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از ژن  A/C و T/Cتك نوكلئوتيدي هاي ارتباط چندشكلي
PPARGC1A با تركيب و توليد شير در گاوهاي هلشتاين ايران  

، 2زاده كشكوئيه، علي اسماعيلي3، عليرضا ترنگ2، محمدرضا محمدآبادي1*مجيد پسنديده
  5پسنديده  ، رضا4، سعيد انصاري مهياري3رامين صيقلاني

  كرمان دانشگاه شهيد باهنر دانشيار وكارشناس ارشد  - 2،1
  )رشت( ، منطقه شمالكشاورزيپژوهشكده بيوتكنولوژي  ،استاديار -3

  دانشگاه صنعتي اصفهان ،استاديار -4
  دانشجوي دوره كارشناسي ارشد ژنتيك و اصلاح نژاد دانشگاه فردوسي مشهد -5
  Majidpasandideh@gmail.com :نويسنده مسئول مكاتبات، پست الكترونيكي *

  )1/3/90 :تاريخ پذيرش - 27/7/89 :تاريخ دريافت(
  

اند كه بر صفات گاو گزارش كرده 6هايي روي كروموزوم  QTLوجود  ،بسياري از مطالعات
به عنوان يك ژن كانديدا براي مقدار چربي شير  PPARGC1Aژن . توليدي شير موثر است

-متابوليسم چربي، گلوكز و انرژي ايفا مياين ژن نقش اساسي در ا تشخيص داده شده است، زير
راس گاو  398آوري شده از هاي خون جمعاز نمونه DNAدر اين تحقيق، استخراج  .نمايد

از روش نمكي استفاده  DNAبراي استخراج . هاي تهران و اصفهان انجام شدهلشتاين از استان
از ژن  3359در موقعيت  SNPA>Cو  1892در موقعيت  SNPT>Cسپس . گرديد

PPARGC1A  به روش PCR-RFLPهاي فراواني ژنوتيپ. تعيين ژنوتيپ شدندTT ،TC  و
CC  هاي  درصد و همچنين فراواني ژنوتيپ 23و  65، 12 ترتيببه 1892در موقعيت نوكلئوتيدي
AA ، ACو CC  با . درصد محاسبه شد 10و  52، 38به ترتيب  3359در موقعيت نوكلئوتيدي

هاي هر دو ژنوتيپ. ها بررسي شدكاي، حالت تعادل براي جمعيت  مربعاستفاده از آزمون 
هاي موقعيت ژنوتيپ در اين مطالعه،. واينبرگ انحراف نشان دادند- جايگاه از تعادل هاردي

c.1892T>C شش در روز، ارزش اصلاحي بار دو با صفات درصد چربي تصحيح شده بر اساس دو
و  روز 305ي شير، توليد پروتئين شير تصحيح شده براساس توليد شير، ارزش اصلاحي درصد چرب

ارتباط معني. دار نشان دادندتوليد پروتئين شير تصحيح شده بر اساس وزن بلوغ ارتباط معني
با دو صفت درصد چربي تصحيح شده بر اساس c.3359A>C هاي موقعيت داري بين ژنوتيپ

دار بين ارتباط معني. ر مشاهده شددوبار دوشش در روز و ارزش اصلاحي درصد چربي شي
هاي انتخاب هاي تك نوكلئوتيدي با صفات شير، فرصت مناسبي براي استفاده از برنامهچندشكلي

  .آوردكمك ماركر در گاو شيري فراهم ميبه

 هاي كليدي واژه
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  مقدمه
هاي كنترل كننده صفات مهم يابي و تعيين خصوصيات ژننقشه

اي مهم در تحقيقات مانند توليد شير، سلامتي و ورم پستان، عرصه
در گاو شيري بيشترين تاكيد . هاي حيواني فراهم آورده استگونه

-دار توليد شير و يا پروسهاست كه عهده هاييQTLبر تشخيص 

موثر بر صفات توليدي شير مانند مقدار شير،  هاي فيزيولوژيكي
-مقدار چربي و پروتئين شير و درصد چربي و پروتئين شير مي

اي اساسي براي تحقيق در مورد  ها مرحله يابي ژننقشه). 5(باشند 
. باشدهاي صفات كمي موثر بر صفات توليدي در دام ميجايگاه

اد يك مرحله بعد تشخيص ژن يا آللي است كه موجب ايج
كمك  هدف از انتخاب به). 2(شود فنوتيپ خاص در جمعيت مي

جايگزين انتخاب بر  DNAماركر اين است كه انتخاب در سطح 
انتخاب به كمك ماركر توانايي افزايش ). 16(مبناي فنوتيپ شود 

همچنين در ). 12(فراواني آلل مطلوب در جمعيت را دارد 
ركر به عنوان انتخاب اوليه كمك ماتوان از انتخاب بهگاوشيري مي

استفاده كرد و از اين طريق ) قبل از پروژني تست(هاي نر گوساله
باعث افزايش شدت انتخاب، كاهش فاصله نسل و افزايش كارايي 

-بسياري از مطالعات روي كروموزوم). 9(  ژنتيكي در جمعيت شد

هاي موثر بر صفات توليدي شير را كشف  QTL ،هاي گاو شيري
را  QTLبيشترين تعداد گاو،  6كروموزوم  ،از اين ميان. ندا كرده

اي يابي مقايسه هايي كه از نقشهدر بين ژن ).5(نشان داده است 
هاي انسان تشخيص داده شده با كروموزوم منطقه كروموزومي گاو

 QTLكانديداهاي اصلي  DGAT1 و1PPARGC1A هاي است، ژن
  ).17( اند موثر بر سنتز چربي شير معرفي شده

عضوي از ) شودناميده مينيز PGC-1α كه (  PPARGC1Aژن
باشد كه نقش اساسي  هاي كمكي رونويسي ميخانواده فعال كننده

ژن نقش كليدي  اين. )8(نمايد در تنظيم متابوليسم انرژي ايفا مي
اي و هاي هستههاي مختلف هورمونسازي گيرندهدر فعال

نشان . ظيمي تعادل انرژي داردهمچنين در رونويسي فاكتورهاي تن
هاي گري در بيان ژنداده شده است كه اين ژن نقش ميانجي

نمايد دخيل در متابوليسم اكسيداسيون و گلوكونئوژنز ايفا مي
موش،  5در روي كروموزوم شماره  PPARGC1Aژن  ).13(

                                                           
1 Peroxysome proliferator-activated 
  receptor-γ coactivator-1α 

يابي گاو مكان 6انسان و كروموزوم شماره  4كروموزوم شماره 
اسيد  798اسيد آمينه در موش يا  797يني شامل شده است و پروتئ

اگزون تشكيل  13اين ژن از ). 8(نمايد آمينه در انسان را كد مي
 11در مجموع  .باشدجفت باز مي 6261شده است كه شامل 

ژن . تشخيص داده شده استجايگاه چندشكلي در طول اين ژن 
PPARGC1A ربي، هاي متابوليسم چاي در بافتوظيفه قابل توجه

گلوكز و تعادل انرژي دارد و در انسان و موش قادر به هماهنگ 
هاي چربي و ماهيچه هاي متابوليكي در كبد و بافتكردن پروسه

در متابوليسم غدد پستاني  PPARGC1Aنقش بالقوه ). 8(باشد مي
در متابوليسم  PPARGC1Aبا توجه به نقش اساسي ژن . باشدمي

هاي متابوليكي را الا اين ژن پروسهگلوكز، چربي و انرژي، احتم
كند و توانايي در طول دوره شيردهي در گاوهاي شيري تنظيم مي

فراهم آوردن نيازهاي متابوليكي حيوان را در دوره شيردهي دارد 
)17.(  

-در موقعيت PPARGC1Aدر يك تحقيق، تنوع ژنتيكي لوكوس 

ع در واق( c.3359A>Cو ) 9واقع در اينترون ( c.1892T>Cهاي 
 UW2 در گاوهاي هلشتاين دو جمعيت) 3′ناحيه غير قابل ترجمه 

چندشكلي تك  )5(گرفت مورد بررسي قرار CDDR3و 
اين  .تعيين ژنوتيپ شد UWفقط در جمعيت   T/Cنوكلئوتيدي

يك از صفات توليدي شير ارتباط جانشيني تك نوكلئوتيدي با هيچ
در هر دو  A/C چندشكلي تك نوكلئوتيدي. دار نشان ندادمعني

بر اساس اين تحقيق، جانشيني . جمعيت مورد مطالعه قرار گرفت
، UWدار بر مقدار شير در جمعيت اثر معني A>Cتك نوكلئوتيدي 

-و بر سلول CDDRو  UWبر درصد پروتئين در هر دو جمعيت 

اثرات غالبيت براي . نشان داد CDDRهاي سوماتيك در جمعيت 
در ). 4(دار گزارش نشد عه معنييك از صفات مورد مطالهيچ

با مقدار  c.1892T>Cدار موقعيت تحقيقي ديگر، ارتباط معني
چربي شير مشخص شد اما اين جانشيني با مقدار شير و درصد 

 c.3359A>Cارتباط موقعيت . دار نشان ندادچربي آن ارتباط معني
 ).17(دار نبود معني 05/0با صفات مورد بررسي، در سطح 

-نشان داد كه تفاوت معني گاوهاي نژاد جرسياي روي مطالعه

 c.3359A>Cو  c.1892T>Cهاي هاي موقعيتداري بين ژنوتيپ

                                                           
2 University of Wisconsin 
3 Cooperative Dairy DNA Repository  
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با صفات تركيب و توليد شير وجود ندارد  PPARGC1Aاز ژن 
هلشتاين لهستان،  -يك تحقيق روي گاوهاي نژاد فريزين). 7(

با  1892در موقعيت  SNPT>C هاي دار بين ژنوتيپارتباط معني
ها در تليسه 1مقدار پروتئين شير و نيز نرخ برگشت ناپذيري

 3359در موقعيت  SNPA>Cدر اين مطالعه، . گزارش كرده است
). 6(دار نشان نداد يك از صفات مورد بررسي ارتباط معني با هيچ

در گاوهاي گوشتي ايالات  1892در موقعيت  SNPT>Cبا بررسي 
دار بين اين جانشيني تك متحده، عدم وجود ارتباط معني

در ). 18(نوكلئوتيدي با صفات لاشه مورد بررسي مشخص شد 
در موقعيت  T>C يك تحقيق، ارتباط چندشكلي تك نوكلئوتيدي

هلشتاين هلند - در گاوهاي فريزين PPARGC1A از ژن 1892
هاي اين چندشكلي با ارتباط ژنوتيپ. مورد بررسي قرارگرفت
به دليل نتايج ضد و ). 15(گزارش شد دار درصد چربي شير معني
 6هاي واقع در وسط كروموزوم  QTLنقيضي كه براي تاثير 
هاي ديگر از گاو هلشتاين بايست جمعيت گزارش شده است، مي

با توجه به اين ). 2(گيرد در ساير كشورها، مورد ارزيابي قرار
مسئله و به دليل اهميت صنعت توليد شير و نيز نقش كليدي ژن 

PPARGC1A  در متابوليسم انرژي، چربي و گلوكز، انجام چنين
منظور در اين تحقيق، به اين. اي ضروري به نظر رسيدمطالعه

و نيز  1892در موقعيت  T>Cنوكلئوتيدي  ارتباط چندشكلي تك
از ژن  3359در موقعيت  A>Cچندشكلي تك نوكلئوتيدي 

PPARGC1A شتاين گاوهاي هل با صفات تركيب و توليد شير در
  .ايران مورد بررسي قرار گرفت

    هامواد و روش
هاي راس گاو ماده هلشتاين گاوداري 398تحقيق روي  اين

 10گيري خون از  نمونه .تهران و اصفهان انجام شد هاياستان
- با استفاده از لوله) گاوداري 5هر استان (گاوداري اين دو استان 

 DNAتخراج سپس اس. انجام شد EDTAهاي خونگيري حاوي 
براي بررسي ). 10(  انجام شد 2هاي خون به روش نمكياز نمونه

واكنش . استفاده شد يك درصداز ژل الكتروفورز  DNAكيفي 
PCR  9جفت بازي واقع در اينترون  195براي تكثير قطعه 
بازي واقع در ناحيه تجف 357و نيز تكثير قطعه   PPARGC1Aژن

                                                           
1 Non-return rate  
2 Salting out  

در برگيرنده دو جهش ( ين ژناز ا )UTR′3( 3′غير قابل ترجمه 
توالي آغازگرهاي پيشرو و پسرو براي . انجام پذيرفت) مربوطه

به PPARGC1Aژن  1892جفت بازي در مكان  195تكثير قطعه 
  ). 4(صورت زير بود 

1892F 5′-CATAGCCGGCGCCCCAGGTAAGATGCACGTTGGC-3′ 
1892R 5′-CTGGTACTCCTCGTAGCTGTC-3′ 

 357پيشرو و پسرو براي تكثير قطعه  همچنين توالي آغازگرهاي
به صورت زير بود  PPARGC1Aژن  3359بازي در مكان جفت

)4.(  
3359F 5′-GCGAGCACGGTGTTACATTACTAAGGAGAGTTGGCTAG-3′ 
3359R 5′-GTTGTGTTGCACTCAATGGAC-3′ 

 DNAنانوگرم از  100ميكروليتر شامل  20واكنش تكثير در حجم 
 dNTPS  ،2مولار ميلي 2/0، غازگرآپيكومول از هر  6/0ژنومي، 

واحد  5/1و  MgCl2 ميلي مولار 10X، 2بافر  PCRميكروليتر 
به  PCRهاي واكنش چرخه. پليمراز صورت پذيرفت Taqآنزيم 

 94دناتوراسيون اوليه در دماي : اين صورت برنامه ريزي شد
شامل دناتوراسيون  سيكل 35دقيقه،  4گراد به مدت درجه سانتي

ثانيه، اتصال به روش  50گراد به مدت درجه سانتي 94 در دماي
درجه سانتي 5/0(گراد درجه سانتي 55تا  60از دماي  3دان تاچ

ثانيه، سنتز در دماي  50به مدت ) گراد كاهش به ازاي هر سيكل
 72ثانيه و سنتز نهايي در دماي 50گراد به مدت درجه سانتي 72

با انجام اين واكنش، قطعات . دقيقه 7گراد به مدت درجه سانتي
سپس براي تعيين . شد بازي از اين ژن تكثيرجفت 357و  195

با آنزيم برشي  PCR، محصولات T>Cژنوتيپ در مكان 
)BsuRI( HaeIII  و براي تعيين ژنوتيپ در مكانA/C محصولات ،

PCR با آنزيم برشي NheI  تركيب ). 4(مورد هضم واقع شدند
 ، بهc.1892T>Cي براي موقعيت گرهاي هضم آنزيمواكنش

 10X) (Rميكروليتر بافر يك، PCRميكروليتر محصول  10صورت 
 5استفاده شد كه به مدت  HaeIII (10U)ميكروليتر آنزيم   2/0و 

انجام   Bath Dry گراد در دستگاه درجه سانتي 37ساعت در دماي 
 c.3359A>C ،10همچنين براي هضم آنزيمي در موقعيت . شد

  2/0و  10X)(Tangoميكروليتر بافر يك، PCRليتر محصول ميكرو
درجه  37ساعت در دماي  3 به مدت NheI(10U)ميكروليتر آنزيم 

هاي هضم نمونه. قرار داده شد Dry Bath گراد در دستگاهسانتي
برومايد  الكتروفورز شدند و ژل با اتيديوم% 2شده روي ژل آگارز 

                                                           
3 Touchdown 
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 T، آلل T>Cلئوتيدي در چندشكلي تك نوك. آميزي شدرنگ
برش ( Cجفت بازي و آلل  195وسيله باند  به) برش نخورده(

همچنين . جفت بازي تشخيص داده شد 163توسط باند ) خورده
 به) برش نخورده( A، آلل A>Cنوكلئوتيدي  در چندشكلي تك

توسط باند ) برش خورده(  Cجفت بازي و آلل  357 وسيله باند
هاي به  با توجه به ژنوتيپ. شدبازي تشخيص داده  جفت 319

هاي آللي و ژنوتيپي، هتروزيگوسيتي مشاهده دست آمده، فراواني
واينبرگ با كمك نرم افزار  -شده و قابل انتظار و تعادل هاردي

Pop Gene  همچنين در اين تحقيق، عدم  ).19(به دست آورده شد
رآورد ب r2محاسبه آماره  بين دو جايگاه، با) LD(تعادل پيوستگي 

  ). 3(شد 
ها با صفات توليد و تركيب شير، مدل ژنوتيپارتباط  براي بررسي

مورد تجزيه  SAS2نرم افزار  در GLM1آماري زير با استفاده رويه 
  ). 14(و تحليل قرار گرفت 

Yijkmnr = µ+Gi+H (S) ij+Mijk+Nijkm+Cijkmn+eijkmnr  
  :فاكتورها در اين مدل عبارتند از

Yijkmnr : مشاهدات شاملبردار: MILK ) توليد شير تصحيح
 دوبارتوليد شير بر اساس ( MILK2X، )روز 305شده براساس 
توليد شير تصحيح شده بر اساس ( MILKME، )دوشش در روز

 دوبارتوليد چربي تصحيح شده بر اساس (  FAT2X،)وزن بلوغ
درصد چربي شير تصحيح شده بر ( FATP2X، )دوشش در روز

توليد پروتئين تصحيح (PRO305 ، )در روز دوشش دوباراساس 
درصد پروتئين تصحيح ( PROPER305، )روز 305اساس  شده بر

توليد پروتئين تصحيح ( PROMEو ) روز 305شده بر اساس 
  .بود) اساس وزن بلوغ شده بر

µ : ،اثر ميانگينG : ،اثر ژنوتيپH : 3داخل استان نست(اثر گله 
سال  اثر اولين: Cاثر ماه تولد، : Nاثر سال تولد، : M، )شده است

و  PPARGC1Aتك نوكلئوتيدي ژن هاي ارتباط چندشكلي.زايش
) BVF(، توليد چربي شير )BVM(هاي اصلاحي توليد شير ارزش

نيز با استفاده از يك مدل آماري ) BVFP(و درصد چربي شير 
  .قرار گرفت شامل اثر ژنوتيپ مورد تجزيه و تحليل

                                                           
1 General linear model  
2 Statistical analysis system  
3 Nest 

    و بحث نتايج
راج شده با استفاده از ژل استخ DNAحله بررسي كيفي در مر

هايي كه باند روشن با وضوح كامل ايجاد ، نمونهآگارز يك درصد
دست آمده از محصولات به. مورد قبول قرار گرفتندكردند 
از  ، جهت حصول اطمينان از تكثير قطعات مورد نظرPCRواكنش

. شدند الكتروفورز دو درصد، روي ژل آگارز PPARGC1Aژن 
 195 هايهاي تكثير شده، باند روشن و واضحي در موقعيتنمونه

بازي ايجاد كردند كه براي ادامه تحقيق انتخاب شدند جفت 357و 
هاي با توجه به قطعات حاصل از برش آنزيم، ژنوتيپ ).1شكل (

در  HaeIII با استفاده از آنزيم. افراد در هر موقعيت تعيين شد
مشخص  CCو  TT ،TCسه نوع ژنوتيپ ، c.1892T>Cموقعيت 

- مي TTبازي، بيانگر ژنوتيپ  جفت 195قطعه برش نخورده . شد
. است CCبازي، بيانگر ژنوتيپ جفت 32و  163باشد و دو قطعه 

دهنده جفت بازي، نشان 32و 163، 195همچنين سه قطعه 
در موقعيت  NheI با تاثير آنزيم. باشد مي TCژنوتيپ 

c.3359A>Cهاي يپ، ژنوتAA ،AC  وCC تشخيص داده شد .
مي باشد  AAبازي، بيانگر ژنوتيپ جفت 357قطعه برش نخورده 

. است CCبازي، بيانگر ژنوتيپ جفت 38و  319و دو قطعه 
دهنده ژنوتيپ بازي، نشانجفت 38و 319، 357همچنين سه قطعه 

AC بازي، به جفت 38و  32 قابل ذكر است كه قطعات .باشد مي
شكل (كوچك و سبك بودن، در ژل آگارز مشاهده نشدند علت 

فرد تعيين ژنوتيپ شده،  398، از بين c.1892T>Cدر موقعيت  ).2
 CCفرد ژنوتيپ  93و  TCفرد ژنوتيپ  TT ،259فرد ژنوتيپ  46

فرد  398، از بين c.3359A>Cدر مورد موقعيت . را نشان دادند
 ACفرد ژنوتيپ  AA ،207فرد ژنوتيپ  151تعيين ژنوتيپ شده، 

مقادير محاسبه شده . نشان دادند CCفرد ژنوتيپ  40و 
هاي آللي و ژنوتيپي، هتروزيگوسيتي مشاهده شده و مورد  فراواني

قابل ذكر . آورده شده است 1انتظار و نيز مربع كاي در جدول 
است كه عدم تعادل پيوستگي بين چندشكلي تك نوكلوتيدي 

c.1892T>C وc.3359A>C فاده از آماره با استr2 8572/0، برابر با 
  .محاسبه شد
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  )ب)                                                             الف

              
نگ آميزي با و ر دو درصدپس از الكتروفورز بر روي ژل آگارز  PPARGC1Aجفت بازي ژن  357قطعه ) جفت بازي و ب 195قطعه ) نتايج تكثير الف -1شكل 

  .دهنداتيديوم برومايد را نشان مي
  )ب)                                                          الف

                
  .دهندرا نشان مي NheIجفت بازي با آنزيم  357هضم آنزيمي قطعه ) و ب HaeIII جفت بازي با آنزيم 195هضم آنزيمي قطعه ) الف -2شكل 

  
  .دهدرا نشان مي PPARGC1Aاز ژن  c.3359A>Cو  c.1892T>Cهاي نتايج حاصل از تعيين ژنوتيپ جمعيت در موقعيت -1ل جدو

  SNPآماره        شاخص       هتروزيگوسيتي       فراواني ژنوتيپي       فراواني آللي              
c.1892T>C         T      C        TT      TC     CC         Obs1     Exp2      Nei   Shannon      2χ  

44/0  56/0   12/0   65/0   23/0      65/0    49/0     49/0      68/0      51/8 * 
c.3359A>C        A      C       AA     AC     CC          Obs       Exp       Nei    Shannon      2χ  

64/0   36/0   38/0   52/0   10/0       52/0     46/0      46/0      65/0      01/6 * 
  هتروزيگوسيتي مشاهده شده -1
  هتروزيگوسيتي مورد انتظار -2

از ژن  c.1892T>Cهاي موقعيت داري بين ژنوتيپارتباط معني
PPARGC1A اساس  با صفات درصد چربي تصحيح شده بر

توليد شير ، ارزش اصلاحي )>05/0P(دوبار دوشش در روز 
)05/0P<( ارزش اصلاحي درصد چربي شير ،)01/0P<( توليد ،

و توليد ) >05/0P(روز  305اساس پروتئين شير تصحيح شده بر
مشاهده ) >05/0P(اساس وزن بلوغ پروتئين شير تصحيح شده بر

داراي درصد چربي تصحيح  TTطوري كه افراد با ژنوتيپ به. شد
 09/0و  08/0ترتيب به(ري دوشش بالات دوباراساس  شده بر

افراد  .باشند مي CCو  TCنسبت به افراد داراي ژنوتيپ ) درصد
ترتيب به( ارزش اصلاحي توليد شير بيشتري CCبا ژنوتيپ 

 CCو  TCنسبت به افراد داراي ژنوتيپ ) 02/218و  48/37

ارزش اصلاحي درصد  TTهمچنين افراد داراي ژنوتيپ . باشند مي
نسبت به ) 0809/0و  0568/0ترتيب به( چربي شير بيشتري

در مورد صفت توليد پروتئين شير . داشتند CCو  TCهاي ژنوتيپ
نسبت  TCروز، افراد داراي ژنوتيپ  305تصحيح شده براساس 

 به ساير افراد بالاتر بودند و مقدار پروتئين شير تصحيح شده بر
) كيلوگرم 66/4و  99/15ترتيب به(روز بيشتري  305اساس 

همچنين اين . داشتند CCو  TTنسبت به افراد داراي ژنوتيپ 
كيلوگرم پروتئين شير تصحيح شده بر اساس وزن  92/17افراد، 

افراد . نشان دادند TTبلوغ بيشتري نسبت به افراد داراي ژنوتيپ 
كيلوگرم پروتئين شير  05/13نيز به مقدار  CCداراي ژنوتيپ 

تري نسبت به افراد داراي تصحيح شده بر اساس وزن بلوغ بيش

TC  TT   CC    TC    TC   CC 
CC AA AC AC AC AA AC CC CC AA CC 
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هاي اين موقعيت دار بين ژنوتيپارتباط معني. داشتند TTژنوتيپ 
ارتباط ). 2جدول (با ساير صفات مورد مطالعه مشاهده نشد 

از ژن  c.3359A>Cهاي موقعيت دار بين ژنوتيپمعني
PPARGC1A  با دو صفت درصد چربي تصحيح شده بر اساس

و ارزش اصلاحي درصد چربي ) >01/0P(دو بار دوشش در روز 
 AA طوري كه افراد با ژنوتيپبه. مشاهده شد) >01/0P(شير 

شش بالاتري بار دواساس دودرصد چربي تصحيح شده بر
و  ACنسبت به افراد با ژنوتيپ ) درصد 14/0و  13/0ترتيب  به(

CC همچنين افراد با ژنوتيپ . نشان دادندAA ارزش اصلاحي ،

نسبت ) 0412/0و  0295/0ترتيب به(يشتري درصد چربي شير ب
دار بين ارتباط معني. نشان دادند CCو  ACبه افراد با ژنوتيپ 

هاي اين موقعيت با ساير صفات مورد مطالعه مشاهده نشد ژنوتيپ
هاي اي در بهبود ژنتيكي جمعيتپيشرفت قابل توجه ).3جدول (

مي ايجاد شده دامي، با استفاده از انتخاب مصنوعي براي صفات ك
ها بر مبناي فنوتيپ ظاهري حيوان و تر اين انتخاببيش. است

  حال،با اين .بدون در نظر گرفتن ساختار ژنتيكي انجام شده است
هاي دامي منجر به مولكولي در جمعيت  پيشرفت علم ژنتيك

  .)1( شناخت ساختار ژنتيكي صفات كمي شده است
  

  .دهدرا نشان مي PPARGC1Aاز ژن c.1892T>C هاي مختلف موقعيت اشتباه استاندارد براي صفات شير، در ژنوتيپميانگين حداقل مربعات و  -2جدول 
c.1892T>C          TT(n= 46)            TC(n= 259)            CC(n= 93)            p value 

MILK                     66/611±36/6902          16/479±85/7800          91/507±29/7318        1254/0  

MILK2X               40/285±10/6876          58/223±58/7349          99/236±43/7291        3124/0  

MILKME               80/326±80/7987          01/256±67/8524           36/271±27/8490       2599/0  
FAT2X                   56/10±50/219              27/8±55/234                 73/8±74/224            3881/0  
FATP2X              a 1039/0± 29/3              b 0813/0±21/3               c 0858/0±10/3            0210/0  * 

BVM                   c  73/89±94/167-          b  84/58±60/12              a 52/72±08/50            0247/0  * 

BVF                       07/3±36/1                     01/2±69/3                    48/2±40/3               8921/0  
BVFP               a  0229/0±0912/0          b  0150/0±0344/0           b  0185/0±0103/0      0001/0  ** 
PRO305            c 18/9±27/207                a  96/6±26/223               b  44/7±60/218         0382/0  * 

PROPER305           0486/0±09/3               0368/0±06/3                  0394/0±04/3          5150/0  
PROME               c  50/10±65/240           a  96/7±57/258              ab  52/8±70/253         0406/0  * 

MILK ) روز 305توليد شير تصحيح شده براساس( ،MILK2X ) دوشش در روز دوبارتوليد شير بر اساس( ،MILKME )توليد شير تصحيح شده بر اساس وزن بلوغ( ،BVM ) ارزش
، )دوشش در روز دوبارتوليد چربي تصحيح شده بر اساس ( FAT2X ،)ارزش اصلاحي درصد چربي شير( BVFP، )ارزش اصلاحي توليد چربي شير( BVF، )اصلاحي توليد شير

FATP2X ) دوشش در روز دوباردرصد چربي شير تصحيح شده بر اساس(، PRO305 )روز 305اساس  توليد پروتئين تصحيح شده بر( ،PROPER305 ) درصد پروتئين تصحيح شده
  .)اساس وزن بلوغ توليد پروتئين تصحيح شده بر( PROMEو ) روز 305بر اساس 

  
  .دهدرا نشان مي PPARGC1Aاز ژن c.3359A>C هاي مختلف موقعيت ميانگين حداقل مربعات و اشتباه استاندارد براي صفات شير، در ژنوتيپ -3جدول 

c.3359A>C       AA(n= 151)            AC(n= 207)          CC(n= 40)           p value 
MILK                       74/506±38/7297         39/457±71/7656         66/642±57/7495        1480/0  
MILK2X                93/263±32/7216          27/222±92/7325         48/300±92/7257        7825/0  
MILKME                23/271±12/8379          45/254±14/8511         98/343±37/8464        7925/0  
FAT2X                    73/8±29/232                20/8±67/227               10/11±76/233           6367/0  
FATP2X           a 0846/0±27/3               b  0795/0±14/3             b  1077/0±13/3          0092/0  ** 
BVM                       05/66±12/44-                 08/60±73/8                11/96±07/94            2293/0  
BVF                        24/2±03/3                     04/2±09/3                  27/3±87/4                8707/0  
BVFP              a 0169/0±0545/0            b  0154/0±0249/0          c  0246/0±0133/0      0043/0  ** 
PRO305                  42/7±52/218                83/6±75/221                94/9±79/229           3821/0  
PROPER305            0391/0±07/3               0359/0±07/3                0523/0±06/3           1893/0  
PROME                   48/8±48/253                81/7±09/257                37/11±34/266         3666/0  
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هاي چندشكلي تك نوكلئوتيدي در اين تحقيق ژنوتيپ 
c.1892T>C  وc.3359A>C  از ژنPPARGC1A به روش ،
PCR-RFLP با صفات تركيب و  هاتعيين شد و سپس ارتباط آن

به . شير در گاوهاي هلشتاين ايران مورد بررسي قرار گرفت توليد
 هاي بيولوژيكي مانند در پاسخ PPARGC1Aدليل نقش كليدي ژن 

گرمازايي سازشي، بيوژنز ميتوكندريايي و متابوليسم چربي، گلوكز 
دليل ديگر براي ). 7(و انرژي، براي اين تحقيق انتخاب شد 

كه طوريبود به QTLعات انتخاب اين ژن، نتايج حاصل از مطال
در نزديكي ژن  QTLكه يك  اين تحقيقات نشان داده بودند

PPARGC1A  گاو قرار گرفته 6در ناحيه سانترومر از كروموزوم 
، 11، 5، 4(باشد توليد شير موثر مي و تركيب است كه بر صفات

17.(  
تحقيق حاضر، بيشترين فراواني ژنوتيپي در موقعيت در 

c.1892T>C از ژن PPARGC1A براي ژنوتيپ ،TC ترين و كم
هاي اين نتايج با يافته. مشاهده شد TTفراواني براي ژنوتيپ 

Khatib  حال، نتايج اين با اين. مطابقت دارد) 2007(و همكاران
و  Kowalewskaو ) 2005(و همكاران  Weikardمطالعه، با نتايج 

ين موقعيت را ترين فراواني ژنوتيپي در اكه بيش) 2010(همكاران 
ترتيب ترين فراواني ژنوتيپي را بهو كم TCو  CCترتيب براي  به

نتايج اين تحقيق . گزارش كردند، تفاوت نشان داد CCو  TTبراي 
و همكاران  White، )2009(و همكاران  Komisarekهاي با يافته

ترين فراواني كه بيش) 2009(و همكاران  Schenninkو ) 2007(
دست آوردند  به Cرا براي آلل  c.1892T>Cعيت آللي در موق
ترين فراواني ژنوتيپي در در اين مطالعه بيش .مشابهت دارد

و  AC، براي ژنوتيپ PPARGC1Aاز ژن  c.3359A>Cموقعيت 
و  Khatib. محاسبه شد CCترين فراواني براي ژنوتيپ كم

ترين بيش) 2005(و همكاران  Weikardو ) 2007(همكاران 
به دست  ACژنوتيپي را در اين موقعيت، براي ژنوتيپ  فراواني

ترين فراواني كم) 2010(و همكاران  Kowalewskaآوردند و 
از اين نظر، نتايج . مشاهده كردند CCژنوتيپي را براي ژنوتيپ 

هايي نيز اما تفاوت. تحقيق حاضر با مطالعات قبلي مطابقت دارد
ت قبل مشاهده شد، به بين نتايج حاصل از اين تحقيق با مطالعا

و همكاران  Weikardو ) 2007(و همكاران  Khatibكه طوري
به دست  AAترين فراواني ژنوتيپي را براي ژنوتيپ كم) 2005(

ترين فراواني بيش) 2010(و همكاران  Kowalewska وآوردند 
قابل توجه است كه . ژنوتيپي را براي اين ژنوتيپ مشاهده كردند

در اين  c.3359A>Cدر موقعيت به دست آمده  هاي آلليفراواني
هاي كه فراواني) 2009( و همكاران Komisarek  تحقيق، با نتايج

كردند، يكسان  گزارش =36/0Cو  =64/0Aآللي را به صورت 
ها از ، انحراف ژنوتيپ)٢χ( با استفاده از آزمون مربع كاي .است

سي مشخص واينبرگ، در هر دو موقعيت مورد برر - تعادل هاردي
-توان به نمونهاز دلايل احتمالي اين انحراف از تعادل، مي. شد

هاي گيري از جمعيت كه خود نوعي انتخاب است و نيز تلاقي
زننده تعادل غير تصادفي اشاره كرد كه هر دو از عوامل بر هم

  .باشند مي
هاي موقعيت داري بين ژنوتيپمطالعه، ارتباط معنيدر اين 

c.1892T>C از ژن PPARGC1A  با صفات درصد چربي تصحيح
ارزش اصلاحي ، )>05/0P(شده بر اساس دوبار دوشش در روز 

ارزش اصلاحي درصد چربي شير ، )>05/0P(توليد شير 
)01/0P<(روز  305شير تصحيح شده براساس  ، توليد پروتئين
)05/0P< ( و توليد پروتئين شير تصحيح شده بر اساس وزن بلوغ
)05/0P< (كه درحالي. شد مشاهدهWeikard  و همكاران)2005 (

با  راPPARGC1A از ژن  c.1892T>Cدار موقعيت ارتباط معني
مقدار چربي شير گزارش كردند اما اين جانشيني با مقدار شير و 

و  Khatibدر مطالعه . دار نشان نداددرصد چربي آن ارتباط معني
اين ) 2010(و همكاران  Kowalewskaو ) 2007(همكاران 

ارتباط  يك از صفات توليدي شيرنوكلئوتيدي با هيچ جانشيني تك
-ارتباط معني) 2009(و همكاران  Komisarek .دار نشان ندادمعني

پروتئين شير و نيز نرخ  با مقدار SNPT>Cهاي داري بين ژنوتيپ
ها مشاهده كردند و نشان دادند افراد با ناپذيري در تليسهبرگشت

در  .ندنكتري در شير توليد ميپروتئين بيشقدار م TTژنوتيپ 
هاي موقعيت داري بين ژنوتيپتحقيق حاضر، ارتباط معني

c.3359A>C  ژن ازPPARGC1A  با دو صفت درصد چربي
و ارزش ) >01/0P(تصحيح شده بر اساس دوبار دوشش در روز 

و  Khatib. مشاهده شد) >01/0P(اصلاحي درصد چربي شير 
با  SNPA>Cدار اثر افزايشي تباط معنيار) 2007(همكاران 

. و كاهش مقدار شير را گزارش كردندشير افزايش درصد پروتئين 
Weikard  نشان دادند كه افراد داراي ژنوتيپ ) 2005(همكاران و
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CC  در موقعيتc.3359A>C  در مقايسه با افراد داراي ژنوتيپ
AA  وAC ح مقدار چربي شير كمتري دارند اما نتايج به سط
) 2007(و همكاران  Weikardبنابراين . نرسيد درصد 5داري معني

با  3359در موقعيت  SNPA>Cپيشنهاد كردند كه ارتباط بين 
) LD(مقدار چربي شير ممكن است به علت عدم تعادل پيوستگي 

 Kowalewska. باشد c.3359A>Cو   c.1892T>Cهايبين جايگاه
 هاي موقعيتين ژنوتيپداري بارتباط معني) 2010(و همكاران 
c.3359A>C با صفات تركيب و توليد شير مشاهده نكردند.  

نقش كليدي ژن  نيزدست آمده در اين تحقيق و بر اساس نتايج به
PPARGC1A هاي در متابوليسم چربي، گلوكز و انرژي و پروسه

رسد چربي و ماهيچه، به نظر مي هايبافت و متابوليكي در كبد
كننده اين ژن، با تاثير بالقوه روي پردازش كديرتنوع در منطقه غ

mRNA و يا تاثير بر روي سطح 2و كارايي ويرايش 1اوليه ،
mRNA ممكن است باعث افزايش نياز غدد پستاني به گلوكز در ،

در گاوهاي شيري پرتوليد،  خصوصاً. ودپيك دوره شيردهي ش
ماهيچه  و يتنظيم توليد گلوكز و استفاده از آن در كبد، بافت چرب

همچنين در . رودشمار مياي مهم بهها مسئلهاسكلتي و ديگر بافت
ها، ها بين جفت جايگاهفراواني هاپلوتيپاين تحقيق، با محاسبه 

بين ) LD(تعادل پيوستگي  نتيجه مقدار عدم و در r2آماره 
جا كه عدم از آن. هاي تك نوكلئوتيدي برآورد شدچندشكلي

 c.3359A>Cو  c.1892T>Cدو موقعيت تعادل پيوستگي بين 
گرفت كه تاثير  توان نتيجهمحاسبه شد مي درصد 8572برابر با 

                                                           
1 Pre-mRNA 
2 Splicing 
 
 

دار اين دو جايگاه به علت عدم تعادل پيوستگي بالا با معني
در  T>Cاحتمال ديگر براي توجيه ارتباط تنوع . باشد مييكديگر 
با صفات  3359در موقعيت  A>Cو نيز تنوع  1892موقعيت 

ها با توليد شير، عدم تعادل پيوستگي احتمالي اين جايگاه و يبترك
تشخيص داده نشده در ژن هاي تك نوكلئوتيدي چندشكلي

PPARGC1A در اين تحقيق، ارتباط آلل . باشدميT  در موقعيت
c.1892T>C  با افزايش درصد چربي تصحيح شده بر اساس دوبار

و نيز ارتباط دوشش در روز و ارزش اصلاحي درصد چربي شير 
توليد و نيز افزايش  ارزش اصلاحي توليد شيربا افزايش  Cآلل 

روز و توليد پروتئين  305پروتئين شير تصحيح شده براساس 
همچنين مشخص . تصحيح شده بر اساس وزن بلوغ مشخص شد

باعث افزايش درصد  c.3359A>Cدر موقعيت  Aشد كه آلل 
روز و ارزش  چربي تصحيح شده بر اساس دوبار دوشش در

 .شودمي اصلاحي درصد چربي شير

هاي تك دار بين اين چندشكليطور خلاصه، وجود ارتباط معنيبه
نوكلئوتيدي با صفات تركيب و توليد شير، فرصت مناسبي براي 

در گاوهاي  MAS(3(ماركر كمك  هاي انتخاب بهاستفاده از برنامه
حاصل از اين  از دلايل تفاوت در نتايج. آوردشيري فراهم مي

توان به تفاوت پتانسيل ژنتيكي افراد  مطالعات مشابه، ميتحقيق با 
بنابراين . مورد مطالعه و نيز اختلاف در اندازه نمونه اشاره نمود

نوكلئوتيدي در اين ژن، در  هاي تكشود كه چندشكليپيشنهاد مي
.تر نيز بررسي شودبيش نژادهاي ديگر گاو شيري با تعداد نمونه

                                                           
3 Marker Assisted Selection 
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