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 پژوهشی مقاله

 دو نوع دیابت به ابتلاخطر  در MTNR1B ژن rs4753426 واریانت نقش بررسی
 ٭1 زاد حسن ماندانا ،2 سرهنگی نگار ،3 افشاری مهدی ،2میبدی آقایی رضا حمید ،1نسب فخرایی آناهیتا

 

  چکیده
 

 نادرست عملکرد و انسولین به مقاومت ،انسولین ترشح در اختلال دلیل به که است ژنیک پلی بیماری یک دو نوع دیابت مقدمه:

 اختلالات از ناشی تواند می آن سطح در تعادل عدم واست  روزی شبانه ریتم ی کننده تنظیم یک ملاتونین .شود می ایجاد β های سلول

 در ما .هستند مرتبط دو نوع دیابت به ابتلا با MTNR1B ژنتیکی های واریانت و ملاتونین که است داده نشان ها بررسی .باشد متابولیکی

 .یمکرد بررسی ایرانی بیماران از گروهی در را دو نوع دیابت به ابتلا خطر و MTNR1B ژن rs4753426 واریانت بین ارتباط مطالعه این

 تکنیک از استفاده با ژنوتیپ تعیین جهت سالم فرد 100 و دو نوع دیابت به مبتلا فرد 108 شاهدی-مورد ی مطالعه این در ها: روش

RFLP-PCR شدند انتخاب. 

 .(>001/0P) شد مشاهده نرمال و دو نوع دیابت به مبتلا گروه دو بین CC و TT،CT های ژنوتیپ فراوانی در دار معنی تفاوت ها: یافته

 C آلل ناقلین و (>P 001/0و درصد 5/42 مقابل در 3/8) بود سالم افراد از تر پایین داری معنی طور به بیمار افراد بین در C آلل فراوانی

 داشتند. دو نوع دیابت به ابتلا برای کمتریخطر  درصد T، 88 با مقایسه در

 .دهد کاهشرا  دو نوع دیابت به ابتلاخطر  تواند می MTNR1B ژن در rs4753426 واریانت که داد نشان حاصل نتایج گیری: نتیجه

 

 دو نوع دیابت ،MTNR1B، rs4753426 ،ملاتونین :کلیدی واژگان
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 ...در MTNR1B ژن rs4753426 واريانت نقش بررسی: زاد، آقايی ميبدی و همکارانحسن 

 مقدمه
 سرتاسر در عمومی بهداشت مشکلات از یکی دو نوع دیابت

 در اختلال از ناشی مزمن خون قند افزایش با کهاست  جهان

 نادرست عملکرد و انسولین به مقاومت انسولین، ترشح

 و ژنتیکی عوامل .[1-3] شود می مشخص β های سلول

 رژیم تحرک، عدم سن، جمله از محیطی خطرزای فاکتورهای

 در وزن اضافه و چاقی بالا، فشارخون بالا، کلسترول با غذایی

 مطالعات .[4] دارند نقش دو نوع دیابت بیماری پاتوژنز

 نوع دیابت با مرتبط ژنتیکی جایگاه 80 از بیش 1ژنوم همراهی

 را MTNR1B ،CDKAL1 ،SLC30A8 ،IGF2BP2 مانند دو

 بر ژنتیکی های جایگاه این از بسیاری .[5]ند ا کرده شناسایی

 تنظیم یک ملاتونین .[6] دارند ثیرأت چاقی و انسولین ترشح

 سطح در تعادل عدم هرگونه واست  روزی شبانه ریتم ی کننده

 .[7، 8] شود مختلف متابولیکی اختلالات به منجر تواند می آن

 بر تواند می روزی شبانه ریتم بر اثر با همچنین ملاتونین

 ثیرأت با تواند می این بر علاوه و بگذارد ثیرأت گلوکز متابولیسم

 ایجاد در مهمی نقش اندروژن گلوکز و انسولین ترشح بر

 های سلول در ملاتونین آنالیز .[9] کند ایفا دو نوع دیابت

 های سلول تمایز و رشد نملاتونی که است داده نشان پانکراس

 2انسولین رشد فاکتور های گیرنده کتحری طریق از را پانکراس

 دهد. می انجام انسولین های گیرنده تیروزین سیونفسفریلا و

 نشان گلوکز هموئوستازی در ملاتونین اثرات با مرتبط مطالعات

 دارد گلایمسی ضد اثر خوراکی ملاتونین مصرف که است داده

 β های سلول عملکرد بهبود و انسولین به حساسیت باعث و

 پروتئین G دو توسط ملاتونین اثرات .شود می پانکراس

MTNR1A (MT1) و MTNR1B (MT2) شود می اعمال. 

 جدید کاندید ژن یک (MTNR1B) ملاتونین B1 ی گیرنده

 در MT2 و MT1 های گیرنده است. دو نوع دیابت با مرتبط

 فعال که اند داده نشان مشاهدات شوند. می بیان پانکراس جزایر

 توسط پانکراس های سلول در ملاتونین های گیرنده شدن

 بگذارد ثیرأت انسولین تولید بر مستقیم طور به تواند می ملاتونین

 سطح کاهش ثیرأت چگونگی تواند می بیوشیمیایی لحاظ از و

                                                           
1 Genome-wide association studies (GWAS) 
2 Insulin-like growth factor 1 receptor (IGF-R) 

 به مبتلا بیماران در پانکراس های سلول عملکرد در ملاتونین

 در ملاتونین .[10، 11] دهد توضیح را دو نوع دیابت

 ی اندازه و است شده واقع (11q21-q22) انسانی 11 کروموزوم

 نشان ژنوم همراهی مطالعات .[12] است باز کیلو 16/13 آن

 جمله از MTNR1B ژن شایع های واریانت که اند داده

rs4753426 ناشتا گلوکز سطح افزایش با توجهی قابل طور به 

 واریانت ارتباط یبررس هدف با مطالعه نیا .[13] است همراه

rs4753426 ژن MTNR1B  در دو نوع ابتید به ابتلابا خطر 

 .گردید انجام یرانیا مارانیب از یگروه

 

 ها روش
 نمونه انتخاب

 فرد 100 و دو نوع دیابت به مبتلا فرد 108 شامل مطالعه این

 و سال 70 تا 20 سنی ی در محدوده شاهد گروه عنوان به سالم

 براساس افراد انتخاب .است 35 تا 25 3بدنی ی توده شاخص

 .[14] گرفت صورت 4آمریکا دیابت انجمن بالینی دستورالعمل

 یا لیتر دسی در گرم میلی 126 با برابر 5ناشتا خون قند با افراد

 باشد شده ییدأت پزشک سوی از دیابت به ها آن ابتلای که بیشتر

 100 از کمتر ناشتا خون قند با افراد و دیابتی گروه عنوان به

 دیابت ایبر درمانی گونه هیچ عدم و لیتر دسی در گرم میلی

 با افراد این بر علاوه .شدند گرفته نظر در کنترل گروه عنوان به

 سرطان، به مبتلا ،نزدیک بستگان در دیابت خانوادگی ی سابقه

 ،بالا خون فشار ی سابقه درمانی، شیمی و پرتو معرض در

 مطالعه از مغزی ی سکته و قلبی کرونر عروق های بیماری

 .شدند حذف

 ی کلیه قومیت و جنسیت سن، مانند دموگرافیک پارامترهای

 هر توسط یکتب ی نامه تیرضا .شد ثبت کننده شرکت افراد

 اخلاق کد .شد امضا و لیتکم شخص

(IR.IAU.PS.REC.1398.032) اخذ اخلاق ی کمیته توسط 

 گردید.

 

                                                           
3 Body Mass Index (BMI) 
4 American Diabetes Association (ADA)  
5 FBS 
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 تعیین ژنوتیپ

 دیابت به مبتلا بیماران از محیطی وریدی خون لیتر میلی پنج

 انعقاد ضد ی ماده حاوی های لوله در سالم افراد و دو نوع

EDTA شد آوری جمع. DNA اشباع نمک استاندارد روش به 

 دستگاه توسط DNA کیفیت و خلوص و [15] شد استخراج

 یپژنوت تعیین .گرفت قرار بررسی مورد اسپکتوفوتومتری

 تکنیک از استفاده با MTNR1B ژن rs4753426 واریانت

 محدود قطعه طول شکلیِ چند -پلیمراز ای زنجیره واکنش

 و Qiu ی مطالعه براساس شد. انجام آنزیمی( )هضم 1 شونده

 به استفاده مورد Reverse و Forward پرایمرهای همکاران

 :از عبارتند ترتیب

5’-AACATATTTGTGATTAATCCATGC-3’ و 

5’-TAACACCTGCAATTTCCACC-3’ [16]. 

 شامل میکرولیتر 25 کلی حجم در 2مراز پلی ای زنجیره واکنش

 2/0 ،مسترمیکس میکرولیتر 10 ،مقطر آب میکرولیتر 12

 غلظت با) شده رقیق یپرایمرها از یک هر از لیترمیکرو

 .شد انجام ژنومی DNA از کرولیتریم 1 و پیکومول(10

 ی درجه 95 از است عبارت PCR واکنش دمایی ی برنامه

 95 دمای با سیکل 35 بعد ی مرحله ،قهیدق 5 مدت به گراد یسانت

 دو کردن واسرشت ثانیه 50 زمان مدت و گراد سانتی ی درجه

 ی درجه 9/52 دمای با پرایمرها اتصال ی مرحله ،DNA ی رشته

 با شدن طویل ی مرحله و ثانیه 50 زمان مدت و گراد سانتی

 نهایت در و ثانیه 50 زمان مدت و گراد سانتی ی درجه 70 دمای

 و گراد نتیسا ی درجه 72 دمای با نهایی سترشگ ی مرحله

 .(1 شکل) دقیقه 5 مدت

 محدود آنزیم توسط PCR واکنش از حاصل محصولات

 یک مدت به گراد سانتی ی درجه 37 دمای در HaeIII ی کننده

 محصولات سپس .گرفتند قرار آنزیمی هضم مورد روز شبانه

 ژل روی بر الکتروفورز ی وسیله به آنزیمی هضم از حاصل

 قطعات طول و گرفته قرار تحلیل و تجزیه مورد درصد 2 آگارز

  .[17] شد زده تخمین بازی جفت Ladder 100 از استفاده با

                                                           
1 Polymerase chain reaction–restriction fragment length 

polymorphism (PCR-RFLP)  
2 Polymerase chain reaction (PCR) 

 آماری های بررسی

 استفاده ها داده تحلیل برای (2/14 ی نسخه( SPSS افزار نرم از

 با شاهد و مورد گروه دو بین ها ژنوتیپ و ها آلل فراوانی .شد

 مقایسه مورد فیشر دقیق آزمون و 3کای دو تست از استفاده

 و ها آلل بین (سن کنترل) شده تنظیم و خام ارتباط .گرفت قرار

 نوع دیابت به ابتلا خطر و MTNR1B ژن واریانت های ژنوتیپ

 ،متغیره یک لجستیک رگرسیون های مدل از استفاده با دو

 t-test از .شد ارزیابی درصد 95 5اطمینان فواصل و 4چندمتغیره

 بین پیوسته متغیرهای ی مقایسه برای Mann-Whitney test و

 نشان (معیار انحراف) میانگین با که گردید استفاده گروه دو

تعادل هاردی  ارزیابی برای دو کای آزمون از همچنین .شد داده

 rs4753426 واریانت های ژنوتیپ فراوانی توزیع در6واینبرگ

 نظر از 05/0 از کمتر P مقدار .شد استفاده کنترل گروه در

 .شد تعریف معنادار آماری

 

 ها یافته
 به مبتلا فرد 108) کننده شرکت 208 ژنوتیپ مجموع، در

 سال 8/46 سنی میانگین با سالم( فرد 100 و دو نوع دیابت

 تعیین موفقیت با MTNR1B ژن از rs4753426 واریانت برای

 نشان را بررسی مورد جمعیت خصوصیات 1 جدول شد.

 بودند سالم افراد از تر مسن متوسط طور به بیمار گروه دهد. می

 بر گروه دو این اما (.> =P 0001/0 و 7/38 مقابل در 3/54)

 درصد 66 و بیمار گروه در زنان درصد 7/65) جنسیت اساس

 پراکندگی نداشتند. معناداری تفاوت (=9/0P نرمال، گروه در

 متعلق ها قومیت بیشترین و نبود یکسان گروه دو این بین نژادها

 (درصد 6/43) آذری قومیت و (درصد 6/44) فارس قومیت به

 افراد بین در داری معنی طور به فارس قومیت فراوانی بود.

 در 4/31 ترتیب )به بود. تر پایین نرمال افراد به نسبت دیابتی

  (.>001/0P درصد، 5/62 مقابل

                                                           
3 Chi-squared test 
4 Odds ratio (OR) 
5 Confidence interval (CI)  
6 Hardy–Weinberg equilibrium (HWE) 
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 ...در MTNR1B ژن rs4753426 واريانت نقش بررسی: زاد، آقايی ميبدی و همکارانحسن 

 

 

 

 

 

 

 آگارز درصد 2 ژل روی بر PCR واکنش از حاصل محصولات -1 شکل

 دارد. قرار بازی جفت Ladder 100 ،12 چاهک در و PCR محصولات 11 تا 1 های چاهک در
 

 مختلف فاکتورهای به توجه با کنترل و بيمار گروه افراد ی مقايسه -1 جدول

 عوامل

 
 2 نوع دیابت
 )%( تعداد

 سالم افراد
 )%( تعداد

 34 (34) 37 (2/34) مرد جنسیت
 66 (66) 71 (7/65) زن

 50 (5/62) 34 (4/31) ** فارس قومیت
 30 (5/37) 74 (5/68) دیگر اقوام
 20 (20) - قومیتی اطلاعات فاقد

 7/38±9/14 3/54±9/10**  سن
 اند. گردیده ذکر )درصد( فراوانی صورت به متغیرها سایر و Mean ± SD صورت به سن متغیر *

P<0.05* کنترل گروه با مقایسه در 

 

 و بیمار وهگر دو بین TT و CT های ژنوتیپ فراوانی اگرچه
 فراوانی نداد، نشان را دارامعن تفاوت آماری نظر از سالم

 گروه از تر پایین توجهی قابل طور به بیماران در CC ژنوتیپ
 نوع دیابت به ابتلا خطر کاهش با داریامعن ارتباط و بود سالم

 ،>001/0P) داد نشان قومیت اثر کنترل از بعد حتی را دو
29/0-05/0 CI=، 12/0 OR= 001/0 و خام ارتباط؛ P<، 2/0-
03/0 CI=، 08/0 OR= همچنین .قومیت( اثر کنترل با ارتباط؛ 

 مقابل در CT (CT+CC) و CC های ژنوتیپ ترکیب فراوانی
 طور به ژنتیکی های مدل از یکی عنوان هب (TT) رفرنس ژنوتیپ

 بود تر پایین کنترل گروه به نسبت بیمار گروه در توجهی قابل
(001/0 P<) دهد، می نشان 3 جدول که طور همان .(2 )جدول 

 از تر پایین بیمار افراد در داری معنی طور به C آلل فراوانی
 ،=001/0P<، 22/0-07/0 CI) بود. سالم افراد در آن فراوانی

12/0 OR.) 
 

 تنظيم و خام ارتباط و (نفر 100) کنترل و نفر( 108) بيمار گروه در MTNR1B ژن rs4753426 واريانت ها ژنوتيپ توزيع -2 جدول
 دو نوع ديابت به ابتلا خطر با آنها شده

 2 نوع دیابت ژنوتیپ
 )درصد( تعداد

 سالم
 )درصد( تعداد

 شانس نسبت

 خام*
 فاصله درصد 95

 * اطمینان
 شانس نسبت
 شده تنظیم

 درصد 95
 اطمینان فاصله

TT 
  (6/91) 99 (56) 56 1  1  

CT  (0) 0 (3) 3 15/0  4/1-0  11/0  1/1-0  
 CC **(3/8) 9 (41) 41 12/0**

 2/0-05/0  08/0**
 2/0-03/0  

CT+CC **(3/8) 9 (44) 44  11/0  2/0-05/0  08/0  1/0-03/0  

 (Confidence Interval) اطمینان ی فاصله ،(Odd Ratio) هاشانس *نسبت
P<0.05** کنترل گروه با مقایسه در 
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 HbA1c (Hemoglobin A1c) میانگین که دهد می نشان 4 جدول

 )انحراف 85/7 ترتیب به CC و TT ژنوتیپ با بیماران میان در

 = 1/0) است بوده (4/2 = معیار )انحراف 9/8 و (6/1 = معیار

P). بازی جفت127 قطعهنتیجه تکثیر  1 شکل در که طور همان 

 قطعه C آلل حضور در نشان داده شده است PCR واکنش در

 HaeIII آنزیم توسط PCR واکنش از حاصل بازی جفت 127

 (CC هموزیگوت )ژنوتیپ بازی جفت 104 و 23 قطعه دو به

  شد. خواهد تقسیم
 

 rs4753426 واريانت متفاوت های ژنوتيپ با دو نوع ديابت بيماران در HbA1c ميانگين -4 جدول

 معیار از انحراف میانگین فراوانی ژنوتیپ

TT 99 8/7 6/1 

CC 9 9/8 4/2 
 

 

 باشد، T آلل آنزیم توسط برش جایگاه محل در که صورتی در

 جفت 127 اولیه ی قطعه همان و نشده هضم PCR محصول

 جفت 127 و 104 ،23 ی قطعه سه شد. خواهد ایجاد بازی

 .(2 )شکل است CT هتروزیگوت ژنوتیپ ی دهنده نشان بازی

 انتخاب تصادفی صورت به ها نمونه از تعدادی نتایج ییدأت رایب

 (.3)شکل شدند یابی توالی سنگر روش به و
 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 درصد 2 آگارز ژل روی بر آنزيمی هضم نتيجه -2شکل

  بازی( جفت 104 و 23 قطعه )دو CC و بازی( جفت127و 104 ،23 قطعه )سه CT (،بازی جفت127 )قطعه TT ژنوتیپ

 

 

 

 ارتباط و (نفر 100) کنترل و نفر( 108) بيمار گروه در MTNR1B ژن rs4753426 واريانت آللی توزيع -3 جدول

 دو نوع ديابت به ابتلا خطر با ها آن

 

 * اطمینان فاصله درصد 95 * خام شانس نسبت )درصد( )%( سالم )درصد(دو نوع دیابت ها آلل

T 6/91 5/57 1  

C **3/8 5/42 1/0 2/0-07/0 
 (Confidence Interval) اطمینان فاصله ،(Odds Ratio) ها شانس نسبت*

P<0.05** کنترل گروه با مقایسه در 
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  .MTNR1B ژن rs4753426 واريانت یتوال نييتع جينتا -3 شکل

 TT ج( و CT ب( ،CC ژنوتیپ الف(

 

 بحث
 های ریتم حفظ با که است آل پینه ی غده هورمون یک ملاتونین

 ی گسترده مطالعات کند. می تنظیم را انرژی متابولیسم روزی، شبانه

 و MTNR1B ژن های واریانت بین را نزدیکی ارتباط ژنومی

 .[18] اند داده نشان دو نوع دیابت بیماری و ناشتا هایپرگلایسمی

 دیابت به مبتلا افراد در مطالعه، این در شده انجام های بررسی طبق

 MTNR1B ژن rs4753426 واریانت های ژنوتیپ فراوانی دو نوع

 ژنوتیپ .بود تر پایین داریامعن طور به سالم افراد با مقایسه در

 دیابت به ابتلا خطر داریامعن طور به واریانت این CC هموزیگوت

 هتروزیگوت ژنوتیپ اگرچه .دهد می کاهش درصد 90 از بیش را

CT ًافزایش را دو نوع دیابت به ابتلا خطر درصد 90 تقریبا 

 ،این بر علاوه نبود. دارامعن آماری نظر از ارتباط این اما دهد می

 با مقایسه در C آلل حامل افراد که داد نشان آللی های بررسی

 دو نوع دیابت به ابتلا برای کمتری خطر درصد T 88 آلل حاملین

 نوع دیابت به ابتلا خطر کاهش با تواند می آلل این بنابراین، .دارند

  .باشد داشته رتباطا دو

 است عاملی چند بیماری یک دو نوع دیابت اینکه به توجه با

 نوع جمله از محیطی عوامل ژنتیکی، فاکتورهای بر علاوه بنابراین

 با دیگر طرف از .است ثرؤم آن پاتوژنز در زندگی، ی شیوه تغذیه،

 ژنتیکی واریانت دو، نوع دیابت بودن ژنیک پلی گرفتن نظر در

 خطر تعیین نهایت در که دارد نقش آن به ابتلا احتمال در مختلف
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 در ژنتیکی فاکتورهای ی همه بررسی از پس بیماری به ابتلا

 پذیر امکان محیطی فاکتورهای همچنین و مختلف های قومیت

 های داده از استفاده با امر این نزدیک ی آینده در که .بود خواهد

 پذیر امکان Machine Learning ابزار با آن ترجمان و 1بزرگ

 .شد خواهد

 دیابت به مبتلا بیماران در که داد نشان حاضر ی مطالعه همچنین

 در ندارد وجود تفاوتی هیچ HbA1c نظر از C و T آلل حامل افراد

 باشد. داشته ثیریأت درمان در تواند نمی واریانت این نتیجه

 ،شد انجام 2018 سال در همکاران و Patel توسط که ای مطالعه در

 در دو نوع دیابت به ابتلا با MTNR1B ژن های واریانت بین ارتباط

 داد نشان مطالعه نتایج گرفت. قرار بررسی مورد Gujarat جمعیت

 دیابت و MTNR1B ژن rs4753426 واریانت بین ارتباطی هیچ که

 که شد گزارش مطالعه این در همچنین ندارد. وجود دو نوع

 ی نمایه ناشتا، خون قند با ارتباطی هیچ rs4753426 واریانت

 آن برخلاف .[8] ندارند پلاسمایی لیپیدهای و بدنی ی توده

Mazzoccoli افراد از نفر 60 ژنتیکی ساختار بررسی با همکاران و 

 ژن های واریانت بین متقابل اثرات تعیین جهت قفقازی دیابتی غیر

MTNR1B چپ بطن ی دیواره ضخامت انسولین، به حساسیت با 

 ارتباط که رسیدند نتیجه این به سالمندان در آن عملکرد و

 پلاسمایی ناشتای گلوکز افزایش و rs4753426 بین داریامعن

 واریانت بین توجهی قابل ارتباط این، بر علاوه .[11] دارد وجود

rs4753426 ژن MTNR1B پلاسمایی گلوکز غلظت افزایش با 

 گلوکز تحمل تست و خوراکی گلوکز تحمل تست کاهش و ناشتا

 در همکاران و Staiger ی مطالعه در انسولین به وابسته 2وریدی

 که داد نشان مطالعه این نتایج همچنین شد. گزارش 2008 سال

 را انسولین ترشح MTNR1B ژن rs4753426 واریانت مینور آلل

 میزان به گلوکز تحمل های تست از آمده دست به مقادیر براساس

 توسط که دیگری ی مطالعه در .[5] دهد می کاهش درصد 20

Mussig ژن های واریانت که شد مشخص شد انجام همکاران و 

MTNR1B جمله از rs4753426 دیابت به ابتلا خطر افزایش باعث 

 و ناشتا گلوکز سطح در اختلال طریق از بزرگسالان و کودکان

 دریافتند همکاران و Dietrich .[13] شود می β های سلول عملکرد

                                                           
1 Big Data 
2
 Intravenous glucose tolerance tests (IVGTT) 

 گلوکز تحمل تست با MTNR1B ژن rs4753426 های واریانت که

 آلل نقش C آلل که دادند نشان همچنین آنها دارد. ارتباط خوراکی

 گذارد می منفی اثر β های سلول عملکرد بر و دارد را یافته جهش

 ارتباط دو نوع دیابت به ابتلا خطر با CT و CC های ژنوتیپ و

 بررسی به 2015 سال در همکاران و Zhan .[19] دارد نزدیکی

 به ابتلا خطر و MTNR1B ژن rs4753426 واریانت بین ارتباط

 فرد 330 و بارداری دیابت به مبتلا بیمار 186 در بارداری دیابت

 ممکن rs4753426 واریانت که دادند نشان ها آن پرداختند. سالم

 سطح تواند می C آلل و باشد داشته ارتباط بارداری دیابت با است

 کاهش را β های سلول فعالیت و داده افزایش را پلاسما گلوکز

 با 2016 سال در همکاران و Tarnowski ی مطالعه در .[20] دهد

 تست با باردار زن 207و بارداری دیابت به مبتلا زن 204 بررسی

 ها ژنوتیپ در داریامعن تفاوت آماری نظر از 3نرمال گلوکز تحمل

 مورد گروه دو بین MTNR1B ژن rs4753426 واریانت های آلل و

 .[6] نداشت وجود مطالعه

 

 گیری نتیجه
 عنوان هب ژنتیکی های داده از استفاده و حورم فرد پزشکی امروزه

 محسوب شایع های بیماری بینی پیش و پیشگیری برای ابزاری

 ابزار رینت مهم ی جمله از ژنومی همراهی مطالعات که شود. می

 نوع از نوعی به که مطالعه این از حاصل جینتا .است استفاده مورد

 که داد نشان ،است کوچک مقیاس در زنومی همراهی مطالعات

 دو نوع ابتید یماریب با MTNR1B ژن در rs4753426 انتیوار

 اما دهد یم کاهش را یماریب به ابتلا خطر احتمالاً و داشته ارتباط

 ی نمونه حجم با بیشتر مطالعات C آلل ظتیافح نقش ییدأت برای

 .شود می پیشنهاد بزرگتر

 

 سپاسگزاری
 افراد ی همه از دانند می لازم برخود مطالعه این نویسندگان

 نمایند. دانی قدر و تشکر طرح این در کننده شرکت

                                                           
3
 Normal glucose tolerance (NGT) 
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ABSTRACT 

 
Background: Type 2 diabetes Mellitus (T2DM) is a multifactorial, polygenic disease caused by impaired 

insulin secretion, insulin resistance and beta-cell dysfunction. Melatonin is a circadian rhythm regulator and 

any imbalance in its levels can be related to various metabolic disorders. Melatonin and the genetic variants 

of MTNR1B gene are reported to be associated with T2DM susceptibility. We investigated the association 

between rs4753426 variant in the MTNR1B gene and the risk of T2DM in group of Iranian patients. 

Methods: In this case-control study108 T2DM and 100 normal individuals were recruited to genotyping by 

PCR- RFLP. 
Results: It was observed a significant difference in CC, CT, and TT genotypes distribution between T2DM 

and control groups (P<0.001). Frequency of C allele among cases was significantly lower than controls 

(8.3% vs. 42.5% respectively, P<0.001) and C allele carriers had a 88% lower risk of developing T2DM than 

T carriers. 
Conclusion: Our results showed that the rs4753426 variant of MTNR1B gene could reduce the risk of T2DM 

developing. 
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