
  اپي ژنتيك  يهاسميمكان
  و نقش آن در سلامت و بيماري

  
  
  
  

  فيتأل
  زاده سيد محمدعلي شريعت

  ملك سليماني مهرنجاني
  سيده معصومه محمدي كفاش

  





 اپي ژنتیك  یهاسمیمکان

 و نقش آن در سلامت و بیماری
 

 

 

 

 فیتأل

 زاده سید محمدعلی شریعت

 ملک سلیمانی مهرنجانی

 سیده معصومه محمدي كفاش

 

 

 

 

 

 



 

 انتشارات دانشگاه اراک

 
     -2331، یمحمدعل دیس، شريعت زاده:  سرشناسه

 یدمحمدعلیسمم فیلأت/  ژنتیك و نقش آن در سمملامت و میماریاپی یهاسمم یمکان:  عنوان و نام پديدآور
 .كفاشیمحمد معصومهدهیس ،یمهرنجانیمانیملك سل زاده،عتيشر

 .2042اراک: دانشگاه اراک، انتشارات، :  مشخصات نشر
   ص 545:  مشخصات ظاهری

 1/142ارات دانشگاه اراک؛ شماره انتشار : انتش فروست

 138-044-3332-12-8:  شامك 
 : فیپا نويسیوضعیت فهرست

 كیژنتیاپ:  موضوع
 Epigenetics:  موضوع

 -2302 ،ملك ،یمهرنجان یمانیسل:  شناسه افزوده
 -2308 ،معصومه دهیكفاش، س یمحمد:  شناسه افزوده
 Arak University Pressدانشگاه اراک. انتشارات. :  شناسه افزوده

 مندی كنگرهرده
 مندی ديويیرده

 شماره كتامشناسی ملی

 :054QH 

  :805/531 

  :8118421  
 : فیپا اطلاعات ركورد كتامشناسی

 
اين كتاب مشمول قانون حمايت از حقوق مؤلفان و مصنفان است. تکثیر كتاب مه هر روش اع  از فتوكپی، 

ها و كتاب، مدون اجازه كتبی ها، مجلهها، سايت، مازنويسی در وملاگلوح فشردههای ريسوگرافی، تهیه فايل
 محفوظ است.شود و تمامی حقوق مرای ناشر ناشر مجاز نیست و موجب پیگرد قانونی می

 
 ژنتیك و نقش آن در سلامت و میماریی اپیهاس یمکانعنوان: 

 .كفاشیمحمد معصومهدهیس ،یمهرنجانیمانیملك سل زاده،عتيشر یدمحمدعلیستألیف: 
 نومت چاپ: اول
     2042تاريخ انتشار: 
     نسخه 2444شمارگان: 

 ناشر: انتشارات دانشگاه اراک 
 دانشگاه اراک چاپ و صحافی: انتشارات

 
 «مسئولیت صحت مطالب كتاب ما مؤلفان است»

 تومان 004444: قیمت
 ، انتشارات دانشگاه اراک1و مركز اسناد، طبقه دوم، اتاق شماره  یملوار كرملا، دانشگاه اراک، ساختمان كتامخانه مركز ج،یمس دانیاراک، م

 https://press.araku.ac.ir تارنما: - press@araku.ac.ir :پست الکترونیك

 



 

  فهرست مطالب
  ژنتيكفصل اول: ضرورت اپي

  1..................................................................................................................................مقدمه...........................................
  3.................................................................................................................................................ژنتيك چيست؟......اپي

  4.................................................................................................................ژنتيك................................تعريف نوين اپي
  5....................................................................................................................................ژنتيك و ژنتيك.......تفاوت اپي

 7.............................................................................. و بروز بيماري در انسان كيژنتياپ هاي سازوكاراثر محيط بر

  11....................................................................................................ژنتيك و سبك زندگي.....................................اپي
  12..........................................................................................ي..........................................اياختهژنتيك و حافظه اپي
  14......................................................................................ژنتيك و فرايند تكوين..................................................اپي
  15...............................................................................ژنتيكي).........................................اپي( يفراژنرايي برنامه آباز
  19.............................................در طي مراحل طبيعي تكوين پستانداران......................... ژنيآرايي برنامه فرآباز
  21..............................................................................................................................نتيكيژپيا اتتغيير فحذ هنحو
  21..............................................................................د؟ميشو تبديل نتيكژ به نتيكژپيا هپديد يطياشر چهدر 

  23.....................................................................................منابع........................................................................................
  

  هادر پروكاريوت : تنظيم بيان ژندوم فصل
  25...........................................................................................................................................................................مقدمه

  25.............................................................................................................................................اهميت تنظيم بيان ژن
  26...........................................................................................................................................هابر بيان ژن مؤثرعوامل 

  27...................................................................................................................................................هاي پروكاريوتيژن
  29..............................................................................................................................هادر پروكاريوت تنظيم بيان ژن

RNA گمايسبر پايه عامل  بيان ژن تنظيممراز و پلي )σ(...................................................................................29 

  33.................................................................................................................مرازپلي RNAنقش زير واحدهاي آنزيم
  34.............................................................................هاها و يوكاريوتمراز در پروكاريوتپلي RNAمقايسه آنزيم 

  36...........................................................................................................................هادر تنظيم بيان ژن NusAنقش 



  σ(.................................................................................................................................38( گمايسهاي انواع زير واحد
  46...........................................................................................................در شرايط (سخت و دشوار) تنظيم بيان ژن

  47...............................................................................................اساس مولكولي تنظيم رونويسي در شرايط سخت
  51.................................................................گذارد؟ها اثر ميانتخابي بر فعاليت ژن طوربهچگونه شرايط دشوار، 

  52............................هاپلي مراز در تنظيم  رونويسي پروكاريوت RNAهاي آلوستريك و حالت ppGppنقش 
Dksa  وPPGPP 53.......................................................................هادر پروكاريوت دو شريك در تنظيم بيان ژن  

  55.................................................................................................................بر اساس سيستم اپرون تنظيم بيان ژن
  57.......................................................................................................................................اصطلاحات مرتبط با اپرون

  60...................................................................................................................................... (lac operan) اپُرون لاكتوز
  LAC Z..................................................................................................................................................................61ژن 
  LAC Y.................................................................................................................................................................64ژن 
  LACA...................................................................................................................................................................64ژن

 66..............................................................................................................................هاي سيستم اپُرون لاكتوزاپُراتور

 66........................................................................................................دو پروتئين تنظيمي وجود دارد  lacدر اپران 

 68...................................................................................................................................يم اپران لاكتوزظچگونگي تن

  68.............................................وجود دارد لاكتوز در شرايطي كه فقط گلوكز در محيط كشت فعاليت اپرون
  69.................................................وجود دارد در محيط كشت لاكتوز در شرايطي كه فقط لاكتوز فعاليت اپرون
  70..............................وجود دارد لاكتوز در شرايطي كه هم گلوكز و هم لاكتوزدر محيط كشت فعاليت اپرون

  74..................................................................................................در تنظيم رونويسي سركوبگركننده و نقش فعال
  75..............................................................................................................................................................اپُرون آرابينوز

 78......................................................................است سد كنندهكننده و آرابينوز داراي دو نقش فعال C پروتئين

  trp( ..............................................................................................................................................80( نپتوفايتراپُرون 
  84....................................................................................................گردداپُرون تريپتوفان با دو ويژگي مشخص مي

  trp( ..................................................................................................................................86( پتوفانيترتنظيم اُپرون 
  88....................................................................كند؟تنظيم مي دهندهكاهشچگونه ميزان تريپتوفان پايان را در 

  88.....هاي القايي سركوب گر .........................................................................................................ون اپُرتنظيم ژن 
  90............................................................................................ هادر پروكاريوت هاي متفاوت تنظيم بيان ژنروش

  92.............................................................. ها)ها و ريبوسوئيچRNAميكرو مكمل ( RNAاز راه  تنظيم بيان ژن
  92............................................................................................................................................................هاRNAميكرو 



 

  93...............................................................................................................................................................هاريبوسوئيچ
  95.....................................................منابع........................................................................................................................

  
  هادر يوكاريوت فصل سوم: تنظيم بيان ژن

 97..................................................................................................................تعريف ژن..................................................

  98...........................................................................................................ها............................ار ژن در يوكاريوتساخت
  100...............................................................................ها..............................................در يوكاريوت بيان ژن ميتنظ

  101....................................................................ها.............يوكاريوتو  هاوتيپروكار انيم ژن انيب ميتفاوت تنظ
  105................................................................................................................................تنظيم در حد كروماتين.........

  105............................................................................................................................ساختار كروماتين........................
  107.................................................................................................................................و هتروكروماتين يوكروماتين

 109.................................................................................................................................................تينانواع هتروكروما

  111................................................................تنظيم در حد كروماتين)..............( يكيژنتتنظيم در حد اطلاعات 
  111................................................................................................هاي فعال.............................................................ژن
  114.............................................................................................................................هاي اطلاع ژنتيكي................باز
  117................................................................................................ي......................................سيرونو سطحدر  ميتنظ

  118......................................................................ي....................................................................بردارنسخه يهاعامل
  120..........................................................................................ي.......................................ميتنظ ينواح يهاسازوكار
  123..........................................................................................................................نيپروتئ يسازفعال يهاسازوكار
  125.............................................................................................................هاي تنظيم......................................جايگاه
  125................................................................انداز.............................................مجاور به راه كنندهميتنظهاي توالي
  126.............................................................................................................................كننده دور.......هاي تنظيمتوالي

  127...............................................................................................................كننده دور، عوامل دور......عوامل تنظيم
  129...................................................................................كننده رونويسي...........................عوامل پروتئيني تنظيم

  129.................................................................................................................................................موتيف انگشت روي
  130........................................................................................هاي مختلف انگشت روي......................................مدل

  C2H2................................................................................................................................................130انگشت روي 
  C4......................................(...............................................................................130( ينيستئيس چند روي گشتان

  Zn2C6(......................................................................................................131اي (قلمرو دو هسته با روي انگشت



  131.................................................................................................................................................موتيف زيپ لوسين
  H.L.H.............................(.......................................................................132( چيمارپ-حلقه-هاي مارپيچپروتئين
  133.........................................................................................................................مارپيچ-دور-هاي مارپيچپروتئين
  134.......................................................................................................................................هاي هومئودمينپروتئين

  135...................................................................................................از نشانه تا تنظيم..................................................
  135..................................................................................................سازي يك عامل موجود از قبل...................فعال
  136................................................................................................يك مجموعه......... جدا كردنسازي توسط فعال

  137................................................................................................................................هاي هورمون................گيرنده
  mRNA.........................................................................................................138در سطح پردازش  تنظيم بيان ژن

  139...........................................................................تنظيم پس از رونويسي................................................................
  139..........................................................................................................................................................اتصال متناوب

  mRNA.......................................................................................................................141عمر) ( يداريپا زمانمدت
  141.........................................................................تنظيم هنگام ترجمه و پس از ترجمه.........................................

  141.......................................................................هنگام ترجمه)..............................( ژنسطح چهارم تنظيم بيان 
  143.................................................................بعد از ترجمه)......................................( ژنسطح پنجم تنظيم بيان 
  144...........................................................................ها...............................در يوكاريوت ژنبيولوژي و تنظيم بيان 

  144................................................................ها...........................فعّال كننده لهيوسبهشونده  ييشناسا يهايتوال
  144................................................................................................................گالاكتوز در مخمّرها سميمتابول ميتنظ

  UAS  ........................................................................................................................145 دهندهليتشكي هاقسمت
  GAL4.......................................................................................................................145 ةدهندليتشك يهاقسمت
  147............................................................................................................................ر................عمل انهاس يهاروش

  148.................................................................................................................................................منابع.........................
  

  ژنتيكي تغييرات اپي :چهارم فصل
  151.....................................................................................................ژنتيك در پستانداران...................تغييرات اپي

  151............................................................................................................................................تغييرات هيستوني.-1
  152......................................................................تنوع هيستوني ..................................................................................

  153................................................................................................................انواع هيستون سه ...................................
  154...............................................................................سه ........................... تغييرات پس از ترجمه انواع هيستون



 

  H2A ...............................................................................................................................................156انواع هيستون 
  157.............................................................................................................................................. تعريف كد هيستوني

  157.................................................................................................................. هاي دخيل در كد هيستونيپروتئين
  158..................................................................................................ها.........................تغييرات پس ترجمه هيستون
  160........................................................................................ها.....................هيستون استيلاسيون و داستيلاسيون

  164..........................................................................................................................................ها متيلاسيون هيستون
  168.................................................................................................................................................يوبي كوئيتيناسيون

  168.............................................................................................................................................................لاسيونسامو
  169.................................نقش سومويلاسيون هيستون ها در صدمات ايسكمي/ريپرفيوژن در ميوكارد قلب....

  170......................................................................................ريبوزيلاسيون ...................................................................
  171..........................................................................................................ها ...........................فسفريلاسيون هيستون

  173.................................................................................................اثرات متقابل  تغييرات هيستوني ........................
  174..........................................................................ها ................................توراث تغييرات پس از ترجمه هيستون

  177..................................................................................................توراث انواع هيستوني ...........................................
  CENP-A ....................................................................................................................................................178توراث 

  DNA ............................................................................................................................................179متيلاسيون  -2
DNMT .............................................. 183..................................................................................................نگهدارنده  

  186...................................................................................و پيري................................................... DNAمتيلاسيون 
  187..................................................................................................................و سركوب بيان ژن DNAمتيلاسيون 

   188..................................................................متيلاسيون و تغييرات هيستوني............. DNAاثرات متقابل بين 
  DNA.......................................................189ها و متيلاسيون ر الگوي تغييرات هيستونهاي دخيل دپروتئين

1- DNA .........................190........................................................................................سيتوزين متيل ترانسفرازها  
  190..................................................................................متيله.................. CpGن هاي متصل شونده به پروتئي-2
  191.........................................................................................آنزيم هاي تغيير دهنده هيستون ها......................-3
  ATP.............................................................................................................192هاي بازآرايي وابسته به پيچيده-4

  194........................................................................................................ياياختهژنتيكي در طول تقسيم وراثت اپي
  194.............................................................................................  در طول همانند سازي DNAوراثت متيلاسيون 

  196............................................................................................................ها.........................................RNAميكرو-3
RNAكننده (هاي غير كدncRNA..................(196..............................................................................................ها  



  RNA ........................................................................................................................197ي كنندههاي غير كدتوالي
RNAياي كوچك هستهها )snRNAs)............................................................................................................197  
RNA يهستكهاي كوچك )snoRNAs)...........................................................................................................199  

SnoRNAي جعبه هاي دارايC/D.....................................................................................................................200  
SnoRNAي هاي داراي جعبهH/ACA .............................................................................................................200  

  C/D..........................................................................................................................200و  H/ACAي تركيب جعبه
SnoRNA..............................................201.................................................................................................هاي يتيم  
SnoRNA  تبديل شونده بهmiRNA .................................................................................................................201  

RNAبلند (كننده كدهاي غيرlncRNA (..........................................................................................................201  
lncRNA..........................202...............................................................................................................هاي ميان ژني  
lncRNA ...................202......................................................................................................................هاي اينتروني  
lncRNA..........202...........................................................هاي آنتي سنس يا رونوشت هاي آنتي سنس طبيعي  
kncRNA...............203..........................................................................................................................هاي دو طرفه  

RNA203.................................................................................................كننده .......................................هاي تقويت  
  204........................................................................ها در فرآيندهاي اپي ژنتيكي .......................lncRNAعملكرد 

RNAگر (داخله هاي كوتاه مsiRNA (...............................................................................................................205  
  206..............................................................................ژنتيكي......................هاي اپيها در فرآيندsiRNAعملكرد 

RNA206.............................................................................دهنده با پي وي...................................كنشهاي برهم  
  208...............................................................................ژنتيكي ....................ها در فرآيندهاي اپيpiRNAعملكرد 

RNA كننده فعال(RNAa)..................................................................................................................................209  
  RNAa.......................................................................................................................................................210 سازوكار

RNAكننده كروموزوم هاي غير فعال(xiRNA)...............................................................................................213  
RNAميكروكوتاه (كننده هاي غير كدRNA.....................(214...........................................................................ها  

 214.........................................................................................................................................................كشف خچهيتار

 215............................................................................................. ژنوم درون RNA ميكرو هايژن قرارگيري محل

  miRNA............................................................................................................................................216 مراحل سنتز
  RNA.............................................................................................................................217 مايكرو بيوژنز هايمسير

  RNA ...........................................................................................................218 ميكرو سنتز استاندارد مسيرهاي 
  RNA........................................................................................................219ميكرو سنتز استاندارد غير مسيرهاي



 

  221..........................................................ها.............................................miRNAها و عوامل درگير دربيوژنرآنزيم
 p-body........................................................................................................................................................222مفهوم 

  222..................................................................ها...............................................................RNAتنظيم بيوژنز ميكرو 
  223...........................................................................ها توسط گيرنده هاي هسته اي.............RNAتنظيم ميكرو 

  223...............................................................................................................................................ايهاي هستهگيرنده
  224...........................................................................................هاي استروژن...................................................گيرنده
  miRNA ......................................................................................................226هاي پس از نسخه برداري عملكرد

  227...................................................................................................................................مهار ترجمه ..........................
  mRNA ............................................................................................................................................227دادنيلاسيون 

  227...........................................................................ژنتيكي ..........................اپيهاي در فرآيند miRNAعملكرد 
  228..............................................................................................................................ها ..................RNAانواع ميكرو

  228...........................................................گر تومور............................................................هاي سركوبRNAميكرو
  228.........................................................................................................................................ها.........................انكومير

  229.........................................................................گياهان و حيوانات.................... RNAتفاوت بين بيوژنز ميكرو
  RNA...............................................................................................................................................231عملكرد ميكرو

 RNA...............................................................................................231هاي هدف توسط ميكروشناسايي مولكول

  siRNA.............................................................  .....................................232و   RNAهاي ميكروتفاوت و شباهت
  234.........................................................................................................ها و سرطان.............................. RNAميكرو

  234............................................................ها ........................................RNAاي توسط ميكروتنظيم چرخه ياخته
  236................................................ي........اياختهكل سي sبه   G1ها در انتقال از فاز RNAنقش تنظيمي ميكرو

  237........................................هاي بنيادي انسان...........ياختهها در RNAتوسط ميكرو ايياختهتنظيم چرخه 
  238........................................................................................................ ايياخته متابوليسم در RNA ميكرو نقش

  RNA ....................................................................................................240تنظيم متابوليسم گلوكز توسط ميكرو 
  240.................................................................................................................. در جذب گلوكز  اهRNAتاثير ميكرو
  240...................................................................................................................ها روي گليكوليز ..RNAتاثير ميكرو
  241.................................................يا تري سيكليك اسيد ......................... TCAها در چرخه RNAنقش ميكرو
  242..................................................................................................... ها روي متابوليسم ليپيدهاRNAتاثير ميكرو

  242.........................................................................................................................متابوليسم كلسترول و تنظيم آن 
  243.........................................................................................كبد............................. متابوليسم در miR-122 نقش



  243.................................................................ياخته متابوليسم در يپيام مسيرهاي كنندهتنظيم ،RNA ميكرو
  p53.................................................................................................................................................................243 مسير
  c-Myc...........................................................................................................................................................244 مسير

  AMPK........................................................................................................................................................244 مسير 
  AKT..............................................................................................................................................................245 مسير

  246................................................................................................................................................ابع..........................من
  

  اثرمحيط  و سبك زندگي برالگوي تغييرات اپي ژنتيكي :پنجم فصل
  249........................................................................................................................................................................مقدمه

 250...........................................................................................................ژنتيكيعوامل موثر بر الگوي تغييرات اپي

  251......................................................................................................................ژنتيك و سبك زندگيتغييرات اپي
  253......................................................نتيكژپيا اتتغيير طريقاز  هاريبيما وزبراز  يجلوگيرو  ندگيز سبك

  254...........................................................................................................ژنتيكنقش تغذيه در الگوي تغييرات اپي
  255......................................................................ژنتيك ارثيو تغييرات اپي DNAتركيبات غذايي، متيلاسيون 

  DNA..........................................................................................................257متيلاسيون  تاثيرتركيبات غذايي بر
  262..........................................................................................................تاثيرتركيبات غذايي بر تغييرات هيستوني

  miRNA..........................................................................................................266 راتييتغ بر ييغذا باتيتركتاثير
  267.........................................................................................................ژنتيكينقش ورزش در الگوي تغييرات اپي

  268......................................................ژنتيكينقش  آلاينده ها، مصرف دخانيات و الكل در الگوي تغييرات اپي
  269.................................................................ژنتيكيهاي رواني در الگوي تغييرات اپيها و آسيبنقش استرس

  271......................هاي شادكاميژنتيك بر الگوهاي رفتاري (توارث صفات اكتسابي: بيان ژناثر  محيط و اپي
  272..............................................................................................................هاي اكتسابيژنتيك و توارث ويژگياپي

  273...........................................................................................هاي اكتسابيشادكامي و خشونت به عنوان ويژگي
  273....................................................................................................................................توارث شادكامي و خشونت

  276............................................ژنتيكي و تكوين سلامت انساننقش باورهاي ديني و معنويات بر تغييرات اپي
  278.............................................................................. يند منظراز  نسل سلامت تكوين يندآفر گانهپنج حلا مر

  280...........................................................................ژنتيكي ايجاد شده بر اثر عوامل محيطيتوارث تغييرات اپي
  281........................................ نتيكيژپيا اتتغيير يپذير شتبرگو  نتيكژپيا هپديد تسريع بر محيط نقش

  283..................................................منابع........................................................................................................................



 

  ژنتيكيي تغييرات اپيهاي مطالعه: روشششم فصل
  285............................................................................................................................................مقدمه............................

  285...............................................................................................ژنتيكي..............ي تغييرات اپيهاي مطالعهروش
  288...............................استفاده از نمك بي سولفيت .................................................................................................

  PCR ...............................................................................................................................................288بررسي بر پايه 
PCR  288.......................................................................................................متيلاسيون........................... –مختص  

Bisulfite – patch PCR ......................................................................................................................................290  
  293.........................بررسي بر پايه توالي يابي و ميكرواري ........................................................................................

  DNA......................................................................................................................................293آناليز منحني ذوب 
  296.....................................................................اي .........................سنجش متيلاسيون كنفورماسيون تك رشته

  297.................................................................................فيت...................هيبريد شدن انتخابي توالي يابي بي سول
Array capture bisulfite sequencing..............................................................................................................299  

  302.........................................................................................و هيبريداسيون..................... PCRررسي بر پايه ي ب
Bead Array............................................................................................................................................................302  

  304....................................................................................دار....................... تيمار بي سولفيت به روش پروب قفل
  307.........................................................................................................................................................پلتفرم ايلومينا
  309.............................................................................................................ها .....................................استفاده از آنزيم
  PCR ...............................................................................................................................................309بررسي بر پايه 

Real-time PCR....................................................................................................................................................309 

  311...................................................................................................آناليز محدود كننده بيسولفيت تركيبي...........
  314.........................................................................................و هيبريداسيون ......................... PCRبررسي بر پايه 

Methylation – Specific MLPA (MS-NLPA)...........................................................................................314  
  316...................................................بررسي بر پايه توالي يابي و ريز آرايه ................................................................

  316.........................................................................................................................اسيون متيلاسيون متمايزهيبريد
  McrBC ...................................................................................................................................................319ريز آرايه 

  320.......................................................................................جفت شده با ريز آرايه..................... CpGجزايز  تكثير
  322..........................................................................................ها ...............................................استفاده از آنتي بادي

  322.........................................................................................بررسي بر پايه توالي يابي و ريز آرايه  .........................
  322.....................................................................................متيله شده.......................... DNAرسوب گذاري ايمني 



  324.............................................................................................................هاي ارزيابي هيستوني .....................روش
  326..............................................................................منابع............................................................................................

  
  ژنتيكهاي مرتبط با اپيپديده :هفتم فصل

  X  ..................................................................................................................................329غيرفعال شدن كرومزوم 
 x)XCI.................(..........................................................................334شدن كروموزوم  ي مولكولي غير فعالپايه

  XCI.............................................................................................................................................................340گريز از 
XCI 342..........................................................كند.....توضيحات قانع كننده اي براي پديده هاي زير فراهم مي  

  342....................................................................................................................اجسام بار.........................................-1
  342.....................................................................................................جبران مقداري ياجبران دز..........................-2
  344.............................................................................................................................................................موزائيسم-3
 344...............................................................................................................مشكلات تشخيص حاملين...............-4

  345.................................................................................هتروزيگوت هاي تظاهر كننده (بروز دهنده)...............-5
 X (46,Xr...........................................................................................................................................346فنوتيپ ( -6

  346............................................................................................................ايمپرينتينگ ژنومي....................................
  350..............................................................................................................ايمپرينتينگ ژنومي و سندروم آنجلمن

  351...............................................................................................................ويلي-ايمپرينت ژنومي و سندروم پرادر
  352......................................................................................................شواهد ايمپرينتينگ ژنومي.............................

  352..................................................................................................ثر ايمپرينتينگ ژنومي بر كل كروموزوم..........ا
  355..............................................................................هاي ايمپرينت شده............................................ترين ژنمهم

  355........................................................................................................................................ايمپرينت در طي تكوين
  358............................................................................................ها...........ژنتيكي ژنهاي نشانه گذاري اپيسازوكار

  360....................................................................هاي ميتوزي...........ياختهساختار غير طبيعي نواحي پروموتر در 
  362...........................................هاي از قبل فعال.......پروموتر ژن ژنتيكي عموميگذاري اپينشانه هايسازوكار

  362..........................................هاي فعال.........گذار ژنعنوان نشانههاي مختلف بهتغييرات هيستوني/هيستون
  362...........................................................................ژنتيكي.............گذاري اپيميتوزي در نشانه TFIIDلكرد مع

  365............................ي خاصي از پروموترهاي ژني.......ژنتيكي در زير مجموعهگذاري اپينشانه هايسازوكار
  365..................................روموترهاي عناصر شوك حرارتي..............ژنتيكي پگذاري اپيدر نشانه HSF2نقش 

   RunX2 ......................................................................................................................................................367دخالت 



 

  367...................ژنتيك در انتقال الگوهاي بيان ژنو خاطره قابل تغيير اپي مب/گروه تريتوراكسكاگروه پلي
  368.............................................................................................................................................................پاراموتيشين
  371..............................................................................................................................................................ترانسوكشن

  373.......................................................توانند به صورت ترانس عمل كنند........................................ها ميافراينده
  374...............................................................................................: دور زدن عايق yellowدر لوكوس  ترانسوكشن

  zeste...................................................................................................................................................................374ژن 
  375..........................................................................ات مجاورت..........................................خاموشي كروماتين و اثر

  376.....................................................يابد.............................خاموشي گروه پلي كامب با جفت شدن افزايش مي
  376.............................................................................هاي متفاوت ژنوم..........................برهكمنش پويا بين بخش

  377 ...........................................................................................................................................................نتيجه گيري 
  378..................................................................................................................................................................اثر مادري

  379....................................................................................................................................................هاي اثر مادريژن
  381............................................................................................................................................. هاي اثر مادريجهش

  382......................................................................................................هاي بنياديياختهدر  تنظيم الگوي بيان ژن
  384......................................................................................هاي بنيادي جنينيياختهتغيير آرايش كروماتين در  

  388...............................................................................................هاي بنيادي جنينيياختهتغييرات هيستوني در 
  392.......................................................................يني....................نهاي بنيادي جياختههاي هيستوني در واريته

  392.......................................................................................يهاي بنيادي جنينياخته ايزو تم DNAمتيلاسيون 
  393........................................................................................................هاي بنيادي جنينيياختهها و RNAميكرو

  395...........................................................منابع...............................................................................................................
  

 هااپي ژنتيك و بيماريفصل هشتم: 

 399..................................................................................ژنتيك در حوزه پزشكي...................مروري به پروسه اپي

  400..................................................................................................هايماريب و هاستونيه ترجمه از پس راتييتغ
  400..............................................................................................................................هايماريب و DNA شدن لهيمت

 401.............................................................................................................................ژنتيك..................سرطان و اپي

 409....................................ي......................................................................خون يهايميبدخ در DNA ونيلاسيمت

  411...................................................................................ژنتيك و سرطان سينه..................................................اپي
 413..............................................................................................ژنتيك در سرطان تيروئيد.................تغييرات اپي



 419....................................................................................هاي عصبي........................ياختهژنتيك در تغييرات اپي

 DNA...................................................................................................................................................420متيلاسيون 

  420......................................................................................تغييرات هيستوني ............................................................
  420..............................................................................................ها................................................موقعيت نوكلئوزوم

  420....................................................................................هاي خود ايمني ...........ژنتيكي در بيماريتغييرات اپي
  DNA ..................................................................................................................................................420متيلاسيون 

  421............................................................................................................يستون........................................ه تغييرات
  422........................................................................................................................ها .....................نوكلئوزوم موقعيت
  423.................................................................................................................................................پاركينسون بيماري

  423..............................................................................................................................پاركينسون بيماري ژنتيكاپي
  425.......................................................................................تغييرات هيستوني............................................................

  425...............................................................................ژنتيك و بيماري آلزايمر....................................................اپي
  426........................................................................................در بيماري آلزايمر............................DNAسيون متيلا

  429...............................................................................تغييرات هيستوني در بيماران آلزايمري...............................
  430.....................................................................................................ها در بيماري آلزايمر....................RNAميكرو

 431...................................................................................................................................بيماري هانتينگتون.............

  431...............................................................................................ژنتيك در بيماري هانتينگتون ........................اپي
 سيپلاسكلروزيمالتدر ارتباط با بيماري  هاي ناهمگوندر دوقلو RNAمقايسه ژنوم، اپي ژنتيك و توالي 

)MS............................................................................................................................(...........................................433  
  X.....................................................................................................................................435غيرفعال شدن كروموزم 

 436.............................................................................................................از دست رفتن ايمپرينتينگ.....................

 437..........................................................................................................................................................عناصر محرك

  438.............................................................................................................................اسكيزوفرني.................................
 440...............................................................................جستجو براي عدم تطابق دوقلوهاي مونوزيگوت.................

 441.............................................................................ژنتيك و بيماري افسردگي ...................................ارتباط اپي

  446......................................................................................................................................تاثيرات مربوط به جنس...
 447.......................................................................................ي.........................................چاق در يكيژنتياپ راتييتغ

 450.........................................................................................................و چاقي...................................... 2ديابت نوع 

  451..............................................................................................و چاقي................. 2ژنتيكي ديابت نوع اساس اپي



 

  458..........................................................................................ي..........................كيژنتياپ راتييتغ و زودرس يريپ
  460..............................................................ژنتيكي القاء شده با افزايش سن.......................................اپي تغييرات

 464...............................ژنتيك....................................ارتباط بين چاقي، متابوليسم انرژي، تغذيه و تغييرات اپي

  465.....................................................................تغييرات هيستوني ناشي از ورزش و تحرك ..................................
  466.................................................................................ژنتيك.............................هاي اپيعاملديابت مونوژنيك و 

  467.................................................................................................نوزادان................ در و ديابت  DNAمتيلاسيون
  468...................................................................................ديابت............... عوارض با ارتباط در ژنتيكاپي تغييرات

  468..................................................................................................كيژنتياپ هيپا بر درمان با سرطان يريگهدف
 469...................................................................................................................................ونيلاسيمت يهاكننده مهار

  469..............................................................................................ي........................ستونيه لازيداست يهامهاركننده
 469.................................................................................................ي.................ستونيه ونيلاسيمت يهامهاركننده

  470.......................................................................................هايماريب از يريشگيپ در هيتغذ يكيژنتياپ سازوكار
  474.....................................................نابع.....................................................................................................................م
  

  477.................................................................................................به انگليسي.................................................. واژه نامه فارسي
  487..................................................................................................................................................................................اختصارات

  493................................................................................................................واژه ياب فارسي........................................................
  501.......................................................................................................................واژه ياب انگليسي..............................................

  
  





 

  
  

  پيشگفتار
 

                     ها برداشتي      تا زهستان پرده                     زباني داشتي   يكاشكي هست      
  اي ديگر بر او بستي بدان              پرده     هرچه گويي اي دم هستي از آن                              

"مولانا"  
  

داالله عب محمد بنئنات حضرت ياء و سرور كانببا حمد و سپاس، به درگاه الهي و با درود و سلام بر اشرف ا
عج) كه با ظهور مباركش جهان را پر از علم و عدل خواهد نمود. در اين عصر (ص) و سلاسه پاكش امام (

يباي نيست كه بنگري و او را در آن نبيني و از نعمتش دچار شگفتي نگردي، شكر عالم هستي هيچ ذره
قل مجهز گردانيد تا در آثار خلقتش به تفكر بنشيند اي باد كه انسان را به نعمت عبر آفريننده حدوحصر

هاي هدايت بنگرد تا راه را گم نكند و پيوسته او بيابد و به اين چراغ جانببهو با هدايت انبياء و رسل راه را 
  در مسير او بماند.

 يانگيز است كه يكدنيايي بسيار شگفت اختهيدرونمثل ساير عوالم هستي تجلي اوست و در  ياخته
ژنتيك پيا اصولاًباشد اپي ژنتيك است.  نيآفرنقشتواند بر ساختار و عملكرد موجود ها كه مياز اين پديده

شود و بر چگونگي ها ميمطالعه عوامل خارجي يا محيطي است كه باعث روشن يا خاموش شدن ژن
هاي ديناميك در يژنتيك در جستجوي توصيف دگرگونگذارد، لذا تحقيقات اپيها اثر ميعملكرد ژن

) از طريق عوامل خارجي و محيطي DNAاست و برخلاف ژنتيك (تغيير در توالي  ياختهرونويسي  ليپتانس
حتي در  هياختشود كه از طريق تقسيم  ياختهتواند باعث تغييراتي در ژنوم سبك زندگي مي خصوصبهو 

ي عمل اياختهتيكي كه از طريق حافظه ژنيكي از اين تغييرات اپي مثلاًهاي متمادي باقي بماند. نسل
 هاي ديگر نظيرياختهتواند به انواع تخم (زايگوت) مي ياختهاست كه در اثر آن  كند پروسه تمايزمي
هاي همبندي ديگر و عروق خوني تمايز يابند. لذا در اپي ژنتيك سير ياختهتليوم، عصب، عضله و اپي

  شود. در حال انجام بين محيط و وراثت در نظر گرفته مي دوطرفهل يك تباد عنوانبهتكاملي 
اي هستند كه از تغذيه و ورزش و سبك زندگي و حالات محيطي طيف گسترده راتيتأثمحدوده 

هاي ما و حتي جنبه يوخوخلقروحي و رواني گرفته تا وضعيت اجتماعي، اقتصادي و حالات رفتاري و 
 توانند توسطها ميشود و همگي اينتم پالايش مغز است را شامل ميسياعتياد كه نوعي اختلال در س

  باشند. رگذاريتأثدر ما  ياختهعوامل اپي ژنتيك 



 

 جادكنندهياژنتيك، سعي شده كه عوامل كه مروري است بر مباحث اپي شدهيگردآوردر اين مجموعه 
ن نند از طريق تغييرات متيلاسيوتواتر در ارتباط با سبك زندگي هستند و ميتغييرات ژنوم كه بيش

DNAها و همچنين ميكرو ، تغييرات در هيستونRNA ،قرار  يبررس موردها منجر به تغيير در ژنوم شوند
در  شوند وگيرند. همچنين نقش اين عوامل در شرايط طبيعي و فيزيولوژيك كه باعث سلامت فرد مي

هاي و همچنين تكنيك ايياختهداري، حافظه هاي مختلف)، در دوران بارحالت پاتولوژيك (بيماري
  شوند مورد بررسي قرار گرفتند.ژنتيك استفاده ميمولكولي كه جهت مطالعات اپي

لاعاتي هاي اطها و تحقيقات از مقالات و كتب توصيفي و تحليلي نمايه شده در پايگاهدر اين بررسي
استفاده گرديد و  ISCو  ISI، مقالات ),Google Scholar Science Direct, Elsevier, Pub Med(مثل 

ژنتيك، تغييرات هيستوني، ، اپيتنظيم بيان ژنهاي در معيار اوليه انتخاب از اين منابع از كليد واژه
 28مقاله و  247ها، شاملاستفاده گرديد كه در مجموع اين بررسي هاRNAو ميكرو DNAمتيلاسيون 

  تر از نوع تحقيقي و مروري و قابل دسترس بودند.بود كه بيش 2021تا  2006ل كتاب در بازه زماني سا
دانيم كه از كليه افرادي كه ما را در اين راه ياري كردند صميمانه سپاسگزاري ضمنا بر خود لازم مي

  كنيم و از خداوند بزرگ و توانا، سلامتي، سعادت و توفيق روزافزون براي همه عزيزان خواستاريم. 
هاي گرامي خود كه در طول مدت تدوين اين كتاب با صبر و شكيبايي و با فراهم چنين از خانوادههم

د نماييم. با اميساختند تشكر و قدراني مي ريپذامكانآوردن محيطي آرام و مناسب، ادامه كار را برايمان 
، به كه مديونشان هستيم به همه كساني آن رابه خواست پروردگار توانا اين برگ سبز مقبول افتد  كهآن

همه دانش پژوهان آگاه و متقي و پويندگان راه حقيقت و تلاشگران براي سربلندي ايران اسلامي تقديم 
  داريم.مي

د ترديوعه حاضر بيمبا توجه به محدوديت زماني كه براي تنظيم مطالب اين كتاب وجود داشت مج
پيشنهادات خوانندگان ارجمند كتاب موجب نهايت خالي از اشكال و نقص نيست، لذا نظريات اصلاحي و 

را  ها و اشكالاتگزاري و تشكر است و آرزو داريم كه خداوند متعال توفيق رفع كاستيخرسندي و سپاس
 S.M.A.Shariatzadeh@araku.ac.ir                                           بعدي به ما عنايت فرمايند. يهادر چاپ

  

  
  

    

  الله توفيقو من ا
  1401 / تابستانمؤلفان
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