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  چكيده

يك بيماري عفوني كشنده  )TSE(اسكراپي يا بيماري انسفالوپاتي هاي اسفنجي شكل قابل انتقال 
راس  300گوسفند و بز است كه روي سيستم عصبي مركزي حيوان تاثير مي گذارد. در اين پژوهش، از 

ايمر گوسفند نژاد بومي قزل، ماكويي و هركي نمونه هاي خون جمع آوري و با استفاده از يك جفت پر
جفت بازي از اگزون سه ژن پروتئين پرايون تكثير شد. با استفاده از تكنيك  173اختصاصي يك قطعه 

PCR-SSCP ايي و بعد از توالي يابيالگوي باندي براي هر يك از نمونه ها در جمعيت مورد مطالعه شناس 
بين نژادهاي مختلف  و مقايسه آنآناليز  171و  154، 136چند شكلي هاي مشاهده شده در كدون هاي 

شناسايي شد كه بيشترين فراواني مربوط به  ARQو  ARRانجام گرفت. در اين مطالعه دو هاپلوتايپ 
در  ARQ/ARQدرصد نمونه ها با داشتن ژنوتيپ  98بود. بيش از  )ARQ(هاپلوتايپ حساس به اسكراپي 

 وL178, E147 سه چند شكلي جديد  دسته گوسفندان با مقاومت پائين نسبت به اين بيماري قرار گرفتند.
L173نژاد هاي  بين هاپلو ژنوتيپي فراواني اين مطالعه مشاهده شد. مقايسه جهان در براي اولين بار در

اطلاعات بدست آمده در اين  .)>05/0Pبود ( دار معني آماري نظر از هركي -قزل و ماكويي -ماكويي
معيت گوسفندان ايران موثر ت كنترل اين بيماري در جپژوهش شايد بتواند براي برنامه هاي اصلاحي جه

 باشد.
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 مقدمه
نگهداري و پرورش گوسفند در ايران به 
منظور تامين گوشت، شير، پوست و الياف پشمي 

). Sajadi Zarjani et al., 2015انجام مي شود (
در گوسفندداري براي افزايش راندمان توليد، 
اصلاح دام نقش اساسي از جمله در كنترل 

 حداقل به منظور كند. به بيماري ها ايفا مي
 بازدهي، در افزايش و رساندن سرمايه گذاري

 هايروش از نژادي مي توان اصلاح برنامه هاي
تنوع ژنتيكي  .بهره گرفت مولكولي ژنتيك جديد

ديريت منابع ژنتيكي به عنوان يكي از اجزاي و م
باشند. چراكه يك هاي اصلاحي ميمهم پروژه

گونه بدون تنوع ژنتيكي كافي قادر به سازگاري با 
ها ها و رقيبتغييرات محيطي و مبارزه با انگل

). حفاظت بايد بر Askari et al., 2011نيست (
اساس دانش عميقي از منابع ژنتيكي نژادهاي 

باشد، لذا تلاش براي شناسايي و تعيين  خاص
خصوصيات ژنتيكي نژادهاي بومي و محلي بسيار 

بيماري ). Shojaei et al., 2010اهميت دارد (
پرايون از بيماري هاي مهمي است كه اخيرا 

با استفاده از روش هاي جديد ژنتيك محققين 
مولكولي توانسته اند به نتايج خوبي در اصلاح 

تمام  ت به اين نوع بيماري برسند.وكنترل گله نسب
يوني شناخته شده در اهاي پر بيماري
 قابل انتقال هاي اسفنجي شكل انسفالوپاتي مجموع

)TSEs(P1F

1
P كه در انسان و حيوانات شوند  ناميده مي

. اين غير قابل درمان و كشنده اند رخ داده و

                                                             
1 Transmissible Spongiform Encephalopathies 

 بيماري كروتزفلد ياكوببيماري در انسان به نام 
)CJD(P2F

2
P  گاوي  اسفنجي شكل  انسفالوپاتيدر گاو

)BSE(P3F3
P اري اسكراپي و در گوسفند به نام بيم

 .)Dalsgaard, 2002( معروف شده است
 كه است اي كشنده بيماري اسكراپي

مي گذارد و  تاثير مركزي اعصاب سيستم روي
 ,Prusiner( براي اولين بار در اروپا شناسايي شد

 در بيماري اين به مبتلا گوسفند در. )1982
 ايزوفرم حالت حيوان مركزي اعصاب سيستم

نمي  يافت عادي حالت در كه پرايون پروتئين
 ابتدا گوسفندان در اسكراپي .يابد مي تجمع شود

 حيوان شدن ضعيف و شير توليد كاهش باعث
 در اگر. به دنبال دارد را حيوان مرگ سپس و شده

 گوسفندان هاي بافت از نشخواركنندگان تغذيه
 BSEبيماري  باعث شود استفاده اسكراپي به مبتلا

 به طريق آن از و شده حيوان در گاوي جنون يا
 31412به طول  پرايون ژن. مي شود منتقل انسان

گرفته  قرار گوسفند 13 كروموزوم باز جفت روي
. است شده تشكيل اينترون 2 و اگزون 3 از و

 جفت 768 حدود اندازه به سه اگزون از بخشي
در ارتباط با  ژني جايگاه اين بخش مهمترين باز

 35در  كه چرا. مي آيد حساب اين بيماري به
 موتاسيون 50 از از اين اگزون بيش متفاوت كدون

)SNP( است  شده مشاهده)Alvarez et al., 

 در موتاسيون كه است اين بر اعتقاد اما .)2011
 و حساسيت باعث 171و  154 ،136 هاي كدون

هر  در. مي شود اسكراپي به حيوان مقاومت يا

                                                             
2 Creutzfeldt-Jakob Disease 
3 Bovine Spongiform Encephalopathy 

http://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%86%D8%B3%D9%81%D8%A7%D9%84%D9%88%D9%BE%D8%A7%D8%AA%DB%8C%E2%80%8C%D9%87%D8%A7%DB%8C_%D8%A7%D8%B3%D9%81%D9%86%D8%AC%DB%8C_%D8%B4%DA%A9%D9%84
http://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%86%D8%B3%D9%81%D8%A7%D9%84%D9%88%D9%BE%D8%A7%D8%AA%DB%8C%E2%80%8C%D9%87%D8%A7%DB%8C_%D8%A7%D8%B3%D9%81%D9%86%D8%AC%DB%8C_%D8%B4%DA%A9%D9%84
http://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%86%D8%B3%D9%81%D8%A7%D9%84%D9%88%D9%BE%D8%A7%D8%AA%DB%8C%E2%80%8C%D9%87%D8%A7%DB%8C_%D8%A7%D8%B3%D9%81%D9%86%D8%AC%DB%8C_%D8%B4%DA%A9%D9%84
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 ينآلان اسيد هاي آمينه 136يك از كدون هاي 
)A( والين و يا )V،( آرژنين 154 كدون )R(، 

 كدون و در) W( تريپتوفان و يا) H( هيستيدين
 گلوتامين يا و) H( هيستيدين، )R( آرژنين 171

)Q (اين متفاوت تركيبات .است شده مشاهده 
مختلفي شامل  هاي هاپلوتيپ آمينه ها اسيد

)VRQ ARQ, AHQ, ARH, ARR,( به را 
 مختلف نژادهاي در ولمعم تركيبات عنوان

 ,.Dawson et al(مي آورد به وجود گوسفند

1998; Hunter, 2007( . اگر چه بين نژادهاي
مختلف تفاوت وجود دارد ولي به طور كلي 

آلانين در ( ARRپذيرفته شده است كه هاپلوتيپ 
و آرژنين در  154، آرژنين در كدون 136كدون 
فندان ) مقاوم به اسكراپي بوده و گوس171كدون 

نسبت   ARR/ARRسهموزايگو ژنوتيپ هاپلوبا 
 Hunter et(به اين بيماري مقاومت بالايي دارند 

al., 1994( هاپلوتيپ .VRQ ) والين در كدون
و گلوتامين در كدون  154، آرژنين در كدون 136
 هاپلو) آسيب پذير بوده و گوسفندان حامل 171

حساسيت   VRQ/VRQسهموزايگو ژنوتيپ
 ,.Hunter et al(ت به اسكراپي دارند بالاي نسب

و ارتباط آن  154. چند شكلي در كدون )1994
با بيماري اسكراپي در بعضي از كشورها از جمله 
در آمريكا زياد مورد توجه نبوده اگر چه نقش آن 
در رشد و پيشرفت اين بيماري به وضوح 

 ,Baylis & McIntyre(مشخص شده است 

آلل  5شده علاوه بر ام . در مطالعات انج)2004
آلل نادر نيز در ارتباط با اين  يتعداد ذكر شده

 ,TRQ, AHR, VRRو  ARKبيماري شامل 

ALQ شناسايي شده اند )Alvarez et al., 2006; 

Billinis et al., 2004; Guo et al., 2003; 
Gombojav et al., 2003; Luhken et al., 

آنها در  نقش اين نوع از آلل ها و ارتباط .)2008
حساسيت يا مقاومت به بيماري هنوز به طور 

 Ekateriniadou et(كامل مشخص نشده است 

al., 2007(. به نسبت متفاوت هايژنوتيپ 
-مي نشان را متفاوتي هاي حساسيت اسكراپي

 گوسفندان حساسيت ميزان همين دليل به. دهند
 R1-R5 صورت به گروه پنج به را اسكراپي به

طرح  در گروه بندي اين. كنندمي  بندي تقسيم
 كشور در كه اسكراپي بيماري به مربوط ملي هاي

شد، به عنوان يك شاخص مبنا قرار  انجام انگليس
 به بندي انتخاب تقسيم اين كمك گرفته است. به
 گوسفند هاي گله در اسكراپي به منظور مقاومت

 به همين دليل تا به حال در .يابد مي انجام
 زيادي به منظور قيقاتتح مختلف كشورهاي

در  اسكراپي به بومي گوسفندان مقاومت ارزيابي
در جايگاه ژني  شكلي قالب شناسايي چند

 171 و 136،154 كدون 3 در پرايون پروتئين
با  .)Dawson et al., 1998(گرفته است  انجام

توجه به اين كه در مطالعات انجام شده هيچ 
ژن هايي  ارتباطي بين ژن عامل بيماري پرايون و

كه در توليد و عملكرد حيوان نقش دارند يافت 
و  )Sweeney & Hanrahan, 2008(نشده است 

 نيز به دليل مشخص شدن ارتباط بين آلل هاي
و حساسيت  )PRNP( جايگاه ژني پروتئين پرايون

به بيماري اسكراپي، باعث شده كه برنامه هاي 
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اصلاحي در جهت افزايش فرارواني هاپلوتيپ 
 VRQو كاهش هاپلوتيپ حساس  ARRم مقاو

 در گله هاي گوسفندان به كار برده شود
)Dawson et al., 1998; European 

Commission, 2003( .حيواناتي انتخاب ،بنابراين 

 از بيماري اين به نسبت را مقاومت بيشترين كه

 اين به رسيدن در را ما ميتواند ميدهند نشان خود

مي در هر كشور به نژادهاي بو د.كن ياري هدف
عنوان يك سرمايه ملي و محصولي استراتژيك در 
اقتصاد و رونق آن كشور محصوب مي شود 

)Vajed Ebrahimi et al., 2015 .( با توجه به
اينكه مطالعات زيادي در ارتباط با شناسايي چند 

در گوسفندان نژاد بومي ايران  PRNPشكلي ژن 
ش انجام نشده است، هدف ما در اين پژوه

سه نژاد  در پرايون پروتئين ژن ژنتيكي ارزيابي
بومي هركي، قزل و ماكويي ايران با  گوسفند

 توالي تعيين و PCR-SSCPاستفاده از نشانگر 
 .است بوده

 
 هاروش و مواد

  DNA استخراج و جمع آوري نمونه خون

 300در اين پژوهش در مجموع از 
هر از گوسفند نژادهاي ماكويي، قزل و هركي (

راس) نمونه خون به طور تصادفي جمع  100نژاد 
آوري شد. نمونه خون هاي ماكويي و قزل از 
ايستگاه هاي اصلاح نژاد ماكويي و قزل استان 
اذربايجان غربي و هركي از روستاهاي اطراف 
شهرستان هاي اروميه و اشنويه جمع آوري شد. 

استفاده از لوله  خونگيري از ناحيه وريد گردن و با
 (EDTA)خلاء حاوي ماده ضد انعقاد خون هاي 

با استفاده از روش نمكي بهينه يافته انجام گرفت. 
DNA  استخراج شد)Miller et al., 1988(  و از

روش الكتروفورز روي ژل آگارز جهت تعيين 
هاي استخراجي استفاده  DNAكيفيت و كميت 

 شد. 

 پليمراز زنجيره واكنش

ه ژني جايگا 3در اين پژوهش از اگزون 
جهت تكثير جفت بازي  173يك قطعه پرايون 

انتخاب شد. اين بخش با استفاده از يك جفت 
-'5آغازگر اختصاصي با توالي رفت، 

GGTGGCTACATGCTGGGAAGT-3'  و
-'5توالي برگشت، 

GTGATGTTGACACAGTCATGCAC-3' 
. )Zhou et al., 2005(مورد تكثير قرار گرفت 

استفاده از دستگاه پلي مراز با  واكنش زنجيره اي
PCR )ABI 2720 25حجم ، آمريكا) و 

نانوگرم)  150ميكروليتر ( 5/1ميكروليتر شامل 
DNA ،3  ميلي مولارMgCl2 ،5/0  ميكروليتر

 5/0پيكومول) از هريك از آغازگرها،  50(
واحد  dNTPs ،1ميلي مولار)  100ميكروليتر (

ميكروليتر از  Taq DNA polymerase ،5/2آنزيم 
ميلي مولار تريس،  X1 )10با غلظت  PCRفر با

 4/8% ژلاتين،  1/0ميلي مولار كلريد پتاسيم،  50
pH:.برنامه دمايي تكثير اين جايگاه ) انجام شد .

درجه  95چرخه حرارتي به صورت،  35شامل 
دقيقه براي واسرشته شدن  5سانتيگراد به مدت 

درجه سانتيگراد به  DNA ،95اوليه دو رشته 
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ثانيه براي واسرشته شدن دو رشته  30مدت 
DNA  ،30درجه سانتيگراد به مدت  60در چرخه 

درجه سانتيگراد  72ثانيه براي اتصال آغازگرها و 
درجه سانتي  72ثانيه براي تكثير و  45به مدت 

دقيقه براي بسط نهايي انجام  7گراد به مدت 
توسط ژل  PCRگرفت. صحت تكثير محصولات 

گ آميزي اتيديوم برومايد درصد و رن 2آگارز 
آزمون و سپس تصوير باندها با استفاده از دستگاه 

 ثبت شد. لعكس برداري از ژ
 

 تعيين ژنوتيپ 

-براي شناسايي هاپلوتيپ SSCPاز آناليز 

هاي مختلف در جايگاه ژني پرايون (از نظر 
ترادف اسيدهاي نوكلئيك) استفاده شد. در اين 

به همراه  PCRول ميكروليتر محص 3آناليز مقدار 
% فرماميد،  SSCP )98ميكروليتر بافر بارگذاري  7

برمو فنول بلو،  EDTA ،025/0ميلي مولار  10
 95زايلان سيانول) با هم مخلوط و در دماي 

دقيقه واسرشت  10درجه سانتيگراد به مدت 
انجام و نمونه به سرعت  PCRسازي محصول 

 روي يخ منتقل شدند. سپس نمونه ها روي ژل
درصد (اكريل آميد: بيس  12پلي اكريل آميد 

درجه سانتي  5) در دماي 1:  5/38اكريل آميد= 
ولت  300ساعت با ولتاژ ثابت  16گراد به مدت 

الكتروفورز   TBE 1Xو با استفاده از بافر تانك 
شدند. رنگ آميزي نيترات نقره انجام و سپس 

س برداري تصوير باندها با استفاده از دستگاه عك
. در ادامه )Byun et al., 2009(ثبت شد  از ژل

ژنوتيپ نمونه ها با مشاهده مستقيم باندها از روي 
هاي  و محاسبه نسبت آنها از كل و فراوانيژل 

مورد انتظار با استفاده از نسبت هاي تعادل هاردي 
. نمونه هاي مورد بررسي ينبرگ محاسبه شداو -

لف بر اساس الگوي باندي به گروه هاي مخت
هاپلو ژنوتيپي تقسيم و براي آگاهي از توالي اين 
الگوهاي باندي خصوصا در كدون هاي با اهميت، 
از هر گروه هاپلو ژنوتيپي يك نمونه به عنوان 
نماينده و جهت تاييد صحت و همچنين مشخص 
نمودن تنوع موجود در اين جمعيت براي تعيين 

در  .كره ارسال شد Bioneerتوالي به شركت 
سه فراواني آللي و ژنوتيپي جايگاه ژني پرايون مقاي

در بين سه نژاد به ترتيب از آزمون دقيق فيشر و 
ذكر ات همه مقايسروش مربع كاي استفاده شد. 

انجام  1/9نسخه  SAS شده با استفاده از نرم افزار
 ).SAS, SAS/STAT. 2006( تگرف

 
 مقايسه توالي ها و دسته بندي هاپلوتيپ ها

 BioEditا كمك نرم افزار توالي ها ب
مورد ارزيابي و مقايسه چند تايي  0/9/0/7نسخه 

انجام شد و  CLUSTALWبا استفاده از رويه 
سپس هاپلوتيپ هاي متناظر با هر يك از گروه 

 هاي هاپلو ژنوتيپي نام گذاري شدند.
 

 نتايج و بحث

جفت  173در پژوهش حاضر يك قطعه 
ون با استفاده از جايگاه ژني پراي 3بازي از اگزون 

يك جفت آغازگر اختصاصي جهت بررسي چند 
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شكلي در مهمترين كدون ها در ميزان حساسيت 
يا مقاومت نسبت به بيماري اسكراپي (كدون هاي 

) تكثير داده شد. نمونه اي از 171و  154، 136
 1تكثير پس از الكتروفورز در ژل آگارز در شكل 

  .ه استنشان داده شد

ند شكلي در بين جهت شناسايي چ
 PCR-SSCPنژادهاي مورد پژوهش از تكنيك 

الگوي باندي منحصر  8استفاده شد. نتايج حاصل 
به فرد را نشان داد. از هر الگوي باندي يك نمونه 
به عنوان نماينده جهت تعيين توالي فرستاده شد 

 ).2(شكل 
 

 

 
 ماكويي، قزل و هركي.جايگاه ژني پرايون در گوسفندان نژاد  3تكثير اگزون  -1شكل 

Figure 1- Amplification exon 3 prion locus in Ghezel, Harki and Makoei sheep breeds. 
 
 

 .در گوسفندان نژاد ماكويي، قزل و هركي SSCPالگوي باندي حاصل از آناليز   -2شكل 
Figure 2- 2TSSCP banding pattern analysis in 2TGhezel, Harki and Makoei sheep breeds. 
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ارزيابي ژنتيكي ژن پرايون در نمونه هاي  
پژوهش حاضر، چند شكلي را فقط در جايگاه 

171 )R/Q(  بدون  154و  136نشان داد. جايگاه
تغيير ژنتيكي و در همه نمونه ها به ترتيب به 

مشاهده شد. در  RRو  AAصورت هموزيگوت 
هاپلو ژنوتيپ  2و  ARQو  ARRمجموع دو آلل 

 ARR/ARQ و ARQ/ARQ مشاهده شد. در
با ميانگين  ARRمحاسبه فراواني ها، وفور آلل 

درصد و  98با ميانگين  ARQدرصد و  2تقريبي 
 5/1با  ARR/ARQنيز فراواني هاپلو ژنوتيپ 

 3درصد در  5/98با  ARQ/ARQدرصد و 
ژن پرايون بدست  171و  154، 136جايگاه ژني 

، 136هاي  آمد. بر اساس چند شكلي در كدون
گوسفندان را بر اساس ميزان در خطر  171و  154

بودن هاپلو ژنوتيپ ها نسبت به بيماري اسكراپي 
 تقسيم بندي كردندRR1R-  RR5Rگروه اصلي  5به 

)Dawson et al., 1998 .( اين گروه بندي به
عنوان پايه اي در طرح هاي ملي مريوط به كنترل 

انيا و ريشه كني بيماري اسكراپي كه در بريت
)NSP, DEFRA.2007(  ،پايه گذاري شده است

 مورد توجه قرار گرفته است. 
هاي بدست آمده از اين ژنوتيپهاپلو 

مقايسه شد. از دو  1پژوهش با گروه هاي جدول 
پلو ژنوتيپ مشخص شده در اين پژوهش ها
)ARR/ARQ, ARQ/ARQ(  هاپلو ژنوتيپ

ARQ/ARQ  درصد در گروه  5/98با فراوانيRR3R 
ل قرار گرفت كه اين گروه نسبت به بيماري جدو

اسكراپي مقاومت كمي دارند. با توجه به اين 
مقايسه، مي توان نتيجه گرفت كه گوسفندان نژاد 
هركي، قزل و ماكويي نسبت به اين بيماري 

 ARR/ARQمقاومت كمي دارند. هاپلو ژنوتيپ 
كه در گروه مقاوم نسبت به بيماري اسكراپي 

در دو نژاد ماكويي و قزل  5/1است با فراواني 
هاي مورد  شناسايي شد. نژاد هركي در بين نمونه

مطالعه در اين پژوهش فاقد هاپلو ژنوتيپ مقاوم 
بود. با توجه به اين كه  )ARR/ARQ(به اسكراپي 

 ARQ/ARQدرصد از نمونه ها ژنوتيپ  5/98
مي توان گفت درصد خيلي بالايي از اين  ،داشتند

تلا به بيماري اسكراپي را در نمونه ها خطر اب
صورت مواجه با اين بيماري دارند. بايد توجه 
داشت كه ژنوتيپ هاي مقاوم به اسكراپي نيز 
هميشه مقاوم به اسكراپي گزارش نشده است. در 
موارد خيلي نادر در حيوانات با ژنوتيپ 

ARR/ARR  نيز ابتلا به بيماري گزارش شده
 ,.Alvarez et al., 2011; Groschup et al( است

شناسايي چند شكلي در جايگاه ژن  .)2007
پرايون در بسياري از نژاد هاي گوسفند ايراني و 

 Babar( خارجي مورد پژوهش قرار گرفته است

et al., 2009; Luhken et al., 2008; Meydan 
et al., 2013; Tsunoda et al., 2009; Zheng et 

al., 2004.(  پژوهش هاي تا به حال با توجه به
انجام شده قبلي و مطالعه اخير مشخص شده كه 
نژاد هاي بومي ايراني نسبت به اين بيماري 

در بيشتر پژوهش هاي مقاومت كمتري دارند. 
انجام شده در اين جايگاه، مشابه پژوهش ما 
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گزارش  ARQ/ARQبيشترين وفور ژنوتيپي را 
نيز در مطالعات  ARR/ARQداده اند. ژنوتيپ 

نند پژوهش مورد مطالعه ما با وفور كم قبلي هما

گزارش شده  ARQ/ARQتر نسبت به ژنوتيپ 
است.

 
تقسيم بندي گروه هاي هاپلو ژنوتيپي در ژن پروتئين پرايون بر اساس ميزان مقاومت /  -1جدول 

 حساسيت به بيماري اسكراپي
Table 1- 0T 0T2THaplogenotype classification in the prion protein gene based on resistance / 
susceptibility to scrapie disease. 

 Groups گروه ها Haplogenotype هاپلو ژنوتيپ ها Function عملكرد

 مقاومت بالا
High Resistance  

ARR/ARR RR1 

 مقاوم
Resistant 

ARR/AHQ, ARR/ARH, ARR/ARQ RR2 

 مقاومت كم
Low Resistance 

ARQ/ARH,ARQ/AHQ, AHQ/AHQ, ARH/ARH, 
AHQ/ARH, ARQ/ARQ RR3 

 حساس
Susceptibility2T 

ARR/VRQ RR4 

 حساسيت بالا
High Susceptibility2T 

AHQ/VRQ, ARH,VRQ, ARQ/VRQ, VRQ/VRQ RR5 

 
دو جايگاه ژني پروتئين پرايون در  مطالعهدر  

چهار هاپلوتيپ  گوسفند ايراني بلك و آرماننژاد 
ARR, ARH, AHQ, ARQ مشخص شد. 

 و درصد 5/74وفور  ميانگين با ARQپ هاپلوتي
 59وفور  ميانگين با ARQ/ARQهاپلو ژنوتيپ 

 و هاپلوتيپي فراواني ترتيب بيشترين به درصد
 نشان را در جمعيت مورد مطالعه هاپلو ژنوتيپي

 70 از بيش آمده دست به نتايج به توجه با .دادند
 در دسته مورد مطالعه از گوسفندان درصد

 گرفته اند قرار )R3( پايين اومتمق با گوسفندان

)Moradi et al., 2013( . سه در پژوهش ديگري
مطالعه شده كه نژاد ايراني زل، نائيني و بلوچي 

بيشترين فراواني  53/0با ميانگين  ARQهاپلوتيپ 
با  ARQ/ARQهاپلوتيپي و هاپلو ژنوتيپ 

درصد بيشترين فراواني هاپلو ژنوتيپي  36ميانگين 
 چند شكلي مطالعه. )Moradi, 2012( را داشت

ژن پروتئين پرايون بين گوسفند نژاد عرب 
ژنوتيپ مقاوم به اسكراپي  نشان داده كهخوزستان 

)ARR/ARR(  يافت در نمونه هاي مورد مطالعه
 2/43نشده و بيشترين فركانس ژنوتيپي به ميزان 
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بوده است.  ARQ/ARQدرصد مربوط به 
اري همچنين حساسترين ژنوتيپ به بيم

 در اين تحقيق يافت نشد )VRQ/VRQ(اسكارپي
)Karami et al., 2011( 5از  كه پژوهشي. در 

نژاد شامل لري بختياري، شال و زندي از ايران، 
لوسي و موكارامان از تركيه براي شناسايي چند 

در هيچ  در اين جايگاه ژني استفاده شد،شكلي 
 VRQ و  ARKيك از نژادهاي ايراني آلل هاي

 در همه ARRنشد و آلل مقاوم به اسكراپي  يافت
در هر دو نژاد  ARK. آلل نادر نژادها مشاهده شد

تنها در نژاد زندي ايراني  ARLتركيه و آلل 
مشاهده شد. ژنوتيپ مقاوم به اسكراپي 

ARR/ARR  در هيچ كدام از نژادها مشاهده نشد
با بيشترين وفور در بين  ARQ/ARQژنوتيپ 

وتيپ حساس به بيماري همه نمونه ها و ژن
VRQ/VRQ  فقط در نژاد موكارامان با فركانس

 ,.Frootan et al( درصد يافت شده بود 7/2

هاي علاوه بر چند شكليدر اين پژوهش   .)2011
 ,N172, S173(چند شكلي  8شرح داده شده 

K176, E172, E147, T172, T176, L178(  نيز
 هاي). علاوه بر چند شكلي 3(شكل  شد مشاهده

 كدون مذكور، چند شكلي هاي زياد ديگري نيز 3
)83 ،34 ،112 ،116 ،127 ،138 ،141 ،172 ،175 
،176 ،180 ،189 ،195 ،196 ،211 ،237 ،241 (

مورد شناسايي  ژن پرايون 3اگزون  جايگاه در
 Belt et al., 1995; Bossers et( قرار گرفته است

al., 1999; Elsen et al., 1999; Tranulis et al., 
1999; Vaccari et al., 2001( سه چند شكلي .

L178, E147  وL173  شناسايي شده در اين

پژوهش چندشكلي جديد بوده كه در مطالعات 
در ضمن در نمونه  قبلي گزارش نشده است.

ARQ-E172/S173  وARQ-N172  در جايگاه
در جايگاه  ARQ-T172/T176/L178و  172
شخص شده) داراي م ○ (در شكل با علامت 147

 باشند. ژنوتيپ هتروزيگوت مي
هم در نژاد  ARQ/ARQ-S176ژنوتيپ  

) 01/0ماكويي و هم نژاد قزل كمترين فراواني را (
داشت. در نژاد ماكويي اين ژنوتيپ شناسايي نشد. 

و  ARR/ARQ, ARQ/ARQسه ژنوتيپ 
ARQ/ARQ-T172-T176-L178  در نژاد هاي

ي در نژاد هركي به ماكويي و قزل مشاهده نشد ول
 01/0و  01/0، 03/0ترتيب با نسبت هاي 

شناسايي شد. در بين گوسفندان قزل و هركي 
 ARQ/ARQ-N172-S173-K176ژنوتيپ 

بيشترين فراواني را داشتند. در نژاد ماكويي 
 بيشترين فراواني مشاهده شده مربوط به ژنوتيپ 

ARQ/ARQ-N172 .مقايسه فراواني   بوده است
استفاده با  شناسايي شدهاز جايگاه هاي در هريك 

). نتايج 2شد (جدول  انجام SASنرم افزار از 
نشان داد كه وفور هاپلو ژنوتيپي بين گوسفندان 
ماكويي با قزل و ماكويي با هركي تفاوت معني 

، در صورتي كه )P>0001/0(داري وجود دارد 
اين مقايسه در بين گوسفندان نژاد هركي و قزل 

)13/0<P( هاي اخير روي در سال .معني دار نبود
چند نژاد ايراني نيز پژوهش هايي انجام شده 
است. به خاطر واگيردار بودن و انتقال اين بيماري 
به انسان و دام هاي ديگر و نيز تلفات زيادي كه 



 )1395، تابستان 2، شماره 8مجله بيوتكنولوژي كشاورزي (دوره 

۲۶ 

 

تا كنون از اين بيماري گزارش شده است لازم 
است تا اهميت زيادي به پژوهش، كنترل و 

بيماري با حذف هاپلو ژنوتيپ هاي اصلاح اين 
ن نژاد هاي ايراني انجام حساس به بيماري در بي

 ;Moradi et al., 2013; Moradi, 2012(شود 

Karami et al., 2011; Frootan et al., 2011(. 
از آنجايي كه بيشتر نمونه خون هاي استفاده شده 

در اين مطالعه از مركز اصلاح نژاد گرفته شد، 
ن تنوع ژنتيكي در اين پژوهش، نسبت پايين بود

به مطالعات قبلي شايد به خاطر بالا بودن ميزان 
هم خوني در اين نمونه ها بوده است. لذا پيشنهاد 
مي شود در مطالعات آتي ضمن افزايش تعداد 
نمونه ها توزيع جغرافيايي نمونه ها نيز مورد 

 توجه قرار گيرد.
 

 
 .3ئيني ژن پرايون گوسفندي در جايگاه اگزون نتايج آناليز توالي پروت -3شكل 

Figure 3- The results of protein sequence analysis of sheep's prion gene in locus of exon 3. 
 

 . PRNPمقايسه فراواني هاپلوژنوتيپي در بين نژاد ها در جايگاه ژني -2جدول 
Table 2- 2TCompare haplogenotype frequency between the breeds2T of the 2TPRNP2T 2Tlocus2T2T. 

ARQ/ARQ
-T172-

T176-L178 
ARQ/A

RQ 
ARR/A

RQ 
ARQ/A

RQ-
S176 

ARQAR
Q-K176 

ARQ/A
RQ-

E172-
S173 

ARQ/A
RQ-
N172 

ARQ/A
RQ-

N172-
S173-
K176 

 نژاد
Breeds 

 قزل 0.5 0.02 0.27 0.2 0.01 - - -
Ghezel 

- - - 0.01 0.25 0.05 0.41 0.28 
 ماكويي
Makoe

i 

 هركي 0.61 0.02 0.17 0.15 - 0.03 0.01 0.01
Harki 

 نژاد 3مجموع فراواني هاپلوژنوتيپي در
Total haplogenotype2T frequency 2Tin 3 sheep breeds 

 

0.0034 0.0034 0.01 0.0066 0.2 0.16 0.15 0.46  
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Abstract  

Scrapie or transmissible spongiform encephalopathy (TSE), is an infectious fatal 
disease of sheep and goats which affects the central nervous system. In the present study, 300 
blood samples were collected from three breeds of Iranian indigenous Ghezel, Harki and 
Makoei sheep breeds. A DNA fragment with the length of 173 bp from exon 3 of PrP gene 
was amplified with specific primer pairs. The banding pattern of each sample in the study 
population was identified by means of PCR-SSCP. Then, after sequencing, comparison and 
analysis of the observed polymorphism between different breeds were performed at codons: 
136, 154 and 171. In the present study, tow haplotypes of ARR and ARQ were identified and 
the wild type scrapie-susceptible ARQ was the most frequent haplotype. In this study more 
than 98% of animals were with the genotype ARQ/ARQ which was classified as low 
resistance to this disease. Three novel alleles (L178, E147 and L173) were observed for the 
first time in this study. The comparison of genotype frequency between Makoei-Ghezel and 

Makoei-Harki sheep breeds were statistically significant (P<0.05).The data from the current 

study may help to establish a breeding program for controlling of scrapie in Iranian sheep 
population. 
Keywords: Native sheep breeds, scrapie, prion protein gene, polymorphism, PCR- SSCP. 
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