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Abstract: 
 
Background: Kidney stone disease is one of the most common disorders of urinary tract, 
manifesting with high clinical and genetic heterogeneity in population. Sestrin 2 is involved 
in many essential processes, especially oxidative and genotoxic stress. Regarding the 
importance of oxidative stress pathway deregulation in systemic diseases such as kidney 
disorders, this study was conducted to investigate the association between rs7526084 3′ 
downstream polymorphism of the sestrin 2 gene and risk of kidney stone in south Iranian 
patients.  
Materials and Methods: In this case-control study, 150 patients with kidney stone disease 
and 180 age- and gender-matched healthy individuals were participated from March to 
December 2015. Genotyping of the rs7526084 polymorphism was performed using the T-
ARMS PCR method.  
Results: Frequency of the G allele was higher in controls than in cases, and a reduced risk of 
the disease was shown in the presence of this allele (OR: 0.66, 95%CI: 0.48-0.91, P=0.01). 
Also, the risk of the disease was reduced in the presence of heterozygote CG (OR: 0.49, 
95%CI: 0.30-0.80, P=0.004) and homozygote GG (OR: 0.47, 95%CI: 0.23-0.96, P=0.04) 
genotypes. Under the dominant genetic model for the G allele (GG+GC vs. CC), this allele 
significantly reduced the risk of the disease (OR: 0.49, 95%CI: 0.31- 0.78, P= 0.002).  
Conclusion: Reduced risk of kidney stone in the presence of the G allele of the sestrin 2 
gene polymorphism might provide the evidence in favor of the involvement of the oxidative 
stress pathway in the pathogenesis of kidney stone disease. 
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عنوان يك ماركر به 2سسترين  دست ژنپايين 3َدر ناحيه  rs7526084مورفيسم پليبررسي 
  سنگ كليهگويا در مطالعه مولكولي بيماري 

  
الهام پرواسي

1
، محبوبه نصيري

1*
، داريوش ايراني

2  

  

  مقدمه
هاي پروستات، سنگ هاي ادراري و بيماريپس از عفونت

. ]1[ شوددراري محسوب ميكليه سومين بيماري شايع دستگاه ا
برآورده شده  درصد 7/5متوسط شيوع سنگ كليه در ايران حدود 

 كندبرابر نسبت به زنان بروز مي 4است كه در مردان با فراواني 

خويشاوندان بيماران مطالعات خانوادگي نشان داده است كه . ]2[
-مبتلا به سنگ كليه نسبت به افراد جمعيت عمومي استعداد بيش

وجود تجمع خانوادگي براي . ]3[ براي بروز سنگ كليه دارند تري
انعكاسي از دخالت عوامل ژنتيكي و محيطي متعدد در اين بيماري 

  . ]4[ باشدبروز بيماري مي
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، استعمال فعاليت بدني ،ييوهواآبسن، جنسيت، جغرافيا، شرايط 
ترين عوامل محيطي در بروز بيماري يي از مهمغذا ميرژ و سيگار

دفع سموم مانند فلزات سنگين از . ]5[ اندسنگ كليه شناخته شده
، هابيوتيكها و عوامل عفوني، آنتيجمله جيوه و سرب، اشعه
منجر به القاي درماني و تركيبات شيمي تركيبات موجود در سيگار
 شوند و اين اندام را به آسيبمي هااسترس اكسيداتيو در كليه

سيداتيو مسير استرس اك. ]6،7[ كننداكسيداتيو بسيار حساس مي
-اكسيدانتآنتي خوردن توازن بين توليد پراكسيدانت وبرهم حاصل

مداخله با جريان طبيعي اطلاعات ژنتيكي بر  باشد كه علاوهمي ها
هاي ديگر ، به ماكرومولكولRNAو  DNAاز طريق اكسيد كردن 

تجمع آسيب . ]8[ رساندمانند پروتئين و ليپيد نيز آسيب مي
ولي منجر به پيري سلول، پيري بافت و كاهش اكسيداتيو ماكرومولك

كه از  هاي متابوليكبيماريو  ]9[ طول عمر مانند تحليل عصبي
حضور يك  .]10[ شودهاي مرتبط با سن هستند، ميجمله بيماري
اكسيدانت دفاعي آنزيمي و يا غيرآنزيمي در بيشتر سيستم آنتي

استرس هاي ناشي از ها، موجودات را در برابر آسيبسلول
 سسترين يك خانواده ژني ].11[ نمايداكسيداتيو محافظت مي

 3سسترين و  2سسترين ، 1سسترين فرد شامل سه عضو هب منحصر

  :خلاصه
ترين اختلالات مجاري ادراري است كه با هتروژنيتي باليني و ژنتيكي بالا در جمعيت بيماري سنگ كليه يكي از شايع :سابقه و هدف

باتوجه به اهميت  .باشددرگير مي ،خصوص استرس اكسيداتيو و ژنوتوكسيكبه ،اييرهاي حياتي گستردهدر مس 2سسترين . نمايدبروز مي
-هاي كليوي، اين مطالعه با هدف بررسي ارتباط پليهاي سيستميك مانند ناهنجاريتنظيم نامناسب مسير استرس اكسيداتيو در بيماري

3در ناحيه  rs7526084مورفيسم    . جنوب ايران انجام شد و ريسك بروز سنگ كليه در بيماران 2ين دست ژن سسترپايين َ
سازي شده فرد سالم كه از نظر سن و جنس همسان 180فرد مبتلا به سنگ كليه و  150شاهدي، -در اين مطالعه مورد :هامواد و روش

-T با استفاده از روش rs7526084 فيسممورتعيين ژنوتيپ پلي. شركت داده شدند 1394ماه در فاصله زماني فروردين تا دي ،بودند

ARMS PCR صورت گرفت.   
و درحضور اين آلل ريسك بروز بيماري كاهش نشان داد بالاتر از افراد گروه بيمار بود در افراد گروه كنترل  Gآلل  فراواني :نتايج

)01/0=P ،91/0-48/0:CI 95 66/0، درصد:OR .(هاي هتروزيگوت در حضور ژنوتيپ ،نينچهمCG )004/0=P ،80/0-30/0: CI95 
تحت . كاهش خطر بروز سنگ كليه ديده شد) OR:47/0، درصد 04/0=P ،96/0 -23/0:CI 95( GGو هموزيگوت ) OR:49/0، درصد

، P=002/0(طور قابل توجهي كاهش داد ، اين آلل خطر بروز بيماري را به)CCدر مقابل  G )GG+GCمدل ژنتيك غالب براي آلل 
78/0-31/0:CI 95 49/0، درصد:OR .(  

احتمالا مدركي دال بر دخالت مسير استرس  2مورفيسم ژن سسترين از پلي G كاهش خطر بروز سنگ كليه در حضور آلل :گيرينتيجه
  . باشداكسيداتيو در پاتوژنز سنگ كليه مي

 مورفيسم، پلي2سسترين استرس اكسيداتيو،  ،بيماري سنگ كليه :واژگان كليدي

 376-382 ، صفحات1396مهر و آبان  4پژوهشي فيض، دوره بيست و يكم، شماره –نامه علميدو ماه                                                              
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هاي مجزا كد هاي متفاوت روي كروموزومباشد كه توسط ژنمي
هر سه عضو اين خانواده پروتئيني در پاسخ به استرس . شوندمي

ء سلول تحت استرس اكسيداتيو اكسيداتيو فعال شده و براي بقا
-عنوان تركيبات اكسيدوهها بسسترين .]12[ بسيار مهم هستند

ردوكسين شده و ردوكتاز عمل كرده و منجر به فعال شدن پراكسي
در كاهش استرس  هاي آزاد اكسيژنراديكال احتمالا با مصرف

هاي مستقل تها داراي فعاليسسترين. ]13[ اكسيداتيو درگير هستند
القاء اتوفاژي با مهار باشند كه شامل نيز مي ردوكسينز پراكسيا

TORC1 )Target of rapamycin complex 1( است .
هاي آزاد راديكال افزايش اتوفاژي منجر به كاهش كارامد توليد

هاي تحت هاي آسيب ديده در سلولتوسط ميتوكندري اكسيژن
-AMPK )AMP-activated proسازي فعال. شوداسترس مي

tein kinase ( توسط سسترين و مهارTORC1  با افزايش كارايي
را كاهش هاي آزاد اكسيژن راديكال، توليد ميتوكندريايي تنفس 

ها نقش كليدي در حفظ پايداري سلولي بنابراين، سسترين. دهدمي
 2سسترين . ]14[ و هموستازي در طول استرس اكسيداتيو دارند

(Sesn2)  با نام اوليهHi95 عنوان ژني كه بيان آن در پاسخ به به
روي بازوي كوتاه  ربراي اولين با ،گرددشرايط هيپوكسي القاء مي

پروتئين  .]15[ برداري شدنقشه 1p35.3در موقعيت  1كروموزوم 
هاي آزاد راديكالدر توقف توليد مقادير اضافي  احتمالا 2سسترين 
عديل گيرنده و تكليوي و نيز حفظ فشار خون طبيعي اكسيژن 
حاصل  rs7526084مورفيسم پلي ].16[ اردنقش د D2دوپامين 

با فراواني آلل ) C(به سيتوزين ) G(گوانين  جانشيني نوكلئوتيد
. قرار گرفته است 2دست ژن سسترين پايين 3َدر ناحيه  32/0مينور 
اي در دست ژن نقش بالقوهپايين 3َهاي واقع در ناحيه مورفيسمپلي

زماني دارند و -بافتي و اختصاصي-ان ژن اختصاصيتنظيم بي
احتمالا تغييرات بيان ژن را با اثر روي پايداري رونوشت و كارايي 

از  ،هابا توجه به نقش سسترين ].17[كنند گري ميترجمه ميانجي
در هاي آزاد اكسيژن راديكالدر كاهش توليد  ،2جمله سسترين 

هاي ناشي از در آسيبا، هخصوص كليهبه ،هاي بدنتمام اندام
- پلي بين ارتباط استرس اكسيداتيو، در اين مطالعه براي اولين بار

سنگ كليه  بيماري بروز با 2سسترين ژن  rs7526084 مورفيسم
   .مورد بررسي قرار گرفته استجنوب كشور ناحيه در بيماران 

  
  هامواد و روش

  افراد شركت كننده در مطالعهمشخصات عمومي 
كه در فاصله زماني  شاهدي حاضر- ه مورددر مطالع

بيمار مبتلا به سنگ كليه و  150،انجام گرفت 1394فروردين تا دي 
سازي شده و جنس همسان) ±5(فرد سالم كه از نظر سن  180

ميانگين سن افراد بيمار . مورد بررسي قرار گرفتندبودند، 
د و ميانگين سن افراسال  23-90با دامنه سني سال  9/13±5/46

تمام  .بودسال  20- 86با دامنه سني سال  02/47±32/14سالم 
از بخش جراحي بيمارستان شهيد فقيهي شيراز از بين  بيماران
 كه تحت درمان با روش پركوتانئوس نفروليتوتوميافرادي

(PCNL) با گرفتن شرح حال و . قرار گرفته بودند، انتخاب شدند
اجعه كننده به آزمايشگاه كسب اطلاعات فردي و باليني از افراد مر

گيري بيمارستان و افراد جمعيت عمومي، گروه كنترل تعيين و نمونه
تمام افراد انتخاب شده براي گروه كنترل فاقد سابقه  .شدند

- پواطلاعات آنترو. هاي كليوي و از جمله سنگ كليه بودندبيماري

، سن، وجود سابقه خانوادگي براي بيماري )سنجيتن(متريك 
صورت مصاحبه حضوري از هكليه و استعمال دخانيات ب سنگ
كننده در پژوهش پرسيده شد و اطلاعات تك افراد شركتتك

رسي پرونده بيمار مربوط به تركيب تشكيل دهنده سنگ نيز با بر
ردي كه تهيه گرديده بود استخراج گرديد و در پرسشنامه استاندا

گاهانه در تحقيق نامه شركت آپس از تكميل فرم رضايت. ثبت شد
سي سي 5، دانشگاه علوم پزشكي شيرازنظر كميته اخلاق  زير

-گرفته شد و نمونهبيمار و سالم كليه افراد نمونه خون محيطي از 

تا شروع  EDTAهاي حاوي ماده ضدانعقاد در لولههاي خون 
  . داري شدنددرجه نگه - 20مراحل كار آزمايشگاهي در فريزر 

  
  تعيين ژنوتيپو  DNAروش استخراج 

ژنومي با استفاده از كيت استخراج  DNAدر اين مطالعه 
DNA )YT9040 ،تعيين . استخراج گرديد )يكتاتجهيزآزما، ايران

در  rs7526084مورفيسم ها براي جايگاه ماركر پليژنوتيپ نمونه
-T-ARMS PCR  )Tetra-primer ampبا روش 2سسترين ژن 

lification refractory mutation system PCR (انجام شد .
هزينه جهت تعيين ژنوتيپ  تكنيك روشي ساده و كماين 
توالي پرايمرهاي . ]18[ باشد هاي تك نوكلئوتيدي مي مورفيسم پلي

هاي اين جايگاه در براي تكثير آلل 1افزار پرايمر با نرمطراحي شده 
 T-ARMSواكنش نهايي اجزاي . آورده شده است 1 شماره جدول

PCR ليتر ميكرو 1ميكروليتر، شامل  5/12حجم نهايي  درDNA 
ميكروليتر از جفت  75/0ميكروليتر آب مقطراستريل،  1ژنومي، 

 هايميكروليتر از جفت پرايمر 1، (FO, RO)پرايمرهاي خارجي 
يكتاتجهيزآزما، ( Master mixميكروليتر  25/6و  (FI, RI)داخلي 
 Applied) رموسايكلرشرايط دمايي دستگاه ت. شد تهيه) ايران

Biosystem, USA) 95سازي اوليه در دماي شامل واسرشت 
سازي در واسرشت( چرخه 35دقيقه،  3مدت گراد بهدرجه سانتي

ثانيه، اتصال پرايمر در دماي  45مدت بهگراد سانتيدرجه  95دماي 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
18

 ]
 

                               3 / 7

http://feyz.kaums.ac.ir/article-1-3304-en.html


  ...و سنگ كليه،  Sesn2مورفيسم ژن پلي

  4شماره  |21دوره  |1396|مهر و آبان |نامه فيضدوماه                                                                                                     379

درجه  72ثانيه و تكثير در دماي  45مدت بهگراد سانتيدرجه  53
بود كه با يك سيكل تكثير نهايي در  )ثانيه 45مدت به گرادسانتي
خوانش . دقيقه تكميل گرديد 7مدت بهگراد سانتيدرجه  72دماي 
 3ها براساس طول باندهاي تكثير شده روي ژل آگارز ژنوتيپ

 DNA safe stainآميزي با رنگ ايمن درصد و با استفاده از رنگ
تكثير ناحيه ژنومي حاوي  .انجام گرفت) يكتاتجهيزآزما، ايران(

توسط پرايمرهاي طراحي شده،  rs7526084مورفيسم جايگاه پلي
كه  بودجفت باز نموده  724توليد محصول كنترل داخلي به طول 

 Gآلل . شدها ديده مينظر از نوع ژنوتيپ در تمام نمونهصرف
جفت بازي را روي ژل  540قطعه  Cجفت بازي و آلل  225قطعه 

جفت بازي  540و  225زمان محصولات حضور هم. نداددنشان مي
  ).  1تصوير شماره (باشد مي CGدهنده ژنوتيپ هتروزيگوت نشان
 

  روش تجزيه و تحليل آماري
 مشاهدهژنوتيپي ي مقايسه مقادير براي كاآزمون مجذور 

منظور بهدر دو گروه بيمار و سالم با مقادير مورد انتظار شده 
از آزمون رگرسيون . محاسبه گرديدينبرگ وا-بررسي تعادل هاردي

 95و فاصله اطمينان  (OR)جستيك با محاسبه نسبت شانس ول
- جهت بررسي ارتباط احتمالي بين جايگاه پلي (CI%95) درصد

در . كليه استفاده شدمورفيسم انتخاب شده و ريسك بروز سنگ 
ژنوتيپ مرجع درنظر گرفته شد و عنوان به CCژنوتيپ  اين مطالعه

بارز و ها با ريسك بروز بيماري در دو حالت همارتباط ژنوتيپ
آناليزهاي آماري با . مورد بررسي قرار گرفت Gغالب براي آلل 
 Pمقادير . انجام گرفت 19 يشويرا SPSSافزار استفاده از نرم

  . دار در نظر گرفته شدنداز نظر آماري معني 05/0كمتر از 
  

 نتايج
 2 شماره د مطالعه در جدولمشخصات عمومي جمعيت مور

برابر  دوفراواني بيماري در مردان بيش از . آورده شده است
. )نفر 47به  103: مرد به زننسبت ( بودفراواني بيماري در زنان 

 5/83(تركيب اصلي سنگ در اكثر بيماران، كلسيم اگزالات 
 )درصد 2/10( اوريك و يا مخلوط كلسيم اگزالات و اسيد) درصد

-هبقه خانوادگي سنگ كليه در خويشاوندان درجه اول بسا. بود
 عنوان ريسك فاكتور قوي براي سنگ كليه شناخته شد

)001/0<P(داري با بروز كه مصرف سيگار ارتباط معني، درحالي
-هاي ژنوتيپي و آللي پليفراواني .)P=16/0( بيماري نشان نداد

كنترل و مربوط به دو گروه  2ژن سسترين  rs7526084مورفيسم 
هاي فراواني ژنوتيپ. شده استآورده  3 شماره بيمار در جدول

CC ،CG  وGG 15و  3/58، 7/26ترتيب در افراد كنترل به 
دست هدرصد ب 3/11و  46، 7/42ترتيب به درصد و در افراد بيمار

نتايج حاصل از بررسي توزيع ژنوتيپي نشان داد كه جمعيت . آمد
در تعادل  rs7526084مورفيسم هاي پليبيمار براي توزيع ژنوتيپ

طور همان ).P،1=df ،076/0:χ2<05/0( قرار داردواينبرگ - هاردي
 CGدهند، ژنوتيپ هتروزيگوت هاي ژنوتيپي نشان ميكه فراواني

)004/0=P ،80/0 -30/0:CI 95 49/0، درصد:OR (ژنوتيپ  و
، درصد GG )04/0=P ،96/0 -23/0:CI 95هموزيگوت 

47/0:OR (در . اهش خطر ابتلا به سنگ كليه همراه هستندبا ك
در مقابل  GG+CGهاي نظر گرفتن تأثير ژنوتيپ آناليز بعدي با در

CC ) توارث غالب به نفع آللG( روي ريسك بروز بيماري ،
ها و كاهش خطر اي بين اين ژنوتيپدار قابل ملاحظهارتباط معني

 P ،78/0 -31/0:CI=002/0( دست آمدسنگ كليه بهبروز بيماري 
در جمعيت  Gمورف فراواني آلل پلي. )OR:49/0، درصد 95

. برآورد گرديد درصد 44ر جمعيت كنترل و د درصد 34بيمار 
، P=01/0( بودحضور اين آلل با كاهش خطر بروز بيماري همراه 

91/0 -48/0:CI95 66/0، درصد:OR.(  

  
  T-ARMS PCRدر روش  rs7526084مورفيسم ه حاوي پليكار رفته براي تكثير ناحيپرايمرهاي به - 1 شماره جدول

 نام پرايمر 3َبه  5َتوالي پرايمر   طول محصولات

FO-RO: 724bp  
FI-RO: 540bp (C allele) 
FO-RI: 225bp (G allele)  

TCCATCCCACAGATAAGG  FO (Forward Outer)  

CGGTTGTTGCGAAGAATG  FI (Forward Inner)  

CCCAAATGTTTTCAAATGTAATCT  RI (Reverse Inner)  

CAGGCTACAGAAGTCTAAAATAG  RO (Reverse Outer)  
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  خصوصيات كلي جمعيت مورد مطالعه - 2 شماره جدول
  P بيمار كنترل خصوصيات

  150 180  تعداد
 SD(  32/14±02/47 95/13±5/46 †78/0 ±سال(ميانگين سن 

  23-90 20-86  )سال(دامنه سني 
 kg/m2(  96/3±11/26 96/3±76/25 47/0(شاخص توده بدني 

  جنسيت
  زن
  مرد

 
)36 (65  
)64 (115  

 
)31 (47  
)69 (103  

*61/0 
  

  سابقه خانوادگي
  دارند
  ندارند

 
)5/27 (49  
)5/72 (129  

 
)3/71 (107  
)7/28 (43  

001/0< 

  مصرف سيگار
  بلي
  خير

 
)25 (45  
)75 (135  

 
)32 (48  
)68 (102  

16/0 
  

  تركيب سنگ
 (CaOx) كليسم اگزالات

 (CaP)كلسيم فسفات 

 (UA)اوريك  اسيد

 (Cys)سيستين 

  CaOx, UAمخلوط 

 
 -  
 -  
 -  
 -  
 - 

 
)5/83 (95 

)3/0 (1 

)4/5 (18  
)6/0 (2 

)2/10 (34 

  

كاي پيرسون؛ درصدها در پرانتز آورده شده مجذور آزمون  *مستقل؛  tآزمون  †
  انحراف معيار: SDاست؛ 

  

 rs7526084 يپي ماركر فراواني آللي و ژنوت - 3شماره جدول 
- پلي

  مورفيسم
  OR 95%CI *P بيمار كنترل

CC 48 64 1 reference - 

CG 105  69  49/0 80/0-30/0 004/0 
GG 27  17  47/0 96/0-23/0 04/0 

GG+CG 132  86  49/0 78/0-31/0 002/0 
 -  C 201  197 1 reference آلل 
 G  159  103 66/0 91/0-48/0 01/0آلل 

OR :انس؛ نسبت شCI : جستيك؛ مقادير وآزمون رگرسيون ل*فاصله اطمينان؛P 
  .باشددار ميمعني 05/0كمتر از 

  

 
با روش rs7526084  مورفيسمتعيين ژنوتيپ پلي -1تصوير شماره 

T-ARMS PCR . جفت  100از سمت چپ به ترتيب ماركر اندازه
جفت  225و  540، 724ندهاي با( CGبازي، ژنوتيپ هتروزيگوت 

جفت بازي و ژنوتيپ  724و  225با محصولات  GG، ژنوتيپ )بازي
CC  شودجفت بازي مشاهده مي 724و  540با اندازه محصولات.  

  بحث
مورفيسم مطالعه حاضر با هدف بررسي ارتباط بين پلي

rs7526084  با خطر بروز بيماري سنگ كليه در  2سسترين ژن در
نتايج آناليز آماري نشان . تجنوب ايران انجام گرفه ناحيبيماران 

هاي حامل اين آلل كاهش قابل و ژنوتيپ Gكه در حضور آلل  داد
در فرآيند پيچيده  .شودتوجهي در خطر بروز بيماري ديده مي

هاي تشكيل سنگ كليه، رسوب تركيب كلسيم اگزالات در سلول
نهايت وقوع  اب و درتوبولار كليه منجر به آسيب سلولي، بروز الته

هاي اكسيداتيو آسيب. شودها مينكروز يا آپوپتوز در اين سلول
 2سسترين . ]19،20[ن مسير پيچيده دارند نقش مهمي در پيشبرد اي

اكسيدانت سسترين است كه هاي آنتيعضوي از خانواده پروتئين
دان كردن ناك .داردمتعددي يزيولوژيكي و سلولي عملكردهاي ف

تداخلي منجر به افزايش استرس  RNAبا روش  2ين ژن سستر
ر به كاهش استرس مقابل القاي بيان آن منج اتيو و دراكسيد

ژنتيك و تغيير سطح بيان تغييرات اپي .]13،21[شود اكسيداتيو مي
زايي اختلالات قلبي در بيماري اكسيدانت سسترينخانواده آنتي ژن

-ردوكسينپراكسي .]22،23[ عضلاني شايع هستند- و تحليل عصبي

عضو هستند  6اكسيدانت با هاي آنتيها يك خانواده بزرگ از آنزيم
وفور در بهاز اين خانواده  (PRXIII) 3ردوكسين كه پراكسي

اين گروه  .]24[شود هاي توبولار كليه يافت ميميتوكندري سلول
پروتئيني اثرات محافظتي زيادي در برخورد با تركيبات اكسيداتيو 

 PC12هاي سلول PRXII .]25[ها دارند انواع مختلف سلول در
هاي قشري مغز را در مقابل سميت را در مقابل آپوپتوز و نورون

Aβ 26،27[ دكنمحافظت مي[. PRXIII  هاي هيپوكامپ از نورون
كه افزايش طوريهب ؛]28[ دكنحفاظت مي سميت سلولي در مقابل

ها در برابر ايسكمي نورونتني از در شرايط برون PRXIIبيان 
ند كه در اهنشان دادنيز و همكاران   We.]29[نمايد محافظت مي

يابد و با محافظت افزايش مي PRXIIIهاي حاد كليوي بيان آسيب
هاي اكسيداتيو، در بهبود نكروز حاد ها در برابر آسيباز سلول

يك ميانجي كاملا  2سسترين . ]30[كند توبولار نقش ايفا مي
 كاهشباشد كه ها ميردوكسينشناخته شده در مسير تنظيم پراكسي

- منجر به غيرفعال شدن و درنتيجه افزايش سطح راديكال بيان آن

ژن . ]31[گردد ميهاي سلولي و بافتي و آسيب ژنهاي آزاد اكسي
هاي شدت القايي است و بيان آن تحت تأثير سيگنالبه 2سسترين 

. ]32،33[گيرد ژنتيك قرار ميغييرات اپيمتعدد، تغييرات توالي و ت
جانشيني سيتوزين كه  رودايط بيماري سنگ كليه احتمال ميدر شر

ژنتيك دست ژن روي تغييرات اپيپايين 3َگوانين در ناحيه  با
براساس نتايج . گذاردمانند استيلاسيون هيستون اثر مي 2سسترين 

-در ناحيه پرون و همكاران، استيلاسيون هيستو Soriano همطالع
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 القاي وابسته به عمل نقش مهمي در 2موتر ژن سسترين 
)activity-dependent induction ( براساس . ]33[دارد اين ژن

ميزان  Gرود در حضور آلل نتايج مطالعه حاضر، انتظار مي
افزايش يافته و با دست ژن در ناحيه پاييناستيلاسيون هيستوني 

دسترسي فاكتورهاي درگير در تنظيم  ،آزاد شدن ساختار كروماتين
خود منجر به فعال نوبهبهاين افزايش . ]34[ يابدبيان ژن افزايش مي

از بافت كليه در برابر آسيب اكسيداتيو و محافظت  PRXIIIشدن 
-بهاگرچه مطالعه حاضر . شودالقا شده توسط كلسيم اگزالات مي

مورفيسم ژن در زمينه دخالت پلي پايلوت عنوان اولين بررسي
با بروز سنگ كليه قدم مثبتي در زمينه ايجاد شاهد  2سسترين 

مولكولي مبني بر دخالت مسير استرس اكسيداتيو در پاتوژنز سنگ 
نتايج اين مطالعه گردد پيشنهاد مياما گردد، كليه محسوب مي

در مطالعات آتي الگوي بيان ژن و  هدشتوسط محققان ديگر تأييد 
مورفيسم هاي مختلف جايگاه پلير ژنوتيپدر حضو 2سسترين 

rs7526084 بررسي دستي آن هاي هدف پايينو ساير مولكول
در  2دخالت ژن سسترين  دقيقگردد تا امكان توضيح مكانيسم 

  . زايي سنگ كليه فراهم گرددمسير بيماري
  

  گيرينتيجه
-دار بين پليگر ارتباط معنينتايج مطالعه حاضر بيان

و خطر بروز سنگ كليه  2ژن سسترين  rs7526084مورفيسم 
احتمالا داراي  2دهد تغيير توالي ژن سسترين كه نشان مياست 

هاي مرتبط با آسيب اكسيداتيو مانند سنگ فوايد درماني در بيماري
  . باشدكليه مي

  
  تشكر و قدرداني

نامه كارشناسي ارشد نتايج اين پژوهش برگرفته از پايان
 يهاسميمورفينقش پل يابيارز"عنوان  سي باخانم الهام پروا

rs7526084  ژنSesn2  وrs1458451  ژنSesn3 جاديدر ا 
نويسندگان مراتب . باشدمي "هيسنگ كل يمارياستعداد ابتلا به ب

قدرراني خود را نسبت به كارشناس آزمايشگاه ژنتيك مولكولي 
  . دارندسركار خانم نسيبه جعفري ابراز مي
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