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 مقبله تحقیقی
 

در مردان ایرانی نبببرور  MLH3 (rs175080)و  TEX11 (rs6525433) دو شن هبیواریبنتبررسی همبستگی میبن 
 آزواسپرمی

 
 3ییدایمسعود ش، ،*2، زهرا نورمحمدی 1 سساوار هیهبن

 
 طاٟیا اؾلاٝی،س٨طاٟ، زا١كٖب٥ آظاز  َبری٣احس ف٤ٚٛ سحَ ،ِیّبضق٢بؼ اضقس غ١ش یزا١كد٤ .1
 ی، ایطاٟ، زا١كٖب٥ آظاز اؾلاَٝبری٣احس ف٤ٚٛ ٣ سحَ ،یق٢بؾ ؿزیٕط٥٣ ظ بضیزا١ك .2
 ا١كٖب٥ ق٨یسث٨كشی، س٨طاٟ، ایطاٟز ،ى٢ب٣ضیظیؿز ٣ ظیؿشی زا١كْس٥ ف٤ٚٛ اؾشبز غ١شیِ،  .3
 

 Z-nouri@srbiau.ac.irآزضؼ اْٙشط١٣یْی: *مسئول مکبتببت: 
 

 س٨طاٟ، ایطاٟ ٝی،زا١كٖب٥ آظاز اؾلا٣احس ف٤ٚٛ ٣ سحَیَبر،محل انجبم تحقیق: 
 

 6/11/99سبضید دصیطـ:        15/9/99سبضید زضیبىز: 
 

 چکیده
یِ ٣ضقیز دیچیس٥  ث٦ آٟ ٝجشلا ٧ؿش٢س. ظ٣ج زض ؾطاؾط خ٨بٟ 6 اظ 1 ثی٠ حس٣زاً اؾز ٦ّی سطی٠ ٝكْلاس١بثبض٣ضی یْی اظ قبیـ

 TEX11 ٣ MLH3غٟ  ق٤ز.ث٤ط ٝیفٚز آٟ زض ١یٞی اظ ٤ٝاضز ث٦ ٝطزاٟ ٝط ٢ّ٦ّف ف٤اٝ٘ غ١شیْی ٣ ٝحیغی ثط٧ٜ اظ١بقی ثبٙی٢ی 
-سِ ٣اضیب١زاضسجبط یِ  زض ای٠ ٝغبٙق٦ ث٦ ثطضؾی س٤٢ؿ غ١شیْی ٣ زاض١س. ا٣ض ٣ ّطاؾی٢ٔ DNAّٚیسی زض ْٝب١یؿٜ سطٝیٜ  ١َف

ثب ٝطزاٟ آظ٣اؾذطٛ  TEX11ٝطث٤ط ث٦ غٟ  rs6525433زیٖط  ٣اضیب١ز٣ ٧ٞچ٢ی٠ یِ  rs175080 ،MLH3اظ غٟ( SNP) ٤١ّٚئ٤سیسی
٢ٝؾ٤ض ث٦ آ٣ضی قس٥ اؾز. ىطز ؾبٜٙ ث٦ ف٤٢اٟ ٢ّشطٗ خٞـ 115 ٝطز ١بثبض٣ض آظ٣اؾذطٛ ٣ ٧120ب اظ ٦١٤ٞ١ اذش٦ قس٥ اؾز.ایطا١ی دطز

٣  ٣PCR-RFLP  TETRA-ARMS-PCR (tetra- Amplification Refractory Mutation System- PCR)اظ  ٣اضیب١زثطضؾی ای٠ ز٣ 
٣ زض ٕط٥٣ % ٣1/69  %9/30 شطسیت زض ٝطزاٟ آظ٣اؾذطٛث MLH3 زض غٟ ٣GA  GGی ٧بسقیی٠ س٤اٙی اؾشيبز٥ قس. ىطا٣ا١ی غ٤١سیخ

٣ ٝبثَی  C ٢ّشطٗ غ٤١سیخ یِ ١يط ىَظٝغبٙق٦ قس٥ خبٝق٦  زض rs6525433 ٣اضیب١ز ث٤ز. (P=0.619)% ٣7/68  %3/31 ٢ّشطٗ ثشطسیت
ثب ذغط  TEX11زض غٟ  rs6525433 یب١ز٣اض٣  MLH3 زض غٟ rs175080 ٣اضیب١ز ٦ّ زاز١شبیح ١كبٟ  .١كبٟ زاز١س T غ٤١سیخ

ٝهطه ؾیٖبض  ٣ ٧pHبی ٤ٝضز ٝغبٙق٦ ١كبٟ زاز زض نيبر ٤ٍٝیز، ز٤ٕٝطاىی ثط ض٣ی ٦١٤ٞ١ ٝطزاٟ اضسجبعی ١ساقز. ١شبیح آظ٣اؾذطٝی
-زض غٟ ٧بی ٣اٍـ٧بی چ٢سقْٚی٧بی ٝرشٚو ٣ضاثشی غ٤١سیخز٢٧س٥ فسٛ اضسجبط ٝس١ٗشبیح ای٠ سحٌَ ١كبٟ. سيب٣ر ٝق٢بزاضی ١ساقز

 زض خبٝق٦ ٤ٝضز ٝغبٙق٦ ث٤ز. ٣TEX11  ٧MLH3بی 
 

 ٣اضیب١ز، ١بثبض٣ضی، MLH3 ،TEX11آظ٣اؾذطٝی، کلیدی:هبی واشه
 

 مقدمه
زض ثبضزاض قسٟ دؽ اظ  ییزض ٣اٍـ فسٛ س٤ا١ب ی١بثبض٣ض

 .(1) ق٤زیٝ ویسقط یطیحس٣ز یِ ؾبٗ َٝبضثز ثس٣ٟ خ٤ٕٚ
اٍشهبزی -فیاخشٞب-٧بی ض٣حیس٤ا١س ٤ٝخت س٢ف١بثبض٣ضی ٝی

 ،2015ای زض ؾبٗ زض ٝغبٙق٦ زض اىطاز ١بثبض٣ض اخشٞبؿ ق٤ز.

افلاٛ  ٝیٚی٤ٟ ١يط 186 زض ؾطاؾط خ٨بٟ ١بثبض٣ضی قی٤ؿٝیعاٟ 
زض ثطذی اظ ٢ٝبعٌ خ٨بٟ، ٝیعاٟ ١بثبض٣ضی  .(2) قس٥ اؾز

-ٝی ٧ٜ %30 زض ثطذی اظ خ٤اٝـ ث٦ حشی ،ثؿیبض ثیكشط اؾز
س٤اٟ ث٦ ١بثبض٣ضی ٝیاظ ف٤اٝ٘ غ١شیْی ٤ٝثط زض  .(2) ضؾس

٤١٤ٝغ١یِ، خ٨ف  یب اذشلالار ّط٤ٝ٣ظ٣ٝی ی اظ خ٤ٝ٦ٚٞاضز
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DNA ٝیش٢ّ٤سضی (mtDNA)ٛحصه ّط٤ٝ٣ظ٣ ، Y اذشلالار ،
٣ ٧ٞچ٢ی٠ اذشلالار مسز  imprintingچ٢س فبٝٚی، اذشلالار 

ق٤ز سَطیجب غ١شیْی اقبض٥ ّطز. سه٤ض ٝی ءضیع ثب ٢ٝكبزض٣ٟ
 ثب ١َم غ١شیْی ٧ٞطا٥ اؾز١یٞی اظ ٤ٝاضز ١بثبض٣ضی ٝطزاٟ 

. غ١شیِ ثب سبثیط ثط ا٤١اؿ ىطآی٢س٧بی ىیعی٤ٙ٤غیْی اظ خ٦ٚٞ (3)
سقبزٗ ٤٧ض١٤ٝی، اؾذطٝبس٤غ١ع ٣ ّیيیز اؾذطٛ ٤ٝخت ١بثبض٣ضی 

، مطثبٖٙطی دی٤ؾشٖی غ١شیْی . ٝغبٙقبر(4) ق٤زٝطزاٟ ٝی
٧بی حی٤ا١ی ٣ سحَیَبر زض چ٢س ؾبٗ  خ٨ف غ١ی، ٝسٗ

 زض ٢س٥ قی٤ؿ ثبلای زلای٘ غ١شیْیز٧ٕصقش٦ ث٦ ض٣ق٢ی ١كبٟ
. ١بثبض٣ضی (5) ١َم اؾذطٝبس٤غ١یِ ٣ ١بثبض٣ضی ٝطزاٟ اؾز

 ، آؾش٤٢ظ٣اؾذطٝی(فسٛ ٝكب٧س٥ اؾذطٛ) ٝطزاٟ ضا آظ٣اؾذطٝی
٧بی ثسقْ٘ ىطٛ) ، سطاس٤ظ٣اؾذطٝی(ّب٧ف حطّز اؾذطٛ)

ّب٧ف سقساز ) ٙی٤ٖاؾذطٝی٣٣ ا (اؾذطٝبس٤ظ٣آ اظ ١ؾط ؽب٧طی
 اذشهبنبً ث٦ آظ٣اؾذطٝی س ٦ّ زض ای٢دبز٢٧ٝی سكْی٘ (اؾذطٛ

 ١بثبض٣ض ٝطزاٟ اظ% 20 سب 1 زض ای٠ ٝیبٟ .دطزاذش٦ قس٥ اؾز
 س٤ٍو آظ٣اؾذطٝی ٢٢ّس.آظ٣اؾذطٝی ضا زضیبىز ٝی سكریم

اؾذطٝبس٤غ١یِ اؾز ٦ّ ثب فسٛ ٣خ٤ز اؾذطٛ زض ٝبیـ ٢ٝی 
ق٤ز، ٦ّ ٝق٤ٞلاً ث٦ ف٤٢اٟ سقساز اؾذطٛ نيط ٕيش٦ سقطیو ٝی

سكریهی زض ٦١٤ٕ ٝطزاٟ ٧یچ اسيبً ٍبث٘. زض ای٠(6) ق٤زٝی
، چ٤ٟ حس٣ز یِ زضنس حدٜ ٢ٝی ضا اىشس١ٞی ٢ٝی ؽب٧ط ٝبیـ

آظ٣اؾذطٝی زض یِ ٝطز  ز٢٧س. سكریمٝی سكْی٘ ٧باؾذطٛ
خ٢ؿی ٣  ٝی٘ ٣ی اؾز. ای٠ ٝطزاٟ زاضای ثطای ق٤ُ ثعضٕی

عجیقی ٧ؿش٢س ٣ ىَظ ٝكْ٘ ثبض٣ضی زاض١س.  فْٞٚطز خ٢ؿی
ا١دبٛ ق٤ز  ی٢یٝكب٣ض٥ ثبٙ سیاثشسا ثب یآظ٣اؾذطٝ میسكر یثطا

زض  یع٤ٗ ٝسر اظز٣اج ٣ ؾقؾ٤الاسی زض ٤ٝضز آٟ  ی٦ّ ع
ؾذؽ، ثب ٧ٞؿط ق٤ز.  یظٝبٟ ٣ زىقبر ضاثغ٦ خ٢ؿ ،یحبٖٝٚ
 س٥ی٣ اْٙ٘ اظ ىطز ١بثبض٣ض دطؾ ٖبضیٝب٢١س ٝهطه ؾ یظ١سٕض٣ـ 

 ٠ْٞٝ اؾزی آظ٣اؾذطٝزضُ ث٨شط اظ فٚز  یثطاق٤ز ٣ یٝ
 ،BMIٕیطی ا١ساظ٥ ،MRI ٧ب،ٕیطی ٤٧ض٤ٟٝا١ساظ٥ ،ی٢یٙسؿز ثب
)ثطای اؾذطٝی ، ؾ٤١٤ٕطاىی ، آظٝبیف غ١شیِایثیض٦ ثی٤دؿی

-، ا٣ٙشطاؾ١٤س سطا١ؽثطضؾی ٣ضقیز ؾیب٧طٕی ٣ اؾْط٣س٤ٛ(
٦١٤ٕ سنییطار زض ثیض٦ ٣ اؾْط٣س٤ٛ(  )ثطای یبىش٠ ٧ط ضّشبٗ

٤ض اؾذطٛ حض یثطضؾ ی)ثطاآ١بٙیع ٢ٝی ٣ ا٣ض٣ٙیع ثقس اظ ا١عاٗ 
ا١دبٛ ز( زض ازضاض ٦ّ ١كب٦١ ا١ؿساز ٣ اذشلاٗ ٝطث٤ط ث٦ ا١عاٗ اؾ

ای، ثیض٦زؾش٦ آظ٣اؾذطٝی دیف 3 آظ٣اؾذطٝی ث٦. (7)ٕیطز 
٧ب ٣اضیب١ز ق٤ز.ٝییٜ ا١ؿسازی سَؿ میطا١ؿسازی ٣ آظ٣اؾذطٝی

-سِ ٣اضیب١ز ا١س.زض ؾطسبؾط غ٤١ٛ ا١ؿب١ی ٕؿشطـ یبىش٦

ییطار زض غ٤١ٛ ا١ؿبٟ اؾز ٣ ىطا٣ا١شطی٠ ٤١ؿ سن ٤١ّٚئ٤سیسی
ٝؿشقس اثشلا ث٦ ٧بیی ٦ّ ٝؿجت یب ثطای ق٢بؾبیی غٟ س٤ا١سٝی

، ٤ٝضز اظ خ٦ٚٞ ١بثبض٣ضی ٧ؿش٢س ٧بی دیچیس٥ ا١ؿب١یثیٞبضی
اؾذطٝبس٤غ١عیؽ نحیح زض  .(8) اؾشيبز٥ ٍطاض ثٖیط١س

دؿشب١ساضاٟ ث٦ ٣یػ٥ ا١ؿبٟ ىطآی٢س ٨ٝٞی زض ض١٣س ثبض٣ضی خ٢ؽ 
ّط٤ٝ٣ظ٣ٛ  ا٣ض ٣ ؾی٢بدؽ ٢ٔی٣اٍـ ّطاؾض ز. (9) ثبقس١ط ٝی

٧بی زیذ٤ٚئیس ثط ای٠ ا٧ٞیز ٝی اىعایس. زض عی ٝی٤ظ اظ ؾ٤ٚٗ
ق٤ز ٦ّ ٝیٝث٘ خ٢ؿی ایدبز ٧بی ٧بد٤ٚئیس خ٨ز س٤ٙیساؾذطٛ

٣ یب  س٤ا١س ٢ٝدط ث٦ آظ٣اؾذطٝیاذشلاٗ زض ای٠ ض١٣س ٝی
اٙی٤ٖاؾذطٝی قسیس ق٤ز، ٧ط چ٢س ٦ّ فٚز ثؿیبضی اظ ای٠ 

س ٦ّ ٢ز٧ق٤ا٧س ١كبٟ ٝی ١یؿز.ق٢بذش٦ قس٥اذشلالار 
 ( MMR)یب  DNAخيز ١بخ٤ض  سطٝیٜذب٤١از٥ اظ چ٢سی٠ فض٤ 

Miss Match Repair ٝی٤ظ ٣ ٕبٝش٤غ١ع  زض ض١٣س ٤١سطّیجی
٤ٝـ  MMR ٧بیٝغبٙقبر ثط ض٣ی غٟ(. 10) ٢٢ّسقطّز ٝی

 ٧ب زض دط٣ؾ٦ ٤١سطّیجی١كبٟ اظ ١َف آٟ 2004 زض ؾبٗ
ی ایدبز اعٞی٢بٟ اظ ّبضایی ٣ زٍز ثبلا بٝش٤غ١ع ٣ٕ٣  ٝی٤ظی
٧ط ٝكْٚی زض  (.11) ثبقسزض ض١٣س ٝی٤ظ ٝی ی ظایكی٧بؾ٤ٚٗ

سطٝیٜ  س٤ا١س ثبفث ١بثبض٣ضی ق٤ز.٧ط ٝطح٦ٚ اظ ٝی٤ظ ٝی
قسٟ زض خيز DNA(1DSBs)٧بی ز٣ ضقش٦ قْؿشٖی
ّط٤ٝ٣ظ٣ٛ ٤ٝضز ١یبظ اؾز.  ٤ٙ٤ٝٓ ٣ ؾی٢بدؽ٧٤ ّط٤ٝ٣ظ٣ٛ

 ّط٤ٝ٣ظ٣ٛ ثبفث حيؼ دؽ٧ب ٣ ؾی٢بDSB سطٝیٜ نحیح
بٝز زض ٕ ىطای٢س٧ب ثطای سكْی٘ ق٤ز. ای٠سٞبٝیز غ٤١ٛ ٝی
. ١َم زض (12) ٝث٘ خ٢ؿی ضط٣ضی ٧ؿش٢س٤ٝخ٤زاسی ثب س٤ٙیس

٧بی ٝرشٚيی اظ خ٦ٚٞ س٤ا١س ٢ٝدط ث٦ ثیٞبضیىطای٢س٧ب ٝی ای٠
  ١14q24.3ؿبٟ زض ّط٤ٝ٣ظ٣ٛا MLH3غٟ (. 13) ١بثبض٣ضی ق٤ز

اؾز، إع٣ٟ سكْی٘ قس٥ 12 اظ ،kbp 4.3 ثب ع٤ٗ ّسٕصاضی
ّسٕصاضی ضا زض ٢ٝغ٦َ % 75 اؾز ٣ kbp3.3  آٟ 1 ٦ّ إع٣ٟ

 ٧MLH3بی غٟ ٣اضیب١زیْی اظ  (.14) ق٤زّسی٢ٔ قبٝ٘ ٝی
 زض خبیٖب٥ .ثبقسٝی rs175080 ٦ّ ٤ٝضز ثطضؾی ٍطاض ٕطىش٦

 ّط٤ٝ٣ظ٣ٝی خبیٖب٥ ٣ 501 ٤١ّٚئ٤سیسی
14:75047125(GRCh38.p12)    ٟ14 ّط٤ٝ٣ظ٣ٛ 2 ثط إع٣ 

زض حبٙز  .(15،21) ثبقسٝی ٣844 خبیٖب٥ دط٣سئی٢ی  زاضز ٍطاض
اؾز. سنییط ٍطاض ٕطىش٦ G ٤١ّٚئ٤سیس عجیقی زض ای٠ خبیٖب٥

 سیآٝی٤٢اؾ زض ای٠ خبیٖب٥ ثبفث خب١كی٢ی A ث٦ G ٤١ّٚئ٤سیسی
ق٤ز ٦ّ ٢ٝدط ث٦ اذشلاٗ ٝی 2531 زض ّس٣ٟ ٤ٙؾی٠ب ث دط٣ٙی٠

زیٖط غٟ .(16) زق٤ٝی MLH3 ی٠زض ؾبذشبض ٣ فْٞٚطز دط٣سئ
                                                           

1Double Strand Breaks  
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 (Testis expressed11) TEX11 ّط٤ٝ٣ظ٣ٛ ٦ّ ض٣ی 
Xq13.1 ٢ّس ٦ّ دط٣سئی٢ی ضا ضٝعٕصاضی ٝی، ٍطاض زاضز
٣ سطٝیٜ  ٧٤ٓ٤ٙ٤ٝ ّط٤ٝ٣ظ٣ٝی ٧بی٣ ؾی٢بدؽ ی٤١سطّیج

ع٤ض ٢ّس. ای٠ غٟ ث٦ضا س٢ؾیٜ ٝی DNAقْؿشٖی ز٣ ضقش٦ ی 
طٝبسیس٧ب زض ٝطزاٟ ثب ٧ب ٣ اؾذاؾذطٝبس٤ؾیز ا١حهبضی زض ثی٠

اؾز. ثب ای٠ حبٗ، زض ثی٠ ٍسضر ثبض٣ضی عجیقی ثیبٟ قس٥
٦ّ ثب آظ٣اؾذطٝی ٧ٞطا٥ ٧ؿش٢س،  TEX11ٝطزاٟ ثب خ٨ف 

 ٝی ز٧س.ثی٤دؿی ثیض٦ س٤ٍو ث٤ٚك ٣ س٤ٍو اؾذطٝبس٤غ١ع ضا ١كبٟ
إع٣ٟ سكْی٘  31اظ  (11غٟ ثیبٟ قس٥ ثیض٦  (TEX11غٟ 
-ضا ّس ٝی ٥104kDa قساؾز ٦ّ یِ دط٣سئی٠ حيبؽزقس٥
ثیض٦ ٣ ىَظ زض ؾ٤ٚٗ ظایب  TEX11 . دط٣سئی٠(17) ٢ّس

ز٧س، ی ثبٙل خبیی ٦ّ اؾذطٝبس٤غ١ع ّبٝ٘ ضخ ٝی٧بذ٤ُ
ف٤٢اٟ یِ غٟ ٣اثؿش٦ ث٦ ث٦ TEX11 اؾز.قس٥سكریم زاز٥

X ی اىطاز ذ٤ُ ٣ ا١ؿبٟ زض ثیض٦ ،ٝره٤ل ٝی٤ظ زض ٤ٝـ
زض اؾذطٝبس٤غ١ع  ق٤ز ٦ّ ١كبٟ اظ فْٞٚطز ٨ٜٝ آٟثبٙل ثیبٟ ٝی

اٙجش٦ ای٠ غٟ زض ٧ط ز٣ خ٢ؽ ١ط ٣ ٝبز٥ ٣خ٤ز  ٣ ثبض٣ضی زاضز،
ای٠  اذشلاٗ زض (.18) ق٤ز٣ٙی ىَظ زض ١ط ثبٙل ثیبٟ ٝی ،زاضز
-٣اضیب١ز اظ ق٤ز. یْی٧بی ١بثبض٣ضی ٝی٧ب ٢ٝدط ث٦ ى٤٢سیخغٟ

-ٝی rs6525433ٕطىش٦ ٦ّ ٤ٝضز ثطضؾی ٍطاض ٧TEX11بی غٟ 
 ّط٤ٝ٣ظ٣ٝی ٣ خبیٖب٥ 501 ٤ّٚئ٤سیسی١ ثبقس ٦ّ زض خبیٖب٥

70853309:X ّٟط٤ٝ٣ظ٣ٛ 7 ثط إع٣ X زض (. 19)  ٍطاض زاضز
اؾز. ٍطاض ٕطىش٦ T ٤١ّٚئ٤سیس حبٙز عجیقی زض ای٠ خبیٖب٥

ثبفث سیٞی٠ ث٦ ؾیش٤ظی٠ زض ای٠ خبیٖب٥  ٤١ّٚئ٤سیسی سنییط
ق٤ز ٝی 130 یعی٠ ثب آضغ١ی٠ زض ّس٣ٟلا آٝی٤٢اؾیس خب١كی٢ی

 TEX11 اذشلاٗ زض ؾبذشبض ٣ فْٞٚطز دط٣سئی٠ ٦ّ ٢ٝدط ث٦
دط٣سئی٠  130 ضا زض ٤ٍٝقیز (قبضغ) ثبض rs6525433ق٤ز. ٝی

(K130Aذ٢ثی ) ٢ّس، ٦ّ ٠ْٞٝ اؾز سأثیط ٢ٝيی ثط ٝی
 دػ٧٣ف ٠ی٧سه اظ ا. (20)ثبقس ؾبذشبض دط٣سئی٠ زاقش٦ 

 ٣   MLH3(rs175080)ز٣ غٟ  ٣اضیب١زز٣  ی٧ٞجؿشٖ یثطضؾ

TEX11(rs6525433) ی١بثبض٣ض آظ٣اؾذطٝ یطا١یزض ٝطزاٟ ا 
 .اؾز

 
 هبمواد و روش

 بردارینمونه
اذلاً  یثب ق٢بؾ٦ ٌیسحَ ٠یا

IR.IAU.SRB.REC.1399.069 ی اذلاً ظیؿز ٦ّ اظ ّٞیش٦
طز ٦١٤ٞ١ٝ  115 ض٣یدعقْی ف٤ٚٛ سحَیَبر زضیبىز قس٥، 

٦ّ ثس٣ٟ اؾشيبز٥ اظ  ١طٝبٗ اظ ٙحبػ ثبض٣ضی ث٦ ف٤٢اٟ ٢ّشطٗ
٦١٤ٞ١ ٝطز  120 ٣ بی ِّٞ ثبض٣ضی زاضای ىطظ١س٧س٢ْیِ

٧بی ٦ّ اظ ٙحبػ ّبضی٤سبیخ ٣ ضیعحصه ١بثبض٣ض آظ٣اؾذطٛ
 ثیٞبضی ثط اؾبؼ آ١بٙیع ٝبیـ ٢ٝی١طٝبٗ ث٤ز١س،  y ّط٤ٝ٣ظ٣ٛ

ی ١بثبض٣ضی خ٨بز ٧ب اظ ٝطّع ى٤ً سرههای٠ ٦١٤ٞ١سبییس قس. 
 ثیٞبض ٣ ٢ّشط٧ٗبی ذ٤ٟ اىطاز ٦ّ ١٦١٤ٞ١س آ٣ضی قسٍٜ خٞـ
دؽ اظ زضیبىز ضضبیز ؾبٗ  40سب  ٧24بی ؾ٢ی ثی٠ ضز٥

ی ّشجی إٓب٧ب٦١ ثطای ا١دبٛ ٝغبٙقبر غ١شیْی ٤ٝضز ١ب٦ٝ
ذ٤ٟ ٝحیغی اظ ٣ضیس  ٙیشطٝیٚی 5 اؾشيبز٥ ٍطاض ٕطىش٦ اؾز.

 1 ث٦ اظای ٧ط) EDTA حب٣ی ٧بی٦ٙ٤ٙ زضاىطاز ٤ٝضز ٝغبٙق٦ 
ب ث ٤ٝلاضٝیٚی EDTA 20 ٝیْط٣ٙیشط 100 ذ٤ٟٙیشط ٝیٚی

pH=8)  خ٨ز خ٤ٕٚیطی اظ ا١قَبز ٢ٝشَ٘ ٣ سب ظٝبٟ اؾشرطاج
 ٨ٖ١ساضی قس١س. ز٤ٕٝطاىی ٣ اعلافبر ٝبیـ ٢ٝی -20 عضزض ىطی

 6 اىطاز ٤ٝضز ٝغبٙق٦ اظ س٨ی٦ قس. اظ اىطاز ثیٞبض ٣ ٢ّشطٗ
 سطُ، ّطز، ٙط، فطة ٣ ٕیِٚ ا١شربة قس١س. ،٤ٍٝیز ىبضؼ

 
 هبواریبنتبررسی 

DNA ٦ ض٣ـ ١ِٞ اقجبؿ غ٤١ٝی اظ ذ٤ٟ ٝحیغی ث
 غٗ إٓبضظ اْٙشط٣ى٤ضظس٤ؾظ اؾشرطاج ٣ ّیيیز ٣ ّٞیز آ٨١ب 

 rs175080 ثطضؾی ث٦ ٢ٝؾ٤ض ثطضؾی قس. ٣ ١ب٤١زضاح 1%

 MLH3))27030ّس غٟ ٣ GRCh38.p12  ٝطث٤ط ث٦ اؾٞجٚی
 ی)ٍغق٦ ز٣ دطایٞط ذبضخی Tetra-ARMS PCRض٣ـ اظ 

ی٠ ثطای ا ٣ ز٣ دطایٞط اذشهبنی زاذٚی (خيز ثبظی 818
 T اٙ٘ عطاحی قس١س ٦ّ ثطای oligo7اىعاض س٤ؾظ ١طٛ خبیٖب٥

 یِ ٍغق٦ ث٦ ع٤ٗ G ٣ ثطای اٙ٘ 321 یِ ٍغق٦ ث٦ ع٤ٗ
اضائ٦  1 زض خس٣ٗ دطایٞط٧بس٤اٙی  ٢ّس.خيز ثبظ ایدبز ٝی 497
 اؾز. قس٥

زض  Bio-Rad س٤ؾظ زؾشٖب٥ سط٤ٝؾبیْٚط ٣PCRا٢ّف 
٧ط ٦١٤ٞ١ زض ث٦ اظای . ٣ا٢ّف ٝیْط٣ٙیشط ا١دبٛ قس 2 ٣یبٗ

ثبىط،  1.5Mm MgCL2(50mM) ،2xٝیْط٣ٙیشط ثب  25حدٜ 
0.16Mm dNTPs (10mM) ،1 (U)  آ١عیٜ ا١دبٛ قس. ثطای

rs175080  ٦ّ4  دطایٞط اؾشيبز٥ قس ث٦ ٝیعاٟ یْؿبٟ اظ ٧ط
 rs6525433ث٦ ٝر٤ٚط اضبى٦ قس. زض ٤ٝضز  pmol 2/0ّساٛ 

قس. ضبى٦ث٦ ٝؿشطٝیْؽ ا ٦ّ24/0pmol ز٣ دطایٞط ث٦ ٝیعاٟ 
زضخ٦  ٣95 زٝبی ٣ا٢ّف ثطای ٣اؾطقشی ا٣ٙی٦ قطایظ ظٝب١ی 

٣ زٝبی اسهبٗ ثب١ی٦  45زٍی٦َ ٣ ٣اؾطقشی ث٦ ٝسر  5ث٦ ٝسر 
 5/57ثط اؾبؼ ٕطازیب١ز زٝبی ٕطىش٦ قس٥  rs175080ثطای 
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ثب١ی٦ زض ١ؾط  45زضخ٦ ث٦ ٝسر  rs6525433 58زضخ٦ ٣ 
ثب١ی٦ ٣  50زضخ٦ ث٦ ٝسر  72ٕطىش٦ قس. زٝبی ع٤ی٘ قسٟ 

٨١بیز زٍی٦َ ٍطاض زاز٥ قس.  5قسٟ ٨١بیی ٧ٜ ث٦ ٝسر ع٤ی٘
ٝحه٤ٗ زضنس ثطای ثطضؾی  5/1 ٧ب ثط ض٣ی غٗ إٓبضظ٦١٤ٞ١

ثب١س  3ی ٝكب٧س٥ rs175080. ثطای ٣اضیب١ز ثطز٥ قس١سسْثیط 
ی غ٤١سیخ ز٢٧س٥خيز ثبظ ١كبٟ ٣321  497خيز ثبظی،  818
GA ٤١سیخ خيز ثبظی ١كبٟ اظ غ ٣497  818، ثب١سGG  ٣

ث٤ز٥  AAی غ٤١سیخ ثبظی ٧ٜ ١كب١س٢٧س٥ ٣321  818ثب١س٧بی 
ٝطث٤ط ث٦ اؾٞجٚی  rs6525433 ثطای ٣اضیب١زاؾز. 

GRCh38.p12  2اظ ض٣ـPCR-RFLP قس.ث٨ط٥ ٕطىش٦ DNA-
ثب ز٣ دطایٞط  PCRاؾشرطاج قس٥ س٤ؾظ ٣ا٢ّف  ی غ٤١ٝی

خيز ثبظ سْثیط قس.  ٣678 ث٦ ع٤ٗ ( 1عطاحی قس٥ )خس٣ٗ 
٧ضٜ آ١عیٞی ن٤ضر  EARIثب ِّٞ آ١عیٜ ٣ا٢ّف ٤لار ٝحه

 ث٦ ٧ٞطا٥ PCRٝیْط٣ٙیشط اظ ٝحه٤ٗ  5/3. ثسی٠ ٢ٝؾ٤ض ٕطىز
آ١عیٜ  ٝیْط٣ٙیشط1/0 ٣ 10Xثب مٚؾز  ثبىط آ١عیٜ طٝیْط٣ ٙیش 1

EARI ٣ 9/2  ٘ز٣ ثبض سَغیط ٝیْط٣ٙیشط آة َٝغط اؾشطی
 زضخ٦ ؾب١شی ٕطاز 5/37 ّطز٥ ٣ زض ث٠ ٝبضی زض زٝبی ٝر٤ٚط
ؾبفز ٍطاض زاز٥ سب ٧ضٜ آ١عیٜ ن٤ضر ٕیطز. ١شبیح  24 ث٦ ٝسر

٘ اٙقس. % ١ٞبیبٟ ؾبظی2 آّطیلاٝیسدٚیحبن٘ ض٣ی غٗ 
ثبفث ایدبز خبیٖب٥  زض خبیٖب٥ ای٠ ٣اضیب١ز Tاخسازی 

٣ ثب س٤خ٦ ث٦ ز٣ خبیٖب٥ ثطـ ق٤ز ٞی١ق٢بؾبیی ثطای آ١عیٜ 
٦ ع٤ٗ ، ٍغقبسی ثخيز ثبظی 678ی زیٖط ثطای آ١عیٜ زض ٍغق٦

٦ّ زض زض ن٤ضسی آیس.خيز ثبظ ثسؾز ٝی ٣88  ٣280  310
ٕیطز، ای٠ خبیٖب٥ س٤ؾظ آ١عیٜ ق٢بؾبیی ٍطاض Cخبیٖب٥ آٟ اٙ٘ 

ٍغق٦ ث٦ ع٤ٗ  4ق٤ز ٣ ثب س٤خ٦ ث٦ ز٣ خبیٖب٥ ثطـ زیٖط ٝی
 ٢بٟیاعٞ یثطا ٢ّس.خيز ثبظی ایدبز ٝی ٣14  88، 296،280

٦١٤ٞ١ اظ ٧ط ز٣  ٥21، ثسؾز آٝس ی٧بخیغ٤١س سیی٣ سب حیاظ ١شب
 اؾز.قس٥ یس٤اٙس٤ؾظ قطّز دیكٖبٛ سقیی٠ ٣اضیب١ز 

 
 هبآنبلیس داده

 ٞبضی٧ط ز٣ ٕط٥٣ ٢ّشطٗ ٣ ث یثطا یذی٣ غ٤١س یاٙٚی ىطا٣ا١
ثطای ثطضؾی ٣ آ١بٙیع آٝبضی ١شبیح ث٦  ٍطاض ٕطىز. ی٤ٝضز ثطضؾ

ثب  ٣SNPSTATS  SPSS ver.21اىعاض زؾز آٝس٥ اظ ١طٛ
بی آٝبضی ٝطثـ ّبی، ضٕطؾی٤ٟ ٙدؿشیِ ٣ ٧اؾشيبز٥ آظ٤ٟٝ

 ANOVA ،One Wayعطى٦ )٣ ٣اضیب١ؽ سحٚی٘ یِ Tآظ٤ٟٝ 

                                                           
2PCR-Restriction Fragment Length 
Polymorphism 

Analysis Variance ٤ٍٝیز، قبٝ٘  ز٤ٕٝطاىی( ثطای نيبر
ىطاز ثیٞبض ٣ ٢ّشطٗ ا ٣ ٝهطه ؾیٖبض زض pHحدٜ اؾذطٛ، 

زاض ٝق٢ی ؾغح ٤٢اٟف ث٦ p<0.05اؾشيبز٥ قس. اضظـ احشٞبٗ 
ثب اؾش٢بز ث٦  قس.ز٣ ٕط٥٣ زض ١ؾط ٕطىش٦ ث٤زٟ اذشلاه زض ٝیبٟ

 ب١زی١كبٟ زاز ٦ّ ٧ط ز٣ ٣اض حیٝغبٙق٦ ١شب ٠ی٧ب زض ابىش٦ی
 ١ج٤ز١س. ٢جطٓی٣ا یزض سقبزٗ ٧بضز ٌیسحَ ٠یقس٥ زض ا یثطضؾ

 
 نتبیج

ىطز  115 ىطز ثیٞبض آظ٣اؾذطٛ ٣ 120 زض ای٠ سحَیٌ
-٢ّشطٗ ثبض٣ض ث٦ ف٤٢اٟ قب٧س اظ ٙحبػ ز٣ دٚی

 ٕطىش٢س.٤ٝضز ثطضؾی ٍطاض  ٣rs6525433  ٤ٝrs175080ضىیؿٜ
 818ث٦ ع٤ٗ  rs175080ٝطث٤ط ث٦ ٣اضیب١ز  PCRٝحه٤ٗ 

 1% ثطضؾی قس ٦ّ زض قْ٘ 5/1خيز ثبظ ض٣ی غٗ إٓبضظ 
 ٤ٝضىیؿٜدٚی غ٤١سیذی ىطا٣ا١یق٤ز. ای اظ آٟ زیس٥ ٝی٦١٤ٞ١

rs175080 ٟٝطث٤ط ث٦ غ MLH3  ٗ2زض ای٠ ٝغبٙق٦ زض خس٣ 
 % 9/30٣ ثیٞبض ٕط٥٣ زض GG غ٤١سیخ ا٣ا١یاؾز. ىطاضائ٦ قس٥

 اىطاز زض GA غ٤١سیخ % اؾز. ىطا٣ا١ی3/31 قب٧س ٕط٥٣ زض
 سحَیٌ ای٠ % اؾز. زض7/68 قب٧س ٕط٥٣ زض ٣ %1/69 ثیٞبض

 قب٧س ٣ ثیٞبض ٕط٥٣ ثی٠ زض غ٤١سیذی ىطا٣ا١ی زضنس ثیكشطی٠
 غ٤١سیذی ىطا٣ا١ی زضنس ٦ّ حبٙی زض ،GA غ٤١سیخ ث٦ ٝطث٤ط

GG غ٤١سیخ ٣ اؾز ث٤ز٥ ّٞشط قب٧س ٣ حبٗ ثیٞبض ٣ز ٧ط زض 
TT ٤ٝضز ىطز 235 اؾز. زض ١كس٥ ٝكب٧س٥ ٕط٥٣ ز٣ ٧ط زض 

 ٣ %65 ثیٞبض ٣ ٢ّشطٗ ٕط٥٣ زض G ٙ٘آ سحَیٌ ای٠ زض ثطضؾی
 ثبقس.ٝی% A 35 ٙ٘آ

 GG غ٤١سیخ ىطا٣ا١یاضائ٦ قس٥،  ٧2ٞب١غ٤ض ٦ّ زض خس٣ٗ 
 ٣GA ّبی ثی٠ اىطاز ٢ّشطٗ ٣ ثیٞبض ثب آظ٤ٟٝ ٝطثـ P=0.619، 

قس٥ زض ز٣ ٕط٥٣ ٧بی ٝكب٧س٥ضا ثی٠ غ٤١سیخاضسجبط ٝق٢بزاضی 
ثب ىبن٦ٚ  868/0ذغط ثب ضیؿِ  Aاٙ٘  ٣اٍـ١كبٟ ١ساز. زض 

زض اثشلا ث٦ آظ٣اؾذطٝی  496/0-518/1% ثی٠ 95 اعٞی٢بٟ
 .١َكی ١ساضز

٧بی ٝكب٧س٥ قس٥ ٧بی ٝرشٚو ٣ضاثشی ثطای غ٤١سیخٝسٗ
مبٙجی، ٧بی ٧ٜچ ّساٛ اظ ٝس٤ٝٗضز ثطضؾی ٍطاض ٕطىز. ٧ی

مبٙت، ٝن٤ٚة ٣ ثطسطی ٧شط٣ظی٤ٖسی اضسجبط ٝق٢بزاضی ثی٠ 
 .اؾزاضائ٦ قس٥ 2ثیٞبض ٣ ٢ّشطٗ ١كبٟ ١ساز ٦ّ زض خس٣ٗ
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 .٣rs6525433  rs175080دطایٞط٧بی اؾشيبز٥ قس٥ زض ثطضؾی  - 1 خس٣ٗ
 ٤١ؿ دطایٞط س٤اٙی دطایٞط pcrع٤ٗ ٝحه٤ٗ 

818  ACCGGATTCATTAACATTCCACT   دطایٞط ضىز ذبضخیRs175080 
  TCCAAACCAATCGTCCGTAAG  دطایٞط ثطٕكز  ذبضخیrs175080 
321 GGTCATAGGACTTTCTCTCAAACGAA  دطایٞط ضىز اذشهبنیrs175080 
497 GATGAAGATTGTTTAGAACAACAGAGGC دطایٞط ثطٕكز اذشهبنیrs175080 
678 TGCCCACGATACCTACTGAC  دطایٞط ضىزrs6525433 
 AAAACTAGAACCCCAGTAGTCTAAT  دطایٞط ثطٕكزrs6525433 

 

 

ٝطث٤ط ث٦  PCR % خ٨ز ثطضؾی ١شبیح5/1 غٗ إٓبضظ - 1 قْ٘
rs175080 ی ز٣ ٤١ؿ غ٤١سیخ٣ ٝكب٧س٥ GG  ٣GT  ٦ّ زض اثط

 خيز ثبظی ٣497  818 سب دطایٞط زض ٢ّبض ٧ٜ إط ز٣ ثب١س 4 فْٞٚطز
 خيز ثبظی 321 ٣ 818 اؾز. إط ز٣ ثب١س GG غ٤١سیخ ،زیس٥ ق٤ز

ٝكب٧س٥  321 ٣ 497 ،818 ثب١س 3 إط ٣ TT غ٤١سیخ ،ق٤ز زیس٥
 اؾز. GT غ٤١سیخ ،ق٤ز

 
٣ضاثشی ٣  ٧بی ٝرشٚوٝس٣ٗ  .rs175080ٝطث٤ط ث٦  زض ثیٞبض ٣ ٢ّشطٗ %95ثب ىبن٦ٚ اعٞی٢بٟ  OR)٣ ١ؿجز ذغط )ٙٚی آىطا٣ا١ی  - 2خس٣ٗ 

 .rs175080ٝطث٤ط ث٦  ثیٞبض ٣ ٢ّشطٗزض  %95ثب ىبن٦ٚ اعٞی٢بٟ  OR)١ؿجز ذغط )
P Value OR (CI 95%) (N=120) ضثیٞب (N=115)ٜٙغ٤١سیخ ٧ب ٣اٙ٘ ٧ب ؾب 

619/0  868/0 ( 518/1 - 496/0 ) 34 ( (9/30%  36( 3/31% )  GG 
86 ( 1/69% ) 79 ( 7/68% ) GA 
154 151 G 
86 79 A 

 ٝسٗ ٣ضاثشی     

49/1 
00/1 34 ( 9/30% ) 36 )1/31%( G/G مبٙجی٧ ٜ 

09/1  ( 61/0 - 94/1 ) 86 ( 1/69% ) 79 )69/68%( G/A 

81/0 
00/1 34 ( 9/30% )  36)1/31%( G/G مبٙت 

07/1  ( 60/0 - 92/1 ) 86( 1/69% )  79 )69/68%( G/A 
25/0 00/1 120 ( 100% ) 115 )100%( G/G-G/A ٝن٤ٚة 

7/0 00/1 34 ( 9/30% )  36 )1/31%( G/G  ثطسطی
12/1 ٧شط٣ظی٤ٖسی  ( 63/0 - 99/1 ) 86( 1/69% )  79 )69/68%( G/A 

 
زض خٞقیز ٤ٝضز ٝغبٙق٦ زض ای٠  rs175080زض ثطضؾی 

آظ٤ٟٝ آٝبضی اؾز، اضائ٦ قس٥ 3 ٧ٞب١غ٤ض ٦ّ زض خس٣ٗسحَیٌ 
 ٝكرم ّطز ٦ّ اذشلاه ىطا٣ا١ی ٝكب٧س٥ قس٥ ثی٠ ٝطثـ ّبی

زض ٕط٥٣ ؾبٜٙ  ٧بی ىبضؼ، سطُ، ّطز، ٙط، فطة ٣ ٕی٤ٍِٚٝیز
آظ٤ٟٝ ٧ٞچ٢ی٠ . (P=0.967) ثبقسق٢بزاض ١ٞی٣ آظ٣اؾذطٛ ٝ

 ٧بیغ٤١سیخ ٦ّ اذشلاه ىطا٣ا١ی ١كبٟ زازّبی  ٝطثـآٝبضی 
GG  ٣GA  ٧ب زض ٤ٍٝیزثی٠  ٣اضیب١ززض ای٠ ٝكب٧س٥ قس٥

. اذشلاه ىطا٣ا١ی (P=0.308) ثبقسٕط٥٣ آظ٣اؾذطٛ ٝق٢بزاض ١ٞی
٧ب زض ؾیٖبضیی ؾیٖبض ٣ میطٝكب٧س٥ قس٥ ثی٠ ٝهطه ٢٢ّس٥

ّبی ٝطثـ آظ٤ٟٝ آٝبضی  ثب اؾشيبز٥ اظ ط٥٣ ثیٞبض ٣ ؾبٜٙز٣ ٕ
  .(P=0.089)ثبقس ٝق٢بزاض ١ٞی

ٝكرم ّطز ٦ّ اذشلاه ٝیب١ٖی٠ ٝكب٧س٥  t آظ٤ٟٝ آٝبضی
ٝشيب٣ر  ٝیب١ٖی٠ حدٜ ٝبیـ ٢ٝی قس٥ ثی٠ ز٣ ٕط٥٣ اظ ١ؾط

٣ زض اىطاز ؾبٜٙ ثیكشط اؾز. آظ٤ٟٝ  (P<0.0001) ثبق٢سٝی
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حدٜ ٝبیـ ٢ٝی شلاه ٝیب١ٖی٠ اذ ANOVA ا١بٙیع ٣اضیب١ؽ
١كبٟ ٝق٢بزاض  ٧بی ٝرشٚو زض اىطاز ؾبٜٙ ٣ ثیٞبضغ٤١سیخثی٠ 

ثب آظ٤ٟٝ سقَیجی س٤ّی ٝكرم قس . (P<0.0001) زاز
 ثی٠ ٕط٥٣ ؾبٜٙ ٣ غ٤١سیخٝبیـ ٢ٝی اذشلاه ٝیب١ٖی٠ حدٜ 

GG ٣ ٕط٥٣ ؾبٜٙ ٣ غ٤١سیخ GA  ٝق٢بزاض ١یؿز(P=0.515)، 
 GA ٣ ثیٞبض ٣ غ٤١سیخ GG سیخ٧بی ثیٞبض ٣ غ٣٤١ٙی ثب ٕط٥٣
 ٝبیـ ٢ٝی. اذشلاه ٝیب١ٖی٠ حدٜ (P<0.0001) ٝق٢بزاض اؾز

ٝق٢بزاض  GA ٣ غ٤١سیخ ٣ ثیٞبض GG ثی٠ ٕط٥٣ ثیٞبض ٣ غ٤١سیخ

 ٣ ؾبٜٙ ٣ غ٤١سیخ GA ؾبٜٙ ٣ غ٤١سیخ ٧بی٣ٙی ثب ٕط٥٣ ،١یؿز
GG ٝق٢بزاض اؾز (P<0.0001.) ٜٝبیـ  اذشلاه ٝیب١ٖی٠ حد

٧بی ؾبٜٙ ٣ ثب ٕط٥٣ GA بض ٣ غ٤١سیخثی٠ ٕط٥٣ ثی٢ٝٞی 
 (.P<0.0001) ٝق٢بزاض اؾز GG ٣ ؾبٜٙ ٣ غ٤١سیخ GA غ٤١سیخ

اذشلاه ٝیب١ٖی٠ ٝكب٧س٥ قس٥ ثی٠ ز٣ ٕط٥٣ اظ ١ؾط زض ٨١بیز 
ثی٠  pH. اذشلاه ٝیب١ٖی٠ (P=0.082) ١ج٤زٝشيب٣ر  pH َٝساض

آظ٤ٟٝ  ثب اؾشيبز٥ اظ ٕط٥٣ ٧ب٧بی ٝكب٧س٥ قس٥ زض غ٤١سیخ
 .(P =0.216) فسٛ اضسجبط ضا ١كبٟ زاز ANOVA آٝبضی

 
 . rs175080ٝطث٤ط ث٦  pHىطا٣ا١ی اىطاز ثیٞبض ٣ ؾبٜٙ اظ ٙحبػ ٤ٍٝیز ٣ ٝهطه ؾیٖبض ٣ ٝیب١ٖی٠ حدٜ ٝبیـ ٢ٝی ٣ ٝیب١ٖی٠  - 3خس٣ٗ 

  ىطا٣ا١ی GGغ٤١سیخ  GAغ٤١سیخ  
  ؾبٜٙ ثیٞبض ؾبٜٙ ثیٞبض ؾبٜٙ ضثیٞب زاضیٝق٢یؾغح 

967/0 

 ٤ٍٝیز      
 ىبضؼ 64 69 22 44 44 54
 سطُ 35 38 12 25 25 23
 ٙط 7 6 1 5 5 4
 ّطز 4 4 1 2 2 2
 فطة 4 2 0 2 2 0
 ٕیِٚ 1 1 0 1 1 0

 ٝهطه ؾیٖبض       

089/0 
 ث٦ٚ 14 7 1 5 2 5
 ذیط 101 113 35 74 32 81

 حدٜ ٝبیـ ٢ٝی 7/0±4/3 06/0±5/2 7/0±5/3 7/0±3/3 7/0±4/2 6/0±5/2 0001/0
082/0 1/0±4/7 1/0±4/7 1/0±4/7 1/0±3/7 1/0±4/7 1/0±3/7 pH  

 
 ثطضؾی خ٨زPCR  ٝحه٤ٗ ٍغق٦ ع٤ٗ

 اؾزث٤ز٥ ثبظ خيز TEX11،678زض غٟ   rs6525433خبیٖب٥
 حبن٦ٚ ٍغقبر سقسازEARI آ١عیٜ ثب یآ١عیٞ ٧ضٜ اظ دؽ٦ّ 

-ٝی بؾبییق٢ ضا  rs6525433 (C)خبیٖب٥ ٕطزیس. آ١عیٜ ثطضؾی
 اظ دؽ 2قْ٘ ثطز. عجٌٝی ضا خ٤ٚسط ٤١ّٚئ٤سیس ٣5  ٢ّس

 غ٤١سیذی حبٙز ز٣ اظ آّطیلاٝیسدٚی  غٗ ض٣ی طث ثب١س٧ب ٝكب٧س٥
C ,T غ٤١سیذی حبٙز یِ ثیٞبض ٣ ٢ّشطٗ اىطاز زض T ٝكب٧س٥ 

 ز٣ ٧ط قس. زض زیس٥  Cغ٤١سیخ ٦ّ ٦١٤ٞ١ ٢ّشطٗ یِخع  ث٦ قس
 ٣ ق٤زٝی ایدبزبظی خيز ث ٣88 28 ثب١س٧بی غ٤١سیذی حبٙز

 اظ ضا غ٤١سیخ ز٣ ای٠ س٤اٟٝی خيز ثبظ310ثب١س  ٝكب٧س٥ ثب س٨٢ب
 ٝكب٧س٥ خيز ثبظی 310 ثب١س  Tغ٤١سیخ زض .زاز سكریم ٧ٜ

١شبیح ثسؾز زض  قس. زیس٥ خيز ثبظی 296ثب١س C غ٤١سیخ زض ٣
زض خٞقیز  C غ٤١سیخ ثؿیبض دبیی٠ س٤خ٦ ث٦ ىطا٣ا١ی ثب آٝس٥

غ٤١سیخ ث٤ز ٣  ىطز ٢ّشطٗ حبٝ٘ ای٠ ِی ٦ّ ىَظ قس٥ ٝغبٙق٦
ای٠  سقیی٠ س٤اٙی سقسازی ٦١٤ٞ١ زض خ٨ز اعٞی٢بٟ اظ ١شبیح

زض  آظ٣اؾذطٝیثب  rs6525433 ٣اضیب١زسحَیٌ ١كبٟ زاز ٦ّ 
 .اضسجبط ١ساضز خٞقیز ٤ٝضز ٝغبٙق٦

 ٧بی ثسؾز آٝس٥،غ٤١سیخ ثطای اعٞی٢بٟ اظ ١شبیح ٣ سبییس
-اؾز . ٦١٤ٞ١قس٥بثی ی س٤اٙی س٤ؾظ قطّز دیكٖب٦١٤ٞ١ٛ  21

زض خ٨ز ثطضؾی  ثب دطایٞط ضىز rs6525433 ٣اضیب١ز ٧بی
١یع ثب  rs175080 ٦١٤ٞ١ ٧بی٣( C/T )ظی٤ٖری غ٤١سیخ ٧ٞ

غ٤١سیخ  ثطضؾی ثطای ضىز ٣ ثطٕكز ذبضخی٧بی دطایٞط 
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-ؾْب١ؽ ا١دبٛ قس٥ (G/G, G/A)٧شط٣ظی٤ٖر ٣ ٤ٞ٧ظی٤ٖر 
١كبٟ  ٣اضیب١زز٣ ٦١٤ٞ١ اظ ؾْب١ؽ ٧ط ز٣  3. زض قْ٘ اؾز

 .ث٤ز ٧بی ٝبیبثی سبییسی ثط یبىش١٦شبیح س٤اٙی .اؾززاز٥ قس٥
ضا ق٢بؾبیی  T غ٤١سیخ EarIیٜ : آ١عEarI فْٞٚطز آ١عیٜ

ی خيز ثبظ 310ز٧س ٣ ٍغق٦ ٢ّس ٣ ث٢بثطای٠ ثطـ ١ٞی١ٞی

، ای٠ خبیٖب٥  Cزض غ٤١سیخ EarIق٤ز. زض اثط ثطـ ٝكب٧س٥ ٝی
ایدبز خيز ثبظی  ٣14  ٢ّ296س ٣ ز٣ ٍغق٦ ضا ق٢بؾبیی ٝی

 ق٤ز. ٝی

 

 
 50ؾبیع ٝبضّط . T ٣ غ٤١سیخ EarI آ١عیٜ زض اثط rs6525433ؾبظی ١شبیح ٧ضٜ آ١عیٞی خبیٖب٥  آّطیلاٝیس خ٨ز ١ٞبیبٟ دٚی غٗ - 2 قْ٘

 خيز ثبظی.
 

 a                         b    
A(T)  زض ٦١٤ٞ١ ی  غ٤١سیخ 292 زض ٢ٝغ٦َ ٤١ّٚئ٤سیس rs6525433 ٤ٝضىیؿٜس٤اٙی دٚی :a – 3 قْ٘

 .GG(CC) ٤ٞ٧ظی٤ٖر غ٤١سیخ 467 زض ٢ٝغ٦َ rs175080 ٤ٝضىیؿٜدٚی ٝطث٤ط ث٦ س٤اٙی :b یبثی قس٥. س٤اٙی

 
 .rs6525433 یؿ٤ٜٝضىحبن٘ اظ س٤اٙی ٧بی دٚی UPGMA ز١سض٣ٕطاٛ – 4 قْ٘

 
ز١سض٣ٕطاٛ ثط ق٤ز ٝكب٧س٥ ٝی ٧4ٞب١غ٤ض ٦ّ زض قْ٘ 

ا١دبٛ قس٥ اؾز. س٤اٙی  TEX11یبثی ثركی اظ غٟ اؾبؼ س٤اٙی
٣ضغٟ   MEGA اىعاض١ط٧ٛبی ثیٞبض ٣ ؾبٜٙ ثب اؾشيبز٥ اظ ٦١٤ٞ١

ا١س ٣ آ١بٙیع ( قسAlignment٥زض ظیط ٧ٜ ٝطست یب ٧ٞشطاظ ) 7

یبثی قس٥ ٝطث٤ط ث٦ ی س٤اٙی٧بث٢سی سٞبٝی ٦١٤ٞ١ذ٤ق٦
rs6525433  ْ٘٧بی زض ثطضؾی اؾز.اضائ٦ قس٥ 4زض ق

ثیٞبض سٞبیعی  ٝیبٟ اىطاز ٢ّشطٗ ٣ rs6525433 ٣اضیب١ز اعطاه
ی حيبؽز خيز ثبظی زض ٢ٝغ٦َ 678ی ٍغق٦ .زیس٥ ١كس

 Control.49 
 Case. No Number 
 Case.38 
 Case.29 
 Case.6A 
 Case. 1 
 Case.27 
 Control. 3co 
 Control.7CO 
 Case.15A 
 Control.16CO 
 Case.15 
 Control.11CO 

0.000 0.001 0.002 0.003 0.004 0.005 0.006 0.007 
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ی اض اؾز ٦ّ ثیكشطی٠ سيب٣ر ٝطث٤ط ث٦ ٦١٤ٞ١صقس٥ ٣ ّسٕ
11co  ٦١٤ٞ١ (11 ٗزض ٕط٥٣ ٢ّشط) ثبقس ٦ّ ٧ٜ زض خبیٖب٥ ٝی

٧ٜ زض چ٢س ٤١ّٚئ٤سیس  rs6525433 ی ٝب ثطضؾی قس٥ ٣اضیب١ز
اؾز ٦ّ خيز ثبظی ٝشيب٣ر ث٤ز٥ 678ی زیٖط زض ٍغق٦

  .اؾز 001/0 ٧ب زض حسسيب٣ر
 
 بحث

١بثبض٣ضی زض ٣اٍـ فسٛ س٤ا١بیی زض ثبضزاض قسٟ دؽ اظ 
حس٣ز یِ ؾبٗ َٝبضثز ثس٣ٟ خ٤ٕٚیطی سقطیو ٝی ق٤ز ٦ّ 

٤ٝاضز  %50فٚز حس٣ز  س٤اٟ اشفبٟ زاقز ٦ّاٙجش٦ ٝی
ف٤اٝ٘ ١بثبض٣ضی  (.16) ثبق٢سٝی ١بثبض٣ضی، ٝطزاٟ فبٝ٘ آٟ

ای ثطای قط٣ؿ سحَیَبر ٣  ٧ب ٣ دعقْبٟ، ظٝی٦٢ظ٣ج ثطای
ٝغبٙقبر زض ٤ٝضز غ١شیِ ١بثبض٣ضی ٝطزاٟ زق٤اض ٣  زضٝبٟ اؾز.

قس ٦ّ ثبیِ اذشلاٗ ٧شط٣غٟ ٝی دیچیس٥ اؾز، ظیطا ١بثبض٣ضی
١یبظ٢ٝس فْٞٚطز ٣ اضسجبط ٧عاضاٟ غٟ اؾز ٣ فٚ٘ ٝشقسزی 

غٟ زض اؾذطٝبس٤غ١ع ١َف زاض١س ٣ ث٦ ع٤ض  2300 حساٍ٘ زاضز.
س٤ا١س یِ آظٝبیف ٝكرم ثطای ثب٥٤َٙ ٧ط یِ اظ آ٨١ب ٝی

ا٣ٙی٠ ثبض زض  MLH3. غٟ (21) سكریم ١بثبض٣ضی ٝطزاٟ ثبقس
 ءفضبیْی اظ ا MLH3 ٠ئیق٢بؾبیی قس. دط٣س 2000 ؾبٗ

MUTL دط٣سئی٠ثبقس ٦ّ ٧ٞطا٥ ثب  ٝی MLH1  ٧شط٣زایٞطی
زض  (Holliday junction18،22 (٦ ز٧س ٦ّ ثب سدعیسكْی٘ ٝی

ٝی٤ظ ٣  سَؿیٜ ا٣ض زضحی٠ّطاؾی٢ٔ ٕیطی ٣ دیكجطزقْ٘
  DNAایاقشجب٥ زض ع٤ٗ قْؿز ز٣ ضقش٦ DNA سطٝیٜ

(Double Strand Breaks, DSBs))  (23) زاضز١َف اؾبؾی. 
 دط٣سئی٠ ٦ّ فسٛ ىقبٙیز ا١سقبر دیكی٠ ثبثز ّطز٥ٝغبٙ

MLH3 ا٣ر قس٥ اظ ١ؾط غ١ٟبُ ٧بیزض ٧ط ز٣ خ٢ؽ ٤ٝـ 
MLH3 ١طٝبٙی ثطذ٤ضزاض  ٦ّ اظ ضىشبض خ٢ؿیثب ٣خ٤ز ای٠
س٠ ؾبظ خ٢ؿی زض ٝطح٦ٚ دبّیدیف ٧بیسٞبیع ؾ٤ٚٗ ٧ؿش٢س،

اظ عطه . (22) ثبق٢سٝی٤ظ ٝش٤ٍو قس٥ ٣ ١بثبض٣ض ٝی اظ سَؿیٜ
یب سثجیز ّٞذْٚؽ  ث٦ اىعایف TEX11 دط٣سئی٠ زیٖط

 DSBs ٢ّس. ٤١سطّیجی ثب سكْیِّ٘ٞ ٝی (SC) ٗؾی٢بدش١٤ٞب
 ٧بیدط٣سئی٠ DSBs، TEX15 ٘ق٤ز. دؽ اظ سكْیآمبظ ٝی

٢ّس. س٢ؾیٜ ٝی  DSBsؾبیزضا ثط  DNA سطٝیٜ
-ّطاؾی٢ٔ ٕیطیزض قْ٘ ٣MLH3  TEX11  ،MLH1ؾذؽ

٢٢ّس قطّز ٝی DNA یضقش٦قْؿشٖی ز٣سطٝیٜ ٣  ا٣ض
غٟ  سِ ٤١ّٚئ٤سیسی ٤ٝخ٤ز زض٧بی ٣اضیب١ز یْی اظ (.20)

MLH3،rs175080 حبضط ٤ٝضز ٝغبٙق٦ سحَیٌ  اؾز ٦ّ زض

 ٤١ّٚئ٤سیس زض ای٠ خبیٖب٥ اخسازیزض حبٙز ٍطاض ٕطىش٦ اؾز. 
G ٤١ّٚئ٤سیسی ٍطاض ٕطىش٦ اؾز ٣ سنییط G  ث٦A  ثبفث

-ٝی 2531 ٟدط٣ٙی٠ ثب ٤ٙؾی٠ زض ّس٣ آٝی٤٢اؾیس خب١كی٢ی
 ق٤ز ٦ّ ٢ٝدط ث٦ اذشلاٗ زض ؾبذشبض ٣ فْٞٚطز دط٣سئی٠

MLH3 سب٤٢ّٟ زض ق٤ز. ٣ اىعایف ذغط اثشلا ث٦ ١بثبض٣ضی ٝی
٤ٝضز سبثیط سنییط ٤١ّٚئ٤سیس زض ای٠ خبیٖب٥ ثط ض٣ی فْٞٚطز غٟ 

MLH3 ثی٢ی قس٥ ٦ّ ث٦ ن٤ضر سدطثی ّبض ١كس٥ ٣ٙی دیف
٦ّ ای٠ اىعایف  ق٤ز MLH3س٤ا١س ثبفث اىعایف ثیبٟ غٟ ٝی

٦ّ ق٤ز ٝی MLH3/MLH1 ی ٧شط٣زایٞطثیبٟ غٟ ثبفث مٚج٦
اٙجش٦ ٦ّ  ،ق٤ززاز٥ ١ٞی PMS2ی فْٞٚطز ٣ خبیٖعی٢ی اخبظ٥

ا٣ض زض زیذ٤ٚس٠ ٣  ثطای سْٞی٘ ّطاؾی٢ٔ PMS2فْٞٚطز 
-٧ب زض ای٠ دٚیٙ٘آی ٝی٤ظ لاظٛ اؾز. اٝب سبثیط سنییط ازا٦ٝ

٠ ث٦ ع٤ض زٍیٌ ق٢بؾبیی ٤ٝضىیؿٜ ثط ض٣ی ؾبذشبض ای٠ دط٣سئی
ؾبٗ ) ی خٞقیشی زض خ٤٢ة چی٠ٝغبٙق٦. (24) ١كس٥ اؾز

ثب آظ٣اؾذطٝی ٣ اٙی٤ٖاؾذطٝی  ٣اضیب١زاضسجبط ای٠  (2010
. (22) ٝطز ثبض٣ض سبییس قس 160ٝطز ١بثبض٣ض ٣  162ثی٠ قسیس 

ٝطز ١بثبض٣ض آظ٣اؾذطٛ ٣  110 ٝطز ثبض٣ض ٣ 110ی زض ٝغبٙق٦
اضسجبط  (،2013 )ؾبٗزض ایطاٟ  اظ اؾشبٟ یعز اٙی٤ٖاؾذطٛ

ثب آظ٣اؾذطٝی ٣ اٙی٤ٖاؾذطٝی قسیس  rs175080ٝق٢بزاضی ثی٠ 
 (2015 ؾبٗ) طای زیٖزض ٝغبٙق٦ .(25( ١كبٟ زاز٥ قس

Zhang  ىطز 316 ٝطز ثبض٣ض ٣ ٣298 ٧ْٞبضا١ف زض ثطضؾی 
ث٦ ثطضؾی زض ؾیچ٤اٟ چی٠  اؾذطٛآظ٣اؾذطٛ ٣ اٙی٤ٖ ١بثبض٣ض

٣  DNAای ز٣ضقش٦ ٧DNAبی زذی٘ زض قْؿز غٟ
٧بی آٟ ثب ١بثبض٣ضی ٣اضیب١زّط٤ٝ٣ظ٣ٝی ٣ اضسجبط  ؾی٢بدؽ
-سِ ٣اضیب١ززاز . ١شید٦ ای٠ ثطضؾی ١كبٟدطزاذش٢سٝطزاٟ 

ٝطزاٟ  ٣ اٙی٤ٖاؾذطٝی ثب آظ٣اؾذطٝی rs175080 ٤١ّٚئ٤سیسی
 )ؾبٗ زض یی٢چ٤اٟ چی٠. P) (26);(0.019اضسجبط زاقز 

آظ٣اؾذطٛ ٣ اٙی٤ٖاؾذطٛ ثیٞبض  ٢ّ209شطٗ ٣  201ثی٠  (2019
ای٠ فسٛ  (.23) ثب ١بثبض٣ضی ٝطزاٟ سبییس ١كس rs175080اضسجبط 

س٤ا١س ث٦ زٙی٘ ز٣ ٝیزض خ٨بٟ ا١غجبً زض ١شبیح ث٦ زؾز آٝس٥ 
فبٝ٘ ٨ٜٝ ٣ سبثیطٕصاض زض ٝغبٙقبر ا١دبٛ قس٥ ثبقس. یِ زٙی٘ 

حشی  ثبقس،ٝی٨ٜٝ سبثیط ؾبذشبض غ١شیْی ٤ٍٝیز ٤ٝضز ٝغبٙق٦ 
٦ زض اىطاز ٧بی ٝطث٤عٙ٘آغ٤١ٛ ٧ٜ ىطا٣ا١ی  1000ی زض دط٣غ٥

 ٧بی ٝرشٚو ٝشيب٣ر ث٤ز٥ اؾز٧ب ٣ ٤ٍٝیزؾبٜٙ خٞقیز
س٤ا١س سبثیط ث٦ ؾعایی زض ٧ب ٝیسقساز ٦١٤ٞ١ ،٧ٞچ٢ی٠ .(27)

١شبیح ٝغبٙقبر زاقش٦ ثبقس ٧ط چ٢س ٦ّ زض خٞقیز ٝغبٙق٦ 
باٝ ،٧ب ١عزیِ ث٦ سحَیٌ حبضط ث٤ز٥قس٥ زض یعز سقساز ٦١٤ٞ١
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ؾز ٦ّ اىطاز آظ٣اؾذطٛ ٣ اٙی٤ٖاؾذطٛ ا ١ْش٦ ٍبث٘ سبٝ٘ ای٠ 
اٝب زض  .ی ١بثبض٣ض زض ١ؾط ٕطىش٦ قسزض یعز ث٦ ف٤٢اٟ خبٝق٦

 آظ٣اؾذطٝیثب  ٣اضیب١زسحَیٌ حبضط سلاـ قس٥ ٦ّ اضسجبط ای٠ 
ثب  175080rs ٦ّ ١شبیح ٝب فسٛ اضسجبط٤ٝضز ٝغبٙق٦ ٍطاض ٕیطز 

زض  TEX11 زض غٟ rs6525433زض ضا ١كبٟ زاز.  آظ٣اؾذطٝی
 ٤١ّٚئ٤سیسی اؾز. سنییطٍطاض ٕطىش٦ T ٤ّٚئ٤سیسحبٙز عجیقی ١

 آٝی٤٢اؾیس ث٦ ؾیش٤ظی٠ زض ای٠ خبیٖب٥ ثبفث خب١كی٢ی٠ یسیٞ
ق٤ز ٦ّ ٢ٝدط ث٦ اذشلاٗ ٝی 130 یعی٠ ثب آضغ١ی٠ زض ّس٣ٟلا

٤٢ّٟ سبثیط سب ق٤ز.ٝی TEX11 زض ؾبذشبض ٣ فْٞٚطز دط٣سئی٠
ثط ض٣ی فْٞٚطز ٣ ؾبذشبض  ٣اضیب١زای٠  ٙ٘ زض خبیٖب٥آسنییط 

ث٦ ن٤ضر سدطثی ٤ٝضز ثطضؾی ٍطاض ١ٖطىش٦  TEX11 دط٣سئی٠
 ٤ٝـ ١كبٟ زاز٧بی زض ٝسٗ ٝغبٙقبر غ١شیْیاٝب ، اؾز

TEX11 یْی اظ ؾ٦ ٤ٝضز غٟ ٧بی ٣اثؿش٦ ث٦ X 
(Tex11,Taf7l ٣ Nxf2) ٢٢ّس٥ ٨ٝٞی ثطای ثبقس ٦ّ س٢ؾیٜٝی

ٝغبٙقبر ا١دبٛ قس٥ ثط ض٣ی  .(17،28) ثبض٣ضی ٝطزاٟ ٧ؿش٢س
 ٤ٝTEX11ـ ١كبٟ زاز٥ اؾز ٦ّ زض ن٤ضر فسٛ ثیبٟ غٟ 

ٝطزاٟ قب٧س س٤ٍو ٝی٤ظ ٣ س٤ٍو اؾذطٝبس٤غ١ع ٣ ١بثبض٣ضی 
 ثط٣خ٢ی ٣ ٧ْٞبضا١فی ذ٤ا٧یٜ ث٤ز. زض ٝغبٙق٦ آظ٣اؾذطٛ

 ٧TEX11بی خ٨ف یبىش٦ اظ ١ؾط ( ثط ض٣ی ٤ٝـ2018 )ؾبٗ
ّٚی ثیبٟ ١ساقش٦ ١كبٟ یب ث٦ ع٤ض ٦ّ ثیبٟ آٟ ّب٧ف یبىش٦ 

٧ٞطا٥ ث٤ز٥ اؾز. آ٨١ب  ١ط ی٧بزض ٤ٝـ ی١بثبض٣ضزاز٥ قس ٦ّ 
ثبیس ثبلاسط اظ  TEX11دیف ثی٢ی ّطز١س ٦ّ ؾغح دط٣سئی٠ 

یِ ؾغح آؾشب٦١ ثبقس سب دیكطىز ٝی٤ظ ضخ ز٧س ٣ زض ن٤ضر 
ضا قب٧س ذ٤ا٧یٜ ث٤ز  ١ط یزض ٤ٝـ ٧ب ی١بثبض٣ضفسٛ ثیبٟ آٟ 

ثب  ٣اضیب١زاضسجبط ای٠  2015ؾبٗ  زض ؾیچ٤اٟ چی٠(. 29)
سبییس ىطز ثیٞبض ٣ ٢ّشطٗ  614ثی٠  ٣ اٙی٤ٖاؾذطٝی آظ٣اؾذطٝی

٧ب ز٣ فبٝ٘ ؾبذشبض غ١شیْی ٤ٍٝیز ٣ سقساز ٦١٤ٞ١ (.26) ّطز١س
ی چی٠ شبیح ٝش٢بٍض ثسؾز آٝس٥ زض ٝغبٙق٦س٤ا١س فٚز ١ٝی

 ثب س٤خ٦ ث٦ ىطا٣ا١ی سحَیٌ حبضط ضزی حبضط ثبقس. ثب ٝغبٙق٦
٦ّ  TEX11غٟ  ٝطث٤ط ث٦ rs6525433 زض C ٤سیخغ١دبیی٠ 

غ٤١سیخ ث٤ز ٣ سقیی٠ س٤اٙی  ىطز ٢ّشطٗ حبٝ٘ ای٠ یِ س٨٢ب
٣اضیب١ز زاز ٦ّ ١كبٟ ،زض خ٨ز اعٞی٢بٟ اظ ١شبیح ا١دبٛ قس٥

rs6525433  اضسجبط قس٥  ٝغبٙق٦ خبٝق٦زض  آظ٣اؾذطٝیثب
ٝطث٤ط ث٦  C اٙ٘ ىطا٣ا١ی غ٤١ٛ، 1000 یزض دط٣غ٥ ١ساضز.

rs6525433  نيط ٕعاضـ قس٥ اؾز زض ثقضی ٤ٍٝیز ٧ب حشی
زض خٞقیز ٝطزاٟ آظ٣اؾذطٝی ایطا١ی اظ  ٣اضیب١زای٠ ز٣  (.30)

سطُ، ٙط، ّطز، فطة ٣ ٕیِٚ اضسجبعی ثب  ٧بی ىبضؼ،٤ٍٝیز
 . قزآظ٣اؾذطٝی ١سا ثیٞبضی

 
 نتیجه گیری

إطچ٦ افشَبز ثط ای٠ اؾز ٦ّ ای٠ ز٣ غٟ زض س٢ؾیٜ 
ط٤ٝ٣ظ٣ٛ ٣ سطٝیٜ قْؿشٖی ز٣ ّ ا٣ض ٣ ؾی٢بدؽّطاؾی٢ٔ

، اٝب ١شبیح ثسؾز ٣ ١بثبض٣ضی ٝطزاٟ ١َف زاضز DNAضقش٦ 
اظ ای٠ ز٣ غٟ فسٛ اضسجبط ضا  ٣اضیب١زی ٝب اظ ثطضؾی ز٣ آٝس٥

س٤ا١س ث٦ ٤ٝضز ٝغبٙق٦ زض ای٠ سحَیٌ ٝی خبٝق١٦كبٟ زاز. 
ث٢بثطای٠ ثب  .ی خٞقیشی اظ ایطاٟ ٝحؿ٤ة ق٤زف٤٢اٟ ١ٞبی٢س٥
 آظ٣اؾذطٛ 120 ٝطز ثبض٣ض ٣ 115 ثسؾز آٝس٥ اظس٤خ٦ ث٦ ١شبیح 

زض  ٣rs6525433  MLH3زض غٟ rs175080 ٣اضیب١ززض ای٠ ز٣ 
٧بی ٢ّشطٗ ٣ ٣ سقیی٠ س٤اٙی ا١دبٛ قس٥ اظ ٦١٤ٞ١ TEX11غٟ

زض خٞقیز ٣اضیب١ز ثیٞبض ٣ آ١بٙیع٧بی آٝبضی ١كبٟ زاز ای٠ ز٣ 
 ،٧بی ثطضؾی قس٥ ىبضؼا١ی اظ ٤ٍٝیزٝطزاٟ آظ٣اؾذطٝی ایط

سطُ، ٙط، ّطز، فطة ٣ ٕیِٚ اضسجبعی ثب آظ٣اؾذطٝی ٝطزاٟ 
 ٣ ٠ْٞٝ اؾز س٤اٙی ٧بی ٧ٞطا٥ ای٠ ز٣ ١بثبض٣ض ایطا١ی ١ساضز

 زض ١بثبض٣ضی ای٠ ٤ٍٝیز ٧ب ١َكی ١ساقش٦ ثبقس.٧ٜ  ٣اضیب١ز
یِ ثیٞبضی چ٢سفبٝٚی ٣  ٦ّ ١بثبض٣ضیقبیبٟ شّط اؾز 

ٝحیغی ٧بی ثیكشط ف٤اٝ٘ ثطضؾی ثبقس ٦ّ ١یبظ٢ٝس٧شط٣غٟ ٝی
٦ّ  ٧ط چ٢س .ثبقس٧بی ثیكشطی ٝی٣اضیب١ز ٣ غ١شیْی ٣ 

ثؿیبض ا١ؿسازی یِ ٣ضقیز آظ٣اؾذطٝی ث٦ ذه٤ل میط
قطایظ ٝرشٚو اظ خ٦ٚٞ س٤ٍو ٝی٤ظ حشی  قبٝ٘دیچیس٥ 

ق٢بؾی ذبل ٣ اسی٤ٙ٤غی ٧بیذ٤اؾذطٝبس٤غ١ع ثب ا٤ٖٙی ثبىز
ثبقس ٦ّ ١یبظ ث٦ زاقش٠ ٝقیبض٧بی زٍیٌ ثطای ٝشٞبیع ٝی
٦ّ ٝشبؾيب٦١ زض ثیكشط  اؾزط٥٣ ٤ٝضز ٝغبٙق٦ ا١شربة ٕ

ٝكب٧س٥ قس٥ زض فسٛ اضسجبط . ثبقسٝغبٙقبر اْٝبٟ دصیط ١ٞی
س٤ا١س ث٦ فٚز ٤ّچِ ث٤زٟ خٞقیز ثطضؾی ٝیای٠ سحَیٌ 

قس٥ ثبقس ٦ّ ٝیش٤اٟ ثب سنییط زازٟ ذعا٦١ ی غ١ی ٣ سنییط زض 
٦ّ  سط زؾز یبىز ظیطازٍیٌ سقساز اىطاز ٤ٝضز ثطضؾی ث٦ ١شبیح

٤ٍٝیز ٝرشٚو زض  6 ای٠ ١شبیح ٝطث٤ط ث٦ خٞقیز ٝحس٣زی اظ
ی ث٦ خبٝق٦ سطث٦ ١شبیح ٍغقی یبثی٣ ثطای زؾز ایطاٟ اؾز

٦ّ  چطا اؾز١یبظ ٧بی ٝرشٚو اظ ٤ٍٝیزسطی آٝبضی ثعضٓ
٧ٞب١غ٤ض ٦ّ اقبض٥ قس ز٣ فبٝ٘ ٨ٜٝ ٣ سبثیطٕصاض ؾبذشبض 

بی ٧٧ب ٣ ٧ٞچ٢ی٠ سقساز ٦١٤ٞ١غ١شیْی خٞقیز ٧ب ٣ ٤ٍٝیز
ثب س٤خ٦ ث٦  ؾعایی زاضز.سبثیط ث٦ثطضؾی قس٥ زض ١شبیح سحَیَبر 

غ١شیْی ٝرشٚو ٣ ىبّش٤ض٧بی زیٖط زض ١بثبض٣ضی سنییطارای٦ْ٢ 
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٧بی ثسؾز ١س ٣ ثب زض ١ؾط ٕطىش٠ دیكطىزاٝطزاٟ زذی٘ 
یی ثی٤ٝبضّط٧بی ٧بی ِّٞ ثبض٣ضی ثب ق٢بؾبآٝس٥ زض س٢ْیِ

٣اؾذطٝی ی ثیٞبضاٟ ث٦ ذه٤ل آظسكریهی زض ٝكب٣ض٥
س٤اٟ فٚ٘ ١بثبض٣ضی آ٨١ب ٣ احشٞبٗ ٤ٝىَیز زض میطا١ؿسازی ٝی

ثبظیبثی اؾذطٛ ٣ َٙبح آظٝبیكٖب٧ی ٣ ؾلاٝز ىطظ١س ضا ثیبٟ 
 ّطز.
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