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ژن فاكتور نكروز تومور آلفا از  (UTR'3) 3'به منظور بررسي چند شكلي ناحيه اگزون چهارم و ناحيه غير كدشونده 
و واكنش هاي خون استخراج از نمونه DNA .أس گوسفند ماكويي به صورت تصادفي خونگيري به عمل آمدر 90

 فاكتور نكروز تومور آلفاژن   UTR '3جفت بازي ناحيه اگزون چهارم و 273اي پلي مراز جهت تكثير قطعه زنجيره
 PCRالكتروفورز محصولات . ستفاده شدهاي منفرد براي تعيين ژنوتيپ اروش تفاوت فرم فضايي رشته. انجام گرفت

در مجموع در گوسفندان مورد مطالعه سه . بر روي ژل آكريل آميد انجام شد كه بيانگر چندشكلي اين جايگاه بود
هاي ژنوتيپي در فراواني .بدست آمدند 1777/0و  3556/0، 4667/0هاي به ترتيب با فراواني REو  EE  ،OEژنوتيپ 

هاي مشاهده شده روي صفات اثر ژنوتيپ. واينبرگ را نشان دادند -انحراف از تعادل هارديجايگاه مورد مطالعه 
داري با وزن تولد و ميانگين افزايش وزن روزانه از تولد تا ، ارتباط معنيTNFαهاي رشد نشان داد كه ژنوتيپ

و ميانگين افزايش وزن روزانه از  لدوزن تو، EEكه افراد داراي ژنوتيپ نشان داد ها مقايسه ميانگين. شيرگيري دارند
بين  .هاي ديگر دارندنسبت به ژنوتيپ) كيلوگرم در روز 224/0و  كيلوگرم 32/4به ترتيب (تولد تا شيرگيري بالاتري 

 .نشد يافتي دارمعني با ساير صفات، ارتباط TNFαهاي ژنوتيپ

 هاي كليدي واژه
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   مقدمه
در . پاي بلند است داراي بدن كشيده و دست وماكويي، گوسفند 

ها، پوزه، اين نژاد رنگ بدن سفيد يكدست و در اطراف چشم
هاي اختصاصي سياه وجود ها لكهانتهاي قلم دست و پا و گوش

گوسفندان اعضاي بدن آن عضلاني و داراي خصوصيات  .دارد
پرورش اين نژاد، نواحي شمالي محل اصلي . باشدگوشتي مي

 .)Khaldari 2003(. باشدغربي ميآذربايجان آذربايجان شرقي و 
كه تركيبي از اطلاعات ژنتيك مولكولي  انتخاب به كمك نشانگر 

تواند باعث باشد، مينظر ميهاي فنوتيپي صفت موردو داده
 Israel)شود  ژنتيكي حيواناتافزايش صحت انتخاب و پيشرفت 

and Wellr 2002) .صفات بخش مهمي از عنوان  صفات رشد به
هاي اقتصادي در پرورش گوسفند مطرح هستند و چنانچه روش

توان بكار گرفته شود، مي بهبود اين صفاتمناسبي براي  نژاديبه
قابل  طوره گوشتي را بهاي خصوص نژاد و به اتعملكرد حيوان

هاي اصلي برنامه فاهديكي از اتوجهي افزايش داد كه اين امر، 
براي  . (Yazdi et al. 1997)باشدمي كشورنژادي در  اصلاح

ثر در رشد حيوان و وم هايرسيدن به اين هدف، شناسايي ژن
امري ضروري بررسي ميزان اثرات آنها بر روي صفات اقتصادي، 

ترين اصلي ،(TNFα١)ژن فاكتور نكروز تومور آلفا  .رسدنظر مي به
هاي التهابي حاد در مواجهه با عفونت با اسخميانجي شيميايي پ

زا و مسئول هاي عفونتمنفي و ساير ميكروبهاي گرمباكتري
ترين منبع توليد اصلي .هاي حاد استدر عفونت بروز پاسخ ايمني

TNFαترين اي هستند و مهمهستهخوار تكهاي بيگانه، سلول
 ساكاريد وپليها، ليپمحرك آزادسازي اين سيتوكين از ماكروفاژ

بار در  ين پروتئين اولينا (Farid-Hoseyni et al. 2001)است 
 .(Carswell et al. 1975) كشف شد كارسولتوسط  1975سال 

 اينترون است 3اگزون و  4داراي  TNFαكننده پروتئين ژن كد
(Darlay et al. 2011).  مشخص شده كهTNFα  قادر است همانند

و به  (Vilcek and Palombella 1992)فاكتور رشد عمل كند 
. (Sugarman et al. 1985)عنوان تكثير دهنده سلولي بكار رود 

ها، فاكتورهاي رشد تواند تعدادي از سيتوكينمي TNFαهمچنين 
 Adachi et al. 1992; Hattori). هاي آنها را تحريك كند و گيرنده

                                                            
1 Tumor Necrosis Factor alpha 

et al. 1993; Schmiegel et al. 1993 (. ن ژTNFα د در گوسفن
 ٢(مجموعه اصلي سازگاري بافتي  ژني مكان در IIIناحيه كلاس 

(MHC قرار گرفته است  20وي كروموزوم ر(Dukkipati et al. 

2006 b).  چندين مطالعه، ارتباط بينMHC  و مقاومت يا
 Dukkipati et)اند حساسيت به بيماري در گوسفند را نشان داده

al. 2006 a) .ر نقش اصلي ه بعلاوMHC  ،در سيستم ايمني ميزبان
با صفات توليدي، توليدمثلي و رشد نيز  MHCهاي ارتباط ژنوتيپ

 Stear et al. 1989; Ye)شده است  شناسايي گوسفند، بز و گاودر 

et al. 2003; Sheikh et al. 2006; Geldermann et al. 2006) .
با صفات وابسته به رشد و افزايش  TNFαارتباط چندشكلي ژن 

 Uysa)ن در خوك، موش، ميمون و انسان نشان داده شده است وز

et al. 1997; Pihlajamaki et al. 2003; Szydlowski et al. 
2011; Gray et al. 2011(. كه بافت چربي  نشان داده هاپژوهش

است و ميزان بيان اين سيتوكين با  TNFαيكي از منابع مهم توليد 
 .(Daniel et al. 2003)يابد ميدر گوسفندان افزايش  وزنافزايش 
هاي مختلف گوسفند اطلاعات كمي در مورد چندشكلي در نژاد

گوسفند توسط  TNFα، ژن 1990در دهه . دارد وجود TNFαژن 
ها در دو اين توالي. شد يابيسه گروه مختلف تكثير و توالي

گوسفند، كدكننده  TNFαمطالعه كاملاً مشابه بودند كه در آنها ژن 
 157اسيدي و يك پروتئين بالغ آمينو 76گر والي هدايتيك ت
 Young et al. 1990; Green and Sargan 1991) اسيدي بودآمينو

توالي كه در سومين مطالعه بدست آمد مشابه دو بررسي قبلي   .(
گر بود آمينه در توالي هدايتاستثناي اينكه فاقد يك اسيد بود، به

(Nash et al. 1991) . مطالعه، چندشكلي ژن در يكTNFα 
با استفاده از روش تفاوت فرم  Rasa و Latxaهاي گوسفندان نژاد
مراز اي پليهاي منفرد مبتني بر واكنش زنجيرهفضايي رشته

(PCR-SSCP٣) ناحيه غير كد شونده  بررسي شد و سه جهش در
'3 (3' UTR) ها در يك حذف و اين جهش. اين ژن گزارش شد

با هم اختلاف داشتند و  (SNP٤)نوكلئوتيدي يك چندشكلي تك 
 ها با اين جهش. هيچ تفاوتي در توالي آنها در دو نژاد پيدا نشد

TNF*01) 64حذف نوكلئوتيد( ،TNF*02 )حذف نوكلئوتيدهاي 

                                                            
2 Major Histocompatibility Complex 
3 Polymerase Chain Reaction- Single Strand Conformation 
  Polymorphism 
4 Single Nucleotide Polymorphism  
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-توصيف شده) 248در نوكلئوتيد  SNP( TNF*03و ) 200- 202

ي چندشكلمحققان ديگري، . (Alvarez-Busto et al. 2004) اند
كروماتوگرافي مايع با كارايي بالا تحت روش  را با TNFαژن 

بررسي كردند  Charollaisدر گوسفند نژاد  (dHPLC١) حرارت
در  نشدندچندشكلي در اين جايگاه ژني  اما موفق به شناسايي

 ، چندشكليمنتشر شده در بانك ژن cDNAتوالي  صورتي كه
A>G 3را در ناحيه' UTR  آنها اين  حله بعد،در مر. پيشنهاد كرد

 شناسايي كردند TspRIچندشكلي را با آنزيم محدود كننده 
(Darlay et al. 2011) .يابي نواحي مطالعات در خصوص مكان

در گاو نشان داده كه  (QTL)ژنومي كنترل كننده صفات كمي 
داري با لوكوز گاوي ، ارتباط معنيTNFαهاي ژن چندشكلي

(Konnai et al. 2006; Yudin et al. 2006; Bojarojc-Nosowicz 
et al. 2011)، پستان ورم(Xu et al. 2010) و وقوع اولين تخمك-

در . دارند (Shirasuna et al. 2011)گذاري پس از زايمان 
با صفات رشد و بيماري  TNFαگوسفند، ارتباط چندشكلي ژن 

 طبق مطالعات انجام شده، تكنيك. است بررسي شده محدودبطور 
PCR-SSCP ژن  شناسايي چندشكلي برايTNFα ر گوسفند د

تا  .(Alvarez-Busto et al. 2004)مناسب ارزيابي شده است 
در  TNFα، هيچ گزارشي مبني بر وجود چندشكلي در ژن بحال

 لذا اهداف اين پژوهش. بين گوسفندان ايران ارائه نشده است
 و TNFαژن  UTR '3و  4شناسايي چندشكلي اگزون شامل 
هاي فنوتيپي صفات هاي احتمالي با دادهبي ارتباط چندشكليارزيا

   .باشدرشد در جمعيت گوسفندان ماكويي مي
  

   هامواد و روش
  گيرينمونه 

گوسفندان نژاد از رأس  90هاي خون نمونهاز ، پژوهشدر اين 
 د و پرورش گوسفند ماكويي واقع درماكويي مركز اصلاح نژا

 .استفاده شد ،ه و ركورد بودندشجر يكه داراشهرستان ماكو 
 هاياز وريد وداجي توسط لوله وتصادفي صورت ه گيري بنمونه

هاي خون تا نمونه. انجام گرفت EDTAحاوي ماده ضد انعقاد 
 گراد نگهداريدرجه سانتي - 20در دماي  DNAزمان استخراج 

  .شدند

                                                            
1 Denaturing High-Performance Liquid Chromatography 

 DNAاستخراج 

اده از كيت ليتر خون كامل با استفميلي 2/0از  DNAاستخراج  
و مطابق دستورالعمل  (Fermentas, EU)ژنومي  DNAاستخراج 

استخراج شده با  DNAكيفيت و كميت . صورت گرفت كيت
 استفاده از روش اسپكتروفتومتري و ژل آگارز يك درصد تهيه

 45مولار تريس بازي، ميلي 45شامل 0.5X(  TBE)( شده با بافر
) 8برابر  pHبا  EDTAلار موميلي يكمولار اسيد بوريك و ميلي

  .حاوي اتيديوم برومايد، ارزيابي شد
 (PCR) مرازاي پليواكنش زنجيره

با استفاده از يك جفت آغازگر اختصاصي پيشنهاد شده توسط 
Alvarez-Busto et al. (2004)  جفت بازي شامل  273يك قطعه

با استفاده از  TNFαژن  UTR '3و ناحيه  4قسمتي از ناحيه اگزون 
-′5ها تكثير شد كه توالي آغازگر PCRواكنش 

CTGCCGGAATACCTGGACTA-3′ و ovTNF-C2 :5′-

TCCAGTCCTTGGTGATGGTT-3′ بود.  
استفاده، با استفاده از نرم افزار  صحت توالي آغازگرهاي مورد

Amplifx گرفت قرار مورد تأييد (Jullien 2008) . واكنشPCR  در
ميلي  dNTP 25/1ميكروليتر  4ميكروليتر، شامل  25حجم نهايي 

ميكروليتر از هر  5/0ميلي مولار،  MgCl2 50مولار، يك ميكروليتر 
ميكروليتر بافر  5/2ميكرومولار،  25ها با غلظت يك از آغازگر

PCR  ميكروليتر آنزيم 5/0برابر،  10با غلظت Taq 4مراز و پلي 
با نظر  تكثير قطعه مورد. شد ژنومي انجام DNAميكروليتر از 

به مدت  C94˚سازي اوليه در دماي استفاده از يك مرحله واسرشته
چرخه  35دقيقه و سپس مرحله اصلي تكثير به تعداد  5
ثانيه، دماي اتصال  45به مدت  C˚94واسرشته سازي در دماي (

 45به مدت  C˚72 ثانيه و دماي تكثير 45به مدت  C˚56 هاآغازگر
دقيقه با استفاده  10به مدت  C˚72 و يك دماي تكثير نهايي) ثانيه

 Master cycler (Eppendrof, Germany) رلاز دستگاه ترموسايك
پس از انجام واكنش . شد استفاده DNAجهت گسترش زنجيره 

روي ژل آگارز دو درصد PCR ، محصولات اي پلي مراززنجيره
ساعت  دوولت به مدت  80حاوي اتيديوم برومايد با ولتاژ 

-قطعه تكثير شده با استفاده از دستگاه ترانس .الكتروفورز شدند

اندازه براي تشخيص . شد برداريسلوميناتور مشاهده و عك
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 )ايران -سيناژن( بازيجفت 100شده از نشانگر  قطعات تكثير
  .شد استفاده
 SSCPروش 

، ابتدا محصولات SSCPبه روش  PCRبراي تجزيه محصولات 
PCR، ميكروليتر از  دوور براي اين منظ. اي شدندتك رشته

شامل ( SSCPميكروليتر بافر بارگذاري  8با  PCRمحصول 
بلو مولار، بروموفنل EDTA (pH=8) 02/0 ،درصد 95فرماميد 

مخلوط شد و به ) درصد 05/0و گزيلن سيانول  درصد 05/0
-درجه سانتي 95دقيقه در دستگاه ترموسايكلر با دماي  5مدت 

سرعت به روي يخ منتقل  ها بههگراد قرار داده شد و سپس نمون
ه هاي مكمل ممانعت بشدند تا از به هم چسبيدن دوباره رشته

ها براي مشاهده ژنوتيپ. (Mousavizadeh et al. 2009)عمل آيد 
متر و از سانتي 20×18×1/0از دستگاه الكتروفورز عمودي به ابعاد 

 Shojaei et) درصد استفاده شد 8ساز ژل آكريلاميد غيرواسرشته

al. 2010) .مدت به ولت و  200ها در ژل آكريلاميد با ولتاژ نمونه
 TBE (0.5 X)گراد و با بافر درجه سانتي 18ساعت در دماي  سه

براي . ها الكتروفورز شدندجهت مشاهده تفاوت موجود در نمونه
آميزي نيترات نقره استفاده شد ها از روش رنگمشاهده ژنوتيپ

(Herring et al. 1982).  
  تجزيه و تحليل آماري

هاي جمعيتي توسط شاخص گيري تنوع درونمعمولاً اندازه 
تي ي، هتروزيگوس(Ho)شده  مرسوم نظير هتروزيگوسيتي مشاهده

انتظار نااريب يا شاخص  هتروزيگوسيتي مورد، (He)انتظار مورد
و شاخص شانون ) تنوع ژني(متوسط هتروزيگوسيتي ، (Nei)نئي 

(I) هاي آللي و براي برآورد فراواني. گيردمي ي قرارمورد بررس
-ژنوتيپي، شاخص هتروزيگوسيتي، اندازه مؤثر آللي و آزمون مربع

 Yeh et)شد  استفاده 31/1نسخه  PopGene32كاي از نرم افزار 

al. 1999)  كه در آن شاخص هتروزيگوسيتي بر اساس رابطه تنوع
بودن دو آلل كه  به صورت احتمال متفاوت (Nei 1973)ژني ني 

  :شودشود، محاسبه ميمي تصادفي از يك جمعيت گرفته   طور به 
(H = 1- Σi Pi 

2) 
تعداد ( ثر آلليواندازه م. امين آلل است iفراواني  Piكه به طوري

 Kimuraبر اساس رابطه  )ثر در تنوع درون جمعيتوهاي مآلل

and Crow (1979)  و شاخص اطلاعاتي شانون )I( نگر كه بيا

 Lewontin and بر اساس منبع ميزان تنوع در جمعيت است،

Hubby (1966)   I = - Σi pi ln(pi)بدست آمدند.  
- ي ارزيابي اثر ژنوتيپبرا. باشدمي ln(n) برابر Iكه حداكثر مقدار 

  :بر صفات رشد از مدل آماري زير استفاده شد TNFαهاي ژن 
Yijklmn = µ  + LSi + YBj +Gk+Sexl +Agem+ eijklm 

Yijklmn(  ،مقدار صفت براي هر دامµ( ،ميانگين جامعه LSi( اثر 
امين سال  jاثر ثابت  )YBj، )تيپ تولد(امين چگونگي تولد  iثابت

امين  lاثر ثابت ) Sexl ،مين ژنوتيپا  kاثر تصادفي )Gkتولد، 
به ) بر حسب روز(امين سن ركوردگيري  mاثر  )Agem، جنس

   ).خطاي آزمايش(اثرات باقيمانده  )eijklm، عنوان متغير همراه
عوامل تيپ تولد، سال تولد و جنس دام در تمامي صفات مورد 

سن مادر، فصل  ات مادري،داري نشان دادند و اثربررسي اثر معني
داري نداشتند و تولد و ماه تولد در هيچ كدام از صفات اثر معني

هاي وزن ركوردات مورد بررسي شامل صف .انددر مدل وارد نشده
، وزن  (W6)ماهگي 6، وزن  (WW)وزن از شيرگيري ،(BW) تولد

ميانگين افزايش وزن  ، (W12)ماهگي 12، وزن  (W9)ماهگي 9
و ميانگين افزايش وزن  (ADG3) روزانه از تولد تا شيرگيري

علاوه بر . بودند  (ADG6) روزانه از شيرگيري تا شش ماهگي
ي مربوط به صفات رشد، اطلاعات مربوط به جنس و هاركورد

نيز در دسترس بودند كه ) عنوان عوامل ثابت به(سن ركوردگيري 
اين اطلاعات در طي پنج سال يعني . در مدل آماري وارد شدند

تجزيه و تحليل . شده بودندآوري جمع 1385 - 1389هاي سال
 SAS) شد انجام SAS 9.1 افزار آمارينرمبا استفاده از ها از داده

Institute Inc 2004) .ماهگي 9هاي صفت وزن سازي دادهنرمال 
انجام شد  Box-Coxبا روش  كه از توزيع نرمال برخوردار نبودند

 Transregو رويه  SAS 9.1 افزاركه در اين روش با كمك نرم
ك بدست آورده شد، سپس با كم(λ)  ابتدا يك مقدار به نام لامبدا

  :دشها نرمال ادهفرمول زير د
X(n)=(xλ) -1/λ 

 .باشدداده غير نرمال مي Xداده نرمال شده و  X(n)كه در آن 
مورد  SAS 9.1نرم افزار  GLMتوسط رويه بررسي،  صفات مورد

 دانكنبا استفاده از آزمون  مقايسات ميانگين. قرار گرفتند تجزيه
  .انجام شد
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    نتايج و بحث
مراز به منظور اطمينان از ي پليابعد از انجام واكنش زنجيره

دو ، از ژل آگارز TNFαاز ژن ) bp 273(شده  صحت قطعه تكثير
شود، فقط مي مشاهده 1همانطور كه در شكل .شد درصد استفاده

و بدون باند اضافي به دست آمد كه حاكي از  bp 273يك باند 
هاي حاصل تجزيه و تحليل باند. ها استاختصاصي بودن آغازگر

-درصد و رنگ 8ساز آكريلاميد غيرواسرشتهلكتروفورز با ژل از ا

، منجر به شناسايي SSCPنقره با استفاده از روش  آميزي با نيترات
). 2شكل(د شسه الگوي باندي متفاوت در جمعيت مورد مطالعه 
ها با استفاده از ملاك تشخيص و نحوه نامگذاري و تعيين ژنوتيپ

در اين  .شد انجام et al. (2004)  Alvarez-Bustoنتايج مطالعه
اي رشتهتك PCR، با استفاده از الكتروفورز محصولات پژوهش

. آلل شناسايي شدند 3ژنوتيپ و  SSCP ،3شده براساس روش 
و  3556/0، 4667/0ترتيب  به RE و EE ،OEهاي فراواني ژنوتيپ

 1778/0، 7333/0ترتيب  به R و E ،O هايو فراواني آلل 1777/0
آمده نشان داد كه ت نتايج بدس). 1جدول(محاسبه شد  0889/0و 

 4667/0و  7333/0هاي ترتيب با فراواني به EE و ژنوتيپ Eآلل 
سه  Alvarez-Busto et al. (2004) .داراي بيشترين فراواني بودند

در گوسفندان  TNFαژن   UTR '3و  4جهش در ناحيه اگزون 
نوع  5منجر به شناسايي  كردند كه گزارش Rasa و Latxaنژادهاي 
براي اين  Eو  O ،R آلل سهو  RE و OO، RR، OR، OEژنوتيپ 
دست آمد تقريباً مشابه  نتايجي كه از مطالعه حاضر به. ناحيه شد

- هبود ب Alvarez-Busto et al. (2004)نتايج گزارش شده توسط 
 سهشناسايي شد ولي  E و O ،Rآلل  3كه در اين مطالعه نيز طوري
مشابه نتايج آنها ولي  OEو  REيپ بدست آمد كه دو ژنوتيپ ژنوت

اين تفاوت در نوع و تعداد . متفاوت از نتايج آنها بود EEژنوتيپ 
مربوط به تفاوت در پتانسيل ژنتيكي نوع  ممكن است هاژنوتيپ

شده از  گرفته هايودن تعداد نمونهب كوچك، مطالعه نژادهاي مورد
و همچنين به دليل اجراي  ضرجمعيت ماكويي در مطالعه حا

گونه  كه هيچ البته از آنجا. باشد هاي اصلاحي و مهاجرتبرنامه
در گوسفند  Alvarez-Busto et al. (2004)ي غير از مطالعه پژوهش

  اين  ي دركافتوان مقايسات شكل فوق گزارش نشده، نمي به
 ر در ديگ هاي تلاش . نمود صادر   قطعي نظر  و   داد  انجام  مورد

در  PCR-RFLPروش  انندهاي ديگر مگوسفند با استفاده از روش
در مطالعه  dHPLCو روش  Engwerda et al. (1996) پژوهش

Darlay et al. (2011)  براي شناسايي چندشكلي در ژنTNFα 
 طور كه نتايج مطالعه حاضر و مطالعهاست، ولي همان ناموفق بوده

Alvarez-Busto et al. (2004) ان داد، روش نشPCR-SSCP مي-

 ناسبدر گوسفند م TNFαچندشكلي ژن  شناساييتواند براي 
هاي مطالعه شده نمونهآزمون مربع كاي انجام شده بر روي . باشد

، عدم برقراري تعادل هاردي ـ واينبرگ را از لحاظ در اين پژوهش
-Alvarezيج انت با كه مخالف) ≥P 05/0(نشان داد  TNFαژن 

Busto et al. (2004) شده در گله  عدم تعادل مشاهده. بود
 به دليل كوچك بودن اندازه نمونه مورد تواندگوسفند ماكويي مي

انتخاب  جهش و زننده تعادل، نظير بررسي و وجود عوامل برهم
 .هاي اصلاحي در جمعيت مورد بررسي باشددليل اجراي برنامه به

در . ثر استوم يكي از خصوصيات نشانگر مولكولي، تعداد آلل
، تعداد آلل TNFαمطالعه از ژن  گوسفند ماكويي در جايگاه مورد

محاسبه  73/1برابر  (Ne)ثر وو تعداد آلل م سهبرابر  (Na)واقعي 
 تواند نشانهمديگر مي اين دو عدد بهنزديكي مقادير شد كه 

ها در ايجاد چندشكلي و تنوع ژنتيكي بالا دهنده كارايي خوب آلل
برآورد  4251/0 پژوهشتظار در اين ان وزيگوسيتي موردهتر. باشد

كه مقدار هتروزيگوسيتي مورد انتظار گزارش شده  طوريه د بش
 و Latxaبراي گوسفندان  Alvarez-Busto et al. (2004)توسط 

Rasa هتروزيگوسيتي شاخص ني، . بود 519/0و  480/0ترتيب  به
 5333/0، 4227/0ترتيب برابر  و شاخص شانون به مشاهده شده

شد كه حاكي از تنوع ژنتيكي نسبتاً بالاي اين  برآورد 7497/0و 
توجه به اين نكته . )2جدول( باشدمي TNFαجمعيت از نظر ژن 

قدرت ضروري است كه در صورت كاهش تنوع ژنتيكي، 
چندشكلي . (Barker 1994)يابد هاي ژنتيكي كاهش ميانتخاب

در چندين مطالعه، . ه استاين ژن در ساير حيوانات بررسي شد
هاي مختلف گاو و در نواحي در نژاد TNFαچندشكلي ژن 

 سهآلل و  دومختلفي از اين ژن بررسي شده است كه همگي 
 Yudin et)ژنوتيپ مختلف براي اين جايگاه ژني بدست آوردند 

al. 2006; Xu et al. 2010; Bojarojce-Nosowicz et al. 2011; 
Shirasuna et al. 2011) 
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قطعه ( PCRمحصولات  2-10هاي ، چاهك)سيناژن، ايران( bp 100نشانگر مولكولي  يكچاهك . شده بر روي ژل آگارز دو درصدبارگذاري PCRمحصولات  -1شكل
  .TNFαژن ) جفت بازي 273

  

  
  .درصد 8ژل آكريلاميد  روي بر ر گوسفندان ماكوييد TNFα مشاهده شده ژن SSCPالگو هاي مختلف  -2شكل

  
  .باشدمي 028/0 هاخطاي استاندارد فراواني .در گوسفندان ماكوييTNFα شده براي ژن كاي مشاهدههاي آللي و ژنوتيپي و آزمون مربعفراواني -1جدول

χ2 هافراواني ژنوتيپ هافراواني آلل  

R O E RE  OE  EE  
*61/11  0889/0  1778/0  7333/0  1777/0  3556/0  4667/0  

  
  در گوسفندان ماكويي TNFαهاي تنوع ژنتيكي ژن پارامتر -2جدول

 شاخص شانون شدههموزيگوسيتي مشاهده شدههتروزيگوسيتي مشاهده انتظارهموزيگوسيتي مورد انتظارهتروزيگوسيتي مورد Neiهتروزيگوسيتي 

4227/0 4251/0 5749/0 5333/0 4667/0  7497/0 

  
ي است كه همانند فاكتور هاييكي از سيتوكين TNFαاز آنجا كه  

-، ژن آن مي(Vilcek and Palombella 1992)كند رشد عمل مي

هاي انتخابي جهت بررسي صفات مرتبط با رشد تواند يكي از ژن
  هاي فنوتيپي در مطالعه حاضر، نشان داد تجزيه و تحليل داده. باشد

  

  داري روي صفات ثير معنيات TNFαهاي حاصل از ژن ژنوتيپكه 
افزايش ميانگين ماهگي و  12و  9، 6هاي ن شيرگيري، وزنوز

نداشت اما روي صفت وزن  ماهگي 6وزن روزانه از شيرگيري تا 
  اثر معني، وزن روزانه از تولد تا شيرگيري  افزايشميانگين تولد و 

  

www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID



  و همكاران پريسا بياباني    ...احيه نچهارم و اگزون  احيهشكلي ن چندبررسي ارتباط    
 

 1392 زمستان/4شماره / تمشهدوره / ژنتيك نوين 371

 

  
  در گوسفند ماكويي) عيارم انحراف ± ميانگين(براي صفات رشد  TNFαهاي مختلف ژن ژنوتيپ مقايسه ميانگين -3جدول 

  ژنوتيپ   )كيلوگرم(ت صف

  EE)42 ( OE)32 ( RE)16 ( 

32/4±1/0 وزن تولد a 22/0±14/4 ab 14/0 ± 07/4 ab 

39/24±25/1 وزن شيرگيري a 36/1±47/21 a 1/0 ± 95/18  a 

ماهگي 6وزن   25/2±75/30 a 09/1±66/30 a 89/0 ± 8/28 a 

ماهگي 9وزن   8/1±6/38 a 1/1±35/39 a 19/1 ± 33/38 a 

ماهگي 12وزن   9/2±9/41 a 1/1±2/24 a 9/2 ± 8/40  a 

224/0±04/0 ميانگين افزايش وزن روزانه از تولد تا شيرگيري a 06/0±181/0 ab 03/3 ± 176/0 ab 

ماهگي 6ميانگين افزايش وزن روزانه از شيرگيري تا   002/0±078/0 a 003/0±082/0 a 001/0 ± 097/0 a 

  .اعداد داخل پرانتز، تعداد دام است. درصد پنجدار در سطح احتمال در هر رديف هر دو ميانگين با حروف لاتين غيرمشابه، معني*
  

دليل اين امر احتمالاً به دليل  ).3جدول(داشت  )>05/0P(داري 
تيپ تولد، سال تولد و جنس دام باشد كه در صفات مورد  اثرات
ها نشان داد مقايسه ميانگين. ي اثر معني داري نشان دادندبررس
افزايش داراي بيشترين ميانگين وزن تولد و  EEهاي با ژنوتيپ دام

و  كيلوگرم 32/4ترتيب  به( وزن روزانه از تولد تا شيرگيري
داراي كمترين  REبا ژنوتيپ هاي دام و )در روز كيلوگرم 224/0

 به( زن روزانه از تولد تا شيرگيريافزايش وو  وزن تولد ميانگين
نسبت به ) كيلوگرم در روز 176/0و  كيلوگرم 07/4ترتيب 
 EEبا توجه به عملكرد بالاي ژنوتيپ . هاي ديگر هستندژنوتيپ

در  EEژنوتيپ  احتمالاًها، ت نسبت به ديگر ژنوتيپادر اين صف
همچنين مشاهده شد كه  .ثر باشدوت در گوسفند مابهبود اين صف

. نيست دارها معنيبا ساير ژنوتيپ EEختلاف ژنوتيپ ا
و ارتباط آنها با صفات مرتبط با رشد و  TNFαهاي ژن چندشكلي

در . است چاقي يا افزايش وزن در ساير حيوانات نيز بررسي شده
جمله  صفات چاقي از بر TNFαژن  وتيپييك مطالعه، اثر تنوع ژن

بدون چربي و ضريب افزايش وزن روزانه، ميزان توليد گوشت 
هاي مختلف خوك بررسي شد و ارتباط تبديل غذايي در نژاد

   TNFα ژن اندازراهدر ناحيه  SNPبين صفات چاقي و   داريمعني
(g.6464 C>T)  دار دهد اين ارتباط معنيمي  كه نشان آمد  بدست 

  هاي مختلف خوك استاين ژن در نژاد اندازراه ناحيه مربوط به
.(Szydlowski  et al.  2011)  Gray  et al.  (2011)   نشان دادند

 ,SNP (-809G, -756A, -352C, -322A, +1285T نوع 8كه 

+2133T, +2362A, +2405)  در ژنTNFαداري با ، ارتباط معني
دور ، (BMI)جمله شاخص توده بدني  صفات وابسته به چاقي از
. دارند Vervetهاي در ميمون) >05/0P(كمر و كلسترول پلاسما 

در انسان نيز چندين مطالعه، ارتباط چاقي يا افزايش وزن را با يك 
بررسي كردند و  TNFα (G-308A)ژن  اندازراهدر ناحيه  SNPنوع 

 ندداد با چاقي نشان SNPداري را بين اين تفاوت معني
.(Hermann et al. 1998; Brand et al. 2001; Dalziel et al. 

2002; Pihlajamaki et al. 2003).  بر روي  حاضر پژوهشنتايج
ه بوده ب قبلي هايپژوهشگوسفند ماكويي تا حدودي مشابه با 

روي  TNFαنيز اثر چندشكلي ژن  حاضر پژوهشكه در  طوري
اثر چندشكلي . دار بودمعنيروزانه قبل از شيرگيري افزايش وزن 

ررسي در مطالعات قبلي ب هاوزناين ژن روي وزن تولد و ساير 
سيستم  بربا توجه به نقش اصلي اين جايگاه ژني . نشده است

 ممكن است حاضر،  پژوهششده در  دار مشاهدهمعني اثر   ايمني،

 گوسفندان دارايها در مقاومت به بيماري بين علت تفاوتبه 
 رشد  تواند روي عملكردباشد كه مي  TNFα  هاي مختلفژنوتيپ
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ارتباط چندشكلي  (Geldermann et al. 2006). ثر باشدوافراد م
هاي ديگر نيز با صفات رشد در گوسفند ماكويي بررسي شده ژن

چندشكلي ژن ميوستاتين را در  Farhadian et al. (2012). است
الگوي  4بررسي كردند و  PCR-SSCPگوسفند ماكويي با روش 

ارتباط اين . بدست آوردند )BC و AD ،AC ،AE(ژنوتيپي مختلف 
ها با صفات رشد بررسي شد و آشكار شد كه اين پژنوتي

كه با  )>05/0P(داري دارند ها با وزن تولد ارتباط معنيژنوتيپ
 Tahmoorespur et al. (2011). مطابقت داردنتايج مطالعه حاضر 

هاي ژني كالپين و گيرنده آندروژني بررسي چندشكلي جايگاه با
3β ر گوسفند بلوچي با برآورد شده صفات رشد د با ارزش ارثي

موفق به شناسايي سه الگوي  PCR-SSCP روش استفاده از
، كه مشابه پژوهش مختلف شدند  BB)و AB, AA (ژنوتيپي 

هاي ارثي داري با ارزشهاي كالپين رابطه معنيحاضر ژنوتيپ
در  Shojaei et al. (2010). برآورد شده با صفت وزن تولد داشتند

ژن لپتين در گوسفند كرماني به  پژوهشي با بررسي چندشكلي
الگوي مختلف ژنوتيپي  10موفق به شناسايي  PCR-SSCPروش 
در شناسايي  PCR-SSCPتوان گفت تكنيك لذا مي .شدند

در گوسفندان بومي كشور موفق و كارآمد بوده ژنوتيپي چندشكلي 
هزينه و مناسب در بررسي چندشكلي و به عنوان روشي كم

با توجه به نتايج  .شودكشور توصيه مي نوتيپي در گوسفندانژ
هاي مورد استفاده در بدست آمده در پژوهش حاضر، تعداد نمونه

رسد، لذا بهتر است در مطالعات اين پژوهش كافي به نظر نمي
و ارتباط چندشكلي آن با صفات رشد از  TNFαآينده در مورد ژن 

هاي عيتهاي بزرگتري جهت تعميم نتايج آنها به جمتعداد نمونه
در مجموع، انجام مطالعاتي از اين . مورد بررسي استفاده شود

گيري قاطع و تواند به يك نتيجههاي بيشتر ميدست با تعداد نمونه
و صفات  TNFαهاي ژن قابل اتكايي در زمينه ارتباط چندشكلي

رشد منجر شود و در كنار فاكتورهاي رشد ديگر به معرفي يك 
 .ثر بر صفات رشد كمك نمايدنشانگر ژنتيكي جديد مؤ

 
 
 
 
  
  

  سپاسگزاري
وسيله از آقاي مهندس شجاع جعفري مسئول محترم مركز بدين

نژاد گوسفند ماكويي به خاطر در اختيار گذاشتن پرورش و اصلاح
 .شود، تشكر و قدرداني ميپژوهشاطلاعات لازم براي انجام اين 
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