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 1393 ،10-02 ، ص1شمارة ، دومو  بیست مجلة دانشگاه علوم پششكي كزمان، دورة 

 

 

در در کودکان مبتلا به ريفلاکس وزيكويورترال  GNB3درژن  C825Tمورفیسم  شیوع پلي

 استان کرمان

 4، فاطمه حسيني3پور آبادي ، نجمه نظام1*سعيده پزورش، 2محمدرضا بذرافشاني

 
 خلاصه
، يه ًمص هبدسصادي دػتگبُ ادساسي اػت  وتِ   (Vesicoureteral Reflux: VUR) سيفلاوغ ٍصيىَيَستشال :مقدمهه 
طيىی ٍ طًتيىی هتعذدي  يه دسصذدس  تمشيجبً لََ اَى ثِوَدوبى گضاسؽ گشديذُ اػ . فبوتَسّبي ايوٌ علت    عٌ

ذ. اص خولِ ايي فبوتَسّبي طًتيىی وتِ هوىتي اػت  دس ايدتبد ٍ يتب       عوذُ ايدبد وٌٌذُ ايي هـى ، روش ؿذُ اً
ِ ثبؿذ، ٍخَد پلی هَسفيؼن  ثبؿذ.  ًمؾ هـبسوتی ايي پلی هی GNB3طى  C825Tهَسفيؼن  پيـشف  ثيوبسي ًمؾ داؿت

دسػتی تعيتيي  ِ يب پيـشف  ايي ثيوبسي ٌَّص ث ي هختلفی گضاسؽ ؿذُ اػ ، اهب ًمؾ آى دس ايدبد ٍّب ثيوبسي دس
ذُ اػ .  ًـ

دبم گشف . تعذاد دس اػتبى وشهبى  (Case-Control) هَسد -وٌتشل  ايي هغبلعِ ثِ صَست تحليلی ٍ ثِ سٍؽروش:  اً
تختبة ؿتذًذ ٍ ؿتيَ         80 لٍيِ ٍ ثِ ّويي تعتذاد وتَدن ػتبلن اً وَدن هجتلا ثِ سيفلاوغ ٍصيىَيَستشال ا
 هَسد ثشسػی لشاس گشف .  PCR-RLFPثِ سٍؽ  GNB3طى  C825Tهَسفيؼن  پلی
تيپ ّتشٍصيگَت  ها: يافته ی طًَ اًٍ ًؼج  ثِ گشٍُ وٌتتشل اص ًرتش    VURدس ثيوبساى  GNB3طى   CTدس هدوَ  فشا

 (.=92/1OR= ،012/0P) داس داؿ  آهبسي افضايـی هعٌی
بى گيري: نتيجه لٍيِ ًمتؾ داؿتتِ    VURهوىي اػ  دس ايدبد  C825Tهَسفيؼن  دّذ وِ پلی هی ًتبيح ايي هغبلعِ ًـ ا

دبم هغبلعبت ثيـتش ثِ هٌرَس هـخص وشدى ًمؾ ايي طى ثِ اَى هبسوشي ثشاي تعييي احتوبل  ثبؿذ. ثب ايي حبل، اً عٌ
VUR ثبؿذ. هی لاصم 
 ، سيفلاوغ ٍصيىَيَستشالGNB3طى  ،C825T هَسفيؼن پلی كليدي:هاي  واژه
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 مقدمه
(، ثِ هعٌبي ثشگـت   VUR) سيفلاوغ ٍصيىَيَستشال

دس دٍ  VURادساس اص هثبًِ ثِ حبلت ٍ لگٌچتِ وليتِ اػت .    
يِ هـبّذُ لٍيِ ٍ ثبًَ لٍيتِ يته    VUR ؛گتشدد  هی ؿى  ا ا

ثِ صتَست   % وَدوبى1دس  تمشيجبً وِاختلال تىبهلی اػ  
ًَ  30دس  ٍ دّذ هی سٍي هبدسصادي % وَدوبى هجتلا ثِ عف
دبم ِ ادساسي، ث  ايي ثيوتبسي ؿَد.  هی ، وـفVCUGدًجبل اً

ثِ عل  ايدبد دسيچِ ًبسػب دس هح  اتصبل حبلت ثتِ هثبًتِ   
ِ 2ٍ1ؿَد ) هی ايدبد يِ هعوَلا ثِ دًجبل  VUR(، دس حبليى ثبًَ
طيته  ّتبي   التْبثی ٍ يب ثِ دًجبل خشاحیّبي  پشٍػِ لٍَ س اٍ
يِ ،(. ّوچٌيي1دّذ ) هی سٍي ذ  هی حبل  ثبًَ اًَ ًبؿتی اص  ت

ؼتذادي  يب خضتَس هثبًِ ٍ  دس ي هبيعثبلا ايدبد فـبس اَه  اً ع
 ًبسػتب  اص اػفٌىتش ادساسي تؼْي  سيفلاوغ ثبعثثبؿذ وِ 

لٍيِ  VUR(. 3،4)وٌذ  هی سا ؿذيذتش سيفلاوغ دسخِ ٍ ؿذُ ا
تٌبػتلی اػت  وتِ     تشيي ثيوبسي اسثی ػيؼتن ادساسي ؿبيع

اَساى    ًَت  ادساسي دس ؿتيشخ  ثبعث افضايؾ اػتعذاد ثتِ عف
 ؿَد ٍ ّوچٌيي خغش ايدبد اػتىبس وليتَي سا افتضايؾ    هی
وليَي هؼتميوب ثب افضايؾ  (اػىبسخشاح  )(. 5،6)دّذ  هی

احتوبل خغش سيفلاوغ ًفشٍپبتی، پش فـتبسي ختَى ٍ دس   
بي  ًبسػبيی وليَي دس آيٌذُ ّوشاُ ثبؿذ ٍ ثِ ّوتيي   هی ًْ

يص ثِ هَلع ٍ هتذيشي  هٌبػتت سيفلاوتغ ٍ    عل  تـخ
 ًَ وي  ثؼيبس صيبدي ثشاي پيـگيشي ّبي  عف ادساسي اص اّ

اَلت هزوَس ثشخَسداس اػ  ) (. سيفلاوغ ًفشٍپبتی 7اص ع
تربس 10-15% اعفبل تح  ديبليض ٍ 25تمشيجب دس  % ثبلغيي دس اً

ًَذ وليِ هـبّذُ اَى ثِ ،(. ايي ثيوبسي8گشدد ) هی پي يه  عٌ
ِ ؿذُ ٍ دس  (اتَصٍهبل غبلت)طًتيه ثيوبسي  % 30-50ؿٌبخت

ًَ  ادساسي ٍ دس ثيؾ اص  اَساى ثب عف صاداى ثتب  10ؿيشخ ًَ %
ًٍفشٍص هبدسصادي ديذُ   ،(. تربّش ثبليٌی6-8ؿَد ) هی ّيذس

VURين وليِ ٍ  ثیّبي  ، اص فشم علاه  تب آػيت ؿذيذ پبساًـ
دبم آختشيي هشحلتِ ثيوتبسي وليتِ )      end stage renalػشاً

disease) (  2هتغيش اػ .) 

ي هختلفتی  ّتب  طىدس هغبلعبت صَست گشفتِ تتبوٌَى  
ذ ثشسػی ؿذُ ،VUR تعييي استجبط ثب ثشاي تب هـخص وٌٌذ  اً
ش ٍ ثتشادساى   هی وِ آيب اَّ اَى ثب ثشسػی آى دس ثيوبس ٍ خ ت

اهب ٌَّص يه  ،سا هغشح وشد يب خيش VURٍي احتوبل ٍخَد 
ذُ اػت  ) ثبؿذ ؿٌبػ VURطى اصلی وِ هؼئَل  (. 6بيی ًـ

اَى ثِهغبلعبت هختلف چٌذيي طى پيـٌْبدي سا  ي ّتب  طى عٌ
ذ هعشفی وشدُ VURهؼئَل  ي دخي  ّب طىاحتوبلا يىی اص  .اً

طي   لََ    GNB3طى VURدس ايدتتتتتتتبد پتتتتتتتبت
 (Guanine nucleotide –binding protein G sub unit beta 3) 

لشاس گشفتتِ اػت     12p13ثبؿذ وِ ثش سٍي وشٍهَصٍم  هی
ّتب   ػتيگٌبل يته استجتبط دٌّتذُ ثتيي     ،  Gپشٍتئيي .(9)
لَی  ّبي  گيشًذُ ٍ (هَثش ثش ػلَلّبي  پشٍتئيي)  ػتغ  ػتل

اٍحذ ثتب ايي پشٍتئيي ث  اػ   وتذ  GNB3ٍػيلِ طى ِ ٍ صيش 
تتشيي خْتؾ طى    ؿتبيع  C825T(. هَتبػتيَى  10) ؿَد هی

GNB3 ثبؿذ  هی ِ ِ  وت  اػتيذآهيٌِ دس ايتي   41آى  دس ًتيدت
ثبعث پتش وتبس ؿتذى     ايي فشايٌذ .ؿَد هی پشٍتئيي حزف

لَی   ػتيگٌبل  تبثيشًتيدِ افضايؾ  دس ٍ Gپشٍتئيي   ّتبي ػتل
 سخ ّتب  ثيوبسي ػشي اختلالات ٍ دًجبل آى يه ثِ ٍؿَد  هی
ثش  هَسفيؼن پلیايي  ثيشأت ی(. دس هغبلعبت هختلف11دّذ ) هی

لٍيِ ٍ َ ٍػىَلاس ّب ثيوبسي ّيپشتبًؼيَى ا ؿذُ  تأييذي وبسدي
 (. 11اػ  )

طى ّتبي   هَسفيؼن پلیًمؾ هغبلعبت هحذٍدي دس هَسد 
GNB3 ثيوبسي ثش ايدبد VUR     دبم ؿتذُ اػت . دس يته  اً

دبم ؿتذُ    ،2004ٍ ّوىتبساى.  Zagradisnik  تَػتظ هغبلعِ اً
ؿذُ اهب دس ػبيش هغبلعتبت   تأييذ C825T پلی هَسفيؼن تبثيش

ذُ اػ  اص ػَي ديگتش،  . (9) پلی طًيه، ايي ساثغِ ديذُ ًـ
تيپ ی طًَ اًٍ دس ًظادّبي هختلف،  ی،هَسفيؼو پلیّش ّبي  فشا
اَى يته طى   ِ ايي طى، ثوِ  یياص آًدبهتفبٍت اػ  ٍ  عٌت

گضاسؽ ؿذُ اػ ، ثشسػی ايي  VURدس  لی )وبًذيذ(احتوب
ی ثيوبساىطى دس  ذ  هی ايشاً اًَ اَى ثِت يه هغبلعتِ ثتبليٌی    عٌ

وي  داؿتِ ثبؿذ  . پبيِ اّ
 



رَفیسن  پلي رتزال ... GNB3صى  C825Tه يََ سيک وکاراى بذرافشاًي ٍ ريفلاکسٍ   ٍّ 

 24 

 بررسيروش 
( وتِ دس  control-caseؿتبّذي ) -دس ايي هغبلعِ هتَسد 

دبم ؿذ،  1390-91 يّب ػبل اص ػتبل(   8تب  4)وَدن  80اً
ًَت   تبثعِ وتِ ثتِ علت     ّبي  ؿْش وشهبى ٍ ؿْشػتبى عف

لٍيِ تَػظ  VURپَس ثؼتشي ٍ  دس ثيوبسػتبى افضلی ادساسي ا
VCUG )ولَيِيذ ب اثجبت ؿتذُ   )ػيؼتَگشافی ساديَ ًَ دس آًْ
د ًَِثَ اٍسد هغبلعتِ    ، ثِ سٍؽ ًو تختبة ٍ  گيشي تصبدفی اً

ًيض ثِ عتَس تصتبدفی اص   ػبلن وَدن   ثِ ّوبى تعذادؿذًذ. 
ًَ  ادساسي يتب   هيبى افشاد خبهعِ ٍ ثذٍى ػبثمِ اثتلاي ثِ عف

لا دس فشد ٍ افشاد هـىلات وليَي ٍ عذم ػبثمِ فـبس خَى ثب
تخبة ؿذًذ ٍ پغ اص اسصيتبثی وبهت     دسخِ يه هٌؼَة اً

طيىی ٍ تبييذ عذم ٍخَد  لٍَ س دس گشٍُ وٌتشل لشاس  VURاٍ
گشفتٌذ. وَدوبى پتغ اص اساهتِ تَحتيحبت لاصم ٍ اختز     
اٍسد هغبلعِ ؿذًذ. وليِ  اٍلذيي،  سحبيتٌبهِ وتجی آگبّبًِ اص 
گبُ علتَم پضؿتىی    هشاح  عشح ثِ تبييذ وويتِ اخلاق داًـ

دسػيذُ وشهبى   ./ن(45/91ذ: )و ثَ
ختَى دس   هيلی ليتش 5اص ّش يه اص افشاد هَسد ثشسػی، 

لَِ عمتبد  ّبي  ل خوتع آٍسي ٍ   EDTA-K2حبٍي هبدُ حذ اً
DNA ثتش اػتبع   ختَى هحيغتی   ّتبي ػتفيذ    گلجَل اص ٍ

لَيذ ؿذُ تَػظ ؿتشو    DNAدػتَسالعو  وي  تخليص  ت
)ايي وي   گشديذاػتخشاج ENI)  (Biorobotويب طى، آلوبى 

لَی  ثش اػبع لَى  عشاحی گشديذُ اػ (.Salting out سٍؽ ه
اصدػتتگبُ   حبص  ؿذُ، DNAثشاي تعييي ووي  ٍ ويفي  

ًًَِبًَ  70تب  50داساي غلر  ّبي  فتَهتش اػتفبدُ گشديذ. ًو
اٍوٌؾ  گشم ثشاي  تبيپًذاػتفبدُ ؿذ PCRًبًَ خْتؾ   . طًَ

گشديتذ.   تعييي PCR-RLFPثب اػتفبدُ اص سٍؽ  هَسد ثشسػی
يٌ اٍوٌؾ صًديشُ اي  پليوشاص غلر  ثْ اَد ثىبس سفتِ دس    ِ ه

 25دس حدتن  )تْيِ ؿذُ اص ؿشو  صيؼ  فٌبٍسي وتَثش(  
لٍيتش لٍيتتش اص ولشيتذ هٌيتضين     ،هيىش ؿبه  يه ٍ ًين هيىش

لٍيتش ثتبفش   5/2هيلی هَلاس ، 50 لٍيتتش اص   10x ،1هيىش هيىش
اَلی  GP-1پشايوش  (’TGACCCACTTGCCACCCGTGC-3ثب ت

لٍيتش اص پشايوش 1( ٍ -’5 اَلی GP-2    هيىش  ثب ت

  5’-GCAGCAGCCAGGGCTGGC-3’)  ((10  )پيىَهَل
Thibaudin)  .لٍيتتش اص   1/0(، 2004ٍ ّوىبساى  dNTPsهيىش

لٍيتتتش آًتتضين 2/0هيلتتی هتتَلاس(،  10)  Taq DNA هيىش

polymerase، بيتب لٍيتش اص  1 ٍ ًْ ًَِ DNAهيىش ثيوبساى ّبي  ًو
دس دػتتتگبُ پتتی ػتتی ّتتب  ًتتًِوَ. ثتتَدٍ گتتشٍُ وٌتتتشل 

اٍوٌؾ ( لشاس گشف . Flexcycler ،Germanyآس) ِ دهبيی  ثشًبه
ِ ثِ صَست  صًديشُ ِ تشتيت يه هشحل دسخِ  94اي پليوشاص ث
چشختِ دهتبيی ثتِ     35دليمِ، ػپغ  5 دس صهبى گشاد ػبًتی

گشاد  دسخِ ػبًتی 60دليمِ،  1ػبًتی گشاد  دسخِ 90تشتيت: 
تبيی   1دسخِ ػبًتيگشاد  72دليمِ،  1 دليمِ ٍ يه هشحلِ ًْ
هحصَل پی ػی آس دليمِ هی ثبؿذ.  10دسخِ ػبًتيگشاد  72
(.  ايتي هحصتَلات   1خف  ثبصي اػ  )ؿتى    268ثبًذ 
)ؿتشو  فشهٌتتبص،    Bsed Iثب آًضين هحتذٍد وٌٌتذُ   ػپغ 
هَسد ّضن آًضيوی لتشاس گشفتٌتذ ٍ ثتش سٍي طل    آلوبى( 
ذُ PCRصذ ثشسػی ؿذًذ. دسهحصَل دس 3آگبسص   ،ّضن ًـ
تبيپ هـخصِخف  ثبصي  268ثبًذ  لَی وِ  ،TTطًَ دسهحص

دبم ؿذُ  خفت  ثتبصي   116ٍ  152ثبًذّبي  ،ّضن وبه  اً
تبيپ هـخصِ اَسد    CCطًَ  ،ّتشٍصيگتَت  هتی  ثبؿتٌذ.  هت
تبيتپ    116ٍ  152  ،268ثبًذّبي  ( سا CTخف  ثتبصي )طًَ

اَّ بي  (.2)ؿى   ذ داؿ ٌخ ثتب اػتتفبدُ اص   ّب  دادُ ،دس ًْ
ثِ هٌرَس تَصيف . ًذتدضيِ ٍ تحلي  ؿذ SPSS v.19افضاس  ًشم
ی ًؼجی ٍ هغلك اػتفبدُ ؿذ. اص تؼ  وتبي  ّب  دادُ اًٍ اص فشا
ی  ثشاي( chi squareدٍ ) اًٍ تيپ ّب آل همبيؼِ فشا دس ّب  ٍ طًَ

اَى ثِ >05/0Pدٍ گشٍُ اػتفبدُ ؿذ.  ؿتذى   داس هعٌیػغ   عٌ
 گشفتِ ؿذ.آصهَى دس ًرش 

 
 نتایج

تبى داد وتِ اص هدوتَ      ّبي  ثشسػی دبم ؿتذُ ًـ  80اً
ًفتش   16%( دختتش ٍ  80ًفتش )  VUR ،64وَدن هجتلا ثتِ  

دًذ وِ ًؼج  ه20) د.  1ثِ  4ًث ثِ هزوش، ؤ%( پؼش ثَ  11ثَ
سا حتذال  دس يىتی اص    VUR%( اص ثيوبساى ػبثمِ 13.8ًفش )

 افشاد فبهي  دسخِ يه خَد داؿتٌذ.
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%( اص ثيوبساى دسگيشي ّش دٍ وليِ چپ ٍ 4/46ًفش ) 39
%( 8/48ًفتتش اص ثيوتتبساى ) 41ساػتت  سا داؿتتتٌذ ٍ تعتتذاد 
تيپ  دسگيشي يه وليِ داؿتٌذ. ی طًَ اًٍ دس گتشٍُ   CTفشا

ثيوبساى ثيـتش اص گشٍُ وٌتشل ٍ ايي تفبٍت اص ًرش آهتبسي  
د داس هعٌی تيپ ، اهبثَ ی طًَ اًٍ دس گتشٍُ   CC  ٍCTّتبي   فشا

ذ ًرش آهبسي هعٌیاص  VURثيوبساى   اص عشف ديگتش،  .داس ًـ

ی  اًٍ  ثتَد دس گشٍُ وٌتشل ثيـتش اص گشٍُ ثيوبساى  ّب آل فشا
  .(1( )ختذٍل  =209/0P) ًجتَد  داس هعٌتی اهب اص ًرش آهبسي 

تيپ ی طًَ اًٍ  Hardy-Weinbergاص تعبدل  ّب آل ٍ ّب  ًتبيح فشا
ٍ  ّتب  آلت  ثتشاي   Pوتِ همتذاس    عتَسي  ثِ .وشد هیتجعي  
تيپ تبى دٌّتذُ    05/0تش اص  ثضسيّب  طًَ ؿذ وِ ايي اهش ًـ

 ثبؿذ.  حضَس تعبدل ّبسدي ٍيٌجشي دس ايي خوعي  هی
 

تايپ .1جدول  ي صًَ اًٍ سيع فزا  ٍ کٌتزل VURی هَرد بزرسي در گزٍُ بیواراى ّا آللٍ ّا  تَ

 
 گروه بيمار

 نفر08

 گروه كنترل

 نفر 08
Chi-Square p.v 

TT 10 (15) 00 (5/07) 65/4 
201/2* 

OR: 465/2 , CI:( 940/2 - 03/2 ) 

CT 45 (3/56) 30 (42) 68/5 

21210* 

OR: 90/2 , CI:( 30/3 -10/1 ) 

 

CC 03 (8/08) 06 (5/30) 349/2 331/2 

T allele 69 (1/43) 76 (5/47) 800/2 029/2 

C allele 91 (9/56) 84 (5/50) 800/2 029/2 

 اطمینان : فاصله CIشانس :نسبت  ORاست *:معنادار

 

رفیسن ًتايج  :2جدول  ِ  GNB3صى  C825Tارتباط بیي پلي هَ ًٍدی درج يَشا ِ  3ٍ ًسبت خ اٍلديي بیواراى هبتلا ب  VURدر 

P.V* نسبت خويشاوندي والدين  

  دارد ندارد 

<221/2 02 (4/44) 05 (6/55) TC 

221/2 18 (3/78) 5 (7/01) CC 

223/2 9 (75) 3 (05) TT 

403/2 

403/2 

38(1/55) 31(9/44) T allele 

56(5/61) 35(5/38) C allele 

 Chi-Squareبه صورت فزاواني )درصد( نشان داده شده است1                   *: بز اساس آسمون ها  داده
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ًٍذي دسخِ  اٍلذيي وَدوبى هجتلا ثِ  3ًؼج  خَيـب دس 

VUR  تيپ ّؼتٌذ ًيض اص لحبػ آهبسي  CTوِ داساي طًَ

 (.2داس گشديذ )خذٍل  هعٌی

دبم ؿذُ ثشسػی ثش اػبع تَيپ ثب خٌؼي   ،ّبي اً طً

اص عشف ديگش، دس ايي تحميك استجبط  استجبعی ًذاؿ .

تَيپ اص ًرش آهبسي  VURثب ػبثمِ فبهيلی  ّب آل ٍ ّب  طً

ذ. هعٌی  داس ًـ

 

 
ًَِ ) PCRهحصَل  .1 شکل ٍ ًو  جفت باس( 862د

 

 
ًَِ شوارُ  .2شکل  و ُ هي گزدد. درً  د ضن آًشين هشاّ تیپ حاصل اسّ  تیپ   4ٍ 1در ايي شکل سِ صًَ ًَِ شوارُ  CTصًَ تیپ  8،در ًو ، TTصًَ

ًَِ شوارُ  تیپ  3درًو لَي ) CCM صًَ لَک قش  ,GeneRuller 100 bp DNA Ladderهارکز ٍسى ه  ً ِ ّوزاُ  .Ladder 100( ب

 

 گیری بحث و نتیجه
ًَ  ادساسي يه علاه  ؿبيع دس ثيوبساى هجتلا ثتِ    عف

ٍ تمشيجب دس يه ػَم ايي ثيوتبساى  اػ  سيفلاوغ ادساسي 
يوبل وليَي هـبّذُ ؿَد وِ ثِ  هی دسخبتی اص آػيت پبساًـ

ؿَد. دس صتَستی وتِ    هی گفتِ "سيفلاوغ ًفشٍپبتی"آى 

اَى   هتی  يه طى هؼٍَل سيفلاوغ تـخيص دادُ ؿَد، تت
اَسض پبيؾ ٍ دسهبى ًوتَد.   ثيوبساى سا پيؾ اص ايدبد ايي ع

ٍ سيفلاوغ ًفشٍپبتی ًمؾ داسًذ  VURعل  طًتيىی وِ دس 
 ،ًتتتبيح حبحتتش(. 12،13)ثغتتَس عوتتذُ ًبؿتتٌبختِ ّؼتتتٌذ 

لٍيِ سا هغتشح  C825T  ٍ VUR َسفيؼنه پلیثيي  هـبسو   ا

 M           1           2            3       
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 CTؿذ وِ افشاد ّتشٍصيگَت  تأييذوٌذ، عی ايي ثشسػی  هی
سٍپبتی هبدسصادي ّؼتتٌذ.   اثتلا ثِ خغشداساي افضايؾ  ايي اٍ

اٍج فبهيلی  ين، اصد دسخِ اص عشف ديگش، ّوبًغَس وِ هی داً
دس ايشاى ًؼج  ثِ ػبيش هٌبعك خْتبى ؿتيَ  داسد. ثتش    ػِ 

ّضاس صٍج اص  300ي هغبلعِ ثش سٍي ثيؾ اص اػبع خذيذتشي
ی، حذٍد  اٍج 38ًظادّبي هختلف ايشاً اص ًَ  ّب  دسصذ اص اصد
ًٍذي اػ  وِ ثتيؾ اص   اٍج    27خَيـب تب اصد دسصتذ اص آًْ

اٍج ػجت ؿيَ  14هی ثبؿٌذ ) 3فبهيلی دسخِ  (. ايي ًَ  اصد
ّبي ًبدس طًتيىی دس ايشاى ًؼج  ثِ ػتبيش   ثشخی اص ثيوبسي

بثشايي پيبهذّبي هٌفی هتعذدي  ًمبط خْبى گشديذُ اػ  ٍ ثٌ
. دس هغبلعتِ هتب ثتش سٍي    داسدثش صح  ػلاه  ًؼ  ثعتذ  

دبم ؿتذُ   اٍختی     2/41خوعي  اً دسصتذ داساي چٌتيي اصد
دُ ذ ثَ اٍلتذيي، داساي     6/55وِ  عَسيِ ، ثاً دسصتذ اص ايتي 

تبيپ  هی ثبؿٌذ وِ اص لحبػ آهبسي اختتلاف   CTفشصًذ طًَ
بثشايي داس هعٌی بى هی دّذ. ثٌ ًٍذي ًـ ي سا ثب ًتبيح غيشخَيـب

تبيپ  ًٍذي دس ثشٍص طًَ اٍج خَيـب ًمؾ  CTهوىي اػ  اصد
ثبصي وٌذ وِ الجتِ ًيبصهٌذ هغبلعِ ثش سٍي خوعي  ثيـتتشي  

ی  اًٍ دس گتشٍُ وٌتتشل ٍ    ّب آل اػ . ّوچٌيي، همبيؼِ فشا
دبم ؿ داس هعٌیثيوبساى اص ًرش آهبسي  ذُ ًيؼ . دس هغبلعبت اً

یفش هـخص ؿذ وِلجلی،  اًٍ  C825T هَسفيؼن پلیآللی ّبي  ا
یثيي ًظادّبي هختلف تفبٍت صيبدي داسد.  فش اًٍ  825Tآل   ا

یفش ثِ دس الگَي ثيوبساى هب ًضديه اًٍ ايي آل  دس خوعي   ا
د، اهب فش46آػيبيی ) ّبيعوَهی اص ًظاد ی%( ثَ اًٍ ايي آل   ا

 همبيؼتِ ثتب   دس%( ثيـتتش ٍ  29ًؼج  ثِ خوعي  اسٍپبيی )
د )ووتش%( 83خوعي  آفشيمبيی ) (. ثغَس خبلجی ؿيَ  15ثَ

VUR  اهتب  ّبي  دس خوعي ، ثب هٌـب آػيبيی ٍ اسٍپبيی هـبثِ
دس ًظاد آفشيمبيی ثتِ هشاتتت ووتتش     VURتعذاد ثيوبساى ثب 

 (.16-18)اػ  
، T(، آلتت  2004ٍ ّوىتتبساى ) Zagradisnikدس هغبلعتتِ 

اَى ثِ لٍيتِ ٍ ًتِ دس    VURدس ايدتبد   عبه  خغتش يه  عٌ ا
ی ثب اػىبس وليِ دس خوعي  ػفيذ پَػ  هعشفی ؿذ ُ ّوشاّ

ين ايدبد اػىبس دس وليِ ثِ ػي  هی (. ّوبًغَس و9ِ) اػ  داً

ٍ هذت صهتبى پيگيتشي    VUR، ؿذت VURصهبى تـخيص 
(، ثب ايي ٍخَد، استجتبط ايتي طى ثتب    19ثيوبس ثؼتگی داسد )

ًمتؾ   ،ّتب  َد. ايي تفتبٍت اػىبس وليِ ثِ ساحتی سد ًوی ؿ
وٌذ ٍ  هی سا دچبس تشديذ VURدس ايدبد  C825T هَسفيؼن پلی

سا ثبس  VURٍ  وشدُ هغشحديگش سا ي ّب طىحضَس احتوبل 
اَى ثِديگش  وٌذ.  دس  هی يه ثيوبسي ّتشٍطًيه هعشفی عٌ

ي ّتب  طىثشسػی  خْ ثضسگتشيي هغبلعِ طًتيىی وِ اخيشا 
 Single Nucleotide 567طى ٍ  44، ثتش سٍي  VURهشتجظ ثب 

Polymorphism (SNPs) دبم ؿذ  ,TGEB-1ي ّتب  طى، ُ اػ اً

GREM-1, ROBO-2  ٍEYA-1 ِاَى ث  VURّتبي   هتبسوش  عٌ
 طى وِ احتوتبلا  اػ ثش ايي ثبٍس  غبلعِؿٌبختِ ؿذًذ. ايي ه

GNB3  ٍاَى ثِديگش ي ّب طى اًَِ ي ّب طى عٌ هَثش ثش سٍي خ
 (. 20ًمؾ داسًذ ) VURحبلجی، دس پبتَطًض 

وتِ ثبعتث    ،وبًذيذ اصلیيه طى  GNB3احتوبلا طى  
VUR  تبيپ ثبعث تغييش  CTؿَد ًيؼ ، اهب هوىي اػ  طًَ

دبم ثبعتث   ّب طىدس اثش ٍ عولىشد  ي ديگش ؿَد، وِ ػتشاً
د. يىتی اص ايتي   گشد VURتح  تبثيش لشاس گشفتي فٌَتيپ 

ذ تح  تبثيش لشاس گيتشد، طى   هی وِ يیطى ّب اًَ  AGTR2ت
وِ هؼٍَل وتذ   ) 2تيپ  2آًظيَتبًؼيي  سػپتَس اػ  )طى

ثبؿتذ ٍ   هتی  Gپتشٍتئيي   ثِ  2وشدى سػپتَس آًظيَتبًؼيي 
اَى ثِ یّوچٌيي ًمـ اٍػغِ آپَپتتَص دس عتَل تىبهت      عٌ

 (.21دٍساى خٌيٌی دس ػيؼتن ادساسي تٌبػلی داسد)
پشٍػِ اػىلشٍص دس سيفلاوغ ًفشٍپبتی وتِ اص عشيتك   

 اثتش  (RAA) آلذٍػتتشٍى   –آًظيَتبًؼتيي   –ػيؼتن سًيي 
اٍػغِ سػپتَسّبي آًظيَتبًؼيي  هی ثبؿذ. ايتي   هی 2وٌذ، ثب 

تبثشايي    هتی  عو ّب  G-proteinسػپتَسّب اص عشيك  وٌٌتذ، ثٌ
ًَتتِ تغييتتش دس  اًَتتذ اثتتشات  هتتی احتوتتبلا G-proteinّشگ ت

بثشايي (. 22سا تح  تبثيش لشاس دّذ ) 2آًظيَتبًؼيي  ايتي  ثٌ
شتجظ ثتب  هصَست ِ خَد سا ثًمؾ هوىي اػ   نهَسفيؼ پلی

VUR ( بى دّذ لٍيِ ٍ ًفشٍپبتی حبص  اص سيفلاوغ ًـ  .(9ا
اَى ثِ 2آًظيَتبًؼيي  يه فبوتَس سؿذ، دس تىبه  هدبسي  عٌ

ادساسي تحتبًی ًمؾ داسد ٍ ثشاي سؿتذ ٍ ثلتَک وليتِ لاصم    
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ثبعث  1ثب اثش سٍي سػپتَس تيپ  2(. آًظيَتبًؼيي 23اػ  )
ثبعتث تحشيته    2پ يت سؿذ ٍ ثب اثش سٍي سػپتَس ت يالمب
(. آًظيَتبًؼيي ثغتَس هؼتتمين، ػتبيش    24ؿَد ) هی َصتآپَپ

اٍثؼتِ سا تحشيه وٌتذ وتِ ؿتبه      هتی  فبوتَسّبي سؿذ 
TGFB-1 (25( فتتبوتَس سؿتتذ پلاوتتتی ،)PDGF) (26) ، 

Adhesin molecules(27( اوتيي عضلات صبف آلفب ٍ )28 )

ٍص، ثذ ؿى  لشاسگيشي ولاطى ّؼتٌذ وِ ثبعث ؿشٍ  فيجش
  (.28ثبؿٌذ ) هی ٍ ديلاتبػيَى

دبم يه هغبلعِ ثش سٍي ثيوبساى اص ًظادّبي  بي ، اً دس ًْ
، ٍ ًيتض ثشسػتی اػتىبس وليتَي ًبؿتی اص      ايشاًتی  هختلف

اَى  هی سيفلاوغ ًفشٍپبتی، حشٍسي ِ  ثبؿذ تب ثتت  ًمتؾ  ثت
 .پی ثشد ثيـتش هَسفيؼن پلیايي  احتوبلی

 
 

References 
1. Devriendt K, Groenen P, Van Esch H Van 

Dijck M, Van de ven W, Fryns JP, et al. 

Vesico-ureteral reflux: a genetic condition? 

Eur J Pediatr 1998; 157: 265-271. 

2. Williams G, Fletcher JT, Alexander SI, Craig 

JC. Vesicoureteral reflux. J Am Soc Nephrol 

2008; 19(5): 847-862. 

3. Feather S, Woolf S, Mlcolm S, Wright V, 

Blaydon D, Proesmans W, Goodship J. 

Primary, nonsyndromic vesicouretericreflax 

and its nephropathy is genetically 

heterogenous, with a locus on choromosome. 

Am J Hum Genet 2000; 66: 1420-1425.  

4. Gil Rushton JR. Vesicoureteral reflux and 

scarring. In: Avner E, Harmon W, Niaudet P 

)editors(, Pediatric Nephrology. 5
th
 ed., 

Lippinocott Williams &Wilkings; 2004; PP 

1027-48. 

5. Baka-Ostrowska M. Vesicoureteral reflux 

and urinary tract infections. Pol Merkur 

Lekarski 2008 ; 24(4): 95-7. 

6. Anonymous. Vesicoureteral reflux: all in the 

genes? Report of a meeting of physicians at 

the hospital for sick children, Great Ormond 

Street, London Lancet. 1996; 348(9029):725-

8. 

7. Ricardo S, Levinson ME, Dejoseph MR, 

Diamond JR. Expression of adhesion 

molecules in rat renal cortex during 

experimental hydronephrosis. Kidney Int 

1996; 50(6): 2002-15. 

8. Bailey RR, Mailing TMJ, Swainson 

CP.Vesicoureteric reflux and reflux 

nephropathy. In: Scherier RW, Gottschalk 

CW (editors), Disease of the Kidney. 5th ed. 

Boston: Little, Brown & Co; 1993; 689-727. 

9. Zagradisnik B, Bracic K, Varda NM, Kokalj 

Vokac N, Gregoric A. G-protein beta3 

subunit gene C825T polymorphism in 

patients with vesicoureteric reflux. Ann Genet 

2004; 47(3):209-16. 

10. Rosskopf D, Busch S, Manthey I, Siffert W. 

G protein beta 3 gene: structure, promoter, 

and additional polymorphisms.  Hypertension 

2000; 36(1): 33–41. 

11. Nejatizadeh A, Kumar R, Stobdan T, Pasha 

M.Q. Association of GNB3 C825T 

polymorphism with plasma electrolyte 

balance and susceptibility to hypertension. 

Genet Mol Biol 2011; 34(4):553-6. 

12. Rosskopf D, Manthey I, Siffert W. 

Identification and ethnic distribution of major 

haplotypes in the gene GNB3 encoding the 

G-protein beta3 subunit. Pharmacogenetics 

2002; 12(3): 209-20. 

13. Howard RG, Roebuck DJ, Yeung PA, Chan 

KW, Metreweli C. Vesicoureteric reflux and 

renal scarring in Chinese children. Br J 

Radiol 2001; 74(880) 331-4. 

14. Akrami M. Relative marriage from genetic 

counselor’s ideas and point of views. Joural 



م پششکي کزهاى ُ علَ م دٍرة بیست هجلة داًشگا  1 ، شوارةٍ دٍ

 29 

of pediatric disease 2006; 3: 359-365 [In 

Persian]. 

15. Thibaudin L, Berthoux P, Thibaudin D, 

Mariat C, Berthoux F. G protein beta3 

subunit C825T polymorphism in primary IgA 

nephropathy. Kidney Int 2004; 66(1): 322-28 

16. Stiffert W, Forster P, Jockel KH, Mvere DA, 

Brinkmann B, Naber C, et al. Worldwide 

ethnic distribution of the G-protein beta3 

subunit 825T allele and its association with 

obesity in Caucasian, Chines and Black 

African individuals. J Am Soc Nephrol 1999; 

10(9): 1921-30. 

17. Hohenfellner K, Hunley TE, Yerkes E, 

Habermehl P, Hohenfellner R, Kon V. 

Angiotensin II, type 2 receptor in the 

development of VUR. Br J U Int 1999; 83(3): 

318-22. 

18. Howard RG, Roebuck DJ, Yeung PA, Chan 

KW, Metreweli C. Vesicoureteric reflux and 

renal scarring in Chinese children. Br J 

Radiol 2001; 74(880): 331-4. 

19. Dyer P, Middleton D. Histocompatibility 

testing: a practical approach. New 

York:Oxford University Press Inc, 1993; PP 

1-10. 

20. Van Erde A.M, Duran K, Van Riel E, de 

Kovel C.G.F, Koeleman B.P.C, Knoers 

N.V.A.M, et al. Genes in the ureteric budding 

pathway: association study on vesico-ureteral 

reflux patients. PLos One 2012; 7(4): e31327. 

21. Nishimura H, Yerkes E, Hohenfellner K, 

Miyazaki Y, Ma J, Hunley T.E, et al. Role of 

angiotensin type 2 receptor gene in congenital 

anomalies of the kidney and urinary tract, 

CACUT, of mice and men. Mol Cell 1999; 

3(1): 1-10. 

22. Chertin B, Solari V, Reen DG, Farkas A, Puri 

P. Upregulation of ACE gene expression 

induce tubulointerstitial injury in reflux 

nephropathy. Pediatr. Surg. Int. 2002; 635-

639. 

23. Hiraoka M, Taniguchi T, Nakai H, Kino M, 

Okada Y, Tanizawa A, et al. No evidence for 

AT2R gene derangement in human urinary 

tract anomalies. Kidney Int 2001; 59(4):1244-

9. 

24. Mikazaki Y, Ichikawa I. Role of the 

angiotensin receptor in the development of 

the mammalian kidney and urinary tract. 

Comp Biochem Physol A Mol Integr Physiol 

2001; 128(1):89-97. 

25. Kim S, Ohta K, Hamaguchi A, Omura T, 

Tokihito Y, Katsuyuki M, et al. Contribution 

of renal angiotensin 2 type 1 receptor to gene 

expressions in hypertension- induced renal 

injury Kidney Int 1994; 46:1346-58.  

26. Johnson RJ, Alpers CE, Yoshmura A, 

Lombardi D, Pritzl P, Floege Y, et al. Renal 

injury from angiotensin -2- mediated 

hypertension. Hypertension 1992; 19(5): 464-

74. 

  



رَفیسن  پلي رتزال ... GNB3صى  C825Tه يََ سيک وکاراى بذرافشاًي ٍ ريفلاکسٍ   ٍّ 

 12 

Prevalence of GNB3 C825T Gene Polymorphism in Children with Vesicoureteral Reflux in 

Kerman 

Mohammadreza Bazrafshani Ph.D.
1
, Saeedeh Parvaresh M.D. 

2*
, Najmeh NezamabadiPour M.D.

3
, Fatemeh 

Hosseini M.Sc. 
4
 

1. Assistant professor of Medical Genetics, Afzalipour School of Medicine and Physiology Research center, Kerman University of 

Medical Sciences, Kerman, Iran 

2. Assistant professor, Department of Pediatrics, Afzalipour School of Medicine and Physiology Research center, Kerman University 

of Medical Sciences, Kerman, Iran 

3. Resident of Pediatrics, Afzalipour school of Medicine, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

4. Researcher, Dr. Bazrafshani Medical Genetic Laboratory, Kerman, Iran 

* Corresponding author; e-mail: sparvaresh@yahoo.com 

(Received: 12 June 2013   Accepted: 29 Jan. 2014) 

 

Abstract 

Background & Aims: Vesicoureteral Reflux (VUR) is a congenital defect of the urinary tract which has 

been reported in approximately 1% of children. Several immunological and genetic factors are listed as 

major causes of this problem. The C825T polymorphism of the GNB3 gene is among the genetic factors that 

may be involved in the development or progression of the disease. Participatory role of this polymorphism 

has been reported in several diseases, but its role in the development or progression of this disease is still not 

set correctly. 

Methods: This study, based on a Case-Control analysis, was carried out in Kerman province. A total of 80 

children with VUR and 80 healthy children were selected and frequency of C825T polymorphism of the 

GNB3 gene was examined by using PCR-RLFP. 

Results: The overall prevalence of heterozygous CT genotype of GNB3 gene in patients with VUR was 

significantly higher compared to the control group (P = 0.012, OR = 1.92).  

Conclusion: These results suggest that the C825T polymorphism may be involved in establishing the initial 

VUR. However, further studies to determine the role of this gene as a marker for predicting the likelihood of 

VUR is required. 
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