۲  ۷/۲۰  مطالعه حاضر
  

مربوط بـه سـلامت    يها و پرسش يعموم هاي هنيشامل معا
و  يسن يها تيمحدود يا از طرفـام. دـگذرانن يرا م يردـف

  . دينما يجاد ميا يجنس
ز تنهـا افـراد مسـن و در محـدوده     ين ها همطالع يدر برخ    
تنهـا جوانـان و کودکـان مـورد      يسال و در بعض ۵۰ يبالا

 يهـا  تين محـدود يچن هم. )۲۳-۲۹(اند قرار گرفته يبررس
 ـ. شود يز مين يت جنسيجاد محدوديسبب ا يسن عنـوان  ه ب

رد، ي ـسال صورت گ ۵۰ يافراد بالا يمثال اگر مطالعه بر رو
ي افـت در حـال  يش خواهد يتعداد زنان نسبت به مردان افزا

 ـ ها همطالع ياريکه مرد بودن در بس  ـعنـوان  ه ب ک فـاکتور  ي
شناخته شـده   يعروق -يقلب يها يماريابتلا به ب يخطر برا

  .)۲۵-۲۹(است
 ـکه ذکر شد علاوه بر ا يليبا توجه به دلا      ـکـه توز  ني ع ي
در مناطق مختلـف متفـاوت    اد شده،يسم يمورف يپل يپيژنوت

 يهـا  يمـار يارتبـاط آن بـا ب   يجه حاصل از بررسياست، نت
 هـاي  هدر مطالع ـ نيـز وکـارد  يو انفـارکتوس م  يعروق -يقلب

 ـاز ا. )۱۹-۲۹(باشـد  مـي  متفاوت ،گوناگون  ـي ر ژن يثان رو ت
PAI-1 و  يکرونـر قلب ـ  يهـا  انيجـاد ترومبـوز در شـر   يبر ا

  و از سال  دارد دـيترد ايـج ،يـعروق -يـقلب ياـه يماريب

  
شـده،   يسـم معرف ـ يمورف ين پل ـين بار اياول يکه برا ۱۹۹۲

 ــ ــاکنون مطالع ــاي هت ــ ه ــا  يدر زم يمختلف ــاط آن ب ــه ارتب ن
ن يچن ـ هـم  ،يقلب ـ يهـا  و سکته يعروق -يقلب يها يماريب

  . )۸(ه استشدانجام  يديور يترومبوزها
ــدر ا     ــر ارز ي ــلاوه ب ــه ع ــن مطالع ــيژنت يابي ــايک ر ي، س

-يقلب ـ يهـا  يمـار يجـاد ب يا يخطر مرسوم بـرا  يفاکتورها
 ـوکارد مورد ارزيو انفارکتوس م يعروق و  گرفتـه قـرار   يابي

، ۱۵، ۱۸، ۲۱-۲۳(شـده اسـت  سـه  يمشابه مقا هاي هبا مطالع
 ـاز ا يحاک يابين ارزيجه حاصل از اينت. )۱۲ ن اسـت کـه   ي

 ،يعروق ـ -يقلب ـ يها يماريجاد بيابت در ايفشار خون و د
، يدمي ـپيپرليشـوند و ها  ين فاکتور خطر محسوب ميتر مهم

در  يخـانوادگ و سـابقه  ) مرد بودن(تيگار، جنسيمصرف س
شـاخص تـوده    بالا بودن سن و. قرار دارند يبعد يها رتبه
ک فاکتور خطر محسوب شود يعنوان ه تواند ب يز مين يبدن

  .برخوردار است يت کمتريه از اهمياما نسبت به بق
  

  گيري نتيجه
ان ي ـجه گرفت که ميتوان نت يبا توجه به مطالعه حاضر م    
ش استعداد ابـتلا  يو افزا PAI-1در ژن  4G/5Gسم يمورف يپل
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وجود  يت مورد مطالعه ارتباطيدر جمع يانيبه ترومبوز شر
موجـود در   ينـژاد  -يل وجـود تنـوع قـوم   ياما به دل. ندارد

ت کشـور  ي ـجـه را بـه کـل جمع   ين نتيتوان ا يکشورمان، نم
شتر لازم يتعداد نمونه ب يبر رو ها هم داد و انجام مطالعيتعم

مرسوم مشـخص   يخطر اکتساب يفاکتورها يبا بررس .است
خـون   يا، پر فشارير نقاط دنيز مانند سايشد در کشورمان ن

گـر  يداشـته و د  يـي زا يمـار ين سهم را در بيشتريابت بيو د
علاوه ه ب. رنديگ يقرار م يبعد يها خطر در رتبه يفاکتورها
ت مورد مطالعه نسـبت  يدر جمع يتوده بدنشاخص سن و 
ش استعداد ابتلا بـه   يدر افزا يسهم کمتر ،ها هر مطالعيبه سا

  .داشتند يکرونر قلب يها انيترومبوز در شر
  

    تشكر و قدرداني
 يارشد همـاتولوژ  ينامه کارشناس انيحاصل پا مقالهن يا    

 يو پژوهش ـ يآموزش ـ يقات مؤسسه عاليمصوب مرکز تحق
قـات  يله از مرکـز تحق ين وس ـيبد. باشد يطب انتقال خون م

طـب انتقـال    يپژوهش يآموزش يعالانتقال خون و مؤسسه 
انتقـال خـون تهـران،     يا گـاه منطقـه  ين، پايچن ـ خون و هم

وند، يپ يشگاه تخصصيد مدرس تهران و آزمايمارستان شهيب
 ـن پروژه مـا را  يکه در انجام ا يژه بخش مولکوليوه ب  ياري

  .مينمودند کمال تشکر را دار
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Abstract 
Background and Objectives 
Several hereditary and acquired risk factors for thrombosis are known. Among the genetic 
factors, PAI-1 4G/5G polymorphism can be noted. This study was done to investigate the 
association of 4G/5G polymorphism in PAI-1 gene and thrombosis in coronary arteries. 
 
Materials and Methods 
Sixty one patients with the history of thrombosis in coronary arteries and 92 healthy blood 
donors participated as the control in our study. After DNA extraction from leucocytes based on 
the selective detergent-mediated DNA precipitation from crude lysate, PCR was performed 
using ARMS technique. Single and multivariate analyses were applied to adjust for potentially 
confounding factors using SPSS 19 software. The data were also compared with those of the 
other similar studies. 
 
Results 
The results showed 61 patients with history of coronary artery thrombosis for PAI-1 with the 
values of 24.6%, 45.9%, and 29.5% for 4G/4G, 4G/5G, and 5G/5G, respectively; the values for 
92 healthy blood donors were evaluated to be 20.7%, 42.2%, and 37% in order. The 
polymorphism studied was not significantly different between cases and controls. Single and 
multivariate analyses show a significant difference for the conventional risk factors for 
coronary artery disease between patients and healthy controls (P value: 0.001). 
 
Conclusions   
We found no association between arterial thrombosis and the 4G/4G genotype for PAI-1 gene 
in Iranian population of the current study. 
 
Key words: Coronary Thrombosis, Myocardial Infarction, Coronary Artery Disease, PAI-1 
 
 
 
Received: 13 May 2013 
Accepted: 11 Aug 2013 

 
 

Correspondence: Faranoush M., MD. Pediatrics Hematologist-Oncologist. Associate Professor of Rasoul Akram 
Hospital, Iran University of Medical Sciences. 
P.O.Box: 14166-1157, Tehran, Iran. Tel: (+9821) 88605151; Fax: (+9821) 88601580 
E-mail: faranoush47@yahoo.com 

 
 
 

Sci J Iran Blood Transfus Organ 2014; 11(1): 32-40 

Original Article 

www.sid.ir

