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Introduction: Heroin dependence is a chronic relapsing disorder caused by a 

combination of genetic, epigenetic, and environmental factors. The genetic 

contribution in the vulnerability to heroin dependence is 40%-60%. Alterations in 

dopamine transport in the CNS are implicated in drug and alcohol dependence, 

and according to linkage studies, the HTR2A rs6313 single nucleotide 

polymorphism plays an important role in drug dependence and abuse. This case-

control study aimed to investigate the association between HTR2A rs6313 and 

heroin dependence among a population from Northwest Iran. 

Material & Methods: The study included a sample of 100 heroin-dependent 

patients and 102 control subjects. After DNA extraction from blood samples, the 

genotype of HTR2A rs6313 polymorphism was investigated among patients and 

controls using the PCR-RFLP method. The obtained data were analyzed in SPSS 

software to explore a significant association. 

(Ethic code: 5/4/12152)  

Findings: Frequencies of CC, CT, and TT genotypes were 23%, 50%, and 27% in 

the patient group and 32.35%, 44.12%, and 23.53% in the control group. 

According to statistical analysis, there were no significant differences between 

case and control groups in this regard (P>0.05). 

Discussion & Conclusion: The results of the study could not support a significant 

association between HTR2A rs6313 polymorphism and heroin dependence in the 

Azeri population of Northwest Iran. This indicates the need to investigate other 

candidate genetic polymorphisms in the study population. 
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   از نمونه کی در  نیهروئ  به یوابستگ با  HTR2A ژن rs6313  یچندشکل یهمراه یبررس

 ران یا غرب شمال

   1یضیف پورنیحس یمحمدعل ، *1زادهنالیز نرگس ، 2د یفان زادهیمهد لایل ، 1یمحمود فاطمه

 ایران   یز،تبر تبریز،   دانشگاه طبیعی، علوم  دانشکده جانوری، علوم  گروه  1
 ایران  تبریز،   تبریز، دانشگاه شناسی،روان  و  تربیتی  علوم دانشکدۀ شناسی،روان  گروه  2

 

 

 چکیده  اطلاعات مقاله 
 

 پژوهشی نوع مقاله: 

 

 13/10/1399تاریخ دریافت: 

 05/11/1399: تاریخ داوری

 17/03/1400تاریخ پذیرش: 

 

   
و    ی کیژنتی اپ  ، یکیژنت   عوامل   از  ی بیترک  توسط   که  است  یمغز  ۀعودکنند   و  مزمن  یمار یب  ک ی  ن یهروئ  به  ی وابستگ  : مقدمه

  در  نیسروتون   انتقال  در  رییتغاست.    درصد   60- 40  یوابستگ  نیا   جادیبه ا  یریپذ ب یدر آس  ک یژنت  سهم  و  شودی م  جادیا  یطیمح

  تک   یچندشکل   ، یمطالعات همراه  ج ینتا  بر اساس   و   است  لی دخ  الکل   و  مخدر  مواد  به  ی وابستگ  در   ی مرکز  یعصب  ستم یس

 یابیارز  ی،شاهد _مورد  ۀمطالع  نیا  از  هدف.  دارد  یمهم  نقش  مواد  به  یوابستگ  در   HTR2A  ژن  rs6313/T102C  ید ینوکلئوت

 .است  رانی ا  غربشمال  تیجمع از  یانمونه در  نیهروئ  به یوابستگ و HTR2A ژن  rs6313 یچندشکل  یهمراه

  پس.  شد   انجام  مواد   به  ی وابستگ  بدون   کنترل  فرد  102  و  نیهروئ   به  وابسته  ماری ب  فرد  100  ی رو  مطالعه  نیا  :هاو روش    مواد

  نییتع  PCR-RFLP  روش  از  استفاده با  HTR2A  ژن  rs6313  یشکل چند  به  نسبت  افراد  ژنوتیپ  خون،  از  DNA  استخراج  از

 .رفتی پذ  انجام SPSS vol.16 افزارنرم  با یهمراه کردن مشخص  یبرا هاداده  یآمار  زیآنال . د یگرد

  و  درصد   27  و  50،23  بیترت  به  ماریب  گروه  در  HTR2A  ژن  rs6313  یچندشکل   TTو   CT,CC  یهاژنوتیپ  فراوانی  ها: یافته 

  یهاگروه  میان  یمعنادار  تفاوت  ی،آمار  یهای بررس  اساس  بر  و  بودند   درصد   53/23  و  12/44،  35/32  بیترت  به  شاهد   گروه  در

 (.P˃0.05) وجود نداشت ماریکنترل و ب

  استعداد   با   HTR2Aژن    rs6313  چندشکلی  همراهی  بر  مبنی  شواهدی  نتوانست  حاضر  پژوهش  نتایج   : یگیر نتیجه بحث و  

  ژنتیکی  هایچندشکلی  سایر  بررسی  لزوم  بر  مسئله  این  و  دهد   ارائه  ایران   غربشمال   آذری  جمعیت  در   هروئین  به  وابستگی

 .دارد دلالت شدهمطالعه جمعیت در کاندید 

 

 ران ی غرب اشمال  ،یکیژنت  یهمراه ،rs6313 HTR2A ک،یسروتونرژ ر یمس  ن،یبه هروئ ی وابستگ :های کلیدیواژه

 نویسنده مسئول: 

  زادهنال یز نرگس

  علوم   دانشکده  جانوری،   علوم  گروه

 ایران  یز، تبر   تبریز، دانشگاه  طبیعی،

Email: 

nzeinalzadeh@gmail.com 
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  مقدمه

است که   یمغز  ۀ مزمن و عودکنند  یماریب  یک  یاداعت

ا مواد مخدر  تکرار مصرف  اثر  بـاعث    شودیجاد میدر  و 

و    یروانـــ  ی تحمـل، وابسـتگ  چون  یآثـار نـامطلوب  یجـادا

اساس.  گرددمی(  1)  یزیکیف  یوابستگ   یقاتتحق  بر 

مح  ،گرفتهصورت در    یکیژنت  و   یطیعوامل  دو  هر 

  مطالعات و گسترش اعتیاد نقش دارند. بر طبق    پذیری یبآس

ژنت  فرزندخواندگی،  و  دوقلویی  خانوادگی، در    یکسهم 

 درصد   60-40اعتیاد به مواد مخدر    یجادبه ا  یریپذیبآس

که در بروز    یکیژنت  ییراتتغ  بیشترازآنجاکه در    و (  2است )

تک    های یچندشکل  ،کنندیشرکت م  یچیده پ  یماری های ب

صورت  به   اعتیاد   وراثتی   الگوی   هستند،   یلدخ  یدی نوکلئوت

 (. 3مطرح است ) یگوژنیک ال

هروئ   وابستگی  د   ین، به  مصرف   یگر مانند  اختللات 

 میاناز اثر متقابل    ی است که ناش   ای یچیدهمواد، اختلل پ 

ژنت  یطمح  استعداد  )  یکی و   مشکلی  به  اخیراً  و ( 2است 

 است   شدهیل تبد   آسیا   غرب جنوب   و  شرق جنوب  در   جدی 

های   نتایج  به  توجه  با(.  4)  شناختی  پژوهش   در  زیست 

 توانی م   مواد  به  وابستگی  توسعۀ  در   ژنتیک  نقش  با  رابطه

مواد مخدر   مصرف  با   افراد  برخی  که  کرد  تحلیل   چنین

بخش  تجربۀ   یجه،درنت   و  کنند می   کسب   را   نادری   لذت 

 ،. درواقع شود ی م   بیشتر   مخدر  مواد  مصرف  به  آنان  گرایش

تأث   سوءمصرف پاداش   سازوکاربر    نیرومندی   یراتمواد 

 و   سروتونین   مانند   عصبی   دهندۀ  انتقال  ی ها مغز و دستگاه

 یوستگ ی پ  مطالعات طبق    سویی،   از  (. 6،  5)   دارند   دوپامین 

ژن   یتعداد   ی،ک ی ژنت  در مشارکت   دی کاند  یها از  کننده 

مواد   مصرف  اختللات  به  ابتل   اندشده  گزارش استعداد 

م  از   کی سروتونرژ   ری مس   ی هابه ژن  توان ی ها م آن   انی که 

 .( 7اشاره کرد ) 

نقش    علتاست که به    ی عصب  ایدهنده انتقال   ن یروتونس

 ی مهم   گاه یجا  ی،کیولوژیزیف  ی ندهایاز فرا  ی اریآن در بس

علوم   در  و    داردب  اعصادر  اختلل  نوع  هر  ،  تولیدبروز 

به   ین بازجذب سروتون  یا  یسم متابول بروز اختلل    ،تبع آنو 

س عملکرد  )یسروتونرژ  یهایستم  در  اضطراب  با  (،  8ک 

با توجه به    ( همراه است.10)  یزوفرنی( و اسک9)  یافسردگ

صورت سطوح  مطالعات  غ  پایینگرفته،    یرطبیعیو 

توسع  ین سروتون خلق  ۀبه  و  شود  میمنجر    یاختللات 

افزا  یای پو  یرفتارها را  حفظ    دهدمی  یشپاداش  به  و 

م  یادآوراعت  یرفتارها کندکمک    رو،ین ازا  ؛(11)  ی 

  یر با تأث  سروتونین  فعالیت  در  درگیر  ژن های  ی هایچندشکل

  یمناسب  کاندیدهای  می توانند آن    یتسطح و فعال  ی رو  یبرا

به مواد مخدر    یوابستگ  و  یکیژنت  یوستگیمطالعات پ  یبرا

ژن   ژن  یکی  HTR2Aباشند.    ین ا  یبرا  یدکاند  یهااز 

را کد    HT2A-5به نام    ینسروتون  یرندۀ مطالعات است که گ

 . کندیم

  ن یپروتئ G-شونده با جفت  ایرنده یگ HT2A-5 ۀ رندیگ

 ی مرکز  یعصب  دستگاه طور گسترده در سراسر  است که به 

توز عصب  واست    شده ع یپستانداران  را    نیسروتون  یانتقال 

تنظ  رنده یگ   نیا(.  12)  کند   یم  میتنظ   ییدارو  آثار و    میبا 

مرتبط   یشیپرضداضطراب و ضدروان   ،یمواد ضدافسردگ

)  ییدارو  مواد  اثر  محل  و   است   نشان  نی همچن  ؛ (13است 

  نی سروتون  یهارنده یگ  ی هاست ی شده است که آنتاگونداده 

  شوند یو انسان م  واناتی مصرف الکل در ح  فیتضع  باعث

 HTR2A  ۀ رندیگ  ۀ کدکنند  ژن  ،شواهد  نیا  مجموع(.  14)

به  مواد و الکل    ی ادیاعت  مصرف  ی برا  د یعنوان ژن کاندرا 

 (. 15) کنندیم مطرح

قرار دارد    14q-21q-13کروموزوم    ی رو  HTR2A  ژن

مطالعات   چندشکل  یرو   پیشینو  نوکلئوت  یدو    یدی تک 

در عدم    ییاروپا  یتکه در جمع  اند متمرکز شده   آن   یعشا

از    یکی  rs6313  یدی هستند. تک نوکلئوت  یوستگیتعادل پ

چندشکل  ینا وابستگ  یدو  با  آن  ارتباط  که  و    یاست 

  اما  شده؛مختلف مطالعه    هاییتجمع  درمواد    سوءمصرف

  rs6313  ی(. چندشکل15آمده است )دستبه   یمتناقض  یجنتا

  ی دهد؛ نم  تغییررا  ینواسیدیآم  یتوال ینکها با HTR2A ژن

و    است  مرتبط شده  ساخته  نیو پروتئ  mRNA  تیبا کماما  

افزا  Tآلل   با  تعداد گ  شیآن  در    HT2A-5  ی ها  رنده یدر 

ب  حتمالاً ا  ،Cآلل    و  یمرکز  یعصب  دستگاه    کمتر  یان با 
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فعال  HT2A-5  ی هاگیرنده     ین سروتون تریین  پا  یهایت  و 

که  16)  است  همراه  هرچند  اساس(.    ، دی جد  قاتیتحق  بر 

نوکلئوت  یهایچندشکل مس  یدی تک   میرمستقیغ  یرهایاز 

م ب  توانند یهم  تأث ژن  ان یبر  )  ری ها  اما    ؛ (17بگذارند 

  انیب   ی رو  ی چندشکل  ن یا  عملکرد  یاصل  یسازوکارها

ن ه  کدشونده   ن یپروتئ مشخص  داده    ست ینوز  احتمال  و 

خود    mRNA  یداریپابر    rs6313 یکه چندشکل  شودیم

ناح  ون یلسیمت  ای (16) ژن    یۀدر    ر یتأث  HTR2Aپروموتر 

 (.18) گذاردیم

  یهمراه  یبررس  یجنتا  حاضر،  مطالعۀ   در  بنابراین، 

وابستگ  HTR2A  ژن  T102C/rs6313  چندشکلی به    یبا 

ااز شمال  یآذر  یتجمع  یکدر    ینهروئ   ارائه  یرانغرب 

 .شودیم
 

 ها و روش مواد 
 شده مطالعه افراد

 100  در  HTR2A  ژن  شاهدی، -مورد  پژوهش   این   در

اعت   مرکزبه    کننده مراجعه  هروئین   به   وابسته   فرد   یاد ترک 

عنوان  به  ،سالم  فرد  102  همچنین  و  بیمارعنوان گروه  به   ینا،س

شاهد چندشکل  ، گروه  نظر   یبررس  rs6313/T102C  یاز 

ب   افراد.  شدند  یپیژنوت   میانگین   با  مذکر  همگی  ماریگروه 

  بدون  و  مذکر  همگی  نیز  کنترل  گروه   افراد  و  41/ 29  سنی

  با  مخدر  مواد  و  الکل  دخانیات،   مصرف  سابقۀ   گونه هیچ 

و گروه شاهد    شده مطالعه  گروه .  بودند  03/43  سنی  میانگین

  جمعیت  از   یهمگ  و باهم جور    ت یاز نظر سن و جنس و قوم

مطالعات    ی برا.  بودند  ایران   غربشمال   آذری انجام 

افراد    یریگخون   پیشتر   یکی،ژنت و  انجاماز    استخراج  شد 

DNA  اشباع  یدسف  یهاگلبول   از نمک  روش  به   خون 

 . گرفت صورت
 

 یآمار هاییو بررس افراد ژنوتیپ  تعیین
  روش  از  استفاده  با  ها  نمونه   ژنوتیپ    تعیین

. شد   انجام (  PCR-RFLP)   برشی   قطعات  طولی   چندشکلی 

پ  PCRواکنش    انجام   برای  آغازگر   یشرواز 

5´CAGAGTGTGGGTACATCAAGGTG3´   و  

 CTAATGCCACTCACCATAC´5آغازگر معکوس 

AGG3´   استفاده   ذیل به شرح    ی و زمان  یی دما   ۀو طبق برنام

 5به مدت  گرادی سانت  ۀدرج 95 هی اول ی: اعمال دما گردید 

 یدر دما  یساز  چرخه شامل واسرشت 35در ادامه   قه،ی دق 

اتصال در   ۀ مرحل  ه،ی ثان  30به مدت    گرادی سانت   ۀدرج   95

بسط   ۀ و مرحل  هی ثان  30به مدت    گراد ی سانت   ۀدرج   62  ی دما 

مدت    گرادی سانت   ۀدرج   72در    ، انی پا   درو    ه یثان   30به 

نها   ۀ مرحل  مدت    یی بسط  دما  قه یدق   5به   ۀدرج   72  ی در 

ترموسا   گرادی سانت  دستگاه  ( کا ی آمر -Bio-Rad)   کلر ی در 

برا  انجام  نانوگرم   100درمجموع    ، PCRواکنش    ی شد. 

DNA   آغازگرها  کومول ی پ   10  ،ی ژنوم از  هرکدام   یاز 

با    شروی پ  معکوس  م   تر یل کروی م   10و    PCR  کسی مستر 

 (Ampliqon   -  مخلوط با   گردید دانمارک(  آن  و حجم 

تقط بار   محصولرسانده شد.    تری کرولی م   20به    ر ی آب دو 

PCR    باند باز  517که  آگارز    ، بود   ی جفت  ژل   1/ 5با 

به  گرد   ۀ لی وس درصد  مشاهده  داک  ژل   برای.  د ی دستگاه 

 می با استفاده از آنز   ها  نمونه   ی م ی آنز   هضم  ها   پی ژنوت  نیی تع 

 یدما   در  (کای آمر - Thermo Scientific)  MspIبرشگر  

. گرفت   صورت   ساعت  1و به مدت    گرادی سانت   ۀ درج   37

درصد   1/ 5ژل آگارز    ی محصولات هضم رو  ، ت ی درنها

ژنوت   شد ی  بارگذار  و  آلل  نوع   د یگرد   نیی تع   ها   پی و 

 افزار نرم با استفاده از   آمدهدست به  جی (. نتا 1شمارۀ  )شکل

SPSS vol.16   آزمون  از  استفاده   با  داده ها  و  شد  ارزیابی 

 میان  ارتباط   شدت   و  قوت .  گردیدند   آنالیز   دو  کای   مربع 

ها   از  استفاده  با  هروئین   به  وابستگی   خطر   و   چندشکلی 

 درصد  95(  CI)   اطمینان  فاصلۀ  با(  OR)   شانس  نسبت

 سطح  عنوان به   >P  0/ 05آزمون ها،   همۀ   برای. شد  محاسبه 

 تعادل  بررسی   برای شد؛ همچنین   گرفته  در نظر   معنا داری

 مربع  آزمون  از  شده، مطالعه   جمعیت  در   واینبرگ  هاردی

 .گردید   استفاده  دو   کای 

 
 یافته ها 

  محدودکنندۀ     یم آنز   اگر      ژنوتیپ ها،   تعیین      برای 
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  الکتروفورز MspI محدودگر آنزیم توسط هضم از پس PCR محصولات. HTR2A ژن rs6313 چندشکلی   آللی  و ژنوتیپی  تنوعات  بررسی . 1 شکل 

.  4  ستون ،(TT) نخورده  برش  هموزیگوت.  3  ستون ،PCR محصول. 2ستون  بازی، جفت 50 مولکولی  وزن نشانگر. 1: ستون راست به چپ از. شدند

 (CC) خورده  برش هموزیگوت . 5 ستون ،(CT) هتروزیگوت 

 

MspI،  رشته برش دهد   یکدر    تنهارا   یمورد بررس  یۀناح،  

ــه باند با اندازه   یرو  یجفت باز 325  و  192  و 517  یهاس

ده ژل   ــودیم  دیـ پ)ژنوت  شـ  ین(. اگر اCT  یگوتهتروز  یـ

ته برش دهد  یمورد بررس ـ ۀقطع یمآنز دو   ،را در هر دو رشـ

 گرددمی شـاهده م یجفت باز  325و   192  یهاباند با اندازه 

پ)ژنوت دامیچه  یم( و اگر آنزCC  یگوتهموز  یـ از دو   کـ

جفت  517باند   یک  تنها  ،را برش ندهد یمورد بررس ـ  ۀرشـت

ــودیم  دیـده   یبـاز ــکـل  TT یگوتهموز  یـپ)ژنوت شـ ( )شـ

 (.1 ۀ شمار

 ی چندشکل   TT  و  CC،  CT  هایژنوتیپ   فراوانی 

rs6313   ژن  HTR2A   و   50،23  ب یبه ترت   مار یدر گروه ب

ترت   27 به  و   44/ 12،  32/ 35  بی درصد و در گروه شاهد 

و    23/ 53 بودند   میان   که  داد   نشان  آماری   بررسی درصد 

 ژنوتیپی،  فراوانی   لحاظ   از   کنترل   و   شدهمطالعه   گروه

 ۀ شمار   جدول) (  =P  0/ 332ندارد )   وجود  داریمعنا   تفاوت 

 کنترل  و  شده مطالعه   گروه   میان  زی ن   یآلل   یفراوان (.  1

گروه   Tو    C  ی ها   آلل  ی فراوان   و  گردید   ی بررس  در 

ترت   شدهمطالعه  و در گروه کنترل   درصد  52و    48  ب یبه 

 ی،آمار  یها ی بررس  بر اساس درصد بود.    51/ 10و  48/ 90

توز  ن   شده مطالعه   یها گروه  یان م   ی آلل   یعدر  کنترل   یزو 

آمار  نشد    ی معنادار  ی اختلف   (؛=P  0/ 860) مشاهده 

در هر دو گروه کنترل و   ی پ ی ژنوت   ع ی توز   ی بررس   ن یهمچن 

 تی در جمع   نبرگ یوا   یتعادل هارد  ی برقرار   بیانگر مبتل  

(.1  ۀ بود )جدول شمار  شدهمطالعه 
 

 کنترل گروه  و هروئین  به وابسته گروه میان در HTR2A ژن rs6313 چندشکلی آللی و  ژنوتیپی توزیع  .1 جدول

HWE*** p*** 
 ( درصد )  آلل  فراوانی

p** 
 ( درصد ) ژنوتیپ

 گروه تعداد 
 C T/T C/T C/C آلل  T آلل 

 بیمار  100 (23) 23 (50) 50 (27) 27 0/ 332 ( 48)  200 ( 52)  104 86/0 0/ 987

 کنترل 102 ( 35/32) 33 ( 12/44) 45 ( 53/23) 24  ( 9/48)  182 ( 51/ 1) 93  0/ 263

HWE Hardy-Weinberg equilibrium 

*P<0.05 

**The Fisher's exact p-value 

***The Chi square p-value 

 

 گیرینتیجه و بحث

با    پژوهش از    آمده دستبه   نتایج که  داد  نشان  حاضر 

در   تفاوت    هموزیگوت   هایژنوتیپ   فراوانی وجود 

(CC،TT  ) هتروزیگوت  و  CT  چندشکلی  rs6313  

HTR2A  و  53/23  ،35/32  ترتیب  به )   کنترل  افراد   میان  در 

،  23  ترتیب  به)  بیمار  افراد  در  هاآن   فراوانی  با(  درصد  12/44

؛  ( ˃P  0/ 05)   یست ها معنادار نتفاوت   ینا  ، (درصد  50  و  27

نزدTو    C)  یآلل   یدست آمدن فراوانبه   ینهمچن به    یک( 
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  و   48)  بیمار  و (  درصد   1/51  و  9/48)  کنترل  گروه   درهم  

  این   میان   آماری  معنادارارتباط    نبود    ۀ دهندنشان   ، (درصد  52

 . است هروئین  به وابستگی  استعداد و  ها  آلل

  ارتباط  آلمان،  جمعیت  در  که   نیز(  19)  همکاران   و   فهر

  یمارب  316کنترل و    فرد  87  میان را در    rs6313  چندشکلی

به حمل پان  ۀمبتل  اختلل  اضطراب،  اختلل  و    یکخواب، 

بررس  یوابستگ الکل  کشف    یبه  به  موفق  بودند،  کرده 

  ین از ا  کدامیچ مذکور و ه  یچندشکل  میان  یارتباط معنادار

مطالع  آنان،   ۀ مطالع  درنشدند.    هایماریب حاضر    ۀبرخلف 

آلل    ی فراوانبود،    یشتردر هر دو گروه ب  Tآلل    ی که فراوان

C   یشتر ب  ، افراد کنترل  یزو ن   یماریب  گوناگون  ی هادر گروه  

  نیز( 20) همکاران  و زیک جاکوب شد.   گزارش Tاز آلل 

  254  در   الکل  به   وابستگی  عود   مطالعۀ   به   لهستان،  جمعیت  در

  که   دادند  نشان  و  پرداختند  سال  یک  مدت  در  وابسته   فرد

معنادار  عود شکل  ژنوت  یبه  در    CC  یپ با  است.  مرتبط 

  همکاران  و  سونوکاژاپن،    یت جمع  یرو  یگرید  پژوهش

بررس21) به  چندشکل  ی(  ب   یارتباط  و    یماریمدنظر 

روان  یزوفرنیاسک متامفتام  یناش  یشیپرو  مصرف   ین از 

نتا  یسه ( در مقایمارب  196)   یجبا گروه کنترل پرداختند که 

بود.    یارتباط  ینچن  نداشتن  وجود  بیانگر  یماریهر دو ب   یبرا

  ی ( رو22)  همکاران  و  هوو   یبررسمطالعات،    ین کنار ا  در

  یو وابستگ  rs6313  یدیتک نوکلئوت  یچندشکل  یهمراه

در جمع الکل  ژنوت  ینی چ  یتبه  فرکانس  که  داد    یپ نشان 

TT    آلل دارا  Tو  و  الکل  سوءمصرف  با  افراد    ی در 

رفتار مقا  یمشکلت  کنترل  یسهدر  گروه  شکل    ،با  به 

( در  15و همکاران )  ساو  یت،کمتر است. درنها  یمعنادار

بررس  که  زیمتاآنال  ۀمطالع  کی   21  یهانمونه  یشامل 

فرد    3556و    یمارب  3506  دوبارۀ   یزبا آنال  ،مستقل بود  پژوهش

جمع از  ه  ییاروپا  یایی،آس  هاییتکنترل  که    یسپانیکو 

الکل    یاو    ینو مفتامفتام ین به هروئ  یوابستگ  یاسوءمصرف  

  و   rs6313  یچندشکل  یهمراه  یابر  ی شواهد  داشتند، 

  Tآلل    یفراوان  آنان،  ۀمطالع   در  .ارائه دادند  یادشده موارد  

ب افراد  درمجموع  ماریدر  و  بود  کنترل  افراد  از    ی پ  ،کمتر 

  نیا  نیرومند  و  معنادار  یهمراه   بیانگر  0048/0با    برابر  ی ویول

 است.  نیهروئ و  الکل  به یوابستگ  با یچندشکل

ژن    rs6313  یچندشکل  ، حاضر  ۀمطالع  یج نتا  بر اساس

HTR2A  ژنت برا  یکیعامل  به    یوابستگ  یمساعدکننده 

جمع  ینهروئ از    یکی.  یستن  شده مطالعه   یتدر 

  یهانمونه   یکوچک بودن نسب  مطالعه،  این  هاییت محدود

 سالم فرد  102و  مبتلفرد  100 ینجا،است. در ا شده یبررس

تنها    یبررس  پژوهش  ینا   یگرد  یت. محدودگردیدندمطالعه  

نوکلئوت  یچندشکل  یک که    ، بود  یدیتک  هرچند 

به   یمرتبط با وابستگ یها ژن  یرو یمتعدد هاییچندشکل

ا کنار  در  دارند.  وجود    های یت محدود  ین مواد 

مزا  ۀمطالع  ی،شناختروش ازجمله    داشت؛  یزن  یاییحاضر 

هر دو گروه کنترل و مبتل از نظر جنس و سن جور    ینکها

  یتیجمع  یرفع مشکل هتروژن  ی برا  ینکه ا  یگرشده بودند و د

  تنها یریگنمونه  ،کشورمان مطرح است یتجمع بارۀ که در

 .گرفت انجام  آذری  نژاداز افراد با 

ب  ۀمطالع  یجنتا  یت،درنها به بررس  یازن  یانگرحاضر   ی ما 

  یدر استعداد وابستگ  یدکاند  یکیژنت  هاییچندشکل  یرسا

  نیز  و  شده بررسی  جمعیت  درمخدر    مواد  یرو سا  ینهروئ به

  کشورمان   جمعیتی  نژادهای  سایر  در  حاضر  مطالعۀ  تکرار

 است.  یرانا

 

 تشکر و قدردانی

م  نویسندگان  بر خود لازم  از زحمات    دانند یمقاله  تا 

پرو خون   ینخانم  در  که  کنترل    یریگآذرفام  افراد  از 

ن  کردند  یهمکار کنترل    یمارانب  همۀ  یزو  افراد    برایو 

  یر تقد  ی،کار پژوهش  ینا  یشبرددر پ  شانیمانه صم  یهمکار

نما تشکر  کم  مطالعۀ.  یندو  در  دانشگاه    یتۀحاضر  اخلق 

 . شد ییدتأ 4/5/ 12152 کد با  و یزتبر یعلوم پزشک

 

 تعارض منافع 

 یافته مبنای بر را منافعی تعارض هیچگونه نویسندگان

 .کنندگزارش نمی  پژوهش

 

 12152/4/5 اخلاق: کد

 
 

 

 

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
sj

im
u.

29
.4

.1
 ]

 
 [

 D
O

R
: 2

0.
10

01
.1

.1
56

34
72

8.
14

00
.2

9.
4.

4.
2 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jim

u.
m

ed
ila

m
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
2-

01
 ]

 

                               6 / 7

http://dx.doi.org/10.52547/sjimu.29.4.1
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.15634728.1400.29.4.4.2
https://sjimu.medilam.ac.ir/article-1-6900-en.html


 

References 
1. Heit HA. Addiction physical dependence and 

tolerance: precise definitions to help clinicians 

evaluate and treat chronic pain patients. J  

Pain Pall Care Pharmacother 2003; 17:15-29. 

doi .10.1080/j354v17n01_03. 

2. Kendler KS, Jacobson KC, Prescott CA, Neale 

MC.   Specificity of genetic and environmental risk 

factors for use and abuse dependence of cannabis 

cocaine hallucinogens sedatives stimulants and 

opiates in male twins. Am J Psychiatr 2003;160: 

687-95. doi .10.1176/appi.ajp.160.4.687. 

3. Goldman D, Oroszi G, Ducci F. The genetics of 

addictions uncovering the genes. Nat Rev Genet 

2005; 6:521-32. doi .10.1038/nrg1635. 

4. Kulsudjarit K. Drug problem in southeast and 

southwest Asia. Ann N Y Acad Sci 2004;  1025:446 

-57. doi.10.1196/annals.1316.055. 

5. Comings DE, Blum K. Reward deficiency 

syndrome: genetic aspects of behavioral disorders. 

Prog Brain Res 2000; 126: 325-41. doi . 

10.1016/S0079-6123(00)26022-6. 

6. Yeh TL, Chen KC, Lin SH, Lee IH, Chen PS, Yao 

WJ, et al. Availability of dopamine and serotonin 

transporters in opioid dependent users--a two-

isotope SPECT study. Psychopharmacology 2012; 

220: 55-64. doi.10.1007/s00213-011-2454-6. 

7. Saiz PA, Garciaportilla MP, Florez G, Arango C, 

Corcoran P, Morales B, et al. Differential role of 

serotonergic polymorphisms in alcohol and  

heroin dependence. Prog Neuropsychopharmacol 

Biol Psychiatr 2009; 15: 695-700. doi . 

10.1016/j.pnpbp.2009.03.016. 

8. Akimova E, Lanzenberger R, Kasper S. The serotonin 

1a receptor in anxiety disorders. Biol Psychiatr2009; 

66: 627-35.  doi .10.1016/j.biopsych.2009.03.012. 

9. Kaye WH, Frank GK, Bailer UF, Henry SE, 

Meltzer CC, Price JC, et al. Serotonin alterations in 

anorexia and bulimia nervosa: new insights from 

imaging studies. Physiol Behave 2005; 85:73-81. 

doi .10.1016/j.physbeh.2005.04.013. 

10. Grubor M, Zivkovic M, Sagud M, Perkovic MN, 

Mihaljevicpeles A, Pivac N, et al. Htr1a ana  htr1b 

and htr2a and htr2c and htr6 gene polymorphisms 

and extrapyramidal side effects in haloperidol 

treated patients with schizophrenia. Int J Mol Sci 

2020; 28:2345. doi . 10.3390/ijms21072345. 

11. Kirby LG, Zeeb FD, Winstanley CA. 

Contributions of serotonin in addiction 

vulnerability. Neuropharmacology 2011; 61: 421-

32. doi.10.1016/j.neuropharm.2011.03.022. 

12. Hoyer D, Hannon JP, Martin GR. Molecular, 

pharmacological and functional diversity of 5-HT 

receptors. Pharmacol Biochem Behav 2002;  

71:533-54. doi.10.1016/s0091-3057(01)00746-8. 

13. Reynolds GP, McGowan OO, Dalton CF. 

Pharmacogenomics in psychiatry: the relevance of 

receptor and transporter polymorphisms. Br J Clin 

Pharmacol 2014; 77:654-72. doi .10.1111/bcp.12312. 

14. Pandey SC, Davis JM, Pandey GN. 

Phosphoinositide systemlinked serotonin receptor 

subtypes and their pharmacological properties and 

clinical correlates. J Psychiatr Neurosci 1995; 

20:215-25. 

15. Cao J, Liu X, Han S, Zhang C K, Liu Z, Li D. 

Association of the htr2a gene with alcohol and 

heroin abuse. Hum Genet 2014; 133: 357-65. 

doi .10.1007/s00439-013-1388-y. 

16. Polesskaya OO, Sokolov BP. Differential 

expression of the C and T alleles of the 5‐ht2a 

receptor gene in the temporal cortex of normal 

individuals and schizophrenics. J Neurosci Res 

2002; 15:812-22. doi.10.1002/jnr.10173. 

17. Li Y, Shi X, Cai X, Zhu Y, Chen Y, Lai J. 

MicroRNA422a inhibits dcc expression in  

a manner dependent on snp rs12607853.  

Cytogenet Genome Res 2020; 160:3-71. doi . 

10.1159/000506031. 

18. Polesskaya OO, Aston C, Sokolov BP. Allele C‐

specific methylation of the 5‐ht2a receptor gene 

evidence for correlation with its expression and 

expression of DNA methylase dnmt1. J Neurosci 

Res 2006; 15:362-73. doi.10.1002/jnr.20732. 

19.  Fehr C, Schleicher A, Szegedi A, Anghelescu I, 

Klawe C, Hiemke C, et al. Serotonergic 

polymorphisms in patients suffering from 

alcoholism, anxiety disorders and narcolepsy. Prog 

Neuropsychopharmacol Biol Psychiatr 2001; 25: 

965-82. doi .10.1016/s0278-5846(01)00171-3. 

20. Jakubczyk A, Klimkiewicz A, Kopera M, 

Krasowska A, Wrzosek M, Matsumoto H, et al. 

The cc genotype in the t102c htr2a polymorphism 

predicts relapse in individuals after alcohol 

treatment. J Psychiatr Res 2013; 47: 527-33. doi: 

10.1016/j.jpsychires.2012.12.004. 

21. Tsunoka T, Kishi T, Kitajima T, Okochi T, 

Okumura T, Yamanouchi Y, et al. Association 

analysis of grm2 and htr2a with methamphetamine 

induced psychosis and schizophrenia in the 

Japanese population. Prog Neuropsychopharmacol 

Biol Psychiatr 2010; 30:639-44. doi.10.1016/j. 

pnpbp.2010.03.002. 

22. Hwu HG, Chen CH. Association of 5HT2A receptor 

gene polymorphism and alcohol abuse with 

behavior problems. Am J Med Genet 2000; 4:797-

800. doi . 10.1002/1096-8628(20001204)96:6<797: 

aid-ajmg20>3.0.co;2-k. 

 
 

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
sj

im
u.

29
.4

.1
 ]

 
 [

 D
O

R
: 2

0.
10

01
.1

.1
56

34
72

8.
14

00
.2

9.
4.

4.
2 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jim

u.
m

ed
ila

m
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
2-

01
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               7 / 7

https://doi.org/10.1080/j354v17n01_03
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Kendler+KS&cauthor_id=12668357
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Jacobson+KC&cauthor_id=12668357
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Prescott+CA&cauthor_id=12668357
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Neale+MC&cauthor_id=12668357
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Comings+DE&cauthor_id=11105655
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Blum+K&cauthor_id=11105655
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Yeh+TL&cauthor_id=21881874
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Chen+KC&cauthor_id=21881874
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Lin+SH&cauthor_id=21881874
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Lee+IH&cauthor_id=21881874
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Chen+PS&cauthor_id=21881874
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Yao+WJ&cauthor_id=21881874
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Saiz+PA&cauthor_id=19328219
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Garcia-Portilla+MP&cauthor_id=19328219
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Florez+G&cauthor_id=19328219
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Arango+C&cauthor_id=19328219
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Corcoran+P&cauthor_id=19328219
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Morales+B&cauthor_id=19328219
https://doi.org/10.1016/j.biopsych.2009.03.012
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Grubor+M&cauthor_id=32231051
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Zivkovic+M&cauthor_id=32231051
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Sagud+M&cauthor_id=32231051
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Nikolac+Perkovic+M&cauthor_id=32231051
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Mihaljevic-Peles+A&cauthor_id=32231051
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Pivac+N&cauthor_id=32231051
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Reynolds+GP&cauthor_id=24354796
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=McGowan+OO&cauthor_id=24354796
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Dalton+CF&cauthor_id=24354796
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Li+Y&cauthor_id=32092754
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Shi+X&cauthor_id=32092754
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Cai+X&cauthor_id=32092754
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Zhu+Y&cauthor_id=32092754
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Chen+Y&cauthor_id=32092754
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Lai+J&cauthor_id=32092754
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=Lai+J&cauthor_id=32092754
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/eutils/elink.fcgi?dbfrom=pubmed&retmode=ref&cmd=prlinks&id=23321485
https://dx.doi.org/10.1016%2Fj.jpsychires.2012.12.004
http://dx.doi.org/10.52547/sjimu.29.4.1
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.15634728.1400.29.4.4.2
https://sjimu.medilam.ac.ir/article-1-6900-en.html
http://www.tcpdf.org

