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Introduction1: Ascites syndrome, as a metabolic disorder, is one of the most non-infectious causes of death 

in the old age of breeding in the poultry industry, which causes annual losses of over one hundred million dollars 
and is an important economic concern. The growth rate of broiler and their high need for oxygen causes an 
increase in pumping, followed by heart failure, and heart failure is often associated with other diseases. Due to 
the relationship between the heart and the kidney, chronic heart failure leads to a decrease in filtered blood 
volume and a decrease in kidney function, which over time causes permanent damage to the kidneys. Long non-
coding RNAs (lncRNAs) play crucial roles in various mechanisms related to cellular homeostasis and are 
involved in a wide range of pathophysiological processes and the pathogenesis of many diseases, including 
cardiovascular disorders, respiratory diseases, and kidney diseases. Preliminary studies in human samples show 
that lncRNAs are strongly involved in the development and disease of the kidney. For this reason, lncRNAs 
obtained from RNA-seq data of kidney tissue were investigated in relation to the occurrence of ascites. 

Materials and Methods: Seven hundred one-day-old chicks from one of the paternal lines of a commercial 
strain were kept under standard conditions until they were 21 days old. On the 21st day of the breeding period, 
cold stress (24 degrees Celsius) began and continued until the age of 48 days. After applying cold stress, the 
birds with ascites symptoms were grouped in the Ascites group and the rest in the Healthy group. On the 39th 
day of the breeding period, 70 slaughtered birds and kidney tissue samples from each bird were immediately 
transferred to the liquid nitrogen tank after separation. 16 ascites birds and 16 healthy birds were used for RNA 
extraction. Total RNA extraction was done individually using trizol (YTzol) solution, and then an equal amount 
of RNA from four tissue samples was combined and then cDNA was prepared from 4 ascites tissue samples and 
4 healthy tissue samples. All small RNAs, such as rRNAs, tRNAs, etc., were removed by dt oligo beads, and 
finally, all mRNAs were used to prepare the library. Novagen company was used for sequencing using Illumine 
hiseq 2500 technology and paired-end reads. Several software such as hisat2, cufflinks, stringtie, cuffmerge and 
cuffdiff were used for mapping, aligning and analysis of gene expression differences. In order to extract coding 
and non-coding genes, FEELnc software was used with default settings. Potential target genes of lncRNAs were 
investigated by searching for protein coding genes located within 100 kb upstream and downstream of each 
lncRNA. In the following, a positive and negative correlation of 90% was obtained between two groups of 
coding and non-coding genes based on the degree of expression change. In order to investigate the metabolic, 
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structural and functional pathways of significant genes, the Enrichr database, which is connected with other 
databases such as KEGG, was used. 

Results and Discussion: In the current research, a total of eight samples produced 187640642 million paired 
reads with a size of 150 nucleotides and after quality control, 185258819 uncontaminated reads were obtained . 
The number of 1421 lncRNA transcripts related to 921 gene loci and 154 related target genes were identified in 
the comparison between ascites and healthy birds. Then, this number of genes were identified (154 genes) in 
order to check their functional characteristics using the Enrichr database, five functional pathways Glycine, 
serine and threonine metabolism, Rap1 signaling pathway, Sphingolipid metabolism, 
Phosphatidylinositolsignaling system, Mucin type O-glycan biosynthesis and related genes were significant. Out 

of 13 significant lncRNAs in these biological pathways, 12 are located on the antisense direction and one is 
located on the sense direction. In addition, 9 lncRNAs are exonic, 3 intronic and 1 in downstream position. These 

pathways are activated as damage modifiers in hypoxic conditions caused by ascites and provide the required 
energy and maintain kidney homeostasis in response to oxygen tension caused by ascites. On the other hand, 

they act as cell survival, increase proliferation and anti-apoptosis, which on the one hand reduce kidney damage 
and on the other hand make it function better, and in this way, reduce complications caused by ascites kidney 
damage. 

Conclusion: Therefore, by targeting the important pathways of biology obtained and the genes affecting 
them for the prevention and treatment of ascites disease, it will provide a new insight for breeding. 
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های گوشتی مبتلا به سندروم ها بر بافت کلیه در جوجهlncRNAتجزیه و تحلیل اثرات تنظیمی  

 آسیت

 
 4، علی جوادمنش3، کریم حسن پور*2، محمدرضا نصیری1کسری احمدیان

 28/04/1402تاریخ دریافت: 
 10/08/1402تاریخ بازنگری:

 05/09/1402تاریخ پذیرش: 

 

 چکیده

هدای ییررمککنندد  کندد. در ایدپ ودشوهژن   های متفاوتی از جمله کلیه را درگیر میباشد که بافتمتابولیکی مهم در صنعت طیور تجاری میآسیت یک اختلال 
مدورد بررسدی ادرار  seq-RNAهدف دارند با استفاد  از فناوری  mRNAهای های گوشتی که اثر تنظیمی روی   ( مؤثر در بیماری آسیت در جوجهlncRNA1)بلند

یدابی انجدام توالی illumina Hiseq2500با استفاد  از ولتفرم  کل استخراج وRNA چهار نمونه سالم و چهار نمونه بیمار آزمایژن از بافت کلیهن 39گرفت. در روز 
هکار باز بالادست و  100   رمکشوند  در محدود   154جایگا   نی شناسایی شد که با  921از  lncRNAرونوشت  1421ن تعداد RNA-seqشد. بر اساس نتایج آنالیک 

 90درصدد و کمتدر از منفدی  90ه همبستگی بیانی بیشتر از مثبت هایی کن آ lncRNAهای رمکشوند  و های مورد نظر ارتباط داشتند. از میا  جفت   دست   واییپ
طور معندی   بده 13ها نشا  داد کده راستا مورد ارزیابی ارار گرفتند. بررسی عملکردی ایپ   راستا و ییر همهای با بیا  همعنوا  جفت   ترتیب بهدرصد داشتندن به

هدا شدامل هدای مدؤثر بدر آ دسدت آمدد  و   مشداهد  شددند. بدا هددف ادرارداد  مسدیرهای مهدم زیسدتی به داری در مسیرهای متعدد زیستی مرتبط بدا بیمداری
C1GALT1C1 نPLCD4 نGCNT4 نDGKA نIMPA2 نGBA2 نCERS5 نCDH1 نCSF1 نCTNND1ن LPAR2 نDAO نPIPOX  و تمرکدددک بدددر

را در تأمیپ انر ی و حفظ هموستاز کلیدهن ممکدپ سداخته تدا جهدت ویشدگیری و درمدا  ها ها در ویشگیری و درما  بیماری آسیتن درک بهتری از عملکرد آ نقژ آ 
 های تجاری ارائه دهد.گله بیماری آسیتن بینشی جدید برای اصلاح نشاد و کاهژ مشکلات مربوط به ایپ بیماری در

 

 .RNA-seqن lncRNAکلیهن آسیتن جوجه گوشتین های کلیدی:واژه
 

  45 3 2 1مقدمه

عنوا  یک اختلال متابولیکین یکی از اابل توجدهبهیت سندرم آس
های گوشتی است کده بدا تریپ علل تلفات در جوجهتریپ و ییرعفونی

تلفات بیپ ونج تا هفت درصدی بعدد از هفتده اهدارم ودرورب سدبب 

                                                           

  کشداورزین دانشدگا  فردوسدی دانشجوی دکترین گرو  علدوم دامدین دانشدکد -1
 مشهدن مشهدن ایرا .

دانشیارن گرو  علوم دامین دانشکد  کشاورزین دانشگا  فردوسی مشدهدن مشدهدن  -2
 ایرا .

 استادیارن گرو  علوم دامین دانشکد  کشاورزین دانشگا  تبریکن تبریکن ایرا . -3

وسی مشهدن مشدهدن استادیارن گرو  علوم دامین دانشکد  کشاورزین دانشگا  فرد -4
 ایرا .
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5- Long noncoding RNA 

شددودن علامددت مشددخ  ایددپ های وددرورب میومیددر در گلددهمددر 
ورنددگا   باشدد.ناهنجارین تجمع مایع زرد رنگ در حفدر  بنندی می

تر از ورندگا  سدالم بدود  و علائدم سدیانوز )رندگ آبدی مبتلا کواک
ها و حالت افسرد  همدرا  بدا خصوص در اطراف شانه و بالووست( به

خدتلال . ایدپ ا(Gupta, 2011)دهندد ورهدای  ولیدد  را نشدا  مدی
متابولیکین سالانه بالغ بر صد میلیدو  دلار خسدارت ااتصدادی را بده 

عنوا  یک ادالژ مهدم سازدن به همیپ دلیل بهصنعت طیور وارد می
 .(Lee et al., 2022)باشد ااتصادی منرح می

دنبال آ ن افدکایژ های گوشدتی و بدههافکایژ سرعت رشد جوج
های مختلف متابولیکین سدبب عنوا  سوخت فرآیندمصرف اکسیش  به

شودن از آنجایی کده د  الب میایجاد فشار خو  ریوی و افکایژ برو 
هدا ها و سیستم البی عروای ثابت استن وس از مددتی ریدهحجم ریه

ت کنند و ایدپ مسدئله توانند خونی را که از الب آمد  استن دریافنمی
نقنه شروع نارسایی البی است. در انیپ شراینین ممکپ است بدد  
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ورند  نتواند به افکایژ اکسیش  مورد نیاز خود واسخ دهد و نسدبت بده 
 ,.Cowen et alهای محینی مسدتعد ابدتلا بده آسدیت شدود )تنژ

یک مشهود استن ایلب بدا (. نارسایی البی که در بیماری آسیت ن1988
ها همرا  استن الب و کلیه ارتباط تنگاتنگی بدا یکددیگر سایر بیماری

عنوا  سندرم البی دارندن همکیستی بیماری البی و کلیوی را امروز  به
کنند. نارسایی مکمپ الب سدبب کداهژ ( تعریف میCRSو عروای )

اهژ شدودن کده منجدر بده کدها میحجم خو  فیلتر شد  توسط کلیه
گردد. از طرفین سبب تغییدرات نوروهمدورال و فعدال عملکرد کلیه می

آلدوسترو  شد  که حجم نمدک و  -آنشیوتانسیپ -شد  سیستم رنیپ
کنند. ایپ تغییرات منجر به افکایژ میدکا  آب در گردب را کنترل می

رسدانی بده تواند میکا  خو مدت میشودن که در کوتا نمک و آب می
تی را بهبدود بخشدد. بدا ایدپ حدالن در بلندمددتن ایدپ های حیاارگا 

تغییرات نوروهمورال منجر به تورم و حتی کاهژ بیشدتر در خروجدی 
طور مداومن ایپ تغییرات جریدا  خدو  را بده شود. بنابرایپن بهالب می

شدود. از سدوی تر میدهد و عملکدرد کلیده یدعیفها کاهژ میکلیه
هدا از جملده رسانی به بافتسیش دیگرن نارسایی البین سبب کاهژ اک

کلیه شد  و هیپوکسی بافتی کلیه سبب شروع واسخ کلیه به آ  خواهد 
 (. Ronco et al., 2010شد )

گیری از و بهر  RNAیابی نسل جدید در حوز  های توالیفناوری
های مختلف محاسباتین و تعییپ کمیت بیدا     فرصدت اابدل شیو 

هدای طدولانی RNAشناسدی و توصدیف  ندومی توجهی برای هستی
. (Xiao et al., 2018) ( ارائده داد  اسدتlncRNAsییررمککنندد  )

شدود کده هدایی رونویسدی مدیRNAدرصد از  ندوم بده  98بیژ از 
. (Chinwalla et al., 2002)وتانسیل رمکگدااری ودروتئیپ را ندارندد 

های RNAتوا  به ها( را می1ncRNAهای ییررمککنند  )RNAایپ 
نوکلئوتیدد  200هدا بیشدتر از که طول آ  lncRNAییررمککنند  بلند 

 200هدای ییررمککننددد  کوادک کدده طدول کمتددر از RNAاسدت و 
هدای . داد (Lorenzen et al., 2011نوکلئوتید دارنددن تقسدیم کدرد )

ها در طیف وسدیعی از فرآینددهای lncRNAدهد که موجود نشا  می
هدای سدلولی )تکثیدرن مهداجرتن واتوفیکیولو یکن مانند تنظیم فعالیت

های التهدابی و ایمندی مر  سلولین رگکایین سدوخت و سداز(ن واسدخ
عروادین هدای البدیکنند. بدرخلاف بیمداریهای مهمی ایفا مینقژ

ها درکلیه هنوز در مراحل اولیه است. بدا ایدپ حدالن lncRNAمنالعه 
هدا lncRNAدهدد کده های انسانی نشا  مدیمنالعات اولیه در نمونه

 ,.Lorenzen et al)شدت در توسعه و بیماری کلیده نقدژ دارندد به

2016). 
ر طوبده lncRNAهای اخیدرن  ندوم مدرر در زمینده در طی سال

گسترد  مورد بررسی ارار گرفته اسدت. از آنجدایی کده صدفت تولیدد 
تریپ صفات ااتصادی طیور استن تعداد زیدادی از گوشت یکی از مهم

                                                           

1- Noncoding RNA 

ن بافدت (Ren et al., 2018)منالعات مانندد منالعده بافدت ماهی ده 
 ,.Li et al)نیپ کیفیت گوشت و هم ( Zhang et al., 2017)اربی 

هدا مدرتبط بدا رشدد هسدتند. بافت lncRNA. مربوط به بیا  (2019
 ,.Peng et al)توا  بده تولیدد تخدم مدرر بر تولید گوشتن میعلاو 

ن (Hu et al., 2018)ن مقاومدت بده ویدروس لوکدوز ورنددگا  (2019
برای بافدت ( Adetula et al., 2018)ن (Yin et al., 2020)تخمدا  

اشار  ( Liu et al., 2017)رحم وا ینالن ارزیابی تحرک اسپرم خروس 
 نمود.

در  miRNAو  lncRNAشددواهد زیددادی نشددا  داد  اسددت کدده 
های تبتی در ارتفاعات نقژ دارندن تجکیه سازگاری هیپوکسیک جوجه

ن miRNAدر ایددپ نددشاد نشددا  داد کدده اندددیپ  KEGGو تحلیددل 
lncRNA    ها در رگکایی )ازجمله رشد عروق خونی های هدف آ و

 .(Zhang et al., 2021)و گردشخو ( و متابولیسم انر ی نقژ دارند 
هدا نقدژ lncRNAدهدد کدهمنالعات ذکر شد  فوق نشدا  مدی

کنندن بلکده در بسدیاری از مهمی را نه تنها در تنظیم بیا     ایفا می
ها نیک نقژ مهمدی ایفدا های دیگر فیکیولو ی و هم نیپ بیماریجنبه
های موجدوداتی نظیدر انسدا  و کنند. در مقایسه با تعداد رونوشدتمی

شد  در های ذخیر و طیور دارای تعداد نسبتاً کمی رونوشتموبن دام 
هددای اطلاعدداتی بیولددو یکی هسددتند. بنددابرایپن مسددیر اصددلی وایگا 

بخدژ ییررمککنندد   ندوم دام  2شناسیتحقیقات آیند  تکمیل هستی
توا  به بازد  برداری کامل از اطلاعات  نتیکی میاستن امروز  با بهر 

ه همیپ دلیل کسدب داندژ در مدورد تمدام ااتصادی منلوب رسیدن ب
ن مهدم lncRNAهدایهای کنترل بیا    ن از جمله مولکولمکانیسم

 .(Kosinska-Selbi et al., 2020)رسد به نظر می
ای بدیپ   های متعددی که در بررسی مقایسدهریم وشوهژعلی

انجدام شدد  اسدت های مسبب آسدیت در ورنددگا  آسدیتی و سدالم 
(Hasanpur et al., 2019; Taghizadeh et al , 2018; 

Malekshahdehi et al., 2021; Shi et al., 2017ن ولدی منالعده)
ها را در ایپ بیماری طیور بررسی نمایدن صدورت lncRNAای که اثر 

هدای های حاصل از داد lncRNAررسی نگرفته و وشوهژ حایر به ب

RNA-seq در بروز آسیت در بافت کلیه ورداخته است. 
 

 هامواد و روش

 یابیبرداری، ساخت کتابخانه و توالینمونه

دهی و شدا هدای حاصدل از ودشوهژ ملکدر ایپ وشوهژ از داد 
استفاد  شد  اسدت کده ( Malekshahdehi et al., 2021)همکارا  

انعه جوجه یک روز  از خنوط  700گرددن تعداد اختصار تشریح میبه 
روزگدی در سدالپ ورورشدی مکرعده  21ودری سویه تجاری آریدپ تدا 

دور   21دانشگا  تبریدک در شدرایط اسدتاندارد نگهدداری شدد. در روز 
                                                           

2- Annotation 
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دور  ورورب بدرای نمونده 39وروربن تنژ سرمایی شروع و در روز 
ورندد  کشدتار شدد  و بدر اسداس درصدد  70برداری از بافدت کلیدهن 

 36تر از های با هماتوکریت واییپنمونه RV/TVهماتوکریت و نسبت 
در گرو  سالم و بقیه در گدرو  بیمدار  27/0کمتر از  RV/TVدرصد و 

سریعاً به  RNAهای بافتی کلیه جهت استخراج ارار داد  شد  و نمونه
ورند   32ى کل از بافت کلیه RNAند. استخراج تانک ازت منتقل شد

ورند  سالم با استفاد  از محلدول ترایدکول 16ورند  آسیتی و  16شامل 
(YTzol انجدام شددد. وددس از کنتدرل کمیددی و کیفددی )RNA ن مقدددار

ی اهار ورند  در یک نمونه واحد ادیام شدد و بددیپ RNAمساوی از 
در دو گدرو  بیمدار و دست آمدد کده ترتیب هشت نمونه ادیام شد  به

های سالم هرکدام در اهار تکرار ارار گرفتند. سپس با استفاد  از کیت
تر شدد  و هدا شکسدته و تبددیل بده انعدات کوادکmRNAخاص 

cDNA  تهیه گردید و در نهایدتن بدا اسدتفاد  از فنداوریIllumina 

hiseq 2500 و به( صددورت جفددت خددوانژ دو طرفددهPaired-end )
 شدند. یابیایپ توالی Novogeneتوسط شرکت 

 

 RNA-seqتجزیه و تحلیل 

یابی ایجاد شد  هر نمونده در ودشوهژ وس از دریافت نتایج توالی
و  FastQCافدکار ن از نرم(Malekshahdehi et al., 2021)یاد شدد  

Trimmomaticایدپ .هدا اسدتفاد  شددن جهت کنترل کیفیت خوانژ 
هدا دهد. خوانژها خوانژ را مورد بررسی ارار میآنالیک کیفیت میلیو 

از نظر بازهای با اطمینا  واییپن اریب در ترتیب نوکلئوتیدهان آداوتورهان 
ها و ... مورد بررسی ارار گرفتندد. بدرای شدگینمضاعف GCمحتوای 

و بددا  (Gallus_gallus-7.0)هددا از  نددوم مرجددع تددرازی خوانژهم

اسددتفاد  شددد. سددپس  0/2/2نسددخه  HISAT2افددکار اد  از نرماسددتف
تراز شد  های همیابی خوانژها و هویتبندی رونوشتمنظور سرهمبه

ها بندی خوانژاستفاد  شد. وس از وایا  سرهم Stringtieافکار از نرم
هدای تمدام رونوشت Stringtieهان با استفاد  از ابکار و ایجاد رونوشت

یام شدند تا مجموعه رونوشتی واحدی ایجاد شود. در ادامهن ها ادنمونه
افددکار هددای رمککننددد  و ییررمککننددد  از نرممنظور اسددتخراج   بدده

FEELnc  با تنظیمات ویژ فدر  اسدتفاد  گردیدد. بدا  0.2.1نسخه
شدامل  lncRNAافدکار همده مراحدل فیلتراسدیو  استفاد  از ایپ نرم

 200ژ از یدک و طدول بدیژ از هایی که تعدداد اگدکو  بدیرونوشت
هدای رمککنندد  و نوکلئوتید را ارزیابی نمدود  و در نهایدتن رونوشدت

افدکار هدا بدا اسدتفاد  از نرمییررمککنند  مشخ  شد. آنالیک بیدا    
cuffdiff افکاری از بسته نرمcufflinks های صورت وایرفت. وشوهژ

-ود را تنظیم میهان بیا     مجاور خlncRNAمتعدد نشا  دادند که 

. بر ایپ اساسن با استفاد  از کدنویسی در (Ørom et al., 2010)کنند 
هدا حدداکثرتا فاصدله lncRNAهای هدف بدالقو  محیط لینوکس   

هدا تریپ   و نکدیک lncRNAدست کیلوبازی بالادست و واییپ 100
بررسی ارار گرفتند. در  مورد lncRNAشد  با های تنظیمعنوا    به

هدای ادامهن تجکیه و تحلیدل همبسدتگی ویرسدو  بدیپ دو گدرو    
دسدت آمدد. رمککنند  و ییررمککنند  بر اساس میدکا  تغییدر بیدا  به

و    رمککنندد  حدداال مثبدت و  lncRNAمیکا  همبسدتگی میدا  
هددای درصددد در نظددر گرفتدده شددد. جهددت بررسددی ویشگددی 90منفدی 

دار از وایگا  های معنیکین ساختاری و عملکردی   مسیرهای متابولی
در ارتباط اسدتن  KEGGکه با دیگر وایگا  نظیر  Enrichrاطلاعاتی 

 استفاد  شد.
 

 های سالم و بیمارهای نقشه یابی شد  روی  نوم مرجع نمونهمشخصات مربوط به خوانژ -1جدول 

Table 1 - Summary of raw, processed and mapped reads on reference genomein healthy and diseased samples 

 )%( GCمحتوای  
GC content 

(%) 

 همردیفی جفتی جور شدد )%(
Concordant 

Pair alignment (%) 

 خوانژ فیلتر شد 
Filtered 
 reads 

 خوانژ خام
Raw reads 

 نمونه
Sample 

53 87.07 21463928(99.9) 21486454 
 1سالم

Healthy1  

54 86.14 22516047(99.9) 22517021 
 2سالم

Healthy2  

55 85.61 24160595(98.7) 24469651 
 3سالم

Healthy3  

59 79.93 23314277(98.3) 23710793 
 4سالم

Healthy4  

56 84.48 23396401(98.3) 23811191 
 1آسیتی 

Ascites1  

57 83.48 21152352(98.3) 21514258 
 2آسیتی 

Ascites2  

58 82.47 24169849(98.5) 24546273 
 3آسیتی 

Ascites3  

57 83.03 25085370(98) 25585001 
 4آسیتی 

Ascites4 
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 دار شد  بیپ ورندگا  آسیتی و سالمهای معنیو    KEGGهای دار در وایگا  داد بررسی مسیر معنی-2جدول 

Table 2 - Significant terms of biological process in KEGG pathways between ascetic and helthy chickens 

 ها  
Genes 

 ارزب احتمال
P-value 

 تعداد
Count 

 یکیمسیر بیولو 
Term 

 دسته
Category 

DAO,PIPOX 0.02438 2 
Glycine, serine and threonine 

metabolism 
KEGG_PATHWAY 

CDH1,CSF1,CTNND1,LPAR2 0.03883 4 Rap1 signaling pathway KEGG_PATHWAY 
GBA2,CERS5 0.03549 2 Sphingolipid metabolism KEGG_PATHWAY 

PLCD4,DGKA,IMPA2 0.0211 3 
Phosphatidylinositol signaling 

system 
KEGG_PATHWAY 

C1GALT1C1,GCNT4 0.02 2 
Mucin type O-glycan 

biosynthesis 
KEGG_PATHWAY 

 
 lncRNA-mRNAها و همبستگی بیپ lncRNAویعیت  -3جدول 

Table 3- Status of lncRNAs and correlation between lncRNA-mRNA 

lncRNA 
 اسم   

Gene name 

 همبستگی

Corelation 

 جهت

Direction 

 نوع
Type 

 زیر نوع
Subtype 

 مواعیت
Location 

 کروموزوم
Chr 

MSTRG.12941 C1GALT1C1 0.934228268 antisense genic overlapping exonic 4 

MSTRG.17741 GCNT4 0.909414888 antisense genic overlapping intronic z 

MSTRG.16007 PLCD4 0.931989197 antisense genic nested exonic 7 

MSTRG.12425 DGKA 0.924312038 antisense genic overlapping exonic 33 

MSTRG.7463 IMPA2 0.902809902 antisense intergenic convergent downstream 2 

MSTRG.17538 GBA2 0.959604116 antisense genic convergent exonic z 

MSTRG.12268 CERS5 0.929736588 antisense genic overlapping intronic 33 

MSTRG.3248 CDH1 0.901992181 antisense genic overlapping exonic 11 

MSTRG.9654 CSF1 0.93356217 antisense genic nested exonic 26 

MSTRG.14318 CTNND1 0.905277254 antisense genic nested exonic 5 

MSTRG.11905 LPAR2 0.916022355 sense genic nested intronic 30 

MSTRG.4769 DAO 0.963258526 antisense genic nested exonic 15 

MSTRG.6066 PIPOX 0.98713175 antisense genic overlapping exonic 19 

 

 نتایج و بحث

 187640642در مجمدوع هشدت نمونده  RNAیدابی نتایج توالی
نوکلئوتیدی تولید نمودن که وس از  150میلیو  خوانژ جفتی با انداز  

 53بیپ  GCخوانژ حاصل شد. محتوای  185258819کنترل کیفیت 
دهند  کیفیدت خیلدی خدوب نشدا ( کده 1درصد بدود )جددول  59تا 

 باشد.جهت آنالیکهای بعدی می هااد ها و مناسب بود  دخوانژ
   نسبت به گرو  کنتدرلن دارای  1117در وشوهژ حایرن تعداد 

 921مربدوط بده  lncRNAرونوشدت  1421بیا  افتراای بودند. تعداد 
هدای مجداور جایگا   نی شناسایی شد. نتدایج حاصدل از بررسدی   

lncRNA ر منظو   هدف شدد. سدپس بده 154ها منجر به شناسایی
های شناسدایی شدد  بدا های عملکردی و ساختاری   بررسی ویشگی

ن ونج مسیر عملکدردی مشدخ  Enrichrاستفاد  از وایگا  اطلاعاتی 
ن ارتبدداط 3ارائدده شددد  اسددت. در جدددول  2شددد کدده در جدددول 

های رمک شوند  مسیرهای بیولو ی ارائده شدد  ها و   lncRNAبیپ
 است. 

شد  است که در دمای سدرد  بر اساس منالعات گاشتهن مشخ 
طور اابل توجهی اند خو  ناشتای سرم ورنددگا  آسدیتی در هفتده به

اهار و شژن افکایژ و وروتئیپ سرم در هفته شژ آزمدایژ کداهژ 

توا  نتیجه گرفت که بخژ اصلی افکایژ اندد خدو  یابدن لاا میمی
پ مسیر شودن ایهای سرمن توسط گلوکونئو نک تولید میناشتا از وروتئیپ
دهددن و از مدواد هدا در جهدت تدأمیپ گلدوکک ر  مدیبیولو ی در کلیه

ییراندی از جمله اسکلت کربنی اسدیدهای آمینده بدرای ایدپ منظدور 
. مسیر متابولیسدم (Malekshahdehi et al., 2021)شود استفاد  می

انندد ودشوهژ  و و گلایسدیپن سدریپن ترئدونیپ در ایدپ ودشوهژ هم
آمیندو اسدید  -Dدار شدد  و    معنی (Guo et al., 2023)همکارا  

( مربوط به ایپ مسدیر زیسدتین در سدنح مولکدولی 1DAOاکسیداز )
و تولیدد آمونیداک و وراکسدید  Dوظیفه اکسید کرد  اسیدهای آمینده 

در متابولیسم  IPOXP( را داردن ایپ    همرا  با    2O2Hهیدرو   )
کهن از طوریگلاسیپن سریپ و ترئونیپ نقژ اساسی بر عهد  دارند. به

هدای دیگدری یک سو اسکلت کربنی اسیدهای آمینه را بده متابولیدت
ماننددد اسددید ویرویددک تبدددیل و از آ  بددرای تولیددد گلددوکک از طریدد  

و از  (Zhang, et al., 2012)نمایندد مسدیرگلوکونئو نک اسدتفاد  مدی

( را در 2ROSسوی دیگرن وراکسید هیدرو   یا گونه اکسدیش  فعدال )
 نمایندد( تولیدد میDAOاکسدیداز ) Dاثر دآمیناسیو  اسیدهای آمینه 

                                                           

1- D-amino acid oxidase 
2- Reactive oxygen species 
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(Nagano et al., 2019)توا  بده . یکی از دلایل اصلی آسیت را می
های کسیداتیو ناشی از افکایژ تولید گونهآسیب سلولی ناشی از تنژ ا

هدای دارای آسدیت از تدنژ ( نسبت داد و جوجهROSفعال اکسیش  )
برندد. نشدت الکتدرو  میتوکنددری و تولیدد اکسیداتیو بالایی رنج مدی

ROS یابدد در طول هیپوکسی و آسیت افکایژ می(Nemati et al., 

کسی کلیهن تنژ اکسدیداتیو را تشددید و تدنژ . هم نیپ هیپو(2017
منجدر بده التهداب کلیده و  ROSاکسیداتیو ناشی از تولید بیژ از حد 

 DAOهدای افکایژ بیا     .(Honda et al.,2019)شود فیبروز می
در ورندگا  آسیتی وشوهژ حایر از یک سو سبب تدأمیپ  PIPOXو 

و التهداب  ROSو از سوی دیگرن سبب افدکایژ گلوککو تأمیپ انر ی 
 شوند.کلیه می

ن CSF1ن CDH1هدای همدرا  بدا    RAP1دهی مسیر سیگنال
CTNND1  وLPAR2 دار شددد  و مسددیر دیگددری اسددت کدده معنددی
مرتبط بدا  1-اند. وروتئیپهای ایپ مسیر افکایژ بیا  داشتهتمامی   

Ras (1Rap1 ن یک)GTPase های مرتبط تئیپکواک در خانواد  ورو
کنند  مهم عملکردهای سلولی مانندن تشکیل و کنتدرل ن تنظیمRasبا 

 .اسبندگی و اتصالاتن مهاجرتن انبیت و تکثیر و بقای سلولی است
اسبندگی سلولی با واسنه اینتگریپ یا کادهریپن  Rap1دهی سیگنال

 .(Zhang et al., 2017کند )تنظیم می

   CDH1کدادهریپ نقدژ -کندن ایرا بیا  می 2کادهریپ-ن ای
مهمی در فرآیندهای فیکیولو یکی و واتولو یکن از جملده مورفدو نک و 

 Balzac)کند بهبود زخم و اسبندگی سلولی وابسته به کلسیم ایفا می

et al., 2005)فرآیندددد تلیدددالن های اودددین یکپددداراگی سدددلول
کدادهریپ بدا -ن ای(Gao et al., 2018)سلولین التهاب کلیده پتوزآپو

همدرا  اسدت. از  RAP1دهی در تعامل با اندیپ مسیر انتقال سیگنال
دهند  نق  در یکپداراگی و انبیدت کادهریپ نشا -دست داد  ای

 ,.Balzac et al)تلیال در هنگدام آسدیب بدافتی و فیبدروز اسدت اوی

کادهریپ و آسیب جددی در اودی -. ایسکمی سبب تخریب ای(2005
کداررری  -تغییدرت  رر بیداا ت شدودن تلیال مجاری کلیدوی مدی

ممک  تست با گلومرولونفریت، آسیب تیسدکمی  کلیده مدرت   
های صحرایی با انسداد حالدب کادهریپ در کلیه موب-. بیا  ایباشد
. همانند ودشوهژ (Docherty et al., 2009)یافت طرفه افکایژ یک

کدادهریپ در بیمدارا  نفرووداتی ناشدی از دیابدت -حایرن سدنوح ای
 .(Ali et al., 2022)افکایژ یافت 

هدای اویتلیدال توسدط سدلول CSF)-31( 1-فاکتور محرک کلنی

 et al.,Menke )دید  بیدا  شدد  سدیب( آTEC) 4هدای نفدرو لوله

                                                           

1- Ras-associated protein 1)Rap1) 

2- E-cadherin 

3- Colony Stimulating Factor 1 
4- Tubular epithelial cell 

 CSF-1کندد. و بقان تکثیر و تمایک ماکروفا هدا را کنتدرل مدی (2009
کندد. های وس از تولد و ترمیم کلیه ایفا مدینقژ مهمی در رشد اندام

CSF-1 هدای نفدرو  را با مکانیسم وابسته به ماکروفا ها ترمیم لولده
ب حاد ایسکمیک کلیدوی تدرویج و باعده بهبدود آسدیب دنبال آسیبه

مجاری کلیوی و عملکرد کلیهن کاهژ فیبروز کلیهن و آوووتدوز توبدولی 
.گسدترب و ولاریکاسدیو  (Menke et al., 2009)کند را سرکوب می

-مهمی است که بازسازی اویساز و کار  CSF-1ماکروفا ها با واسنه 

آسدیب حداد کلیدوی  کند و ودس ازاری کلیوی را واسنه میتلیال مج
ن افکایژ اولیه در (IRI)رسانی مجدد آسیب ایسکمی و یا خو  ناشی از

دنبال ( و بهM1های التهابی )ماکروفا های کلیوی حاصل از مونوسیت
 M2)کنندد  زخدم )آ  تجمع ماکروفا های کلیدوی بدا فنوتیدر ترمیم

را کداهژ  M2انبژ  -CSF 1 نتیکی  در مقابلن مهار .مشاهد  شد
 CSF-1. (Zhang et al., 2012) کندددهد و بهبودی را مهدار میمی

 -هدا ودس از آسدیب ایسدکمیترمیم کلیده ودس از تولدد را در مدوب
و بدا جدایگکینی  کارگیری ماکروفا ها سبب شدد ورفیو   مجددن با به

ی و کاهژ فیبروز بیندابینی سدرعت تدرمیم اتلیال لولههای اویسلول
 CSF-1رفتهن نشا  داد  شد  است که همکند. رویکلیه را تسریع می

هدای التهدابی مهدم اسدت در رشد کلیه و ارتقای ترمیم و رفع آسدیب
(Alikhan et al., 2011). 

  5
CTNND1(  ن رمککنندددP120ctn)catenin-p120 ن اسددتن

P120ctn  نام هدایی بدهها با وروتئیپهای سیتوولاسمی کادهریپحوز
ها متصل به دم سیتوولاسمی کادهریپ P120ctnکاتنیپ تعامل دارند. 

شددوند و نقددژ مهمددی در سددازماندهی اسددکلت سددلولی و تنظددیم می
کنند. برای اسدبندگی مکدانیکی ادوی در دهی سلول ایفا میسیگنال

کدادهریپ -بده ای p120ctnهستند. اتصالهای اویتلیال یروری بافت
کدادهریپ در -باعه افکایژ وایدداری ودروتئیپ و کداهژ گدردب ای

دهندد کده عددم وجدود هدا نشدا  مدیشود. داد یشای ولاسمایی می
p120ctn های هیپوولاسدتیک بدا در مکانشیم متانفریک منجر به کلیه

 p120ctnپن ایدبرشود. علاو ای و گلومرولی معیوب میمورفو نک لوله
برای ایجاد انر طبیعی لومپ و برای جلوگیری از تشدکیل کیسدت در 

 .(Marciano et al., 2011)های وروگکیمال مورد نیاز است لوله

هددای ( گیرنددد 6LPARلیکوفسددفاتیدیک )هددای اسددیدگیرنددد 
فاتیدیک لیکوفسدهستند که با اسدید Gاختصاصی جفت شد  با وروتئیپ

(LPAویوند می ) خورند تا انواع فرآینددهای بیولدو یکی مانندد تکثیدر
. (Li et al., 2016)سلولین مهاجرتن تهاجم و تمایک را واسدنه کنندد 

های آسیب حاد و مکمپ کلیهن افدکایژ واتولو یدک در بسیاری از مدل
ن تغییدرات ییرطبیعدی دهی آوووتوتیکبا فعال کرد  سیگنال LPAدر 

دهددن تلیال مجاری کلیدوی را افدکایژ مدیهای اویدر معماری سلول

                                                           

5- Catenin Delta 1 
6- Lysophosphatidic Acid Receptor 1 
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دهی کندد و سدیگنالهای ایمنی را به محدل آسدیب جداب مدیسلول
. تغییدرات در (Zhang et al., 2017)کند وروفیبروتیک را تحریک می

ینگ را در واییپ دسدت مسیرهای سیگنال LPAR2بیا  و فعال سازی 
 .(Reddy et al., 2021)شود ایپ گیرند  تحریک و سبب فیبروز می

دها و یسددرامخصددوص هددا بههددای آ اسددفنگولیپیدها و متابولیددت
دهی سلولین تنظیم بقای سلولین رشدن تکثیدرن در سیگنال پیاسفنگوز

هدای عنوا  واسدنهمدل بدههای سلولی به التهداب بدا عتمایک و واسخ
دهی سلولی نقژ دارند. متابولیسم ییرطبیعی لیپیددهان نقدژ سیگنال

مهمی در واتو نک و ویشرفت اختلالات کلیوی و نفروواتی دیدابتی ایفدا 
. یکی از مسیرهایی کده در بیمداری (Yokota et al., 2021)کند می

ر زیستی متابولیسم اسدفنگولیپید و   دار شد  استن مسیآسیت معنی
مددرتبط بددا آ  اسددت کدده افددکایژ بیددا   CERS5و  GBA2هددای 
 اند. داشته

سرامیدن یک واسنه کلیدی در متابولیسم اسدفنگولیپید اسدت کده 
نقژ مهمی در تنظیم رفتار سلولی رشد سلولین تمدایک و آوووتدوز ایفدا 

ن C16-ceramideدلیل توانددایی آ  در سددنتک بدده CERS5کننددد. مدی
شدود. عنوا  یک سرامید وروآوووتوز مهم در نظدر گرفتده مدیایلب به

در  Baxسرامید یک محرک مهم بدرای فعدال شدد   de novoسنتک 
 CERS5باشدد. بیدا  رسانی مجدد میشرایط هیپوکسی و یا اکسیش 

رسانی مجدد افکایژ یافته و نشدا  دنبال هیپوکسی و یا اکسیش نیک به
ممکپ است در ارتقاء تنظیم سرامید در ایپ شرایط  CerS5دهد که می

 Jin et al., 2008; Levy)شودن مهدم باشدد که منجر به آوووتوز می

and Futerman, 2010). 

   1
GBA2 کند که گلوکوزیلرا کد می 2گلوکوزیداز -آنکیم بتا-

سرامید کند. گلوکوزیلگلوکک و سرامید تبدیل می سرامید را تجکیه و به
(GlcCer)  یک گلیکواسدفنگولیپید یوکداریوتی(GSL)  اسدت کده در

ن سنح سیتوولاسمی یشای سدلولی و روی سدنح سدلول وجدود دارد
در بیمارا  مبتلا به نفروواتی دیدابتین سرامید گلوکوزیلسنوح کلیوی 

لیدهن نفریتلوودوس و در کیستیکن کارسینوم سدلول کبیماری کلیه ولی
منجر به کداهژ  GBA2بیا   .یابدکاهژ عملکرد کلیهن افکایژ می

شدودن سدنح فعالیدت سرامید و افکایژ سنوح سدرامید مدیگلوکوزیل
GBA2 کنند  سنوح سرامید استن و نشا  مییکی از عوامل تعییپ-

دهی آوووتوز بدا توجده بده ممکپ است برای سیگنال GBA2دهد که 
ریکی شدد  در کنند  مر  برنامدهعنوا  یک ابلارمید که بهتولید سرا

 .(Yokota et al., 2021)سلول استن مرتبط باشد 

ویدوح اینوزیتول یکی از معدود لیپیدهایی است کده بهفسفاتیدیل
کندد دهی متعددد عمدل مدیهدای سدیگنالساز مولکولعنوا  ویژبه

(2009 et al.,Balla )ودروتئیپ .G 2نPLC 2هدان+Ca  عوامدل مدؤثر

                                                           

1- Glucosylceramidase Beta 2 

2- Phosphoinositide-specific phospholipase C 

دهنددد. اینوزیتددول را تشددکیل میدهی فسددفاتیدیلمسددیر سددیگنال
هدای سدیگنالن های عصدبی و سدایر مولکولدهند هان انتقالهورمو 

اینوزیتول دهی فسدفاتیدیلهای سیسدتم سدیگنالتوانند به گیرندد می
رسانی بعددی را تحریدک کنندد و اندواع رهای ویاممتصل شوند و آبشا

عملکردهای سلولی از جمله التهابن متابولیسمن آوووتوزن و واسخ ایمنی 
هدای مدؤثر در ایدپ مسدیر .   (Zhang, 2021)کنندد را کنترل مدی

کده افدکایژ بیدا   IMPA2ن DGKAن PLCD4زیستی عبارتندد از 
 اند.داشته

( آنکیمی است که توسدط    DGKαکینازآلفا )گلیسرولآسیلدی

DGKA
-شود. نقژ مهمی در سنتک مجدد فسفاتیدیلکدگااری می 3

-( بده اسدید4DGگلیسدرول )آسدیلها و فسفریله کرد  دیاینوزیتول

در واسدخ  DGKA( دارد. گکارب شدد  اسدت کده 5PAفسفاتیدیک )
مومن مهاجرت و هم نیپ تکثیر دهی لیپیدن تولید اگکوزوایمنین سیگنال

عنوا  مراحدل حیداتی در فیبرو ندک سلولی همده فرآینددهایی کده بده
بدرای حفدظ  DG/PAکندد. نسدبت شدوندن شدرکت مدیویشنهاد مدی

شدودن در هموستاز سلولی مهم است که توسط ایپ آندکیم فدراهم مدی
نقدژ مهمدی در  DGKαتولید شد  توسط  PAهای سرطانین سلول
بدا فعدال کدرد   DGKα. (Sakane et al., 2021)دارد آوووتدوز آنتی

بخشد. نفروواتی دیابتی ن نفروواتی دیابتی را بهبود میPAدهی سیگنال

(6DN در اثر فعدال شدد  ییرطبیعدی ودروتئیپ کینداز )C (PKC در )
گلیسرول در هیپرگلیسمی دیدابتی ایجداد آسیلنتیجه افکایژ تولید دی

را با کداهژ مقددار دی PKCفعالیت  DGKرودن شود. انتظار مییم
را در  PKCتواند فعالیت ییر طبیعدی گلیسرول کاهژ دهد و میآسیل

بددا تنظددیم مورفولددو ی  DGKαطددول هیپرگلیسددمی طبیعددی کنددد. 
های وودوسیت در بهبدود وودوسیت و با جلوگیری از دست رفتپ سلول

DN  نقژ دارد(Hayashi et al., 2017). 
   PLCD4ن فسفولیپازC( دلتاPLCδرا کد می ) کند کده ممکدپ

-Kunrath)است در فرآیندهای تکثیر و تمایک سلولی در ارتباط باشدد 

Lima et al., 2018) های سدنح سدلولین ایدپ . تحت کنترل گیرند

( را 7PtdIns(4,5)P2بیس فسدفات ) -5ن4ول اینوزیتفسفاتیدیلآنکیم 
تدری فسدفات  -5ن4ن1هیدرولیک و دو محصول درو  سلولی اینوزیتول 

(8InsP3( که سبب افکایژ یلظدت ویدامبر ثانویده کلسدیم )2+Ca و )
 Cکننددد  وددروتئیپ کیندداز عنوا  فعال( بددهDGگلیسددرول )آسددیلدی

(PKCتولیدد می ) کنندد(Rebecchi and Pentyala, 2000) کلیدهن .

                                                           

3- Diacylglycerol Kinase Alpha 
4- Diacylglycerol 
5- Phosphatidic acid 

6- Diabetic nephropathy 

7- Phosphatidylinositol 4,5-bisphosphate 

8- Inositol 1,4,5-trisphosphate 
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در بد  است. در طول ویشرفت  Ca+2اندام مهمی برای حفظ هموستاز 
هدای سدلولی نقژ کلیدی در فعالیت 2Ca+بیماری کلیوین سیگنالینگ

کند. اخدتلال در مختلف مانند نکروزن آوووتوزن اریپتوز و اتوفا ی ایفا می
های کلیوین مانندد آسدیب حداد باعه یکسری بیماری 2Ca+هموستاز 

(ن آسیب ایسدکمی کلیدوی و CKD(ن بیماری مکمپ کلیه )AKIکلیه )
کیستیک اتوزومال یالدب (ن بیماری کلیه ولیI/Rرسانی مجدد )یا خو 

(ADPKDن وودوسیت و واتیونفروواتی دیابتی می) شود. افکایژ سنح
کلیده  ممکپ است آوووتوز را تشدید کند و بده آسدیب 2Ca+سیتوزولی 

و تنژ اکسدیداتیو  ERباعه تنژ  ER Ca+2کمک کند. انتشار وایدار
شدود های مکانشیال گلومرولی مدیشود و منجر به آوووتوز در سلولمی

 .(Ning et al., 2021)کند کمک می CKDکه به ویشرفت 

   1IMPA2را در سدلول 22مونوفسدفاتازاینوزیتدول-ن آنکیم میو
 Ohnishi)کندد های وی ید  دیستال کلیه بیا  میتلیوم لولههای اوی

et al., 2007)ن آنکیمی اسدت کده میدو2مونوفسفاتازاینوزیتول-. میو--

اینوزیتدول آزاد تولیدد -کند و میدومونوفسفات را دفسفریله میاینوزیتول
ایپ مسیر آنکیمی در عملکردهای سلولی . (Lin et al., 2019)کند می

-ساز فسفولیپید یشایین فسفاتیدیلاینوزیتول ویژ-مهم استن زیرا میو

-یکدی از مندابع میدو .( et al.,Arai 2007)اسدت PI)3(اینوزیتدول 

( است که InsP3تری فسفات ) -5ن4ن1اینوزیتول در سلولن اینوزیتول 
InsP3 منوفسفات شد  و در نهایتن با کمک میدوتبدیل به اینوزیتول-

 Ohnishi)شدوند اینوزیتول می-تبدیل به میو 2اینوزیتول مونوفسفاتاز

2013 et al.,) .InsP3  2باعه آزادسازی+Ca  از ذخدایر درو  سدلولی
سدبب تغییدرات  ,(Lin et al., 2019; Ohnishi et al., 2007 )شد  

طور کده همدا ( Ablimit et al., 2022)شدود در هموستازکلسیم می
توانند آوووتوز را فعال کنند و با تأثیر آنکیم می 2Caهای اشار  شدن یو 

اینوزیتدول سدبب به میدو InsP3و تبدیل  2اینوزیتول مونوفسفاتاز -میو
شودن اکثر منالعات کاهژ کلسیم درو  سلولی و مهار مر  سلول می

و یدا  InsP3ممکپ است باعه تجمدع  IMPA2نشا  دادند که مهار 
 Ning et)شدود اینوزیتول شود که باعه القای آوووتوز می-کاهژ میو

al., 2021). 

O-یپن یدک تغییدر ودس از ترجمده اسدت گلیکوزیلاسیو  ودروتئ
(Bergstrom and Xia, 2013) .O- ها در تنظیم بسدیاری از گلیکا

دهی سلولن فرآیندهای بیولو یکی از جمله اسبندگین آوووتوزن سیگنال
هددای هموسددتاتیک نقددژ دارنددد عملکردهددای مشددخ  در سیسددتم

(Wandall et al., 2021) نشدا  داد  شدد  اسدت کده اخدتلال در .

باعه اختلال در عملکرد کلیده  4گلیکوزیلاسیو  مرتبط با نوع موسیپ

                                                           

1- Inositol Monophosphatase 2 
2- Myo-inositol Monophosphatase 2 
3- Phosphatidylinositol 
4- Mucin type O-glycan biosynthesis 

هدای . در ایدپ مسدیر زیسدتی   (Stotter et al., 2020)شدود مدی
C1GALT1C1 وGCNT4 اند.دار شد معنی 

 C1GALT1ن مندتج از    ترانسدفرازلگالاکتوزید -1ن3بتا آنکیم 
کندد و در گلیکا  را سدنتک مدی -Oن 1آنکیمی است که ساختار هسته 

محصدول     COSMCبرای فعالیت خود به  C1GALT1حالن عیپ

C1GALT1C1برای تداخوردگین خاص  5عنوا  اپرو  مولکولین به
. نداک(Suzuki et al., 2022)خود نیاز دارد وایداری و فعالیت کامل 

شدود. باعه رشد ندامنظم و التهداب کلیده مدی C1GALT1C1اوت 
دلیل اتفداق افتداد بده COSMC-knockoutهدا هایی که در آ موب

هان اختلال عملکرد کلیوی را نشا  دادندد گلیکا -Oن 1کاهژ هسته 
(Suzuki et al., 2022) .C2GnT3 (GCNT4)  هددای گلیکددا

. (Wandall et al., 2021)کنندد تبددیل مدی 2را بده هسدته 1هسته

( دارای یک یشای لبه مسدواکی 6PTهای وروگکیمال )های لولهسلول

های متعددی است که هستند که حاوی گلیکووروتئیپ BBM)7(مانند 
یماری کلیدوی مختدل کنند و ایلب در ببه حفظ هموستازی کمک می

مدوب کده  BBMهای موجود در گلیکا -Oاین شوند. در منالعهمی
داار بیماری کلیوی بود ن مورد تجکیه و تحلیدل ادرار گرفدت. نتدایج 

به اختلال عملکرد بیمداری مدکمپ کلیده  PTنشا  داد که اختلالات 
-Oو  - Nکند و بسیاری از عملکردهای گلیکدووروتئیپ بدهکمک می
-گلیکا -O. (Yu et al., 2021)ها نسبت داد  شد  است آ گلیکا  

ها در حفظ یکپاراگی منافا شکاف وودوسیت و فیلتراسیو  گلومرولی 
جکیده و تحلیدل . بدا ت(Ravidà et al., 2015)نقژ بسیار مهم دارند 

اجکای سد فیلتراسیو  گلومرولی مشخ  شد  است که از دست داد  
O-  هدای شودن مدوبها منجر به تغییر فرآیندهای وودوسیتمیگلیکا

خدود و گلومرولواسدکلروز بهگلیکا  وروتئینوری خود -Oدارای کمبود 
دهندد. ایدپ نتدایج عملکدرد سرعت در حال ویشدرفت را نشدا  مدیبه

دهدد هدا را در هموسدتاز گلدومرول نشدا  مدیگلیکا  -O جدیدی از
(Song et al. 2017) حیواندات بدا . هم نیپ مشخ  شد  است کده

داار آلبومینورین اسکلروز گلدومرولی  COSMC-Nullهای وودوسیت
 Stotter)شود شوند که منجر به مر  زودرس میو نارسایی کلیه می

et al., 2020). 
C1GALT1C1 کنندد  های ترشحدر سلولIgA1هدای ن سدلول

 ,.Kiryluk et al)شود ها بیا  میهاو ریهخونین دستگا  گواربن کلیه

ن نقدژ COSMCن به همدرا  1ترانسفرازگالاکتوزیل -1ن3بتا . (2017

 (Li et al., 2007)دارندد  IgA1 مهمی در گلیکوزیلاسیو  مولکدول
1IgA ( فااد گالاکتوزGd-IgA1) های اصدلی بیمداری یکی از ویشگی

تدریپ شدکل گلومرولونفریدت ( است که شایعIgA1N) IgAنفروواتی 

                                                           

5- Molecular chaperone 
6- Proximal tubule 
7- Brush border membrane 
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-Oو  C1GALT1C1داری بدیپ بیدا  است و ارتبداط بسدیار معندی

. (Xie et al., 2010)مشداهد  شدد  اسدت  NIgAگلیکوزیلاسدیو  
و ایجاد  -1IgAGdسبب افکایژ تولید  C1GALT1C1کاهژ بیا  

NIgA در شود. میNIgAشوند ن واسخ التهابی مشاهد  می(Kiryluk 

et al., 2017) . تعادل بیپ تقایا و بیوسنتکO-  گلیکوزیلاسیو  مهدم
 -1ن3بده بتدا 1IgAگلیکوزیلاسدیو  -Oکه بیوسدنتک  جااست و از آ 
نیاز  C1GALT1C1ترانسفراز و همرا  با آ  بیا  مناسب گالاکتوزیل
در  1IgAگلیکوزیلاسیو  نابجدای -Oمنظور جلوگیری از استن لاا به

یابدد و افدکایژ مدی C1GALT1C1ن بیدا  NIgAبیمارا  مبتلا به 
 IgANو از افددکایژ  شددد  1IgAگلیکوزیلاسددیو   -Oسددبب بهبددود 

منظور حفدظ عملکدردن . لداان بده(Xie et al., 2010)جلوگیری نماید 
هموستازین کارکرد فیلتراسیو  گلومرولی کلیدهن در ورنددگا  آسدیتی 

 رسد.مننقی به نظر می GCNT4و  C1GALT1C1افکایژ بیا  
 

 نتیجه گیری کلی 

 921مربدوط بده  lncRNAونوشت ر 1421عداد در ایپ منالعهن ت
   هدف مربوط به آ  در مقایسده بدیپ ورنددگا   154جایگا   نی و 

   مربدوط بده  13آسیتی و سالم شناسایی شد و ونج مسیر زیسدتی و 
داری درگیر نمود  است. ایپ مسدیرها در شدرایط طور معنیها را بهآ 

کنندد  تعددیل عنوا شدوندن بدههیپوکسی که در اثر آسیت عار  می
بددرآ ن انددر ی مددورد نیدداز را تددأمیپ و علاو شددوند. آسددیب فعددال مددی

ها در واسخ به تنژ اکسیش  ناشی از آسیت را برادرار هموستازی کلیه
کنندن از سوی دیگرن بقای سلولن افکایژ تکثیر و ید آوووتوز عمل می
کنند که ایپ خود از یک سون سبب کاهژ آسیب کلیوی و از سوی می

ب عملکرد بهترآ  شد  و از ایپ طری ن در کداهژ عدوار  دیگرن سب
نمایندد. ناشی از آسیب آسیتی کلیه و کمبود اکسیش  بدافتی عمدل می

هدا در آسدیت از lncRNAنتایج ما بینژ جدیددی در مدورد عملکدرد 
هدا های هم جوار ارائه کرد کده بدا بررسدی بیشدتر ایدپ   طری    

های ادام نمود و هم نیپ یافتدهتوا  در جهت کنترل ایپ بیماری امی
کارگیری های گوشتی با بدهتواند در اصلاح نشاد ورند ایپ وشوهژ می

lncRNA   های مرتبط با آ  در تهیه مارکرهای  نتیکدی و یدا ها و
 بیومارکرهای تشخیصی استفاد  شود.
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