
 

1400 پبییــش، 132 ضوبرُ

شکمبه  هایمؤثز در بافت هایپزوموتز ژن یوانفورماتیکب یزآنال

تشده با علوفه و غلا یهتغذ یگوشت یو طحال گاوها

چنیذُ       
ّبی تغذیِ ضذُ بب علَفِ مِ بطَر ببضذ. گَضت بذست آهذُ اس گبٍگَضت گبٍ، ینی اس هٌببع اصلی پزٍتئیي غذای اًسبى هی

ّبی اختِ تعذیِ ضذُ بب ببضذ. در هقببل گبٍضبهل خذة اًزصی هحذٍد اهب هقذار فزاٍاًی فیبز هی مٌٌذهستقین اس هزاتع تغذیِ هی

ببضذ. مٌٌذ. عولنزد ضنوبِ در تغذیِ بب علَفِ ٍ غلات بب ّن هتفبٍت هیای اس اًزصی قببل ّضن دریبفت هیغلات، هٌبع بْیٌِ

ّبی ِ ضذُ بب علَفِ بیطتز در هعزض خطز احتوبل ابتلا بِ ًبٌّدبریّوچٌیي حیَاًبت تغذیِ ضذُ بب غلات ًسبت بِ حیَاًبت تغذی

در طحبل ٍ ضنوبِ گبٍّبی تحت درگیز یتٌظیوضبنِبْتزدرك هٌظَربِهطبلعِایيدرّبی عفًَی ّستٌذ. هتببَلیل ٍ بیوبری

RNA-seqّبی تحلیل دادُ ٍتدشیِاس ُاستفبدبببیبى هتفبٍت ببّبیصىابتذادرتأثیز دٍ خیزُ غذایی هتفبٍت علَفِ ٍ غلات، 

ّبیضبنِ افشٍى بز ایي، بزای تزسین اًدبم ضذ.Genomatixضٌبسبیی ضذًذ. آًبلیش پزٍهَتز بب استفبدُ بب پبیگبُ بیَاًفَرهبتینی

هِ، ًتبیح تدشیِ در ادااستفبدُ ضذ.Cytoscapeافشار ّبی رًٍَیسی ضٌبسبیی ضذُ در ضنوبِ ٍ طحبل اس ًزمصًی هزتبط بب فبمتَر

فبمتَر  10عولنزد ضنوبِ ٍ فبمتَر رًٍَیسی خذیذ احتوبلی در هزاحل تٌظیوی  31هٌدز بِ ضٌبسبیی  ٍ تحلیل پزٍهَتزی

آهذُ، ّن در ضنوبِ ٍ ّن در طحبل گزدیذ. بز اسبس ًتبیح بذستّبی تغذیِ ضذُ بب علَفِ ٍ غلات رًٍَیسی در طحبل در گبٍ
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 هقذهِ    

گَقت گبٍ ّوَاضُ یه هٌجغ انلی پطٍتئیي ٍ زیگرط هرَاز هیرصی   

ّب ٍ هَاز هؼسًی ضا زض ضغین غصایی اًؿربى تكرىیل هری   -هبًٌس لیپیس

ّربی زض اربل   زّس. اهطٍظُ تمبضبی گَقت لطهع، زض اوثرط وكرَض   

ثیٌی س نؼَزی ٍ لبثل پیفتَؾؼِ ٍ ثب ًطخ ضقس ؾطیغ جوؼیت، ضًٍ

ٍضی ذَاّس زاقت. ثٌربثطایي ضرطٍضی اؾرت ورِ هحممربى، ثْرطٍُ   

ّبی هٌبؾت، ثِ ٍیػُ زض ؾیؿتن تَلیس ٍ ایَاًبت ضا اظ عطیك فٌبٍضی

. (Wanapat et al., 2013)ّضن هرَاز هیرصی افرعایف زٌّرس   

ِ ایَاًبت ًكرَاض ای وٌٌسُ هكبضوت لبثل تَجْی زض اثطات گلربًر

زاضًس. ثٌبثطایي، ًگطاًری زض هرَضز هحریظ ظیؿرت، ضفربُ ٍ ؾرلاهت   

 ٍ ّربی تیصیرِ   ػوَهی ایَاًبت، ههطف وٌٌسگبى ضا ثِ اًتربة گرب
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Beef is the main diet component and one of the main sources of protein for humans. The grass-

fed beef obtained their nutrients directly from pastures, which contained limited energy 

absorption but an abundant amount of fiber. On the contrary, the grain-fed steers received a 

grain-based regime that served as an efficient source of high-digestible energy. Rumen may 

function differently in the grass-fed and grain-fed regimes. Therefore, grain-fed cattle suffer 

stronger metabolic stress than pasture-fed steers; and they tend to easily have metabolic and 

infectious diseases. In this study to gain insights into transcriptional regulation in spleen and 

rumen tissues under two different regimes include grass and grain, the first high expression 

genes in two different conditions were identified by RNA-seq data analyses. Promoter analysis 

was performed using a bioinformatics database of Genomatix. Moreover, in this study to the 

visualization of regulatory networks containing transcription factors and that regulate the genes 

in the rumen and spleen, were used Cytoscape software. Then, promoter analysis leads to the 

identification of 31 novel transcription factor activating in the rumen and 10 novel transcription 

factors candidates in the spleen in cow fed with grass and grains. Results revealed that 10 genes 

with the highest expression were identified in both rumen and spleen. According to the analysis 

of the results in the DAVID Database, the processes: reduction of oxidation, regulation of cell 

proliferation, ion transport, epididymal development ,and ectoderm development were evaluated 

as significant. The results in this study provide valuable insights into molecular mechanisms in 

spleen and rumen tissues under two different regimes include grass and grain. 
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ثغرَض لبثرل   . (Li et al., 2015)قرسُ ثرب ػلَفرِ وكربًسُ اؾرت   

ّربی غرصایی   اًرس ورِ ضغیرن   تَجْی، ثؿیبضی اظ هغبلؼبت ًكبى زازُ

زٌّس. اؾتئبضیه اؾیس تٌْب هتفبٍت تطویت گَقت گبٍ ضا تیییط هی

اؾیس چطة اقجبػی اؾت وِ ضٍی ولؿتطٍل ؾرطم ًمرف زاضز ٍ زض   

ّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ًؿجت ثرِ غرلات ؾرغا ثرب تطی زاضز   گبٍ

(Alfaia et al., 2009).    زاض زض ًؿرجت   ّوچٌریي تفربٍت هؼٌری

ّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ٍ غرلات گرعاضـ   ، ثیي گب6ٍ: اهگب 3اهگب 

. ّوچٌریي ثتبوربضٍتي )   (Leheska et al., 2008)قرسُ اؾرت   

ّربی تیصیرِ   زاضی زض هبّیچِ گبٍ(، ثغَض هؼٌیAؾبظ ٍیتبهیي پیف

 ,.Descalzo et al)ثبقس قسُ ثب ػلَفِ ًؿجت ثِ غلات ثب تط هی

تَاًرس ثرِ یىپربضچگی غكرب    هی Aػلاٍُ ثط ایي، ٍیتبهیي  .(2005

ّربی ػفرًَی ٍ ٍیطٍؾری ووره   هربعی، افبظت زض ثطاثط ثیوبضی

ٍ ػولىرطز ایوٌری ضا ثرب تر ثیط ثرط    (Smith et al., 2002)وطزُ 

 Beauchesne-Rondeau et)ّبی ؾفیس تؼسیل ًوبیرس   گلجَل

al., 2003). ّب ًكربى زازُ ورِ ایَاًربت تیصیرِ   ّوچٌیي پػٍّف

قسُ ثب غلات ًؿرجت ثرِ ایَاًربت تیصیرِ قرسُ ثرب ػلَفرِ ثیكرتط زض         

) ,Smithّبی ػفًَی ّؿرتٌس   هؼطو ذغط ااتوبل اثتلا ثِ ثیوبضی

ثبقرس ٍ ًمرف   . عحبل، ثعضگتطیي اًسام لٌفبٍی زض ثرسى هری   (1998

وٌس ٍ ثِ ػٌرَاى فیلترط انرلی ثرسى   ض ؾیؿتن ایوٌی ثبظی هیهْوی ز

ظا ٍ ّوچٌیي ّبی هٌتمل قسُ اظ ذَى ٍ ػَاهل ثیوبضیغىثطای آًتی

ّب ٍ هتبثَلیؿن ثِ ػٌَاى یه اًسام هْن ثطای ّوَؾتبظی اضیتطٍؾیت

ثٌربثطایي،   . (Bronte and Pittet, 2013)وٌرس   آّري ػورل هری   

ّربی   عحبل یه اًسام ایوٌی اؾرت ورِ هوىري اؾرت تحرت ضغیرن   

 . (Li et al., 2015)غصایی گًَبگَى، هتفبٍت ػول وٌس 

ّبی غصایی هتفبٍت، ػولىرطز   ًیع زض ضغین قىوجِػلاٍُ ثط عحبل، 

زضنس اظ اجن هؼسُ ًكرَاضوٌٌسگبى ضا  90 هتفبٍتی زاضز. قىوجِ،

ای پیچیسُ یهجوَػِاوَؾیؿتن هیىطٍثی قىوجِ،  .زّس تكىیل هی

ّوعیؿرتی ثرب زام    زاضایّبی هرتلف هیىطٍثری اؾرت ورِ   اظ گطٍُ

َ   یؿتی ثطای تجرسیل غرصا   ، ایي اضتجبط ّوعّؿتٌسهیعثبى  -ّربی لیگٌر

ّبی چطة فرطاض   وِ ایي اؾیسّبی چطة فطاض اؾتؾلَلعی ثِ اؾیس

ثِ ػجبضتی قىوجِ ػضَ ولیرسی ثرطای    .ثبقٌسهٌجغ اًطغی ایَاى هی

ثبقس ٍ یه هٌجغ هْن ثطای ت هیي هَاز هیصی وربفی   ّضن ػلَفِ هی

لىرطز   زّرس. ثٌربثطایي ػو   ثطای ضقس ٍ تَلیس ایَاًبت ضا تكىیل هری 

ثبقس. ّوچٌریي   قىوجِ زض تیصیِ ثب ػلَفِ ٍ غلات ثب ّن هتفبٍت هی

ایَاًبت تیصیِ قسُ ثب غلات ًؿجت ثِ ایَاًبت تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ 

) Liّبی هتبثَلیه ّؿتٌس ثیكتط زض ذغط ااتوبل اثتلا ثِ ًبٌّجبضی

et al., 2015) . 

RNA-seq   زض ضاثغرِ ثرب گبٍّربی    زٍ پػٍّف ثب اؾتفبزُ تىٌیره

تیصیِ قسُ ثب غلات ٍ گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ٍ اثطات ایي ًَع 

) Li etذَضاوْب ثط ثیبى غًْبی قىوجِ ٍ عحبل، اًجبم قسُ اؾرت   

al., 2015)   زض پرػٍّف اًجربم قرسُ ثرط ضٍی ثبفرت عحربل، زض .

یؿِ ثب گبٍّربی تیصیرِ قرسُ ثرب   گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ زض همب

غى زاضای ثیبى هتفبٍت اضَض زاضًس  123غلات، ًكبى زازُ قس وِ 

ثطای ایري    ّبی Tٍ هؿیطّبی هتبثَلیىی هطتجظ ثب ایوٌی ٍ لٌفَؾیت

. زض پرػٍّف زیگرط ورِ،   (Li et al., 2015)زاض قرس   غًْرب هؼٌری   

 324ی گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب غلات ٍ ػلَفرِ ثطضؾری قرس،   قىوجِ

زاضای ثیرربى هتفرربٍت ٍ هؿرریطّبی هررطتجظ ثررب تَؾررؼِ ؾررلَلی ٍ    غى

. (Li et al., 2015)زاض اضظیبثی قس ثیَؾٌتع ثطای ایي غًْب هؼٌی

فبوتَضّب ٍ ضغن هغبلؼبت اًجبم قسُ زض ایي اَظُ، ثب ایي ابل، ػلی

ّربی هَلىرَلی   زضگیرط زض زضن هىبًؿرین    یغًْب یویػولىطز تٌظ

ایی هتفبٍت ػلَفرِ ٍ غرلات ثرِ   عحبل ٍ قىوجِ تحت زٍ ضغین غص

ّربی ضًٍَیؿری زض تٌظرین   فربوتَض عَض وبهل قٌبؾبیی ًكسُ اؾرت.   

وٌٌرس ٍ ثرِ ػٌرَاى تٌظرین   -ّب ًمف ثؿیبض هْوری ضا ایفرب هری   ثیبى غى

ایري    .(Le et al., 2015)اًرس   ّرب قرٌبذتِ قرسُ   گطّبی انلی غى

)ًَاای تٌظیوری غى ّرسف    DNAّبی تٌظیوی ّب ثِ هحلپطٍتئیي

ّربی   ّبی اتهبل فربوتَض وِ هىبىهبًٌس پطٍهَتط ٍ ًَاای افعایٌسُ( 

ایي اتهبل قًَس. قًَس، هتهل هیًبهیسُ هی (TFBSs) 1ضًٍَیؿی

قرَز   ّربی ّرسف هری   هٌجط ثِ افعایف یب وبّف زض ؾغَح ثیبى غى

(Fatima, 2014) .یررربى،ّرررن ث ّررربیغى تٌظیوررری ًرررَاای زض اگرررط 

TFBSs  ٍهكبثِ ٍجَز زاقتِ ثبقس، ااتوبل ّن یویػَاهل تٌظ یب-

 ثرسیي . زاقرت  ذَاّرس  ٍجَز هكبثِ ػولىطز ّوچٌیي ٍ ثَزى تٌظین

 ایري  ثطضؾری  ثرطای  پیچیرسُ  هحبؾرجبتی  ّربی ضٍـ اظ اهطٍظُ هٌظَض

 ّبیپیكطفت ثِ تَجِ ثب ابضط ابل زض وِ قَزهی اؾتفبزُ هَضَع

. ثبقررٌسهرری ًیررع گؿررتطـ ارربل زض اررَظُ ایرري زض گطفتررِ نررَضت

                                          1
- Transcription Factor Binding Sites 
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 تٌظیوری  هىبًیؿرن  ثْترط  زضن ثرطای  هٌبؾرت  ضاّىبض یه ثٌبثطایي،

ِ  ذربل،  ثیَلَغیىی هطالِ یه زض زضگیط  ًرَاای  لیرل تح ٍ تجعیر

ُ  ثرب  هطالِ آى زض هكبثِ ثیبى ثب ّبیغى پطٍهَتطی -ضٍـ اظ اؾرتفبز

ِ  فطو ثب ٍ هحبؾجبتی ّبی  تٌظیوری  ػٌبنرط  زاضای ّرب غى ایري  ایٌىر

ثبقررررس هرررری ّؿررررتٌس، ذررررَز پطٍهررررَتطی تررررَالی زض هكرررربثِ

(Bakhtiarizadeh et al., 2014).    ،ّرسف اظ هغبلؼرِ ابضرط

عحربل ٍ   ّبی ثب ثیربى ثرب  زض زٍ ثبفرت   تجعیِ ٍ تحلیل پطٍهَتط غى

ثِ هٌظَض  قىوجِ گبٍ تحت زٍ ضغین غصایی هتفبٍت ػلَفِ ٍ غلات

 ّوچٌریي ّبی ضًٍَیؿری زضگیرط زض ایري هطاارل ٍ   قٌبؾبیی فبوتَض

عحربل ٍ قرىوجِ تحرت زٍ    زض هرثثط  ّربی غى یویقجىِ تٌظ تطؾین

 ّرربیهتفرربٍت ػلَفررِ ٍ غررلات ٍ ثطضؾرری فطآیٌررس   ضغیررن غررصایی   

 .ثبقسهی هطثَعِ ثیَلَغیىی

 

 ّبهَاد ٍ رٍش   

ّبدادُتدشیِ ٍ تحلیل ّبی هَرد استفبدُ ٍ دادُ

ٍ هؼٌبزاض زض زٍ ثبفت قىوجِ  ظیبزّبی ثب ثیبى ثِ هٌظَض قٌبؾبیی غى

ّبی تیصیِ قرسُ ثرب   )چْبض ًوًَِ قىوجِ قبهل زٍ ًوًَِ قىوجِ گبٍ

ٍ   ػلَف ّربی تیصیرِ قرسُ ثرب غرلات(   ِ ٍ زٍ ًوًَِ زیگط قرىوجِ گرب

   ٍ ّربی   عحبل )چْبض ًوًَِ عحبل قبهل زٍ ًوًَرِ ثبفرت عحربل گرب

ّبی تیصیِ قرسُ ثرب   تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ٍ زٍ ًوًَِ زیگط عحبل گبٍ

ّربی هطثرَط ثرِ زٍ هغبلؼرِ   -RNAغلات( گبٍّبی آًگَؼ زازُ

seq  ِیىی اًجبم قسُ ضٍی قىوج(Li et al., 2015)    ُثرب قروبض

زیگط اًجربم قرسُ     RNA-seqٍ هغبلؼِ GSE63550زؾتطؾی 

ثررب قرروبضُ زؾتطؾرری    (Li et al., 2015)ضٍی ثبفررت عحرربل 

GSE67018  اظ ؾررربیتNCBI (Gene Expression 

Omnibus DataSets (GEO) زض  .( اؾرررترطار گطزیرررس

ثرب اؾرتفبزُ اظ    RNA-seqپػٍّكْبی فَق، افتطاق ثیبى زازُ ّربی   

هجٌربی تَظیرغ ثبیٌَهیربل هٌفری( ٍ    )ثرط  edgeRپىری     Rًطم افعاض 

 ,.Li et al)ّربی ذربم اًجربم قرس )   ؾبظی ثط هجٌبی ذَاًفًطهبل

اًجربم قرس    DAVIDٍ آًربلیع هؿریطّب ثرب ووره پبیگربُ    2015

(Huang et al., 2009)  . ّربی ثرب ثیربى ظیربز ٍ   زض ازاهرِ غى

شوط قرسُ زض زٍ    RNA-seq( هطثَط ثِ هغبلؼِ >05/0pهؼٌبزاض )

ّبی ًْبیی ثرطای اًجربم تجعیرِ ٍ   ًظط فَق ثِ ػٌَاى غى ابلت هَضز

 تحلیل پطٍهَتط اًتربة قسًس. 

ّبی مبرمزدیبزرسی گزٍُ    

ّبی هؼٌبزاض ثرب ثیربى ظیربز   ّبی وبضوطزی غىثِ هٌظَض ثطضؾی گطٍُ

DAVID   زض زٍ ابلت هرتلرف شورط قرسُ، اظ پبیگربُ اعلاػربتی 

ّربی   ثرسیي هٌظرَض غى   . (Huang et al., 2009)اؾرتفبزُ قرس   

ِ ّربی هؼٌربزاض ابنرل اظ زازُ    زض زٍ ابلرت    RNA-seqی هغبلؼر

هرتلف شوط قسُ ثِ ایي پبیگبُ اعلاػبتی هؼطفی ٍ ػجبضات هؼٌربزاض   

(05/0>P    ٍُهطتجظ ثرب گرط )   ّربی وربضوطزی قٌبؾربیی قرس. تٌْرب

زاض هطثَط ثِ هطاال ثیَلَغیىی جْت ثطضؾی ثیكتط زض ػجبضات هؼٌب

 سًس. ًظط گطفتِ ق

 ّبی پزٍهَتزی ٍ تدشیِ ٍ تحلیل آًْباستخزاج تَالی

ّرررربی پطٍهررررَتطی ٍ ثررررِ هٌظررررَض اًجرررربم تجعیررررِ ٍ تحلیررررل تررررَالی

 Transcription Factor Binding  (TFBSs)تكرریم 

Sites ّربی قٌبؾربیی قرسُ زض هطالرِ لجرل، ترَالی   هَجَز زض غى

 (bos taurusّربی   ّبی قٌبؾبیی قسُ )پطٍهَتط غىپطٍهَتطی غى

افرعاضی   زض هطالِ لجل تَؾظ ثبًه اعلاػبتی هَجرَز زض ثؿرتِ ًرطم   

Genomatix Gene2Promoter   ثرررب اؾرررتفبزُ اظ لؿررروت ٍ 

ّبی ثرب   ثطای غى. (Cartharius et al., 2005)اؾترطار گطزیس 

تطیي تَالی ثرط اؾربؼ پیكرٌْبز   ثیف اظ یه تَالی پطٍهَتطی، هؼتجط

ّب ثرِ   افعاض اًتربة قس. ّوچٌیي ًَاای پطٍهَتطی ّوِ غىذَز ًطم

جفرت ثربظ پربییي زؾرت    200جفت ثبظ ثب زؾرت ٍ    1000نَضت 

ثرِ   هحل آغبظ ضًٍَیؿی غى هَضز ًظط تؼطیف ٍ اؾرترطار گطزیرس.   

ّرربی ّرربی ضًٍَیؿرری هكرربثِ زض تررَالی   تَضهٌظررَض قٌبؾرربیی فرربو 

اؾرتفبزُ قرس. ایري    افرعاض   MatInspectorّب اظ ًرطم پطٍهَتطی غى

، (PWM) 2هىربًی  -ّربی ٍظًری   افرعاض ثرب اؾرتفبزُ اظ هربتطیؽ   ًطم

TFBS ّررررربی زض ترررررَالیّرررررب ضاDNA وٌرررررسقٌبؾررررربیی هررررری 

(Cartharius et al., 2005)   ثسیي هٌظَض اظ ثبًره اعلاػربتی .

ورررِ اررربٍی  Genomatixهَجرررَز زض  MatBaseجررربهغ 

PWM هطتجظ ثبTFBS ثبقرس، اؾرتفبزُ گطزیرس. زض اثترسا ّرط   هی

ایي  PWMّبی ّبی پطٍهَتطی ثب اؾتفبزُ اظ هبتطیؽیه اظ تَالی

   ٍ ( P<05/0زاض )هؼٌررب TFBS ثبًرره اعلاػرربتی ثطضؾرری قررسًس 
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ّب قٌبؾبیی قسًس. ّبی پطٍهَتطی ایي غىهطتجظ ثب ّط یه اظ تَالی

ّربی   ( ثرِ ػٌرَاى وبًسیرس   P<05/0ّبی هؼٌبزاض)TFBSزض ًْبیت 

ّبی هَلىَلی عحبل ٍ قىوجِ تحت جسیس هثثط زض تٌظین هىبًؿین

 ت ثیط زٍ ضغین غصایی هتفبٍت ػلَفِ ٍ غلات هؼطفی قسًس. 

 صًی ضبنِ   

ّبی ؾبظی قجىِزض هغبلؼِ ابضط ثِ هٌظَض ههَضؾبظی ٍ یىپبضچِ

-ضا تٌظین هری  mRNAsّبی ضًٍَیؿی وِ تٌظیوی ابٍی فبوتَض

ِ  Cytoscapeافرررعاض وٌٌرس، اظ ًرطم    اؾرررتفبزُ گطزیرس  3.2.1ًؿرر

.(Shannon et al., 2003)    ثٌرسی   زض ازاهِ جْت ایجربز عرطح

هَجَز Layoutاظ هٌَی  Circularقجىِ ثب اؾتفبزُ اظ الگَضیتن 

، قجىِ ثسؾت آهسُ هجرسزا  ؾربظهبًسّی   Cytoscapeافعاض زض ًطم

 .(Shannon et al., 2003)قس 

ًتبیح   

 ُ  RNA-seqّربی زٍ هغبلؼرِ   ًتبی  ابنل اظ تجعیِ ٍ تحلیرل زاز

وِ یىی هطثَط ثِ ثبفت قىوجِ ٍ زیگطی هطثَط ثرِ ثبفرت عحربل   

ّبی تیصیِ قسُ ثب زاًِ ّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ زض همبیؿِ ثب گبٍگبٍ

غى ثیربى    10غى ٍ زض قىوجِ ًیرع    10غلات، ًكبى زاز وِ زض عحبل 

ازاهِ ّرط یره اظ زٍ ابلرت هرَضز ًظرط ثرِ عرَض         ثب یی زاقتٌس. زض

 وبهل ثطضؾی قسُ اؾت. 

ی گبٍّبی تغذیِ ضذُ بب علَفِ الف( هقبیسِ ببفت ضنوبِ

 بب گبٍّبی تغذیِ ضذُ بب داًِ غلات

غى هؼٌبزاض ثیربى ثرب تطی زض همبیؿرِ ثبفرت    267ًتبی  ًكبى زاز وِ 

قسُ ثب زاًِ ی گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ثب گبٍّبی تیصیِ قىوجِ

زاض، ّبی ثب ثیربى ثرب  ٍ هؼٌرب   . پؽ اظ قٌبؾبیی غى(>01/0Pزاقتٌس )

ّرب ثطضؾری قرس. زض ًتیجرِ   ّبی وبضوطزی هرطتجظ ثرب ایري غى   گطٍُ

ػجبضت ثیَلَغیىی هؼٌبزاض  31غى ثب ثیبى ثب  ٍ هؼٌبزاض،  267ثطضؾی 

ّربی   ثیكتط آًْب هطتجظ ثرب توربیع ؾرلَل   وِ  (>05/0Pقٌبؾبیی قس )

لیبل، وبّف اوؿیساؾیَى، تٌظین هٌفی تىثیط ؾلَلی، چؿجٌسگی اپیت

زاض ٍ هْرن   ؾلَل ثِ ؾلَل ثَزًس. ثطذی اظ ػجبضات ثیَلرَغیىی هؼٌرب   

.اضائررِ قررسُ اؾررت  1ابنررل اظ ایرري تجعیررِ ٍ تحلیررل زض جررسٍل   

دارٌبببلا ٍ هع بىیبب ب ّبیصى یمبرمزد ّبیگزٍُ بزرسی اس حبصل دارهعٌب ینیَلَصی. عببرات ب1خذٍل 

RNA-seqهقبیسِ ببفت ضنوبِ  گبٍّبی تغذیِ ضذُ بب علَفِ ٍ غلات( حبصل اس تدشیِ ٍ تحلیل دادُ ّبی  (

P-value  هطثَط ثِ ػجبضات ثیَلَغیىی ثیَلَغیىی هطاال ػجبضات  

000005/0  اوؿیساؾیَى 

000048/0 ؾلَلی تَؾؼِ یٌسّبیفطآ  

003769/0  تٌظین تىثیط ؾلَلی

020000/0 ؾلَلْبی اپی تلیبل توبیع  

 

ّبی قٌبؾبیی قسُ، ثِتطیي غىزض ازاهِ ثب ثطضؾی ثطتطیي ٍ هؼٌبزاض

، F2RL1 ،DSG1 قبهل (>01/0P)غى ثطتط  10ػٌَاى هثبل 
MPZL2SLC2A11 ،ASIC1 ،SH3RF2 ،CDH1 ، ،
CCL20AKR1C4 ، GSTA2 ٍ .ثب تَجِ ثِ اًتربة قسًس

غى ثطای ثطضؾی  10ي ی ابضط، اظ ایّب زض هغبلؼِاّویت ایي غى

ّبی ضًٍَیؿی وبًسیس ؾبذتبض پطٍهَتطی آًْب ٍ قٌبؾبیی فبوتَض

ی گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ثب ثبفت قىوجِ همبیؿِجسیس 

اؾتفبزُ قس. زض پبیبى ثب تجعیِ ٍ گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب زاًِ غلات 

فبوتَض ضًٍَیؿی قٌبؾبیی قس وِ توبم ایي  31غى،  10تحلیل ایي 

ّبی ضًٍَیؿی ثِ عَض هكتطن زاضای هحل اتهبل ضٍی فبوتَض

غى هَضز ًظط لطاض زاقتٌس. فبوتَض- 10ّبی پطٍهَتطی توبهی تَالی

-CEBPE،c ّبی ضًٍَیؿی قٌبؾبیی قسُ ػجبضتٌس اظ

Jun/ATF2 Drosophila initiator motifs ،AREB6  ،
(deltaEF1)CDP (CUTL1) ، ،CSRNP1 (AXUD1, 
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AXIN1)CSRNP3 ، ،ETV3، FOXP1 ،GATA1  ،
FOXA1 (FOXA2)KLF4 ،Ikaros1 ،Ikaros2 ، ،

FOXK2 (ILF)  ،MEL1 (MDS1,EVI1) ،MOK2 ،
NKX3.2 (BAPX1)NFAT ،PLAG1 ،JARID2  ،

(JARID1B)SMARCA5 ،SPI1 ،SCL (TAL1) ، ،
TBX20TCF11 (Nrf1) ،TTF1 ،YY2 ،KRAB ، ،
ZNF35.KID3 ، ّبی ًتبی  ابنل اظ تجعیِ ٍ تحلیل تَالی

گعاضـ قسُ اؾت. زض ایي  1غى زض قىل  10پطٍهَتطی ایي 

فبوتَض ضًٍَیؿی قٌبؾبیی قسُ ثطای ّط  31قىل، هحل اتهبل ایي

غى هَضز ثطضؾی، اضائِ قسُ اؾت.  10ّبی پطٍهَتطی یه اظ تَالی

ثٌسی ّب عجمِّبی ضًٍَیؿی زض لبلت ذبًَازُاظ آًجب وِ فبوتَض

ل تمطیجب  هكبثِ زض یه ّبی ضًٍَیؿی ثب هحقًَس )فبوتَضهی

فبوتَض ضًٍَیؿی قٌبؾبیی قسُ زض ایي  31گیطًس(، ذبًَازُ لطاض هی

هكرم اؾت.  1ذبًَازُ لطاض گطفتٌس وِ زض قىل  25هغبلؼِ زض 

 ٍ CSRNP3 ّبی ضًٍَیؿی CSRNP1فبوتَضثِ ػٌَاى هثبل 

3هتؼلك ثِ ذبًَازُ 
V$TAIP  ّؿتٌس. ّوچٌیي فبوتَض ضًٍَیؿی

CEBPE  ِ4ذبًَازُ هتؼلك ث
V$CEBP ایي  1ثبقس. زض قىل هی

 .اًسّبی هجعا هكرم قسُّب ثب ضًگذبًَازُ

ّبی ضًٍَیؿی قٌبؾبیی قسُ زض زض ازاهِ قجىِ غًی هطتجظ ثب فبوتَض

ّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ثب گبٍّبی ی ثبفت قىوجِ گبٍهمبیؿِ

ّبی ضًٍَیؿیفبوتَض 31غلات ابنل اظ هؼطفی تیصیِ قسُ ثب زاًِ

افعاض قبى ثب ووه ًطمغى ّسف10قٌبؾبیی قسُ ٍ جسیس

Cytoscape  اضائِ قسُ اؾت. 2زض قىل
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- TGF-beta induced apoptosis proteins 
4

- Ccaat/Enhancer Binding Protein 
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قىوجِ گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ٍ ثبفت  ؿِیهمب)گبٍ  قىوجِزض ثبفت  لیزذ ّبیقسُ زض پطٍهَتط غى ییهكتطن قٌبؾب یؿیضًٍَ ّبی. فبوتَض1قىل 

هطثَط ثِ  ّبیاظ ذبًَازُ هی ّط. اؾت ّباظ غى هیّط  یثطا یؿیًظط اضَض زاضًس. ػلاهت فلف هطثَط ثِ ًمغِ قطٍع ضًٍَغى هَضز  10وِ زض توبم  شضت(

 (.زض هتي اضائِ قسُ اؾت حبت)تَضی اًسثب ضًگ هجعا هكرم قسُ یؿیضًٍَ ّبیفبوتَض

 

 

ی گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِهمبیؿِ ثبفت قىوجِؿی قٌبؾبیی قسُ زض ّبی ضًٍَی. قجىِ غًی هطتجظ ثب فبوتَض1 قىل

 .ًؿجت ثِ گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب زاًِ غلات
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 ّبی تغذیِ ضذُ بب داًِ غلاتّبی تغذیِ ضذُ بب علَفِ بب گبٍة( هقبیسِ ببفت طحبل گبٍ
غى هؼٌربزاض، ثیربى ظیربزتطی زض ثبفرت عحربل    87ًتبی  ًكبى زاز وِ 

یِ قسُ ثب ػلَفِ زض همبیؿِ ثب گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب زاًِ ّبی تیصگبٍ

ّبی ثرب ثیربى ظیربز ٍ   . پؽ اظ قٌبؾبیی غى(>01/0Pغلات زاقتٌس )

ّرب ثطضؾری قرس. زض   ّبی وبضوطزی هطتجظ ثب ایري غى زاض، گطٍُهؼٌب

ػجربضت ثیَلرَغیىی    28غى ثب ثیبى ظیبز ٍ هؼٌربزاض،    87ًتیجِ ثطضؾی 

ثیكتط آًْب هطتجظ ثب اًتمبل یَى، وِ  (>05/0Pهؼٌبزاض قٌبؾبیی قس )

ظطفیرت اورررل ٍ ًمرررل وررربتیَى غیطآلری، تَؾرررؼِ اپیسیرررسین، تَؾرررؼِ   

اوتَزضم، چؿجٌسگی ثیَلَغیىی ٍ چؿجٌسگی ؾلَل ثَزًرس. ثطذری   

زاض ٍ هْن ابنل اظ ایي تجعیِ ٍ تحلیرل   اظ ػجبضات ثیَلَغیىی هؼٌب

 اضائِ قسُ اؾت. 2زض جسٍل 

دارهعٌب ٍ سیبد بیبى بب ّبیصى مبرمزدی ّبیگزٍُ بزرسی اس حبصل دارهعٌب نییَلَصیعببرات ب. 2 خذٍل

 .RNA-seqّبی تدشیِ ٍ تحلیل دادُ اس حبصل( هقبیسِ ببفت طحبل گبٍّبی تغذیِ ضذُ بب علَفِ بب گبٍّبی تغذیِ ضذُ بب غلات ) 

P-value  هطثَط ثِ ػجبضات ثیَلَغیىی ثیَلَغیىی هطاال ػجبضات  

002785/0  اًتمبل یَى

007796/0 ًمل ٍ اًتمبل وبتیًَی یٌسّبیفطآ  

014891/0  تٌظین تىثیط ؾلَلی

020000/0  فطآیٌسّبی توبیع ؾلَلی

 چؿجٌسگی ؾلَل 023000/0

ّبی قٌبؾبیی قسُ، ثِتطیي غىزض ازاهِ ثب ثطضؾی ثطتطیي ٍ هؼٌبزاض

، CD9 ،TMEM45B قبهل (>01/0P)غى ثطتط  10ػٌَاى هثبل 
SLC4A9HADH ،CHRNA3 ،KCTD1 ،LMO7 ، ،
S100A8OVOL1 ، Notch4 ٍ .زض پبیبى ثب اًتربة قسًس

فبوتَض ضًٍَیؿی قٌبؾبیی قس وِ  10غى،  10تجعیِ ٍ تحلیل ایي 

ّبی ضًٍَیؿی ثِ عَض هكتطن زاضای هحل اتهبل توبم ایي فبوتَض

غى هَضز ًظط ثَزًس. فبوتَض- 10ّبی پطٍهَتطی ضٍی توبهی تَالی

ًٍَیؿی قٌبؾبیی قسُ ػجبضتٌس اظ  deltaEF1ّبی ض

(AREB6)FOXP1 ،FOCA1 (FOXA2) ،MOK-2 ، ،
MZF1PLAG1 ،SIX3 ،SMARCA5 ،ZKSCAN3 ، ٍ 
KRAB. ّب ّبی ضًٍَیؿی زض لبلت ذبًَازُاظ آًجب وِ فبوتَض

ّبی ضًٍَیؿی ثب هحل تمطیجب  هكبثِ زض قًَس )فبوتَضثٌسی هیعجمِ

فبوتَض ضًٍَیؿی قٌبؾبیی قسُ  10(، گیطًسیه ذبًَازُ لطاض هی

 3زض ایي هغبلؼِ زض ّكت ذبًَازُ لطاض گطفتٌس وِ زض قىل 

 ّبی ضًٍَیؿی ZKSCAN3فبوتَضهكرم اؾت. ثِ ػٌَاى هثبل 

KRAB ٍ   ُهتؼلك ثِ ذبًَازV$ZF02
ّؿتٌس. ّوچٌیي فبوتَض  5

                                          
5
- C2H2 zinc finger transcription factors 2 

6هتؼلك ثِ ذبًَازُ  FOXP1ضًٍَیؿی 
V$FKHD  3زض قىل 

اًس.ّبی هجعا هكرم قسُّب ثب ضًگایي ذبًَازُ

زض ازاهِ قجىِ غًی هطتجظ ثب فبوتَضّبی ضًٍَیؿی قٌبؾبیی قسُ زض 

بل گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ثب گبٍّبی تیصیِ همبیؿِ ثبفت عح

 جسیسّبی ضًٍَیؿیفبوتَض 10ابنل اظ هؼطفی  قسُ ثب زاًِ غلات

زض  افعاض Cytoscapeقبى ثِ ًطمغى ّسف 10قٌبؾبیی قسُ ٍ

.اضائِ قسُ اؾت 4قىل 

                                          
6

- Fork head domain factors 158

http://www.genomatix.de/cgi-bin/matinspector_prof/matrix_help.pl?s=2c71018538b2e75867742b40f65f7337;ML=94;NAME=FAM_V%24FKHD


 

 

همبیؿِ ثبفت عحبل گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ثب  (ّبی زذیل زض ثبفت عحبل گبٍ ط غىّبی ضًٍَیؿی هكتطن قٌبؾبیی قسُ زض پطٍهَت. فبوتَض2 قىل

ّب اؾت. ّط غى هَضز ًظط اضَض زاضًس. ػلاهت فلف هطثَط ثِ ًمغِ قطٍع ضًٍَیؿی ثطای ّط یه اظ غى 10وِ زض توبم )گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب زاًِ غلات

اًس. یؿی ثب ضًگ هجعا هكرم قسُّبی ضًٍَّبی هطثَط ثِ فبوتَضیه اظ ذبًَازُ

 همبیؿِ ثبفت عحبل گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ثب گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب زاًِ غلات. قجىِ غًی هطتجظ ثب فبوتَضّبی ضًٍَیؿی قٌبؾبیی قسُ زض 4قىل
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 بحث   

اظ آًجب وِ ظَْض هحهَ ت اضگبًیه، هعایب ٍ هؼبیت ذَز ضا 

گیع تجسیل قسُ اؾت. ثٌبثطایي زاضز ٍ ثِ هَضَػی ثحث ثطاً

هغبلؼبت هتؼسزی ثِ هٌظَض قٌبؾبیی تفبٍت ٍالؼی ثیي غصاّبی 

اضگبًیه ٍ هؼوَلی ٍ پیبهسّبی ااتوبلی ایي غصاّب زض ؾلاهت 

Holtcamp, 2012)اًؿبى ٍ ایَاى اًجبم قسُ اؾت 

Bjorklund et al., 2014;Bjorklund et al., 2014; ) .

 وِ اًساظ هغبلؼبت ًكبى زازُ¬ یبضیثؿ ،یثغَض لبثل تَجْ

 زٌّسی¬ه طییگَقت گبٍ ضا تی تیهتفبٍت تطو ییغصا ّبین¬ضغی

(Alfaia et al., 2009.)  ِقىوجِ ػضَ ولیسی ثطای ّضن ػلَف

ثبقس ٍ یه هٌجغ هْن ثطای ت هیي هَاز هیصی وبفی ثطای ضقس ٍ هی

زّس. ثٌبثطایي ػولىطز قىوجِ زض تَلیس ایَاًبت ضا تكىیل هی

 ثبقس. ّوچٌیي ایَاًبتتیصیِ ثب ػلَفِ ٍ غلات ثب ّن هتفبٍت هی

تیصیِ قسُ ثب غلات ًؿجت ثِ ایَاًبت تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ثیكتط زض 

ّبی ّبی هتبثَلیه ٍ ثیوبضیهؼطو ذغط ااتوبل اثتلا ثِ ًبٌّجبضی

عحبل یه اًسام ایوٌی اؾت . (Li et al., 2015)ػفًَی ّؿتٌس 

ّبی غصایی گًَبگَى، هتفبٍت وِ هوىي اؾت تحت ت ثیط ضغین

 . (Li et al., 2015)ػول وٌس 

ّبی ّبی ضًٍَیؿی زذیل زض تٌظین غىثِ هٌظَض قٌبؾبیی فبوتَض 

ػلَفِ ًؿجت  ثبفت قىوجِ ٍ عحبل گبٍّبی تیصیِ قسُ ثبزض هثثط 

-ثِ گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب زاًِ غلات، تجعیِ ٍ تحلیل پطٍهَتط غى

وبًغَض وِ ّ ّبی ثب ثیبى ظیبز ٍ هكبثِ زض ایي هطاال ثطضؾی قس.

ّبی زٍ هغبلؼِ زازُ یِ ٍ تحلیلتجع شوط قس ًتبی  ابنل اظ

RNA-seq  ِشوط قسُ زض زٍ ابلت هرتلف همبیؿِ ثبفت قىوج

ّبی ثؿیبضی زض ایي زٍ اًسام ثیبى ثب  ٍ عحبل، ًكبى زاز وِ غى

ّب زض ّط یه اظ زٍ ابلت هرتلف زض ًكبى زازًس. ًمف ایي غى

 ازاهِ ثحث قسُ اؾت.

ب پطزاذتِ قس، زض پػٍّف ابضط وِ ثِ ثطضؾی تٌظیوی ثیبى غًْ

( هؿیطّبی ظیؿتی قبهل Li et al., 2015ّوبًٌس پػٍّف )

اوؿیساؾیَى وبّكی، تٌظین تىثیط ؾلَلی، اًتمبل یَى، فطآیٌسّبی 

ثیَؾٌتعی ٍ فطآیٌسّبی توبیع ؾلَلی قٌبؾبیی ٍ هكتطن ثَزًس 

تٌظیوی ًیع تب اسٍزی ثبػث ثٌبثطایي هی تَاى گفت فطآیٌسّبی 

ایجبز هؿیطّبی هتبثَلیىی ٍ ظیؿتی هكتطن ثب ثیبى غًْب ذَاٌّس 

 قس.

ّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ زض ی گبٍزض ابلت همبیؿِ ثبفت قىوجِ

غى وِ  10زض ایي ابلت ّبی تیصیِ قسُ ثب زاًِ غلات، همبثل گبٍ

قتٌس. ثِ زاضی ثیبى ثیكتطی زازض ثرف ًتبی  شوط گطزیس ثغَض هؼٌی

زض تَؾؼِ ثبفت  گعاضـ قسُ اؾت وِ غى DSG1 ػٌَاى هثبل

زض هتبثَلیؿن  F2RL1ًمف غى  .(Li et al., 2015)ًمف زاضز 

لیپیس/ اؾیسچطة زض گبٍّبی قیطی گعاضـ قسُ اؾت 

(Ibeagha-Awemu et al., 2016) ّوچٌیي غى .

MPZL2َُْای قٌبؾبیی ، ثِ ػٌَاى یه ًكبًگط زض ثبفت چطثی ل

زض  SLC2A11غى . (Lillefosse et al., 2013)قسُ اؾت 

اًتمبل گلَوع ٍ ثغَض ولی زض هتبثَلیؿن وطثَّیسضات ًمف زاضز 

(Varma et al., 2010) . غىASIC1  زض هتبثَلیؿن لیپیس

(Vasile, Mernea et al. 2013)  ٍ غىSH3RF2  زض

. غى (Nolan et al., 2012)هتبثَلیؿن ولؿتطٍل هثثط اؾت 

CCL20  زض هتبثَلیؿن لیپیس(Duffau et al., 2009) غى ٍ .

AKR1C4  زض هتبثَلیؿن اؾتطٍئیس ایفبی ًمف هی وٌٌس

(Consortium, 2013)GSTA2 زض پطاوؿیساؾیَى  . ًمف غى

 ,.Yang et al)لیپیسّب ثِ ٍضَح ثطضؾی ٍ اثجبت قسُ اؾت 

زض گیلیىَلیع ٍ هتبثَلیؿن گلَتبهیي هثثط  CDH1غى . (2001

 .(Colombo et al., 2010)اؾت 

ّبی ثب ثطضؾی هغبلؼبت لجلی هكرم قسُ اؾت وِ فبوتَض

ثِ چٌس تَاى ثب تَجِ ثِ ػولىطزقبىضًٍَیؿی قٌبؾبیی قسُ ضا هی

ثٌسی وطز وِ ػجبضتٌس اظ: فبوتَضّبی ضًٍَیؿی وِ تمؿین زؾتِ

ای زض ثبفت قىوجِ گبٍ زض ابلت تیصیِ ثب ػلَفِ ًمف قٌبذتِ قسُ

غلات ثطای آًْب گعاضـ ًكسُ زض همبیؿِ ثب ابلت تیصیِ ثب زاًِ 

ثبقٌس.اؾت اهب ثِ ًحَی هطتجظ ثب ػولىطز قىوجِ هی

PLAG1 ًمف هْوی زض  هغبلؼبت ًكبى زازُ فبوتَض ضًٍَیؿی

 ,.Karim et al)وٌس ٍ ٍظى ثسى گبٍ ثبظی هیًطخ ضقس

 ,Van Dyck)زض جصة لیپیس  PLAG1. فبوتَض (2011

ّبی زض وٌتطل ههطف چطثی ٍ اؾیس CEBPEٍ فبوتَض  (2007
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ؾیگٌبل  c-jun. (Xu et al., 2015)چطة غیطاقجبع ًمف زاضز 

ٍ زض چبلی ٍ  (Xu et al., 2015)وٌس آثكبض اًؿَلیي ضا هْبض هی

. ًمف فبوتَض (Hotamisligil, 2005)زیبثت ًمف زاضز 

زض ّوئَؾتبظی گلَوع آقىبض قسُ اؾت  FOXP1ضًٍَیؿی 

(Zou et al., 2015) ثیبى فبوتَض ضًٍَیؿی .NFAT  زض توبیع

ّب زاضای اّویت ثَزُ ٍ ّوچٌیي پػٍّكْب ًكبى زازُ آزیپَؾیت

زض ّوَؾتبظی گلَوع ٍ اًؿَلیي هثثط اؾت  NFATاؾت وِ 

(Yang et al., 2006) . ًمفFOXA1  ٍ زض هتبثَلیؿن لیپیس

 Moya et)وبّف تجوغ لیپیس زض وجس ثؿیبض ابئع اّویت اؾت 

al., 2012) .CUTL1   زض هتبثَلیؿن آهیٌَاؾیسّب اثط زاضز

(Takahashi et al., 2015) . فبوتَضKLF4  تٌظین

، جصة Ikaros1ٍ  (Birsoy et al., 2008)آزیپَغًؿیع 

. ًمف (Loeper et al., 2008)وٌس ولؿتطٍل ضا تؼسیل هی

EVI1 اثجبت ّبی چطثی ؾفیس ثطضؾی ٍ زض وٌتطل توبیع اٍلیِ ؾَل

زض  TBX20. ًمف (Ishibashi et al., 2012)قسُ اؾت 

 ,.Liang et al)هتبثَلیؿن گلَوع هْن اضظیبثی قسُ اؾت 

 ,.Zheng et al)زض تٌظین تطقا اًؿَلیي  Nrf1ًمف  .(2010

گعاضـ  (Hirotsu et al., 2012)ٍ هتبثَلیؿن لیپیس  (2015

، ثهَضت هٌفی Nrf1قسُ اؾت. ّوچٌیي گعاضـ قسُ اؾت وِ 

ّب ّبی هتبثَلیعُ وٌٌسُ لیپیسٌّسُ ؾیؿتئیي/گلَتبهبت ٍ آًعینزاًتمبل

. ًمف فبوتَض (Tsujita et al., 2014)وٌس ضا تٌظین هی

 Carlson et)ّبی ؾطعبًی ولَى زض ؾلَل ETV3ضًٍَیؿی 

al., 2011) ًمف ،GATA1  زض ثبفت چطثی(Wu et al., 

زض چطذِ ؾلَلی ٍ تىثیط اثجبت قسُ  JARID1Bٍ ًمف  (2011

 . (Wu et al., 2008)اؾت 

فبوتَض ضًٍَیؿی گعاضـ قسُ زض ایي گطٍُ وِ ثِ ًَػی  16ثٌبثطایي

ّبی جسیس زض تٌظین ثبقٌس، ثِ ػٌَاى وبًسیسهطتجظ ثب قىوجِ هی

ی گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ًؿجت ثبفت قىوجِّبی هثثط زض غى

 قًَس.غلات هؼطفی هی ثِ گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب زاًِ

اثجبت قسُ زض قىوجِ ًیؿتٌس  ّبی ضًٍَیؿی وِ زاضای ًمففبوتَض

ّبی ٍ زض هطاال هكبثِ ًمكی ثطای آًْب گعاضـ ًكسُ اؾت. فبوتَض

 جسیس قبهل فبوتَض ضًٍَیؿی 14ضًٍَیؿی ایي گطٍُ قبهل 

FOXK2YY2 ،KRAB ،AREB6 ،ZNF35 ،CSRNP1 ، ،
CSRNP3AREB6 ، ،MOK-2، NKX3.2 ،KID3 ،

SPI1TAL1 ، ،SMARCA5  ٍDrosophila initiator 

motifs وِ زاضای ًمف اثجبت قسُ زض ثبفت قىوجِ گبٍ ثبقٌس هی

زض ابلت تیصیِ ثب ػلَفِ زض همبیؿِ ثب ابلت تیصیِ ثب زاًِ غلات 

ًیؿتٌس ٍ زض هطاال هكبثِ ًمكی ثطای آًْب گعاضـ ًكسُ اؾت اهب ثب 

ّبی ضًٍَیؿی شوط قسُ وِ ثِ عحبل تَجِ ثِ ًمف زیگط فبوتَض

  قًَس.وبًسیسّبی جسیس هؼطفی هی ثبقٌس، ثِ ػٌَاىهطتجظ هی

ّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ًؿجت ثِ زض ابلت همبیؿِ ثبفت عحبل گبٍ

غى وِ زض  10زض ایي ابلت ّبی تیصیِ قسُ ثب زاًِ غلات، گبٍ

زاضی ثیبى ثیكتطی زاقتٌس. ثِ ثرف ًتبی  شوط گطزیس ثغَض هؼٌی

ثبفت  ثب تَؾؼِ ؾبذتبض گعاضـ قسُ اؾت وِ غى CD9 ػٌَاى هثبل

ّبی التْبثی هطتجظ هی-لٌفی، ایوٌی ؾلَلی، هتبثَلیؿن لیپیس ٍ پبؾد

 . غى TMEM45B(Rocha‐Perugini et al., 2014)ثبقس 

. (Li et al., 2015)ااتوب   زض تٌظین ػولىطز عحبل ًمف زاضز 

زض فطآیٌس اًتمبل آّي ثب ت ثیط  SLC9A  ٍCHRNA3ّبی غى

ظایی ثبوتطی ٍ پبؾد ایوٌی هیعثبى ًمف زاضًس ضٍی ثیوبضی

(Baltes et al., 2001).  غى ًمفKCTD1  هطتجظ ثب

غى . (Li, Carrillo et al. 2015)ووپلىؽ وبًبل آّي اؾت 

HADH  زض تَؾؼِ ثبفت پیًَسی ٍ هتبثَلیؿن لیپیس(Covaleda 

et al., 2010) غى ،S100A8  زض ایوٌی زاذلی ٍ التْبة

(Nacken et al., 2003Gebhard et al., 2006; )  غى ٍ

LMO7 ّبی زض هطاال ثلَؽ ؾلَلB  هثثط اؾت(Lindvall, 

ای عحبل زض فطآیٌسّبی تَؾؼِ Notch4غى  .(2005

(Hoffman et al., 2006) غى  ٍ ًمفOVOL1  ٍ ِزض تَؾؼ

 Baltes et)ّبی ثبفت اپیتلیبل هْن اضظیبثی قسُ اؾت توبیع ؾلَل

al., 2001). 

ّبی ثب ثطضؾی هغبلؼبت لجلی هكرم قسُ اؾت وِ فبوتَض

ثِ چٌس تَاى ثب تَجِ ثِ ػولىطزقبىضًٍَیؿی قٌبؾبیی قسُ ضا هی

ثٌسی وطز وِ ػجبضتٌس اظ: فبوتَضّبی ضًٍَیؿی وِ تمؿین زؾتِ

ای زض ثبفت عحبل گبٍ زض ابلت تیصیِ قسُ ثب ًمف قٌبذتِ قسُ

ِ ثطای آًْب گعاضـ ًكسُ ػلَفِ زض همبیؿِ ثب ابلت تیصیِ ثب زاً
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 ثبقٌس.اؾت اهب ثِ ًحَی هطتجظ ثب عحبل هی

 Gu et)زض تٌظین ایوٌی ٍ التْبة  AREB6فبوتَض ضًٍَیؿی 

al., 2009) ٍ ًِمف زاقت FOXP1  یه فبوتَض ضًٍَیؿی

 ثبقسهی Bّبی لٌفَؾیت ی ؾلَلضطٍضی ثطای تٌظین تَؾؼِ

(Hu et al., 2006) .SWI/SNF (SMARCA5)  زض توبیع

 PLAG1ٍ فبوتَض ضًٍَیؿی (Xu et al., 2011)ّب هبوطٍفبغ

 ,.Pallasch et al)زض لَؾوی لٌفَؾیتی هعهي ًمف زاضًس

زض وٌتطل ؾیؿتن ایوٌی تغجیمی اًؿبى ٍ  KRABفبوتَض  .(2009

ّبی ضًٍَیؿی فبوتَضٍ  (Santoni de Sio, 2014)هَـ 

MZF1 گطّبی ؾیؿتن ایوٌی گعاضـ قسُ اًس ثِ ػٌَاى تٌظین

(Polouliakh et al., 2009).  فبوتَضFOXA1  ٍ زض توبیع

 Delgoffe and)هفیس ٍالغ قسُ اؾت Tّبی تٌظین ؾلَل

Vignali, 2014). 

ّبی ضًٍَیؿی وِ زاضای ًمف اثجبت قسُ زض عحبل ًیؿتٌس ٍ فبوتَض

ّبی كبثِ ًمف ثطای آًْب گعاضـ ًكسُ اؾت: فبوتَضزض هطاال ه

 MOK-2 ،SIX3 ّبی ضًٍَیؿیضًٍَیؿی ایي گطٍُ قبهل فبوتَض

 ٍZKSCAN3 وِ زاضای ًمف اثجبت قسُ زض ثبفت ثبقٌسهی

عحبل گبٍ زض ابلت تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ زض همبیؿِ ثب ابلت تیصیِ 

آًْب گعاضـ ثب زاًِ غلات ًیؿتٌس ٍ زض هطاال هكبثِ ًمكی ثطای 

ّبی ضًٍَیؿی شوط ًكسُ اؾت اهب ثب تَجِ ثِ ًمف زیگط فبوتَض

ثبقٌس، ثِ ػٌَاى وبًسیسّبی جسیس قسُ وِ ثِ عحبل هطتجظ هی

  قًَس.هؼطفی هی

 گیزی ملیًتیدِ   

فبوتَض ضًٍَیؿی وبًسیس جسیس  31ثغَض ولی زض هغبلؼِ ابضط 

فبوتَض  10ػولىطز قىوجِ ٍ ااتوبلی هثثط زض هطاال تٌظیوی 

ّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ٍ غلات ضًٍَیؿی زض عحبل زض گبٍ

ثب ثطضؾی ًتبی  زٍ ابلت هَضز ًظط ٍ ثطضؾی  گطزیس.قٌبؾبیی 

گطّب ّبی وبضوطزی ٍ ثب تَجِ ثِ ایٌىِ تٌظینًتبی  گطٍُ

ّبی شوط قسُ زاضای ًمف اثجبت قسُ )فبوتَضّبی ضًٍَیؿی( ٍ غى

ثبقٌس اهب تب وٌَى زض عحبل هی ٍ یب هطتجظ ثب زٍ ثبفت قىوجِ ٍ

ثبفت قىجِ ٍ عحبل گبٍّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ًؿجت ثب غلات 

ّبی ضًٍَیؿی شوط قسُ وبًسیس-اًس، ثٌبثطایي فبوتَضگعاضـ ًكسُ

ّبی هْن ٍ جسیسی ّؿتٌس وِ ااتوب   زاضای ًمف تٌظیوی زض 

ّبی تیصیِ قسُ ثب ػلَفِ ًؿجت ثِ ثبفت قىوجِ ٍ عحبل گبٍ

بی تیصیِ قسُ ثب غلات ثَزُ ٍ زاضای پتبًؿیل هٌبؾجی ثطای گبٍّ

  ثبقٌس.ثطضؾی ثیكتط زض ؾغا آظهبیكگبّی هی
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