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  آلزايمر بیماری و C سیستاتین ژن مورفیسم پلی بین مطالعه ارتباط

 ديررس در يک جمعیت از بیماران ايرانی شروع با
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 ۹011آذر  40: پذيرش                                                                                         ۹011 مهر ۹۱: دريافت
 

 چکیده
 ،ه عنوان ريسکك فکاکتور  مطرح ب هایيكی از ژن. بیماری آلزايمر شايعترين بیماری نورودژنراتیو است که ژنتیك در ايجاد آن نقش دارد: زمینه و هدف

 در بازدارنکده  عامل نوعی آمیلوئیدی، هایپلاك تشكیل و تجمع از ممانعت و محلول بتاآمیلوئید به اتصال بااين ژن  پروتئین. باشدمی  ((CST3 سیستاتین ث
 ،هدر ايکن مطالعک   .در ژن اين پروتئین مرتبط است rs1064039 پلی مورفیسمبا  CST3همچنین کاهش ترشح  .باشدسمیت القاشده توسط بتاآمیلوئید می برابر
  .در بیماران ايرانی بررسی شدبیماری آلزايمر با شروع ديررس و  CST3مرفیسم پلی ط بینارتبا

 شکامل  مورد شکاهدی  مطالعه يك ما ديررس، بیماری آلزايمر با شروع با CST3 ژن در rs1064039 مورفیسم پلی احتمالی ارتباط تعیین برای: هاروش

بکا  ژنوتیپ هر فرد و  استخراج DNAگیری، نپس از خو .داديم انجامفرد کنترل در همان محدوده سنی  ۹61 و آلزايمربیماری  به مبتلا بیمار ۹61 با گروه يك
  .شد مقايسه( مجذور کای) χ2آزمون آماری  باهای سالم و بیمار ها در گروهراوانی آللف .دشتعیین  PCR-RFLP استفاده از تكنیك

  (. > 10/1p)بود گروه کنترل از بیشتر  G/Aژنوتیپ فراوانی کمتر و  G/Gهای هوموزيگوت فراوانیدر گروه بیماران : هایافته

 .تواند با بروز بیماری آلزايمر با شروع ديررس در جمعیت ايرانی مرتبط باشدمی CST3در ژن  rs1064039مرفیسم رسد که پلینظر میبه: گیرینتیجه

 عوامکل  سکاير  بکا لا احتما و يا پیشرفت بیماری آلزايمر داشته در جزئی مورفیسم تأثیراتاين پلی رسدیمنظر، بهG/Aداری ژنوتیپ به حداقل سطح معنیباتوجه
 .دارد تداخل خطرساز
 

  C (CST3) سیستاتین ،ريسك فاکتور ،مورفیسمپلی، ربیماری آلزايم: ی کلیدیها واژه
  

 

  مقدمه 
 از يكکی  و نورودژنراتیکو  بیمکاری  شکايعترين  آلزايمر بیماری
 مختلفی عوامل که است سالمندان در عقل زوال علل مهمترين
 در شکده  انجام تحقیقات. دارند نقش آن ايجاد در ژنتیك ازجمله
 از بکیش  ککه  اندداده نشان آلزايمر بیماری ملكولی ژنتیك زمینه
 با هاژن ينا که دارند دخالت آلزايمر بیماری پاتوژنز در ژن 401
 اسکترس  جملکه  از بیمکاری  لوژیپکاتوفیزيو  مختلک   هکای جنبه

 مکرتبط  بتاآمیلوئیکد  تجمکع  ويکهه به و نورونی التهاب اکسیداتیو،
  بککین ارتبککاط تککاکنون ژنتیكککی، عوامککل درمیککان .باشککندمککی 

 شکده  مشکخ   بیماری و اين Eآپولیپوپروتئین ژن مرفیسمپلی
                                                           

1
 APOE 

 .]۹، 4[دارد  ادامه مرتبط ایژنه ساير يافتن برای تلاش و است
 و آلزايمکر  بیمکاری  پکاتوژنز  در نکورونی  التهکاب  نقکش  بهباتوجه
  بکین  مکا قکبلا ارتبکاط    رونکد،  ايکن  در اکسکايد  نیتريکك  دخالت
 و NOS3ی آنکدوتلیوم  سکنتاز  اکسکايد  نیتريك ژن مرفیسمپلی

نتايج بررسی . کرديم را بررسی ايرانی جمعیت در آلزايمر بیماری
ه بیمککار مبککتلا بکک ۹11در  NOS3ژن  G894Tفیسککم پلککی مر

در مقايسه با ژنوتیپ G/G (٪۷۶ )ژنوتیپ  آلزايمر نشان داد که

G/T (٪01)  بنکابراين احتمکالا ايکن    . دار داشکت اختلاف معنکی 

                                                           
2
  Nitric oxide synthase 3 

 پژوهشیمقاله 
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 و همكاران عزيزی      آلزايمر اریبیم و C سیستاتین مورفیسم پلی

 

  

 411-4۹0، صفحه ۹0، پیاپی 0دوره  ،۹011سال  412 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

تواند با بروز بیماری آلزايمر بکا شکروع ديکررس    مورفیسم میپلی
ور بکرای  عنوان ريسك فکاکت ن ديگری که بهژ .]0[ مرتبط باشد

 CST3. باشدمی C تاتینبیماری آلزايمر مطرح است، ژن سیس
در ا سلولی سیستئین پروتئاز است که تقريبک يك مهارکننده خارج

اين پروتئین قادر است بکا اتصکال   . شودهمه نقاط بدن يافت می
هکای  آمیلوئید محلول و ممانعت از تجمع و تشكیل پکلاك ابه بت

ارنده در برابر ابتلا به آلزايمکر باشکد   آمیلوئیدی، نوعی عامل بازد
در  rs1064039 با پلی مورفیسم CST3کاهش ترشح . ]0، 0[

 410ژن اين پکروتئین واقکع بکر روی بکازوی کوتکاه کرومکوزوم       
مورفیسم پلی بررسی منظوربه زيادی مطالعات .]6[مرتبط است 

 مختلک   کشکورهای  اين ژن و ارتباط آن با بیمکاری آلزايمکر در  
 برخی در و ديیتأ ارتباط اين هاآن از برخی در و است شده انجام
 . است شده رد

که در ايکران هکیم مطالعکه ای در ايکن زمینکه      اينباتوجه به
شناسکايی ريسکك فاکتورهکای     انجام نشکده اسکت و از فرفکی   

ژنتیكی و تاثیر متقابل عوامکل ژنتیكکی و محیطکی در بیمکاری     
یزيولوژی بیمکاری  آلزايمر جهت شناخت هکر چکه بیشکتر پکاتوف    

مورفیسکم  توزيع پلکی م به بررسی ، بر آن شدي]۹[ضروری است 
با شروع  ای از افراد مبتلا به بیماری آلزايمردر نمونه CST3ژن 

  .بپردازيم ديررس

 

 هامواد و روش
 گیری و انتخاب بیماراننخو

به کلینیکك حافظکه    مراجعه کننده بیماراناز در اين مطالعه  
 .ده شکد استفاانجمن آلزايمر ايران مراجعه به ه يا بیمارستان روزب

تصکويربرداری   پس از انجام آزمايشات کامل، سی تی اسکكن و 
مغز، تشخی  بیماری آلزايمکر بکا    (MRI) رزونانس مغنافیسی

NINCDS-ADRDA   شروع ديررس مطابق معیکار 
وسکط  ت 0

 هکم  در مکواردی . ]1[گرديکد  میمحرز متخص  نورولوژيست 
ی بکه  بیمارانی که قبلاً در اين مراکز پرونکده داشکتند و دسترسک   

 ۱۹تکا   60ان بیمار محدوده سنی .انتخاب شدند ايشان میسر بود
و محکدوده سکنی گکروه     2/10 ± ۱/0سال و با میانگین سکنی  

 6/14 ± ۱/6 سکال و بکا میکانگین سکنی     2۱تا  60کنترل سالم 

                                                           
3
 CST3 

4
 20p11.2 

5
National Institute of Neurological and Communicative 

Disorders and Stroke- Alzheimer's Disease and Related 

Disorders Association 

 اخکلا   کمیتکه  و 6ینكیهلسک  بیانیه با مطابق مطالعه اين .بودند
ها فراد و يا مراقبین آنمه ااز ه انجام شد و ايران پاستور انستیتو
تعداد نمونه بر اساس فرمول زير و با   .اخذ گرديد کتبی رضايت

   .]2[استفاده از نتايج مطالعات قبلی محاسبه شده است
 

n = z
2 
p (1-p)/d

2 

n = 
4(10/1)(/۹۹1/1×220/1 )4(۱6/۹)  

n =  10/۹02  
 

د فکر لیتکر توسکط   میلکی  0تکا   0گیری از افراد به میزان نخو
 هکای خکون در   نمونکه . شکد انجکام     و زير نظر پزشكتخصم

آوری شده و تا هنگام اسکتخراج  جمع EDTAهای محتوی لوله
DNA نگهداری گرديددرجه سانتیگراد  -41 در فريزر. 

 

 DNAاستخراج 

انجکام شکد    1روش نمك اشکباع  با خوناز  DNAاستخراج  
 مکوج  لفو در اسپكتروفتومتر دستگاه توسطها نمونه کمیت.]0[

 و 421/461 نسککبت بررسککی بککا هککاآن وخلککو نککانومتر  461
 .گرفت قرار سنجش مورد 461/401
 

  Cسیستاتین تکثیر ژن 

 افکزار  نکرم  و همچنکین  ]۱[قبلکی   اسکتفاده از مطالعکات   بکا 
BLAST سايت  در موجودNCBI مناسک   رهکای پرايم ، ابتکدا 

 انتخکاب CST3 ژن در مورفیسکم پلکی  دارای قطعه تكثیر جهت
و در برگیرنکده   CST3ايکن پرايمرهکا اختصاصکی ژن    . ديدنگرد
 با استفاده ازسپس (. ۹جدول )بودند  rs1064039مورفیسم پلی

( PCR) 2واککنش زنجیکره ای پلکی مکراز     اين جفت پرايمرها و
 ۱ی شکرکت بیکوراد  در دستگاه گراديانکت حرارتک  ها DNAتكثیر 
 011 فکول  قطعه حاصل توالی بکه (. 4 جدول)شد انجام آمريكا 
که قبل از هضم آنزيمکی، وجکود ايکن قطعکه بکا      بود  ۹1جفت باز

 .]۱[ استفاده از ژل آگارز و انجام الكتروفورز ارزيابی گرديد
 

 بیماران و گروه کنترل Cسیستاتین عیین ژنوتیپ ت
 ده بککککا اسککککتفا PCRضککککم آنزيمککککی محصککککولات ه
 شرکت   ساخت  SstII   همحدودکنند آندونوکلئاز    آنزيم   از

                                                           
6
 Helsinki 

7
 Salting out 

8
 Polymerase chain reaction 

9
 Biorad 

10
 Base pairs 
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 و همكاران عزيزی      آلزايمر بیماری و C سیستاتین مورفیسم پلی

 

  

 411-4۹0، صفحه ۹0، پیاپی 0، دوره ۹011سال  41۱ مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

 Cژن سیستاتین  PCRپرايمرهای مورد استفاده جهت انجام  -0جدول                                                        

   -                    -        پرايمر پیشرو

    -     ACTCAGGGCATTCCC-    پرايمر معكوس

 
 

  CST3ژن  PCRاجزای واکنش  و مراحل انجام  -۳جدول 
 

 (لفا)
DNA نانو گرم 01 ژنومی 

 پیكومولار 41 يك جفت پرايمر
dNTP MIX 411 میكرومولار 

Tris-Hcl ۹1 مولارمیلی 
KCl 01 مولارمیلی 

Mgcl2 0/۹ مولارمیلی 
DMSO ٪۹1 

Taq DNA polymerase 0/۹ واحد 
 

 
 مکدت  بکه  سکانتیگراد  درجکه  01در دمکای  کشور کانادا  ۹0تافرمن
حکاوی   %0/4با استفاده از ژل آگارز سپس  .انجام شد ساعت 2

. انجام شد الكتروفورز محصولات هضم آنزيمی، اتیديوم برمايد
، در کنکار  PCRمحصکولات   بکرش  وضکعیت  ارزيابی منظور به

شکرکت فرمنتکا    DNA Ladderنمونه های مکورد بررسکی از   
نکور مکاورا     پس از الكتروفکورز، ژل آگکارز را زيکر   . ستفاده شدا

  .شکککد بررسکککیقطعکککات ايجکککاد شکککده و  بکککرده ۹0بکککنفش
هیم عمل هضکمی بکر    Aلل آترتی  که در صورت وجود اينبه

لکل  آدر صورت وجود  نگرفت وام جفت باز انج 011روی قطعه 
G  توسط آنزيم  SstII  ۹00و  001هکای  بکا انکدازه    دو قطعکه 

                                                           
11

Denaturation 
12

 Annealing 
13

 Extension 
14

 Fermentas 
15

 Ultraviolet 

ژنوتیکپ هرفکرد تعیکین    شد و به ايکن ترتیک      ايجادجفت باز 
 .]۱[( ۹صوير و ت 0جدول ) گرديد

 

 تجزیه و تحلیل آماری
 هککا در راوانککی آلککلفCST3 هککایجهککت مقايسککه ژنوتیککپ 

χآزمون آماری های سالم و بیمار از گروه
نسکبت  . استفاده شکد  2

ه شکده و  ا محاسکب هک آن ۱0٪ ۹1فاصکله افمینکان   و ۹6هاشانس
ارتباط ژنوتیپ مورد نظکر بکا بیمکاری آلزايمکر، بکا      ارتباط يا عدم
χمقادير استفاده از 

  > 10/1p. بدست آمکده مشکخ  گرديکد    2
  .داربودن اختلاف درنظر گرفته شدعنوان معیار معنیبه
 

 هایافته

بیمار مبتلا به  ۹61در  G73Aو توزيع آلل  ژنوتیپ 0 دولج
( مرد 21زن و  21)فرد  سالم  ۹61و ( مرد 11زن و  ۱1)آلزايمر 

χآزمون . دهدنشان میدرهمان محدوده سنی را 
نشان داد که   2

 در جمعیککت بیمککاران مبککتلا بککه     G/G فراوانککی ژنوتیککپ 
 کمتکر از افکراد کنتکرل اسکت     داریبیماری آلزايمر به فور معنی

 = χ2 ،۹ = 0۱0/0، %0۱در برابککر % 00)
۹2

df ،016۹/1=OR ،
٪۱0 CI :2۱42/1  فاوت معنی داری بین دو گروهت. (01۹1/1تا 

مشکاهده  کر و مونک   از نظکر فراوانکی جکنس مکذ    بیمار و سالم 
 .نگرديد

 

 

 PCRو قطعات حاصل از هضم محصول  PCRفول محصول  -۲ جدول

 SstII توسط آنزيم

 نوع ژنوتیپ و تعداد قطعات حاصل( جفت باز)اندازه 
 - (PCRمحصول ) 011

 G/G ۹00 و 001

 G/A ۹00و  001و  011

011 A/A 

 

                                                           
16

 Odds ratio 
17

 confidence interval 
18

 Degree of freedom 

 (ب)

  PCRمراحل 
 درجه

 (یگرادسانت)
 سیکل زمان

 ۹ دقیقه DNA ۱0 0 ۹۹مرحله جدا شدن( ۹

 پرايمر ۹4مرحله اتصال( 4
 DNAجدا شدن -           

 اتصال پرايمر-           
۹0فويل شدن-           

 

 
۱0 
00 
14 

 
 ثانیه 01
 ثانیه 01
 ثانیه 01

00 

 ۹ دقیقه 0 14 مرحله فويل شدن نهايی ( 0
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 و همكاران عزيزی      آلزايمر بیماری و C سیستاتین مورفیسم پلی

 

  

 411-4۹0، صفحه ۹0، پیاپی 0، دوره ۹011سال  4۹1 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

 
 

  A/Aجفکت بکاز،    011نخکورده بکا فکول    و بکرش  ۹00، 001هکای  خورده با فولبرش SstII .G/Aی ضم آنزيمپس از ه PCRتصوير ژل محصول  -0تصویر 

 . مارکر يا نشانگر: Mجفت باز،  ۹00و  001های خورده با فولبرش G/Gجفت باز،  011نخورده با فول برش

 
 

 بحث
رونکده بکا   بیماری آلزايمر يکك بیمکاری نورودژنراتیکو پکیش    

امکل مختلفکی از جملکه سکن، جکنس،      وع. پاتوژنز پیچیده اسکت 
عروقی، التهاب، ضکايعات متابولیکك،   های سموم، تروما، بیماری

  عوامل عفونی و ژنتیك در بکروز بیمکاری آلزايمکر نقکش دارنکد     
 بکا  و زودرس شکروع  بکا  صکورت  دو به آلزايمر بیماری .]۹، 4[

 ،۹4۹ سکینايلین  پکری  ژن سکه  که کندمی بروز 41ديررس شروع
 با ارتباط در 40بتاآمیلوئید ساز پیش پروتئین و 444 سینايلین پری
در میان عوامل ژنتیكی ککه  . ]۹1[ باشندمی روع زودرسش  نوع

 در ايجککاد بیمککاری آلزايمککر بککا شککروع ديککررس سککهم دارنککد،   
از اهمیکت   ۹۱واقکع بکر کرومکوزوم     APOEژن  مورفیسکم پلی

 4εلکل  آمشخ  شده است که توارث . بیشتری برخوردار است
ه با افزايش خطر ابتلا به بیماری با شروع ديکررس  ن همرااين ژ

گزارش شد و پکس از   ۹۱۱0اين ارتباط ابتدا در سال . ]4[ت سا
آزمايشگاه در سرتاسر دنیکا مکورد تأيیکد قکرار      01در بیش از  آن

حساسکیت و ويهگکی   APOE وجود، ژنوتیکپ  بااين. گرفته است
آلزايمکر را دارا   عنوان تنها عامل ژنتیكی بکرای بیمکاری  کافی به
ش برای شناسايی سکاير  اين امر باع  شده تلا.  ]۹۹[ باشدنمی

 بسکیاری از  . عوامل ژنتیكی مرتبط با ايکن بیمکاری ادامکه يابکد    
رسکد نقشکی   های مورد بررسی، با روندهايی که به نظر مکی ژن

کلیدی در ايجاد و پیشرفت بیماری بازی کنند، از جمله استرس 

                                                           
19

 Early-onset 
20

 Late-onset 
21

 Presenilin-1 
22

 Presenilin-2 
23

 Amyloid-beta precursor protein (APP) 

 آمیلوئیکد مکرتبط  بتاويکهه تجمکع   نورونی و بهاکسیداتیو، التهاب 
 ارتبکاط بکین پلکی مورفیسکم     ما قبلا وجکود  راستا، دراين .ندهست
را نشکان  با بیماری آلزايمکر در در جمعیکت ايرانکی     NOS3ژن 
 . ]0[ايم داده
ژن ديگری که بکه عنکوان ريسکك فکاکتور بکرای بیمکاری        

. شکد بامکی  CST3ن مطکرح اسکت، ژ  با شروع ديکررس  آلزايمر 
 تککرين علائککم هککای آمیلوئیککدی يكککی از شککاخ    پککلاك
آمیلوئید جز  اصلی ايکن  بتاولوژيك بیماری آلزايمر بوده و نوروپات
لعکات ايمونوهیستوشکیمی   مطا. ]۹[ دهکد ها را تشكیل میپلاك

آمیلوئیکد در داخکل ديکواره    بتاهمراه به Cوجود پپتید سیستاتین 
 انکد را نشکان داده  های مغز بیماران مبکتلا بکه آلزايمکر   سرخرگ

]۹4[.   

 
شیه  ر   های تعییی  و ژنوتیپ G73Aفراوانی آلل  میزان -4 جدول

 بیما ان مبتلا به آلزایمر و کنترل سالم

 ربیماگروه  

 (درصد)تعداد 

 سالمکنترل گروه 

 (درصد)تعداد 

   آلل
G 440 (11) 40۹ (10) 
A ۱1 (01) 20 (40) 

   

   ژنوتیپ

G/G 14 (00)* ۱2 (0۱) 
G/A 1۱ (0۱) 00 (00) 
A/A ۱ (6) ۹0 (2) 

 .قابل اعتمار می باشنه  > 50/5pنتایج با : * 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

pp
.p

hy
ph

a.
ir

 o
n 

20
24

-1
1-

24
 ]

 

                               4 / 7

https://ijpp.phypha.ir/article-1-522-en.html


 و همكاران عزيزی      آلزايمر بیماری و C ستاتینسی مورفیسم پلی

 

  

 411-4۹0صفحه  ،۹0، پیاپی 0، دوره ۹011سال  4۹۹ مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

 بتاآمیلوئیکد آندوژن به  CST3نشان داده شده است که پروتئین 
و در نتیجکه   بتاآمیلوئیکد  محلول متصل شده و الیگومريزاسکیون 

کند و از ايکن فريکق مغکز را در برابکر     تشكیل پلاك را مهار می
بنابراين . ]0 ،۹0[محافظت می نمايد  بتاآمیلوئیدیت ناشی از سم

در بدن نوعی عامل خطکر بکرای    CST3کاهش سطح پروتئین 
 . ]۹0[ ابتلا به آلزايمر محسوب می شود

مکرتبط   CST3ح مورفیسم شايعی که بکا ککاهش ترشک   پلی
و جکايگزينی اسکیدآمینه    40با تغییر باز گکوانین بکه آدنکین    است

مورفیسکم  ايکن پلکی  . شوددر پپتید ايجاد می 40نینترئونین به آلا
دد گکر مکی  G/G, A/G, A/Aموج  بکروز سکه نکوع ژنوتیکپ     

و بیماری آلزايمر با شکروع   CST3 مورفیسمپلی بین ارتباط .]۱[
 4111در سال .  ارش شده استديررس، در مطالعات مختل  گز

و  CST3 G/Aمورفیسکم  و همكارانش ارتباط بین پلکی  46فینم
ر را در جمعیت آلمکانی بررسکی نمکوده و گکزارش     ی آلزايمبیمار

در بیمکاران مبکتلا بکه بیمکاری      G/Gژنوتیپ فراوانی کردند که 
 .]۹0[ت توجهی بیشتر اسآلزايمر با شروع ديررس به میزان قابل

لل آو همكارانش ارتباط بین  41کرافورد در آمريكادر همان سال 
+73G     پکس از آن  . ]۹6[و بیماری آلزايمکر را گکزارش کردنکد
در مطالعات ديگری در ايکن کشکور و سکاير کشکورها از      امجدد

مورفیسکم و بیمکاری   جمله اسپانیا و تايوان ارتباط بین اين پلکی 
حقیقکاتی  که در تدرصورتی. ]2 ،۹0 ،۹1[ آلزايمر مشاهده گرديد

4۱و ناسمیاس 42موناستروکه 
به همکراه همكارانشکان در ايتالیکا     

مورفیسکم ژن فکو  و   داری بکین پلکی  معنکی  انجام دادند، ارتباط
ديگکری  در تحقیقات  .]۹2 ،۹۱[د دنكربیماری آلزايمر مشاهده ن

 که در کشورهای آمريكا، فنلاند، چین و ژاپن انجام شکده اسکت  
 .]۹4 ،۹0، 41، 4۹[ند انیز نتیجه مشابهی گرفته

ژن  rs1064039در مطالعه حاضر ارتباط بین پلی مرفیسم 
CST3 ا شکروع ديکررس در بیمکاران ايرانکی     و بیماری آلزايمر ب

فراوانککی مککورد بررسککی قککرار گرفککت و مشککاهده شککد کککه     
در گروه بیمکاران بکه فکور     CST3ژن  G/Gهای  هوموزيگوت
جه حاصکل از ايکن   نتی. استاز گروه کنترل کمتر از معنی داری 

و همكکارانش در   01هکوآ با نتیجه متا آنکالیزی  هماهنگ  مطالعه

                                                           
24

 73G/A 
25

 Thr25Ala 
26

 Finckh 
27

 Crawford 
28

 Monastero 
29

 Nacmias 
30

 Huβ 

کنتکرل   400۱نمونه بیمکار و   40۹1 باشد که درمی 41۹4سال 
مرفیسککم نتیجککه گرفتنککد کککه بککین پلککی هککا آن. انجککام دادنککد
rs1064039  ژنCST3   ود و بیمککاری آلزايمککر در نککهاد هنکک 
 . ]6[وجود دارد  داریمعنی اروپايی ارتباط

 

 گیرینتیجه
ژن  rs1064039پلی مرفیسم  G/Gژنوتیپ رسد نظر میبه

CST3 كی از عوامل مستعدکننده در بروز بیماری آلزايمر با ي
فاکتورهای ازآنجاکه شناسايی ريسك. شروع ديررس است

ژنتیكی و تاثیر متقابل عوامل ژنتیكی و محیطی در بیماری 
اخت هر چه بیشتر پاتوفیزيولوژی بیماری آلزايمر جهت شن

بینی تواند در زمینه پیشضروری است، نتايج اين پهوهش می
اين  البته. روز بیماری، تشخی  و درمان آن راهگشا باشدب

 يافته بايد محتافانه تفسیر شود و مطالعات بیشتری در 
 .رسدنظر میبه ضروریهای مختل  جمعیت

 

 سپاسگزاری
دريغ سرکار خانم دکتر مريم نوروزيان اسکتاد  از همكاری بی

 ومعلک  دانشکگاه  روانشناسی و روانپزشكی تحقیقات محترم مرکز
بیماران مبتلا به آلزايمر  انتخاب و تهران برای تشخی  پزشكی

 .کمال تشكر را داريم
 

 ملاحظات مالی
مطالعه حاضر، حاصل نتايج فکرح مصکوب انسکتیتو پاسکتور     

شد و از آن انستیتو بابکت تکامین هزينکه    می با 000ايران با کد 
 .گرددمالی قدردانی می

 

 تعارض در منافع 
 .ه تعارض در منافع ندارندنويسندگان اين مقال

 

 نقش نویسندگان
، نگارش RFLP/PCRو  PCRفراحی مطالعه، انجام : ع.ز
 آنکالیز : م.ن ؛ DNAآوری نمونکه، تخلکی    جمکع : چ.س ؛مقاله
 .لهها، نگارش مقاداده آماری
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Abstract 
 

Background and Aim: Alzheimer's disease (AD) is the most common age-associated neurodegenerative disease with 

involvement of genetic factors. Recent studies have shown that the protein cystatin   binds soluble  β and inhibits  β 

oligomerization and amyloidogenesis, protecting the brain against amyloid-induced toxicity. Moreover, a decreased 

cystatin C secretion is associated with a polymorphism found in the cystatin C gene. In this study the association 

between rs1064039 polymorphism and late-onset AD was investigated. 

Methods: We conducted a case-control study including a clinically well-defined group of 160 late-onset AD patients 

and 167 age-matched controls. The polymorphism was determined by polymerase chain reaction-restriction fragment 

length polymorphisms (PCR-PFLP) assay. The allele frequency was analyzed by Chi-square test. 

Results: In the group of patients, the frequency of G/G homozygotes was lower, and the frequency of G/A genotype 

was higher than the corresponding control group (p <0.05). 

Conclusion: The results obtained from our study demonstrate an association between rs1064039 polymorphism in 

CST3 gene and late-onset AD in an Iranian population. Given the minimal significance level of the G/A genotype, this 

polymorphism seems to have minor effects on the progression of Alzheimer's disease or possibly interfere with other 

risk factors. 
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