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 چکیده
. در این کند یماهلی بازی  یها دامنقش مهمی در تنوع رنگ پوشش در  شود، یمکه توسط جایگاه گسترش کد  1-ملانوکورتین ةگیرند

گوسفند  رأس پانزدهگوسفندی در  MC1Rژن  ةکناری و قسمت اعظم توالی کدکنند 5َ ةجفت باز از ناحی 840به طول یا قطعه، بررسی

 پنجتک نوکلئوتیدی را نشان داد که شامل  یچندشکل هشت شمارری بختیاری با فنوتیپ متفاوت تعیین توالی شد. نتایج تعیین توالی ل

 ,c.128G>Cمعنی ) جهش غیر هم سه( و c.464G.A, c.557G>C, c.635c>T, c.692C>T and c.932C>Tمعنی ) جهش هم

p.Phe>Tyr, c.638G>A, p.Arg>Gln and c.653G>A, p.Arg>His جهش دوم،  سه، در میان آمده دست بهنتایج  پایة( بودند. بر

 ینپروتئبر عملکرد  تواند یمشده  1-ملانوکورتین ةگیرندبرفنیل آلانین به تیروزین در  ةکه منجر به تغییر اسید آمین c.128G>Cجهش 

ها مشاهده شد. اگرچه، دو جهش  تنها در یکی از فنوتیپ 128بر این، این چندشکلی در جایگاه  افزونمورد نظر نقش مهمی داشته باشد. 

مربوطه نداشتند. بنابراین،  ینپروتئبر عملکرد  یریتأث ها جهششدند ولی این  یدآمینهاسمنجر به تغییر  653و  638 های یگاهجادیگر در 

 ند لری بختیاری در ارتباط باشد.با رنگ پوشش در گوسف تواند یمدر گوسفند  MC1Rژن  یها جهشکه  کند یمنتایج پیشنهاد 
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ABSTRACT 

The melanocortin receptor 1 (MC1R), encoded by extension locus, plays an important role in coat color variation in 

livestock.  In this study, the 840 bp of 5′- flanking region and most part of coding sequence of ovine MC1R gene was 

sequenced in 15 Lori-Bakhtiari sheep with different coat colors. The results showed eight single nucleotide 

polymorphisms (SNPs): five synonymous mutations (c.464G.A, c.557G>C, c.635c>T, c.692C>T and c.932C>T) and 

three non-synonymous mutations (c.128G>C, p.Phe>Tyr, c.638G>A, p.Arg>Gln and c.653G>A, p.Arg>His). Based 

on the results, among the three non-synonymous mutations, the c.128G>C mutation which resulting in the 

replacement of Phe with Tyr amino acid could affect the functional performance of MC1R protein and this 

substitution might cause the color variation in this breed. In addition, the c.128G>C was observed in single 

phenotype. However, the two SNPs at position 638 and 653 led to substitution of two amino acids in MC1R, but 

these mutations didnot influence on MC1R performance. Therefore, our results suggest that the mutations of ovine 

MC1R gene could be associated with coat color phenotype in Lori-Bakhtiari sheep. 
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 مقدمه

 نقش بومی نژادهای ژهیو به کوچک، نشخوارکنندگان

 جمعیت از توجهی شایان قسمت معیشت در را مهمی

 و اجتماعی یها جنبه از استوایی مناطق در بشر

 & Mohammadabadi) کنندمی بازی یاقتصاد

Sataimokhtari, 2013 ) و در این میان پشم نقش

 نوع از ایرانی گوسفندان پشم در اغلب مهمی دارد.

حالت  بهترین و بوده قالیبافی برای مناسب و ضخیم

 بودن رنگ(  لکه بدون) یکدست سفید صفت این برای

 رنگ رنگرزی جریان در یدرنگسف زیرا پشم پشم است

. ماند می ثابت آن رنگ و کرده قبول یخوب به را

 درآمد و قیمت بر پشم رنگ که ییازآنجا همچنین

 تواند می آن در کاهش ،است تأثیرگذار پشم از ناشی

در  رنگ پوشش .شود تولیدکنندگان زیان باعث

 موارد از بسیاری در که است مهم ای اندازه به گوسفند

 حیوان فروش هنگام در حیوان قیمت ةکنند تعیین

 های زیان باعث نامطلوب رنگ وجود صورت در و است

، رو ینازا(. Traore et al., 2012) شود می گله در مالی

 است اقتصادی صفت یک پشم در گوسفند رنگ صفت

های  ژن در ایجادشده های چندشکلی به دلیل که

متفاوتی در  پوشش یها رنگ این صفت، ةکنند کنترل

چندشکلی تک  یطورکل به. شود می ایجاد حیوانات

نشانگرها از مزایای  دیگرنوکلئوتیدی نسبت به 

بررسی ساختار ژنتیکی صفات و  برایبیشتری 

شناسایی ژن بر  های بررسی، همچنین در ها یماریب

 های ژن(. Schork et al., 2000 جمعیت دارد ) پایة

 این متقابل اثر و بوده پرشمار بدن رنگ ةکنند کنترل

 در یطورکل به .آورد می وجود به را نهایی رنگ ها ژن

 800 و لوکوس 127 توسط پوشش رنگ پستانداران،

 ,Bennett & Lamoreux) شود می کنترل متفاوت آلل

 در را اصلی گسترش نقش و آگوتی ژن دو ولی (2003

 دارند عهده بر پوشش رنگ و کنترل تنظیم تعیین،

(Searle, 1968 .)ةگیرند جایگاه معمولطور به 

 یک در و است غالب آگوتی بر جایگاه ملانوکورتین

 ةگیرند ژن که کند می بروز هنگامی آگوتی ژن حیوان

 در تنوع. باشد خود مغلوب حالت در ملانوکورتین

 و توزیع حضور، از ناشی پوشش رنگ صفت

ساخت  در ها ملانوسیت بیوشیمیایی های فعالیت

 ملانین( فی و ملانین )یوملانین متفاوت نوع دو (سنتز)

 و آگوتی ژن هر دو که (Fontanesi et al., 2009) است

 لوکوس .هستند دخیل فرآیند این گسترش در

کد  11-ملاکورتین ةگیرند نام هب یهای گیرنده گسترش

 متصل های گیرنده ةخانواد بزرگ از عضوی که کند یم

 است غشایی ةناحی هفت حاوی و است G پروتئین به

 ,.Long et al) شود می فعال MSH هورمون با که

 با طبیعی حالت در 1-ملاکورنین ةگیرند (.2006

 سطح افزایش سبب و فعال α-MSHشدن به  متصل

cAMP آنزیم فعالیت بالا رفتن و ای یاخته وندر 

 ها آن فعالیتی ةچرخ در که شود کیناز می پروتئین

 ةگیرند که یدرصورت شود، می ساخته یوملانین

 تولید ملانین فی شود به آگوتی متصل 1-ملانوکورتین

 راه از 1-ملانوگورتین ةدیگر گیرند سوی از. شود می

کند  می کنترل را رنگ تولید تایروزیناز فعالیت تنظیم

(Schibler et al., 1998 .)های  در نهایت رنگیزه

های  رنگ ترتیب به تولیدی ملانین فی و یوملانین

 شوند یمرا باعث  زرد/قرمز و ای قهوه/سیاه پوشش

(Abdel-Malek, 2001.) پستانداران،  از بسیاری در

 با ارتباط در ،1-ملانوکورتین ةعملکرد گیرند افزایش

عملکرد  کاهش و است یوملانین لیدتو در افزایش

 رنگ ایجاد باعث ها آن در1-ملانوکورتین ةگیرند

ساختار  (.Long et al., 2006)شود  می سفید پوشش

 همسانپستانداران  همةدر  1-ملانوکورتین ةژن گیرند

باعث  تواند یم 3و  2بوده و جهش در نواحی 

 & Klunglandدر رنگ حیوان شود ) هایی تغییرپذیری

Vage, 2000باز جفت 1045 گوسفند در (. این ژن 

 ،ةکدکنند ةناحی در باز جفت 954 شامل که هاشتد

 3´ةناحی در باز جفت 58 و 5´ ةناحی در باز جفت35

 مختلف های بررسی در .(Hepp et al., 2012است )

 بیشتر پوشش رنگ بر 1-ژن ملانوکورتین یرتأث

 های کلیچندش و شده یابیارز حیوانی مختلف های گونه

  ژن این ةغیرکدکنند و کدکننده نواحی در مختلف

 صورت به ها جهش از که بعضی است شده شناسایی

گوسفند  مانند ها گونه در یرمستقیمغ یا مستقیم

(Fontanesi et al., 2011; vage eat al., 2003, بز ،)

                                                                               
1. Melanocortin -1 receptor 
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(Javanmard et al., 2015( اسب ) Marklund et al., 

 Chen et) شیگاوم( Liu et al.,2016(، خوک )1996

al., 2009( و خرگوش )Fontanesi et al., 2006) بر 

  .اند گذاشته اثر پوشش در رنگی تنوع ایجاد

 منجر ژن این در معمول جهشطور به که ییازآنجا

 پسندیده رنگ اما شود، می سیاه های فنوتیپ بروز به

 وجود است و خالص سفید پشم، به مربوط صنایع در

 آن پشم ارزش کاهش باعث نژاد این در سیاه ةلک

 را پسندیده های رنگ نژاد این در بتوان شاید شود، می

. بخشید بهبود پشم رنگ ژنتیکی اصول شناسایی راه از

شناسایی  بررسی این انجام از هدف بنابراین،

 گوسفند در 1 -ملانوکورتین ةگیرند ژن چندشکلی

 تاکنون که بود متفاوت های رنگ با بختیاری  لری نژاد

 .است نشده یافت آن پیرامون گزارشی هیچ

 

 ها روشمواد و 

 لری نژاد گوسفند رأس پانزده شمار از بررسی این در

 مرکز تحقیقاتی ایستگاه در یافته پرورش بختیاری

زیر استفاده  رنگی ترکیب شهرکرد با کشاورزی تحقیقات

قشقه  قنقر های نمونه سفید، بسیار رأس گوسفند سه: شد

 سه سفید( های لکه با همراه رنگی طورکلی به فنوتیپ)

 با همراه سفید پیسه )فنوتیپ قنقر های نمونه رأس،

پیسه  کبود های نمونه رأس، سه پراکنده( رنگی های لکه

 رأس سه پراکنده( کبود های لکه با همراه سفید )فنوتیپ

 تحقیق این در رأس. سهدار  لکه سفید های نمونه و

 باشند بالغ ةشد انتخاب حیوانات ةهم است شده سعی

 استفاده با .برسد کمینه به سن با مرتبط رنگ، تغییر تا

 رگ از( EDTAحاوی ) لیتری میلی 3 های ونوجکت از

با  .به عمل آمد گیری خون وداجی این گوسفندان

انجام و  DNAاستفاده از کیت آکوآپرب استخراج 

 8/0وز میزان کیفی و کمی آن با استفاده از ژل آگار

شده در  گزارش های جهش پایةدرصد بررسی شد. بر 

در نژادهای مختلف گوسفند  1-ملانوکورتین ةژن گیرند

 ملانوکورتین گیرندة ژن نوکلئوتیدی توالی با استفاده از و

(Gen bank access number: Z31369.1 ) یک 

 primer3 افزار جفت آغازگر جدید توسط نرم

(https://frodo.wi.mit.edu/primer3 )و در طراحی 

 . از آغازگرهایشد ساخت ایران تکاپوزیست شرکت

F: 5´-GAGAGCAAGCACCCTTTCCT-3´ وR: 

5´-GAGAGTCCTGTGATTCCCCT-3´ ای قطعه 

 ( افزایش شد. انجام1194 الی 354باز ) 840طول به 

 لیوفیلیزه کیت کمک به پلیمراز ای زنجیره واکنش

 نهایی ه غلظتک گرفت انجام( BiONEER) بایونیر

 آنزیم واحد یک: از بودند عبارت میکرولیتر 25 در مواد

DNA مراز پلی Taq، 200 هر از میکرومول dNTP، 

 آغازگر، هر از پیکومول Mgcl2، 10 مول میلی 200

 از استفاده با .استاندارد بافر و DNA نانوگرم 50

( MJ Mini مدل BIORAD) ترموسایکلر دستگاه

 به نظر مورد ةقطع افزایش برای هبهین گرمایی ةبرنام

 ةدرج 94شامل  PCRشرایط واکنش . آمد دست

دقیقه برای واسرشتگی اولیه،  پنج به مدت سلسیوس

 به مدت سلسیوس ةدرج 94چرخه با  35به همراه 

 سلسیوس ةدرج 63ثانیه برای واسرشتگی ثانویه،  45

 ةدرج 72اتصال آغازگر،  ةثانیه برای مرحل 45 به مدت

ثانیه برای گسترش آغازگر و  45 به مدت سسلسیو

 به مدت سلسیوس ةدرج 72در  گسترش نهایی ةمرحل

از انجام این مراحل محصولات  پسدقیقه بود.  سه

PCR  و سپس نتایج با  شددر دو تکرار تعیین توالی

و  Gene Ranner ،MEGA 6 افزارهای استفاده از نرم

 از استفاده با آغاز در ند.شد تجزیه SIFTای  پایگاه داده

 DNA های نمونه پایان و آغاز Gene Runner افزار نرم

 پیدا NCBI در موجود عادی ةنمون به نسبت را خود

 افزار نرم در نمونه پانزده توالی سپس و کرده

MEGA6.0  ةروی از استفاده با W (ClustalWبا ) 

شدند.  ردیف هم NCBI ای داده پایگاه در عادی ةنمون

ها شناسایی شده و جایگاه این  ، جهشردیفی همز ا پس

و پروتئین این ژن مشخص   DNAها در توالی جهش

. در نهایت در صورت تغییر اسیدآمینه با استفاده از شد

تأثیر این تغییر بر عملکرد  SIFTای  پایگاه داده

 توالی یک تجزیة مورد های . نمونهشدپروتئین بررسی 

 در معمولطور به که بودند bp840 ةانداز به

 انتهای و آغاز از نوکلئوتید 40-50 حدود ها یابی توالی

 .شود نمی گرفته نظر در ها توالی

 

 نتایج و بحث

گوسفندان  ةشد یابی توالیDNA  ةنمون پانزده شمار از
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 ةنمون دو چندشکلی، تجزیة برای لری بختیاری

چندشکلی تک  ةنمون سیزده و (مونومورفشکل ) تک

شده از ژن  افزایش ةدر این قطع ند.اشتنوکلئوتیدی د

چندشکلی تک  هشت شمارگوسفند،  1-ملانوکورتین

اند  نوکلئوتیدی شناسایی شدند، به ترتیب عبارت 

، G>A 51 ،T>A128 ،G>C144 ،C>T222از:

C>T279 ،C>T519 ،G>A638 ،G>A653.  شمارة 

در توالی  ژن نوکلئوتیدی شمارة پایة بر ها جایگاه

 Z31369.1 با شمارة دسترسی NCBI شده در ثبت

 ةشده در قطع های شناسایی جهش هشتاین  .است

جور  تک هشت شمار، MC1Rشده از ژن  افزایش

آشکار ساخت  بررسی مورد های حیوان در (هاپلوتایپ)

 ،GTCCCCGG: اول نوع جور تک:  از اند عبارت که

: سوم نوع جور تک ،ATCTTCGG: دوم نوع جور تک

GTGCCCAG، چهارم نوع ورج تک :ATCTTTGG، 

 نوع جور تک ،GTGCCCGA: پنجم نوع جور تک

: هفتم نوع جور تک ،GTCCCCAG: ششم

ATCTTTGA، هشتم نوع جور تک :GACCCCGG .

 ،7/7 ،46: از اند عبارت ترتیب به ها جور تک این فراوانی

 .7/7 و 7/7 ،7/7 ،7/7 ،7/7 ،7/7

، G>A 464 ،G>C557 ،C>T635های در جایگاه

C>T692  وC>T932 1معنی تغییر نوکلئوتیدی هم 

تغییری در توالی  ها جهشاین  که طوری بهرخ داده، 

  (.1 )شکل پروتئینی این ژن ایجاد نکرد
 جهشDeng et al. (2009 ) همسان تحقیقی در

c.144G>C 3نانپینگ و 2بوند بلک را در گوسفند  

 توالی در تغییری جهش این ،کردند شناسایی

 دیگری، بررسی در .نداشت MC1R نژ پروتئینی

 گوسفندان در c.429C>T چندشکلی تک نوکلئوتیدی

معنی بوده  نیز هم جهش این که مشاهده شد ایتالیایی

نداشت  ژن این پروتئینی توالی بر تغییری و

(Fontanesi et al., 2010.) تحقیق  همچنین در

 ةکدکنند ةمنطق با تعیین توالی کل دیگری، همسان

 یک که جهش مشاهده شد نوع پنج بز در MC1R ژن

که تغییر  بود معنی هم جهشی (c.183C>Tآن ) نوع از

                                                                               
1. Synonymous 
2. Black-boned 

3. Nanping 

 ,.Fontanesi et alنداشت ) پی را در ای اسیدآمینه

2009 .) 

 جایگزین A، نوکلئوتید T>A128در جایگاه 

جایی  ه( و این جاب2ه است )شکلشد Tنوکلئوتید 

 موقعیت در (آلانین فنیل) F اسیدآمینه منجر به تغییر

(.  p.F43Yشده است )( تایروزین) Y ةاسیدآمین به 43

پروتئین با  عملکرد روی یدآمینهاس تغییر یرتأثبررسی 

نشان داد که این تغییر )در  SIFT پایگاه از استفاده

 بر عملکرد داری یمعن یرتأث تواند یم(  01/0 مقیاس

، یطورکل به داشته باشد. 1-ملاکورتین ةگیرند ینپروتئ

 شدن متصل با طبیعی حالت در ملانوکورتین ةگیرند

 یوملانین ةدان رنگ ساختبه  و منجر فعال  α-MSH به

/ سیاه های رنگ تولید باعث دانه رنگ شود و این می

 این جهش تنها در ةبا توجه به مشاهد. شود می ای قهوه

 های لکه با رنگی کامل قنقرقشقه )پوشش فنوتیپ

 از یکی رسد می نظر به ،بررسیسفید( در این 

 عادی عملکرد از جلوگیری جهش این های گذاریاثر

 های ایجاد لکه باعث که بوده ملانوکورتین ةگیرند

  است. هشد فنوتیپ این در سفید

 4دالا نروژی گوسفندان در همسان  بررسی در

 M ةاسیدآمین منجر به تغییر که c.218T>A جهش

 و( لایزین) K ةاسیدآمین به 73 موقعیت در( متیونین)

 جابجایی باعث که c.361G >A جهش همچنین

 اسید به 121 موقعیت در آسپارتیک ةاسیدآمین

 MC1R ةکدکنند ةمنطق در اند شده آسپارژین

 بررسیدر این . (Vage et al., 1999شدند ) شناسایی

 رنگ با و پروتئین شده تغییر منجر به جهش دو هر

 در نتایج این. بودند سیاه نیز در ارتباط پوشش

 بلک ،7مرینو بلک ، 6دامارا ، 5کوریدال نژاد گوسفندان

. (Royo et al., 2008) شد تکرار  9گل قره و  8کاستلانا

 جهش نتایج، این تأیید در پژوهش دیگری ضمن

c.199C>T ژن  67 موقعیت را درMC1R در گوسفند 

 تغییر به منجر ،دندکر شناسایی 10بلیک دل وال

                                                                               
4. Dala 
5. Corriedale 

6. Damara 

7. Black Merino 

8. Black Castellana 

9. Karakul 

10. Valle del Belice 
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گزارش  پایةولی بر  سیستئین به آرژنین اسیدآمینه

 نژاد این در پوشش رنگ با ارتباطی ، این جهشآنان

 همسان بررسی در (.Fontanesi et al., 2010نداشت )

تکرار  چینی گوسفند نژادهای در نتایج همین دیگری

  .(Yang et al., 2014) شد
 های جایگاهدو جایگزینی دیگر در  بررسیدر این 

، G>A638در جهش مشاهده شد.  653و  638

 ةاسیدآمین به 213 موقعیت در( آرژنین) R ةاسیدآمین

Q (گلوتامین )تغییر ( یافته بودP.R213Q )که یدرحال 

 در( آرژنین) R ةاسیدآمین G>A653در جهش 

جا  هجاب( هیستیدین) H ةاسیدآمین با 218 موقعیت

 .(3)شکل (P.R218H) شده بود

 
     c.51 G>A               c.144 G>C    c.222C>T   c.279 C>T c.519C>T 

                 

               
 

 MC1Rدر ژن  519و  279، 222، 144، 51های  گاهمعنی برای جای های هم . جهش1شکل 

Figure 1. Synonymous mutations at positions 51, 144, 122, 279 and 519 in MC1R gene 

 
c.128 T>A, p.F43Y 

 

 
 

 MC1R ژن کدکنندة ناحیة در 128 جایگاه برای شده شناسایی چندشکلی .2شکل 

Figure 2. Identified SNP at position 128 in the coding sequence of ovine MC1R gene 
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                                  P.R213Q c.638G>A,   c.653G>A, P.R218H  

                                 

                                  
 

 MC1Rدر ژن  653و  638های  شده در موقعیت معنی شناسایی های غیر هم . جهش3شکل 

Figure 3. Non-synonymous mutations at positions 638 and 653 in the MC1R gene 

  

 عملکرد روی یدآمینهاس تغییر یرتأثبررسی 

شان داد که این ن SIFT پایگاه از پروتئین با استفاده

 ینپروتئ بر عملکرد داری یمعن یرتأث ها یپذیرتغییر

ها در  جهش این همسانندارند.  1-ملاکورتین ةگیرند

 شدموش گزارش  1-ملانوکورتین ةژن گیرند

(Goncalves et al., 2012.) دلیل بررسی برای آنان 

 )شامل این ژن را ةکدکنند ةناحی همة رنگ، تنوع

 موش در (5´ و 3´ مجاور های بخش و باز جفت 1250

 20تغییر باوجودکه  کردند گزارش و یابی توالی

 های چندشکلیدر اثر وقوع  توالی این در آمینواسید

ارتباطی با  ها گذاریتغییر این تک نوکلئوتیدی، اما

تغییری  پروتئین عملکرد در چون نداشته فنوتیپ

های جهش اما در پژوهشی دیگر .بود نشده ایجاد

را در  MC1Rنواحی مختلف ژن  کلئوتیدینو تک

های متفاوت گوسفندان نژاد کارنیجل بررسی و فنوتیپ

(. Fontanesi et al., 2012) کردرا معرفی  جور تکانواع 

های ایجادشده در توالی باعث  ای از جهش مجموعه

 شود که برای ژن در هر حیوان می جور تک ایجاد

MC1R  گزارش  رجو تک چهارمجموع  بررسیدر این

ها در  جور یکی از این تکشده است که فروانی 

های سیاه در قسمت سر  گوسفندان با رنگ سفید و لکه

 .(Fontanesi et al., 2012) و سطح بدن بیشتر بود
 

 گیری کلی نتیجه
زیادی  شمارصفت رنگ پوشش تحت تأثیر  ازآنجاکه

 بسیار ها فنوتیپ ایجاد و رنگ تولید سازوکارو  استژن 

 ةکنند تعیین تنهایی به MCIR ژن و بوده یدهپیچ

 درک برای دلیل همین به نیست حیوان فنوتیپ

 مورد باید نیز را دیگر های ژن رنگ، تعیین سازوکار

 پژوهش، این دستاوردهای به توجه داد. با قرار توجه

 که نیست تأثیر بی نژاد این در ملانوکورتین ةگیرند ژن

 .است تکمیلی های بررسی نیازمند
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