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 دهيچک
نه کننده و يليمن، دميخودا يماريک بي (MS)سيپل اسکلروزيمولت يماريب نه و هدف:يزم

 يکيو ژنت يطيبراثر برهمکنش عوامل مح MSاست.  يستم اعصاب مرکزيس  ب کنندهيتخر
شده  MSو نقش آن در  Dن يتاميبه و ياديار زيگذشته توجه بس ي در دههدهد. يرخ م

را تحت  يماريب ينير باليسک ابتلا و سير D نيتاميدهد که و يم  ر نشانياخ يها است. داده
ن يکند. در ا يعمل م D (VDR)ن يتاميق رسپتور وياز طر Dن يتاميدهد. و ير قرار ميتاث

 MSجاد يدر ا VDRاز ژن  rs7975232و  rs731236 يها سميمورف يمطالعه نقش پل
 د. يگرد يت استان خوزستان بررسيدر جمع

سه يفرد سالم به عنوان گروه کنترل مقا 051مار با يفرد ب 051ن مطالعه يدر ا :يروش بررس
 يها سميمورف يپلشد و  يرياندازه گ Dن يتاميو يها، سطح سرم م نمونهتما يبرادند. يگرد

rs731236  وrs7975232  از ژنVDR  توسط روشPCR  و سپسRFLP  مطالعه
 د.يز گرديآنال يآمار يج با روشهايسپس نتاشد.  دييتا ميمستق يابي يتوال باو 
ان و افراد سالم مشاهده مارين بيب Dن يتاميو يدر سطح سرم ياختلاف معنادار افته ها:ي

-پيژنوت يبرا OR، مقدار AGپ يبا مبنا قرار دادن ژنوت rs731236 يدر بررسد. ينگرد
 يبدست آمد. برا (P =33/1) 50/0و  (P =64/1) 2/0ب برابر با يبه ترت GGو  AA يها

rs7975232 پ يبا مبنا قرار دادن ژنوتCC مقدار ،OR يهاپيژنوت يبرا CA  وAA  به
 دست آمد. ( بهP >=110/1) 4/5( و P >=110/1) 45/8برابر با ب يترت

 MS يماريدر ارتباط با ب VDRاز ژن  rs7975232سم يمورف ين پليبنابرا نتيجه گيری:
 يمارين بيبا ا rs731236  سميمورف يدهد، اما پل ينشان م يخوب يبوده و با آن همراه

 .دهد ينشان نم يهمراه
 

 يها سميمورف ي، پلVDRس، ژن يپل اسکلروزي، مولتيمطالعات همراه :یديکل یهاواژه
rs731236  وrs7975232 
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 مقدمه

-Jeanن بار توسطياول( MS)س يپل اسکلروزيمالت يماريب

Martin Charcot  0848ال در س يست فرانسوينورولوژ 

 يماريب کي MS يماريب .(0) ف شديو توص ينام گذار

 دورتادور که نيليم غلاف آن يط که است يالتهاب مزمن

 و دهيد بيآس است پوشانده را نخاع و مغز يها آکسون

بارز  ي . مشخصه(2) شوديم زخم و ييزدا نيليم به منجر

 يباشد که در دستگاه عصب يم ييها وجود پلاک يماريب

و به خصوص (  Central nervous system) يمرکز

. (3) کنند يدا ميمغز و نخاع تجمع پ ي ، ساقهيينايعصب ب

خود را نشان  يسالگ 61تا  21ن يمعمولا در سن يمارين بيا

 از شتريب زنان منيا خود يها ماريب ريسا همانند و دهديم

 .شوند يم مبتلا يماريب نيا به مردان

ون يليم  5/2، در حدود  MSاطلس  ي گاه دادهيبر اساس پا

تفاوت قابل  .(6) مبتلا هستند يمارين بيا به اينفر در دن

من به عنوان يا خود يها يمارير بيو سا MSتوجه در بروز 

ت يدهد که وضع ينشان م يياياز عرض جغراف يتابع

ن کننده در ابتلا ييسک فاکتور تعيک ريدر بدن  Dن يتاميو

 ينقش حفاظت يواهد برااست. در حال حاضر ش يماريبه ب

 است که مکمل يقو يبه اندازه ا MSدر بروز  Dن يتاميو

که در  يو افراد MS به مبتلا افراد يبرا D نيتاميو يها

هستند در نظر  يمارين بيابتلا به ا يمعرض خطر بالا برا

 فروليها کوله کلس شود. در انسان يگرفته م

(Cholecalciferol) و(نيتاميD3) د پس از برخور

در  dehydrocholesteol-7به   Bبنفش يماورا ي اشعه

 ييم غذايدر بدن از رژ D3ن يتاميشود. و يد ميپوست تول

 يکه به صورت سنتز  Dن يتاميو د. هردويآ يدست م ز بهين

ت به کبد منتقل شده و يشود در نها يوارد بدن م يا خوراکي

 D (vitamin Dن يتامين متصل شونده به ويبه پروتئ

binding protein VDBP )ن يتاميابد. وي ياتصال مD 

و  CYP2R1و  P450 يکبد يها توکروميتوسط سا

CYP27A1  25به-hydroxyvitamin D3  زه يمتابول

توسط  hydroxyvitamin D3-25تيشود. متابول يم

CYP27B1 1,25به يويکل- hydroxyvitaminD3  ا ي

ال که فع( 2D; calcitriol(OH)1,25) وليتريهمان کلس

 نشان ها داده شود. يل مياست تبد D نيتاميت وين متابوليتر

 يمغز يعملکردها در D نيتاميو فعال فرم که دهند يم

 در نيتاميو نيا يها رندهيگ جهت نيهم به شود يم ريدرگ

 نشان مطالعات. اند شده متمرکز اليگل يها سلول و ها نورون

 نيتاميو از ينييپا يسرم سطح MS به مبتلا افراد که اند داده

D استخوان يشکستگ نرخ شيافزا با تيوضع نيا و دارند 

 يم آشکار سالم افراد با سهيمقا در MS به مبتلا مارنيب در

 ي دوره مهار  MS به مبتلا يوانيح مدل کي در .(5) شود

 D نيتاميو کيولوژيب فعال فرم قيتزر از پس يماريب

به کاهش منجر  Dن يتاميرا حضور ويز (5,4) شد مشاهده

ن يا شود. ينترفرون گاما ميو ا يلتهابا يها نيتوکايد سايتول

در سرم،  ياديار زيبه مقدار بس INFγاست که  يدر حال

در  وجود دارد. MSعات افراد مبتلا به يپلاسما و ضا

نقش   Dنيتامينشان داده شده که و يشگاهيآزما يها مدل

جه ي. در نتبدن دارد يمنيستم ايم سيدر تنظ يا ن کنندهييتع

بدن  يمنيستم اين منجر به نقص در سيتامين ويکمبود ا

از  يروسيو و ييايباکتر يها گردد و فرصت عفونت يم

ک ي( که  Epstein bar virus)  EBVروس يجمله و

د يآ يبه حساب م  MSابتلا به  يبرا يسک فاکتور قوير

که مورد   EBV يروسيو يها ژن يرا آنتيگردد ز يفراهم م

 يهمولوژ يرند دارايگ يقرار م يمنيستم ايهدف س

 ين همولوژيهستند و ا يخود يها ژن يبا آنت يساختار

شتر ير بيشود و تکث يم CNSدر  يمنيا خود يباعث القا

و التهاب  يمنيستم ايش پاسخ سيروس منجر به افزايو

 . (01,4) گردد يم

 يماريسک ابتلا به بير ير ماه تولد بر روين مطالعه تاثيچند

MS ک منطقه با يا که ينياند. در شمال سارد را نشان داده
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شتر افراد مبتلا به يبالاست نشان داده شد که ب MSوع يش

MS حاصل از  يها . داده(0) باشند يمتولد فصل بهار م

در کانادا، دانمارک،  MSمطالعات ماه تولد افراد مبتلا به 

متولد ماه  شتر افراد مبتلايدهد که ب يا و سوئد نشان ميتانيبر

ها متولد ماه آبان  از آن يبهشت هستند و فقط تعداد کميارد

 يد طي. قرار گرفتن در معرض نور خورش(8) باشند يم

را  MSسک ابتلا به ير يزان قابل توجهيبه م يدوران کودک

 يا  افرادياسترال يدهد. به عنوان مثال در تاسمان يکاهش م

در معرض نور  يرشتيزان بيبه م يسالگ 05تا  4که در سن 

سک ابتلا به يداشته اند کاهش قابل توجه ر د قراريخورش

MS ده شده ياز مطالعات د يدر بعض .(4) اند را نشان داده

ل يخطر در اوا خطر به مناطق پر که مهاجرت از مناطق کم

ه يکند. توج ياد ميرا ز يمارين بيخطر ابتلا به ا يزندگ

 ي تواند نشان دهنده يش شانس ابتلا، مين افزايا ياحتمال

 . (1) باشد Dنيتاميو يو نقش حفاظت يياير عرض جغرافيتاث

 Dن يتاميرسپتور و ر خود را با استفاده ازيتاث  Dن يتاميو

(VDR) کند. ياعمال م VDR يسلول درون يديپپت يپل 

 به متعلق باشد که يم يا درون هسته يها ه رنديگ ءو جز است

 يديروئيت-يدياستروئ يها ونهورم يها رندهيگ ي ابرخانواده

 بهول يتريپس از متصل شدن به کلس VDRهر  .باشد يم

 /VDRمريهترودا اي VDR/VDRمر يشکل همودا

RXR (Retinoid X receptor  )دهنده پاسخ عناصر به 

 يم متصل هدف سلول  DNA در موجود Dنيتاميو به

 آن ي جهينت در که کند يم کد را يا ژهيو RNA و شود

 و ها فعال کننده از يبرخ توانديم که شود يم ديتول ينيپروتئ

 نيهمچن کند. فعال را ژن يسيرونو يها کننده سرکوب

VDR اتصال به  يبرا ييار بالايل بسيمر شدن ميپس از دا

VDREهمراه  ييها نيبا چه پروتئ نکهيها دارد و بسته به ا

ن ويلاسيله استيبه وس نيکرومات ييتواند توسط بازآرا يشود م

 يسيا سرکوب رونوي يساز منجر به فعال ،ونيلاسيو داست

 .(03,02,00,5) گردد ها  از ژن يبرخ

ن يدوم است. يمختلف يها نيدوم يدارا VDRن يپروتئ 

A/B به  ي ک منطقهيرنده قرار دارد ينو گيآم ي انهيکه در پا

است. اگرچه (  hyper-variable region) رييشدت متغ

ن يست اما تنوع آن بيشخص نن مين دوميق اينقش دق

انتخاب  يد برايدهد که احتمالا با يها نشان م رندهيگ

ن متصل يا دومي C نيدوم رنده مهم باشد.يهورمون و گ

ن ين به شدت حفظ شده در بيک دومي DNAشونده به 

ن است. هشت يستئيس 1است و شامل  يا هسته يها رندهيگ

ف يموت شوند و يمتصل م ين اول به دو اتم رويستئيس

 Dن يدومآورند.  يرا به وجود م DNAمتصل شونده به 

ن متصل شونده يو دوم DNAمتصل شونده به   نين دوميب

ده ينام ( hinge regionلولا ) ي هيو ناحگاند قرار دارد يبه ل

جاد ير است و با ايپذ ن به شدت انعطافين دوميشود. ا  يم

سخ اتصال رسپتور به عناصر پا ي چرخش اجازه يآزاد

گاند ين اتصال به ليدوما ي E/Fن يدوم دهد. يدهنده را م

 multifunctional ligand-binding) يچند عملکرد

domain (LBD)) علاوه بر اتصال به  که باشد يم

ن يشود و به ا يز متصل مين RXRبه  LBDهورمون، 

کند.  يفا ميون ايزاسيمريدر هترودا يديب نقش کليترت

 يبرا ييها ن، مکانين دومير ان ديسر يها مانده يباق

م يهستند که ممکن است در تنظ VDRون يلاسيفسفور

ه در ين ناحينقش داشته باشند. ا يسيت رونويفعال

 TFIIBبه  VDRن مانند اتصال يپروتئ-نيپروتئ يها اتصال

ز ياست ن IIمراز يپل DNA يساز ل در فعاليکه فاکتور دخ

شده   حفظ به شدت ي ک منطقهي يدارا LBDنقش دارد. 

ار يبس يسيت رونويفعال يباشد که برا يم AF-2به نام 

به اختلال در   ن منطقه منجريها در ا است. جهش يضرور

ر يبر سا يرينکه تاثيشوند بدون ايم يسيند رونويفرا

در سمت AF-2 باشند.  رسپتور داشته  يها تيفعال

تا  604 ينه هايدآميقرار دارد و شامل اس VDRل يکربوکس

  .(06) باشد يم 623
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 VDR لو باز طول دارد. ژنيک 011ش از يب VDR ژن

و  است واقع  q12-14 گاهيجا در 02 کروموزوم يرو

 يها باشد که اگزونينترون ميا 8 اگزون و 1 شامل

قرار  ژن 5" بخش در 1Cو  1B و 1A ي رکدشوندهيغ

را رمز  VDRن يساختمان پروتئ 1تا  2 يها دارند و اگزون

 کنند.  يم

 نيچند به ابتلا با ارتباط در VDR ژن يها سميمورف يپل

 يها انتيوار. باشند يم MS جمله از منيا خود يماريب

 سميمتابول و عملکرد است ممکن VDR ژن از يخاص

تک   سميمورف يپل .(02,00,5) دهند رييتغ را D نيتاميو

 1 ي اگزون شماره يبر رو rs731236A/G يدينوکلئوت

ن ژن( ين ايپروتئ يگاند چند عملکرديبه لن اتصال ي)در دوم

 يعني 352د ينواسيآم يمعن ک جهش هميقرار دارد و 

 يديتک نوکلئوت  سميمورف يپل يباشد. ول ين ميزولوسيا

rs7975232C/A  ژن  1و  8   ين اگزونهاينترون بيدر ا

VDR .قرار دارد 

جاد ين ايدر ساختار پروتئ يرييها تغ سميمورف ين پلياگرچه ا

ژن ممکن  UTR"3 ي هيها به ناح آن يکيکنند اما نزد ينم

به کمپلکس ترجمه، روند  mRNAند اتصال ياست فرآ

ر ينگ را تحت تاثيگناليس يها ريا مسي mRNAب يتخر

نشان داده شد که در   ک مطالعهي. در (5,05) قرار دهد

زان يبه م Gان ژن با آلل يب  rs731236 A/Gسم يمورف يپل

 .(5) باشد يم Aن ژن با آلل اي% کمتر از ب31

 ين پليا يهمراه يبر روتاکنون که  يمطالعات مختلف

را در  يج متفاوتينتاصورت گرفته  MS يماريسمها با بيمرف

 ,04, 00) ارائه کرده اند يمارين بيجاد ايمورد نقش آنها در ا

و باتوجه به نقش  يکيژنت يافته هاين يبا استفاده از ا .(5

 ژن نيب ي رابطه يبررس دنبال به ما MSدر  VDR ياحتمال

VDR يدينوکلئوت تک سميمورف يپل دو در rs731236 و 

rs7975232 به ابتلا استعداد و MS استان تيجمع در 

  .ميباش يم خوزستان

 يبررسروش 

 لياص يپژوهش-يقاتينوع مقاله: تحق

فرد مبتلا به  051ن مطالعه يدر ا ت مورد مطالعه.ي.جمع2.0

س که توسط پزشک متخصص و بر يروزپل اسکليمولت

د قرار گرفته ييمورد تا McDonaldص يار تشخياساس مع

فرد سالم به عنوان گروه کنترل از استان  051ن يو همچن

مار يگروه کنترل و بقرار گرفت.  يخوزستان مورد بررس

. کردنديرا مصرف نم Dن يتاميچگونه مکمل ويه

وزستان و با خ MSماران در انجمن يخون ب يريگ نمونه

گروه کنترل در  يريماران انجام شد. نمونه گيت کامل بيرضا

د. گروه يت کامل صورت گرديمارستان شفا و با رضايب

من بوده و از نظر سن و يا خود يماريب ي کنترل بدون سابقه

ن يتاميو يسطح سرم مار مطابقت داشتند.يجنس با گروه ب

D  ت اندازه ياز ک زا با استفادهيبه روش الدر هر دو گروه

در چهار  Dن يتاميو ين مطالعه سطح سرمير ادد. ش يريگ

 1-01 ديد: کمبود شديگرد ير طبقه بنديب زيسطح به ترت

نانوگرم بر  0/01-21تر، کمبود متوسط يل يلينانوگرم بر م

و تر يل يلينانوگرم بر م 0/21-31ف ي، کمبود خفتريل يليم

 .(08)شتر يتر و بيل يلينانوگرم برم 0/31نرمال 

 DNAاستخراج  سم.يمورف يپ در محل پلين ژنوتييتع.2.2

ماران و گروه کنترل با استفاده از ياز نمونه خون گروه ب

د.در مرحله بعد نوع يصورت گرد salting outروش 

با استفاده از  rs7975232و  rs731236 يها سميمورف يپل

PCR-RFLP ن صورت که ابتدا يد. به ايمشخص گرد

 يسم ميمورف يهر دو پل يکه حاو VDRژن  از يبخش

رفت  يمرهايو با استفاده از پرا PCRباشد توسط روش 

(5’-

GGTATCACCGGTCAGCAGTCATAG-3’ )

-'5و برگشت )

ACAAGGGGCGTTAGCTTCATGC-3') ،

گراد يسانت ي درجه Tm 41 يو دما 0جدول  يزمانبند
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، ApaIو  TaqI يها ميد. سپس با استفاده از آنزير گرديتکث

SNP2ژل آگارز  يمربوطه برش داده شد و بر رو يها %

 مشاهده شد. 

حاصل، از  يها داده يز آماريآنال يبرا .يز آماري.آنال2.3

ج به دست آمده يد. نتاياستفاده گرد SSPS  يآمار ي برنامه

و ( Chi-square 2)χ يآمار يها روش يريبا به کارگ

 p-valueبا در نظر گرفتن مقدار ک و يون لجستيرگرس

دار بودن اختلاف، مورد  به عنوان معنا 15/1کوچکتر از 

 قرار گرفتند. يابيارز

 

 افته هاي

مرد بودند و گروه کنترل  62زن و  018مار شامل يب 051 

به حداقل رساندن  يبرامرد بودند.  54زن و  16ز شامل ين

نده به ين مساله که ممکن است افراد گروه کنترل در آير ايتاث

سال به عنوان  61 يمبتلا گردند فقط افراد بالا MS يماريب

ز يمار نيگروه کنترل مورد مطالعه قرار گرفتند. سن افراد ب

در  Dن يتاميو ين سطح سرميانگيم سال بود. 52تا  22ن يب

تر و در افراد کنترل يل يلينانوگرم بر م 04/21مار يافراد ب

لحاظ که از  بدست آمدتر يل يلينانوگرم بر م 35/22سالم 

 (.  = -55/1P) باشند ينم ياختلاف معنادار يدارا يآمار

از ژن  rs7975232و  rs731236 يها سميمورف ينوع پل

VDR  با استفاده ازPCR-RFLP ديمشخص گرد. 

 TaqI يها ميمورد انتظار حاصل از برش توسط آنز قطعات

سم مطابق جدول يمورف يپ پليبر اساس نوع ژنوت ApaIو 

و  0 يشکلها) % مشاهده شد2ژل آگارز  يبر رو بوده و 2

2.) 

ک يتفک به يپيژنوت يفراوان rs731236سم يمورف يدر پل 

ن يب ياختلاف معنادار ت محاسبه شد کهيت و جنسيقوم

ک يدر  .دينگردمار و کنترل مشاهده يها در افراد ب پيژنوت

مار و کنترل، يدوگروه ب يپيژنوت ين فراوانيب يسه کليمقا

باشد  ير ميصورت ز به جيت، نتايقوم ت ويسجن نظر از صرف

  (.P>15/1را نشان ندادند ) يکه اختلاف معنادار

X2= 01/0   ,  df=2  ,  P-value= 55/1  

ک يبه تفک يپيژنوت يفراوان rs7975232سم يمورف يپل يبرا

ن يب يکه اختلاف معنادارت محاسبه شد يت و جنسيقوم

ک ي در .دينگردمار و کنترل مشاهده يها در افراد ب پيژنوت

مار و کنترل، يدوگروه ب يپيژنوت ين فراوانيب يسه کليمقا

باشد  ير ميصورت ز ج بهيت، نتايت و قومينظر از جنس صرف

 (.P<110/1دهد ) يرا نشان م يکه اختلاف معنادار

X2= 46/63   ,  df=2  ,  P-value=< 110/1  

پ يهر ژنوت P-value ،کيون لجستيبا استفاده از رگرس

 حاصل جينتا از يا خلاصهده شد و يز سنجيتقل نبطور مس

 کنترل و ماريب گروه دو يللآ و يپيژنوت يفراوان يشده برا

ده يارائه گرد 6و  3سم در جداوليمورف يهر دو پل يبرا

 .است

 

 PCR يو زمان ي: برنامه حرارت1جدول

Cycle Time Temperature Step 
1 5minutes 95 Primary denaturation 
30 30second 95 Secondary denaturation 
30 30second 60 Annealing 
30 45second 72 Elongation 
1 5minutes 72 Final elongation 
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 مختلف یها پيدر ژنوت RFLP: طول قطعات حاصل از 2جدول 

rs731236 A>G rs7975232 C>A 
 جفت بازPCR:302طول محصول  جفت بازPCR:302طول محصول 

TaqI ApaI 
 (bp)مختلف  يها پيجادشده در ژنوتيقطعات ا (bp)مختلف  يها پيجادشده در ژنوتيقطعات ا

GG AG AA AA CA CC 
018 

006 

302 

018 

006 

302 302 302 

206 

18 

206 

18 

 

 rs731236 سميمورف يپل وکنترل ماريب دوگروه يللآ و يپيژنوت يفراوان نييتع از حاصل جينتا سهيمقا از یا خلاصه :3 جدول

P-value OR(95%CI) پ/الليژنوت ماريب کنترل 

- - 40 51 AG 

64/1 (13/0-06/1)2/0 00 05 AA 

33/1 (64/3-44/1)50/0 02 04 GG 

- - 01 05 GG+AG 

1/1 (52/0-41/1)12/0 038 036 AA+AG 

0 (62/0-00/1)0 211 211 A 

- 10 10 G 

 ظر گرفته شده است.(ن عنوان مبنا در به AGگوت يپ هتروزي)ژنوت

 

 

 rs7975232 سميمورف يپل یبرا وکنترل ماريب دوگروه يوالل يپيژنوت يفراوان نييازتع حاصل جينتا سهيمقا از یا خلاصه: 1 جدول

P-value OR(95%CI) پ/الليژنوت ماريب کنترل 

- - 000 62 CC 

110/1< 45/8 ( 00/6 - 48/05 ) 22 02 CA 

110/1< 4/5 ( 86/2 - 12/00 ) 00 34 AA 

- - 033 006 CC+CA 

110/1< 23/3 ( 10/2 - 13/5 ) 31 018 AA+CA 

110/1< - 266 054 C 

12/6 ( 08/2 - 80/5 ) 54 066 A 

 نظر گرفته شده است.( عنوان مبنا در به CCگوت يپ هموزي)ژنوت    
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 1و  2 یها ، چاهکGGگوتيپ هموزيژنوت 1  . چاهکrs731236سم يمورف يدر پل RFLPقطعات حاصل از  ی: ژل آگارز برا1شکل

کنترل  4و چاهک  PCRمحصول  4دهد. چاهک  يرا نشان م AAگوتيپ هموزيژنوت 3و چاهک  AGگوتيپ هتروزيژنوت 6و  5و 

 دهد.يمارکر را نشان م 9و چاهک PCRيمنف

 

 

 
 3، چاهک CCگوت يموزپ هيژنوت 1. چاهک rs7975232سم يمورف يدر پل RFLPقطعات حاصل از  یژل آگارز برا: 2شکل

را  يکنترل منف 2و چاهک   PCRمحصول  5دهد. چاهک يرا نشان م AAگوت يپ هموزيژنوت 1و چاهک  CAگوت يپ هتروزيژنوت

 دهد. يز مارکر را نشان مين 6دهد.چاهک  ينشان م

 

 یريجه گيو نت بحث

ر عوامل يدر ارتباط با تاث ياديکنون مطالعات زتا

رسد  ينجام شده است.به نظر ما MSدر ابتلا به  يطيمح

 يمارين بيجاد ايدر ا ينقش مهم Dن يتاميکمبود و يفراوان

و غلظت  MSن مطالعه در ارتباط با يدارد.تا کنون چند

انجام شده است  ينخاع يع مغزيدر سرم و ما Dن يتاميو

 اند. را نشان داده يج متفاوتيکه نتا

 MS به مبتلا افراد که اند داده نشان مطالعات متعدد

ن مطالعه يدر ا. (01) دارند D نيتاميو از ينييپا يسرم سطح

در هر دو گروه  Dن يتاميغلظت و يکمبود سطح سرمز ين

ن ين غلظت ايانگيم يولد. يگرد مار مشاهدهيشاهد و ب

. مطالعات نداشت يعنادارمن در دو گروه اختلاف يتاميو

الم ماران و افراد سيرا در ب Dن يتاميو يسطح سرم يمختلف

 ين مطالعات سطح سرمياز ا يکرده اند. در بعض يبررس

گزارش افراد سالم  کمتر از MSدر افراد مبتلا به  Dن يتاميو

بخصوص  لعات مطار يسا يز طرفا. (20,21)شده است 

که در استان خوزستان صورت گرفته  يگريمطالعات د

وجود عدم  يراستادر  ج مطالعه حاضرينتامشابه  يجينتا

مار و يافراد ب Dن يتاميو ين غلظت سرمينادار بتفاوت مع

 .(22 ,23, 26) گزارش کرده اندرا سالم 

500bp 

500bp 
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ران افراد بطور يدر تمام مناطق مختلف ا يبطور کل

ن يمبتلا هستند و در ا Dن يتاميبه کمبود و يقابل ملاحظه ا

وع کمبود ياست که ش يياستانها ءن استان خوزستان جزيب

. با توجه به (25)گردد  يه مافراد مشاهددر  Dن يتاميو

د نور آفتاب وجود دارد، ينکه در استان خوزستان تابش شديا

 ين استان ميدر ا ماريدر افراد سالم و ب Dن يتاميکمبود و

از نوع  يد ناشيبا نور خورش يل مواجهه ناکافيتواند بدل

 هوا باشد. يپوشش لباس و آلودگ

وضوع همچنان م MSدر  Dن يتامياز آنجا که نقش و 

 MSدر  VDRنقش  يبررس قات استياز تحق ياريبس

اثر  ي نشان دهنده VDRاست. در واقع عملکرد  يضرور

 VDRدر  يکيرات ژنتييدر بدن است و تغ Dن يتاميو

ر قرار دهد. يرا تحت تاث VDRممکن است عملکرد 

ب يبه ترت rs7975232و  rs731236 يها سميمورف يلپ

گاه برش يجا. خورند يم برش ApaIو  TaqI يها ميبا آنز

TaqI يمعن هم انتيوارک يو  1  ي اگزون شماره يبر رو 

(Synonymous )باشد  يم نيزولوسيا يعني 352د ينواسيآم

و اگزون  8  ي ن اگزون شمارهيب ApaIگاه برش يو جا

ن يدر اباشند.  يمVDR  ژن 3́ يو هردو در انتها 1 ي شماره

با  يمعنادار يهمراه  rs731236سم يمورف يپل يبرا مطالعه

 يا مطالعه ي د کنندهييافته تاين يامشاهده نشد.  MS يماريب

و  García-Martín E توسط 2103 سال دراست که 

رت با ياما در مغا (04)ا انجام شديدر اسپان همکاران

 Mehrnaz توسط 2105 سال دراست که  يا مطالعه

Narooie-Nejad يت جنوب شرقيهمکاران در جمع و 

است  يا رت با مطالعهين در مغاي. همچن(5) ران انجام شديا

در  .(00)ا انجام شديدر استرال 2115 که در سال

 يهمراه Dن يتاميژن رسپتور و rs7975232سم يمورف يپل

 ي د کنندهييج تاين نتايا .مشاهده شد MS يماريبا ب يخوب

 Mehrnaz توسط 2105 سال دراست که  يا مطالعه

Narooie-Nejad يت جنوب شرقيهمکاران در جمع و 

 يا ج مطالعهينتا ي د کنندهيين تاي. همچن(5) ران انجام شديا

ن ياگرچه ا .(00) باشد يز مين 2115ا در سال يدر استرال

کنند اما  يجاد نمين ايدر ساختار پروتئ يرييها تغ سميمورف يپل

ند يژن، ممکن است فرآ UTR 3́  ي هيها به ناح آن يکينزد

ب يبه کمپلکس ترجمه، روند تخر  mRNAاتصال 

mRNA ر قرار دهد ينگ را تحت تاثيگناليس يها ريا مسي

و عدم  rs7975232سم يمورف يپل ي. همراه(05,5)

در  MS يماريبا ب rs731236سم يمورف يپل يهمراه

ل باشد که ين دليتواند به ا يت مورد مطالعه ميجمع

 يمعن انت هميک واري rs731236سم يمورف يپل

(Synonymousآم )بر يريتاثو باشد يم يدينواسي 

سم يمورف ياما پل .ن نخواهد گذاشتيساختار پروتئ

rs7975232 تواند بر نحوه  يبوده و م ينترونيه ايدر ناح

گذارده و ر يتاث آنب يروند تخر وترجمه  ،mRNAش يرايپ

 .ر قرار دهديرا تحت تاث Dن يتاميژن رسپتور و يان کليب

ن بودن و عدم اختلاف در سطح ييپاتوجه به با ن يبنابرا

ن دو يانکه يامار و يکنترل و ب در دو گروه Dن يتاميو يسرم

، کردند يمصرف نم Dن يتاميچگونه مکمل ويگروه ه

 ييتواند در کاهش توانايم rs7975232سم يمورف يپل

 ابتلا استعدادن و يتامين ويدر تعامل با ا Dن يتاميرسپتور و

 يبراباشد. موثر ت مورد مطالعه يجمع رد MS يماريببه 

، MS يماريو ب يکيرات ژنتيين تغيب يدا کردن رابطه واقعيپ

در ساختار ژن و عملکرد آن با توجه به  تر قات گستردهيتحق

 از است.يماران مورد نيط بيشرا

MS است که بروز آن تحت  يعاملچند يماريک بي

دارد. قرار يطيو مح يکيژنتي، اپيکير عوامل مختلف ژنتيتاث

ار گسترده و يبس MSدر بروز  يکينقش عوامل ژنت يمطالعه

 يکياز نظر ژنت يمارين بيل ايکه تحلده است. چرايچيپ

 يهان سهم اثر ژنيو تخم ، مطالعهييعلاوه بر شناسا

موجود در  يهاانتيو وار يمارين بيل در ايمختلف دخ

ها و ن ژنين ايب يهاانکنشيو درک م ييازمند شناسايآنها، ن
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باشد. علاوه يها مآن ين اثرات تجمعيها و همچنانتيوار

 ينژاد يهاتفاوتک، يژنتيرات اپيمانند تاث ين مسائليبر ا

موجود در  يکيژنت يهاانتي)نقش و اثر متفاوت وار

و سبک  يطيمختلف(، نقش عوامل مح ينژاد يهاتيجمع

 ا و روشهنمونه يهيار و روش انتخاب و تهي، معيزندگ

هستند که  يگريعوامل د يآمار يهاليپ و تحلين ژنوتييتع

ند. لذا عوامل ذکر شده يافزاين مطالعات ميا يدگيچيبر پ

ج مطالعات گذشته و يتوانند تفاوت و تنوع موجود در نتايم

 د.يه نمايحاضر را توج يمطالعه

  يقدردان

نگارندگان از معاونت پژوهشي دانشگاه شهيد چمران 

از به لحاظ تامين هزينه هاي اين  پژوهش )پژوهانه اهو

اين ( تقدير و قدرداني مي نمايد. 04401/12/13/14شماره 

در  1501213شماره به پژوهش به صورت پايان نامه 

 دانشگاه شهيد چمران اهواز به ثبت رسيده است.
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Abstract  

Background and Objecitve: Multiple sclerosis (MS) is an 

inflammatory, demyelinating disease of the central nervous system 

(CNS). MS is determined by interaction between genes and 

environment. In the past decade, much attention has been given to 

vitamin D and its role in MS. Recent data implicate vitamin D in 

modulation of the risk as well as clinical course of disease. Since 

vitamin D acts through the vitamin D receptor (VDR) the aim of 

our study was to determine the association between the VDR 

rs731236 and rs7975232 polymorphisms and the MS risk in 

population of Khuzestan province. 

Subjects and Methods: This study comprised 150 MS cases, plus 

150 healthy individuals as a control group. For all subjects, level of 

vitamin D in serum was measured and association of the VDR 

rs731236 and rs7975232 polymorphisms and the MS risk was 

determined using PCR amplification and then RFLP. Data was 

confirmed by direct sequencing. Statistical analyses were 

performed using SPSS version 16.0. 

Results: Level of vitamin D in serum of case and control groups 

were not differed. The rs731236 polymorphism odds ratios for AA 

and GG genotypes were 1.2 (P=0.46) and 1.51 (P=0.33) compared 

with the AG genotype, respectively. The rs7975232 (C/A) 

polymorphism odds ratios for CA and AA genotypes were 8.65 

(P=<0.001) and 1.38 (P=<0.001) compared with the CC genotype, 

respectively. 

Conclusion: The rs7975232 polymorphism in VDR gene did not 

show association with MS, but rs7975232 polymorphism showed 

good association with this disease.
 

 

Keyword: Polymorphysms, rs731236, rs7975232, VDR,  Gene,  

Multiple sclerosis. 
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