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در   Th1/Th2 یزیتما  ر یمرتبط با مس یهاRNAکرویدر م یدیتک نوکلئوت یهاسمیمورفی پل in silico لیتحل

 ی کزوفرن یاس یماریب

 
   2ان یداود دیناه، 1ی پگاه موسو

 
 

 چکیده

رشد مغز شده و خطر ابتلا   ی ع ی ها و اهداف، منجر به اختلال در روند طب miRNAتعاملات   ر یی اتصال آنها ممکن است با تغ   ی ها گاه ی ها و جا miRNAدر    ی ک ی ژنت  رات یی تغ   مقدمه: 

ساختار و اتصال به   ، ی دار ی ( بر پا SNP)   ی د ی تک نوکلئوت  ی ها سم ی مورف ی اثرات پل  ی ن ی ب ش ی پ  ی برا   in silico  ی حاضر، از ابزارها   ی دهد. در مطالعه   ش ی را افزا  ی زوفرن ی اسک  ی مار ی به ب 
 . استفاده شد   ی زوفرن ی در اسک   Th1/Th2  ی ها سلول   ز ی مرتبط با تما   ی ها miRNAهدف در  

  یی شناسا   ی استخراج شدند. برا   miRWalkو    miRTarBaseداده    ی ها گاه ی با استفاده از پا   ا ی زوفرن ی در اسک   Th1/Th2  ی ها سلول   ی ز ی تما   ر ی مرتبط با مس   ی ها miRNA  ها: روش 

پ  عملکرد   ی ن ی ب ش ی و  نوکلئوت   ی ها سم ی مورف ی پل   ی اثرات  نواح   ی د ی تک  در  بالغ    ساز ش ی پ   ی واقع  پا   د، ی کاند   ی ها miRNAو  و    Ensembl  ،miRNASNP-v4  ی ها گاه ی از 
SNP2TFBS   داده    گاه ی با کمک پا   ی ک ی ولوژ ی ب   ی رها ی مس   ی ساز ی غن   ز ی آنال   ت، ی . در نها د ی استفاده گردNcPath   انجام شد . 

  hsa-miR-107  ،hsa-miR-1827  ،hsa-miR-206  ،hsa-miR-320e  ،hsa-miR-4429شامل    د ی کاند   ی ها miRNAدر    ی د ی تک نوکلئوت   سم ی مورف ی پل   ن ی چند   ها: یافته

-hsa-miR-320e  ،hsaبالغ در    miRNAو    ساز ش ی پ   ی در نواح   ی د ی تک نوکلئوت   ی ها سم ی مورف ی تعداد پل   ن ی شتر ی شد. ب   یی شناسا   miRNASNP-v4در    hsa-miR-4467و 

miR-4467    وhsa-miR-936   ی د ی تک نوکلئوت   ی ها سم ی مورف ی پل   گر، ی بود. از طرف د  rs1350983737    وrs1043872367    درhsa-mir-4467   و    ن ی تر ی قو   ب ی به ترت
” را دارند که به طور بالقوه  seed“   ی ه ی ناح   ی د ی تک نوکلئوت   ی ها سم ی مورف ی پل   ن ی شتر ی ب   miR-320eو    miR-4467بالغ نشان دادند.    miRNA  د ی را بر تول   رات ی تأث   ن ی تر ف ی ضع 

  تواندی شدند که م   افت ی ها  miRNAپروموتر    ی در نواح   ز ی ن   ی د ی تک نوکلئوت   سم ی مورف ی پل   ن ی . چند کنند ی هدف را مختل م   ی ها UTR mRNA′ 3  ی ه ی به ناح   miRNAاتصال  
 .گردد   ی س ی منجر به اختلال در اتصال فاکتور رونو 

نوکلئوت   ی ها سم ی مورف ی پل   گیری: نتیجه ب   توانند ی م   ی د ی تک  عملکردها   ان ی بر  تأث miRNA  ی م ی تنظ   ی و  بررس   ر ی ها  با    ی ها miRNAدر    ی ک ی ژنت   رات یی تغ   ی بگذارند.  مرتبط 

 . هستند   ی مار ی ب   ن ی ا   ی مولکول   ی ها سم ی جهت روشن شدن مکان   شتر ی ب   قات ی تحق   ی برا   ی اهداف مهم   ، ی زوفرن ی اسک 

 ی شیروانپر یهایماری؛ بSNPs ک؛یوانفورماتیب واژگان کلیدی: 

 

  Th1/Th2  یز یتما  ریمرتبط با مس  یهاRNAکرویدر م  یدی تک نوکلئوت  یهاسمی مورفیپل  in silico  لیتحل  .دیناه  انیپگاه، داود  یموسو  ارجاع: 

 . 1561  -1543   (:875) 44؛ 1405مجله دانشکده پزشکی اصفهان . ی کزوفرنیاس یماری در ب

 

 مقدمه

توهم،    شامل یعلائم  باو مزمن   دیشد یروان  یماریب  کی  ی،زوفرنیاسک 

.  است  یاجتماع  زهیانگ کاهشو   یتفاوتیب اف ار و گفتار آشفته،   ان،یهذ

  اسککت   متفاو   اریبسکک  مارانیب آن در  شککد   و علائم نوع  حال،  نیا  با

  ی طیمح  ،ی یاز عوامکل ژنت  یادهیکچیتعکامکل    یمکاریب   نیا  یولوژیات.  (2)

در شکان     یبه طور قابل توجه ی یاسکت. عوامل ژنت  ی یولوژیو نوروب 

 یصکدها گونه ژن تاکنون   هینقش دارد، بطور  یماریب  نیفرد به ا  یابتلا

 اند.  مرتبط شده  یزوفرنیبا خطر ابتلا به اس 

تعکادل در    عکد    ، دهکد ی م دارد ککه ناکککان    وجود   ی ا نکده ی فزا   شکککواهکد 

  در   تواند ی م  ی عصکب   سکتم ی آن با سک  ده ی چ ی     ی ها برهم نش و  ی من ی ا   سکتم ی سک

 یمن ی ا   ی ها سکوول نقش داشکته باشکد.    ی زوفرن ی اسک    ی مار ی ب   ی ولوژ ی ز ی  اتوف 

  کننکد،ی م   فکا ی و مغز ا   ی من ی ا   سکککتم ی در ارتبکاطکا  سککک  ی نقش مهم   ی ط ی مح 

از    ی ا گسککترده   ف ی ط   آنها،  ی ترشککح   ی فاکتورها ها و سککوول   ن ی ا    ه ی بطور 

و خوق و   ی و حکافهکه، رفتکار اجتمکاع   ی ر ی ادگ یکاز جموکه    ی مغز   ی نکدهکا ی فرآ 

 مقاله پژوهشی 
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  ریتحت تأث   ک ی  اتولوژ   ن ی و همچن   ی ع ی طب   ی   ی ولوژ ی ز ی ف  ط ی شکرا  در خو را  

بکه    ی من ی ا   ی هکا سکککوول   توازن   عکد    ، اسکککا   ن ی بر ا  . ( 5  ، 4)   دهنکد ی قرار م 

  یطی در خون مح   ها ن ی توک ی مسکوول عد  تعادل سک  ی اصکو   ی ها عنوان واسکطه 

 .  است  شده  عنوان   ی زوفرن ی مبتلا به اس    ماران ی ب 

  ی سککوول  لیناککان داده اسککت که  روفا  قا یتحق  راسککتا، نیهم در

Th1/Th2   ی التهاب ضکد  و  یالتهاب   یها اسک  نیکه ناکان دهنده تعادل ب  

  ی ماریب  در  التهاب  تیوضککع  یدیکو  شککاخ  اسککت مم ن  اسککت،

به    منجر  تواندیمتعادل    نیاختلال در ا  هی. بطورباشککد  یزوفرنیاسکک 

  ر ی التهاب تاث   ندیفرا  تینوع  اسکک  شککود که بر شککد  و ماه کیغوبه  

دهد.    رییرا تغ  یزوفرنیاسکک   یماریب   ریو سکک  ینیبال طیگذاشککته و شککرا

ناکان  T  یهاسکوول  یهارا در  اسک   یراتییمطالعا ، تغ نیا از  یتعداد

  ت ی فعال  شیو افزا  Th1 یهاسکککوول  یسکککازاند که با کاهش فعکالداده

. (11-8) شکودیماکص  م  یزوفرنیاسک   مارانیدر ب   Th2  یهاسکوول

را به عنوان    Th1/Th2عد  تعادل    یام ان اسکتفاده از الگو  هاافتهی نیا

  مکاران یاز ب   یرگروهیز   یتاکککص  یبکالقوه برا  یسکککتیناکککانگر ز کیک

  جه یدر نت  و یمنیا  سککتمیمرتبط با سکک  یولوژیزیبا  اتوف  یزوفرنیاسکک 

  ی اکککتر یحکال، مطکالعکا  ب  نی. بکا ادهکدیم  شیموثر افزا یاقکدامکا  درمکان

 است.   ازیمورد ن  هیفرض نیاز ا  یبانی ات  یبرا

  RNA  یهکااز مول ول  یاانوادهخکهکا(  miRNAهکا )RNA رویم

نقش دارند.  یعصب  ستمیسهسکتند که به شد  در عمو رد   رکدکنندهیغ

  ی حکاو  mRNAککدکننکده ابتکدا بکه اهکدا     ریکوچکک غ  یهکاRNA  نیا

  mRNAاز   نیو سکس ، سکنتز  روتو   شکوندیم مل متصکل م  یهایتوال

هکا  miRNA.  دهنکدیم  شیهکد  را افزا  بیکتصر  ایک  وهکد  را مهکار  

و   ینا سککیسکک  یری ذانعطا  ،یعصککب  نگ یگنالیبا سکک  یارتباط تنگاتنگ

واحد   miRNA کی  وژنزیب   ریدارند. اختلالا  در مسکک یعصککب  تیفعال

شککود   یوانیح  یهاو مدل انسککاندر  یعصککب  اختلالا باعث    تواندیم

که اختلال در  اسکت دادهناکان  یادیزاسکا ، شکواهد   نی. بر هم(12)

رشککد و   یهاسککمیها مم ن اسککت با مصتل کردن م انmiRNA  میتنه 

داشکته    یزوفرنیاسک   یشکناسکدر سکبب ینقش مهم ،یعصکب  یری ذانعطا 

 . (13)اختلال شود   نیمنجر به شروع ا  جهیباشد و در نت

در    ی من ی ا   سکککتم ی سککک  در   تعکادل   عکد    شکککد،   اشکککاره   ککه   همکانطور 

دارد. ماککص  شککده   ی نقش مهم   ی زوفرن ی اسکک    ی مار ی ب   ی ولوژ ی ز ی  اتوف 

از جموکه    ی من ی ا   ی هکا و عمو رد سکککوول   ز ی تمکا هکا  miRNAاسکککت ککه  

  نی. بنابرا( 14)   کنند ی م   م ی را تنه   ی عوامل التهاب  ان ی و ب   T  ی کم    ی ها سوول 

miRNA رگذاری تأث   ی زوفرن ی در اسکک   ی من ی ا   سککتم ی سکک  ی ها بر  اسکک  التهاب  

 ری درگ  ی ها ژن  ان ی کننده ب   م ی تنه  miR-26a ،  miRNA  ه ی طور   به .  هستند 

   یبکالقوه جهکت تاکککص   ومکارکر ی ب  ک یک  عنوان  بکه   ، ( 15)   ی من ی ا    کاسککک    در 

. ( 16) شکده اسکت    اکنهاد ی     ی مار ی ب   ه ی در مراحل اول   ی زوفرن ی اسک    ی مار ی ب 

  عنوان به   ها، ت ی در ل وسکک  ی م ی تنه   ی ها miRNA  ان ی ب   ی الگوها   نطور، ی هم 

  یبرا  ی ن ی بکال   ی بکالا   خطر   بکا   افراد   ز ی تمکا   و     ی تاکککص   جهکت   ی مکارکر 

بکه   ککه (  Clinical high risk for psychosisی ) اکککی روانسر  متعکاقبکا 

  یاکککی که دچار روانسر   ی افراد  به   نسکککبت   شکککوند ی م مبتلا    ی اکککی روانسر 

  یدر فراوان  ر یی تغ   ن، ی بنکابرا .  ( 17) شکککده اسکککت    اکککنهکاد ی     شکککونکد، ی نم 

miRNA در مراحل   ی من ی ا   سکتم ی سک  فت ی شک  ی دهنده ناکان مم ن اسکت   ها

 دارد.   ی اتر ی ب   ی ها ی بررس به   از ی باشد که ن   ی مار ی ب   ن ی متفاو  ا 

نوکوووت  یهکاسکککمیمورفی و هکا  miRNA( در  SNP)  یدیکتکک 

اتصکککال    ای  و  وسکککنتزیب   ه،یسکککاختمان ثانو در  رییتغ  به  منجر  تواننکدیم

miRNA  بهها mRNA   ر ی ث أت  ژن  انیب   میتنه بر   جهینت درو  گردد هد  

-Genome) ژنو   یسکراسکر  یهمبسکتگمطالعا    ی. برخ(18)  گذارد

wide association studies)  GWAS  ن یانکد ککه چنکدناکککان داده  

ابتلا    سکککیر  شیافزاها با miRNAدر   یدینوکوووت  تک  سککمیمورفی و

  ، GWAS  زیآنال کیمثال، در    ی. برا(19)مرتبط هستند    یزوفرنیاس به 

  سکککاختمان  در  موجود(  rs1625579)  یدینوکوووت تک  سکککمیمورفی و

miR-137  عنوان بکه  برا  گکاهیجکا  کیک،  بکه    سکککککیر  یخطر  ابتلا 

نقش   اککتریمطالعه ب   ن،ی. بنابرا(20)شککد    ییشککناسککا  یزوفرنیاسکک 

ب miRNAدر    یدیکنوکوووت  تککی  هکاسکککمیمورفی و در    ی مکاریهکا 

 ارزشمند خواهد بود.  یزوفرنیاس 

  ی هاسکوول ژهیبه و  ،یمنیا سکتمیسک  یهاسکوولتوجه به نقش مهم    با

Th1/Th2،  ی مطکالعکه   هکد   ،یزوفرنیاسککک   یمکاریب   یولوژیزیدر  کاتوف  

  تکک ی  هکاسکککمیمورفی و  ی یوانفورمکاتیب   لیکتحو  و  هیکتجز  ،حکاضکککر

مسککک  یهککاmiRNAدر    موجود  یدیککنوکوووت بککا   یزیتمککا  ریمرتبط 

 .  باشدیم یزوفرنیاس  یماریدر ب  Th1/Th2  یهاسوول

 

 هاروش

 Th1/Th2 یهاس  ل   زیتما ریکه در مس     یی هاmiRNA انتخاب

 دارند نقش

miRNAیهاسکوول  یزیتما  ریبا مسک  مرتبط  یها  Th1/Th2  گاهی ا از 

  بککا miRWalk  (http://mirwalk.umm.uni-heidelberg.de  )داده  

شککامل تعداد    جهینتاسککتصراش شککد.  score =  95/0  و  UTR'3ماژول

2516  miRNA    .انتصکاببود  miRNAبکا   بر  هکا اسکککا  برهم نش 

  ی هاداده  اسککا   بر  Th1/Th2  یهاسککوول  یزیتما  یرهایمسکک یهاژن

 Kyoto Encyclopedia of Genes and Genomesداده  گککاهیک ککا

(KEGG) pathways   مککاژول    بککا از   hsa04658#“اسککککتکفککاده 

Th1_and_Th2_cell_diferentiation  گرفت صور. 

 دارند  نقش  ی زوفرنیاسک یماریب  در که   یی هاmiRNA انتخاب

miRNAب   یهکا بکا  داده    گکاهیاز  کا  یزوفرنیاسککک   یمکاریمرتبط 
miRTarBase  

(https://awi.cuhk.edu.cn/~miRTarBase/miRTarBase_202
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5/php/search.php  )نهیگز  انتصاببا   و "By Disease" آمد  بدسکت  .

  ی هاسکوول  یزیتما  ریمرتبط با مسک  یهاmiRNA افتنیجهت   سکس ،

Th1/Th2   از ابزار    ،نقش دارند  یزوفرنیاسککک   یماریکه در بVenny 

2.1  (https://bioinfogp.cnb.csic.es/tools/venny/  )شکد  اسکتفاده 

  گکاهیاسکککتصراش شکککده از  کا  یهکاmiRNA  نیب   هکاmiRNA نی. ا(21)

 ماترک بودند.    miRTarBaseو  miRWalk  یهاداده

 ی ز ی تم ا   ر ی مرتبط ب ا مس     ی ه ا miRNA  ن ی تع امت  ب   ر ی تص    

 آنها   ی و اهداف اختصاص   ی زوفرن ی اسک  ی مار ی در ب   Th1/Th2  ی ها سل   

 ر ی مرتبط با مسکک  ی ها miRNA  ی اختصککاصککهد   ی ها   ژن   سککت ی ل 

داده   گکاه ی از  کا   ی زوفرن ی اسککک    ی مکار ی در ب   Th1/Th2  ی هکا سکککوول   ی ز ی تمکا 

miRWalk  .افزار نر  حاصککل شککد  Cytoscape 3.10.3   افزونه به همراه  

GeneMANIA   (https://apps.cytoscape.org/apps/genemania  )

 مورد   آنها هد    ی ها   ژن و   د ی کاند   ی ها miRNA  ن ی تعاملا  ب   م ی ترس  ی برا 

 . گرفت  قرار   استفاده 

ژن    در   م ج د   ی د ی  ن کلئ ت   ت   ی  ه ا س    ی م رف ی پل   ی ن ی ب ش ی پ 

miRNA ی ها س ل    ی ز ی تما  ر ی مرتبط با مس    ی ها  Th1/Th2   ی مار ی در ب 

 ی زوفرن ی اسک 

  ند یفرا بر  یدینوکوووت تکی  هاسککمیمورفی و  ریث أت  یبررسکک  جهت

  ی هکاسکککوول  یزیتمکا  ریمرتبط بکا مسککک  یهکاmiRNAبووغ و عمو رد  

Th1/Th2   داده  گاهیاز  ا  ،یزوفرنیاسک   یماریدر بmiRNASNP-v4  

(http://gong_lab.hzau.edu.cn/miRNASNP/  )شکککد  اسکککتفکاده 

بکا    یهکاSNPدر مورد    یمنبع جکامعداده،    گکاهی کا  نیا.  (22) مرتبط 

miRNA  و از دسکککت دادن هکد     کسکککب، از جموکه اثرا  آنهکا بر

(Target gain and loss) ب بکا  آنهکا  داروهکا و یمکاری، و ارتبکاط  هکا، 

اطلاعکا  مربوط بکه عمو رد   نطوریهم  دهکد.یارائکه م  یمنیا  یهکا کاسککک 

  قابل .  دیداده اسکتصراش گرد  گاهی ا نیاز ا  هاmiRNA نیشکناخته شکده ا

  شکده ییشکناسکا  یدینوکوووت تکی  هاسکمیمورفی و  یفراوانذکر اسکت که 

  dbSNPداده   گاهی ادر   متفاو ،  یهاتیجمعحاضککر در   یدر مطالعه

(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/snp/  )یفکراوانک  قسکککمککت  در 

“Frequency” .عنوان شده است 

  ژن  پروم ت ر   ه ی ناح   در   ی د ی ن کلئ ت ت  ی  ها س   ی م رف ی پل   ی ن ی ب ش ی پ 

miRNA ی ها س ل    ی ز ی تما  ر ی مس   با  مرتبط   ی ها  Th1/Th2   ی مار ی در ب 

 ی زوفرن ی اسک 

در   موجود  یدینوکوووت  تکی  هاسککمیمورفی و  ریث أت یاب یارز  جهت

ی  فکاکتورهکا  اتصکککالبر    دیکککانکد  یهکاmiRNA روموتور ژن    هیکنکاح

  ی د ینوکوووت  تکی  هاسکمیمورفی و نیا  ،یمیتنه   هیناح نیا  به  یسکیرونو

و    Ensemblداده    گککاهیک ککا  از داده   گککاهیک ککا  ق یکطکر  ازاسکککتکصکراش 

SNP2TFBS  (https://epd.expasy.org/snp2tfbs/ )ارزیکابی  مورد 

 فرضکککی  هکایجکایگکاه  ،SNP2TFBS داده   کایگکاه در. (23)  گرفکت  قرار

با اسکککتفاده از مجموعه ژنو  انسکککان  یسکککیرونو  یاتصکککال فاکتورها

GrCH37/hg1  برا(آلل  یwild type  و  روژه )آلل   یژنو  )برا  1000

(  Minor Allele Frequency)  آلکل  یفراوان  نیبکا کمتر  افتکهیکجهش  

MAF  > 001/0یوزن   یماتر  ازی( مورد اسکتفاده قرار گرفته اسکت. امت 

 (vertebrates)  از  PWM(  Position Weight Matrix)  تیککمکوقکعک

JASPAR CORE 2014  ازیامت.  اسککت شککده  اسککتصراشPWM   در

SNP2TFBS یتوال  کیک  ککه  دهکدیم  ناکککان  DNA  ف یموت  بکا  چقکدر  

  ی معنا   به  بالاتر  ازیامت و  دارد،  مطابقت یسکککیرونو فاکتور کی  اتصکککال

  ،SNP2TFBS از  حاصکل جینتا در.  اسکت  تریقو  شکدهینیب شی   اتصکال

 در  اسکککت،  wild type  آلل  اتصکککال  ازیکامت «Ref  یرو  PWM  ازیکامت»

  اگر .  اسکت  افتهیجهش   یتوال  ازیامت «Alt یرو  PWM  ازیامت» که  یحال

 شکود، داده ناکان( >1482)  مانند   رانتز  در  یمقدار صکور   به  یازیامت

 شده  نییتع  ینیی ا  آستانه از ترنیی ا  PWM  ازیامت که  است  یمعن نیا  به

 .است  بوده  لیتحو و  هیتجز در  استفاده مورد

ب ا    مرتبط   ی رس   ان ام ی  پ   ی ره ا ی مس     ی س   ا  ی غن   ل ی  و تحل   ه ی  تجز 

miRNA ی ه ا س  ل     ی ز ی تم ا   ر ی مس     ی ه ا  Th1/Th2   ی م ار ی در ب 

 ی زوفرن ی اسک 

با   مرتبط   ی رسکککان ا  ی     ی رها ی مسککک  ی سکککاز ی غن   ل ی و تحو  ه ی تجز   جهت 

miRNA ی ها سوول   ی ز ی تما   ر ی مس   ی ها  Th1/Th2   ی زوفرن ی اس    ی مار ی در ب  

( اسککتفاده  http://ncpath.pianlab.cn/#/Home)  NcPathداده  گاه ی از  ا 

و    ی جهت مصورساز  د ی جد   ی و ابزار   گان ی داده را  گاه ی  ا   ک ی  NcPathشد.  

  اطلاعا   ه ی  ا  بر کننده    رکد ی غ   ی ها RNA  ی رسکان ا  ی     ی رها ی مسک  ی سکاز ی غن 

 در انسان است.     KEGG داده  گاه ی  ا   از   شده   استصراش 

 

 هاافته ی

 ی ز ی تما  ر ی مرتبط با مس     ی ها miRNA  ی ا ه ی پا   ا  ی و خص   ص     س    ی ل 

   ی زوفرن ی اسک  ی مار ی در ب   Th1/Th2  ی ها سل   

  ی زیتما ریمرتبط با مسککک miRNA 2516حاضکککر، تعداد    یمطالعه در

اسکککتصراش شکککد.   miRWalkداده    گکاهیاز  کا  Th1/Th2  یهکاسکککوول

 گاهیاز  ا  یزوفرنیاسکک   یماریمرتبط با ب  miRNA  70تعداد    نطور،یهم

  ر یمرتبط با مس  miRNA افتنیحاصل شد. جهت    miRTarBaseداده 

 miRNA  ،یزوفرنیاسککک   یمکاریدر ب   Th1/Th2  یهکاسکککوول  یزیتمکا

  miRTarBaseو  miRWalk گاهیحاصکل از دو  ا  جینتا نیماکترک ب 

شکامل هفت    جهیبدسکت آمد. نت 1/2ورژن   Venny  با اسکتفاده از ابزار

miRNA    جکمکوککه -hsa-miR-107  ،hsa-miR-1827  ،hsa-miRاز 

206  ،hsa-miR-320e  ،hsa-miR-4429  ،hsa-miR-4467    وhsa-

miR-936    نیدر خصکککو  ا  یاهیک(. اطلاعکا   کا1بود )شککک کل 

miRNAزبان یژن م ،یژنوم گاهیجا  اکسکاز،یشکامل شکناسکه    دیکاند  یها  

 ارائه شده است.   1در جدول   یو خوشه ژن

http://jims.mui.ac.ir/
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 ی زوفرنی اسک  ی مار ی مرتبط با ب   های miRNAو    miRWalkداده    گاه ی حاصل ا  پا   Th1/Th2  ی ها سل    ی ز ی تما   ر ی مرتبط با مس   ی ها miRNA  ن ی ب   اشتراک (  1).  1  شکل 

.  Cytoscape  افزار نرم و اهداف آنها با استفاده ا     د ی کاند   ی ها miRNA  ن ی شبکه تعامت  ب  Venny 2.1 ( .2 )  با استفاده ا  ابزار   miRTarBaseداده    گاه ی حاصل ا  پا 

  د ی بر اثر جهش در ن کلئ ت   hsa-mir-4467  ه یدر ساختمان ثان    ر یی تغ (  3. ) باشندی م هدف    ی ها mRNA  ی حاو   ی آب   ی ها ل ی مستط و   ها miRNA  ی حاو   سبز   ی ها ی ل   

T/G   ه ی ثان    ساختمان  رد رنگ(. الف:    د ی )ن کلئ ت  hsa-mir-4467    ه ی ثان    ساختمان . ب:  افته ی در حال  جهش hsa-mir-4467   نه ی در حال  به. 

 

 ا یزوفرنیاسک یماریدر ب Th1/Th2  یزیتما  ریمرتبط با مس یها miRNAدر م رده  هیپا اطتعا . 1 جدو 

 شسازیپ شناسه ی ژنوم گاهیجا زبانیم ژن (Cluster) یژن خوشه
miRNA 

miRNA بالغ 

 PANK1:Intronic chr10:89592747-89592827[-] hsa-mir-107 hsa-miR-107 

 Intergenic chr12:100189884-00189949[+] hsa-mir-1827 hsa-miR-1827 

5kb:hsa-mir-133b, hsa-mir-206 

10kb:hsa-mir-133b, hsa-mir-206 
Intergenic chr6:52144349-52144434[+] hsa-mir-206 hsa-miR-206 

 PRKD2:Intronic chr19:46709282-46709354[-] hsa-mir-320e hsa-miR-320e 

 GREB1:Intronic chr2:11540605-11540677[-] hsa-mir-4429 hsa-miR-4429 

10kb:hsa-mir-4467, hsa-mir-

5090 
LRWD1:Intronic chr7:102471469-102471531[+] hsa-mir-4467 hsa-miR-4467 

 COL17A1:Exonic chr10:104048089-104048186[-] hsa-mir-936 hsa-miR-936 

 

 ر ی مرتبط با مس    ی ها miRNAهدف و   ی ها ژن   ی ش بکه تعامل    ی ترس  

 ی زوفرن ی اسک   ی مار ی در ب   Th1/Th2  ی ها سل    ی ز ی تما 

  ی هکا سکککوول   ی ز ی تمکا  ر ی مرتبط بکا مسککک miRNAهکد  هفکت   ی هکا ژن 

Th1/Th2   داده  گاه ی از  ا   ی زوفرن ی اسک    ی مار ی در بmiRWalk   اسکتصراش و

عمو رد هفت  ی حاصککل از بررسکک  ج ی ارائه شککده اسککت. نتا   2در جدول  

miRNA   داده   گکاه ی در  کا  د یکککانکدmiRNASNP-v4   ناکککان داد ککه تکاکنون

-hsaو    hsa-miR-107  ،hsa-miR-206شککامل   miRNAعمو رد سککه 

miR-320e  و   ی سککوول   ی شککده که به طور عمده در چرخه   یی شککناسککا

همکچکنک  ی التکهککابک  ی رهککا یکمسککک دارنککد.  بک  ن یکنقکش  تعککامککل  و   ن یکبرهمک کنکش 

miRNA و اهکدا  آنهکا در نر  افزار    د یکککانکد   ی هکاCytoscape 3.10.3  

  ی ها mRNAو    د ی کاند   ی ها miRNA یی . شکب ه نها د ی گرد   ی رسکاز ی تصکو 

 (. 2)ش ل    باشد ی م   Edges  79و    Nodes  50  مل هد  آنها شا 

م ج د    ی د ی ت  ن کلئ ت   ی ها س    ی م رف ی پل   ی اثر عملکرد   ی بررس   

در    Th1/Th2  ی ها س ل    ی ز ی تما  ر ی مرتبط با مس    ی ها miRNAدر ژن  

 ی زوفرن ی اسک  ی مار ی ب 

 موجود در   یدیکتکک نوکوووت  یهکاسکککمیمورفیبعکد،  و  یمرحوکه  در

http://jims.mui.ac.ir/
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داده   گاهی پا یهاداده هیبر پا  یزوفرنیاسک یماریدر ب Th1/Th2 یهاسل   یزیتما ر یمس یهاmiRNAبا  مرتبط  یرسان ام یپ یرهایمس یسا یغن زی. آنال2 شکل

NcPathرا بر اساس  رهای. نم دار سم  چپ، مسP داده اس .  شیرا بر اساس تعداد ژن مشترک نما  رهاینم دار سم  راس  مس و 

 

   ایزوفرنیاسک یمار یدر ب Th1/Th2  یزیتما  ریمرتبط با مس  یها miRNAو اهداف  عملکرد. 2 جدو 

 miRNA هدف  عملکرد
  تم ی تومور؛ ر یهاسلول ییا یم یش تیحساس ؛یسلول م یتقس ؛یسلول یچرخه

التهاب؛   ؛ی منیپاسخ ا ؛یم یبه مزانش ال یتل یگذار اپ  توز؛ی اندوس ؛یروزشبانه

(؛  26495316) یها؛ هموستاز حفره صفاقMiRNA-انکو  د؛یپی ل سم یمتابول

 ت ی؛ سمATR ریمس  میتنظ 

IFNGR2, IL12RB2, JAK1, MAF, MAPK10, 

MAPK8, MAPK9, NFATC2, NFATC3, PPP3CB, 

RUNX3 

hsa-miR-

107 

 

 
CD4, GATA3, HLA-DPB1, NFATC1, NFATC3, 

STAT1 

hsa-miR-

1827 

  ؛یسلول ری تکث ؛یتحرک سلول ؛یسلول ز یتما  ؛یمرگ سلول ؛یسلول یچرخه

با   نگ ی گنالیس ر ی(؛ مس Cholesterol Effluxکلسترول ) ان یجر تیظرف

سلول عضله  زیتما ؛یرشد عضلان ؛یعضلان بیالتهاب؛ آس ؛یواسطه هورمون

 ت یسم ؛یاسکلت

HLA-DPB1, IL13, MAML2, NFATC3 
hsa-miR-

206 

 التهاب   ؛یسلول یچرخه وزنز؛یآنژ
HLA-DPB1, HLA-DRB1, HLA-DRB5, IKBKB, 

IL2RB, JAK2, MAF, MAPK1, MAPK9, NFKB1, 

PPP3CA 

hsa-miR-

320e 

 

CD3G, GATA3, HLA-DOA, HLA-DQB1, IL2RB, 

IL2RG, JAG1, MAPK1, MAPK10, MAPK11, 

MAPK9, NFATC1, NFATC3, RBPJ, RBPJL, 

RUNX3, STAT1 

hsa-miR-

4429 

 

CD3E, GATA3, HLA-DQB1, IL2RA, IL2RB, JAK2, 

MAPK1, MAPK10, MAPK9, PPP3R2, RBPJ, 

STAT5B 

hsa-miR-

4467 

 

CD3E, HLA-DOA, HLA-DPA1, IL2RA, IL2RB, 

IL2RG, MAML1, MAPK14, MAPK8, NFATC3, 

NFKB1, NOTCH3, RBPJ, RBPJL, RUNX3, STAT1, 

STAT5A, STAT5B 

hsa-miR-

936 

 

-miRNASNPداده    گکاه ی  کا   قی از طر   د یکککانکد   ی هکا miRNAژن  

v4    ناکان داده شکده اسکت،   3جسکتجو شکد. همانطور که در جدول

موجود    ی د ی تک نوکوووت   ی ها سککم ی مورف ی  و   ی کروموزوم   قی دق  گاه ی جا 

  اکککسکککاز ی     ، بکال    miRNAدر حکالکت    د یکککانکد   ی هکا miRNAدر ژن  

miRNA   ی ه ی و ناح  “seed جدول   ن ی در ا  ن ی ” ارائه شده است. همچن

نوکوووت   ی هکا سکککم ی مورف ی از  و   ک یکهر    ی اثر عمو رد  بر    ی د یکتکک 

http://jims.mui.ac.ir/
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بال  به صککور    miRNA  د ی جهت تول  miRNA اککسککاز ی  ردازش   

ΔG   ن ی ( ناکان داده شکده اسکت. ا ی منف  ی )آنتالس  ΔG   قی حاصکل تفر  

 اکسکاز ی    MFE (Minimal free energy)آزاد    ی انرژ   زان ی حداقل م 

miRNA   نکه ی به   ی هکا در حکالکت   (wild type  و جهش )ی )حکاو   افتکه یک  

  RNAfoldکه با سککرور  باشککد ی ( م ی د ی تک نوکوووت  سککم ی مورف ی  و 

مثبت بر    ر ی تأث ی دهنده ناککان   تر ی منف   ΔGشککده اسککت.    ی ر ی گ اندازه 

  ان ی ب  ش ی افزا   جه ی و در نت  miRNA اکسکاز ی     ه ی سکاختمان ثانو   ی دار ی  ا 

miRNA   به صککور    ی سککت ی با ی م   ج ی نتا  ن ی . هر چند ا باشککد ی م   بال

 گردد.    د یی تأ   ز ی ن   ی اگاه ی آزما 

مربوط    ب ی به ترت   ی د ی تک نوکوووت   ی ها سکم ی مورف ی تعداد  و   ن ی اکتر ی ب 

-hsa-mirعکدد( و    57)   hsa-mir-936عکددhsa-mir-320e   (58    ،)بکه  

ناککان داده شککده    3. همانطور که در جدول  باشککد ی عدد( م   51)   4467

موجود در    ی د ی تک نوکوووت   سم ی مورف ی مربوط به  و  ΔG  ن ی تر ی است، منف 

  ΔG=   -   6/ 7بکا مقکدار    hsa-mir-4467 (rs1350983737)سکککاختمکان  

 اکسکازی     ه ی سکاختمان ثانو   ی دار ی  ا   ش ی منجر به افزا   تواند ی که م   باشکد ی م 

miRNA  ان ی ب   ش ی افزا   جه ی و در نت  miRNA  3- 1بال  گردد. در شکک ل  ،

و در حالت    نه ی در حالت به   hsa-mir-4467  ه ی در سکاختمان ثانو   را  یی تغ 

 ناان داده شده است.   SNP= rs1350983737با  افته ی جهش  

 

  Th1/Th2 یز یتما ریمرتبط با مس یهاmiRNAدر ساختمان  م ج د یدین کلئ ت ت ی ها س یم رفی پل یو آنتالپ هیناح ،یکروم  وم  یم قع ،یفراوان. 3 جدو 

   ا یزوفرنیاسک یماریدر ب

Pre-miRNA SNP ID ی کروموزوم گاهیجا Ref/Alt هیناح ΔG 

hsa-mir-107 rs1167510712 chr10:89592747 T/C pre-miRNA 0.5 

hsa-mir-107 rs1367154851 chr10:89592757 G/A Mature 0.0 
hsa-mir-107 rs1424344741 chr10:89592761 G/A Mature 2.4 
hsa-mir-107 rs1169479440 chr10:89592763 C/T Mature -0.9 
hsa-mir-107 rs769058331 chr10:89592764 C/T Mature 1.3 
hsa-mir-107 rs1844438567 chr10:89592765 T/G Mature 1.4 
hsa-mir-107 rs776766492 chr10:89592767 T/A Mature 1.3 
hsa-mir-107 rs776766492 chr10:89592767 T/C Mature 0.3 
hsa-mir-107 rs748277679 chr10:89592768 A/G Mature 4.3 
hsa-mir-107 rs1844438885 chr10:89592775 T/C seed 0.8 
hsa-mir-107 rs901180005 chr10:89592777 C/T seed 4.7 
hsa-mir-107 rs1589761968 chr10:89592783 C/A pre-miRNA 1.6 
hsa-mir-107 rs1589761968 chr10:89592783 C/T pre-miRNA 1.6 
hsa-mir-107 rs199975460 chr10:89592788 T/C pre-miRNA -0.8 
hsa-mir-107 rs773518713 chr10:89592790 C/T pre-miRNA -0.5 
hsa-mir-107 rs965386295 chr10:89592791 C/T pre-miRNA -1.0 

hsa-mir-107 rs1844439476 chr10:89592794 A/C pre-miRNA 0.9 

hsa-mir-107 rs1844439571 chr10:89592797 G/A pre-miRNA 0.0 

hsa-mir-107 rs1844439670 chr10:89592801 C/T pre-miRNA 6.5 

hsa-mir-107 rs763294702 chr10:89592802 A/G pre-miRNA 4.0 

hsa-mir-107 rs770689594 chr10:89592804 T/C pre-miRNA 0.8 

hsa-mir-107 rs1244915461 chr10:89592810 G/T pre-miRNA 1.4 

hsa-mir-107 rs774027914 chr10:89592811 A/C pre-miRNA 0.0 

hsa-mir-107 rs774027914 chr10:89592811 A/G pre-miRNA -3.0 

hsa-mir-107 rs774027914 chr10:89592811 A/T pre-miRNA 0.0 

hsa-mir-107 rs759501995 chr10:89592814 C/G pre-miRNA 4.0 

hsa-mir-107 rs759501995 chr10:89592814 C/T pre-miRNA 4.0 

hsa-mir-107 rs773821684 chr10:89592815 T/C pre-miRNA 0.0 

hsa-mir-107 rs1844440397 chr10:89592815 TGAAAGCAGAGA/T pre-miRNA 7.6 

hsa-mir-107 rs745445670 chr10:89592822 A/G pre-miRNA 2.6 

hsa-mir-107 rs377494950 chr10:89592823 G/A pre-miRNA 0.0 

http://jims.mui.ac.ir/
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SNP  درmiRNAمرتبط با  یهاTh1/Th2 و همکار یپگاه موسو یزوفرنیدر اسک 

 1549 1405دوم مهر  ی/هفته875 یشماره/  44سال –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

  Th1/Th2 یز یتما ریمرتبط با مس یهاmiRNAدر ساختمان  م ج د یدین کلئ ت ت ی ها س یم رفی پل یو آنتالپ هیناح ،یکروم  وم  یم قع ،یفراوان. 3 جدو 

 )ادامه( ا یزوفرنیاسک یماریدر ب

Pre-miRNA SNP ID ی کروموزوم گاهیجا Ref/Alt هیناح ΔG 

hsa-mir-107 rs1311373780 chr10:89592825 G/C pre-miRNA 1.0 

hsa-mir-107 rs1844440841 chr10:89592827 G/A pre-miRNA -1.0 

hsa-mir-1827 rs1400477019 chr12:100189885 C/T pre-miRNA 3.0 

hsa-mir-1827 rs2096101721 chr12:100189888 C/T pre-miRNA -2.0 

hsa-mir-1827 rs2096101723 chr12:100189891 C/G pre-miRNA -0.8 

hsa-mir-1827 rs1375708453 chr12:100189893 C/T pre-miRNA 0.5 

hsa-mir-1827 rs2153899309 chr12:100189901 A/G pre-miRNA 0.7 

hsa-mir-1827 rs1592824001 chr12:100189909 G/A pre-miRNA 0.8 

hsa-mir-1827 rs2096101730 chr12:100189914 G/A pre-miRNA 2.3 

hsa-mir-1827 rs768605467 chr12:100189919 G/A pre-miRNA 0.0 

hsa-mir-1827 rs1335477294 chr12:100189920 C/A pre-miRNA 0.4 

hsa-mir-1827 rs781069722 chr12:100189926 A/G pre-miRNA -0.2 

hsa-mir-1827 rs2096101735 chr12:100189927 A/C pre-miRNA 0.0 

hsa-mir-1827 rs1239617445 chr12:100189936 G/A seed 6.0 

hsa-mir-1827 rs2096101739 chr12:100189940 T/C Mature -1.7 

hsa-mir-1827 rs1398244404 chr12:100189942 G/A Mature 0.0 

hsa-mir-1827 rs1398244404 chr12:100189942 G/T Mature 0.0 

hsa-mir-1827 rs371451238 chr12:100189944 T/C Mature -2.2 

hsa-mir-1827 rs1341431217 chr12:100189946 G/A Mature 1.0 

hsa-mir-206 rs1199052698 chr6:52144350 G/A pre-miRNA 1.0 

hsa-mir-206 rs368579380 chr6:52144356 C/T pre-miRNA 2.2 

hsa-mir-206 rs769817375 chr6:52144357 G/A pre-miRNA 6.0 

hsa-mir-206 rs1762753723 chr6:52144360 G/A pre-miRNA -0.5 

hsa-mir-206 rs773315192 chr6:52144363 A/G pre-miRNA 0.4 

hsa-mir-206 rs982492642 chr6:52144364 C/T pre-miRNA 1.9 

hsa-mir-206 rs762983602 chr6:52144365 A/T pre-miRNA 4.4 

hsa-mir-206 rs1762753855 chr6:52144372 T/C pre-miRNA -2.7 

hsa-mir-206 rs372297518 chr6:52144375 A/G pre-miRNA 3.0 

hsa-mir-206 rs1762753913 chr6:52144378 T/A pre-miRNA 1.4 

hsa-mir-206 rs1277295411 chr6:52144379 C/T pre-miRNA -2.5 

hsa-mir-206 rs374829386 chr6:52144380 C/T pre-miRNA -2.5 

hsa-mir-206 rs1762754035 chr6:52144383 A/G pre-miRNA 0.4 

hsa-mir-206 rs774500218 chr6:52144387 G/A pre-miRNA 0.3 

hsa-mir-206 rs1388976378 chr6:52144394 T/A pre-miRNA 0.0 

hsa-mir-206 rs1388976378 chr6:52144394 T/C pre-miRNA 0.0 

hsa-mir-206 rs759899676 chr6:52144397 G/A pre-miRNA 0.7 

hsa-mir-206 rs759899676 chr6:52144397 G/T pre-miRNA -1.4 

hsa-mir-206 rs767863130 chr6:52144401 T/A seed 3.9 

hsa-mir-206 rs767863130 chr6:52144401 T/C seed 3.9 

hsa-mir-206 rs775920179 chr6:52144406 T/C seed 2.5 

hsa-mir-206 rs1762754253 chr6:52144410 AG/A Mature 4.4 

hsa-mir-206 rs1444614734 chr6:52144412 G/C Mature 6.4 

hsa-mir-206 rs764617948 chr6:52144414 A/C Mature 4.2 

http://jims.mui.ac.ir/
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SNP  درmiRNAمرتبط با  یهاTh1/Th2 و همکار یپگاه موسو یزوفرنیدر اسک 

 1550 1405دوم مهر  ی/هفته875 یشماره/  44سال –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

  Th1/Th2 یز یتما ریمرتبط با مس یهاmiRNAدر ساختمان  م ج د یدین کلئ ت ت ی ها س یم رفی پل یو آنتالپ هیناح ،یکروم  وم  یم قع ،یفراوان. 3 جدو 

 )ادامه( ا یزوفرنیاسک یماریدر ب

Pre-miRNA SNP ID ی کروموزوم گاهیجا Ref/Alt هیناح ΔG 

hsa-mir-206 rs1582219765 chr6:52144415 G/C Mature 6.5 

hsa-mir-206 rs761212265 chr6:52144417 G/C Mature 3.0 

hsa-mir-206 rs761212265 chr6:52144417 G/T Mature 2.7 

hsa-mir-206 rs1377769915 chr6:52144418 T/C Mature 4.0 

hsa-mir-206 rs1762754437 chr6:52144419 G/A Mature 6.2 

hsa-mir-206 rs529520481 chr6:52144422 G/T pre-miRNA 7.0 

hsa-mir-206 rs992455524 chr6:52144426 C/T pre-miRNA 2.1 

hsa-mir-206 rs749968922 chr6:52144427 G/A pre-miRNA 6.2 

hsa-mir-206 rs749968922 chr6:52144427 G/T pre-miRNA 6.2 

hsa-mir-320e rs761487513 chr9:46709284 T/C pre-miRNA 0 

hsa-mir-320e rs2122150124 chr9:46709286 T/C pre-miRNA -3.7 

hsa-mir-320e rs1350612892 chr9:46709290 T/C pre-miRNA -0.4 

hsa-mir-320e rs2053766822 chr9:46709292 C/T pre-miRNA -0.3 

hsa-mir-320e rs774175431 chr9:46709294 C/T pre-miRNA 4.6 

hsa-mir-320e rs1314290882 chr9:46709300 C/T pre-miRNA 5.1 

hsa-mir-320e rs1227217890 chr9:46709303 C/CCCAG pre-miRNA 3.9 

hsa-mir-320e rs1375683815 chr9:46709303 C/T pre-miRNA 5.3 

hsa-mir-320e rs2053767050 chr9:46709305 C/ T pre-miRNA 6.6 

hsa-mir-320e rs2053767098 chr9:46709307 G/A pre-miRNA 5.3 

hsa-mir-320e rs1395183419 chr9:46709308 CT/C pre-miRNA -0.8 

hsa-mir-320e rs2053767137 chr9:46709308 C/A pre-miRNA 3 

hsa-mir-320e rs1310391092 chr9:46709311 T/C pre-miRNA -3.4 

hsa-mir-320e rs537624653 chr9:46709312 TC/T pre-miRNA -1.3 

hsa-mir-320e rs2053767264 chr9:46709313 C/T pre-miRNA 0.5 

hsa-mir-320e rs1228123200 chr9:46709315 C/A pre-miRNA 2.4 

hsa-mir-320e rs745895188 chr9:46709316 C/A pre-miRNA -0.4 

hsa-mir-320e rs745895188 chr9:46709316 C/T pre-miRNA 0.3 

hsa-mir-320e rs1340086399 chr9:46709317 G/A pre-miRNA 0.9 

hsa-mir-320e rs1213113971 chr9:46709319 C/A pre-miRNA 0 

hsa-mir-320e rs1213113971 chr9:46709319 C/T pre-miRNA 0 

hsa-mir-320e rs1281233315 chr9:46709320 T/C pre-miRNA 0 

hsa-mir-320e rs1483079525 chr9:46709321 C/A pre-miRNA 0.9 

hsa-mir-320e rs1199089169 chr9:46709322 C/A pre-miRNA -0.5 

hsa-mir-320e rs1264344933 chr9:46709324 G/A pre-miRNA 2.8 

hsa-mir-320e rs956580179 chr9:46709327 A/C seed 0.8 

hsa-mir-320e rs2053767760 chr9:46709329 A/C seed 0 

hsa-mir-320e rs1445040859 chr9:46709331 C/A seed 5.3 

hsa-mir-320e rs1445040859 chr9:46709331 C/G seed 3 

hsa-mir-320e rs1448060372 chr9:46709333 G/A Mature 2.3 

hsa-mir-320e rs1448060372 chr9:46709333 G/T Mature 6.6 

hsa-mir-320e rs561384200 chr9:46709334 G/A Mature 3 

hsa-mir-320e rs561384200 chr9:46709334 G/T Mature 7.1 

hsa-mir-320e rs1388897521 chr9:46709335 G/A Mature 3.9 

http://jims.mui.ac.ir/
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SNP  درmiRNAمرتبط با  یهاTh1/Th2 و همکار یپگاه موسو یزوفرنیدر اسک 

 1551 1405دوم مهر  ی/هفته875 یشماره/  44سال –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

  Th1/Th2 یز یتما ریمرتبط با مس یهاmiRNAدر ساختمان  م ج د یدین کلئ ت ت ی ها س یم رفی پل یو آنتالپ هیناح ،یکروم  وم  یم قع ،یفراوان. 3 جدو 

 )ادامه( ا یزوفرنیاسک یماریدر ب

Pre-miRNA SNP ID ی کروموزوم گاهیجا Ref/Alt هیناح ΔG 

hsa-mir-320e rs10423365 chr9:46709336 A/G Mature 0.9 

hsa-mir-320e rs10423365 chr9:46709336 A/T Mature -0.4 

hsa-mir-320e rs1174992094 chr9:46709337 A/G Mature 0.8 

hsa-mir-320e rs1377833232 chr9:46709339 A/G Mature 4.8 

hsa-mir-320e rs779364784 chr9:46709340 G/A Mature 2.6 

hsa-mir-320e rs779364784 chr9:46709340 G/T Mature 6.4 

hsa-mir-320e rs1300837130 chr9:46709342 A/T Mature 4.2 

hsa-mir-320e rs1386803168 chr9:46709343 G/A pre-miRNA 2.7 

hsa-mir-320e rs1386803168 chr9:46709343 G/T pre-miRNA 6.6 

hsa-mir-320e rs1435578114 chr9:46709344 G/A pre-miRNA 4.5 

hsa-mir-320e rs550113165 chr9:46709345 C/A pre-miRNA 2.1 

hsa-mir-320e rs550113165 chr9:46709345 C/T pre-miRNA -0.1 

hsa-mir-320e rs1362957808 chr9:46709346 C/T pre-miRNA 0.3 

hsa-mir-320e rs1236568196 chr9:46709347 C/A pre-miRNA -0.7 

hsa-mir-320e rs1599841298 chr9:46709348 C/A pre-miRNA 0 

hsa-mir-320e rs1178987677 chr9:46709349 A/AT pre-miRNA -0.6 

hsa-mir-320e rs1472892015 chr9:46709349 A/C pre-miRNA 0 

hsa-mir-320e rs1472892015 chr9:46709349 A/G pre-miRNA 0 

hsa-mir-320e rs1020606470 chr9:46709351 G/A pre-miRNA -1.3 

hsa-mir-320e rs1020606470 chr9:46709351 G/T pre-miRNA 0 

hsa-mir-320e rs1311796093 chr9:46709353 A/C pre-miRNA 0 

hsa-mir-320e rs1311796093 chr9:46709353 A/T pre-miRNA 0 

hsa-mir-320e rs968686216 chr9:46709354 G/A pre-miRNA -0.4 

hsa-mir-320e rs968686216 chr9:46709354 G/T pre-miRNA 0 

hsa-mir-4429 rs1572623703 chr2:11540605 T/G pre-miRNA 0.5 

hsa-mir-4429 rs1171658531 chr2:11540614 C/T seed 1 

hsa-mir-4429 rs1674655766 chr2:11540615 A/G seed 2.2 

hsa-mir-4429 rs573326897 chr2:11540617 T/C seed 0 

hsa-mir-4429 rs573326897 chr2:11540617 T/G seed -1.2 

hsa-mir-4429 rs1674656298 chr2:11540622 G/A Mature 2.3 

hsa-mir-4429 rs1418063110 chr2:11540626 G/A Mature 0.3 

hsa-mir-4429 rs1674656791 chr2:11540629 A/G Mature 0.8 

hsa-mir-4429 rs924517666 chr2:11540630 GACAA/G Mature 0.9 

hsa-mir-4429 rs1674657043 chr2:11540630 G/A Mature 2.5 

hsa-mir-4429 rs887750263 chr2:11540632 C/T pre-miRNA 3.8 

hsa-mir-4429 rs191766908 chr2:11540633 A/G pre-miRNA -2.1 

hsa-mir-4429 rs1054067422 chr2:11540634 A/G pre-miRNA -2.1 

hsa-mir-4429 rs1674658364 chr2:11540636 C/G pre-miRNA 1 

hsa-mir-4429 rs2148519493 chr2:11540638 A/G pre-miRNA -1.7 

hsa-mir-4429 rs1251277500 chr2:11540639 A/G pre-miRNA -2.4 

hsa-mir-4429 rs1674658895 chr2:11540640 T/A pre-miRNA 1.2 

hsa-mir-4429 rs1674659163 chr2:11540642 A/G pre-miRNA 0 

hsa-mir-4429 rs1251677740 chr2:11540647 C/T pre-miRNA -0.5 

http://jims.mui.ac.ir/
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SNP  درmiRNAمرتبط با  یهاTh1/Th2 و همکار یپگاه موسو یزوفرنیدر اسک 

 1552 1405دوم مهر  ی/هفته875 یشماره/  44سال –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

  Th1/Th2 یز یتما ریمرتبط با مس یهاmiRNAدر ساختمان  م ج د یدین کلئ ت ت ی ها س یم رفی پل یو آنتالپ هیناح ،یکروم  وم  یم قع ،یفراوان. 3 جدو 

 )ادامه( ا یزوفرنیاسک یماریدر ب

Pre-miRNA SNP ID ی کروموزوم گاهیجا Ref/Alt هیناح ΔG 

hsa-mir-4429 rs1674659684 chr2:11540648 C/T pre-miRNA -0.2 

hsa-mir-4429 rs1203641734 chr2:11540651 TC/T pre-miRNA 1.9 

hsa-mir-4429 rs1674659950 chr2:11540652 C/T pre-miRNA -0.3 

hsa-mir-4429 rs1034647168 chr2:11540653 G/A pre-miRNA 3.1 

hsa-mir-4429 rs1674660701 chr2:11540655 C/T pre-miRNA 5.5 

hsa-mir-4429 rs892776946 chr2:11540662 C/T pre-miRNA 2.9 

hsa-mir-4429 rs1482611033 chr2:11540663 C/T pre-miRNA -0.9 

hsa-mir-4429 rs1674661569 chr2:11540665 A/T pre-miRNA 3.5 

hsa-mir-4429 rs1674661841 chr2:11540667 C/T pre-miRNA 3 

hsa-mir-4429 rs1282442326 chr2:11540671 T/G pre-miRNA 0 

hsa-mir-4429 rs1674662385 chr2:11540673 T/A pre-miRNA -2.4 

hsa-mir-4429 rs559448381 chr2:11540674 C/T pre-miRNA 3.3 

hsa-mir-4429 rs1674662890 chr2:11540677 T/C pre-miRNA -0.9 

hsa-mir-4467 rs1477581216 chr7:102471469 T/C pre-miRNA -0.3 

hsa-mir-4467 rs558945069 chr7:102471471 G/A pre-miRNA 2.7 

hsa-mir-4467 rs1798183190 chr7:102471472 T/C Mature 0.1 

hsa-mir-4467 rs1798183190 chr7:102471472 T/G Mature -3.5 

hsa-mir-4467 rs1043872367 chr7:102471474 G/T seed 7.2 

hsa-mir-4467 rs577520210 chr7:102471475 C/A seed 1.7 

hsa-mir-4467 rs577520210 chr7:102471475 C/T seed 1.9 

hsa-mir-4467 rs115101071 chr7:102471476 G/A seed 6.2 

hsa-mir-4467 rs115101071 chr7:102471476 G/C seed 6.2 

hsa-mir-4467 rs374409015 chr7:102471478 C/A seed 5.7 

hsa-mir-4467 rs374409015 chr7:102471478 C/G seed 3.6 

hsa-mir-4467 rs374409015 chr7:102471478 C/T seed 1.9 

hsa-mir-4467 rs1486676393 chr7:102471478 CGGT/C seed 3.4 

hsa-mir-4467 rs1051250339 chr7:102471479 G/A Mature 2.9 

hsa-mir-4467 rs1051250339 chr7:102471479 G/C Mature -0.6 

hsa-mir-4467 rs1200079421 chr7:102471480 G/C Mature -0.6 

hsa-mir-4467 rs1200079421 chr7:102471480 G/T Mature 2.2 

hsa-mir-4467 rs2133273034 chr7:102471481 T/G Mature 1.7 

hsa-mir-4467 rs1798183882 chr7:102471483 G/A Mature 0 

hsa-mir-4467 rs1586743603 chr7:102471484 T/G Mature 0.1 

hsa-mir-4467 rs891385847 chr7:102471486 A/T Mature 0.1 

hsa-mir-4467 rs555983141 chr7:102471487 T/C Mature 0 

hsa-mir-4467 rs60871950 chr7:102471489 G/A Mature 3.9 

hsa-mir-4467 rs1798184194 chr7:102471491 C/T Mature 2.4 

hsa-mir-4467 rs373524227 chr7:102471492 TTCTC/T Mature 0.9 

hsa-mir-4467 rs373524227 chr7:102471492 TTCTC/TTC Mature -1 

hsa-mir-4467 rs1350983737 chr7:102471493 T/G Mature -6.7 

hsa-mir-4467 rs1798184436 chr7:102471494 C/T pre-miRNA 0.8 

hsa-mir-4467 rs964386659 chr7:102471496 C/G pre-miRNA -4 

hsa-mir-4467 rs964386659 chr7:102471496 C/T pre-miRNA 0 

http://jims.mui.ac.ir/
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SNP  درmiRNAمرتبط با  یهاTh1/Th2 و همکار یپگاه موسو یزوفرنیدر اسک 

 1553 1405دوم مهر  ی/هفته875 یشماره/  44سال –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

  Th1/Th2 یز یتما ریمرتبط با مس یهاmiRNAدر ساختمان  م ج د یدین کلئ ت ت ی ها س یم رفی پل یو آنتالپ هیناح ،یکروم  وم  یم قع ،یفراوان. 3 جدو 

 )ادامه( ا یزوفرنیاسک یماریدر ب

Pre-miRNA SNP ID ی کروموزوم گاهیجا Ref/Alt هیناح ΔG 

hsa-mir-4467 rs1356797440 chr7:102471496 CTT/C pre-miRNA -1 

hsa-mir-4467 rs1586743644 chr7:102471499 T/C pre-miRNA 0 

hsa-mir-4467 rs557614530 chr7:102471500 C/A pre-miRNA 0 

hsa-mir-4467 rs557614530 chr7:102471500 C/T pre-miRNA 0 

hsa-mir-4467 rs1586743656 chr7:102471503 A/C pre-miRNA 0 

hsa-mir-4467 rs1413484372 chr7:102471506 A/G pre-miRNA 0 

hsa-mir-4467 rs1798184884 chr7:102471509 A/G pre-miRNA 0 

hsa-mir-4467 rs1488673451 chr7:102471510 GC/G pre-miRNA 0 

hsa-mir-4467 rs1434771995 chr7:102471511 C/T pre-miRNA 2.7 

hsa-mir-4467 rs1586743675 chr7:102471512 C/T pre-miRNA 3 

hsa-mir-4467 rs1209053377 chr7:102471513 C/T pre-miRNA 1.9 

hsa-mir-4467 rs754211189 chr7:102471517 G/GGCC pre-miRNA -4.2 

hsa-mir-4467 rs1027368924 chr7:102471520 C/G pre-miRNA 4.3 

hsa-mir-4467 rs1027368924 chr7:102471520 C/T pre-miRNA 1.9 

hsa-mir-4467 rs1454660579 chr7:102471521 G/A pre-miRNA 5.4 

hsa-mir-4467 rs188069903 chr7:102471523 C/T pre-miRNA 2.2 

hsa-mir-4467 rs983706457 chr7:102471524 G/A pre-miRNA 2.5 

hsa-mir-4467 rs1798185601 chr7:102471524 G/GCCTC pre-miRNA 0 

hsa-mir-4467 rs1273339414 chr7:102471526 C/T pre-miRNA 2 

hsa-mir-4467 rs377524501 chr7:102471531 TCC/T pre-miRNA - 

hsa-mir-4467 rs377524501 chr7:102471531 TCC/TC pre-miRNA - 

hsa-mir-936 rs1255956825 chr10:104048090 C/A pre-miRNA 0 

hsa-mir-936 rs1422844290 chr10:104048092 G/C pre-miRNA -0.7 

hsa-mir-936 rs1217690845 chr10:104048094 G/C pre-miRNA 2 

hsa-mir-936 rs1322960100 chr10:104048094 GC/G pre-miRNA 5 

hsa-mir-936 rs1320014445 chr10:104048095 CCAGCAGGA/C pre-miRNA -0.5 

hsa-mir-936 rs748081076 chr10:104048096 CAG/C pre-miRNA 2.8 

hsa-mir-936 rs1554848576 chr10:104048096 CAGCAGGACCTG/CCAA pre-miRNA 6 

hsa-mir-936 rs149841873 chr10:104048097 A/C pre-miRNA 1.8 

hsa-mir-936 rs145823228 chr10:104048100 A/G pre-miRNA -2.9 

hsa-mir-936 rs772030673 chr10:104048100 AGG/A pre-miRNA 1.4 

hsa-mir-936 rs760869552 chr10:104048101 G/A pre-miRNA 2 

hsa-mir-936 rs772662513 chr10:104048103 ACCTG/A pre-miRNA 2.3 

hsa-mir-936 rs1399893761 chr10:104048104 C/T pre-miRNA 2 

hsa-mir-936 rs1339052487 chr10:104048105 C/T pre-miRNA 0 

hsa-mir-936 rs112526889 chr10:104048106 T/A pre-miRNA 0 

hsa-mir-936 rs112526889 chr10:104048106 T/C pre-miRNA 0 

hsa-mir-936 rs945291018 chr10:104048107 G/A pre-miRNA -0.3 

hsa-mir-936 rs945291018 chr10:104048107 G/C pre-miRNA 0 

hsa-mir-936 rs1361036799 chr10:104048110 A/T pre-miRNA 0 

hsa-mir-936 rs2086431361 chr10:104048113 G/T pre-miRNA 3.9 

hsa-mir-936 rs2086431389 chr10:104048114 T/C pre-miRNA 0 

hsa-mir-936 rs1315899141 chr10:104048115 A/G pre-miRNA 0.3 
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SNP  درmiRNAمرتبط با  یهاTh1/Th2 و همکار یپگاه موسو یزوفرنیدر اسک 

 1554 1405دوم مهر  ی/هفته875 یشماره/  44سال –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

  Th1/Th2 یز یتما ریمرتبط با مس یهاmiRNAدر ساختمان  م ج د یدین کلئ ت ت ی ها س یم رفی پل یو آنتالپ هیناح ،یکروم  وم  یم قع ،یفراوان. 3 جدو 

 )ادامه( ا یزوفرنیاسک یماریدر ب

Pre-miRNA SNP ID ی کروموزوم گاهیجا Ref/Alt هیناح ΔG 

hsa-mir-936 rs766323094 chr10:104048118 A/G pre-miRNA -2.7 

hsa-mir-936 rs1269776348 chr10:104048119 G/A pre-miRNA 2.4 

hsa-mir-936 rs367967846 chr10:104048124 G/A pre-miRNA -0.4 

hsa-mir-936 rs367967846 chr10:104048124 G/C pre-miRNA -1.8 

hsa-mir-936 rs367967846 chr10:104048124 G/T pre-miRNA 0.3 

hsa-mir-936 rs1564676391 chr10:104048124 GTC/G pre-miRNA -0.2 

hsa-mir-936 rs2086431627 chr10:104048126 C/G pre-miRNA 0.8 

hsa-mir-936 rs765774704 chr10:104048134 T/C pre-miRNA -2.8 

hsa-mir-936 rs753113986 chr10:104048135 G/C pre-miRNA -2.6 

hsa-mir-936 rs372034122 chr10:104048138 C/T pre-miRNA 0.3 

hsa-mir-936 rs780824342 chr10:104048141 G/A pre-miRNA 0 

hsa-mir-936 rs1191787666 chr10:104048144 G/A pre-miRNA 0 

hsa-mir-936 rs745480236 chr10:104048145 T/C pre-miRNA -3.2 

hsa-mir-936 rs745480236 chr10:104048145 T/G pre-miRNA -3.2 

hsa-mir-936 rs375150729 chr10:104048149 T/A pre-miRNA -0.6 

hsa-mir-936 rs140657237 chr10:104048151 C/T Mature 0.8 

hsa-mir-936 rs189063749 chr10:104048154 C/T Mature 0.8 

hsa-mir-936 rs774286889 chr10:104048155 G/A Mature -1.6 

hsa-mir-936 rs2086432065 chr10:104048157 T/C Mature -0.5 

hsa-mir-936 rs747961216 chr10:104048158 T/C Mature -2 

hsa-mir-936 rs771953622 chr10:104048160 C/A Mature 3 

hsa-mir-936 rs771953622 chr10:104048160 C/T Mature 1.3 

hsa-mir-936 rs2086432172 chr10:104048161 T/A Mature -0.1 

hsa-mir-936 rs773592292 chr10:104048162 C/G Mature -2.7 

hsa-mir-936 rs760163449 chr10:104048167 TA/T seed 4.9 

hsa-mir-936 rs2086432294 chr10:104048167 
TACTGTCCCAGTGGCCTTGAA 

GCACATTGTGTCCCAGGAGCCC/T 
seed - 

hsa-mir-936 rs761029315 chr10:104048169 C/T seed 3.8 

hsa-mir-936 rs79924817 chr10:104048170 T/C seed -2 

hsa-mir-936 rs2086432404 chr10:104048173 C/T pre-miRNA 3 

hsa-mir-936 rs1258994058 chr10:104048174 C/T pre-miRNA 5.7 

hsa-mir-936 rs547013101 chr10:104048176 A/G pre-miRNA -2.4 

hsa-mir-936 rs547013101 chr10:104048176 A/T pre-miRNA -0.4 

hsa-mir-936 rs759653042 chr10:104048181 C/T pre-miRNA 3.7 

hsa-mir-936 rs1316206815 chr10:104048182 C/T pre-miRNA 3.3 

hsa-mir-936 rs765671415 chr10:104048184 T/C pre-miRNA -0.7 

 

تک    یهاسککمیمورفیمثبت مربوط به  و  ΔG نیاککتریمقابل، ب  در

و    rs1043872367  ،rs561384200شککککامککل    یدیککنککوکککوککوککوتکک

rs529520481 در سکککاختمان    بیاسکککت که به ترتhsa-mir-4467  ،

hsa-mir-320e  ،hsa-mir-206  ی هکا سکککمیمورفی و  نیوجود دارد. ا  

  اکککسکککازی   هیکدر سکککاختمکان ثکانو  یداریکمنجر بکه نکا کا  یدیکتکک نوکوووت

miRNA   انیو کاهش ب  miRNA گرددیبال  م . 

در    ی د یکتکک نوکوووت   ی هکا سکککم ی مورف ی  و   ر ی ، تکأث 4در جکدول    ن ی همچن 

اتصککال    زان ی کاهش م   ا ی و    ش ی بر احتمال افزا  miRNA” هر  seed“   ی ه ی ناح 

تعداد    ن ی اکتر ی داده شکده اسکت. ب   ش ی هد  نما   ی ها ژن   UTR’  3   ه ی به ناح 

-hsa-miR” مربوط بکه seed“   ی ه یکدر نکاح   ی د یکتکک نوکوووت   سکککم ی مورف ی  و 
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SNP  درmiRNAمرتبط با  یهاTh1/Th2 و همکار یپگاه موسو یزوفرنیدر اسک 

 1555 1405دوم مهر  ی/هفته875 یشماره/  44سال –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

  ی م   ی د ی تک نوکوووت   سکم ی مورف ی تعداد، هاکت  و   ن ی که از ا   باشکد ی م   4467

هکد  بکه صکککور  مثبکت    ی هکا ژن  UTR’ 3   ی ه یکتوانکد بر اتصکککال بکه نکاح 

 (gain  و ) ی منف   ا ی   (loss تأث ) (. 4باشد )جدول    رگذار ی 

پروم تر   ی ه ی در ناح   ی د ی ت  ن کلئ ت   ی ها س   ی م رف ی اثر پل   ی بررس  

در    Th1/Th2  ی ه ا س  ل     ز ی تم ا   ر ی مرتبط ب ا مس     ی ه ا miRNAژن  

 ی زوفرن ی اسک  ی مار ی ب 

  ی ه یدر ناح  یدیتک نوکوووت  یهاسککمیمورفی و  ری، تأث 5جدول   در

هکا ارائکه شکککده ژن نیا  انیکب   زانیبر م دیکککانکد  یهکاmiRNA روموتر ژن 

اتصکال   لیتما  رییتغ  ق یاز طر  یدیتک نوکوووت  یهاسکمیمورفیاسکت.  و

  گذارند یم  ریها تأث miRNA  یسکیبر سکط  رونو یسکیرونو  یفاکتورها

  ر ی تکاث   یب   ایکژن شکککده و    انیکککاهش ب   ایک  شیمنجر بکه افزا  تواننکدیککه م

تعداد خا  آنها و   ،یدیتک نوکوووت  یهاسککمیمورفیباشککند. محل  و

ارائه شککده اسککت. قابل   5در جدول شککماره    PWM  ازیآنها بر امت  ریتأث 

با    یدینوکوووت  تکیهاسککمیمورفیجدول تنها  و نیذکر اسککت که در ا

001/0<  MAF  بکه عکد  ارائکه داده در   توجکهانکد. بکا  شکککده  یبررسککک

در   hsa-miR-320eو   hsa-miR-107خصککو  محل  روموتور ژن 

  ب یکآنهکا بکه ترت  زبکانی روموتور ژن م  یهیک، نکاحEnsemblداده    گکاهی کا

PANK1    وPRKD2  نیدر ا  نطوریقرار گرفکت. هم  یمورد بررسککک 

، ژن hsa-miR-936در خصو  محل  روموتور    یداده اطلاعات گاهی ا

ناکککد. همانطور که   افتی  hsa-miR-206( و COL17A1)  نآ  زبانیم

در   یدیتک نوکوووت  سکمیمورفیناکان داده شکده اسکت،  و 5در جدول  

کککاهش    PRKD2 (rs62134788)ژن   بککه  مک  PWMمنکجکر    زان یبککه 

اسککت که بر اتصککال فاکتور   دهی( و کمتر از حد آسککتانه گرد>1266)

  سکم یمورفی و نیا  ابل. در مقدینمایاعمال م  یمنف  ریتاث   SP1 یسکیرونو

  رگکذار یتکأث   ZNF263  یسکککیبر اتصکککال فکاکتور رونو  یدیکتکک نوکوووت

-hsa روموتر ژن    یهیدر ناح  یدیتک نوکوووت  سککمیمورفی.  وسککتین

miR-4429 (rs11684917)    کککاهکش بککه  مک  PWMمکنکجکر    زان یکبککه 

  CEBPBیسکیاتصکال فاکتور رونو  ی( شکده و به صکور  منف>1482)

  سککم یمورفی و   هیقرار داده اسککت. در حال  ریرا تحت تأث   هیناح  نیدر ا

ژن    یدیککنکوککوکوکوتک  تککک در  کرومکوتکر   hsa-miR-4467مکوجکو 

(rs145506845)  یسیبر اتصال فاکتور رونو  EGR1   .مؤثر نبوده است

، طبق  5شکده در جدول    هیارا  یدیتک نوکوووت  یهاسکمیمورفی و گرید

را تحکت   یسکککیفکاکتور رونو  چیه SNP2TFBSداده    گکاهیاطلاعکا   کا

 .  دهندیقرار نم  ریتأث 
 

 .باشد ثر ؤم ت اندی مکه بر برهمکنش آنها و اهداف  هاseed” miRNA“ یه یناح در م ج د ی دی ن کلئ ت ت ی هاس یم رفیپل. 4 جدو 

miRNA بالغ SNP ID ی کروموزوم گاهیجا Ref/Alt Gain/loss 

hsa-miR-107 rs901180005 chr10:89592777 C/T √ 
hsa-miR-107 rs1844438885 chr10:89592775 T/C √ 

hsa-miR-1827 rs1239617445 chr12:100189936 G/A √ 
hsa-miR-206 rs775920179 chr6:52144406 T/C √ 
hsa-miR-320e rs1395183419 chr19:46709308 CT/C √ 
hsa-miR-320e rs205376713 chr19:46709308 C/A √ 
hsa-miR-320e rs2053767098 chr19:46709307 G/A √ 
hsa-miR-320e rs2053767050 chr19:46709305 C/T √ 
hsa-miR-4429 rs1674661841 chr2:11540667 C/T √ 
hsa-miR-4429 rs1674661569 chr2:11540665 A/T √ 
hsa-miR-4467 rs1051250339 chr7:102471479 G/A × 

hsa-miR-4467 rs1051250339 chr7:102471479 G/C × 

hsa-miR-4467 rs115101071 chr7:102471476 G/A √ 
hsa-miR-4467 rs1486676393 chr7:102471478 CGGT/C × 

hsa-miR-4467 rs115101071 chr7:102471476 G/C √ 
hsa-miR-4467 rs1043872367 chr7:102471474 G/T √ 
hsa-miR-4467 rs374409015 chr7:102471478 C/A √ 
hsa-miR-4467 rs374409015 chr7:102471478 C/G √ 
hsa-miR-4467 rs577520210 chr7:102471475 C/T √ 
hsa-miR-4467 rs577520210 chr7:102471475 C/A √ 
hsa-miR-4467 rs374409015 chr7:102471478 C/T √ 

hsa-miR-936 rs2086432294 chr10:104048167 

TGTCCCAG TACTGTCC CAGTGGCC 

TTGAAGCA CATTGTGT CCCAGGAG 

CCC/TTGGCC 

× 

hsa-miR-936 rs760163449 chr10:104048167 TA/T √ 
hsa-miR-936 rs79924817 chr10:104048170 T/C √ 
hsa-miR-936 rs761029315 chr10:104048169 C/T √ 

  تکی هاسم ی مورفی و. ×: گرددی مبا اهدا  آنها  هاmiRNAدر برهم نش  ریی بوده و منجر به تغ هاmiRNAمربوط به   ”seed“ یه یناح  در که ی دینوکوووت  تک ی هاسم یمورفی  و: √

 .گرددی نمبا اهدا  آنها  هاmiRNAدر برهم نش  ریی بوده و منجر به تغ هاmiRNAمربوط به   ”seed“ یه یناح در که ید ینوکوووت
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SNP  درmiRNAمرتبط با  یهاTh1/Th2 و همکار یپگاه موسو یزوفرنیدر اسک 

 1556 1405دوم مهر  ی/هفته875 یشماره/  44سال –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

 . اس    شده   انجام   SNP2TFBS  سرور   وب   ت سط   ی س ی رون    فاکت ر   اتصا    بر   آنها   ر ی تأث   و   پروم تر   ی ه ی ناح   در   واقع   ی د ی ن کلئ ت   ت  ی  ها س  ی م رف ی پل   فهرس  .  5  جدو  

miRNA بالغ SNP ID 
 یه یناح یکروموزوم گاهیجا

 پروموتر

 فاکتور

 ی سیرونو
 یرو PWM ازیامت

Ref 
 یرو PWM ازیامت

Alt 

PANK1زبان ی: ژن م 

hsa-miR-107 
rs542532763 chr10:89643621-89655242  -  -  - 

hsa-miR-1827 rs145037810 chr12:100199863-100199949  -  -  - 

PRKD2زبانی: ژن م 

hsa-miR-320e 

rs62134788 

chr19:46714225-46714597 

chr19:46716900-46717345 

ZNF263 
SP1 

1440 

1270 

1464 

(1266<) 

rs935789817  -  -  - 

rs77679876  -  -  - 

rs12974048  -  -  - 

rs188129660  -  -  - 

rs572630055  -  -  - 

hsa-miR-4429 

rs11684917 

chr2:11533768-11534029 

chr2:11539320-11539795 

CEBPB 1659 (1482<)- 

rs143632904  -  -  - 

rs77322425  -  -  - 

rs74381889  -  -  - 

rs116041682  -  -  - 

rs538968595  -  -  - 

hsa-miR-4467 

rs145506845 

chr7:102464812-102465081 

chr7:102478860-102479358 

EGR1 1367 1345 

rs377352749  -  -  - 

rs192443701  -  -  - 

rs867358798  -  -  - 

 

 ر ی مس    ی ها miRNAمرتبط با   ی رس ان ام ی پ   ی رها ی مس    ی س ا  ی غن   ز ی آنال 

 ی زوفرن ی اسک  ی مار ی در ب   Th1/Th2  ی ها سل    ز ی تما 

  ی هاسکوول  یزیتما ریمرتبط با مسک  یهاmiRNA  یسکازیغن  زیآنال

Th1/Th2   نیو اهدا  آنها ناکککان داد که ا  یزوفرنیاسککک   یماریدر ب 

miRNAیهاسوول یزیتما ریها نه تنها در مس Th1/Th2    ،نقش دارند

معکنککادار صکککور   بککه  مسککک  یبوک ککه   ی هککاسکککوکول  یزیکتمککا  ریکدر 

 Th17 (07-e7 = p.adjust) از جموه  یرسککانا ی  یرهایمسکک گریو د

  نگی گنال یسکک  ری، مسککIL-17  (p.adjust=   0001/0)  نگ یگنالیسکک  ریمسکک

نمککاe8/6 = p.adjust-06)  نیکنوروترو ک و  و  ردازش   ژنیآنتک  شیک( 

(03/0    =p.adjust(  )Antigen processing and presentation)  

 (. 2نقش دارند )ش ل 

 

 بحث 

ها مم ن اسکت با  miRNA  میکه اختلال در تنه   دهدیشکواهد ناکان م

 ینقش مهم ،یعصکب  یری ذانعطا رشکد و   یهاسکمیمصتل کردن م ان

 نیا  بروزمنجر به    جهیداشکته باشکد و در نت  یزوفرنیاسک   یشکناسکدر سکبب

هم(13)گردد    افراد  دراختکلال   در  ب   نی.   از   یمتفککاوت  انیککراسکککتککا، 

miRNAبا   سکهیدر مقا  یزوفرنیمبتلا به اسک   مارانیمغز و خون ب  در  ها

  را  ییتغ نیا  دهدی، که ناکان م(25 ،24)افراد سکالم گزارش شکده اسکت  

  ها miRNA  نیبنابراباشکند.    یزوفرنی اتوژنز اسک   سکازنهیمم ن اسکت زم

ضد   یداروها  یبرا یو اهدا  درمان  ومارکریب استفاده به عنوان   لی تانس

 . (26)را دارند   یای رروان

  یهاسکوول   توازن  عد    ی د ی کو  نقش  به   توجه  با حاضکر،   ی مطالعه   در 

Th1/Th2    ابتدا   ، ی زوفرن ی اسککک    ی مار ی ب در  miRNA زی تما  با   مرتبط   ی ها 

  نیاول   ی برا   سکس ،  و  شکده   اسکتصراش   ی زوفرن ی اسک    ی مار ی ب   در   ها سکوول   ن ی ا 

  ه،ی ثانو   سکککاختار  بر   ی د ی تک نوکوووت   ی ها سکککم ی مورف ی  و   ی احتمال   اثر بار، 

قرار گرفکت.    ی اب یکآنهکا مورد ارز  ژن   ان یکب   زان ی هکد  و م   بکه   اتصکککال   ل یکتمکا 

-hsa-miRو   hsa-miR-320e ،  hsa-miR-936ژن   که  داد  ناککان  ج ی نتا 

  یداری  ا   بر  مؤثر   ی د ی تک نوکوووت   ی ها سکم ی مورف ی  و تعداد   ن ی اکتر ی ب   4467

 و  ش ی افزا  به   منجر   تواند ی م دارند که   را  miRNA  اکسکاز ی     ه ی ثانو   سکاختار 

-hsa  هکا، miRNA  ن ی ا   ن ی ب   در .  گردد ی م   ال  بک  miRNA  ان یکب   ککاهش   ا یک

miR-4467    وhsa-miR-320e  تک   ی ها سککم ی مورف ی  و تعداد    ن ی اککتر ی ب

ککاهش   ا یکو    ش ی افزا   در دارنکد ککه    را   ”seed“  ی ه یکنکاح   در   ی د یکنوکوووت 

.  اسکککت  رگکذار ی ث أ تک  هکد    ی هکا ژن   UTR ’3   ی ه یکنکاح اتصکککال بکه    زان ی م 

-hsaژن     روموتور   ه ی ناح   در   ی د ی تک نوکوووت   ی ها سکم ی مورف ی  و   نطور ی هم 

miR-4429   (rs11684917  ) زبککان یککمککژن    و  hsa-miR-320e 

http://jims.mui.ac.ir/
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 (rs62134788  ) ی سکی رونو   ی اتصکال فاکتورها   ی طور منف  به CEBPB   و

SP1   است  داده  قرار   ر ی ث أ ت   تحت را    ی نواح   ن ی به ا  . 

ها و  در ژن  یعمو رد  یدیتک نوکوووت  یهاسکمیمورفی و  ییشکناسکا

درک   یبرا  یفرصکککت  توانکدیم  هکاپیکاثرا  آنهکا بر فنوت  لیکو تحو  هیکتجز

هکد  آنهکا را فراهم    یهکاmRNA  و  هکاmiRNA  نیب   ارتبکاط  ترق یعم

  ی هکاmiRNA  یهکادر ژن  یدیکتکک نوکوووت  یهکاسکککمیمورفی.  ودیکنمکا

.  گذارندیم  ریتأث   آنها ی یولوژیو عمو رد ب   انیسط  ب   وژنز،یبر ب  یانسان

هکا miRNAواحکد در    یدیکتکک نوکوووت  سکککمیمورفی و  کیک   کهیبطور

اختلال در   لیو  تانسکک دهدقرار    ریژن را تحت تأث   نیچند  انیب   تواندیم

نوبکه خود،    انیکب  بکه  و  ب   شیافزاژن و  بکه  ابتلا  دارد.   یمکاریخطر  را 

  د یکاسکککت منجر بکه تول   نمم  زین  miRNA ردازش نکاق     نطوریهم

( شکککود ککه   IsomiRs)  ریزومیا  نکا   بکه  هکاmiRNA  از  ییهکاانکتیکوار

 جکادیا  رییتغ  Dicer  ایکو/  Drosha ردازش    یهکاگکاهیدر جکا  توانکدیم

بکه تغ از جموکه    یدسکککتنیی کا  ینکدهکایاککامکل در فر  رییکرده و منجر 

و   دهیچی   یهاپیو فنوت  یمیتنه   ریهد ، مسک  mRNA  یهارونوشکت

 . (27)شود   هایماریب 

تکک    یهکاسکککمیمورفی و  نقش  مطکالعکا از    یتعکداد  تکاکنون

 یرا مورد بررسکک  یزوفرنیاسکک   یماریب  در  هاmiRNA در  یدینوکوووت

مردان مبتلا بکه    درمطکالعکه کوهور     کیکمثکال، در    یبرا.  انکددادهقرار  

تکک    سکککمیمورفی و  دو  ،(کنترل  191  و  مکاریب   193)  یزوفرنیاسککک 

شککد که با کاهش   ییشککناسککا  miR-510و    miR-502 در  یدینوکوووت

  جه ینت  درو    سککازشیمنجر به کاهش    و همرتبط بود  miRNA ردازش  

 . (28) شودیشده م دیتول miR-502/510بال     یهارونوشت

در   یدیتک نوکوووت  سکمیمورفی و نیچند  تاکنوناسکت که   جالب

miRNAی ماریب  نیا  اکرفتی   شیاند که باعث افزاشکده ییها شکناسکا  

  مکاران یب   یمغز  یهکاmiRNAمطکالعکه کوهور  بر    کیک. در  شکککونکدیم

  ی د یتک نوکوووت  یهاسککمیمورفینمونه(،  و  28)  یزوفرنیمبتلا به اسکک 

طور ماککابه در   به. (29)شککد   ییشککناسککا  miR-198و    miR-206 در

  افکت یک  ss178077483گونکه    نیب   یارتبکاط معنکادار  ،هکان  ینیچ  تیکجمع

 . (30)گزاش شد    یزوفرنیو خطر ابتلا به اس  pre-mir-30eشده در 

تکک   ی هکا سکککم ی مورف ی ناکککان داده اسکککت ککه  و   جکالکب   ی ا مطکالعکه 

  انیکب   ش ی بکه افزا   منجر   seed”  miR-326“  گکاه ی جکا واقع در    ی د یکنوکوووت 

بکه    جکه ی شکککده و در نت   D2نوع    ن ی رسکککستور دو کام    یمکاری ب خطر ابتلا 

  یهاسکمی مورف ی  و  گر، ی طر  د  از .  ( 31)   دهند ی م   ش ی را افزا   ی زوفرن ی اسک  

در قاکر    miR-137  تر ن یی  ا  ان ی سکط  ب  با   rs1625579  ی د ی تک نوکوووت 

کاهش   ن ی مرتبط اسکت. ا   ی زوفرن ی مبتلا به اسک    ماران ی ب   مغز   ی اکان ی   ش ی   

بکا بصش   ی ککار   ی حکافهکه   ت یکککاهش فعکال   بکا   miR-137  ان یکب  مرتبط 

  در   احسکاسکا     ردازش   ارتباط  و   ت ی فعال  کاهش   ن ی همچن   و   ی اکان ی   ش ی   

  ن ی ا  بر مطالعا    ن ی ا  ی . تمام ( 33  ، 32)   داشکت   ارتباط   ماران ی ب   ی مغز   شکب ه 

  انیکب   آن   دنبکال   بکه و    miRNAدر  ردازش    ر یی تغ ککه    دارنکد   د یکتکأک   لکه أ مسککک

مطالعه به   ی برا   ی اهدا  مناسککب   تواند ی م   ی زوفرن ی مرتبط با اسکک   ی ها ژن 

 باشد.   ی مار ی ب   ن ی ا   سم ی در مورد م ان   اتر ی ب   نش ی منهور کسب ب 

 miR-320e،  از   ی یmiRNAو    یالتهاب   یرهایمهم در مسکک  یها

با هد  قرار دادن  miRNA نیا. شککودیممحسککوب  یچرخه سککوول

Wnt2  ریمسکک  ال،یاندوتو  یهادر سککوول  Wnt/β-catenin  با  شککده  القا  

عروق    یماریدر ب   یو نقش محافهت  کندیرا مهار م  ویداتیاسکتر  اکسک

 یم  فکایا  CVSD(  Cerebral small vessel disease)  یکوچکک مغز

  ماران یدر ب   miR320e انیب   که  اسککت شککده  ماککص   نیهمچن. دینما

بکه   مثبت  افتکهیکککاهش    CVSDمبتلا  بکا اختلالا     یو ارتبکاط معنکادار 

  ر ی. اختلال در مسککک(34)دارد   مارانیب  نیدر ا یو افسکککردگ  یشکککناخت

WNT/β-catenin  مزمن،   یمرتبط با التهاب عصککب  یماریب   نیدر چند

بک هکمکچکنک  (35)  ویکنکورودژنکراتک  یهککایمککاریکمککانکنککد  اخکتکلالا     نیکو  در 

  سکم یو اوت  یافسکردگ  ،یعمو-یمانند اختلال وسکوا  ف ر  ،یاکی رروان

 . (36)مااهده شده است  

-WNT/β  ریشکده اسکت که اختلال در مسک گزارش  ماکابه، طور  به

catenin  بکه شکککروع فر ب   یتیسکککینوروتوکسککک  نکدایمنجر    مکاران یدر 

  ی ماریب  نیدر ا یعصکب  التهاب  ندایدر فر  و (37) شکودیم  یزوفرنیاسک 

  ی ر یگانکدازهخصکککو     در  یامطکالعکهتکاکنون    اگرچکه.  (38)نقش دارد  

گزارش ناکده   یزوفرنیمبتلا به اسک   مارانیدر ب   miR-320e  انیب   زانیم

شکامل    miR-320خانواده   یاعضکا گرید  انیب   زانیاسکت، اختلال در م

miR-320a،  miR-320d    وmiR-320c   ب بکه   لامبت  مکارانیدر خون 

 نینقش ا  یدهندهناکان  تواندیمماکص  شکده اسکت که    یزوفرنیاسک 

  miR-4467. (39)باشککد    یماریب   نیا  یمول ول  سککمیخانواده در م ان

 شده ییشناسا مریآلزا  به مبتلا  مارانیب   ینصاع  -یمغز  عیبار در ما  نیاول

 . (40)  شد  یمعرف یماریب  نیا  یبرا  بالقوه  ومارکریب   عنوان  به و

  ی ط یدر خون مح  miR-4467  انیکب   یبکالاسکککط     ژه،یطور و  بکه

مصر   ییدارو تاکنون که  یزوفرنیاس   یماریب   هیمراحل اول در مارانیب 

در   ومارکریب  کی  لی تانسک  تواندیمن رده بودند، گزارش شکده اسکت که 

مطالعه، با   نیرا داشکککته باشکککد. بعلاوه در هم  یماریب  نیا   یتاکککص

 miRNA نیماکص  شکد که اهدا  ا  ی یوانفورماتیب   زیآنالاسکتفاده از 

  ی منف  میتنه   نطوریهم  و  هکانورون نیت و  و  زیتمکا  میتنه   یرهکایمسکککدر 

 نیهم  بر. (41)نقش دارد   (Schwann cells) شکوان  یهاسکوول  ریت ث

 یهاژن  میتنه  ق یاحتمالاً از طر  miR-4467 که  رسکدیماسکا  به نهر  

در بروز و   تواندیم  ینا سککیو انتقال سکک یهد ، نقش در رشککد عصککب

 نقش داشته باشد.    یزوفرنیاس   یتوسعه

تک    یهاسکمیمورفیحاضکر ناکان داد که  و  یمطالعه  جینتا  نیهمچن

سککککاخکتکمککان    مکوجکود  یدیککنکوککوکوکوتک   شککککامککل   hsa-mir-4467در 

rs1350983737  و  rs1043872367  و  نیتریمنف  بیکبکه ترت  ریمقکاد  بکا 
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  ی داری ا  در  رییتغبه  منجر تواندیم( یمنف  یآنتالس)ΔG  زانیم  نیترمثبت

 miRNA  انیب   اختلال  جهیو در نت  miRNA اکسکازی  هیسکاختمان ثانو

معرض   دراسککت    مم ن  هاونیموتاسکک  نی. لذا، افراد حامل اگردد  ال ب 

 .  رندیقرار گ  یزوفرنیاس   بروز  یبرا  یبالاتر سکیر

در نمونکه خون    qPCRو بکه دنبکال آن    کیکوانفورمکاتیب   زیآنکال  جینتکا

و   hsa-miR-574-5P, hsa-miR-1827شکامل miRNA  سکه  ماران،یب 

hsa-miR-4429  ی ماریب    یتاککص  در  مهم  یومارکرهایب   عنوان  به را  

 (42)  مطالعه نیکه در ا  miR-4429.  اسکت داده  اکنهادی   یزوفرنیاسک 

  ان یکب   شیافزا  یزوفرنیمبتلا بکه اسککک   مکارانیدر خون ب   یبکه طور معنکادار

  قیاز طر  یسککرطان  یهاسککوولدر مهار   کنندهلیتعد کیداشککته، بعنوان  

  WNT/β-catenin  نگ یگنالیسک ریمسک  و YOD1 (43)هد  قرار دادن 

  به   ،GATA3حاضکر    یمطالعه در. جالب اسکت که دینمایم عمل (44)

  GATA3اسکککتصراش شکککد.   miR-4467و    miR-4429عنوان هد  

ما،   یقبو  یباشکد که در مطالعه یم  Th2 یسکوول  رده  یاصکو  کنندهمیتنه 

نسککبت به    یزوفرنیمبتلا به اسکک   مارانیدر خون ب   یاککتریمعنادار ب   انیب 

احتمال   یدهندهناکککان  تواندیم  جهینت نی. ا(45)گروه کنترل داشکککت 

در   Th1/Th2  یهاسککوولدر عد  تعادل    هاmiRNA  نیا  یدینقش کو

 باشد.    یزوفرنیاس   یماریب 

-miR  و  miR-206  (46)متفکاو     انیکب   یادیکمطکالعکا  ز  تکاکنون

نسککبت به گروه   یزوفرنیمبتلا به اسکک  مارنیدر خون ب  را (47)  107

  ان یقابل توجه سکط  ب   شیراسکتا، افزا  نیهم  در.  انددادهکنترل گزارش  

miR-206   ماکتق شکده از مغز   ییزافاکتور نورون  انیو کاهش سکط  ب  

(BDNF و تاث )از  یریاککگی   در یاککیضککد روان  ر  یمثبت داروها  ری 

  ل یدر تعد  miRNA  نیا  انیب   میتنه   تیاهم  یدهندهناککان  ،اختلال نیا

 . (48)  است یماریب  نیدر ا BDNFاختلال عمو رد 

  ر یمرتبط با مسکک  یهاmiRNA یسککازیغن  زیآنال جینتا  ت،ینها در

و اهدا  آنها    یزوفرنیاسکک   یماریدر ب   Th1/Th2  یهاسککوول یزیتما

  Th1/Th2  یهاسکوول  یزیتما ریتنها در مسک نه هاژن نیناکان داد که ا

  ی هاسکوول یزیتما  ریمسک در یریچاکمگصکور    بهبو ه    ،نقش دارند

Th17،  نگ یگنالیسک ریمسکجموه   از  یرسکانا ی   یرهایمسک گرید  IL-17  و 

شکده   ماکص   ژه،یطور و  به.  ثرندؤم زین  نینوروترو   نگ یگنالیسک  ریمسک

، در BDNF  ژهیبکه و  ن،ینوروتروف  نکگ یگنکالیسککک  ریاسکککت ککه مسککک

 در  اختلال   کهیبطوردارد.    یدیککونقش    یزوفرنیاسککک   یولوژیزی کاتوف

اختلال عمو رد  ،یرشکد عصکب  یهایدر ناهنجار  تواندیم BDNF  انیب 

ماککاهده شککده در افراد مبتلا به    یشککناخت  یهاو نق   ینا سککیسکک

به    رهایمسک  نیا  لی تانسک  ن،یبنابرا .(49)  باشکد  رگذاریتأث   یزوفرنیاسک 

.  دارند  یاکتریب  یبررسک ارزش  یزوفرنیدرمان اسک   یبرا  یعنوان اهداف

حاضککر،    یمطالعه  یهاتیمحدود  نیتراز مهم  ی یقابل ذکر اسککت که  

  رگذار یتاث   یدیتک نوکوووت  یهاسککمیمورفی و یاککگاهیآزما  دییعد  تا

  ج ینتا شکودیم  اکنهادی   لذااسکت.   کیوانفورماتیب   زیشکده در آنال ییشکناسکا

 مورد  متنوع  و  بزرگ  یهکاتیکجمعکوهور  بکا    مطکالعکا در   ق یتحق نیا

  ی ها سکمیمورفی و نیا نیارتباط ب   یبررسک  طورنی. همردیگ  قرار یاب یارز

 کاسککک  بکه   نطوریو هم  مکارانیب   یاختلالا  رفتکار  و  یدیکتکک نوکوووت

 .است  دیمف یایروانسر ضد  یهادرمان

 

 گیری نتیجه 

نوکوووت  یهکاسکککمیمورفی و بکا    یهکاmiRNAدر    یدیکتکک  مرتبط 

هسکککتند که مم ن   میمهم اختلال در تنه  لیاز دلا ی ی  یزوفرنیاسککک 

منجر به    تیها نقش داشکته باشکند و در نهاژن  افتهی  رییتغ انیاسکت در ب 

  رگذار یتأث   یدینوکوووت تک  یهاسکمیمورفی و ییشکوند. شکناسکا  یماریب 

  ی زوفرن یاسک   سکمیاسکت در درک م ان   نمرتبط مم  یهاmiRNAدر 

  سکتم یعد  توازن سک  یدیداشکته باشکد. با توجه به نقش کو یخاصک  تیاهم

تک    یهاسککمیمورفی و  ،یزوفرنیاسکک   یماریب   یولوژیزیدر  اتوف یمنیا

 ریمرتبط بکا مسککک  یهکاmiRNAو عمو رد    وژنزیمؤثر بر ب   یدیکنوکوووت

اسککتصراش و   یزوفرنیاسکک   یماریدر ب   Th1/Th2  یهاسککوول یزیتما

و   miRNA، برهم نش  miRNA  اکککسکککازیهکا بر  ردازش  آن  ریتکأث 

 نیا نیقرار گرفت. در ب  یرونوشککت مورد بررسکک انیهد  و سککط  ب 

miRNA  ،هاhsa-miR-4467    وhsa-miR-320e   تعداد   نیاکککتریبا ب

 اککسککازی   هیموثر بر سککاختمان ثانو  یدیتک نوکوووت  یهاسککمیمورفی و

miRNA هیو ناح  “seedشککوندیم  اککنهادی   اککتریب  یبررسکک  ی” برا .

هکا علاوه بر نقش در و اهکدا  آن  دیکککانکد  یهکاmiRNA  نیا  نطور،یهم

 گریدر د  ،یمنیا  سککتمیسکک  یهاسککوول  یمیو تنه   یزیتما  یرهایمسکک

شکده   یغن زین  نینوروترو   نگ یگنالیسک  ریمانند مسک  یمهم مغز  یرهایمسک

 درها  miRNA  نیا  اکککتریب   تیهسکککتند که ناکککان دهنده احتمال اهم

 دارد.   یزوفرنیاس   یولوژیزی اتوف

 

 تشکر و قدردانی 

که در   باشکد ی م   4040266به شکماره    ی قات ی مقاله منتج از طرح تحق  ن ی ا 

  ی مال   ت ی و با حما  ده ی رسک  ب ی هرمزگان به تصکو  ی داناکگاه عوو   زشک  

 . است   ده ی به انجا  رس   ی معاونت  ژوها 
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In Silico Analysis of SNPs in MicroRNAs Related to Th1/Th2 Differentiation 

Pathways in Schizophrenia 
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Abstract 

Background: Genetic variations in miRNAs and their binding sites may increase schizophrenia risk by disrupting 

miRNA-target interactions, impairing brain development, and elevating susceptibility to this disorder. This study 

employed in silico tools to predict the deleterious effects of single-nucleotide polymorphisms (SNPs) in overlapped 

miRNAs related to Th1/Th2 differentiation in schizophrenia, focusing on their impact on miRNA stability, structure, 

and target binding.  

Methods: Overlapped miRNAs associated with Th1/Th2 differentiation in schizophrenia were retrieved from 

miRTarBase and miRWalk databases. To identify and predict the functional effects of SNPs located in the precursor 

and mature regions of candidate miRNAs, Ensembl, miRNASNP-v4, and SNP2TFBS databases were used. Finally, 

enrichment analysis of biological pathways was performed using NcPath database. 

Findings: miRNASNP-v4 identified multiple SNPs across seven overlapped miRNAs (hsa-miR-107, hsa-miR-1827, 

hsa-miR-206, hsa-miR-320e, hsa-miR-4429, hsa-miR-4467, and hsa-miR-936), with the highest SNP counts in pre-

miRNA and mature miRNA regions, particularly in hsa-miR-320e, hsa-miR-4467, and hsa-miR-936. SNPs 

rs1350983737 and rs1043872367 in hsa-miR-4467 exhibited the strongest and weakest influences on mature miRNA 

production, respectively. Notably, miR-4467 and miR-320e harbored the most seed region SNPs, potentially 

disrupting miRNA binding to 3′UTR of target mRNAs. Several SNPs were also found in miRNA promoter regions, 

potentially impairing transcription factor binding. 

Conclusion: SNPs in miRNAs can affect both their expression and regulatory functions. Genetic variations in 

schizophrenia-related miRNAs represent important targets for further investigation to elucidate disease molecular 

mechanisms. 
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