
 
 

 

َای با بیان افتراقی در گاي اصیل سیستاوی ي  تحلیل تراوسکریپتًمیک ي ضىاسایی شن

 RNA-Seq َای گیری ازدادٌ َلطتایه با بُرٌ-َای سیستاوی آمیختٍ
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َای با بیان افتراقی در گاي اصیل سیستاوی ي  تحلیل تراوسکریپتًمیک ي ضىاسایی شن

 RNA-Seq َای ازدادٌ استفادٌَلطتایه با -َای سیستاوی آمیختٍ

 چکیذٌ

هغبلؼبت تطاًؿىطیپتَهیه اثعاضی تَاًوٌس ثطای قٌبؾبیی هؿیطّبی ظیؿتی ٍ ًكبًگطّبی غًتیىی هطتجظ ثب نفبت 

 لیگبٍ ان بىیه یافتطال بىیث یزاضا یّب غى ییپػٍّف، قٌبؾب يیّسف ا. ثِ ثیوبضی زض زام ّؿتٌسالتهبزی ٍ همبٍهت 

ّبی ذَى اظ زٍ گطٍُ )گبٍ ذبلم  . ًوًَِذَى ثَز پتَمیتطاًؿىط لیتحل لِیٍؾ ثِ يیآى ثب ّلكتب یّب رتِیٍ آه یؿتبًیؾ

هَضز تدعیِ ٍ تحلیل لطاض آٍضی ٍ  ّلكتبیي؛ ّط گطٍُ ثب زٍ تىطاض ثیَلَغیىی( خوغ-ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ ؾیؿتبًی

 لیقسًس. تحل یتطاظؾبظ ٍ ّن پطزاظـ فیپ Cufflinks یّب ثب اثعاضّب ّب، زازُ ذَاًف تیفیپؽ اظ وٌتطل و. گطفتٌس

 یبثیاضظ FDR < 0.05 بضیّب ثط اؾبؼ هؼ غى بىیاًدبم گطفت ٍ تفبٍت ث Cuffdiffافعاض  ثب اؾتفبزُ اظ ًطم یافتطال بىیث

 كیٍ آظهَى زل PANTHERزازُ  گبُیاظ پب عیّب ً غى یػولىطز یثٌس ٍ زؾتِ یؿتیظ یطّبیهؿ یغٌب یبثیاضظ یقس. ثطا

غى ثیي زٍ گطٍُ تفبٍت  194ّب ًكبى زاز وِ زض هدوَع  ثیبى افتطالی غى تحلیل .سیاؾتفبزُ گطز FDR حیثب تهح كطیف

ّبی  ّب زض هؿیطّبی هطتجظ ثب پبؾد ایوٌی، هتبثَلیؿن گًَِ ّب ثیبًگط ًمف آى هؼٌبزاضی زاضًس. تحلیل ػولىطزی ایي غى

 ٍ HBA) اًتمبل اوؿیػىّبی هطتجظ ثب  ّبی ؾلَلی ثَز. وبّف ثیبى غى ٍ اًتمبل ؾیگٌبل( ROS) پصیط اوؿیػى ٍاوٌف

HBB )ّبی ذبًَازُ ٍ افعایف ثیبى غى MHC (BOLA-DQB) ِّبی  ی ؾبظـ زٌّسُ ًكبىهوىي اؾت ّب،  زض آهیرت

 ٍ پبؾد ثِ اؾتطؼ( p21) ّبی چطذِ ؾلَلی . ّوچٌیي، تغییطات زض غىثبقس فیعیَلَغیىی ًبقی اظ تلالی زٍ ًػاز

(DDIT4 )ِّبی حبضط ثیبًگط آى اؾت وِ  بفظتی ؾلَلی ضا آقىبض ؾبذت. یبفتِّبی هح گطی ثط هىبًیؿن تأثیط آهیرت

تَاًس ضوي حفظ ثركی اظ هعایبی همبٍهت ًػاز ثَهی، ثِ ثْجَز نفبت تَلیسی  تلالی گبٍ ؾیؿتبًی ثب ًػاز ّلكتبیي هی

 هٌدط قَز.

 گطی، ثیبى افتطالی غى ، گبٍ ؾیؿتبًی، آهیرتRNA-Seqِتطاًؿىطیپتَم،  :َا کلیذياشٌ
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 ،یغیهمبٍهت هح یّب یػگیٍ حفظ ٍ ییوبضا فیهٌظَض افعا ثِ یذبضخ سیپطتَل یثب ًػازّب یثَه یًػازّب یگط رتِیآه

  يیتط اظ هْن یىی( Bos indicus) یؿتبًیگبٍ ؾ اؾت. یطیزام زض هٌبعك گطهؿ یىیهؤثط انلاح غًت یاظ ضاّجطزّب

زاضز، اهب اظ  ّب یوبضیٍ همبٍهت ثِ ث یغیهح یّب زض تحول تٌف ییثبلا ییتَاًب طاى،یقسُ زض ا قٌبذتِ یگَقت یًػازّب

 Moridi) زاضز یتدبض یاظ ًػازّب تط يییپب یاؾتبًساضز ػولىطز یپطٍضق یّب ؿتنیگَقت زض ؾ سیًظط ًطخ ضقس ٍ تَل

et al., 2019 .)ّبی اذیط، ثِ زلیل وبّف چطای آظاز ٍ خبیگعیٌی آى ثب تغصیِ وٌؿبًتطُ وِ اظ ًظط التهبزی  زض ؾبل

ثطای زاهساضاى همطٍى ثِ نطفِ ًیؿت، توبیل ثِ پطٍضـ ًػاز ذبلم ؾیؿتبًی وبّف یبفتِ ٍ گطایف ثِ تلالی آى ثب 

گطی  آهیرتِ (.Kamalzadeh et al., 2008) ًػازّبی ذبضخی پطتَلیس هبًٌس ّلكتبیي ٍ ؾیوٌتبل افعایف یبفتِ اؾت

ػٌَاى ضٍقی انلاحی ثطای افعایف تَلیس قیط ٍ گَقت  ٍیػُ زض هٌبعك گطهؿیطی ٍ قطایظ ًبهغلَة هحیغی ثِ ثِ

ثب (. Favero et al., 2019; Kebede et al., 2018) ّب وبضثطز زاضز ثسٍى وبّف چكوگیط همبٍهت ٍ ؾبظگبضی زام

ّبی فیعیَلَغیه اؾت وِ اغلت  ّب هؿتلعم ثجت ؾَاثك ػولىطزی ٍ قبذم یي ثطًبهِایي حبل، اضظیبثی زلیك ا

اظ  یطیگ ثب ثْطُ تَاًس یه یگط رتِیاظ آه یًبق طاتییتغ یضاؾتب، قٌبذت هَلىَل يیزض اثبقس.  ثط ٍ زقَاض هی ّعیٌِ

تطاًؿىطیپتَهیىؽ یىی اظ  (.Moridi et al., 2019) طزیلطاض گ یهَضز ثطضؾ هیپتَهیتطاًؿىط يیًَ یّب یفٌبٍض

عیف ٍ زض آهیعی  زض ؾغح هَلىَلی اؾتفبزُ قسُ اؾت. ایي ضٍـ ثِ عَض هَفمیت هْوی اؾت وِ ضٍیىطزّبی

 ییقٌبؾب یاضظقوٌس ثطا هیتىٌ هی پتَمیًؿىطاتط تحلیل (.Astuti et al, 2025ت )ثِ وبض گطفتِ قسُ اؾ ٍؾیؼی

  (.Nayan et al., 2022غى اؾت ) بىیث یثط اؾبؼ الگَّب یبتیح یّب وٌٌسُ نیّب ٍ تٌظ هَلىَل



 
 

 

هٌجؼی اضظقوٌس  ػٌَاىٍیػُ اعلاػبت تطاًؿىطیپتَهی، زض انلاح ًػاز زام ثِ  ّبی گؿتطزُ پؿبغًَهی، ثِ اؾتفبزُ اظ زازُ

)ثٌبءثبظی،  ثبقستَخْی ثط ثْجَز غًتیىی حیَاًبت اّلی زاقتِ  تَاًس تأثیط لبثل ّبی زلیك ٍ ثبویفیت اؾت وِ هی اظ زازُ

تَاًس  ّبی ثیبى غى هی ّب ثیي زٍ ًوًَِ، اًدبم تدعیِ ٍ تحلیل ّبی آى ّب یب ایعٍفطم ثب تؼییي تغییطات ثیبى غى(. 1396

ّبی ثیبى  تَاًٌس ثطای تدعیِ ٍ تحلیل هی RNA-Seqّبی  ّبی ثیبى قسُ هوىي قَز. زازُ ّب یب ایعٍفطم ثطای قٌبؾبیی غى

اهىبى  RNA-Seq هغبلؼبت تطاًؿىطیپتَهیه ثب اؾتفبزُ اظ فٌبٍضی .(1395ٍ ّوىبضاى،  پَض غى اؾتفبزُ قًَس )ؾلین

ّبی ثب ثیبى افتطالی ٍ هؿیطّبی ظیؿتی هطتجظ ثب نفبت تَلیسی، همبٍهت ثِ ثیوبضی ٍ ؾبظگبضی هحیغی  قٌبؾبیی غى

تَاًس هٌدط ثِ قٌبؾبیی  یبفتِ هی لیّب هیبى ًػازّبی ثَهی ٍ تلا ّبی هَخَز زض ثیبى غى وٌس. زضن تفبٍت ضا فطاّن هی

ثب ٍخَز هغبلؼبت هحسٍز ثط  تط گطزز. ّبی انلاح ًػازی زلیك ًكبًگطّبی ظیؿتی اضظقوٌس ٍ عطاحی ثطًبهِ

ٍ  یؿتبًیزض ًػاز ؾ RNA-Seq یّب زازُ ِیثط پب یتبوٌَى پػٍّف خبهؼ طاى،یا یثَه یگبٍّب پتَمیتطاًؿىط

غى زض ؾغح  بىیث یالگَ لیذلأ ضا ثب تحل يیپػٍّف زضنسز اؾت ا يیاًدبم ًكسُ اؾت. ا يیآى ثب ّلكتب یّب رتِیآه

 ثطعطف ؾبظز. پتَمیتطاًؿىط

ٍ  يّلكتبی–یؿتبًیؾ یّب رتِیٍ آه یؿتبًیؾ یگبٍّب یذًَ یّب ؾلَل یّب غى یافتطال بىیث یپػٍّف ثطضؾ يیّسف ا

ضٍز ًتبیح ایي پػٍّف ػلاٍُ ثط ضٍقي ؾبذتي  اًتظبض هی ثَز. سیٍ تَل یهؤثط ثط ؾبظگبض یسیول یّب غى ییقٌبؾب

ّبی ولیسی هؤثط ثط تَلیس ٍ ؾبظگبضی ضا قٌبؾبیی وطزُ ٍ هجٌبیی ثطای  ّبی ثیَلَغیىی هیبى زٍ گطٍُ، غى تفبٍت

 .گطی ّسفوٌس زض قطایظ اللیوی ایطاى فطاّن ؾبظز ّبی آهیرتِ عطاحی ثطًبهِ

 

 َا مًاد ي ريش

 َا آيری ومًوٍ جمع

 زضنس 50 – یؿتبًیزضنس ؾ 50ذًَگیطی اظ ؾیبّطي زهی ًػازّبی ذبلم ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ آى ثب ّلكتبیي )

 قسًس. یآٍض خوغ pooledنَضت  ّب ثِ هؿتمل ثَز ٍ ًوًَِ یىیَلَغیقبهل زٍ تىطاض ث وبضیّط ت( اًدبم قس. يّلكتبی

نَضت گطفت ّبیی اًتمبل یبفتٌس. لاظم ثِ شوط اؾت وِ ذًَگیطی اظ زام ضس اًؼمبزّبی حبٍی ذَى ثِ لَلِ ّبیًوًَِ

ٍ  ظاثل، ؾیؿتبى ظّه،وِ تحت قطایظ یىؿبى تغصیِ، هحیغی ٍ هسیطیتی ٍالغ زض هطوع انلاح ًػاز زام ظاثل )

 . ثلَچؿتبى، ایطاى( لطاض زاقتٌس

 

 RNA یابی تًالیي استخراج 



 
 

 

)ویتتبغى، ٍالٌؿتتیب، وبلیفطًیتتب، آهطیىتتب( ٍ هغتتبثك  Qiagenقتتطوت  RNAeasyثتتب اؾتتتفبزُ اظ ویتتت  RNAاؾتتترطاج 

 ّبی ؾبظًسُ اًدبم گطفت. زؾتَضالؼول

 Agilentقتطوت  ؾتبذت   Bioanalyzer( ثب اؾتتفبزُ اظ زؾتتگبُ   RIN)همساض  mRNAٍ ویفیت  RNAغلظت ول 

Technologies ویفیت ٍ ذلَل تؼییي قس .RNA  ( ثب اؾتفبزُ اظ ًتبًَزضاحNanoDrop ND-1000   .اضظیتبثی قتس )

–3/2ثتیي   A260/A230 ًؿتجت ٍ  9/1–1/2 يیثت  A260/A280ًؿجت  ،ng/µl 120–75قسُ  اؾترطاج RNAغلظت 

( Shenzhen, China) چیي BGIّب ثِ قطوت  یبثی، ًوًَِ ٍ تَالی cDNAًْبیت ثِ هٌظَض تَلیس وتبثربًِ  زض. ثَز 0/2

  اضؾبل قسًس.

 

 َا ريوًضتآيری  جمعکىترل کیفیت ي 

 یاًدبم قس. ثطا paired-end 150 bpنَضت  ثِ Illumina NextSeq 2000ثب اؾتفبزُ اظ پلتفطم  یبثی یتَال

ّبی  وٌتطل ویفیت زازُ. سیاؾتفبزُ گطز Bos taurus ARS-UCD1.2ّب اظ غًَم هطخغ  ذَاًف یتطاظؾبظ ّن

 Cufflinksافعاض  اظ ًطم .(Andrews, 2010) اًدبم قس FastQC v0.12.1افعاض ثب اؾتفبزُ اظ ًطم قسُ یبثی تَالی

v2.2.1 لغؼبت زض ّط "ػٌَاى  ّب ثِ ّب اؾتفبزُ قس. فطاٍاًی ضًٍَقت آٍضی ضًٍَقت فطو ثطای خوغ ثب تٌظیوبت پیف

ّب زض  گعاضـ قس. ؾپؽ، ایي زازُ Cufflinksتَؾظ  "یبثی قسُ ویلَ ثبظ ضًٍَقت زض ّط هیلیَى لغؼِ تَالی

Cuffdiff v2.2.1.0 ِػٌَاى ؾغح ثیبى ًطهبل ث ( قسُ، هَضز اؾتفبزُ لطاض گطفتTrapnell et al., 2010.)  

اًدبم قس.  Trimmomatic v0.33  (Bolger et al. 2014)افعاض ّب ثب اؾتفبزُ اظ ًطم زض ایي هغبلؼِ ٍیطایف ذَاًف

وبض  فْطؾت آزاپتَضّبی ثِثبقس.  ویفیت هی ّبی ثی ایي هطحلِ قبهل حصف آزاپتَضّب ٍ حصف یب ٍیطایف ذَاًف

ّبی هَضز ًیبظ ٍ ثب تَخِ ثِ زؾتگبُ هَضز اؾتفبزُ ثطای تَالی یبثی  وتبثربًِیبثی ٍ تكىیل  ضفتِ زض ٌّگبم اًدبم تَالی

، ILLUMINACLIP:2:30:10پبضاهتطّبی هَضز اؾتفبزُ قبهل  قسًس.  فطو زض ثطًبهِ لطاض زازُ نَضت پیف ثِ

LEADING:3 ،TRAILING:3 ،SLIDINGWINDOW:4:20 ٍ MINLEN:50 .ًتیدِ ایدبز زٍ فبیل  ثَزًس

ّبی ضفت ٍ  ّبی حبٍی ذَاًف ذطٍخی فكطزُ )خفت قسُ یب ٍیطایف قسُ ٍ خفت ًكسُ( ثطای ّط یه اظ فبیل

زؾتی ثؼسی هَضز اؾتفبزُ لطاض گطفت ٍ فبیل حبٍی  ّبی پبییي ثطگكتی اؾت وِ فبیل ٍیطایف قسُ ثطای تدعیِ

 ویفیت ٍ خفت ًكسُ حصف قسًس. یبی ثّ ذَاًف



 
 

 

اًدبم قس. ایي  2.1.1v TopHatافعاض  ّبی وَتبُ ثط ضٍی غًَم هطخغ ثب اؾتفبزُ اظ ًطم ضزیفی ذَاًف ّنّوچٌیي 

 ,Langmead and Salzberg) گیطز وٌٌسُ ثْطُ هی ضزیف ػٌَاى اثعاض ّن ثِ 2Bowtieفطو اظ  عَض پیف افعاض ثِ ًطم

2012.) 

 

 (DEG) 1دارای بیان افتراقیَای  ضىاسایی شن

ّبی هتفبٍت  ّب ٍ ضًٍَقت ثطای قٌبؾبیی غى R  ٍCuffdiff v2.2.1.0اظ ًطم افعاض ّب،  آٍضی ضًٍَقت پؽ اظ خوغ

 FPKM طیهمبز ،یافتطال بىیث لیتحل یثطا. آهیرتِ هَضز اؾتفبزُ لطاض گطفت ؾیؿتبًی ٍ ثیبى قسُ ثیي گبٍّبی

تهحیح قسُ ًطخ وكف ًبزضؾت( ووتط  P)همبزیط  qگط همساض اٍاضز قس.  Cuffdiffثِ  Cufflinksتَؾظ  سقسُیتَل

ّبی زاضای  تط هبّیت ثیَلَغیىی غى ثطای ثطضؾی زلیكزاض زض ًظط گطفتِ قس.  ّب هؼٌی ثَز، تفبٍت زض ثیبى غى 05/0اظ 

 اؾتفبزُ قس. اثتسا PANTHER (http://www.pantherdb.org)ی  ّب اظ پبیگبُ زازُ غىقٌبؾی  ّؿتیثیبى هتفبٍت ٍ 

 Gene ی ّب ثط اؾبؼ ؾبهبًِ ثٌسی ػولىطزی آى ّبی هَضز ًظط ثِ ایي پبیگبُ زازُ ٍاضز قس ٍ زؾتِ اؾبهی غى

Ontology ًدبم گطفت. ؾپؽ آظهَى غٌبی ػولىطزیا (enrichment analysis )اًدبم قس ّبیی  یی زؾتِثطای قٌبؾب

ٍ  2زاضی ثیكتط حضَض زاقتٌس. ایي آظهَى ثب اؾتفبزُ اظ ضٍـ آظهَى زلیك فیكط وِ ًؿجت ثِ اًتظبض آهبضی ثِ عَض هؼٌی

FDR) ثب اػوبل تهحیح ًطخ وكف ذغب
 نَضت گطفت تب اظ ًتبیح وبشة خلَگیطی قَز. زض ًْبیت، انغلاحبت( 3

هؼطفی قسًس ٍ ثطای تفؿیط  5قسُ حس آؾتبًِ ثَزًس، ثِ ػٌَاى انغلاحبت غٌیووتط اظ  p وِ زاضای همساض 4ػولىطزی

 . ّب هَضز اؾتفبزُ لطاض گطفتٌس ثیَلَغیىی زازُ

 

 بحثي  وتایج

 َا سىجص کیفیت دادٌ

  (.2ٍ  1 یّب )قىل ثبقس ضٍ هیّبی پیفّبی ثسؾت آهسُ ثیبًگط ویفیت اًفطازی ًَولئَتیسی ذَاًف زازُ

                                                           
1
 Differentially Expressed Genes 

2
 Fisher's Exact Test 

3
 False Discovery Rate 

4
 Functional Terms 

5
 Enriched Terms 

http://www.pantherdb.org/


 
 

 

 
ثطای ًػاز  ضٍپیف ّبی گبًِ ؾٌدف ویفیت ٍ آظهَى ویفیت اًفطازی ًَولئَتیسّبی ذَاًف زُّبی  ًتبیح آظهَىذلانِ  :1-ضکل 

 ؾیؿتبًیذبلم 

 
ضٍ ثطای آهیرتِ  پیف ّبی گبًِ ؾٌدف ویفیت ٍ آظهَى ویفیت اًفطازی ًَولئَتیسّبی ذَاًف زُّبی  ذلانِ ًتبیح آظهَى :2ضکل 

 ّلكتبیي-ؾیؿتبًی

 

َاٌتجسیٍ ي تحلیل دادوتایج حاصل از   

تحلیل تطًؿىطیپتَم ذَى ضٍیىطزی غیطتْبخوی ثطای ثطضؾی الگَّبی ثیبى غى ٍ قٌبؾبیی ًكبًگطّبی ظیؿتی هطتجظ 

تَاًس ثِ ػٌَاى  قسُ اظ ذَى وبهل هی اؾترطاج RNA زٌّس وِ وٌس. قَاّس پػٍّكی ًكبى هی ثب ؾلاهت فطاّن هی



 
 

 

ای وِ زض ثطذی هَاضز  گًَِ هطتجظ ثب ؾلاهت هتبثَلیىی ٍ تغصیِ اؾتفبزُ قَز، ثِهٌجؼی اظ ًكبًگطّبی ظیؿتی ثیبى غًی 

 (.Petrov et al., 2016ّب لبثل همبیؿِ اؾت ) ثب ثیبى غى زض ؾبیط ثبفت

-یبثی زض ّط زٍ گطٍُ ًػازی ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ ؾیؿتبًی ًتبیح هطثَط ثِ وٌتطل ویفیت ًكبى زازًس وِ ویفیت تَالی

ّب ًَؾبًبتی  (. اگطچِ زض اثتسای ذَاًف2ٍ  1ّبی ّب زض ؾغح ثبلایی لطاض زاضز )قىل كتط عَل ذَاًفّلكتبیي زض ثی

ثِ ثؼس ثبثت ٍ زض هحسٍزُ لبثل لجَل ثبلی هبًس. ثب ایي ٍخَز،  10زض ویفیت هكبّسُ قس، اهب ثِ عَض ولی ویفیت اظ ثبظ 

قَز وِ ایي پسیسُ زض ّط زٍ گطٍُ تیوبض ثِ  كبّسُ هی(، افت ًؿجی زض ویفیت ه130ّب )پؽ اظ ثبظ  زض اًتْبی ذَاًف

ّبی فٌی زض فطآیٌس  تَاًس ًبقی اظ هحسٍزیت ّب هی عَض هكبثِ زیسُ قس. ایي وبّف ویفیت زض اًتْبی ذَاًف

 .یبثی ثبقس تَالی

زضنس ٍ زض ًػاز  54ّلكتبیي -ّب ًكبى زاز وِ هیبًگیي ایي قبذم زض آهیرتِ ؾیؿتبًی ذَاًف GC اضظیبثی هحتَای

  DNA زض تَالی (C) ٍ ؾیتَظیي (G) وِ ثِ زضنس ثبظّبی گَاًیي GC زضنس اؾت. هحتَای 44ذبلم ؾیؿتبًی 

تَاًس تحت تأثیط ػَاهل هرتلفی اظ خولِ گًَِ،  ّبی هْن تطویجبت غًَهی اؾت وِ هی اقبضُ زاضز، یىی اظ قبذم

ّبی  تَاًس ثِ ػٌَاى یىی اظ ػَاهل ظیطثٌبیی زض تفبٍت هی GC یًػاز ٍ ًبحیِ غًَهی لطاض گیطز. ایي تفبٍت زض هحتَا

ّب ٍ الگَّبی ثیبى  تَاًس ثط ؾبذتبض وطٍهبتیي، چگبلی غى هی GC هحتَای .تطاًؿىطیپتَهی ثیي ایي زٍ ًػاز ػول وٌس

غى ثبلاتط ٍ ثبلا هؼوَلاً زاضای چگبلی  GC اًس وِ ًَاحی ثب هحتَای غى تأثیط هؿتمین ثگصاضز. هغبلؼبت ًكبى زازُ

(. ثٌبثطایي، تفبٍت هكبّسُ قسُ Rao et al., 2013; Barahimipour et al., 2015فؼبلیت ضًٍَیؿی ثیكتطی ّؿتٌس )

ّبی هَلىَلی هطتجظ ثب  تَاًس یىی اظ هىبًیؿن ّلكتبیي هی-ثیي ًػاز ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ ؾیؿتبًی GCزض هحتَای 

ّبی  تَاًٌس ًبقی اظ فطآیٌسّبی تىبهلی ٍ ؾبظگبضی ّب هی قس. ایي تفبٍتّبی تطاًؿىطیپتَهی ثیي ایي زٍ ًػاز ثب تفبٍت

ّبی فٌَتیپی  تَاًس ثركی اظ پبیِ غًتیىی تفبٍت اًس ٍ هی هحیغی ثبقٌس وِ زض عَل ظهبى زض ًػاز ؾیؿتبًی قىل گطفتِ

  هكبّسُ قسُ ثیي ایي ًػازّب ضا تكىیل زّس.

آهیرتِ  ٍ ؾیؿتبًییبثی زض ّط زٍ گطٍُ ًػازی  ًس وِ ویفیت تَالیّب ًكبى زاز ًتبیح هطثَط ثِ وٌتطل ویفیت زازُ

ّب  (. اگطچِ زض اثتسای ذَاًف2ٍ  1ّبی  ّب زض ؾغح ثبلایی لطاض زاضز )قىل زض ثیكتط عَل ذَاًف ّلكتبیي-یؾیؿتبً

ّب پبیساض ٍ زض هحسٍزُ لبثل لجَل ثبلی هبًس. ثب  ثِ ثؼس ویفیت ذَاًف 10ًَؾبًبتی زض ویفیت هكبّسُ قس، اهب اظ ثبظ 

عَض  فیت هكبّسُ گطزیس وِ زض ّط زٍ گطٍُ ثِ( افت ًؿجی زض وی130ّب )پؽ اظ ثبظ  ایي ٍخَز، زض اًتْبی ذَاًف

 .یبثی ثبقس ّبی فٌی فطآیٌس تَالی تَاًس ًبقی اظ هحسٍزیت ّب هی هكبثِ زیسُ قس. ایي وبّف ویفیت زض اًتْبی ذَاًف

 

 َا ريی شوًم مرجع یابی خًاوصَمردیفی ي مکان



 
 

 

 رتِیٍ آه یؿتبًیؾ یذَى گبٍّب یّب زض ًوًَِ RNA-Seq یبثی یتَال یّب ( ٍ آهبض ذَاًفQC) تیفیوٌتطل و حیًتب

ضٍ وِ پؽ اظ ٍیطایف  ذَاًف پؽ 66,016,292ضٍ ٍ  ذَاًف پیف 55,134,884اظ هدوَع آهسُ اؾت.  1زض خسٍل 

عَض زلیك ثط ضٍی  ّب ثِ زضنس اظ ذَاًف 15/73زضنس ٍ  6/74زؾت آهس، ثِ تطتیت  ّبی ًػاز ذبلم ؾیؿتبًی ثِ ًوًَِ

ّب زاضای ّوطزیفی چٌسگبًِ ثَزًس ٍ ثب  یبثی قسًس. ػلاٍُ ثط ایي، ثیف اظ پٌح زضنس اظ ول ذَاًف غًَم هطخغ هىبى

ّب ثِ عَض ّوعهبى ثب ثیف اظ یه هىبى غًَهی  یي ذَاًفچٌسیي ًبحیِ هرتلف اظ غًَم ّوطاؾتب قسًس. ثِ ثیبى زیگط، ا

 20ّعاض ذَاًف قٌبؾبیی قس وِ ّط یه ثب ثیف اظ  21ّبی چٌسهىبًی، ثیف اظ  تغبثك زاقتٌس. زض هیبى ایي ذَاًف

 60,198,598ّلكتبیي، پؽ اظ ٍیطایف -ّبی آهیرتِ ؾیؿتبًی  زض ًوًًَِبحیِ هرتلف غًَهی ّوطزیف قسُ ثَزًس. 

ّب ثِ عَض زلیك  زضنس اظ ذَاًف 50/77زضنس ٍ  45/76ضٍ، ثِ تطتیت  ذَاًف پؽ 77,935,368ضٍ ٍ  فذَاًف پی

ّب ثب چٌسیي هَلؼیت غًَهی  یبثی قسًس. زض ایي ًوًَِ ّب، ثیف اظ قف زضنس اظ ذَاًف ثط ضٍی غًَم هطخغ هىبى

ّعاض ذَاًف  22ی چٌسهىبًی، ثیف اظ ّب اًغجبق ًكبى زازًس ٍ زاضای ّوطزیفی چٌسگبًِ ثَزًس. اظ هیبى ایي ذَاًف

تَاًس  ایي هیعاى اظ ّوطزیفی چٌسگبًِ هی .هَلؼیت هرتلف زض غًَم ّوطزیف گطزیسًس 20قٌبؾبیی قس وِ ثب ثیف اظ 

هَضز اقبضُ ّوطزیفی چٌسگبًِ  .ّبی تَالی زض غًَم هَضز هغبلؼِ ثبقس ی ٍخَز ًَاحی تىطاضی یب قجبّت زٌّسُ ًكبى

ّبی غًی ثب قجبّت تَالی ثبلا ٍ ػٌبنط تىطاضقًَسُ ؾبذتبضی هبًٌس  َاحی تىطاضی غًَهی، ذبًَازًُ هطثَط ثِاًس تَ هی

LINE ،SINE ٍ LTR ( زض غًَم گبٍ ثبقسAdelson et al., 2009ُثِ عَض ذبل، ذبًَاز .) ّبی  ّبیی ًظیط غى

ّبی  زاضای ًؿرِ  zinc finger حبٍی ّبی پطٍتئیيّبی وطاتیي ٍ  ، غى6ّبی گیطًسُ ثَیبیی (، غىrRNAضیجَظٍهی )

 ,.Elsik et al) قًَس ّب هی ضزیفی ّبی هكبثِ زض ًمبط هرتلف غًَم ّؿتٌس وِ هَخت ایدبز ایي ّن هتؼسز ٍ تَالی

2009; Zimin et al., 2009 .) ّوچٌیي، ثطذی اظ ایي ًَاحی تىطاضی هوىي اؾت قبهلRNA ُّبی غیطوسوٌٌس

 قًَس تلیبل ثیبى هی ّبی ایوٌی، تَلیسهثلی ٍ اپی ّبی ذبنی اظ ثسى هبًٌس ثبفت ثبفتثبقٌس وِ زض ( lncRNAs) ثلٌس

(Statello et al., 2021). 

 ی ویفیت هغلَة زٌّسُ ّب ثط ضٍی غًَم هطخغ ًكبى یبثی ذَاًف ثِ عَض ولی، ًتبیح حبنل اظ ّوطزیفی ٍ هىبى

گطٍُ )ًػاز ذبلم  زٍیبثی یىتب زض ّط  زضنس ثبلای هىبى .ّبی هَضز هغبلؼِ ثَز زض ًوًَِ RNA-Seq ّبی زازُ

ؾبظی وتبثربًِ ٍ اًدبم  آهبزُ ،RNA ( حبوی اظ ویفیت ذَة اؾترطاجّلكتبیي-ٍ آهیرتِ ؾیؿتبًی ؾیؿتبًی

ّب زاضای ّوطزیفی چٌسگبًِ ثَزًس، ایي هیعاى زض  ّب ثركی اظ ذَاًف یبثی اؾت. اگطچِ زض توبهی ًوًَِ تَالی

قسُ،  ی هكبّسُ ّوطزیفی چٌسگبًِ .(Conesa et al., 2016) ل لجَل ثطای هغبلؼبت غًَهی لطاض زاقتی لبث هحسٍزُ

تَاًس ًبقی اظ ٍخَز ًَاحی تىطاضی،  اًس، هی هَلؼیت غًَهی اًغجبق یبفتِ 20ّبیی وِ ثب ثیف اظ  ثِ ٍیػُ زض ذَاًف

  ّبی ثب قجبّت ظیبز زض غًَم ثبقس. ّبی ّوَلَي یب ثرف تَالی

                                                           
6
 olfactory receptors 



 
 

 

 ؾیؿتبًی گبٍّبی ذَى ّبی ًوًَِ زض Seq-RNA یبثی تَالی ّبی ذَاًف آهبض ٍ( QC) ویفیت وٌتطل ًتبیح -1خسٍل 

 آهیرتِ ٍ

 گطٍُ

 ول تؼساز

ذبم  ّبی ذَاًف

 ضٍ( ضٍ + پؽ )پیف

 پؽ ّب ذَاًف تؼساز

ضٍ +  ٍیطایف )پیف اظ

 ضٍ(  پؽ

 زضنس

 حصف

 آزاپتَض

 حصف زضنس

 ّبی ذَاًف

 ویفیت ون

 تؼساز

 ّبی ذَاًف

 قسُ حصف

 زضنس
30Q 

 زضنس
GC 

 33 3/82 7737713 9/2 9/4 212242265 218889421 ؾیؿتبًی

-ؾیؿتبًی

 ّلكتبیي
238781482 227222855 4/3 4/2 22755923 1/81 43 

 

 

 َای دارای بیان افتراقی بیه وصادَای مًرد مطالعٍ شن

 Multidimensional ًوَزاضثط اؾبؼ ضا  ّلكتبیي-ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ ّبی ؾیؿتبًی توبیع غًتیىی ثیي ًػاز  3قىل 

Scaling (MDS .ًكبى هی زّس )قَز، فبنلِ لبثل تَخْی ثیي ًمبط زٍ گطٍُ  عَض وِ زض ًوَزاض هكبّسُ هی ّوبى

زض هدوَع، . زٍ ًػاز اؾتّب زض ثیي ایي  زاض زض ثیبى غى ّبی غًتیىی ٍ تغییطات هؼٌی زٌّسُ تفبٍت ٍخَز زاضز وِ ًكبى

ّبی آى ثب ًػازّبی ّلكتبیي قٌبؾبیی قس. خسٍل  زاض ثیي ًػاز ذبلم ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ غى ثب ثیبى هتفبٍت هؼٌی 194

ایي  .هی ثبقسّبی آى ثب ًػازّبی ّلكتبیي  غى ثب ثیكتطیي تفبٍت ثیبى ثیي ًػاز ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ 20ًبم حبٍی  2

ّبی ًػاز ّلكتبیي ثِ گبٍّبی ؾیؿتبًی هَخت تغییط زض الگَّبی ثیبى غًی قسُ  ِ ٍضٍز غىّب ثیبًگط آى اؾت و تفبٍت

 تَاًس ثط فطآیٌسّبی ظیؿتی هرتلفی تأثیطگصاض ثبقس. ٍ هی



 
 

 

 
 ّلكتبیي-ّبی غًتیىی ًػاز ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ ؾیؿتبًی تفبٍت MDS تدعیِ ٍ تحلیل :3ضکل 

 ّبی آى ثب ًػاز ّلكتبیي ذبلم ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ ّبی زاضای ثیبى افتطالی ثیي گبٍ غى -2خسٍل 

 تهحیح قسُ pهمساض  هىبى غى غى
 fold)لگبضیتن تغییط ثیبى غى 

change) 

HBA 25: 216496-217264 3.21E-22 -6.72 

HBB 15: 48362354-48363996 8.62E-14 -4.58 

CRYGS 1: 80690735-80696503 6.10E-10 -3.73 

ALAS2 X: 92485200-92512358 1.79E-08 -2.93 

PHLDA1 5: 5573898-5575874 1.87E-05 -2.91 

SNAI1 13: 78036445-78042572 6.06E-05 -2.86 

MTCL1 24: 41135600-41249107 4.90E-06 -2.83 

HES1 1: 73362774-73365254 2.10E-06 -2.56 

IFITM10 29: 49726614-49736576 6.06E-05 -2.50 

RGS1 16: 12697340-12701441 8.17E-05 -2.25 

CXCR4 2: 61250149-61253862 6.97E-10 -2.22 

NR4A1 5: 27822914-27839673 8.17E-05 -2.13 

DDIT4 28: 28323892-28325923 4.44E-06 -2.09 

COL11A2 23: 7349362-7378844 1.87E-05 -1.87 

p21 23: 10573389-10590591 5.66E-05 -1.79 

PTGR1 8: 100963668-100994111 3.23E-05 1.94 



 
 

 

 

 ضىاسی ي مسیر شن َستیسازی  آوالیس غىی

ّبی آى ثب  ّبی هتفبٍت ثیبى قسُ ثیي ًػاز ذبلم ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ ؾبظی ّؿتی قٌبؾی غى ًتبیح آًبلیع غٌی 3خسٍل 

ّبی آى ثب ّلكتبیي  قسُ ضا ثیي ًػاز ذبلم ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ هؿیط غٌی 11زّس. ًتبیح ایي آًبلیع  ّلكتبیي ضا ًكبى هی

  (.FDR p < 0.05) ًكبى زاز

ّبی هتفبٍت ثیبى قسُ ثیي زٍ ًػاز ذبلم ؾیؿتبًی ٍ ؾیؿتبًی  قٌبؾی ٍ هؿیط غى ّؿتیؾبظی  ًتبیح آًبلیع غٌی -3خسٍل 

 ّلكتبیي× 

 تهحیح قسُ Pهمساض  غى هؿیط
Reactive oxygen species metabolic 

process (GO:0072593) 

 ػىیفؼبل اوؿ یّب هطتجظ ثب گًَِ یىیهتبثَل یٌسّبیفطآ
HBA, HBB, DDIT4, p21 0.002 

Positive regulation of lymphocyte 

activation (GO:0051251) 

 ّب تیلٌفَؾ یؾبظ هثجت فؼبل نیتٌظ

HES1, p21, BOLA-DQB, BOLA-

DQA5 
0.006 

Positive regulation of leukocyte 

activation (GO:0002696) 

 ّب تیلىَؾ یؾبظ هثجت فؼبل نیتٌظ

HES1, p21, BOLA-DQB, BOLA-

DQA5 
0.009 

Positive regulation of cell activation 

(GO:0050867) 

 یؾلَل یؾبظ هثجت فؼبل نیتٌظ

HES1, p21, BOLA-DQB, BOLA-

DQA5 
0.011 

Intrinsic apoptotic signaling pathway in 

response to DNA damage 

(GO:0008630) 

 تیزض پبؾد ثِ آؾ یآپَپتَظ زضًٍ یزّ گٌبلیؾ طیهؿ

DNA 

DDIT4, p21, SNAI1 0.013 

Response to stimulus (GO:0050896) 

 پبؾد ثِ هحطن

HBA, HBB, CXCR4, ALAS2, 

HES1, DDIT4, p21, SNAI1, 

NR4A1, RGS1, BOLA-DQB, 

PPP1R1B, BOLA-DQA5 

0.014 

Positive regulation of multicellular 

organismal process (GO:0051240) 

CXCR4, HES1, p21, SNAI1, 

BOLA-DQB, BOLA-DQA5 
0.024 

TNFRSF10D - 4.99E-06 2.01 

BOLA-DQA5 23: 25631958-25643878 5.02E-23 3.49 

PPP1R1B 19: 40006493-40015037 1.78E-27 3.91 

BOLA-DQB 23: 25607507-25620857 2.13E-39 8.03 



 
 

 

 یهَخَزات چٌسؾلَل یٌسّبیهثجت فطآ نیتٌظ

Response to abiotic stimulus 

(GO:0009628) 

 یؿتیطظیغ یّب پبؾد ثِ هحطن

CXCR4, ALAS2, DDIT4, p21, 

PPP1R1B 
0.027 

Signal transduction by p53 class 

mediator (GO:0072331) 

 p53 ولاؼ یّب یبًدیٍاؾغِ ه ثِ گٌبلیاًتمبل ؾ
DDIT4, p21, SNAI1 0.029 

Oxygen transport (GO:0015671) 

 HBA, HBB 0.031 ػىیاًتمبل اوؿ

Regulation of lymphocyte activation 

(GO:0051249) 

 ّب تیلٌفَؾ یؾبظ فؼبل نیتٌظ

HES1, p21, BOLA-DQB, BOLA-

DQA5 
0.040 

 

زاضی زض ؾغح ثیبى ًكبى  ّب تغییط هؼٌی ّب ًكبى زاز وِ تؼسازی اظ غى زض ایي هغبلؼِ ًتبیح تحلیل ثیبى افتطالی غى

ّبی ثب ثیبى  زض تحلیل هؿیطّبی ظیؿتی، غى زٌّس وِ ّط یه زض فطآیٌسّبی فیعیَلَغیىی هرتلف ًمف زاضًس. هی

، BOLA-DQB ،HBAّب، چْبض غى  ىایي غزض هیبى ثَزًس. زاض زضگیط  عَض هؼٌی ثِ هؿیط ثیَلَغیىی 11افتطالی زض 

HBB ٍPPP1R1B ثیكتطیي تفبٍت ثیبى ضا ثیي زٍ گطٍُ ًكبى زازًس. 

ّب زض اضائِ  اؾت. ایي هَلىَل II ولاؼ MHC وٌس وِ ثركی اظ هَلىَل پطٍتئیٌی ضا وس هی BOLA-DQB غى

CD4ایوٌیّبی  ّب ثِ ؾلَل ّبی پبتَغى قسُ اظ پطٍتئیي پپتیسّبی هكتك
+
  T  ًمف زاضًس ٍ اظ ایي عطیك پبؾد ایوٌی

 BOLA-DQB  ٍBOLA-DQA5ّبی  افعایف ثیبى غى(. Takeshima and Aida, 2006) ؾبظًس ضا فؼبل هی اوتؿبثی

ّب  ای اظ ظطفیت ایوٌی ثبلاتط زض ایي زام تَاًس ًكبًِ اؾت، وِ هی اوتؿبثیّب ثیبًگط تمَیت هؿیطّبی ایوٌی  زض آهیرتِ

تَاًٌس  ّب هی ّبی ثب فكبض ػفًَی ثبلا ایدبز وٌس ٍ ایي غى چٌیي تغییطی هوىي اؾت هعیتی ثطای ظیؿت زض هحیظ ثبقس.

 .ّبی انلاحی هَضز اؾتفبزُ لطاض گیطًس ثِ ػٌَاى ًكبًگطّبی غًتیىی زض ثطًبهِ

ّوَگلَثیي ضا تطتیت ظیطٍاحسّبی آلفب ٍ ثتبی  وِ ثِهكبّسُ قس  HBA ٍ HBB ّبی وبّف ثیبى غىزض همبثل، 

(. Aldakeel et al., 2020) ّب زاضًس ّب ثِ ثبفت ّب ًمف ولیسی زض اًتمبل اوؿیػى اظ ضیِ وٌٌس. ایي غى ضهعگصاضی هی

ٍیػُ  تَاًس ظطفیت حول اوؿیػى ضا هحسٍز وٌس ٍ زض ًتیدِ، وبضایی فیعیَلَغیىی حیَاى ضا، ثِ ّب هی وبّف ثیبى آى

ثب تَخِ ثِ اللین گطم ٍ ذكه هٌغمِ (. Taiwo et al., 2022) یػى، وبّف زّسزض قطایظ تٌف گطهبیی یب ووجَز اوؿ

ّب ثب هحیظ ثَهی ثبقس. ثب ایي حبل، ثبیس تَخِ زاقت وِ  تَاًس ثیبًگط وبّف تغبثك آهیرتِ ؾیؿتبى، ایي هَضَع هی

ّبی پطٍتئیٌی  فاؾت ٍ لعٍهبً ثب ؾغح پطٍتئیي ّوجؿتگی وبهل ًساضز؛ لصا ؾٌد mRNA ًتبیح حبضط ثط اؾبؼ ؾغح

 .تىویلی ضطٍضی اؾت



 
 

 

قَز، زض  ًیع قٌبذتِ هی DARPP-32ّب افعایف ثیبى ًكبى زاز. ایي غى وِ ثب ًبم  ًیع زض آهیرتِ PPP1R1Bغى 

ًمف زاضز ٍ اظ ایي عطیك فطآیٌسّبی ( PP1) 1زّی ؾلَلی اظ خولِ هْبض آًعین پطٍتئیي فؿفبتبظ  هؿیطّبی ؾیگٌبل

 زّس ؾلَلی، توبیع، هتبثَلیؿن ٍ تٌظین اًمجبو ػضلاًی ضا تحت تأثیط لطاض هیتٌظیوی هتؼسزی هبًٌس ضقس 

(Casamayor and Arino, 2020 .)ّطچٌس PPP1R1B قَز، هغبلؼبت ًكبى  ّبی ػهجی ثیبى هی ػوستبً زض ثبفت

س ٍ هوىي اؾت قًَ ّبی ایوٌی ًیع ثیبى هی ّبی غیطًَضًٍی اظ خولِ ؾلَل ّبی آى زض ؾلَل اًس وِ ثطذی ایعٍفطم زازُ

اظ ایي ضٍ، (. Svenningsson et al., 2004) ذَى ًمف زاقتِ ثبقٌسؾلَلْبی زّی زض زض تٌظین هؿیطّبی ؾیگٌبل

افعایف ثیبى آى زض ذَى هوىي اؾت ثبظتبثی اظ تٌظین هتمبعغ هؿیطّبی هتبثَلیىی ٍ فیعیَلَغیىی هطتجظ ثب ضقس ٍ 

 .ػولىطز ػضلاًی ثبقس

زاضی ضا ًكبى  ثیكتطیي هؼٌی پصیط ّبی اوؿیػى ٍاوٌف فطآیٌس هتبثَلیه گًَِهؿیط  زض تحلیل هؿیطّبی ظیؿتی،

قًَس ٍ  ٍیػُ زض هیتَوٌسضی، تَلیس هی ّبیی ّؿتٌس وِ زض هتبثَلیؿن عجیؼی ؾلَلی، ثِ هَلىَل ROS. (2)خسٍل زاز

 اؾتطؼ اوؿیساتیَ ٍ آؾیت ثِّب هَخت  زّی ٍ زفبع ؾلَلی زاضًس؛ اهب افعایف ثیف اظ حس آى ًمف هْوی زض ؾیگٌبل

DNAقَز ّب ٍ لیپیسّب هی ، پطٍتئیي (Forrester et al., 2018; Venditti et al., 2013.) 

ّب وبّف ثیبى  ًیع زضگیط ثَزًس وِ زض آهیرتِ DDIT4  ٍp21، زٍ غى HBA  ٍHBBّبی  ، ػلاٍُ ثط غىّبزض ایي هؿیط

اؾت ٍ زض پبؾد ثِ اؾتطؼ اوؿیساتیَ یب  mTORC1ی هؿیط ی هٌف وٌٌسُ تٌظین DDIT4 (REDD1)ًكبى زازًس. غى 

وبّف ثیبى آى (. Gharibi et al., 2016) قَز تب ضقس ؾلَلی ضا هْبض ٍ اتَفبغی ضا تحطیه وٌس ّیپَوؿی فؼبل هی

ّبی ذًَی ثِ اؾتطؼ اوؿیساتیَ ٍ زض ًتیدِ وبّف ؾبظگبضی  تَاًس ًكبًگط وبّف حؿبؾیت ؾلَل ّب هی زض آهیرتِ

 تَؾظ DNA ی ولیسی چطذِ ؾلَلی اؾت وِ زض پبؾد ثِ آؾیت وٌٌسُ ًیع تٌظین p21ض ثطاثط تٌف ثبقس. غى ؾلَلی ز

p53 قَز فؼبل هی (Dutto et al., 2015 .)ی تمؿین  ّبی ثبظزاضًسُ وبّف ثیبى آى هوىي اؾت ثب تضؼیف هىبًیؿن

 .ؾلَلی زض قطایظ اؾتطؼ اوؿیساتیَ ّوطاُ ثبقس

وِ زض هْبخطت ؾلَلی، توبیع ٍ تٌظین ضقس  CXCR4 ،SNAI1  ٍHES1ّبیی هبًٌس  ػلاٍُ ثط ایي، وبّف ثیبى غى

 ّبی ؾیؿتن ایوٌی ثبقس تَاًس حبوی اظ تفبٍت زض فطآیٌسّبی ضقس ٍ تىبهل ؾلَل ثبفتی ًمف زاضًس، هی

(Hemmatzadeh et al., 2018; Zhang et al., 2025 .) غىCXCR4 َّبی ایوٌی ثِ هحل التْبة  لزض ّسایت ؾل

 .تَاًس ثِ تضؼیف پبؾد ایوٌی هٌدط قَز ًمف زاضز ٍ وبّف ثیبى آى هی

ثیي ًػازّبی ّلكتبیي ٍ تبلكی،   ّبی آهیرتِ ذَى زض خوؼیت RNA ًیع ثب اؾتفبزُ اظ Moridi et al. (2019)ی  هغبلؼِ

ضا قٌبؾبیی وطزًس وِ ػوستبً زض هؿیطّبی ایوٌی ٍ غى ثب ثیبى افتطالی  2262ّب ثیف اظ  ًتبیدی هكبثِ گعاضـ وطز. آى

ّبی  ّبی هكبّسُ قسُ زض پطٍفبیل ثیبى غًی هیبى گبٍّبی انیل ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ تفبٍتالتْبثی زضگیط ثَزًس. 



 
 

 

هیبى ؾبظگبضی اللیوی ٍ پتبًؿیل ایوٌی  زٌّسُ یه ههبلحِ تىبهلی ّلكتبیي، فطاتط اظ تغییطات ووی، ثبظتبة-ؾیؿتبًی

ّب ًؿجت ثِ ًػاز ذبلم  زض آهیرتِ (HBA  ٍHBB) ّبی ظیطٍاحس ّوَگلَثیي زاض ثیبى غى وبّف هؼٌی. اؾت

ّب اًتربة عجیؼی زض  ًػاز ؾیؿتبًی عی لطى .نفبت ؾبظگبضی زاضز قسگی غًتیىی ضلیك ؾیؿتبًی، احتوبلاً ضیكِ زض

ّیپَوؿی ًبقی اظ تٌف گطهبیی تَؾؼِ  ّبی وبضآهسی ثطای اًتمبل اوؿیػى ٍ همبثلِ ثب اللین گطم ٍ ذكه ، هىبًیؿن

تَاًس  ّب هی ّب زض آهیرتِ ایي غى ثیبى وبّف. ّب زض گطٍُ ذبلم هؤیس آى اؾت وِ ثیبى ثبلای ایي غى، زازُ اؾت

  IIولاؼ  MHCّبی ولاؾتط زض همبثل، افعایف ثیبى غىس. ّبی هحیغی ثبق ّب ثِ تٌف وٌٌسُ حؿبؾیت ثیكتط آى تَخیِ

تَاًس ًبقی اظ پسیسُ ّتطٍظیؽ ثبقس وِ هٌدط ثِ تمَیت  هی ،ّب زض آهیرتِ DQA5-BOLA  ٍDQB-BOLAهبًٌس 

 Moridi et al. (2019)هغبلؼِ ایي یبفتِ ثب ًتبیح . غى قسُ اؾت ؾیؿتن ًظبضت ایوٌی ٍ ظطفیت ثبلاتط ثطای اضائِ آًتی

ذَاًی  اًس، ّن گعاضـ وطزُ ّبی ًػازّبی ثَهی ٍ ذبضخی وِ تغییطات گؿتطزُ زض هؿیطّبی ایوٌی ضا زض آهیرتِ

 ّبی هحبفظتی ؾلَلی ًظیط وبّف ثیبى غى ثب ایي تفبٍت وِ زض هغبلؼِ حبضط، ایي تمَیت ایوٌی ثب ّعیٌِ ز،زاض

DDIT4  ٍp21 غى  وبّف ثیبىت. ّوطاُ ثَزُ اؾDDIT4 (وٌٌسُ هٌفی هؿیط تٌظین mTOR)  ّب پیكٌْبز  آهیرتِزض

ّبی ثمب ٍ پبؾد ثِ اؾتطؼ ثِ ؾوت  ّب اٍلَیت هتبثَلیىی ذَز ضا اظ هىبًیؿن ّبی ذًَی زض ایي زام وٌس وِ ؾلَل هی

گطی اگطچِ  زّس وِ آهیرتِ ثٌبثطایي، الگَی تطاًؿىطیپتَهی هكبّسُ قسُ ًكبى هیس. اً ضقس ٍ فؼبلیت ایوٌی تغییط زازُ

ٌف اوؿیساتیَ ٍ گطهبیی وِ ّبی شاتی تحول ت ظطفیت پبؾد ایوٌی اوتؿبثی ضا ثْجَز ثركیسُ، اهب احتوبلاً هىبًیؿن

 .ٍیػگی ثبضظ ًػاز ثَهی ؾیؿتبًی اؾت ضا تضؼیف وطزُ اؾت

فطآیٌس ٍ  اًتمبل اوؿیػىّب هؿیطّبیی هطتجظ ثب  زّس وِ زض آهیرتِ ّبی ایي پػٍّف ًكبى هی زض هدوَع، یبفتِ

 غى لٌفَؾیتی ٍ اضائِ آًتیتٌظین فؼبلیت اًس، زض حبلی وِ هؿیطّبی هطتجظ ثب  وبّف فؼبلیت زاقتِ ROS هتبثَلیه

ّب اظ خْت ثْجَز وبضایی ایوٌی زض  خبیی فیعیَلَغیىی زض آهیرتِ ثیبًگط خبثِهوىي اؾت اًس. ایي الگَّب  تمَیت قسُ

ّبی  تَاًس زض ثطًبهِ ّبیی هی . چٌیي تفبٍتثبقسّبی هحیغی  ظا زض اظای وبّف تحول ثِ اؾتطؼ ثطاثط ػَاهل ثیوبضی

 .هٌظَض حفظ تَاظى ثیي همبٍهت ظیؿتی ٍ وبضایی تَلیس هَضز تَخِ لطاض گیطزانلاح ًػازی آیٌسُ ثِ 

 

 گیری وتیجٍ

زاض هیبى گبٍّبی  غى ثب ثیبى افتطالی هؼٌی 194ّبی ذًَی ًكبى زاز وِ  زض ایي پػٍّف، تحلیل تطاًؿىطیپتَم ؾلَل

 زٍ زض ػوستبً هَلىَلی تغییطات وِ زاز ًكبى ّب یبفتِ. زاضز ٍخَز ّلكتبیي–ّبی ؾیؿتبًی انیل ؾیؿتبًی ٍ آهیرتِ

تَخِ ثیبى  عَض هكرم، وبّف لبثل هتوطوع ثَزُ اؾت. ثِی ایوٌی اوتؿبث ٍ اًتمبل اوؿیػى ٍ پبؾد ثِ اؾتطؼ هحَض

ّب، ؾجت تغییط  زض آهیرتِ DDIT4 ٍ p21 ّبی هحبفظتی ّوچَى ٍ ًیع غى HBA  ٍ HBB ّبی گلَثیٌی هبًٌس غى



 
 

 

اهطی وِ احتوبل  ،قس اًتمبل اوؿیػى ٍ پصیط ّبی اوؿیػى ٍاوٌف هتبثَلیه گًَِفطآیٌس  هحؿَؼ زض هؿیطّبی

زض ؾَی زیگط، افعایف ثیبى . وٌس وبّف تَاى ؾبظگبضی ثب ّیپَوؿی ٍ تٌف گطهبیی ضا زض ایي خوؼیت هغطح هی

PPP1R1B ٍ ّوچٌیي غى DQB-BOLA ٍDQA5 -BOLA ًظیط ( MHC) ّبی ووپلىؽ ؾبظگبضی ثبفتی انلی غى

زّس  زض هدوَع، ًتبیح ًكبى هیُ اؾت. اًدبهیس ّب ؾبظی لٌفَؾیت ٌظین هثجت فؼبلت قسگی هؿیط ّب، ثِ غٌی آهیرتِزض  

ظا ضا  تَاًس پتبًؿیل ایوٌی ٍ پبؾد ثِ ػَاهل ثیوبضی هی  MHCگطی اظ عطیك هؿیطّبی ٍاثؿتِ ثِ وِ ّطچٌس آهیرتِ

تمَیت وٌس، ایي هعیت ثب وبّف وبضایی ؾبظٍوبضّبی ثَهی همبثلِ ثب اؾتطؼ اوؿیساتیَ ّوطاُ ثَزُ اؾت. ثط ایي 

ّبی غًتیىی هؤثط ثطای پبیف  ػٌَاى قبذم تَاًٌس ثِ هی HBA ، DQB-BOLA ٍ DDIT4ّبیی هبًٌس  اؾبؼ، غى

 .ّبی انلاح ًػازی آیٌسُ هَضز اؾتفبزُ لطاض گیطًس ؾبظگبضی ٍ تَلیس زض ثطًبهِتَاظى هیبى 

 

 تقذیر ي تطکر

زلیل  زاًس هطاتت ؾپبؼ ٍ لسضزاًی نویوبًِ ذَز ضا اظ هؤؾؿِ تحمیمبت ػلَم زاهی وكَض ثِ ًگبضًسُ ثط ذَز لاظم هی

اظ ّوىبضاى هحتطم زاًكىسُ وكبٍضظی  .زاضزّب ٍ اهىبًبت لاظم ثطای اًدبم ایي پػٍّف اثطاظ  آٍضزى زازُ فطاّن

ّب ٍ  گیطی ذَى زام زاًكگبُ ظاثل ٍ ایؿتگبُ اذتهبنی گبٍ ثَهی ؾیؿتبًی ًیع ثِ ؾجت ّوىبضی زض فطآیٌس ًوًَِ

زض پبیبى، ًگبضًسُ اظ .آیس ػول هی ؾبظی قطایظ اخطای ثرف هیساًی پػٍّف، ًْبیت ؾپبؼ ٍ لسضزاًی ثِ فطاّن

ٍ خٌبة ( Swedish University of Agricultural Sciences - SLU) اٍپؿبلای ؾَئس زاًكگبُ ػلَم وكبٍضظی

ؾبظی زؾتطؾی ثِ  ًبهِ، اذتهبل فضبی وبضی ٍ فطاّن ی نسٍض زػَت ٍاؾغِ آًسًٍَف ثِ آلبی زوتط ؾطتي

بى فطاٍاى ای ایي پػٍّف ضا فطاّن ؾبذتٌس، تكىط ٍ اهتٌ ّبی زازُ ّبی هحبؾجبتی وِ ظهیٌِ اًدبم تحلیل ظیطؾبذت

 .زاضز
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Transcriptomic Analysis and Identification of Differentially Expressed Genes in Purebred 

Sistani Cattle and Sistani-Holstein Crosses Using RNA-Seq Data 

 

Abstract 

Transcriptomic studies are powerful tools for identifying biological pathways and genetic 

markers associated with economically important traits and disease resistance in livestock. In this 

study, gene expression patterns in pure Sistani cattle and their crossbreeds with Holstein were 

examined using RNA-Seq technology. Blood samples from two groups (pure Sistani cattle and 

Sistani–Holstein crossbreeds; each group with two biological replicates) were collected and 

analyzed. After quality control, the data were processed using Cuffdiff, and differentially 

expressed genes were identified based on the criterion FDR < 0.05. Differential expression 

analysis revealed that a total of 194 genes showed significant differences between the two 

groups. Functional analysis of these genes indicated their involvement in pathways related to 

immune response, metabolism of reactive oxygen species (ROS), and cellular signal 

transduction. The reduced expression of oxygen-transport–related genes (HBA and HBB) and the 

increased expression of MHC family genes (BOLA-DQB) in the crossbreeds may reflect 

physiological adaptations resulting from crossbreeding. Additionally, alterations in cell-cycle 

genes (p21) and stress-response genes (DDIT4) highlighted the impact of crossbreeding on 

cellular protective mechanisms. Overall, the findings suggest that crossing Sistani cattle with the 

Holstein breed can, while retaining part of the native breed’s resistance advantages, lead to 

improvements in productive traits. 
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