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 اكفْبى تیروؼ ،یذیتک ًَکلئَت یچٌذ ؿکل ،یَػتگیپ ضیآًبل، HEXA :یدیٍاشگاى کل  

                                                           
*
 :svallian@sci.ui.ac.irEmail                              ایران ن،اصفها  دانشگاه اصفهان، ،دانشكده علوم ی،شناسستیگروه زنویسنده مسئول:  

 :ُچکید

ثِ عَس  یوبسیاث .کٌذ یه شیسا دسگ یهشکض یػلج ؼتنیهغلَة اػت کِ ػ یاتَصٍه تَاسث ثب یکیطًت یوبسیث کیػبکغ  یتب :هقدهِ

طًی ّب ٍ تٌَػبت  رْؾ ییثِ هٌظَس ؿٌبػب یتَال يییؼت. ی ثبؿذه 15ٍاقغ دس کشٍهَصٍم  HEXAرْؾ دس طى اص ػوذُ ًبؿی 
هبًٌذ  یچٌذ ؿکل یبسکشّبه، آًبلیض پیَػتگی "هتٌبٍثب. اػت شیگ ٍ ٍقت ٌِیپشّض بسیثؼاػتفبدُ هیـَد کِ  HEXAهَرَد دس طى

 یّباص تَلذ دس خبًَادُ ؾیپ قیتـخ يیافشاد ًبقل ٍ ّوچٌ يییتؼ یثشا یساُ هٌبػج تَاًذ یه( SNP) یذیتک ًَکلئَت یّب یچٌذؿکل
 .ذیداسای فشصًذ هجتلا اسائِ ًوب

دس هغبلؼِ  اًذ.ؿذُ  یهؼشف HEXA یطً ِیًبح یثشا SNP یاص هبسکشّب یبدیدادُ هَرَد تؼذاد ص یّبگبُیدس پب :ّا هَاد ٍ رٍش

 Tetra-primer ARMSثب اػتفبدُ اص سٍؽ HEXAٍاقغ دس ًبحیِ طًی rs2288258هبسکش  یحبضش ٍضؼیت طًَتیپی ٍ اعلاع دٌّذگ

PCR ٍ افضاس  ًشماص . ثشسػی ؿذاكفْبى  یتدس روؼ یذرذ یّب یوشپشا یثب عشاحPower Marker یآلل یفشاٍاً يیتخو یثشا، 
 PIC (Polymorphism Information Content)هحتَی اعلاع سػبًی چٌذ ؿکلی ٍ  ٌجشگیٍا یتؼبدل ّبسد ،یپیطًَت یفشاٍاً

 اػتفبدُ ؿذ.

 rs2288258هبسکش ی ثشا PIC; 1520/0ٍ هقذاس  12/9٪( MAF)ی رضئی آلل یفشاٍاً بًگشیحبكل ث ذیًتب یافتِ ّای پصٍّص:

ی هبسکش هشثَعِ دس تؼبدل ه یثشاهَسد ًظش  تیًـبى داد کِ روؼ ٌجشگیٍا -یتؼبدل ّبسد یثشسػ يیچٌ اكفْبى ثَد. ّن تیدس روؼ
 ثبؿذ.

 rs2288258هبسکش  یثشا PIC; 1520/0ٍ هقذاس  12/9٪( MAF)رضئی  یآلل یفشاٍاً بًگشیحبكل ث ذیًتب :یریگ بحث ٍ ًتیجِ

یهبسکش هشثَعِ دس تؼبدل ه یثشاًظش  هَسر تیًـبى داد کِ روؼ ٌجشگیٍا-یتؼبدل ّبسد یثشسػ يیچٌ اكفْبى ثَد. ّن تیدس روؼ
 دستک ًَکلئَتیذی هبسکش  کیثِ ػٌَاى  تَاًذ یه rs2288258 طًتیکی هبسکشثشاػبع ًتبیذ ایي هغبلؼِ، دس هزوَع هغبلؼِ  ثبؿذ.

D .ؿَد یهؼشف اكفْبى تیدس روؼ HEXA طى ّبی رْؾؿٌبػبیی ًبقلیي ٍ تـخیق پیؾ اص تَلذ  ثشای پیَػتگی هغبلؼبت
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 هقدهِ

ثب  یکیطًت یوبسیث کی( TSDػبکغ ) یتب یوبسیث
 یػلج ؼتنیاتَصٍم هغلَة اػت کِ ػ یٍساحت یالگَ

اختلال  کی یوبسیث يی. اکٌذ یه شیسا دسگ یهشکض
کِ ػلت آى ًقق دس ػولکشد  اػت یضٍصٍهیل شُیرخ
 GM2 ذیَصیبًگلگزوغ ٍ ت  Aصذایٌیآهثتبّگضٍص  نیآًض

 ٌکِیثؼتِ ثِ ا یوبسیؿذت ث(. 1ٍ2)اػت  ضٍصٍمیدس ل
ٍ  هبًذُ هتفبٍت اػت یثبق نیآًض تیچِ هقذاس اص فؼبل

تظبّش  ٍ هضهيثِ ػِ ؿکل حبد، تحت حبد  یٌیثبل اصًظش
 (.6-3)کٌذ یه
اص اػت کِ  وشیّتشٍدا نیًضآ کی A ذاصیٌیضٍصآهگثتب ّ 
ل ؿذُ اػت یکتـ βٍاحذ  شیص کیٍ  αٍاحذ  شیص کی
ٍ  15ٍاقغ دس کشٍهَصٍم  HEXAتَػظ طى  αٍاحذ  شیص
 5 ٍاقغ دس کشٍهَصٍم HEXBتَػظ طى  βٍاحذ  شیص

دس عَس ػوذُ  ثِػبکغ  یتب یوبسیث(. 3)ؿَد یه سهض
کِ ثبػج  ؿَد یهزبد یا HEXAاحش رْؾ دس طى 

 HexA نیآًض ییًبکبسا زِیٍ دس ًت αاحذ ٍ شیًقق دس ص
 GM2 ذیَصیاختلال ثبػج تزوغ گبًگل يیا (.1)ؿَد یه

تشاکن  یداسا ّب ًَسٍىٍ اص آًزب کِ  ؿَد یهضٍصٍم یدس ل
تزوغ ثبػج  يیّؼتٌذ ا GM2 ذیَصیاص گبًگل یـتشیث

 ػلائنٍ ثشٍص احش آپَپتَص  دس ّب ًَسٍىتَسم ٍ هشگ 
 نیآًض کِ اػت رکش ِث لاصم (.9-7)ؿَد یه یکیٌیکل

HexA ثِ خَد یػَثؼتشا ِیتزض یثشا GM2 

activator ًطى تَػظ کِ داسد بصی GM2A ؿَد یه کذ 
 زبدیا ٍ GM2 ذیَصیگبًگل ثِ اتلبل ثب کَفبکتَس يیا

 دس ِیتزض یثشا سا ظیؿشا آة دس هحلَل کوپلکغ
 طى دس رْؾ ،کٌذ یه فشاّن ضٍصٍمیل دٍػت آة ظیهح

GM2A ًتبیٍاس ثشٍص ثبػج AB (.10ٍ11)ؿَد یه 
 قیػبکغ اص عش یتب ثِهـکَک  وبساىیث قیتـخ

(. 12اػت) شیپز اهکبى یهَلکَل ضیآًبلٍ  یویػٌزؾ آًض
 یتب یوبسیث یؿذُ ثشا ـٌْبدیپ یدسهبً یّب ٌِیگضاکخش 

ٍ کبّؾ ػغح  نیػغح آًض ؾیػبکغ ثش دٍ سٍؽ افضا
 (.13ػَثؼتشا هتوشکض اػت)

 َعیًبدس اػت ؿ یکیطًت یّب یوبسیثػبکغ اص  یتب
تَلذ اػت اهب دس  320000دس ّش  1 جبًیتقشآى  یرْبً
ٍ  یاؿکٌبص بىیَْدیهبًٌذ  ّب تیروؼاص  یثشخ

 تش غیؿبتجبس دُ ثشاثش  یفشاًؼَ یّب ییکبًبدا
دس طى  َىیهَتبػ 100اص  ؾیتبکٌَى ث (.14ٍ15)اػت

HEXA ثب  ّب آىاص  یگضاسؽ ؿذُ اػت کِ ثؼض
دس  غیّؼتٌذ رْؾ ؿبخبف هشتجظ  یًظاد یّب گشٍُ

 ذُید يیدسكذ حبهل 80ِ دس ک یاؿکٌبص بىیَْدی يیث
 11دس اگضٍى TATC یذیلئَتکًَ 4 یؿذگ دسدؿذُ 
 ضیً بىیَْدی شیغ يیرْؾ دس ث يیاػت، ا HEXAطى 

رْؾ ؿٌبختِ ؿذُ  يیتش غیؿبدسكذ  30 یثب فشاٍاً
 یّب ییکبًبدا تیدس روؼ غیرْؾ ؿب (.16ٍ17)اػت

 1 ؿبهل کل اگضٍى یثبص لَیک 6/7تجبس حزف  یؼًَفشا
 تاػ 1ثبلادػت اگضٍى  ِیٍ ًبح 1 ٌتشٍىیاص ا یثخـ

(18.) 

 Amos Frischخچِیتبس قیتـخ یثشا ٍ ّوکبساًؾ 
 یاؿکٌبص بىیَْدی يیث ذیرْؾ سا یکیطًت

(1278insTATC ) هبسکش  5اصD15S981- 

D15S131- D15S1050- D15S197- D15S188 
 ًؼل 40/+-12سا  رْؾ يیقذهت ا اػتفبدُ کشدًذ ٍ
 Mazal Karpati عَس يیّو (.16)گضاسؽ کشدًذ

ٍ  C1351G ذیدٍ رْؾ رذ یکیطًت خچِیتبس
G749T یسا ثب اػتفبدُ اص هبسکشّب 

D15S131,D15S1025, D15S981, D15S1050 
 (.19)کشد  یثشسػ یػشاق بىیَْدی تیدس روؼ

 یوبسیث يیهقبثلِ ثب ا یثشا یدس حبل حبضش ساّجشد اػبػ
 قیتـخ اكَلاً .ثبؿذ یه یوبسیقجل اص تَلذ ث قیتـخ

 نیهؼتق یدٍ سٍؽ ثشسػ ِیػبکغ ثش پب یتب یهَلکَل
 ضیتَػظ آًبل نیشهؼتقیغ یّبی طًی ٍ ثشسػرْؾ

هتلل ثِ  یثب اػتفبدُ اص هبسکشّبی چٌذؿکل یَػتگیپ
هبسکشّبی چٌذ ؿکلی تک  ؿَد.یطى اًزبم ه

َم ّب دس طًیچٌذؿکل يیتشغیؿب (SNPًَکلئَتیذی)
دس ّش  1هتَػظ  عَس ثِ ّب آى یاًؼبى ّؼتٌذ کِ فشاٍاً

تک  شییتغ کی (.20)ػتارفت ثبص دس طًَم  290
شفتِ گدس ًظش  SNP کیثِ ػٌَاى  یصهبً یذیًَکلئَت

 بی ٪1 تیآلل هغلَة آى دس روؼ یکِ فشاٍاً ؿَد یه
تک ًَکلئَتیذی کِ اکخش  یّب یچٌذؿکل ثبؿذ. ـتشیث

ؿٌبختِ ؿذُ ٍ قبثل  یبیهضا داسًذ یهَاسد حبلت دٍ آلل
 ّب آىداسًذ کِ اص رولِ  یَػتگیپ ضیدس آًبل یبسیتَرِ ثؼ

 یَػتگیپ ،یذاسیپب ،یثبلا، پشاکٌذگ یتَاى ثِ فشاٍاًیه
تؼییي  یّبؼتنیػ یػشػت ٍ تَاى ثبلا یٍ حت ذیؿذ

SNP (.21) اؿبسُ کشد 

 یّباًتقبل آلل یثشسػ یثشا یَػتگیپ ضیدس آًبل
داسای فشصًذ هجتلا، ثِ  یّبًَادُدس خب بفتِی رْؾ
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اص  یکیاػت.  بصیً (گَیب)اعلاع دٌّذُ  یهبسکشّب
اػت کِ  يیهبسکش اعلاع دٌّذُ ا کیهْن  یّبیظگیٍ

ٍ دسرِ  یآلل یآى ثبلا ثبؿذ. فشاٍاً یگَتیدسرِ ّتشٍص
تیچٌذؿکلی هؼوَلاً دس روؼ یهبسکشّب یگَتیّتشٍص

ؼبت دس هغبل يیهختلف هتفبٍت اػت. ثٌبثشا یّب
ٍ  (گَتیّتشٍص)افشاد ًبقل  ییؿٌبػب یپیَػتگی ثشا

 یهبسکشّب ن،یشهؼتقیاص تَلذ ثِ سٍؽ غ ؾیپ قیتـخ
 عَس ثِتحت هغبلؼِ  تیدس روؼ یؼتیهَسد اػتفبدُ ثب

 ؿًَذ. یرذاگبًِ ثشسػ

 یهبسکشّب یثش ثشسػ یهجٌ یاهغبلؼِ چیتبکٌَى ّ
ت ایشاًی اًزبم یدس روؼ HEXA یطً ِیًبح یچٌذؿکل
 یدادُ اًَاع هبسکشّب یّبگبُیدس پب اػت.ًـذُ 
ؿذُ اػت.  یهؼشف HEXA یطً ِیًبح یثشا یچٌذؿکل

دس  rs2288258هَرَد،  یچٌذؿکل یهبسکشّب يیاص ث
هغبلؼِ اًتخبة  یثشا 18/0 یآلل یثب فشاٍاً 13ٌتشٍى یا

ٍ اعلاع  یپیطًَت بتیهغبلؼِ خلَك يیدس ا .ؿذ
ٌَاى ًوًَِاكفْبى ثِ ػ تیهبسکش دس روؼ يیا یدٌّذگ

قشاس گشفتِ اػت کِ  یهَسد ثشسػ شاىیا تیاص روؼ یا
تَاًذ دس هغبلؼبت پیَػتگی ثشای سدیبثی یآى ه ذیًتب

اعلاػبت  تیتقَ يیٍ ّوچٌ HEXAرْؾ ثِ طى
 .شدیهَسد اػتفبدُ قشاس گ شاىیا تیروؼ یکیطًت یػبختبس

 :ّارٍش هَاد ٍ 

هغبلؼِ ًوًَِ يیس ا: دDNA اػتخشادٍ  یشیگ ًوًَِ
 تیدس روؼ ـبًٍذیخَ شیغفشد ػبلن ٍ  148خَى اص  یّب

 ًبهِ تیسضبؿذًذ پغ اص کؼت  یآٍساكفْبى روغ
 10اص ّوِ افشاد ؿشکت کٌٌذُ دس هغبلؼِ، هقذاس  یکتج

اػتخشاد  یافشاد ثشا يیا یغیاص خَى هح تشیل یلیه
DNA ًَِاص لختِ ؿذى  یشیرلَگ یٍ ثشا یشیگ ًو

ثب غلظت  EDTA تشیل یلیه کی یخَى دس لَلِ حبٍ
اص  یطًَه DNAؿذًذ. اػتخشاد  یهَلاس ًگْذاس 5/0

 لشیه یویآًض شیغ خَى افشاد ثِ سٍؽ یّب ػلَل
(Salting out)آى  تیفیٍ ک تیٍ ػپغ کو اًزبم ؿذ

قشاس  یتَػظ دػتگبُ اػپکتشٍفتَهتش هَسد ثشسػ
 .(22)گشفت

هَرَد دس  SNP یهبسکشّب ِیکل: پیطًَت يییتؼ ٍ هبسکش
 UCSC یاعلاػبت گبُیبپدس  HEXA یِ طًیًبح

Genome browser ٍdbSNP قشاس  یهَسد ثشسػ
دس  rs2288258هبسکش  تیٍ دس ًْب( 23ٍ24) گشفتٌذ

اكفْبى  تیهغبلؼِ دس روؼ یثشا 36720ت یهَقؼ
 اًتخبة ؿذ.

 Tetra-Primer ARMSاص سٍؽ  یقتحق یيدس ا

PCR سٍؽ  یيتؼییي طًَتیپ هبسکش اػتفبدُ ؿذ. ا یثشا
 یٍ اختلبك یداخل یوشٍ دٍ پشا یخبسر یوشپشاثِ دٍ 
 یذیتک ًَکلئَت یچٌذ ؿکل یپتؼییي طًَت یآلل ثشا

دس  وشیپشا 4کِ سٍؽ هضثَس اص  يیثب تَرِ ثِ ا .داسد یبصً
ّش دٍ آلل  تَاى یه يیثٌبثشا شد،یگ یٍاکٌؾ ثْشُ ه کی

 یّبیوشپشا (25) کشد یهبسکش سا ثِ عَس ّوضهبى ثشسػ
 یٌتشًتیا یگبُپب یقهغبلؼِ اص عش یيهَسد اػتفبدُ دس ا

Tetra primer ARMS PCR Search Frame  ثب ٍ
 یتَال(. 26) ؿذًذ یعشاح Oligo7 افضاس ًشماػتفبدُ اص 

 ًـبى دادُ ؿذُ اػت. 1پشایوشّب دس رذٍل 

ثِ  تشیکشٍلیه 25 ییدس حزن ًْب PCRهحلَل ٍاکٌؾ 
 یخبسر وشیپشااص دٍ  μL5/0 ؿذ: ِیتْ شیكَست ص

(Pm10)، μL5/0 یداخل وشیپشادٍ  اص (Pm10)  ،
µL25/0  اصTaq DNA Polymerase (U/µL5)، 
µL1 اص dNTP mix (mM10)  ،μL5/2  اص

TaqDNAbuffer (mM50 ،)µL1 اص MgCl2 

(mM50 )ٍ µL2 DNA (ng80)ثب  تیِ دس ًْبک
ddH2O  ثِ حزنµL25 .یّبٍاکٌؾ سػبًذُ ؿذ 

PCR ٍیّبًوًَِ یثش س DNA دػتگبُ تَػظ  یطًَه
ظ ی( عجق ؿشاEpendorff, Germany) کلشیتشهَػب

 ِیٍاػشؿت اٍل یدهب قِیدق 5 :اًزبم ؿذ شیؿذُ ص ٌِیثْ
اص  یچشخِ هتَال 30 غ ثِ دًجبل آىپٍ ػ c94° دس

اتلبل  یدهب(، ِیحبً 40) c°94 سٍاػشؿت د یدهب
 قغؼبت دس شیتکخ یدهب( ٍ ِیحبً 50) c°57دس  یوشیپشا
c°72 (50 ًِیحب )لیثِ هٌظَس تکو تیؿذ. دس ًْب اًزبم 

قِ یدق 8ثِ هذت  c°72 یقغؼبت دهب شیتکخ ٌذیفشا
 اػوبل ؿذ.

ثِ هذت  ٪2 طل آگبسص یؿذُ ثش سٍ شیهحلَلات تکخ
ثب ٍ ػپغ  ؿذًذ تفکیک V80 دس ٍلتبط قِیدق 45

هشثَعِ ثب  یٍ ثبًذّب ذیگشد یضیآه سًگ ذیثشهب َمیذیات
 Gel documentation اػتفبدُ اص دػتگبُ

(Biometra) ش ًَس یصUV .هَسد ثشسػی قشاس گشفتٌذ 

یذ دس یک ئّبی دیپلَفشاد دس گًَِا :ذیًتب یآهبس یثشسػ
لَکَع ّوَصیگَت یب ّتشٍصیگَت ّؼتٌذ. ٍرَد 

 .تدٌّذُ ٍرَد تٌَع طًتیکی اػّتشٍصیگَػیتی ًـبى
ّبی  فشاٍاًی طًَتیپی فٌَتیپ آللی ،تخویي فشاٍاًی 
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 یٍرَد تؼبدل ّبسد ٍ ّوَصیگَت ٍ ّتشٍصیگَت
 Power افضاس ًشماػتفبدُ اص ثب  (HWE) ٌجشگیٍا

Marker ثیبى یٌجشگاٍ ّبسدی تؼبدل .(27) اًزبم ؿذ 
 ثذٍى تلبدفی گیشیرفت ثب روؼیتی دس کِ کٌذهی

فشاٍاًی ٍ آللی ّبیفشاٍاًی هْبرشت یب رْؾ، اًتخبة،
 (.28)ّؼتٌذ حبثت دیگش ًؼل ثِ ًؼلی اص طًَتیپی ّبی
 یچٌذ ؿکل یاعلاػبت تیفبکتَس ظشف ضاىیه يیچٌ ّن

(PIC) ًثب اػتفبدُ اص ًشم افضاس یضPower Marker 
 ضاىیه يییتؼ یثشا یبسیهؼ PIC فبکتَساًزبم ؿذ. 

 فبکتَس يیا. اػت یؿکل چٌذ یهبسکشّب یدٌّذگ اعلاع
 دس ٌجشگیٍا-یّبسد تؼبدل یداسا کِ ییهبسکشّب یثشا

 یفشاٍاً ٍ تؼذاد ثِ کِ ؿَد یه فیتؼش ثبؿٌذ یه تیروؼ
 تیروؼ دس ؿذُ هـبّذُ یتیگَػیّتشٍص دسرِ ٍ ّب آلل

 (.29) اػت ٍاثؼتِ

 

 :یافتِ ّای پصٍّص

دس  HEXA یطً ِیدس ًبح rs2288258 یکیهبسکش طًت
 یاكفْبى هَسد ثشسػ تیشٍُ اص افشاد ػبلن دس روؼگ کی

 یذیتک ًَکلئَت یچٌذ ؿکل کیهبسکش  يیا قشاس گشفت.
(SNP )طى  13 ٌتشٍىیا اػت کِ دسHEXA  قشاس داسد

ثبؿذ. ثٌبثشایي یه Gٍ آلل هغلَة  Aآلل غبلت  یٍ داسا
دس روؼیت قبثل  AA ،AG  ٍGG یطًَتیپ ّب

 شیغافشاد ػبلن ٍ  DNA یّبًوًَِ. ثبؿٌذؿٌبػبیی هی
ثب اػتفبدُ اص پشایوشّبی اختلبكی ٍ سٍؽ  ـبًٍذیخَ

Tetra-primer ARMS PCR ؿذًذ پیطًَت يییتؼ. 
رفت  167ٍ  266، 384هتفبٍت  یّبِ ثبًذ ثب عَلػ

 384ؿذًذ. قغؼِ ثضسگ  کیطل آگبسص تفک یثبص ثش سٍ
 یذیتک ًَکلئَت یکِ دسثشداسًذُ چٌذ ؿکل یرفت ثبص

اػت ًـبى دٌّذُ ثبًذ کٌتشل اػت ٍ دٍ قغؼِ کَچک 
ًـبى دٌّذُ  تیثِ تشت کیّش  یرفت ثبص 167ٍ  266
 Gٍ آلل هغلَة  Aت غبل آلل یثشا یاختلبك یّبثبًذ

 گَتیحبكل ًـبى داد کِ افشاد ّتشٍص ذیًتب. ذّؼتٌ
 167ٍ 266 ،384 یّب تیّش ػِ ثبًذ دس هَقؼ یداسا

غبلت ٍ  گَتیکِ افشاد ّوَص یدس حبل .رفت ثبص ّؼتٌذ
اص دٍ ثبًذ  یکیثبًذ کٌتشل ٍ  یهغلَة تٌْب داسا

 (.1آلل ثَدًذ )ؿکل  یاختلبك

 
 .Tetra-primer ARMS PCRبا استفادُ از رٍش  rs2288258 شًَتیپ هارکر يییتع-۱ضکل 

 

 دس. اػت ؿذُ گشفتِ ًظش دس ػتَى کی فشد ّش یثشا
 کٌتشل دٌّذُ ًـبى یثبص رفت 384 ثبًذ ّب ػتَى ّوِ
 رفت 167ٍ  266 یاختلبك یّب ثبًذ. اػت یداخل
 A  ٍG یّب آلل دٌّذُ ًـبى تیتشت ثِ کی ّش یثبص
ًَع  دٍطل آگبسص  یثش سٍ ّب ثبًذ ی. الگَثبؿٌذ یه

هشثَط ثِ  پٌزن ٍ ػَم. ػتَى دّذ یسا ًـبى ه پیطًَت
 ٍؿـن چْبسمٍػتَى  A/A گَتیَّهَصفشد  کی

ّب ثش  . ًوًَِثبؿذ یه A/Gت گَیّتشٍصثَط ثِ فشد شه
 .اًذ ؿذُ تفکیک 2۲سٍی طل آگبسص 

 ًفش 121افشاد تحت هغبلؼِ ًـبى داد کِ  پیطًَت يییتؼ
( ٪24/18) ًفش A/A  ٍ27 پیَتطً یاساد( 76/81٪)

 يیهشثَط ثِ ا یثَدًذ. فشاٍاً A/G پیطًَت یداسا
دس  ًـبى دادُ ؿذُ اػت. 2ّب دس رذٍل ؿوبسُ پیطًَت
غبلت ٍ  یّبآلل یآلل یفشاٍاًهَسد هغبلؼِ  تیروؼ

 ثِ دػت آهذ. ٪12/9 ٍ ٪88/90 تیهغلَة ثِ تشت
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 Tetra-primer تَسط رٍش rs2288258هارکر  یّاللآ يییتع یطراحی ضدُ برا یورّایپرا یتَال -۱جدٍل 

ARMS PCR 

5'- GCTGCCTTTCAGACATCCATATA -3' Forward inner primer (A allele) 

5'- CCAAATAACTCAATCCCTTTAGAAGAC -3' Reverse inner primer (G allele) 

5'- CAAGGACAGGATTTCGCATC -3' Forward outer primer 

5'- AGTCTCTCCTTCCCCATTTCG -3' Reverse outer primer 

 

ثش  Pهحبػجِ  قیاص عش ٌجشگیٍا یٍرَد تؼبدل ّبسد
قشاس گشفت.  یهَسد ثشسػ ـشیف قیآصهَى دق اػبع

 ذیآ ثِ دػت 05/0 اص تش کَچک Pهقذاس  کِ یدسكَست
 یثشا ٌجشگیٍا یثش ٍرَد تؼبدل ّبسد یهجٌ ِیفشض

ُ اص آهذ ثِ دػت ذیًتب ؿَد.یسد ه هَسدًظشلَکَع 

 تیروؼ یثشا Pًـبى داد کِ هقذاس  ـشیف قیآصهَى دق
 05/0 اص تش ثضسگ Pهقذاس  يیا ػت.ا 3376/0اكفْبى 

 يیا یثشا ٌجشگیٍا یٍرَد تؼبدل ّبسد بًگشیاػت کِ ث
 .(2)رذٍل ؿوبسُ  اكفْبى اػت تیهبسکش دس روؼ

 

 .اصفْاى تیجوع در rs2288258هارکر  یّاپیاًَاع شًَت یهطاّدُ ضدُ برا یّایتعداد افراد ٍ فراٍاً -۲جدٍل 

 A/A A/G پیطًَت

 27 121 تؼذاد افشاد

 1824/0 8176/0 یفشاٍاً
 

یه 25/0اص  تش ثضسگ PIC کِ دّذیّب ًـبى هیثشسػ
ثَدى  بیگَ یؿبخق هٌبػت ثشا کیتَاًذ ثِ ػٌَاى 

ثب دس  .دس ًظش گشفتِ ؿَد یذیهبسکش تک ًَکلئَت کی
 یثشا PICهقذاس  ،SNPs یدٍ آلل تیًظش گشفتي هبّ

کوتش  ّب هبَّاسُ ضیسثب  ؼِیدس هقب یّب ًَع هبسکش يیا

ثِ دػت آهذُ اص هغبلؼِ حبضش ًـبى  ذیًتب (.30اػت )
 تیدس روؼ rs2288258هبسکش  یثشا PICداد کِ هقذاس 

 rs2288258هبسکش  يیثٌبثشا .ثبؿذ یه 1520/0اكفْبى 
 دس یَػتگیهغبلؼبت پ دسهبسکش  کیثِ ػٌَاى  تَاًذ یه

 .(3)رذٍل ؿوبسُ ؿَد یهؼشفاكفْبى  تیروؼ
 

 گرید یّا تیبا جوعاصفْاى(  تی)جوع راىیا تیاز جوع یا در ًوًَِ rs2288258هارکر  یآلل یفراٍاً سِیهقا -۳جدٍل 

 (.۲۴) جْاى

 rs2288258 تیروؼ
 G آلل

 32٫5 قبیآفش
 4٫4 اسٍپب

 4٫9 بیتبلیا

 6٫۱۲ (حاضر)هطالعِ  راىیا
 4٫5 تگضاع

 18٫2 يیچ
 17٫1 پِیتب يیچ

 35 طاپي
 45٫9 بیلَّ بیکٌ
 36٫9 ییهبػب بیکٌ

 17٫2 کیهکض
 37٫8 ِیزشیً
 24٫1 يیبًگیه
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 :یریگ جِیٍ ًتبحث 

 يیتشیاكل یوبسیطى ػبهل ث حیكح ییؿٌبػباهشٍصُ 
یه یچٌذطً یّبیوبسیث یهَلکَل قیچبلؾ دس تـخ

 HEXAتجظ ثب طى هش یّب رْؾثِ تؼذد  ثب تَرِ ثبؿذ.
، ّب رْؾ نیهؼتق یثَدى ثشسػ شیگ ٍقتٍ  ٌِیپشّضٍ 

 یَػتگیپ ضیدس آًبل یچٌذ ؿکل یهبسکشّب یثشسػ
اسائِ  یوبسیث یهَلکَل یرْت ثشسػ یساُ هٌبػج تَاًذ یه

 یذیًَکلئَت تک یچٌذ ؿکل یهبسکشّب اصاػتفبدُ  .ذیًوب
(SNPs) یذاسیثِ ػلت پب نیشهؼتقیغ یّبیثشسػ یثشا 

قبثل اػتوبدتش  بسیثب طى ثؼ ذیؿذ یَػتگیپ يیٌٍ ّوچ
 یثب اػتفبدُ اص هبسکشّب نیشهؼتقیغ یّبیثشسػ .اػت

 يییتَاًذ دس تؼیه HEXAهَرَد دس طى  یچٌذ ؿکل
اص تَلذ دس  ؾیپ قیٍ تـخ (گَتیّتشٍص) افشاد ًبقل

هَسد  HEXAٍاثؼتِ ثِ  TSDهجتلا ثِ  یّبخبًَادُ
 ِیهَرَد دس ًبح یهبسکشّب يیشد. اص ثیگاػتفبدُ قشاس 

ى ط 13 ٌتشٍىیدس ا rs2288258هبسکش ، HEXA یطً
 یهغبلؼِ فشاٍاً يیهغبلؼِ اًتخبة ؿذ. دس ا يیا یثشا
هبسکش دس  يیا یتیگَػیدسرِ ّتشٍص يیٍ ّوچٌ یآلل

حبكل  ذیقشاس گشفت ٍ ًتب یاكفْبى هَسد ثشسػ تیروؼ
 ذیبؿذ. ًت ؼِیّب هقبتیروؼ گشیثب اعلاػبت هشثَط ثِ د

هبسکش  یآهذُ اص هغبلؼِ حبضش ثش سٍ ثِ دػت
rs2288258 دّذ کِ آلل یًـبى هA ًیثب فشاٍا 

 يیـتشیث تیثِ تشت ٪12/9 یثب فشاٍاً Gٍ آلل  88/90٪
 اكفْبى داسًذ. تیسا دس روؼ یفشاٍاً يیٍ کوتش

 یثشا یتیگَػیدسرِ ّتشٍص يیچٌ ٍ ّن یآلل یفشاٍاً
 كَست ثِ یطً ِیًبح يیا یچٌذ ؿکل یهبسکشّب
دادُ  گبُیهختلف تَػظ پب یّبتیروؼ یثشا یاختلبك

UCSC Genome Browser   ُ(24) تاػاسائِ ؿذ.  
 اػبع ثشًـبى دادُ ؿذُ اػت.  3دس رذٍل ؿوبسُ  ذیًتب

 یثشسػ یّب تیروؼ توبم دس جبًیتقش گبُیپب يیا گضاسؿبت
 آلل ٍ غبلت آلل ػٌَاى ثِ ـتشیث یفشاٍاً ثب A آلل ؿذُ

G هـخق  يیّن چٌ اػت؛ ؿذُ ؿٌبختِ َةهغل آلل
هشثَط  G (MAF)آلل  یفشاٍاً يیـتشیؿذُ اػت کِ ث

اػت کِ  یدس حبل يیا .ثبؿذ یه بیلَّ بیکٌ تیثِ روؼ
 یفشاٍاً یّب داساتیروؼ شیثب ػب ؼِیدس هقب اسٍپب تیروؼ

 اػت. یآلل هغلَة کوتش

هغبلؼِ ثب اعلاػبت  يیآهذُ اص ا ثِ دػت ذیًتب ؼِیهقب
 UCSC Genome Browser دادُ گبُیس پبهَرَد د
هبسکش  یثشا G (MAF)آلل  یدّذ کِ فشاٍاًیًـبى ه

rs2288258 ًَِتیروؼ) شاىیا تیاص روؼ یادس ًو 
 ،يیچ ،طاپي  ، ِیزشیً یّبتیًؼجت ثِ روؼ( اكفْبى

 کیٍ هکض قبیآفش ،ییهبػب بیکٌ ب،یلَّ بیکٌ پِ،یتب يیچ
ٍ  تگضاع سٍپب،ا یّبتیکِ اص روؼ یکوتش اػت دس حبل

دّذ کِ هبسکش یّب ًـبى هبفتِی يیا .اػت ـتشیث بیتبلیا
rs2288258 بیکٌ ،ِیزشیً یّبتیتَاًذ دس روؼیه 

اص  تش ثضسگ MAF)ٍ طاپي  قبیآفش ،ییهبػب بیکٌ ب،یلَّ
 یّبیرْت ثشسػ بیهبسکش گَ کیثِ ػٌَاى  (2/0
هَسد  HEXAطى بفتِی رْؾ یّبآلل نیشهؼتقیغ

 .شدیگ اػتفبدُ قشاس

 یهـخق ؿذُ اػت کِ اًحشاف اص تؼبدل ّبسد
سا تحت  یآهبس یّبیتَاًذ كحت ثشسػیه ٌجشگیٍا
ٍ  یآلل یفشاٍاً يییپغ اص تؼ سٍ يیاصا قشاس دّذ. شیتأح

 یافشاد، دس هشحلِ ثؼذ، ٍرَد تؼبدل ّبسد یپیطًَت
حبكل ًـبى  ذیًتب قشاس گشفت. یهَسد ثشسػ ٌجشگیٍا

 rs2288258هبسکش  یثشا جشگٌیٍا یداد کِ تؼبدل ّبسد
 اكفْبى ٍرَد داسد. تیدس روؼ

 داد کًِـبى  هغبلؼِ يیاص ا حبكل ذیًتبهزوَع  دس
ٍ  12/9٪( MAF) یآلل یثب فشاٍاً rs2288258هبسکش 
ثِ ػٌَاى هبسکش تک  تَاًذ یه PIC;1520/0هقذاس 
 یهَلکَل قیتـخ ٍ یَػتگیپ ضیدس آًبل یذیًَکلئَت

دس  HEXAطى  بفتِی رْؾ یّبآلل نیشهؼتقیغ
 یگشد یاص ػَ .شدیهَسد اػتفبدُ قشاس گ اكفْبى

دس  تَاًذ یهغبلؼِ ه یياعلاػبت ثِ دػت آهذُ اص ا
 هؤحش یشاىا یتروؼ یکیطًت یاعلاػبت ػبختبس یتتقَ

 ثبؿذ.

 سپاسگساری
 رْت اكفْبى داًـگبُ پظٍّـی هحتشم هؼبًٍت اص

 کلیِ ٍ پظٍّبًِ غبلت دس هغبلؼِایي  ثَدرِ یيتأه
 ٍ تـکش اًذ ًوَدُ یبسی سا هب ًوًَِ تْیِ دس کِ فشادیا

 هی ؿَد. قذسداًی
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Abstract 

 

Introduction: Tay-Sachs is a genetic 

disorder with autosomal recessive 

inheritance affecting the central nervous 

system. The disorder mainly results from 

mutations in the HEXA gene on 

chromosome 15. Sequencing is used to 

detect mutations and sequence variations in 

the HEXA gene, which is expensive and 

time consuming. Alternatively, linkage 

analysis of polymorphic markers such as 

single nucleotide polymorphism (SNP) 

could be used in heterozygous carrier 

detection and prenatal diagnosis of the 

disease in families with an affected 

individual. 

 
Materials & methods: A large number of 

SNP markers have been introduced for the 

HEXA gene in the electronic databases. In 

the present study the genotype and 

informative situation of rs2288258 genetic 

marker in HEXA gene region was 

investigated using Tetra-primer ARMS 

PCR technique with newly designed 

primers in Isfahan population. Estimation 

of allelic frequency, genotype frequency, 

presence of Hardy Weinberg Equilibrium 

(HWE) and the amount of polymorphism 

information content (PIC) was computed by 

Power Marker software. 

 
Findings: The results indicated 9.12% minor 

allele frequency (MAF) and PIC=0.1520 for 

rs2288258 marker in the Isfahan population. 

Also, analysis of Hardy-Weinberg Equilibrium 

showed the presence of equilibrium for this 

marker in the mentioned population. 

 

Discussion & conclusions: The results 

indicated 9.12% minor allele frequency 

(MAF) and PIC=0.1520 for rs2288258 

marker in the Isfahan population. Also, 

analysis of Hardy-Weinberg Equilibrium 

showed the presence of equilibrium for this 

marker in the mentioned population. 

Totally, according to the results of this 

study rs2288258 genetic marker could be 

introduced as an SNP marker for linkage 

analysis in carrier detection and prenatal 

diagnosis of HEXA mutations in Isfahan 

population. 

 

Keywords: HEXA, Linkage analysis, Single 

nucleotide polymorphism, Isfahan 

population 
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