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 مقاله پژوهشی

 ينفروپات يماريبا ب VDR( در ژن TaqI)  rs731236 مورفيسمپلي ارتباط يبررس

 يرانيت ايدر جمع دو نوع يابتيد
 

 4و3فريده رضی ،1ايمان سلحشوری ،2مهسا محمد املی ،1مرضيه ارشدی مشکانی

 

 دهيچک
 

ابت از ياز افراد مبتلا به د یاديت زيکند. جمعیر ميرا درگ یاديانه افراد زيز است که ساليرغدد درون یمارين بيترعيابت شايد مقدمه:

 جمله از کليه مزمن هایبيماری در آن هایلوگناآ و D ويتامينrenoprotective  ثراتابرند. یرنج م یابتيد ینوپاتيو رت ینفروپات
 Dرسپتور ويتامين  ژن در rs731236 (TaqI) مورفيسمپلی ارتباط بررسی مطالعه، اين از هدف .است شده گزارش یديابت ینفروپات

(VDR)، است. دو نوع ديابت به مبتلا دافرا نفروپاتی ديابتی در خطر و 
بيمار مبتلا  104) دو نوعسال ابتلا به ديابت  5 ینفر از بيماران با سابقه 204، (Case-Controlشاهد ) -مورد اين مطالعه  در ها:روش

افراد بدون ديابت و نفروپاتی )گروه شاهد(، مراجعه کننده به کلينيک ديابت و   نفر ۸۹فروپاتی( و نيز نفر بدون ن 100به نفروپاتی و 
های آزمايشگاهی، پس از جمع آوری اطلاعات بالينی و انجام تست های متابوليک دانشگاه علوم پزشکی تهران بررسی شدند.بيماری
 ژنوتيپ ها باروشنمونهدر  TaqI (rs731236) مورفيسمپلی و فرم استخراجخون به روش فنل کلرو هایاز نمونه DNA یهانمونه

 قرار گرفت. یمورد بررس TaqMan اختصاصی
در گروه مبتلا به نفروپاتی، مقادير اوره، کراتيينين و دفع آلبومين بالاتر و فيلتراسيون گلومرولی کمتر از گروه ديابتی و گروه  ها:افتهي

در گروه نفروپاتی بالاتر از دو گروه ديگر بود، اين اختلاف   Tو الل  TTرغم اينکه فراوانی ژنوتيپ . علی(P value<0.05شاهد بود )
 .(P value>0.05) دار نبودمعنی

جامعه مبتلا به نفروپاتی شيوع بيشتری دارد ولی وجود  در Taq1 مورفيسمدهد اگر چه پلیحاضر نشان می ی: نتايج مطالعهيريگجهينت
 باشد.همراه نمیدو  با خطرايجاد نفروپاتی ديابتی نوع زاماًآن ال

 

 Taq1 مورفيسمپلی ،ژنوتيپ، D(VDR) گيرنده ويتامين ژن ،یابتينفروپاتی د دو، نوع ديابت :يديواژگان کل
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 مقدمه
 2010ساال در ش است، يابت در سطح جهان در حال افزايد یفراوان

وده و براساا  اطلاعاات بابت يمبتلا به دون نفر يليست ميحدود دو

تاا  2025که در ساال رودینتظار ما (WHOبهداشت )جهانی سازمان 

براساا  آمارهاای کشاوری شايوع  .[1] ون نفار برسادياليصد ميس

 ساال تهاران و 30در جمعيات باالای  2/7% بيماری ديابات حادود

اول و در دنياا  یيزد در ايران رتبهسال يزد ) 30در افراد بالای %2/14

دوم شيوع ديابت را دارد( بوده که نشان از اهميت بسايار زيااد  یرتبه

ه در اثار يامازمن کل يینارساا .[2]باشاد اين بيماری در کشور ما می

در سراسار  2يیانتهاا یمرحلاه یويکل يین علت نارسايترابت مهميد

 .[3] اسات یابتيامااران دين علات مارگ زودر  بيترمهم جهان و

ابات اسات کاه منجار باه يد ،ESRDدرصد ماوارد  40علت حدود 

الات متحااده يااارد دلار در سااال در ايااليم 4ش از يصاارف مبلاا  باا

و  ناوع ياکابات يان باه ديدرصد مبتلا 30ن حدود يچنهم گردد.یم

 ESRDت دچاار يادر نها دو نوعابت يان به دياز مبتلا یدرصد کمتر

ناوع نسابت باه  نوع دوابت يشتر ديوع بيبا توجه به ش البته. گردندیم

ل يان دليبه هما .[4]شتراست يب دو تعداد کل موارد مبتلا در نوع يک

برخاوردار  یت خاصياز اهم یابتيماران ديها، در بهيکنترل عملکرد کل

 300نفروپاتی ديابتی توسط آلبوميناوری ماداوم )کمتار از  .[3]است 

مشااخ   ميکروگاارم در دقيقااه( 200ساااعت يااا  24گاارم در ميلاای

 دو ناوعبيمار مبتلا به ديابت  3220۹جهانی از  یيک مطالعه .شودمی

نشاان  %3۸طاور کلای شايوع ميکروآلبوميناوری را هکشور، با 33در 

قااوی و مسااتقل باارای يااک عاماال خطاار  ميکروآلبومينااوری دادنااد.

باالاترين شايوع آن در جمعيات  نفروپاتی دياابتی اسات و یتوسعه

قابل توجه اسات کاه در جمعيتای کاه در آن  آسيايی و اسپانيايی بود.

بيماران شناخته شده با بيشترين نار  دفاع ادرای آلباومين را داشاتند 

ل ساا ۹هاا طور متوسط زمان شناخته شده ابتلا به بيماری ديابت آنهب

هاای مرتبط با ديابت در حال افزايش در گروه ESRDشيوع  .[5] بود

ران در شاهر يادر ا یامطالعاه 13۹6در سال  .[6] باشدسنی پيرتر می

                                                           
2 End stage renal disease (ESRD) 

 یوع کلايصاورت گرفات کاه شا یابتيمار ديب 340 یشاهرود بر رو

که از آمار ارائه شاده در مرکاز  گزارش نموددرصد ۸/13 را ینفروپات

و باشاد مایکمتار  ،باوددرصاد 1۸ابت اصفهان که برابر يقات ديتحق

کاه در  يایادر مطالعاه. [7]است  یمشابه آمار ارائه شده کشور باًيتقر

در شهرساتان  13۸0در ساال  دو نوع یابتيمار ديب 400 یران بر رويا

ن شهرستان انجاام يابت اين به مرکز ديمراجع یدون کنار و بر رويفر

 D نيتااميو .[۹] بودناد یويادرصد دچار عارضه کل 5/14شده است 

 کمباود مطار  شاده ون يترشح انسول یک مکمل لازم برايعنوان هب

باا عادم تحمال  D (Vitamin D receptor :VDR) نيتااميرناده ويگ

ابات يش خطار ديافزا ک ويسندرم متابول، نيمقاومت به انسول گلوکز،

ژه ياوو باه Dن يتااميمشخ  شده است که و .[4] استبوده همراه 

در کنتاارل D3  نيتاااميو یدروکساايه ید 1،25ت فعااال آن ياامتابول

ن يخصوص ترشاح انساولز پانکرا  بهيرغدد درون یعيعملکرد طب

 یواسااطهاتصااال بااه قياااز طر Dن يتااامير اسااتو و عماال وياادرگ

 یهاامونروکه عضو خانواده رسپتور ه(VDR) یا هسته یهارندهيگ

ل يادر اوا D نيتااميکااهش و .[۸] شاودیاست انجام ما یديتروياس

ش يدهاد و باا افازای( ر  ماCKD)3یويامزمن کل یماريب یتوسعه

زان ياان ميمعکااو  باا یک رابطااهيااهمااراه اساات.  یويااالتهاااک کل

و  ESRDخطر اباتلا باه  و D3نيتاميو یدروکسيه-25و1 يیپلاسما

 وجاود 5 تاا 2ه، مراحال يامزمن کل یماريماران مبتلا به بيمرگ در ب

 ید بارايک ژن کاندي D (VDR) نيتاميو یرندهيژن گ .[۸، 10] دارد

مختلف است. مطالعاات انجاام شاده در  یهایمارياستعداد ابتلا به ب

( T2DM) دو ناوعابات يو خطر ابتلا به د VDR مورفيسمپلیارتباط 

ت ياامز .[۸] شافاف نشااده اسااتهنااوز  یقااوم در جواماع مختلااف

ابتی با عارضاه يماران دين بيسازگاری ب یای در طراحی مطالعهعمده

وی باا ياماران مبتلا باه عاوارض کليوی است. بيو بدون عوارض کل

. مطالعاه شاوندمیم يابت به دو گروه جدا از هم تقسيتوجه به نوع د

ته، يت برای به حاداقل رسااندن هتروژنسايک قوميمتشکل از افراد با 

رساازی يطای و زيسات محيهاای زر معارض تفااوتقرار گرفتن د

ک ژن ياشاتر از يسام بيتسات پلای مورف .کنادت کماک مایيجمع

                                                           
3 Chronic kidney disease 
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[. 23]شاود کای را موجام مایيژنت یناهيتری در زمقياطلاعات دق

ک نفروپاااتی يااابتيباارای د  genome wide linkage قاااتيتحق

م کارده اسات کاه يترسا 12های مستعدی را در کروماوزوم لکو 

دهاد کاه باشد. مطالعات صورت گرفته نشان مایمی VDR مکان ژن

باشاند رگذار میيثأک نفروپاتی تيابتيدر د VDR های ژنسميپلی مورف

ک ياابتيد یجااد عارضاهيرخطاری بارای اعناوان فاکتورهاای پُو به

 هاای ژنسامياگر ارتباط پلای مورف .شوندنفروپاتی در نظر گرفته می

VDR رانای يت اياباه نفروپااتی در جمعابتی مبتلا يماران ديبر روی ب

 ن ژن و پلایياشاتر بار روی ايقاات بينه را بارای تحقيثابت شود زم

ت ياک نفروپااتی در جمعيابتيماری ديهای آن در ارتباط با بسميمورف

ن عارضاه ياشگيری از ايدرمان و پ ینهيکند و در زمرانی فراهم میيا

 بررسای ارتبااط منظاورهاين مطالعه ب [.۸] باشدار کمک کننده میيبس

 با نفروپاتی ديابتی اجرا گرديده است. VDRژن 

 

 ها روش
بااوده و در ( Case-Controlشاااهد ) -ن مطالعااه از نااوع مااورد يااا

 غاددعلوم وابسته به پژوهشگاه ابت يک دينيکلدر  ۸5تا  ۸4 یهاسال

پاس از د. ياانجاام گردتهاران  یدانشاگاه علاوم پزشاک و متابوليسم

ثبات  ناماهپرساش ت ناماه،ي  و أخذ رضااحات مربوط به طريتوض

هار  یپزشاک معاالج بارا یبا همکار ینيو بال کياطلاعات دموگراف

 د.يل گرديک از داوطلبان تکمي

بيماران مبتلا به ديابت برای حداقل پانج  ( نفر204) گروه مورد شامل

 100( و 1 )ماورد یابتياد یمار مبتلا باه نفروپااتيب 104 سال بوده که

مااران يب .بودناد (2 )ماورد یبدون نفروپات دو نوعابت يدنفر مبتلا به 

گارم در یلايم 30ش از ين ادرار بين )آلبوميش دفع آلبوميبا افزا یابتيد

کاه در  گرم باه گارمیليم 30ش ازين بينين/کراتيا آلبوميساعت و  24

ماار يعناوان بد شده اسات( باهيأيماه ت 6-3 یط گيریدو نوبت نمونه

 یگاروه بادون نفروپاات .شدنددر نظر گرفته  یبتلا به نفروپاتم یابتيد

 30ن کمتار از ينين باه کاراتيزان آلباومياط مشاابه و ميبا شارا یافراد

 یعفونات مجاار ، HbA1c>9%افاراد باا .گرم باه گارم بودنادیليم

 ،یباااردار ،یقلباا يینارسااا ،کنتاارل نشااده ی، فشااارخون بااالایادرار

 یت ورزشاياو فعال یهمااتور ،یگاريافاراد سا ،حااد یهااعفونت

گاروه  دناد.يساال از مطالعاه خاارج گرد 30ر يز یگروه سن ن،يسنگ

زمايشاگاه کاه آاز ميان افاراد ساالم مراجعاه کنناده باه نفر  ۸۹ شاهد

 شدند. اين افاراد انتخاک ،منظور بررسی ساليانه مراجعه کرده بودندبه

 و فاقد ساايرداشته  گرم در دسی ليترميلی 100ای کمتر از تگلوکز ناش

لازم باه ککار ، بودناد. ها اشاره شاد(به آن )که قبلاً معيارهای خروج

اخالا  پژوهشاگاه علاوم غادد و  یتاهين مطالعه توسط کميااست 

و  گرديادهد يياتهاران تأ یسم وابسته به دانشگاه علاوم پزشاکيمتابول

طار ،  یو شافاه یشرکت کنندگان پاس از کسام اطلاعاات کتبا

 یهياکلاناد. شارکت در مطالعاه اعالام نماوده یت خود را برايرضا

صاورت هبا يیگازارش نهاا یتنها برا و بودهاطلاعات افراد محرمانه 

 .ه استمورد استفاده قرار گرفت یگروه

)با و بادون ضاد  یدينمونه خون ور يیساعت ناشتا 12تا  ۹پس از 
سارم از  یشاد. نموناه یآور ادرار اول صابح جماع و نمونه انعقاد(
( بلافاصاله 3000g, 10 minوژ )يفياز انجاام ساانتر خته پاسل یلوله

ح ساط .شاد یدارگراد نگهیدرجه سانت -۹0زر يده و در فريجدا گرد
ليپاوپروتييين باا د، کلساترول، يسريگلید، ترياس کيگلوکز، اوره، اور
، LDL)-(5Cليپاوپروتيين باا چگاالی پاايين ،  HDL)-(C 4چگالی بالا

با اساتفاده (  (ACR 6نينين ادرار به کراتيومنسبت آلب خون و نينيکرات
شاد. ساطح  یرياگپاار  آزماون انادازه یت شارکت تجاارياز ک

ع يمااا یک کروماااتوگرافياابااا اسااتفاده از تکن A1Cن يهموگلااوب
((TOSOH G8 ن از يچنااشااد و هاام یريااگهبااالا انااداز يیبااا کااارا

 مياازان فيلتراساايون نيتخماا یباارا  Cockcroft-Gault یمحاساابه
خون کامال  یاز نمونه ، DNAسپس  استفاده شد. eGFR ولیگلومر

د. ياابااه روش فنااول کلروفاارم اسااتخراج گرد EDTA یدرون لولااه
خواناادن با یجااذب یبااا روش نورساانج DNA یهااات نمونااهياافيک

 یبررسا( 2000c-ND)دساتگاه ناانودرا  با کمک  
 یهدرجا -20زر يات مطلاوک در فريافيک یدارا یهااشده و نموناه

 TaqMAN genotypingشاد. ساپس باا روش  رهياگاراد کخیسانت

assay با کيات پاروک شارکترا  مورد نظر یهاپيژنوت  Applied 

BioSystems یق ساازيام کاه بعاد از رقيان ترتيبه ا .شد يیشناسا 
DNAناانوگرم در  20-10يیاستخراج شده به غلظات نهاا یها
 5′باا روش  Taq1 اناتيها از نظار وارپ نمونهيتر، ژنوتيلیليم

                                                           
4 High-density lipoprotein cholesterol 
5 Low-density lipoprotein cholesterol 
6 albumin to creatinine ratio 
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 MGBاختصاصاای  پااروکاسااتفاده از بااا  TaqManنوکلياااز 
(Minor Grove Binder  کااه توسااط دو رناا )FAM  وVIC 
 Taq1ساميمورفیمربوط به پلا یمرهايشاندار شده بودند و پران

باات يترک دند.ين گردييتع ه بودشد یطراح Applied BioSystemsکه توسط
 زه و بافريونيمرها، آک ديپروک، پرا ،یژنوم DNA یوجود در واکنش حاوم

TaqMan(Universal PCR MasterMix NO AmpErase UNG)  ،بودناد
در حجام  ABIشارکت  یبراسا  برنامه یاخانه ۸6 یهاتيدر پلکه 
 د.يه گرديتر تهيکروليم 20 يینها
 مطاابق دساتورالعمل کيات کاار شاده اسات PCR طيشرا یسازنهيبه
(TaqMan®SNP Genotyping Assays:4351379) 

باا  یژناوم  DNAیچاهاک حااو ۸3یاخاناه ۸6تيادر هر پل
 یحاو يی( و سه چاهک انتهاundeterminedپ ناشناخته )يژنوت
واکانش  یمنظور کنترل منفبه یژنومDNA بات واکنش فاقديترک

NTC (No  template  control در نظار گرفتاه شاد. بعاد از )
هاا باا پ نموناهيانوتشدت فلورسانس مارکرها و ژ PCRاتمام 
افازار توساط نارم ABI 7300 Fast Real-Time PCRه دساتگا

SDSv.1.4 کال از درصد 10دند. حدود يگرد يین وشناساييتع 
 پياژنوت یمشاکو  از نظار درسات یهاانمونه تمام و هانمونه

ن يانگيها از مل دادهيه وتحليتجز یبرا دند.يش گرديدوباره آزما

و  05/0 از کمتار یداریسطح معناو  یآزمون مجذور کا ،ینسب
و آزماون درصاد  ۸5ناان ي( باا درجاه اطمORمحاسبه شانس )
اساتفاده  SPSS افزاربا نرمنبرگ يوا-یهارد یانحراف از معادله

 د.يگرد
 

 ها افتهي
 4۸نفار( و 153) زن درصاد 51، شاده یفرد بررس 302 انياز م
، یابتيا. تعاداد ماردان در گاروه دبودناد نفار(14۸) مرد درصد

نفار باود کاه  65و  37، 47 ترتيام،نفروپاتی ديابتی و شاهد به
ش از دو گاروه يبا یمردان در گروه نفروپاتدهد تعداد نشان می

 .ه استگر بوديد
در  يیايميوشيبهای نتايج آزمايش دموگرافيک واطلاعات 
فراوانی آللی و ژنوتايپی سه گروه و  ککر شده است. 1جدول 

 SPSSافزار با نرم Chi-Squareتست  وسيلهها بهمقايسه آن
نمايش داده  2 ها در جدولالل و ژنوتيپی انجام شد. فراوانی

 .شده است

 

 

 اطلاعات دموگرافيک و بيوشيمايی در سه گروه  يمقايسه -1جدول 

 متغيير )واحد( (011نفروپاتی ديابتی )تعداد= (011ديابتی )تعداد= 89شاهد تعداد=

5/10±50   57± ۹/2a 62±۸/2a,b )سن )سال 
±115  ۸/12  122±12a 123±13/7 a متر جيوه(فشار خون سيستولی )ميلی 
±7۸  3/6  ±۸/7۹  3/6  75/5 ±۸/7a,b متر جيوه(فشار خون دياستولی )ميلی 
±5/27  2/4  ±4/2۹  2/4  2۸/6±4/2 a یتوده ینمايه ( 2بدنیK/m) 
۸/74 ±  31  ±7/76  20 64±2۸ a,b رولیگلوم ميزان فيلتراسيون (L/min/1.73 m2) 

6/۸1 + ۹/7  140± 34/6 a 133±45/5 a قند خون ناشتا  (mg/dL) 
±5/5  47/0  7/1± 0/74 a 7/3±0/47 a,b  هموگلوبين (%) A1C 
±۸۸/0  16/0  1/11±0/25 a 1/2±0/4۹ a,b  کراتينين(mg/dL) 
±۹/2۸  6/7  36/7±13 a 42/6±16 a,b  اوره(mg/dL) 
±۸/4  ۸/2  2/5  ± 3/1  7/1±4/5  (mg/dL) اوريک اسيد 
±1۸3  40 157±35 a 14۸±36a  کلسترول (mg/dL) 
±134  6۹ ۹1±14۹  75±145  (mg/dL) گليسريد تری 
±4/51  12 46/۹±۸/۹  a 43/4±10/6 a,b ليپوپروتييين با چگالی بالا  (mg/dL) 

±104  27 76/3±20  a 77/2±23 a ليپوپروتيين با چگالی پايين (mg/dL) 

±۸/22  2/۹  ۸/5±4/24  246/7±66 a,b نسيت آلبومين به کراتينين (µg/mg) 
a  با گروه شاهد 05/0>اختلاف معنی دار 
b  با گروه ديابتی بدون نفروپاتی05/0>اختلاف معنی دار 
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شاود فراوانای ژنوتاياپ مشاهده مای 2طور که در جدول همان

TT  در گروه نفروپاتی بالاتر از گروه ديابتی و گروه شاهد باود

 در گروه شاهد فراوانی بيشتری داشات CCدر حاليکه ژنوتايپ 

دار نبوده است. اين موضاوع در ماورد ولی اين اختلافات معنی

بيشترين درصاد فراوانای  C نيز صاد  بود.  مجموعا الل  Tالل

تعادل هاردی واينبرگ  .بين الل های گروه شاهد و مورد داشت

 برای دو گروه مورد و شاهد برقرار بود.

 بحث
و در  شاناخته شاده TaqI عناوانبه معمولاً rs731236انت يوار

مطالعاه ايان . در [11] واقع شاده اسات12 کروموزوم ۸اگزون 

بررسی  دو نوع یابتيد یبروز نفروپات با مورفيسمارتباط اين پلی

داری در فراوانی آن در مقايسه با افاراد گرديد که اختلاف معنی

 .، مشااهده نگرديادبدون نفروپاتی و افراد گاروه شااهد ديابتی

ا ياپ يان ژنوتيبا ین ارتبااطيمحققا یمطالعات برخا یهاافتهي

ابات يدر افراد مبتلا باه د VDR یهاسميمورفیلپ یهاپيهاپلوت

 یهااارتبااطکه نتايج بررسای در حالی [12] نشان داد يک نوع

گازارش متنااق   نوع دو ديابت و  VDRیکيمختلف انواع ژنت

سام تاک يمورفیپلا 2 یباا هادف بررسا یپژوهش است.شده 

رنااده ياز ژن گ ۸ و اگاازون ۹ نتااروني( در اSNP) یدياانوکليوت

در جنوک  دو ابت نوعيماران مبتلا به ديدر ب D (VDR) نيتاميو

و  Nosratabadiرضااا  توسااط 2011سااالران در يااا یشاارق

ج، تفااوت قابال ينتااانجام شاد. PCR-RFL همکاران با روش 

ج ينتااا د.نشااان دا VDRدر ژن  Taq1پ ياادر ژنوت یاتوجااه

باا گاروه  یابتيگروه د یسهيدر مقا Taq1مختلف  یهاپيژنوت

در جميات دياابتی  Ttو  ttحاکی از شيوع بالاتر ژنوتيپ کنترل 

و T  یهاالل یفراوان مختلف یهان گروهيباما (. P<0.001) بود

t از سوی ديگر، .[13] دار نبودیمعنBid با اساتفاده  و همکاران

نشان دادند که هيچ  Taq1 ، وFok1 ،Bsm1 هایمورفيسمپلی از

وجود  دو و ديابت نوع  VDRهای ژنمورفيسمارتباطی بين پلی

 اساپانيا در ترکيه ونيز در  یچنين، مطالعات ديگرهم .[۸] ندارد

 .[14، 15] ودندناموفق بنشان دادن اين ارتباط 

و  یاللاا یدر فراواناا یداریمااا تفاااوت معناا یهاااافتااهيدر 

مشااهده گاروه نرماال  و ، ديابتییگروه نفروپات Taq1یپيژنوتا

 نشد.

 گازارش شاده برخای وهمکااران Ramos-Lopez یدر مطالعه

عنوان نشانگر محافظات توانند در مردم آلمان بهها میهاپلوتيپ

علت حفاظت ايان  ،باشنديک  در برابر حساسيت به ديابت نوع

ممکن  چنينهم هاپلوتيپ نادر در حال حاضر نامشخ  است،

. [16]بادن مرباوط شاود   Dاست به ساوخت و سااز ويتاامين

Mahjoobi کااه  نااددنشااان داات خااود در مطالعاا وهمکاااران

نفروپاتی  ديابتی، هايدر گروهrs731236  مورفيسمپلیو اللی فراوانی ژنوتيپی  -1جدول
 شاهدديابتی و 

 شاهدگروه 

N(%) 
 گروه ديابتی

N(%) 
 گروه نفروپاتی

N(%)  
 

 ژنوتيپ

15(15/3) 16(16) 23(22/2) TT 

3۸(3۸/۹) 51(51) 45( 2/43 ) CT 

44(44/۸) 33(33) 36(34/6) CC 

26/0  43/0   P value   

57/1 ( 76/0 - 22/3 ) 4۸/1 ( 73/0 - 02/3 )  OR ( 95%CI) 

 الل
6۸(35/2) ۹3(41/5) ۸1(43/7) T 

127( ۹/64 ) 117( 5/5۹ ) 117(56/3) C 

07/0  65/0    

43/1 ( ۸5/0 - 13/2 ) (62/1-74/0 )0۸/1  OR (95% CI) 
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در مااردم  دو دياباات ناوعباا  VDRاز ژن  FokIمورفيساام پلای

 2012و همکاران در سال  Wang .[17] ستيتونس در ارتباط ن

ابت يمطالعه روی د 7۸های مختلف از جمله ز پژوهشينالبا متاآ

نشاان دادناد کاه  دو ديابات ناوع یمطالعاه رو 44و يک  نوع

خطر اباتلا  باTaq1  و ApaI سميمورفیپل نيب یداریارتباط معن

 .[1۹] وجود ندارد ابتيبه د

در جمعيات  دو ابتی ناوعيابيماران د در VDRهای ژن رفيسمموپلی

لهستانی نيز بررسای شاد ارتبااطی باين فراوانای ژناوتيپی و اللای و 

 .[1۸]گازارش نشاد  BsmI/ApaI/TaqIمورفيسام هاپلوتيپی سه پلی

 D (TaqI نيتااميو رنادهيژن گ ساميمورفیپلا نيرتباط باا در بررسی

مباتلا  یائساهي/ ماکروواسکولار در زنان  کرويوارض م( و عFokI و

داری در فراوانای اللای و تفااوت معنای ،در برزيال دونوع  ابتيدبه 

 یهدف بررسا با ایمطالعه .[20]مورفيسم ديده نشد ژنوتايپی دو پلی

و حضااور  دونااوع  ابااتيد بااا کيااسااندرم متابول نيارتباااط باا

 D نيتااميو رندهيژن گ ,TaqI) (FokI, BsmI, ApaI هایسميمورفیپل

و  ماارانيب 372نفر ) 730 روی دو نوع ابتيمبتلا به د یرانيدر افراد ا

دال  یمادرک . هايچشاد انجام RFLPشاهد( با استفاده از روش  35۹

و خطار اباتلا باه  D نيتااميو رنادهيژن گ سميمورفیپل نيارتباط ب بر

 .[21] شدن دايپ یرانيدر افراد ا کيو سندرم متابول دونوع  ابتيد

 هاای آن دروآناالوگ  Dاثار حفااظتی ويتاامينرغم اينکاه علی

( گزارش شده DN) بيماری مزمن کليه از جمله نفروپاتی ديابتی

 نفروپاتی VDRمورفيسم ژن مطالعات مرتبط با پلی، [22] است

 2012Marcelaسال  درطور محدود انجام شده است. هديابتی ب

Vedralová از جملاه  منتخام یهاااناتينقش وار همکاران و

 یدر اسااتعداد ابااتلا  PTHو VDRر ژن د Taq1مورفيساامپلی

 یويکل یماريو ب یابتيد ینفروپات ،دو و يک ابت نوعيافراد به د

ان ياز م دادند.قرار  یت چک را مورد بررسيدر جمع یابتير ديغ

و  یابتياد یساه گاروه نفروپااتيمقا منتخم یهاانتيوار یتمام

ن يچناو هام  VDRدر ژن FOK1 سميمورفیپل یافراد سالم برا

 یداریتفاااوت معناا  PTHدر ژن  BstBIسااميمورفیپلاا یباارا

 ريساا و Taq1سام يمورفیپلاولای .  (P= 0.023)مشاهده شاد

 ۹خطاار  .[23] ادناادنشااان ند یداریهااا ارتباااط معنااانااتيوار

،  rs731236 TaqI T>C مورفيسم تک نوکليوتيدی از جملهپلی

در ايرلناد شامالی در  همکاران و Martinتوسط  2010سال  در

بررسی شد.  Taqman اتی ديابتی و نرمال با روشبيماران نفروپ

هاای ژنوتيپ يا فرکانس اللای باين گاروه داری درتفاوت معنی

نطباق باا که اين نتاايج م .[22] نبود VDR در ژن نرمال ومورد 

 .باشدمیران يت ايما در جمعنتايج 

هاای تاوان باا تفااوتدلايل اختلاف بين نتايج مطالعات را مای

ميازان  مثلاً امل محيطیو يا عو ژنتيکی در جمعيت مورد مطالعه

 .  [24، 25] توضيح داد نور آفتاک

ن يتارن و مناساميعنوان بهتاربه FOK1و  Taq1سم يمورفیپل

 د.انااگاازارش شااده VDRژن   mRNAانيااب یماادل باارا

Ogunkolade پيانشان دادند کاه ژنوت و همکارانT / T  از ژن

VDR ین تعداد کپيشتريبا ب VDR mRNA ايان مرتبط اسات .

را در رابطاه باا  VDRن يساطح پاروتي و mRNA VDR گاروه

ن يانساول یت ترشاحيظرف کردند و یبررس VDRسم يمورفیپل

پ يااااژنوت ل قاااارار دادنااااد.يااااتحل ه وياااارا مااااورد تجز

 TaqManاساتفاده از  باا Fok و Taq و  Apaیهااسميمورفیپل

ک ارتبااط يان مطالعاات يجه ايدر نت .قرار گرفت یمورد بررس

 ن اعلام شد ويانسول یت ترشحيو ظرف VDRسم يمورفین پليب

مهام ساطح  ین کنناده يايک تعيVDR پ ينشان داده شد ژنوت

VDR mRNA نيو پروتي mRNA درPBMCs .علاوه بار  است

ن يايک عامال تعياعناوان باه VDRان ين نشان داده شد که بيا

   .[26]ن است يانسول یت ترشحيظرف یکننده

ش تعاداد يک آزمااياج ين عامل مؤثر بر نتاايترمهمجاکه از آن

طور هب تواندیمورد پژوهش است که م یا جامعه آماريها نمونه

د، ر کنايياج حاصل از پژوهش را دساتخوش ت ينتا یرگزاريتأث

مشاابه باا تعاداد  یهاپروژه یرو یشود مطالعات آتیشنهاد ميپ

 رد.ياانجاام گ ای مشاکو هو با بررسی هاپلوتايپ شترينمونه ب

 یهاایماريب یکايعوامال ژنت یق بارايادر تحق ین اطلاعاتيچن

 زان ويام پايش رو یعاهدر مطال ار ارزشامند هساتند.يع بسيشا

هااا در نمونااه یباارا D3ن يتاااميو یدروکساايه-25و1سااطو  

و ارتبااط  D3نيتااميمقدار سطح و یريگاندازه ،ستيدستر  ن

ت در مطالعاات يک مزيتواند یز مين VDR یهاپيآن با هاپلوت

 .نده باشديآ

 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wang%20Q%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22814767
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 سپاسگزاري
 اجرای اين مطالعه باا حمايات ماالی پژوهشاگاه علاوم غادد و

سم دانشگاه علوم پزشکی تهران انجام گرفات. از تماامی متابولي

همکااارانی کااه در اياان مرکااز و کلينيااک دياباات و  دوسااتان و

ند کمال ای متابوليک تهران همکاری لازم را مبذول داشتبيماريه

 نمايم.می را تشکر و قدردانی
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ABSTRACT 
 
Background: Diabetes is the most common endocrine disorder that affects many people every year. 
Diabetic nephropathy is main complication of diabetes type 2. Renoprotective effects of vitamin “D” 
in chronic kidney disease have been reported that including diabetic nephropathy. The purpose of this 
study is to investigate the association between polymorphism (rs731236 (Taq1)) at gene receptor 
vitamin D (VDR), and the risk of diabetic nephropathy in patients with type 2 diabetes. 
Methods In this case-control study, 104 patients with type 2 diabetes and nephropathy, 100 patients 
with type 2 diabetes and no nephropathy, and 98 people without diabetes and nephropathy who 
referred to the Diabetes Clinic of Tehran University of Medical Sciences were included .  Clinical data 
were obtained and biochemical parameters were measured. The DNA samples were extracted from 
blood samples by phenol chloroform method. TheTaqI polymorphism (rs731236) was studied by 
TaqMan specific genotypes. 
Results: Urea, creatinine and urine albumin values were significantly higher and glomerular filtration 
rate was lower in nephropathy group. Although frequency of TT genotype and also T allele was higher 
in nephropathy group, the difference was not significant. 
Conclusion: There was no association between Taq1 polymorphism and diabetic nephropathy in the 
studied population 
 
Keywords: Type 2 diabetes, Diabetic nephropathy, Vitamin D receptor gene (VDR), Genotype, 
polymorphism Taq1 
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