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 چکيده
% زناان  5تا  1که حدود  است يحاملگ ستميقبل از هفته ب یاز سه باردار شيب ایاز دست دادن سه  يسقط مکرر به معن سابقه و هدف:

 ينا يجن نيگنادوتروپ یرو یباردار ياست که در ط يمی( آنزeNOS) ياليسنتاز اندوتل دياکس کیتري. ندهد يقرار م ريثأباردار را تحت ت

ژن و  نیا یها يچند شکل نيرا نشان داده است، اما امروزه ارتباط ب یو باردار eNOS تيفعال نيب يبستگوا ي. مطالعات قبلگذارد ياثر م

 4 نتارون یا VNTRو  rs1177443 ،rs1799983 سام يمورف يپل نيمطالعه ارتباط ب نیسندرم سقط مکرر اختلاف نظر وجود دارد. در ا

 . شده است يررسب نيبا سقط مکرر جن eNOSژن 

خانم که حداقل دو  80و  ماريسه سقط مکرر با علت ناشناخته به عنوان گروه ب ایخانم با سابقه دو  80 یمطالعه رو نیا :ها مواد و روش

عادم   ایا حضاور   DNAاز سقط نداشتند به عنوان گروه کنترل صورت گرفات. پاا از اساتخرا      یا نهيزم چيموفق داشته و ه یباردار

شد. ساسا   يبررس بيبه ترت BanIIو  MnlI محدودالاثر یها میبا استفاده از آنز PCR-RFLP کيمذکور توسط تکن یهاSNPحضور 

   .شد ليو تحل هیتجز یو آزمون مربع کا SPSS18ها با استفاده از نرم افزار  داده

 rs11771443 (16/0=p) ،rs1799983 گااه یجا یهاا  سام يمورف يپلا  انيا م یدار يمطالعه نشان داد که تفااوت معنا   نیا جینتا ها: یافته

(15/0=p ) وVNTR 4 نترونیا (48/0=p) و گروه کنترل وجود ندارد ماريدر گروه ب ياليسنتاز اندوتل دياکس کیتريژن ن. 

و ساقط   ياليسانتاز انادوتل   دياکس کیتريمذکور ژن ن سميمورف يسه پل انيم یدار⁯يبه دست آمده، ارتباط معن جیطبق نتا: گيری نتيجه

     .مکرر وجود ندارد
 

 سقط مکرر، شل شدن عضلات صاف سم،يمورف يپل ،ياليسنتاز اندوتل دياکس کیتريژن نواژگان کليدی: 

 لطفاً به این مقاله به صورت زیر استناد نمایيد:
Shakarami F, Alizadeh F, Zare Karizi S, Akbari MT, Mirfakhraei R. The relationship between polymorphisms of 

Endothelial Nitric Oxide Synthase gene and recurrent abortion syndrome in Iranian female’s population. Pejouhandeh 

2016;21(6):320-326. 
 

 1مقدمه
 ريجوان را درگ یها زو  يکه زندگ ياز معدود مشکلات يکی

له ساقط  أمس ،باشد يم يعوارض حاملگ نیتر عیشا وکرده و جز

قبال از   يساقط خاتم حااملگ    ف،ی(. از نظر تعر1) است نيجن

از لحاظ  ی(. سقط خود به خود2) شود ياطلاق م ستم،يهفته ب

 باشد يمها سقط مکرر  از آن يکیدارد که  يانواع مختلف ينيبال

: ساه ساقط   گاردد  يما  فیا گوناه تعر  نیبد کيو به طور کلاس

                                                 
 ،يشناسا  سات یگاروه ز  ؛یزیشاهره زارع کاار  دکتار   ل مکاتبات:وؤمس دهانویسن*

تلفان:   ؛رانیا ا ن،ايورام وا،اشيواحد پ يدانشگاه آزاد اسلام ،ياستیوم زادانشکده عل

 shohrehzare@yahoo.comپست الکترونيک: ، (021) 9-88896868

تولااد  ایااو  یباااردار سااتميقباال از هفتااه ب شااتريب ایاا يمتااوال

 (.  4،3) گرم 500کمتر از  یيها نيجن

باردار ساقط مکارر را تجرباه     یها درصد خانم 5تا  1 حدود

همچاون   یيهاا  یينارساا  ليا که ممکان اسات باه دل    کنند يم

عوامال   ،يعوامل عفون ک،یمونولوژیعوامل ا ،ياختلالات هورمون

و اخاتلالات   يليعوامال ترومباوف   ،يکيعوامال آنااتوم   ،يطيمح

. دباشا  يو تاک ژنا   يکروموزوم یها یاز جمله ناهنجار يکيژنت

ثر در ؤاز عوامال ما   ياست که درصد قابال تاوجه   يدر حال نیا

عوامال   انيمانده است. در م يسندرم سقط مکرر ناشناخته باق

عامال   نیتار ⁯عیشاا  يکا يشناخته شده سقط مکرر، عوامال ژنت 

ساقط مکارر و    نيمختلف ارتباط با  يکي. در مطالعات ژنتاست
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عاروق از   یاها ⁯مرباوط باه بازکنناده    يکيژنت یها سميمورف يپل

نشاان داده   (eNOS) ياليسانتاز انادوتل   دياکس کیتريجمله ن

 (.5) شده است

به گردش مناسب خون جفت و عاروق   يعيطب يحاملگ کی

 یهمکاار  ازمناد يعروق ن يعيوابسته است و عملکرد طب نيجن

 ینادها یرشد مختلف در فرآ یها و فاکتورها سلول نيب دهيچيپ

(. مطالعاات  6) اسات جفات   ليو تشاک  نيرشد جن ،ينیگز لانه

و اخاتلال عاروق جفات در     اليانادوتل  بيمختلف به نقش آسا 

 ديا به عنوان منباع تول  eNOS. ژن کند يسقط اشاره م ژنزپاتو

عاروق و   یولاوژ یزيدر ف يکه نقش مهم( NO) نيتریک اکساید

در  (.7) دارد در نظار گرفتاه شاده اسات     يروق جفتاختلال ع

 ینادها یمهم در فرآ يانجيم کیبه عنوان  NO رياخ یها سال

مثال شاناخته    ديو تول يمنیمتعدد از جمله عروق، ا يکیولوژيب

سااه عملکاارد مهاام اتساااع و  یشااده اساات و در طااول باااردار

خااون رحاام و   انیااعااروق مااادر، کنتاارل جر   یگشادساااز

 بر عهده دارد. را  مانیو آرامش رحم قبل از زا توپلاسنتاليف

در جونادگان باه    ريا اخ يشگاهیمطالعات آزما ن،یبر ا علاوه

اتسااع   قیا ناه تنهاا از طر   NOکاه   کناد  يموضوع اشاره م نیا

 یعضلات صااف باه حفاا بااردار     يکنندگ⁯و شل یعروق مادر

نقاش   يمنا یا ستميبلکه ممکن است در مهار س کند، يکمک م

 نيجنا  ورشد و نما  ی⁯کننده⁯ميتنظ کیداشته باشد و به عنوان 

 باوده فعال  NO ريمس ،يعيطب يحاملگ کی(. در 8) عمل کند

. مطالعات مختلف دهد يم شیرا افزا NOبه  يدسترس زانيو م

منجر باه اخاتلال    تواند يم NO ديکه کاهش تول دهد ينشان م

 شاود  نيجنا  هابا  یيمواد غاذا  ی⁯جفت و عرضه يرسان⁯در خون

باه عاوارض    رجفت ممکن است منجا  ي(. اختلالات عروق9-1)

 (.12) شود يپره اکلامسس و سقط رينظ يحاملگ

قاارار دارد  7q35-36 يکرومااوزوم تياادر موقع eNOS ژن

از  21kbp در حادود کاه   استاگزون  26 یژن دارا نی(. ا7،6)

DNA  ساااميمورف ي(. پلااا8-10) ردياااگ يرا در برمااا يژنااوم 

Glu298Asp  ژن  7در اگاازونeNOS  از  يکاایقاارار دارد و

 نيگاوان  ديا ژن اسات. نوکلووت  نیا ا یها يچند شکل نیتر عیشا

(Gدر موقع )نيماايت نیگزیجااا 894 تياا (T) کااه شااود  يماا 

 دياسا  کيباه آساسارت   298در کدون  دياس کيگلوتام جهيدرنت

و  Cدو آلل  یدارا rs11771443 سميمورف ي. پلشود يم لیتبد

T سام يمورف يژن قارار دارد. در پلا   نیا که در پروماوتر ا  است 

VNTR حذف  ایاضافه  4 نترونیجفت باز به ا 27، 4 نترونیا

( و در bp420 نتاارونیاساات )طااول ا b. آلاال غالاب  شااود يما 

)طاول   کند يم دايبروز پ a، آلل bp27 يتوال نیصورت حذف ا

 (.  11،6( است )a ،bp320 آلل

چناد   نيارتباط با  يبه بررس یادیتوجه ز رياخ یها سال در

و  eNOS (rs11771443 ،rs1799983ژن  یهااااا يشااااکل

VNTR جی( با سقط مکرر شده است. از آنجا که نتا4 نترونیا 

 نیا ا ی⁯مطالعات حاصل نشده است، لاذا مطالعاه   نیاز ا یواحد

از  يکا یهمچناان   ن،يجنا ها با سقط مکارر   عوامل و ارتباط آن

حاضار   ی⁯. در مطالعاه اسات موضوعات مورد علاقه پژوهشگران 

سنتاز با  دياکس کیتريمذکور در ژن ن سميمورف يارتباط سه پل

 .شده است يسقط مکرر بررس

 

 ها و روش مواد
خاانم مباتلا باه ساقط      80 ،یشااهد  -مطالعه مورد نیدر ا

ساال   7/27±03/5سن  اريو انحراف مع نيانگيبا م نيمکرر جن

 ساتم يب ی ساقط قبال از هفتاه    یشتريتعداد ب ای 2 حداقل که

رحام، مشاکلات    يکيداشته و فاقاد مشاکلات آنااتوم    یباردار

و مشکلات  يمشکلات هورمون ک،یمونولوژیمشکلات ا ،يکيژنت

زنان در  نیانتخاب شدند. ا مارياند، به عنوان گروه ب بوده يعفون

 يپزشاک  کيا ژنت شگاهیبه آزما 1393 يال 1389 یها سال يط

 2خاانم باا حاداقل     80تهران مراجعه کرده بودند. در مقابال،  

از ساقط، باه عناوان شااهد      یا ساابقه  چيتولد موفق بادون ها  

 ادافاار نیااساان ا اريااو انحااراف مع نيانگيااانتخاااب شاادند. م

 . بودسال  66/4±30

خاون   تار يل يليم 5 نامه، تیو کسب رضا ياز دادن آگاه پا

 EDTA یحااو  یهاا  لاه و شااهد در لو  ماار ياز افراد ب يطيمح

خاون   یهاا  تياز لکوسا  کيا ژنوم DNAگرفته شد. استخرا  

با استفاده ازروش نماک اشاباع انجاام شاد. واکانش       ،يطيمح

هار   یبارا  ياختصاص یمرهایبا استفاده از پرا مرازيپل ی رهيزنج

ه شده یارا 1در جدول  مرهایپرا يانجام گرفت )توال يشکل چند

 50 یحاااو تااريکروليم 10در حجاام  PCRاساات(. واکاانش 

مولار  يليم 1XPCR Buffer ،25/0 ک،يژنوم DNAنانوگرم 

ماول از هار    کويپ MgCl2 ،3مولار  يليم dNTPs ،5/1از هر 

 ناژن،ي)سا   Taq DNA polymerase میواحد آنز 1و  مریپرا

درجاه   95 یدماا  کل،يسا  30در  ريا ( صورت گرفت. تکثرانیا

باه مادت    گاراد ⁯يدرجه سانت 64 ه،يثان 50به مدت  گراد⁯يسانت

انجام شاد.   هيثان 50به مدت  گراد⁯يدرجه سانت 72و  ه،يثان 50

و  گاراد ⁯يدرجه سانت 95در  قهيدق 5به مدت  هياول ونيدناتوراس

درجاه   72 یدر دماا  قاه يدق 10باه مادت    یينهاا  یساز⁯لیطو

 پياااژنوت نيااايجهااات تع .رفتیصاااورت پاااذ گاااراد⁯يانتسااا

، محصااول rs1799983و  rs11771443 یهااا سااميمورف يپلاا

PCR محادوداثر   یهاا  میباا اساتفاده از آناز    بيمربوطه به ترت

MnlI  وBanII ولامحصقرار گرفت.  يمیمورد هضم آنز PCR  
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 .4 نترونیا VNTRو  rs11771443 ،rs1799983 یها يچند شکل يجهت بررس PCRمورد استفاده و طول محصول  یمرهایپرا ي. توال1 جدول

 نام پرایمر توالي پرایمر اندازه محصول

174bp 
5 ′-CACAATGCCAGGCTCACACC-3 ′ Rs11771443- F 

5 ′-TTGCTGGGAACATTTATATCTGAG-3 ′ Rs11771443-R 

138bp 5 ′- CAGGAAACGGTCGCTTCGAC -3 ′ Rs1799983-F 
5 ′- CAGTCAATCCCTTTGGTGCTCAC -3 ′ RS1799983-R 

420bp 5 ′- AGGCCCTATGGTAGTGCCTTT -3 ′ VNTR intron 4-F 

5 ′- TCTCTTAGTGCTGTGGTGAC -3 ′ VNTR intron 4-R 

 

 

 174معاادل   ي، طاول rs11771443 يچند شکل يجهت بررس

، دو CC پيا در ژنوت MnlIباا   يما یبارش آنز  جفت باز داشت.

بار   میآناز  که ينمود. درحال جادیا یجفت باز 57و  117قطعه 

ژل  یرو یجفات بااز   174باناد   کیا ثر نبوده و تنها ؤم Tآلل 

 (.  1 )شکل دیمشاهده گرد

 rs1799983 ،138 سااميمورف يپلاا PCRمحصااول  طااول

باا   ماار يدر صاورت ت  TT پيژنوت یجفت باز بود. در افراد دارا

 138باناد   کیا و تنها  شود ينم جادیا يبرش چيه BanII میآنز

  138ه ا، قطعGG پيدر ژنوت يول ؛داکن يم جادیا یازاجفت ب

 شاود  يشکسته م یجفت باز 83و  55به دو قطعه  یجفت باز

ژل  یباا الکتروفااورز رو  ،يماایهضام آنز  محصااولات (.2)شاکل 

باا   یزيآم⁯شده و پا از رنگ کي%، از هم تفک12 ديلامیاکر يپل

   .دیگرد يبررس جینقره، نتا تراتين

 عیا شاد و توز ( 18)نساخه   SPSSوارد نرم افزار  مشاهدات

در  هاا  گوتیو هتروز گوتیهموز يهر جهش، فراوان یها پيژنوت

و تسات   رسونيپ یو شاهد با استفاده از مربع کا ماريدو گروه ب

 05/0کمتر از  p-valueمورد سنجش قرار گرفت.  شريف قيدق

 در نظر گرفته شد.   یدار يبه عنوان سطح معن

  
 

 

 

 

 

 
 ها یافته
، rs11771443 یهاا  يچناد شاکل   يمطالعاه فراوانا   نیدر ا

rs1799983  وVNTR ی⁯خااانم بااا سااابقه 80 در 4 نتاارونیا 

 PCR-RFLPخانم به عنوان شاهد باا روش   80سقط مکرر و 

 يچناد شاکل   يو آللا  يسيژنوت يفراوانقرار گرفت.  يمورد بررس

rs11771443  يسيژناوت  يه شده است. فراوانا یارا 2در جدول 

% در مقابال  48 بيا و شاهد به ترت ماريمشاهده شده در گروه ب

  CT پيژنوت ی% برا36مقابل در  CC ،38% پيژنوت ی% برا57

 

 يسيژناوت  يباود. فراوانا   TT پيژنوت ی% برا7% در مقابل 13و 

و شااهد،   ماار يدر گاروه ب  سميمورف يپل نیا یبرامشاهده شده 

 را بااا سااندرم سااقط مکاارر نشااان نااداد  یدار⁯يارتباااط معناا

(16/0=p). 

 یدر زناان دارا  rs1799983 سام يمورف يپل يسيژنوت  يفراوان

% در 48 بيا سندرم سقط مکارر و زناان گاروه شااهد، باه ترت     

 ی% باارا35در مقاباال % GG ،45 پيااژنوت ی% باارا60 مقاباال

 يبود. فراوانا  TT پيژنوت ی% برا5% در مقابل 7و  GT پيژنوت

و  ماار يدر گروه ب سميمورف يپل نیا یمشاهده شده برا يسيژنوت

: 4. چاهک شماره MnlI میبا آنز rs11771443قطعه  يمیهضم آنز .1 شکل

 ، چاهک شمارهCTگوتی: هتروز1، چاهک شماره (bp50)ی ريمارکر اندازه گ

 .TT گوتیهموز :5و  3، چاهک شماره CC گوتی: هموز2

 

. 1 . چاهک شمارهBanII میبا آنز G>T 894قطعه  يمیهضم آنز .2 شکل

، GT گوتیهتروز :4 و 2 (، چاهک شمارهیجفت باز 50) یريگ⁯مارکر اندازه

 .TT گوتیهموز :5، چاهک شماره GG گوتیهموز :3چاهک شماره 
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 را با سندرم سقط مکارر نشاان ناداد    یدار⁯يشاهد، ارتباط معن

(15/0=p 3 جدول؛.)  يچناد شاکل   يسيژناوت  يفراوانا VNTR 

در  bb يسيژنوت يه شده است. فراوانیارا 4در جدول  4 نترونیا

 در  aa يسيژنوت ي% ، فراوان66% و در گروه شاهد 72 ماريگروه ب

 ماار يدر گاروه ب  ab يسيژناوت  ي% و فراوانا 6و شاهد  ماريگروه ب

 یآماار  زيآناال  جینتاا  ني% بود. همچن29% و در گروه شاهد 21

بااا سااندرم سااقط مکاارر در  یدار⁯يارتباااط معناا یکااا زمااونآ

 .(p=48/0)و شاهد نشان نداد  ماريب تيجمع

 
 .و شاهد ماريدر گروه ب rs11771443 يچند شکل یبرا یدار⁯يسطح معن يو بررس يآلل ،يسيژنوت ي. فراوان2 جدول

 

 آلل فراواني آلل در گروه شاهد فراواني آلل در گروه بيمار فراواني آلل در کل افراد مطالعه شده

  درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد

241 71% 120 67% 121 75% C 
99 29% 58 33% 41 25% T 

p-value OR(95%CI)  ژنوتيپ فراواني ژنوتيپ در گروه شاهد فراواني ژنوتيپ در گروه بيمار شدهفراواني ژنوتيپ در کل افراد مطالعه 

16/0 (14/1-46/0)72/0 

  درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد

89 52% 43 48% 46 57% CC 
63 37% 34 38% 29 36% CT 
18 11% 12 13% 6 7% TT 

 

 

 .و شاهد ماريدر گروه ب rs1799983 يچند شکل یبرا یدار⁯يسطح معن يو بررس يآلل ،يسيژنوت ي. فراوان3 جدول

 

 آلل فراواني آلل در گروه شاهد فراواني آلل در گروه بيمار فراواني آلل در کل افراد مطالعه شده

  درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد

247 74% 123 71% 124 78% G 

87 26% 51 29% 36 22% T 

p-value OR(95%CI)  ژنوتيپ فراواني ژنوتيپ در گروه شاهد فراواني ژنوتيپ در گروه بيمار ژنوتيپ در کل افراد مطالعه شدهفراواني 

15/0 (14/1-41/0)69/0  

  درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد

90 54% 42 48% 48 60% GG 

67 40% 39 45% 28 35% GT 

10 6% 6 7% 4 5% TT 

 

 

 .و شاهد ماريدر گروه ب 4 نترونیا VNTR يچند شکل یبرا یدار⁯يسطح معن يو بررس يآلل ،يسيژنوت ي. فراوان4 جدول

 

 آلل فراواني آلل در گروه شاهد فراواني آلل در گروه بيمار فراواني آلل در کل افراد مطالعه شده

  درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد

272 81% 133 83% 139 80% b 

62 19% 27 17% 35 20% a 

p-value OR(95%CI) ژنوتيپ فراواني ژنوتيپ در گروه شاهد فراواني ژنوتيپ در گروه بيمار فراواني ژنوتيپ در کل افراد مطالعه شده 

48/0 (01/2-72/0)20/1  

  درصد تعداد درصد تعداد درصد تعداد

10 6% 5 6% 5 6% aa 

42 25% 17 21% 25 29% ab 

115 69% 58 72% 57 66% bb 

 

 

 بحث
انقبااض عاروق،    ميباا تنظا   ياليسنتاز اندوتل دياکس کیترين

 جااادیعضاالات صاااف و ا يکنناادگ⁯کاااهش فشااار خااون، شاال

دارد. مطالعاات   یدر حفا باردار یثرؤموفق نقش م ينیگز⁯لانه

با ساقط   eNOSژن  یها يدر مورد ارتباط چند شکل یمتعدد

 تمطالعا نیاز ا یواحد جیمکرر انجام شده است. از آنجا که نتا

ژن و ارتبااط آن باا ساقط     نیا است، لذا مطالعه ا  حاصل نشده

پژوهشاگران   ی از موضاوعات ماورد علاقاه    يکا ی ن،يمکرر جنا 

 یها و آلل ها پيژنوت يفراوان عیحاضر توز ی⁯مطالعه در .باشد يم

 ماريزنان گروه کنترل و گروه ب نيب rs1799983 سميمورف يپل

 دياس کيگلوتام SNP نینشان ندادند. در ا یدار ياختلاف معن

 ضیتعو نی. اشود يم لیتبد دياس کيبه آسسارت 298در کدون 

هماراه   NOکااهش   جاه يو در نت eNOSبا کاهش  نهيدآمياس

 ياليا برک انیشر یخود باعث کاهش گشادسازی ⁯ بوده و به نوبه

 نيو اخاتلال در گاردش خاون ماادر و جنا      یدر دوران باردار

 (.  12،11،6) شود يم
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و شااهد در   ماار يگاروه ب  يسيژناوت  يفراوانا  قيا تحق نیا در

به هام   کیهستند نزد T افتهی ونيکه حامل آلل موتاس یافراد

آلل  نیامر است که دارا بودن ا نیاز ا يحاک افتهی نی. اباشد يم

خطار نادارد. در    سکیر شیبا افزا يارتباط چيه ماريدر افراد ب

جهاات  يالعاااتو همکاااران مط Suryanarayana، 2006ساال  

  G>T 894  سام يمورف يساقط مکارر و پلا    نيارتباط با  يبررس

زن با سابقه سقط مکرر در  145 انيدر م eNOSژن  7اگزون 

 TTو  GT پينشان داد که ژنوت جیجنوب هند انجام دادند. نتا

 یاز گروه کنترل باود اماا از لحااظ آماار     شتريب ماريدر گروه ب

 ني(. همچنااااPGT ،482/0=PTT=435/0) دار نبااااود⁯⁯يمعناااا

 Zammiti ،(ونااانی، 2008) Karvela کااه توسااط يمطالعااات

انجاام گرفات، همانناد     (ني، چ2007) Fanو  (تونا، 2007)

و ساندرم ساقط    سام يمورف يپلا  نیا ا انيفوق ارتباط م قيتحق

است کاه   يدر حال نی(. ا13-15را رد کرده است ) نيمکرر جن

 Öztürk ،(نيچا  ،2013) Luo ريا نظ گریمطالعات د يدر برخ

 سميمورف يپل نیکره( ارتباط ا ،2010) Shin( و هيترک، 2011)

 (.  16-18) شده است دیيأت نيبا سقط مکرر جن

بااا  ماااريدر افااراد ب GT پيااژنوت يوانااافر ق،يااتحق نیااا در

در مطالعااات  ماااريدر افااراد ب پيااژنوت نیااا يسيفرکااانا ژنااوت

Karvela  ماار يب یهاا  تيا جمع ریبرابر باوده و از ساا   ونانیدر 

در جنوب هناد و   Suryanarayana ن،يدر چ Luoمربوط به 

Zammiti يسيفرکاانا ژناوت   نیتار  است. کم شتريدر تونا ب 

فرکانا آن در افراد  نیتر شيو ب نيدر چ ماريدر ب TT پيوتژن

 (.19-22) باشد يم ونانیمبتلا به سقط مکرر 

 یها سميمورف ياز پل گرید يکی rs11771443 سميمورف يپل

باا ساندرم ساقط     سام يمورف يپل نیاست. ارتباط ا eNOSژن 

( مورد مطالعه قرار گرفته نيچ ،2013) Luoمکرر تنها توسط 

 ميبه واسطه تنظا  سميمورف يپل نیداشت که ا انيب Luoاست. 

. در کنااد يماا فااایدر سااقط ا ينقااش بحراناا eNOS يساایرونو

از  شيبا  ماار يدر افاراد ب  CC يسيفرکاانا ژناوت   ،یو مطالعات

 يو حااک بوده حاضر  قيتحق جهيافراد کنترل است که عکا نت

تفاااوت  rs11771443 يسياز آن اساات کااه فرکااانا ژنااوت   

(، 24،23) باااا گاااروه کنتااارل دارد ساااهیدر مقا یدار يمعنااا

 در یدار يحاضاار اخااتلاف معناا   ی⁯کااه در مطالعااه ⁯يدرحااال

 ی⁯ساابقه  یافاراد دارا  نيب rs11771443 گاهیجا سميمورف يپل

عادم   ی⁯دهنده⁯سقط مکرر و افراد کنترل مشاهده نشد که نشان

سقط مکرر  سکیمذکور و ر سميمورف يپل انيم دار يارتباط معن

 مورد مطالعه است. تيدر جمع

 سام يمورف يپلا  نيارتباط با  يبه بررس یتعددمطالعات م در

VNTR با سندرم سقط مکارر انجاام شاده اسات.      4 نترونیا

Tempfer ( در اتر2001و همکاران )مشاهده کردناد کاه    شی

 یدار يو کنترل اختلاف معن ماريدر گروه ب ab يسيژنوت يفراوان

 یدر افاراد  ،ها نشان داد مطالعات آن ني(. همچنp=03/0) دارد

 6/1هستند خطر سقط  گوتیهتروز سميمورف يپل نیا یکه برا

مطالعات فان و   جی. نتا(13) (:6/1OR) استبرابر گروه کنترل 

 پيااژنوت ينشااان داد کااه فراواناا ني( در چاا2007همکاااران )

در گاروه   aآلل  نيو همچن ab و aa گوتیو هتروز گوتیهموز

 پيا ژنوت یکه دارا یراداف بالاتر از گروه کنترل بوده و در ماريب

aa و ab    اسات برابار گاروه کنتارل     8/1هستند خطار ساقط 

(8/1OR:) (16)نيدر حااامل رسااد ي. بااه نظاار ماا ab  سااطح ،

افراد را در معرض خطر اختلال  نیو ا افتهیکاهش  NO يسرم

 نيمحقق يدهد. برخ به جفت و انفارکتوس قرار  يرسان⁯در خون

 يسطح سرم سميمورف يپل وعن نیا نياند که حامل گزارش کرده

NO اباد ی يهاا کااهش ما    در آن نيپاروتو  انيا دارند و ب ياکم 

 Öztürk (2011) ،Shinکاااه توساااط  ي(. مطالعاااات15-13)

انجااام گرفاات، ارتباااط   Suryanarayana (2006)( و 2010)

و ساندرم ساقط مکارر را رد     سام يمورف يپلا  نیا نيب دار يمعن

و همکاااران  يتاايامکااه ز يقاااتي(. در تحق22،21،17کردنااد )

 aaو  ab پيکه ژنوت دنديرس جینتا نی( انجام دادند به ا2007)

 یاز گروه کنترل اسات اماا از لحااظ آماار     شيب ماريدر گروه ب

مطالعاه   جی. نتا(Pab ،35/0=Paa( )23=26/0) ستيدار ن⁯يمعن

همانند  زين 4 نترونیا VNTR يحاضر نشان داد که چند شکل

 .ستيبا سقط مکرر در ارتباط ن گرید سميمورف يدو پل

و شااهد در   ماار يگاروه ب  يسيژناوت  يفراوانا  قيا تحق نیا در

کاه   یهساتند برابار و در افاراد    aa پيا که حامل ژنوت یافراد

 افتاه ی نیا . ااسات باه هام    کیا هساتند نزد  ab پيحامل ژنوت

امر باشد که در مطالعه حاضر دارا باودن   نیاز ا يحاک تواند يم

خطار   ساک یر شیباا افازا   يارتبااط  چيها  ماريدر افراد ب aآلل 

 ماار يدر افاراد ب  aa پيا ژنوت يسيفرکانا ژنوت نیتر شيب ندارد.

باا فرکاانا    بااً یکه تقر باشد يدر تونا م Zammitiمربوط به 

حاضر برابر است.  قيو شاهد در تحق ماريدر گروه ب aa يسيژنوت

 در افراد کنترل مرباوط  ab پيژنوت يسيفرکانا ژنوت نیتر شيب

 قيا در تحق جی. نتاا اسات در جنوب هند  Suryanarayanaبه 

در گاروه کنتارل    ab يسيژناوت  يکه فراوان دهد يحاضر نشان م

 .است یمساو باًیحاضر و جنوب هند تقر تيجمع
 

 گيری نتيجه
 یهاا  سام يمورف يپلا  نيبا  یدار يمطالعه ارتباط معنا  نیدر ا

منتخاب   یبا سندرم سقط مکرر در جامعاه آماار   يمورد بررس

در  يمتفاوت بودن پراکنش آلل تواند يوجود نداشت. علت آن م
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هاا در   از آلال  يبرخا  نیيپاا  يفراوانا  ایمختلف و  یها تيجمع

اسات   یکشاور  رانیا نیبر ا علاوهمورد مطالعه باشد.  تيجمع

 تواناد  يداده و هار قاوم ما    یرا در خاود جاا   يکه اقوام مختلف

 گاذار  ريثأت جیرا داشته باشد که در نتا يمخصوص يفرکانا آلل

متنااقض در جواماع    جینتاا  هيثر در توجؤعامل م نيسومباشد. 

همچاون   یي. چارا کاه ماواد غاذا    اسات  یيغاذا  میا مختلف رژ

و  بااوده دياافلاوونوئ یاساافنا  و شااکلات تلااخ حاااو چ،يپاا⁯کلاام

 .  شوند يو گشاد شدن عروق م NO ديخود باعث تول ی⁯نوبه⁯به

 جااد یفارد ا  یبارا  يکياستعداد ژنت کیها   SNP ت،ینها در

فارد و   يکا يژنت ی⁯ناه ياساتعداد باه زم   نیا که باروز ا  کنند يم

  یرو طايمح نيو همچن راگیکدی یها رو ژن رایکنش سا برهم

باا   یدر مطالعاات بعاد   شاود  يما  شانهاد يپدارد.  يها بستگ ژن

مورد   ها ها و ارتباط متقابل آن ژن ریسا ،یآمار ی⁯جامعه شیافزا

 .رديقرار گ يبررس

 

 تشکر و قدرداني
 يپزشاک  کيا ژنت شاگاه یاز زحمات پرسانل آزما  لهيوس⁯نیبد

 نیا یدر اجرا مانهيصم یبه جهت همکار اکبری دکتر -تهران

 يماال  تیا پاروژه باا حما   نیا . اگردد يم يطرح، تشکر و قدردان

 93001تهاران، باا شاماره گرانات      يپزشاک  کيژنت شگاهیآزما

 .انجام شد
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