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اين ژن  .در توسعه عضلات اسكلتي ايفا مي كند يمهماست كه نقش  TGF-βاعضاي خانواده از ميوستاتين 
اينترون  2اگزون و  3، اين ژن داراي ها گونهدر تمام  .گوسفند قرار گرفته است 2برروي كروموزوم شماره 

اين  .شوند يمي ا مشابهتاكنون نه جهش در توالي ژن ميوستاتين گزارش شده كه باعث تغييرات غير. است
گل ايران با استفاده از اين ژن در گوسفند قره 3شكلي موجود در اگزون شماره تحقيق با هدف بررسي چند

 گل ايستگاه سرخس به طور انفرادي و تصادفيگوسفند قره رأس صد از. انجام شد PCR-RFLPتكنيك 
با استفاده از يك  .استخراج شد clotted blood ها با روش بهينه يافتهنمونه DNA. خونگيري به عمل آمد

جهت تشخيص  . ها تكثير شدژن ميوستاتين نمونه 3اگزون  بازي جفت 337 قطعه جفت آغازگر طراحي شده،
. مورد هضم قرار گرفت قطعه تكثير شده HaeIIIآنزيم محدودالاثر  با استفاده از ،هاي ژن ميوستاتينژنوتيپ

بر اساس گزارشات موجود و . را نشان دادندMM ژنوتيپ و  بودندشكل ها در اين جايگاه تكتمامي نمونه
شكلي بسيار پاييني داراي چند هاي ايرانينژاد در اكثرجايگاه اين ژن  شود كهنتايج اين بررسي مشاهده مي

هاي ايراني از اختصاصات ژنتيكي گوسفندان رسد كه پايين بودن فراواني اين ژن در نژادلذا به نظر مي. است
  .يراني باشدا
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   مقدمه
كه شامل است،  TGF-β١از اعضاي خانواده ميوستاتين 

در  ينقش مهم باشد ومي تمايز از فاكتورهاي رشد و يگروه
 سنتز از پس ميوستاتين. توسعه عضلات اسكلتي ايفا مي كند

سطح  در و شودمي ترشح خون گردش به ،عضلة اسكلتي در
 ،ظيمي ميوژنيكنتكاهش فاكتور هاي  طريق از عضلاني سلول

  را مهارهاي بالغ ها در ميوفيبريلتكثير و تمايز سلول
 ).McCroskery et  al. 2003(كندمي 

مينه دارد كه بعد از فرايند آاسيد  376پروپتيد ميوستاتين 
به عنوان سپس  .دشووليك به يك پپتيد فعال تبديل ميئپروت

 .كنديك تنظيم كننده منفي در طي رشد عضله عمل مي
را بلوكه  G2 و G1فاز  ،سلول تكثير ميوستاتين در طي سيكل

زماني كه ميوستاتين از محيط رشد حذف شود سلول . كندمي
 .)Julianna et  al. 2002(كندمجدد شروع به تكثير مي

قرار  دوژن ميوستاتين در گوسفند برروي كروموزوم شماره 
. باشداينترون مي دو اگزون و 3گرفته است كه داراي 

هاي كانديداي موثر بر افزايش وزن از ژن )٢GDF8(ميوستاتين
هاي زيادي كه مرتبط با شكلي بدن است كه تاكنون چند

باشند در توالي اين ژن در گوسفند و افزايش وزن بدن مي
اثر مستقيم جهش ميوستاتين . ها مشاهده شده استساير گونه

كيفيت  بررسي. باشدداراي اهميت مي لاشه بر روي صفات
ميخته به اثر غير قابل انكار جهش برروي آهاي گوشت در نژاد

لل جهش يافته اشاره آهاي حامل كيفيت گوشت در بره
  .)Masri et  al. 2011(دارد

هاي مشاهده شده در شكليدر صورت وجود ارتباط بين چند
ژن ميوستاتين و صفات اقتصادي در يك نژاد، شناسايي آلل 

تواند به عنوان يك نشانگر براي ميجهش يافته اين ژن 
با انتخاب افراد . انتخاب والدين نسل بعد بسيار موثر باشد

هاي متوالي، فراواني آلل داراي آلل مطلوب در طي نسل
توان يابد و به اين طريق ميمطلوب تا حد زيادي افزايش مي

  .ظرفيت توليدي جمعيت را افزايش داد

                                                            
1 Transforming growth factor β 
2 Growth and differentiation factor 8 

هاي ايراني وستاتين، در نژادبراي بررسي چند شكلي جايگاه مي
- استفاده از تكنيك. هاي مختلفي صورت گرفته استبررسي

هاي ايراني هاي مولكولي مختلف نشان داده است كه نژاد
شال، زندي و زل در جايگاه ژن ميوستاتين فاقد آلل جهش 

در ). Moradi et al. 2009; Miar et al. 2009 (يافته هستند
ژاد سنجابي، درصد پاييني از افراد بررسي صورت گرفته در ن

 .Soufy et al(در اين جمعيت داراي آلل جهش يافته بودند

2009 .(  
تواند به عنوان يك چند شكلي يك ژن در يك جمعيت مي

هاي اصلاح نژادي انتخاب مورد نشانگر ژنتيكي در برنامه
 هاي ژنتيكيانتخاب براساس نشانگر. استفاده قرار گيرد

)MASبر افزايش سرعت پيشرفت ژنتيكي، باعث  علاوه )٣
افزايش معيار صحت انتخاب و به دنبال آن افزايش پاسخ به 

   .)Beuzen et al. 2000( شودانتخاب نيز مي
هاي پوستي دنيا است كه ترين نژادگل يكي از مهمنژاد قره
-هاي گوسفند را در ايران تشكيل ميدر صد گلهيك كمتر از 

براي تشخيص  PCR-RFLP از تكنيك در اين مطالعه .دهد
ژن ميوستاتين و ارتباط آن با صفات  3چند شكلي در اگزون 

   .گل استفاده شدگوسفند نژاد قره اقتصادي رشد
  

   هامواد و روش

  بردارينمونه  
گل در اين پژوهش از گوسفندان ايستگاه اصلاح نژاد قره

داري برهاي ثبت شده بودند نمونهسرخس كه داراي ركورد
به طور تصادفي و انفرادي از يك صد راس . صورت گرفت

نمونه خون . نمونه خون تهيه شد) ماده 69نر و  31(گوسفند 
هاي خلاء گرفته كامل از سياهرگ وداج و با استفاده از لوله

  .شد
 DNAاستخراج 

 clotted bloodروش بهينه يافته  باژنومي  DNAاستخراج 
براي تعيين كميت و  .)Luis et  al. 1998( صورت گرفت

استفاده درصد  5/1 از ژل آگارز استخراج شده DNA كيفيت

                                                            
3  Marker assisted selection 
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ها نمونه ،و اسپكتوفتومتر لامبدا نشانگر اندازهاستفاده ار  با .شد
براي تكثير آماده شده ودر  ng/µl 40 -30با غلظت  DNAي 
 .درجه نگهداري شدند - 20

  مرازپلي ايزنجيره واكنش
اين ژن، با  3د شكلي، قطعه اگزون براي بررسي ميزان چن

جهت انجام واكنش  .اختصاصي تكتير شد آغازگراستفاده از 
 رفت و برگشتختصاصي ا آغازگر اي پليمراز از جفتزنجيره
  'CCGGAGAGACTTTGGGCTTGA  -  3  -  '5با توالي

5'- CATGAGCACCCACAGCGGTC - 3'    استفاده شد
)Smith et  al. 1997(. 25واكنش در حجم  غلظت نهايي 

هاي زير واكنش داراي غلظت اجزاء و ميكروليتر انجام شد
مولار، هر ميلي dNTPs 2/0 مولار،ميلي دو MgCl2( :بودند

يك واحد  پيكومول، 2/0 هاي رفت و برگشتيك از پرايمر
Taq DNA  ،پليمراز PCR buffer 1X ميكروليتر دو وDNA  
  ).تردر ميكرولي نانوگرم 30-40 با غلظت

: اي پليمراز با برنامه حرارتي زير انجام شدواكنش زنجيره
 94 دقيقه در دماي 5به مدت  DNA سازي اوليهواسرشت

طي  DNAسازي سيكل با واسرشت 33 ،گراددرجه سانتي
طي  DNAبه  آغازگراتصال  گراد،درجه سانتي94ثانيه و 30
انيه و ث 30بسط اغازگر طي  ،گراددرجه سانتي 58ثانيه و  60

دقيقه و دماي  5و بسط نهايي طي  گراددرجه سانتي 72دماي 
   .گراددرجه سانتي 72

اي پليمراز به كمك آنزيم محصول حاصل از واكنش زنجيره
ساعت مورد  3درجه طي مدت  37در دماي  HaeIIIبرشي 

باز  4هاي نزيمآاين آنزيم در دسته  .هضم آنزيمي قرار گرفت
در توالي . كندبرش ايجاد مي GG/CC در توالي بر است و

جايگاه برش است و در  دوداراي اين آنزيم تكثير شده 
جفت باز  131 و 123 ،83قطعه به طول  3 صورت هضم،

  .كندتوليد مي
- واسرشت ميدآبراي مشاهده قطعات هضم شده از ژل آكريل

ساعت استفاده يك وات به مدت  90و قدرت  درصد 6 ساز
  .شد
  

    نتايج و بحث
ها كميت و كيفيت تمامي نمونه استخراج شده  DNAتقريبا

يك رفت همانطور كه انتظار مي). 1شكل( قابل قبولي داشتند
 ژن 3از اگزون جفت بازي  337به طول  DNAقطعه از 

  .تكثير شدبدون هيچ باند اضافه  ميوستاتين
  

  
  گلژنومي استخراج شده از گوسفندان قره DNA هايي ازنمونه -1شكل

  
 M5نشانگر اندازه  از حاصله، تكثير قطعه صحت تاييد جهت

با ايجاد دو  HaeIIIآنزيم محدودالاثر  .)2شكل( استفاده شد
 ،131 هايبه طول قطعه 3جفت بازي،  337قطعه  برش در اين

قطعات حاصل از هضم . جفت بازي توليد كرد 83 و 123
ژن ) ++( وجود ژنوتيپ وحشي ،HaeIIIتوسط آنزيم 

) 3شكل( دهدگل به خوبي نشان ميستاتين را در نژاد قرهميو
هاي اروپايي براي جايگاه ژن گرچه در گوسفندان نژاد

در مطالعات شود، ولي ميوستاتين چندشكلي بالايي مشاهده مي
- در جايگاه اين ژن چند ،يايران هايبر روي نژادصورت گرفته 

طالعه كه با نتايج اين م .شكلي قابل توجهي مشاهده نشده است
نتايج آزمايش انجام شده بر روي نژادهاي زل و ماكويي مطابقت 

همچنين در ). (Moradi  2009 دهنده اين امر استدارد، نشان
   3 از   كمتر  ،سنجابي  نژاد  بر روي مطالعه ديگر صورت گرفته
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در  ژن ميوستاتين 3تكثير شده از اگزون جفت بازي  337قطعه  -2شكل
 گل از گوسفندان قره چندين نمونه

 جهش يافتهداراي آلل در جايگاه اين ژن  هانمونه درصد از
 در اين جايگاه مشاهده شدشكلي چندبودند و سطح پاييني از 

)Soufy et al. 2009( .  
كه يك نژاد گوشتي  نژاد تكسل بر روي در مطالعه انجام شده

ين نژاد اروپايي است، چند شكلي بالايي در جايگاه ميوستاتين ا
حامل آلل جهش  هانيمي از نمونه تقريباً كهطوريبه .مشاهده شد
داري بين وجود اين آلل و ارتباط معني و همچنين يافته بودند

  ).Masri et al. 2011(صفات لاشه و وزن بدن مشاهده شد
هاي اروپايي مانند لينكلن، آلل جهش يافته اين ژن در ساير نژاد

و رامني به فراواني  (Kijas et al. 2007) هورنسافوك، دورست
داري با صفات رشد نشان داده شود و ارتباط معنيمشاهده مي

كه بررسي صورت گرفته در نژاد رامني نشان داد، طوريبه. است
كيلوگرم  8/5برابر ) GG(وزن تولد افراد داراي ژنوتيپ نرمال

لد داراي وزن تو AGودر مقايسه افراد هتروزيگوت با ژنوتيپ 
  ).Han et al. 2010(كيلوگرم بودند 2/6

ها در خصوص ساير نشخواركنندگان نيز وجود نتايج بررسي
شكلي ژن ميوستاتين با صفات عملكردي رشد ارتباط بين چند

هاي نژاد كه مطالعه صورت گرفته در بزكند به طوريرا ثابت مي
Boer  5در ناحيه'UTR1  نژاد دو جهشاين  يكاز اگزون شماره 

                                                            
1 Untranslated region 

مشاهده شد كه افراد حامل آلل جهش يافته داراي سرعت رشد 
 Chunyan( باشندبالا و عملكرد بهتري نسبت به افراد نرمال مي

et al. 2011 .( فنوتيپي كه به عنوان در گاو،همچنين DM ) عضله
به جهش در ژن ميوستاتين نسبت  شودشناخته مي) مضاعف
-ر حجم عضله ميدرصدي د 20كه باعث افزايش  شودداده مي

اند كه مسئول اين فنوتيپ در شده شناساييچندين جهش  .شود
  ).Genxi et al. 2011( هاي مختلف گاو هستندنژاد

گل، سازگاري با شرايط يكي از اختصاصات ژنتيكي نژاد قره 
كوچك اين نژاد اين  اجثه نسبت. آب و هوايي گرم است

ري در اين سازگاري را ايجاد كرده و موجب  عملكرد بهت
به دليل وجود اثر متقابل بين انتخاب و . شرايط شده است

جهش، اين احتمال وجود دارد كه در صورت بروز جهش در 
جايگاه ژن ميوستاتين، آلل جهش يافته كه باعث ايجاد جثه 

شود و ژنوتيپ شود، در اثر انتخاب طبيعي حذف بزرگتر مي
  .در اين نژاد تثبيت گردد) MM( نرمال
وجه به اهميت اقتصادي آلل جهش يافته، بدليل انتقال با ت

ها هاي اروپايي، آلل جهش يافته به راحتي بين نژادتجاري نژاد
شود ولي با  عنايت به اينكه در اصلاح نژاد منتقل مي

گوسفندهاي ايراني در حال حاضر از نژادهاي خارجي استفاده 
ها در اين نژادنشده است، لذا تنوع آلل جهش يافته ميوستاتين، 

به ، DNAتكثير قطعه خاصي از  همچنين با. بسيار پايين است
دليل محدوديت تعداد جايگاه برش براي آنزيم برشي در توالي 

هاي قادر به شناسايي تمام جهش RFLPنشانگر  تكثير شده،
براي شناسايي و لازم است  صورت گرفته در اين توالي نيست

هاي ديگر والي از نشانگرهاي صورت گرفته در اين تجهش
  .اين بررسي استفاده شود مرتبط با
در توالي ژن ميوستاتين گوسفند شناسايي شده  2SNP 23تاكنون 

است كه نشان دهنده تنوع در ساختار اين ژن وتعداد بالاي 
 تواند اطلاعات مفيدي در اختيار قرار دهدهاپلوتيپ است و مي

)Hickford et  al. 2009(.  
 
 

                                                            
2 Single nucleotide polymorphism 
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توسط آنزيم ژن ميوستاتين  3اگزون  هضم شده PCRمحصول  -3شكل

 گلدر چندين نمونه از گوسفندان قره HaeIIIمحدودالاثر 

 
، SNPژن ميوستاتين يك (UTR'3)  ايدر ناحيه غير ترجمه

6223G՜A  شناسايي شده است كه باعث افزيش حجم عضله
 ايراني زل، شال و سه نژاددر بررسي انجام شده در . شودمي

، در )Miar et al. 2009( مشاهده نشده است SNPاين  زندي
هاي اروپايي مانند تكسل و رامني، علاوه بر اين كه در نژادحالي
SNP  سهSNP:g.-2449G>C  ،g.+6723G>A وc.*1232 G>A 

فراواني در توالي ژن ميوستاتين مشاهده شده و ارتباط معني  به
هاي عنوان نشانگر اند و بهداري با صفات لاشه نشان داده

  ).Julianna et al. 2002( شوندسودمند محسوب مي
شكلي ژن ميوستاتين در با مقايسه نتايج حاصل از بررسي چند

و  بروز مقدار يابد كه،هاي مختلف اين فرضيه تقويت مينژاد
 حتي شكل عمل اثر جهشي ميوستاتين برروي فنوتيت احتمالاً

در نژاد طوري كه به. استتحت تاثير زمينه ژنتيكي نژادي 
داراي فراواني بالايي  اين ژنمطلوب لل جهش يافته و آ ،تكسل
 .Hadjipavlou et al( به شكل ثابت در آمده است تقريباً است و

هاي ايراني فراواني اين آلل در حد بسيار و در اكثر نژاد) 2008
  .پاييني است

  گيرينتيجه
شرايط  ، وگلند نژاد قرههاي گوسفبا توجه با تعداد پايين گله

اين نژاد داراي ها و عدم ارتباط با ساير جمعيت بسته پرورش

داراي  ژنيهاي بيشتر جايگاهو در  نسبتا بالايي است خونيهم
علاوه بر اين به دليل ارتباط آلل . هموزيگوسيتي بالايي است

جهش يافته با صفات رشد و انتخاب براي بهبود صفات رشد، 
هاي اروپايي فراواني بالايي دارد و بين ته در نژادآلل جهش ياف

هاي ايراني بدليل ولي در بيشتر نژاد. شودها منتقل مينسل 
هاي فاقد ژنوتيپ مشخص براي صفات رشد، استفاده ار قوچ

با توجه به اهميت توليد گوشت . باشدفراواني اين آلل پايين مي
ا رشد و يا بررسي هاي مرتبط ببررسي براي پيدا كردن ساير ژن

يابي مستقيم اين هاي شناسايي جهش مانند تواليديگر روش
  .جايگاه، اهميت زيادي براي تثبيت جهش و افزايش توليد دارد
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