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Abstract 

 
Backgrounds and Objectives: Bile stagnation leads to cholesterol concentrates and Crystal formation 

that are gall stone precursors. Cholecystokinin kinase hormone receptor (CCKAR) role in contraction and 

depletion of gall bladder. Polymorphisms of this receptor could have some role in gall bladder stone 

formation. 

Materials and Methods: Study on 116 gallstone cases and 118 healthy controls were performed. For 

molecular analysis, amplification of polymorphism containing sequence was obtained by polymerase chain 

reaction and then genotyping were carried out by restriction fragment length polymorphism. Finally 

statistical analysis had carried out for detection of association. 

Results: With case-control study we recognize that C/T genotype in rs1800857 polymorphism increases 

gall stone risk more than 3 times (P=0/035; OR=2/954; CI95%= 1/072-8/14).  

Conclusion: This analysis confirms previous studies on rs1800857 polymorphism susceptibility to gall 

stone only in female and clarify the importance of this region to make a disease prediction. 
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 چكیدُ
ذٖ عٛلا٘ی صفشا دس ویسٝ صفشا وّستشَٚ ٔٛخٛد دس آٖ اخبصٜ پیذا ٔی وٙذ تب تدٕغ یبفتٝ ٚ تطىیُ وشیستبَ ٞبیی دس صٛست ثبث سهیٌِ ٍ اّداف: ت ٔب٘

یٙٗ ویٙبص ٔی ثبضذ وٝ ٘مص  ِٛٝ سیستٛوی یٌش٘ذٜ ٞٛسٖٔٛ و اصّی سا دس سا ثذٞذ وٝ ٔجٙبی سًٙ  ویسٝ صفشا ٔی ثبضذ. اص طٖ ٞبی ٟٔٓ دخیُ دس ایٗ ثیٕبسی 
یّٝ مجبض ٚ تخ ٘ٙذ دس ػّٕىشد آٖ ٔؤثش ثبضٙذ.  ا٘ ا ی ٔٛسفیسٓ ٞب ٔی تٛ ٛ٘ذ اص خّٕٝ پّ ّی وٝ ثبػث تغییش ایٗ ٌیش٘ذٜ ٔی ض  صفشا ثبصی ٔی وٙذ. ػٛأ

ظش حبٚی  118ثیٕبس ٔجتلا ثٝ سًٙ ویسٝ صفشا ٚ  116ٔغبِؼٝ ثش سٚی : ّاهَاد ٍ رٍش ِٛىِٛی اص تىثیش لغؼٝ ٔٛسد٘  دبْ ضذ. ثشای ثشسسی ٔ فشد سبِٓ ا٘
ٟبیتب ثشسسی آٔبپّی  ٙٙذٜ استفبدٜ ضذ.٘  ضیٓ ٔحذٚد و ٝ آ٘ یّٕشاصی ٚ سپس ضٙبسبیی ط٘ٛتبیپ افشاد ثٝ ٚسیّ اٚوٙص ص٘دیشٜ ای پ سی ثشای تبییذ ٔٛسفیسٓ ثٝ ٚسیّٝ 

دبْ ضذ. ی ٔٛسفیسٓ ثب اثتلا ثٝ سًٙ ویسٝ صفشا ا٘   استجبط پّ
تیپ ٚ تبثیش ٌضاس 1800867rsضبٞذی ثش سٚی  -ثب ثشسسی ٔٛسد ّا: يافتِ ی آٖ دس احتٕبَ اثتلا ثٝ سًٙ ویسٝ صفشا دس ایٗ ٔغبِؼٝ ٔطخص ضذ وٝ طٛ٘

C/T   (اٖٛ افضایص ٔی دٞذ ضدیه ثٝ سٝ ثشاثش احتٕبَ اثتلا ثٝ سًٙ ویسٝ صفشا سا دس ثب٘ ی ٔٛسفیسٓ٘  -CI ;072/1%95؛ OR;954/2؛ P;035/0دس ایٗ پّ
14/8.) 

ی ٔٛسفیسٓ سد تبثیشٞبی پیطیٗ سا دس ٔٛایٗ ٔغبِؼٝ یبفتٝ گیزی:ًتیجِ ٟب دس ٌشٜٚ ٔؤ٘ث تبییذ ٔی  1800867rs پّ دس احتٕبَ اثتلا ثٝ سًٙ ویسٝ صفشا تٙ
یٕت ایٗ ٘بحیٝ دس سسیذٖ ثٝ یه پیص ثیٙی ثشای اثتلا ثٝ ثیٕبسی ٔی ثبضذ. ش اٞ  وٙذ ٚ ثیبٍ٘

 
اصُ یٙٗ ویٙبص، پّی ٔٛسفیسٓ ّا:کلیدٍ  ِٛٝ سیستٛوی یٌش٘ذٜ و  سًٙ ویسٝ صفشا، 

 
 هقدهِ

دٜ وٝ سٝ صفشا، ویسٝ ای وٛچهوی ثخطی  دس ٔدبٚست وجذ ثٛ
-اص دستٍبٜ ٌٛاسش ٔحسٛة ٔی ضٛد ٚ صفشا دس آٖ رخیشٜ ٔی

. ویسٝ صفشا صٔب٘ی وٝ ثٝ ٞش دِیّی ّٔتٟت ٚ دسد٘بن ضٛد ٌشدد
تٟبة آٖ ٔی  ثشداضتٝ ٔی ضٛد. سًٙ ویسٝ صفشا ضبیؼتشیٗ دِیُ اِ

ٌیش وٙٙذٜ سًٙ ویسٝ صفشا خضٚ ثیٕبسی ٞبی ٔؼَٕٛ دسثبضذ. 
دٜ ٚ دس سشتبسش خٟبٖ ع داسد سیستٓ ٌٛاسش ثٛ اُٛٔ  .(1) ضیٛ ػ

اٚ٘ی دس اثتلا ثٝ ایٗ ثیٕبسی دخیُ ٔی ثبضٙذ. ط٘تیىی ٚ ٔحیغی فشا
دسصذ وّستشَٚ ٔی  50 حذالُسًٙ ٞبی وّستشِٚی وٝ حبٚی 

اٛٔغ غشثی سا تطىیُ دسصذ  90ثبضٙذ  سًٙ ٞبی ویسٝ صفشا دس خ
حلاِیت آٖ دس  وّستشَٚ دس آة ٘بٔحَّٛ است ٚ .(2) ٔی دٞٙذ

دس  چشثی ٘یض ثٝ اسیذٞبی صفشاٚی ٔٛخٛد دس صفشا ثستٍی داسد.
ثسیبسی اص ٔٛاسد سًٙ ٞبی ویسٝ صفشا ثذٖٚ ػلأت ٚ فبلذ دسد 
ب  ٔی ثبضٙذ وٝ دس ایٗ صٛست ثٝ الذأبت دسٔب٘ی احتیبخی ٘یست أ

خٛد ٔی آیذ: ثٝ عٛس ٔؼَٕٛ دٚ دستٝ ػلائٓ دس ایٗ ثیٕبساٖ ثٛ
ط ثٝ ثیٕبسی خٛد ویسٝ صفشا ٚ ػلائٓ ٘بضی اص ا٘سذاد  ػلائٓ ٔشثٛ
اٖٛ ثٝ  ی ثٝ ٚسیّٝ سًٙ. اصخّٕٝ ایٗ ػلائٓ ٔی ت ٔدبسی صفشاٚ

ٔشحّٝ ٔٛاسد صیش اضبسٜ وشد: دسد، یشلبٖ، تغییش سً٘ ادساس ٚ ٔذفٛع. 
ذاصٜ صفشا ثب  ِٚیٝ دس ایدبد سًٙ ویسٝ صفشا اضجبع ثیص اص ا٘ ا

. وٓ تحشوی ویسٝ صفشا ثٝ دِیُ پیبْ سسب٘ی (3) ی ثبضذوّستشَٚ ٔ
٘ب ٔٙبست ٔٛخت سبوٗ ٔب٘ذٖ صفشا ٔی ضٛد ایٗ أش صٔبٖ وبفی سا 
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دٞذ تب ثٝ رسات وٛچه تدٕغ ثٝ وّستشَٚ ٔٛخٛد دس صفشا ٔی
ٞبی ویسٝ صفشا سا تطىیُ یبفتٝ ٚ وشیستبِٝ ضٛد ٚ ٔجٙبی سًٙ

ثش اصّی ثشای ػّٕىشد سیستٛویٙیٗ پیغبْ ٞٛسٖٔٛ وِٛٝ .(4) دٞذ
مجبضی ویسٝ صفشا ٔی ثبضذ ٚ خضٚ  Aٙیٗ یٌیش٘ذٜ وِٛٝ سیستٛو ا٘

ٛ٘ذٜ ثبٌیش٘ذٜ داسای ٞفت ٔبسپیچ ػشض  پشٚتئیٗ G ٞبی خفت ض
غیش ٙیٙی یٔی ثبضذ وٝ ثٝ ٞٛسٖٔٛ ٞبی وِٛٝ سیستٛو غطبیی

ِٛ . ایٗ ٌیش٘ذٜ یىی اص ٔیب٘دی ٞبی (5-6) فبتٝ پبسخ ٔی دٞذس
مجبض ویسٝ صفشا ٔی ثبضذ دس ٘تیدٝ ػّٕىشد صحیح  .اصّی دس ا٘

صفشا ٚ ٞضٓ چشثی ٞب ضشٚسی  ثٝ ٔٛلغ ایٗ ٌیش٘ذٜ ثشای تخّیٝ
تخّیٝ ٘بلص ویسٝ صفشا دس ثیٕبساٖ داسای سًٙ  .(7) ٔی ثبضذ

ِٚی ثٝ ػّت ٘مص دس ٌیش٘ذٜ   CCK-Aویسٝ صفشای وّستش
طیىی اص آ٘دبیی وٝ ػّٕىشد .(8) ٌضاسش ضذٜ است ٞبی فیضیِٛٛ

دبْ ٔی ٌیشد ٔی CCK-Aٟٕٔی ثٝ ٚسیّٝ ٌیش٘ذٜ ٞبی  ذ دس ا٘ اٙ٘ تٛ
اٚثستٝ ثٝ وٓ تحشوی ویسٝ صفشا ٔؤثش  ایدبد سًٙ ویسٝ صفشا 
ثبضٙذ. چٙذ ضىّی ٞبی ط٘تیىی دس تفبٚت ٞبی ػّٕىشدی 
ٔحصٛلات ط٘ی ٔؤثش ٔی ثبضٙذ. یىی اص چٙذ ضىّی ٞبیی وٝ دس 

اٛٔغ ٔتفبٚت ٔٛسد ثشسسی لشاس ٌشف CCK-Aذٜ طٖ ٌیش٘ تٝ ٚ دس خ
ایٗ طٖ  1دس ایٙتشٖٚ  C/Tاستجبط آٖ ثب سًٙ ویسٝ صفشا تبییذ ضذٜ 

 .(9-11) ٔی ثبضٙذ
 

 ّاهَاد ٍ رٍش
ی استفبدٜ ضذٜ ضبٞذ –دس ایٗ ٔغبِؼٝ اص سٚش ثشسسی ٔٛسد 

ثب ػلائٓ ٔطىلات  1390ی وٝ دس سبَ افشاد است. ثذیٗ ٔٙظٛس
ویسٝ صفشا ٚ خٟت تطخیص ثیٕبسی ثٝ ثیٕبسستبٖ عبِمب٘ی ٔشاخؼٝ 

دٜ تخبة ضذ٘ذ. ثشای ٌشٜٚ ثیٕبساٖ تؼذاد وشدٜ ثٛ ذ ا٘ وٝ  ٘فش 116 ا٘
ثٝ ٚسیّٝ ٔتخصص ٚ ثب تطخیص سًٙ ویسٝ صفشا تحت ػُٕ 

ERCP  ِٝٛدبْ ضذٜ ٚ یب و د٘ذ ٚ تخّیٝ سًٙ ا٘ لشاس ٌشفتٝ ثٛ
د٘ذ ا٘تخبة ضذ٘ذ. ثشای افشاد وٙتشَ ٘یض تؼذاد سی ستىتٛٔی ضذٜ ثٛ

اٛدٌی ایٗ وٝ  ٘فش 118 دٜ ٚ سبثمٝ خب٘ فبلذ سًٙ ویسٝ صفشا ثٛ
ذ ا٘تخبة ضذ٘ذ. ثشای ضشوت دس ایٗ عشح اص  ثیٕبسی سا ٘ذاضتٝ ا٘

وٕیتٝ اخلاق ٔشوض تٕبْ ایٗ افشاد سضبیت ٘بٔٝ وتجی وٝ تٛسظ 
اٛسش ٚ و ٟیٝ ٚ دا٘طٍبٜ ضٟیذ ثٟطتی تجذ تحمیمبت ثیٕبسی ٞبی ٌ

د  ظیٓ ضذٜ ثٛ ٛ٘ٝ خٖٛ ٔحیغی اص  4. سپس ٌشفتٝ ضذتٙ ٔیّی ِیتش ٕ٘
ٔٛسد استفبدٜ لشاس ٌشفت.  DNAٞش فشد تٟیٝ ٚ ثشای استخشاج 

ثٝ ٚسیّٝ سٚش استخشاج ٕ٘ىی اص وُ خٖٛ ا٘دبْ  DNAاستخشاج 
دبْ آصٔبیص ط٘تیىی ٚ  DNAضذ ٚ  ط٘ٛٔی ثٝ دست آٔذٜ ثشای ا٘

ثشای ضٙبسبیی  پّی ٔٛسفیسٓ ٔٛسد استفبدٜ لشاس ٌشفت. تطخیص
( ثٝ ٕٞشاٜ PCRای پّیٕشاصی )٘بحیٝ چٙذ ضىُ اص ٚاوٙص ص٘دیشٜ

ٛ٘ذٜ  استفبدٜ ضذ. ( RFLP)چٙذ ضىّی لغؼبت عِٛی ٔحذٚد ض
یٕشاصی ثٝ ٚسیّٝ ٘شْ افضاس پشایٕشٞبی ٚاوٙص ص٘دیشٜ  Geneای پّ

runner ٘دبْ عشاحی ضذٜ ٚ صحت آٖ ٞب ثٝ ٚسیّٝ اBLAST  دس
ی پشایٕشٞبی  PubMedثب٘ه اعلاػبتی  ٘شْ افضاس اِٛ تبییذ ضذ. ت

ی ٔٛسد استفبدٜ دس ایٗ تحمیك ضبُٔ اِٛ -’5 ت
GTTGCCAGGACAGGAATCGTG -3 ’ ٝثشای ٘بحی

Forward  ٚ اِٛی پشایٕش -’Reverse 5ت
CGGTGATGACCAGCGTGTTTC -3 ’د وٝ ٔحصَٛ  ثٛ

د٘ذ Sigmaضشوت  ای پّیٕشاصی اص یه  . تىثیش ٚاوٙص ص٘دیشٜثٛ
دبْ 221لغؼٝ  تیذی ا٘ ای دس ضشایظ ٚاوٙص ص٘دیشٜ .ضذ ٘ٛوّئٛ

دبْ ٚاوٙص  لبثُ ٔطبٞذٜ ٔی ثبضذ. 1خذَٚ   PCRثشای تبییذ ا٘
دبْ ضذ  ٚ % ثشدٜ ضذ1سٚی طَ آٌبسص  ٞب ثشٕ٘ٛ٘ٝ اِىتشٚفٛسص ا٘

ْ ثشٚٔبیذ سً٘ آٔیضی ضذ تب لبثُ ٔطبٞذٜ ثبضذ.  سپس تٛسظ اتیذیٛ
 

شاصی :1جديل  یٕ اٚوٙص ص٘دیشٜ ای پّ بٔیی  بٔ٘یٚ  د  ثش٘بٝٔ ص

 (°Cدما )  سمان  

 95 دلیمٝ 5  

 چشخٝ 40تىشاس 

 95 ثب٘یٝ 45

 72 ثب٘یٝ 90

 72 دلیمٝ 10  

 
دبْ  یٕشاصی ثشای ا٘ ٔحصَٛ تىثیش ضذٜ ٚاوٙص ص٘دیشٜ ای پّ

RFLP  ٝدس ایٗ ٚاوٙص ٔٛسد استفبدٜ لشاس ٌشفت. آ٘ضیٓ ثٝ وبس سفت
PstI  ٔحصَٛ ضشوت ٚNew England Biolabs  .ٔی ثبضذ

ِٛیذ  ٔحصَٛ ٚاوٙص ص٘دیشٜ ای پّیٕشاصی پس اص ثشش خٛسدٖ ٚ ت
تبیپ ٚ ٔیضاٖ ٞتشٚصایٍٛسیتی ثش  لغؼبت ثشای ٔطخص وشدٖ طٛ٘

ْ ثشٚٔبیذ 3سٚی طَ آٌبسص  % اِىتشٚفٛسص ضذٜ ٚ سً٘ آٔیضی اتیذیٛ
ٍٛی ثب٘ذی سا ٔیسش وش دادٜ ٞب ثٝ ٚسیّٝ ٘شْ افضاس د. تطخیص اِ

SPSS دس ٘ظش 05/0داس آٔبسی تدضیٝ ٚ تحّیُ ضذ. سغح ٔؼٙی
اٚ٘ی ٚ دسصذ  صیفی اص فشا ٌشفتٝ ضذ. دس آ٘بِیض ٘تبیح ٚ دس آ٘بِیض تٛ
ی ٚ ٘یض ضبخص ٔشوضی ٔیبٍ٘یٗ ٚ دس آ٘بِیض تحّیّی اص تست  ا٘ فشاٚ

  ٔشثغ وبی استفبدٜ ضذٜ است.
 

 ّايافتِ
د٘ذ وٝ دس ثیٗ 48% ٔشد ٚ 52ٛسد ٔغبِؼٝ دس ثیٗ افشاد ٔ % صٖ ثٛ

د٘ذ وٝ ٔصشف 7/70% افشاد سیٍبسی ٚ 3/29آٖ ٞب  % افشادی ثٛ
سبَ  5/50دخب٘یبت ٘ذاضتٙذ. ٔیبٍ٘یٗ سٙی خٕؼیت ٔٛسد ٔغبِؼٝ 

د. س ٚ خصٛصیبت خٕؼیت ٔٛسد ٔغبِؼٝ ثشای ٌشٜٚ ٞبی ثیٕب ثٛ
 ٘طبٖ دادٜ ضذٜ است. 2وٙتشَ ثٝ صٛست ٔدضا دس خذَٚ 

 
غبِؼٝ: 2ديلج سدٔ   خصٛصیبت خٕؼیت ٛٔ

 

 (111کىتزل)تعداد=
111)تعداد=بیمار

)  
خصٛصیبت 
 خٕؼیت ٔغبِؼٝ

 جىس مزد **65(56) 58(49/2) 171/0

 
 سن 51(44) 60(8/50)

001/0< 5/1 6/158 *سه 
 مصزف سیگار سیگاری 41(3/29) 24(3/25) 111/0

 
 غیز سیگاری 75(7/70) 71(7/74)

یٗ خٕؼیت، *سٗ ثش اسبس  ٔیبٍ٘
 ** )دسصذ(تؼذاد

 
دس  یّٝ اٍِٛی ثشش آ٘ضیٕی ا٘دبْ ضذٜثٝ ٚس وٝ تؼییٗ ط٘ٛتبیپ

 221ضذٜ  PCRلبثُ ضٙبسبیی ٔی ثبضذ. عَٛ لغؼٝ  1 ضىُ
تیذ  دٜ٘ٛوّئٛ دٚ  RFLPٚاوٙص  اسی آ٘ضیٓزتبثیشٌوٝ دس صٛست  ثٛ

تیذی ٚ  135لغؼٝ  تیذی حبصُ ضذ. افشادی وٝ دس  86٘ٛوّئٛ ٘ٛوّئٛ
1800867rs  ٚ٘ی ٔی ثبضٙذ فمظ  C/Cٕٞٛصیٍٛت  CCKARایٙتش

دٜ ٚ افشادی وٝ ثٝ صٛست  221داسای لغؼٝ  تیذی ثٛ ٘ٛوّئٛ
ذ T/Tٕٞٛصیٍٛت  دٜ ا٘  86٘ٛوّئٛتیذی ٚ  135داسای دٚ لغؼٝ  ثٛ
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ٍٛی ثب٘ذٞبی افشاد ٞتشٚصیٍٛت  تیذی ٔی ثبضٙذ. اِ ثٝ  C/T٘ٛوّئٛ
تیذی،  221صٛست سٝ ثب٘ذ  تیذی 135٘ٛوّئٛ  86ٚ  ٘ٛوّئٛ

تیذی لبثُ سٚئیت ٔی ثبضذ % 6/62 ٘تبیح ثٝ دست آٔذٜعجك  .٘ٛوّئٛ
تبیپافشاد داسای  تبیپ% افشاد داسای T/T  ٚ8/30 طٛ٘  C/T طٛ٘

د٘ذ،  داضتٙذ.  C/C ط٘ٛتبیپ% افشاد 3/6ٕٞچٙیٗ  ثٛ
تبیپٍٞٙبْ ثشسسی آٔبسی ٔستمیٓ  ٞبی ٔٛسد ٔطبٞذٜ ٚ طٛ٘

ًٙ ویسٝ صفشا اختلاف اسی آٖ ٞب دس احتٕبَ اثتلا ثٝ سزتبثیشٌ
سٗ ٚ  ب یىٙٛاخت سبصی دادٜ ٞب اص ٘ظشأب ث .ٔؼٙی داسی یبفت ٘طذ
ٜٚ ٞبی خٙسی استجبط ٔتغیش ٞب ثب احتٕبَ ٌش خذا سبصی ثش اسبس

دس ثیٗ عجك ایٗ یبفتٝ ٞب اثتلا ثٝ سًٙ ویسٝ صفشا ٔطخص تش ضذ. 

تبیپ تبیپٞبی ٔٛسد ٔغبِؼٝ،  طٛ٘ دس افشاد ٔؤ٘ث احتٕبَ  C/T طٛ٘
؛ P;035/0)  داتلا ثٝ سًٙ ویسٝ صفشا سا افضایص ٔی داث

954/2;OR 95؛%CI ;072/1-14/8)  ٝ٘تبیح ثٝ دست آٔذٜ اص  و
ثشسسی آٔبسی فٛق  لبثُ ٔطبٞذٜ ٔی ثبضذ. 2ایٗ تحّیُ دس خذَٚ

دبْ ضذ ٚ ٕٞب٘غٛس وٝ دس  ثب یىسبٖ سبصی ٌشٜٚ ٞب اص ٘ظش سٗ ا٘
تبیپٗ ٔطبٞذٜ ٔی ضٛد استجبط ٔؼٙی داسی ثی 3 خذَٚ ٞبی  طٛ٘

ٔتفبٚت دس ٌشٜٚ ٔزوش ثب احتٕبَ اثتلا ثٝ سًٙ ویسٝ صفشا یبفت 
تبیپ٘طذٜ است دس صٛستی وٝ دس ٌشٜٚ ٔؤ٘ث  ٘ضدیه ثٝ  C/T طٛ٘

 ٔی دٞذ. اثتلا ثٝ ایٗ ثیٕبسی سا افضایص سٝ ثشاثش احتٕبَ

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ٜ.ثب٘ذ ٞبی تطىیُ ضذٜ پس اص  :1ضىُ  ی ٔحذٚد وٙٙذ اٚوٙص آ٘ضیٕ  ا٘دبْ 
بٔسوش 1سدیف  ؛C/C; ٞٛٔٛصیٍٛت 2؛ سدیف100bp; سبیض 
تٞشٚصیٍٛت 3سدیف  ;C/T ٛت 4؛ سدیف صیٍ ٔٛٛٞ ;T/T 

 
 
 

بٞی خٙسیتی. :3جديل  بسٚ  وٙتشَ ثشاسبس تفبٚت  بی ثیٕ  ٜٞٚ ش سفیسٓ دسٌ  ی ٛٔ  ثشسسی پّ

C.I. 95% OR 
 

 

 (111بیمار)تعداد= (111کىتزل)تعداد=
  

 ثبلا بییٗپ
  

تًایپ تؼذاد )%( تؼذاد )%(  ژو

 مذکز

 T/T 42(6/64) 37(1/66) 1 مزجع

64/2 267/0 84/0 766/0 (6/28)16 (2/26)17 C/T 

623/3 015/0 236/0 3/0 (4/5)3 (2/9)6 C/C 

 
 آلل

 T 101(7/77) 92(3/79) 1 مزجع

026/2 579/0 1/1 758/0 (7/20)24 (3/22)29 C 

 
تًایپ  ژو

 ؤوثم

 T/T 27(9/52) 40(7/66) 1 مزجع

14/8 072/1 954/2 036/0 (7/26)16 (1/43)22 C/T 

423/10 236/1 599/3 982/0 (7/6)4 (9/3)2 C/C 

 
 آلل

 T 76(5/74) 96(80) 1 مزجع

572/2 727/0 368/1 33/0 (20)24 (5/25)26 C 

ذ            بٞ اص ٘ظش سٗ یىسبٖ سبصی ضذٜ ا٘  دادٜ 
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بحث
سًٙ ویسٝ صفشا یه ثیٕبسی ضبیغ ٔی ثبضذ وٝ لبثّیت دسٔبٖ 
داضتٝ ٚ ٔشي ٚ ٔیش ٘بضی اص آٖ تٟٙب دس صٛستی است وٝ ثش٘بٔٝ 

ػٛأُ ٔختّفی دسٔب٘ی وٝ ضبُٔ خشاحی ٔی ضٛد ثٝ تؼٛیك ثیفتذ. 
ذ دس اثتلا ثٝ ایٗ ثیٕبسی  اٛٙ٘ اُٛٔ ٔحیغی ٚ ط٘تیىی ٔی ت ضبُٔ ػ

ذ ض ا٘ٛ ادٌی،دخیُ ثبضٙذ وٝ ٔی ت تغییشات  ٚ بُٔ تغزیٝ، سبثمٝ خبٛ٘
ثٝ ػّت ٌستشدٌی  .(12-13)ٞبی صفشاٚی ثبضذطٖط٘تیىی دس 

ذاْ  دس ثذٖ Aوِٛٝ سیستٛویٙیٗ  ٌیش٘ذٜپیبْ سسب٘ی ػّٕىشد  دس ا٘
اٛسضی ٞبی ؼذٜ ٚ  تبٌشفتٝ  ٌ صإِ ٔغض وٝ ثب تحشیه تشضح ِٛ

مجبض ویسٝ صفشا ػّٕىشد خٛد سا ٘طبٖ ٔی دٞذ ٔغبِؼبت  ا٘
دبْ ضذٜی ثش سٚی آٖ ٔتؼذد سای ٚ ٕٞىبساٖ  ٔغبِؼٝ. (14) است ا٘

وٝ ایٗ ٌیش٘ذٜ دس ثیٕبسا٘ی وٝ سًٙ ویسٝ صفشا  ٘طبٖ داد 2011دس 
ذ افضایص پیذا وشدٜ استداضتٝ ٚ ثٝ سشعبٖ ٔجتلا ضذٜ ثشای . (15) ا٘

دس ویسٝ صفشا سبتٛ ٚ ٕٞىبساٖ ٔٛش  CCKARضٙبسبیی ػّٕىشد 
ِٛیذ وشد٘ذ وٝ طٖ  آٖ ٞب  CCKARٞبی دستٛسصی ضذٜ ط٘تیىی ت

ِٛیذ سًٙ ویسٝ صفشا دس ٔٛش ٞبیی وٝ ثیبٖ طٖ  ثیبٖ ٕ٘ی ضذ. ت
د دس صٛستی وٝ ٔیضاٖ  د ثسیبس ثیطتش ثٛ آٖ ٞب خبٔٛش ضذٜ ثٛ

ذاضت. دس ایٗ ٔغبِؼٝ وّستشَٚ پلاسٕب ثیٗ دٚ دستٝ تفبٚتی ٘
ِیذ سًٙ ویسٝ صفشا دس سٙیٗ ثبلا ثٝ ػّت  ٔطخص ضذ وٝ تٛ

دبْ مجبض صفشاٚی ٚ تخّیٝ آٖ ا٘ . اص (16) ضٛدٔی وبٞص ا٘
ی زپشٚتئیٗ ٞب تبثیشٌتغییشات ط٘تیىی وٝ دس ػّٕىشد  اس ٔی ثبضذ پّ

ی ٔٛسفیسٓ طٖ  ، CCKARٔٛسفیسٓ ٞب ٔی ثبضٙذ. ٟٔٓ تشیٗ پّ
1800867rs  ٖٚی ٔٛسفیسٓ تبثیش ثبضذ. ایٗ طٖ ٔی 1دس ایٙتش ایٗ پّ

ش إٞیت ثبلای ایٗ چٙذ ضىّی  دس ثیٕبسی ٞبی ٔتفبٚت ثیبٍ٘
 ط٘تیىی ٚ تبثیشات ثبِمٜٛ آٖ ثش سٚی افشاد دس خٛأغ ٔختّف ٔی

ثذیٗ ٔٙظٛس ضشٚست ثشسسی ایٗ پّی ٔٛسفیسٓ دس استجبط ثب ثبضذ. 
ی غیش لبثُ چطٓ  اثتلا ثٝ سًٙ ویسٝ صفشا دس یه خبٔؼٝ ایشا٘

 C/Tپٛضی ٔی ثبضذ. عجك ٘تبیح حبصُ اص ٔغبِؼٝ حبضش ط٘ٛتبیپ 
افضایص تٟٙب دس خٙس ٔؤ٘ث  احتٕبَ اثتلا ثٝ سًٙ ویسٝ صفشا سا

دس ( CI ;072/1-14/8%95؛ OR;954/2؛ P;035/0) ٔی دٞذ
ی ٔٛسفیسٓ ٚ احتٕبَ دیٍش  ٔغبِؼبت ٔطبثٟی وٝ ثش سٚی ایٗ پّ

ٚ وٛفٛد ٚ  (11) 2004ٚیٗ ٚ ٕٞىبساٖ دس ِٛ ثیٕبسی ٞب ا٘دبْ ضذٜ
ی ٔٛسفیسٓ  (17) 2009ٕٞىبساٖ دس  ثب اثتلا ثٝ سا استجبط ایٗ پّ

 (.OR  ٚ19/3 ;OR; 76/2)ثٝ تشتیت  ذوشد٘ اسىیضٚفش٘ی تبییذ
ایٗ چٙذ ضىّی دس ٔحبفظت اص اثتلا ثٝ اختلالات ٘مص ٕٞچٙیٗ 

 )اختلاَ ٞشاس( ٚ تٕبیُ ثٝ ٔصشف سیٍبس ثشسسی ضذٜ ػصجی
دبْ ضذٜ(18-19) است اٛستبٚا ٚ ٕٞىبساٖ . ٔغبِؼبت ا٘  تٛسظ سشی

یه ثشای تبییذ استجبط ایٗ چٙذ ضىّی ثب سًٙ ویسٝ صفشا دس 
تبیپ  خبٔؼٝ ٞٙذی ثُ تٛخٟی ثٝ ٔیضاٖ لب C/Cٔطخص وشد وٝ طٛ٘

دس افشاد داسای سًٙ ویسٝ صفشا ٘سجت ثٝ افشاد سبِٓ ثیطتش ٔی 
تبیپ وٝ ٔطخص وشد ٘تیدٝ ایٗثبضذ.  افضایص احتٕبَ  دس C/C طٛ٘

، ثب P ،25/2 ;OR;008/0) اثتلا ثٝ سًٙ ویسٝ صفشا ٔؤثش ٔی ثبضذ
تیپ ایٗ یبفتٝ .CI ;2/1-1/4) (1)%95ضشیت اعٕیٙبٖ  ٞب ثب طٛ٘

وٝ دٞٙذ ٞبی ٔٛسد ثشسسی دس ایٗ تحمیك تفبٚت ٞبیی ٘طبٖ ٔی
ذ ثٝ دِیُ اختلاف ثیٗ خٔی ا٘ٛ ٕؼیت ٞبی ٔتفبٚت دس ثشٚص ٚ ت

تیپ ٞبی یه پّی ٔٛسفیسٓ ثش سٚی یه ثیٕبسی زٌتبثیش اسی طٛ٘
دس افضایص احتٕبَ اثتلا ثٝ سًٙ ویسٝ  C/Tثبضذ. تبثیش ط٘ٛتبیپ 

شصفشا دس خٙس ٔؤ٘ث ٔی ذ ثیبٍ٘ ا٘ٛ خٟت  ٞبی خٕؼیتیتفبٚت ت
دٖ  اسی ایٗ چٙذ ضىّی ثبضذ ٚزتبثیش ٌ ش تآییذ ثبلا ثٛ ٕٞچٙیٗ ثیبٍ٘

دس ٔٛسد ػّت . (20) خٙس ٔؤ٘ث ثبضذ اثتلا ثٝ ایٗ ثیٕبسی دس
دس  آٖ تبثیشاستجبط ایٗ چٙذ ضىّی ثب اثتلا ثٝ سًٙ ویسٝ صفشا 

ٚ ٔطخص ضذٜ است سشػت تخّیٝ صفشا ٔٛسد ثشسسی لشاس ٌشفتٝ 
ٚ اص  (19) س تشضح ٔی ضٛدوٝ تغییش دس ایٗ ٘بحیٝ ٔٛخت تغییش د

 وّستشَٚتٕبَ سسٛة ٝ ضذٖ ویسٝ صفشا احیآ٘دب وٝ تبخیش دس تخّ
استجبط لبثُ ٚ تطىیُ سًٙ ویسٝ صفشا سا افضایص ٔی دٞذ ایٗ 

َ ثٝ ٘ظش ٔی سسذ. طٖ  1ایٗ ٘بحیٝ دس ایٙتشٖٚ ٕٞچٙیٗ  لجٛ
CCKAR  ٖٚض تشٚ٘ی دس  .لشاس ٌشفتٝ است 2لجُ اص اٌ ٘ٛاحی ایٙ

ی ثبضٙذ أب ٔی ذ دس پیشایص سبختبس پشٚتئیٗ دخیُ ٕ٘ اٛٙ٘  mRNAت
ضٖٚ ٞب ثٝ ٞٓ ٔؤثش ثبضٙذ ٚ٘ی ٚ اتصبَ اٌ ٚ  ٚ حزف لغؼبت ایٙتش

ظثٝ ٘ظش ٔی سسذ  ثٝ صٛستی  ،یٓ سٚ٘ٛیسی ٘مص داضتٝ ثبضذدس تٙ
تشٚ٘ی پیشایص  وٝ ثب ذ  دستخٛش تغییشات mRNAتغییشات ایٙ خٛاٞ
 .ضذ
 

 ًتیجِ گیزی
ثب ثشسسی ٞبی ثٝ ػُٕ آٔذٜ دس ایٗ تحمیك ٔطخص ضذ وٝ 

تشٖٚ طٖ  C/Tپّی ٔٛسفیسٓ  ٕبَ اثتلا ثٝ ثب احت CCKA-Rدس ایٙ
ی ٔشتجظ ٔی ث سًٙ ویسٝ صفشا دس بضذ ٚ اص یه خبٔؼٝ ایشا٘

آ٘دبیی وٝ ایٗ ثیٕبسی یىی اص ثیٕبسی ٞبی ضبیغ دس خبٔؼٝ ٔب ٔی 
اُٛٔ خغشثش سٚی ثبضذ ا٘دبْ ٔغبِؼبت ثیطتش  سبص اص افشادی وٝ ػ

ادٌی ذ ثشای پیص آٖ ٞب ٔثجت است ٔی ثشای خّٕٝ سبثمٝ خبٛ٘ ا٘ٛ ت
اٚلغ ضٛد. آٌبٞی  ٔفیذ 

 
 تقديز ٍ تشكز

مذس خٙبة آلبی ٚ٘ذ وٝ ٔب ٟضادث ثب تطىش اص ٕٞىبس ٌشا٘ سا  دٔب
یٙٝ ٔشاحُ آصٔبیطٍبٞی دس ا٘دبْ  .ایٗ عشح یبسی وشد٘ذ ثٟ
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