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Abstract 
 

Background and purpose: Hepatitis B virus (HBV) is considered to be one of the most 
important etiological factors of liver complication around the world. Interactions of host immune 
responses with HBV have a crucial role in the outcome of the infection. IL12 is an important pro-
inflammatory cytokine that stimulates natural killer cells and T-lymphocytes to produce IFN-γ, promotes 
T-helper 1 responses, and expands CD8+cytotoxic T-cell activity. These unique properties of IL12 
indicate that it might play an important role in control and clearance of HBV. In addition, single 
nucleotide polymorphisms (SNPs) are presumed to be linked to differential production of cytokines 
levels. This study investigated the association of IL12B rs6887695 G/C polymorphism with chronic HBV 
infection. 

Materials and methods: Genotypes distribution of IL12B rs6887695 was determined in 120 
chronic HBV infected patients and 120 healthy controls using polymerase chain restriction fragment 
length polymorphism (PCR-RFLP) method between 2013 and 2015. 

Results: The frequencies of rs6887695 GG, GC and CC genotypes in the patients with chronic 
infection were 56.7%, 36.7% and 6.6%, respectively and in healthy controls were 51.7%, 42.5%, and 
5.8%, respectively. No statistically significant difference was detected in IL12B rs6887695 genotypes 
between the patients and controls (P =0.65). 

Conclusion: IL12 plays an essential role in immune response against HBV infection; however, 
present findings suggest that IL12B rs6887695 SNP was not associated with chronic HBV in the Iranian 
population studied.  
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) در rs6887695G/C( يديتك نوكلئوت سميمورف يپل نيعدم ارتباط ب
 يرانيا تيمزمن در جمع B تيبا عفونت هپات IL12Bژن 

  
        1انيدريح قهيصد
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  چكيده
 يمنــيا ســتميدر سراســر جهــان اســت پاســخ س يكبــد تعايعلل ضــا نيتراز مهم يكي B تيهپات روسيو و هدف: سابقه

 يالتهــاب شيپــ نيتوكايســا كي) در نقش IL12( 12 نينترلوكيعفونت دارند. ا جهيدر نت ي، نقش مهمB تيهپات روسيو و زبانيم
و Th1  يهــاتيلنفوســ تيــ)، تقوIFN- γ( گامــا نترفــرونيا ديــتول يبــرا T تيو لنفوســ يعيكشنده طب يهاسلول كيباعث تحر

  ايــن ســايتوكين كــه دهــدي، نشان مــIL12منحصر به فرد  اتيخصوص نيشود. ايم كيتوتوكسيسا T يهاسلول تيفعال شيافزا
 ديــبــا تول يديــتــك نوكلئوت هــايسممورفييپل گريداشته باشد. از طرف د HBVو كنترل  يدر پاكساز يممكن است نقش مهم

مــورد  HBVبا عفونــت مــزمن  IL12B) ژن rs6887695( سممورفييمطالعه، ارتباط پل نياست. در ا اهها همرنيتوكايمتفاوت سا
  قرار خواهد گرفت. يبررس

مــزمن و  B تيــهپات روسيــمزمن مبــتلا بــه و ماريب 120در  IL12B) ژن rs6887695( هايپيژنوت عيتوز ها:مواد و روش
 نيبــ آوري شــدههاي جمــعروي نمونه در RFLP يميو متعاقب آن هضم آنز مرازيپل رهيفرد سالم با استفاده از واكنش زنج 120
  انجام شد. 1394تا  1392 يهاسال

 انميــ در و درصــد 6/6 و درصــد 7/36 درصد، 7̸56 مارانيدر ب بيبه ترت CCو  GG ،GC يهاپيژنوت يفراوان ها:يافته
   )=٦٥/٠P valueاست (درصد  8/5درصد و  5/42درصد،  7/51 بيافراد شاهد به ترت

و ابــتلا بــه  IL12B) ژن rs6887695( يديــتك نوكلئوت سميمورفيپل انيدهد كه ميمطالعه حاضر نشان م يهاافتهي استنتاج:
  وجود ندارد. يتحت مطالعه، رابطه معنادار يرانيا تيمزمن در جمع B تيهپات روسيعفونت و

  
  ، عفونت مزمن12 نينترلوكيا ،يديتك نوكلئوت سممورفييمزمن، پل B تيهپات روسيوواژه هاي كليدي: 

  

  مقدمه
 تيــهپات يهــاروسيــبــرخلاف و B تيهپات روسيو

 از جــنس يژنــوم HAV) و (HCV,HEV,HDV گــريد
DNA يهاالتهاب در سلول جاديعامل ا نيتردارد و مهم 

 HBV كه بــه ياكثر افراد بالغ .)2, 1(كبد است ميپارانش
ــاز حــاد ب ــوده هســتند، وارد ف ــاريآل ــ يم و در  شــونديم

گــردد، امــايمــ فاز بدنشــان حــذ روسيتر موارد وشيب
  

 :sr.mohebbi@sbum.ac.ir Email                 گوارش و كبد يهايماريپژوهشكده ب ،يبهشت ديشه يدانشگاه علوم پزشك ،ياالله طالقان تيآ مارستانيب من،ي ابانيهران، ولنجك، خت - محبيسيد رضا  مولف مسئول:
  رانيتهران ، ا ،يبهشت ديشه يگوارش و كبد، دانشگاه علوم پزشك يهايماريگوارش و كبد، پژوهشكده ب يهايماريب قاتيمركز تحق ،يشناس روسيارشد و يكارشناس يدانشجو. 1
  رانيمدرس، تهران، ا تيدانشگاه ترب ،يشناس روسياستاد، گروه و. 2
  رانيران، اته ،يبهشت ديشه يگوارش و كبد، دانشگاه علوم پزشك يها يماريگوارش، پژوهشكده ب يهايماريب يولوژيدميو اپ هيعلوم پا قاتيمركز تحق ار،ياستاد. 3
  رانيتهران ، ا ،يبهشت ديشه يگوارش و كبد، دانشگاه علوم پزشك يهايماريگوارش و كبد، پژوهشكده ب يهايماريب قاتيمركز تحق ارشد، يكارشناس. 4
  يرانتهران، ا ي،بهشت يدشه يگوارش و كبد، دانشگاه علوم پزشك هاييمارياز آب و غذا، پژوهشكده بهاي منتقله يماريب يقاتمركز تحق ،يدكتر يدانشجو. 5
  رانيتهران ، ا ،يبهشت ديشه يگوارش و كبد، دانشگاه علوم پزشك يهايماريگوارش و كبد، پژوهشكده ب يهايماريب قاتيارشد، مركز تحق يكارشناس يدانشجو. 6
  رانيتهران ، ا ،يبهشت ديشه يپزشك گوارش و كبد، دانشگاه علوم يهايماريگوارش و كبد، پژوهشكده ب يهايماريب قاتيمركز تحق ار،يدانش. 7
  راانيتهران ا ،يبهشت ديشه يگوارش و كبد، دانشگاه علوم پزشك يهايماريگوارش و كبد، پژوهشكده ب يهايماريب قاتياستاد، مركز تحق. 8
 : 19/4/1396تاريخ تصويب :               25/1/1396 تاريخ ارجاع جهت اصلاحات :           19/10/1395 تاريخ دريافت  
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و بــه ســمت  گــردديمــ داريــمــوارد عفونــت پا يدر بعض
. روديمــ شيو ســرطان كبــد پــ يمزمن كبــد هاييماريب

ــا ــاتوژنز و فاكتوره ــل پ ــات نشــان داده كــه عام  يمطالع
 B تيهپات روسيدر مزمن شدن و زبانيم يمنيو ا يكيژنت

مثــل  گــريد كيولوژيدميــفــاكتور اپ نينقش دارند. چنــد
 يعفونــت و آلــودگ بــهلكل، ابــتلا سن، جنس، مصرف ا

 نيــا يداريدر پا زين گريد يتيهپات هايروسيهمزمان با و
  ).3، 4(باشنديموثر م روسيو

ــيا ســتميس ياصــل ياســتراتژ  هــايدر برابــر عفونــت يمن
 نيكه اياست و در صورت ياختصاص ريدفاع غ ،يروسيو

فعــال  ياختصاصــ يمنــينوع دفــاع نــاتوان باشــد، پاســخ ا
ــا تول يمنــيا ســتمي. سگــردديمــ ــب كــه  هــانيتوكايســا دي

عنــوان د و بــههســتن يو اكتســاب يذاتــ يمنــيا هــايواسطه
در  رونــد،يبــه شــمار مــ يمنــيا ســتميس يهاكننده ليتعد

. كننـــديعمـــل مـــ يروســـيو يهـــاعفونـــت يپاكســـاز
و متشــكل از  مــريهترودا نيتوكايســا كي 12 نينترلوكيا

 . ژنباشديم ديسولف يد يوندهايمتصل با پ رواحديدو ز

IL12Aو ژن يلودالتونيك 35 ني، پروتئ IL12Bني، پروتئ 
 ،كــه توســط ماكروفاژهــا كنــديرا كد م يلودالتونيك 40

 يكمكــ T تيو لنفوس كيدندرت يهاسلول ها،تيمنوس
(TH1) ايــ يالتهــاب يهــا، فاكتورهــادر پاســخ بــه پــاتوژن 

 بــه CD40 گانــدياتصــال ل ريــنظ T هــايســلول هــاياميپ

CD40 يمنــيا هــايپاســخ يو واسطه اصل شونديم ديولت 
ــ ــه م يذات ــايكــروبيب ــلول ه ــده  يداخــل س ــا كنن و الق
. باشــديمــ هاكروبيم نيدر برابر ا يقيتطب يمنيا هايپاسخ
فــاكتور محــرك  در ابتــدا تحــت عنــوان نيچنــهــم
 هــايتيفــاكتور بلــوغ لنفوســو NK (NK-SF)هايسلول
  ).5، 6(شدندميخوانده  كيتوتوكسيسا
 هيـــپاســـخ اول ،يروســـيو هـــاياز عفونـــت ياريبســـ در

 روسيــو يدر پاكســاز (NK) يعــيكشــنده طب هايسلول
 هــايبــا فعــال كــردن ســلول 12 نينترلوكي. اباشديموثرم

 (IFNγ)گاما نترفرونيباعث ترشح ا (NK) يعيكشنده طب

را  روسيــو تــري، تIFNγ زيــو ن شــودمــي هــاســلول نياز ا
 هايسلول يكيتيتوليبه علاوه عمل سا )7(دهديكاهش م

NK هــايتيكــرده و لنفوســ تيــرا تقو T يكيتيتوليســا 
CD8 اثر نيدهد كه ايم شيرا افزا IL12ي، نقــش مهمــ 
 شــبردپي باعــث 12. اينترلوكين )8(تومورها دارد يمنيدر ا
 TH1 هــايبــه ســلول يكمكــ T هــايتيلنفوســ زيتمــا

از  IFNγ و ترشـــح TH1 از IFNγ دكننـــدهيتول
كــه بــا  شــوديم (CTL) كيتوتوكسياس T يهاتيلنفوس
 شيافــزا B يهــارا از ســلول IgG ديــتول IFNγ يهمراهــ

 هيعل داريپا يمنيا جاديدر ا نيمونوگلوبوليا ني. ادهنديم
ــو ــنقــش دارد و هــدف از اســتفاده واكســن عل روسي  هي

 IL3 كه بــا كمــك باشديم IgG سطح شيافزا ت،يهپات

 ليبه دل نيچن. همشوديخونساز م يهاسلول ريباعث تكث
و هــم  يقــيو تطب يذات يمنيا هايدر پاسخ ينقش محور

در نظــر  يمنوتراپيبه عنوان ا گريد هاينيتوكايسا ييافزا
اســت كــه  نيا IL12 مهم درمان با تي. مزشوديگرفته م
باشــند، پــس عــوارض يها محدود مــآن يرندهايچون گ

  .)9(دارند يتركم يجانب
 12 نينترلــوكيو ســطح ا ديــتول زانيــكه م رسدينظر م به

 .)10(ردگيــيآن قــرار مــ هــايســميمورف يپلــ ريتحت تــاث
در  rs6887695 ســميمورفيمطالعــه ارتبــاط پلــ نيهدف ا
ــله  ــفرادســت ناح 60kbفاص ــد هي ــا  IL12Bژن  نگيك ب

ــاســتعداد ابــتلا بــه هپات ــيا تيــمــزمن در جمع B تي  يران
  .باشديم
  

  مواد و روش ها
 120 يبــر رو ،يشــاهد-مطالعــه از نــوع مــورد نيــا

كننــده بــه مركــز مــزمن مراجعــه B تيــمبتلا به هپات ماريب
شهر تهران و  يطالقان مارستانيكبد و گوارش ب قاتيتحق
  .فرد سالم به عنوان گروه شاهد انجام شد 120

ــمع ــروه ب اري ــاب گ ــار،يانتخ ــدن نت م ــت ش ــهيمثب  ج
 Anti-HBc-Ab (Diapro و HBs-Ag زايــال شــاتيآزما

diagnostics, Italy) از شش ماه بود كــه اكثرشــان  شيب
مبــتلا  مارانيتند. برا داش مارستانيشدن در ب يسابقه بستر

 ايــو  C تيــهپات هــايكه همزمان به عفونت B تيبه هپات
مبتلا بودند، از مطالعــه  (HIV) نانسا يمنينقص ا روسيو
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بودنــد كــه  يخارج شدند. گروه كنترل شامل افراد ســالم
  .بود يمنف Anti-HBcAb و HBs-Ag شاتيآزما جهينت

 يهــا: از نمونــهپيــژنوتا نيــيو تع DNA اســتخراج
بــه  يژنــوم DNA اســتخراج يبــرا EDTA ين حــاوخو

استفاده شــد. در ابتــدا  ((Salting out يروش اشباع نمك
و  يطراحــ Gene Runner به كمك نــرم افــزار مرهايپرا

ــ) NCBI تيســا Primer Blast بخــش  يمركــز مل
كه مشخصات پرايمرهــا  شدند ي) بررسياطلاعات فناور

 يمرهــايراپ نيــا ز. بــا اســتفاده اآمــده اســت 1در جدول 
ــ ــوم ،ياختصاص ــه ژن ــاو يقطع ــه ح ژن  rs6887695يك
IL12B ــ ــود، ط ــا PCR يب ــتگاه تروموس  كلريدر دس

شــد: مقــدار  ريــتكث ريــز طي(اپندورف آلمان) تحت شــرا
 يبــه مخلــوط واكــنش حــاو يژنــوم DNA نانوگرم 100

از  تــريكروليم 5/0، (MgCl2-plus) بــافر تــريكروليم 5/2
 dNTPs ،5/1 هــراز  ولارمــ يلــيم 2/0 يمخلــوط حــاو

بــه  مرياز هر پرا كوموليپ 10و  مرازيپل Taq ميواحد آنز
  .دياضافه گرد تريكروليم 25 ييحجم نها

انجــام شــد: واسرشــت  ريــطبق برنامــه ز PCR سپس
و  قــهيدق 5گراد بــه مــدت يدرجه سانت 94 يدر دما هياول

گــراد بــه يدرجه ســانت 94 ياز دما كليس 35به دنبال آن 
گــراد بــه يدرجــه ســانت 60اتصــال  يدمــا ه،يثان 45مدت 
 هيــثان 30گراد بــه مــدت يدرجه سانت 72و  هيثان 35مدت 

درجــه  72 يدمــا قــه،يدق 10 تانجام شــد. ســپس بــه مــد
 PCRانجام شد. محصــول  يينها ريگراد جهت تكثيسانت
باشــد، بــا اســتفاده از يمــ bp609قطعــه بــه طــول  كيكه 

درصــد بــرده  5/1ژل آگــارز  يروش الكتروفورز بــر رو
 DNA Greenبــا Prestainingبــه روش  تيشد و در نها

ViewerTM ــگرد يزيآمرنــگ . ســپس محصــولات دي
PCR محدودالاثر  مياز آنز تفادهبا اسhph1  مورد هضــم

ژل  يرو ميقرار گرفت و قطعات حاصل از عملكرد آنــز
  .ديدرصد مشخص گرد 3آگارز 

  
  اثر محدود با ميو آنز مرهايمشخصات پرا :1جدول شماره 

آنزیم محدود   توالی پرایمر  پلی مورفیسم
  کننده

  فنوتیپ اللی

  
IL12B-rs6887695G/C 

  

F5- GACTTGCTTCATACTTCTTCCTG-3 
  

R5- CTTCATTATCATTGTCAGTCTTGG -3  

Hph1 
5- GGTGA 

(N)8 -3 
3-

CCACT(N)
7-5 

A609bp  
 

G:501+108bp 

  
 SPSSها با اســتفاده از نــرم افــزار داده يآمار ليتحل

 هــا،يفراوانــ جينتــا ســهيانجام شد. به منظور مقا 21نسخه 
ســطح  يبرا يزانيم 05/0انجام گرفت.  يآزمون مربع كا

 ســهيمقا يبــرا T-Testدر نظر گرفتــه شــد، از  يداريمعن
و از  مــــاريدر دو گــــروه كنتــــرل و ب يســــن نيانگيــــم

Regression Analysis ها بــا پيژنوت عيتوز يبررس يبرا
 مــاريگــر ســن در دو گــروه كنتــرل و بلهحذف اثر مداخ

  .استفاده شد
  

  يافته ها
در دو گروه شــاهد و كنتــرل از نظــر جــنس تفــاوت 

و افراد شــاهد  مارانيب ي. فراوانديمشاهده نگرد يمعنادار

خلاصــه  2در جدول شــماره  تيمورد مطالعه از نظر جنس
  .شده است

  
 كيــمورد مطالعه بــه تفك تيمشخصات جمع :2جدول شماره 

  شاهد ماريروه ها بگ
 p-value  شاهد (درصد)  بيمار (درصد)  متغييرهاي مطالعه

  مرد
  جنس
  زن

) 35 (42  
 

)65  (78  

)45 (54 

 
)55 (66  

 
114/0  

  18/0  8/36 ±2̸13 4/41 ±6̸14  سن (سال)

  
ــا ــ، PCRحاصــل از  جينت ــه طــول  كي  695قطعــه ب

در افراد بــا  يميكه بعد از اثر هضم آنز باشديجفت باز م
در افــراد بــا  ،يجفــت بــاز 609قطعــه  كيــ CC پيتژنو
و در  يجفت باز 108و  501، 609سه قطعه  GC پيژنوت
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 پژوهشي

مشــاهده  يجفــت بــاز 108و  501دو قطعه  GG پيژنوت
و  يآمار يزهايآنال زحاصل ا جي). نتا1شد (شكل شماره 

 ســميمرف يمختلــف پلــ يهــاپيــژنوت يفراوانــ نيچنــهــم
در جدول شماره  12 نينترلوكيژن ا rs6887695 گاهيجا
و حــذف  ونيآمده است. با اســتفاده از آزمــون رگرســ 3

در دو گــروه  هاسممورفييپل عيگر سن، توزعامل مداخله
  .قرار گرفت يمورد و شاهد مورد بررس

  
 هــايپيــ(درصد) ژنوت يفراوان عيتوز يبررس :3جدول شماره 

  به دست آمده در دو گروه تحت مطالعه
 OR(CI=%95) PV  شاهد  Bهپاتيت   ژنوتيپ

GG )7̸56(68 )7̸51(62  گروه مرجع    
GC  ) 6̸36(44  )5̸42(51  )1/2  - 74/0 (2/1 37/0  
CC  )6̸6(8 )8̸5(7  )81/2 - 32/0 (96/0  94/0  
  الل
G 

 
)2̸74(178  

 
)3̸73(176  

  گروه مرجع
  

C  )8̸25(62  )7̸26(64  )43/1  - 63/0 (95/0  83/0  

  

  
 HphI ميصل از بــرش آنــزالكتروفورز حا جهينت :1شكل شماره 

و  GC پي، ژنوتGG پيژنوت 3را به rs6887695كه  IL12Aژن  يرو
ــژنوت ــ CC پي ــ 6كنــد. چاهــك شــماره يمحــدود م ــه كنترل  ينمون
شده و جهــت صــحت  يابي) است كه از قبل سكانسGG( افتهيبرش

شود. چاهــك يران م يمحدودالاثر در هر ست كار ميعملكرد آنز
 5و چاهــك  GC پيــژنوت 4و  3 يهااهك، چCC پيژنوت 2شماره 
  باشد.يم يگر وزن ملكوللدر نشان 6و چاهك  GG پيژنوت

  

  بحث
عامــل  نيتــرمهــم زبــان،يم يمنــيا تميس كيژنت نهيزم

 .)11، 12(باشــديمــ B تيهپات روسيمزمن شدن عفونت و
 نيتــرها)، مهم (SNP يديتك نوكلئوت هايسممورفييپل

هستند كــه  سممورفيينوع پل نيتر عيو شا يكيفاكتور ژنت
 هــايســميمورفي. پلــدهنــديم ليتنوع ژنوم انسان را تشك

 ايــدر بهبــود  يمهمــ ريتــاث هــانيساتوكا يديتك نوكلئوت
ــه ب . )13(دارنــد يرعفــونيو غ يعفــون يهــايمــاريابــتلا ب

ـــوكيا ـــواعنينترل ـــپ يهـــااز ملكـــول يهـــا ان رســـان امي
در  يهســتند و نقــش مهمــ يمنيا ستميدر س هانيتوكايسا
 هــايســميمورفيارتباط پلــ .)14(دارند هاتيلنفوس تيالفع
مشاهده  يمتعدد طالعاتمختلف در م هاييماريو ب يژن

 يديــتــك نوكلئوت هــاييچندشــكل يگــاه .شده اســت

(SNPs)  رييــتغ نيچنــو هــم يسيدر سطح رونوتوانند يم 
منجــر بــه  تيگذار باشند و در نهاريتاث نهيدامياس كيرمز 

ـــو  شـــرفتيپ ـــه  يمـــارياز ب حفاظـــت اي شـــود. از جمل
 كيــو همكــاران نشــان داد كــه وجــود  Pravicaمطالعه
SNP يتكــرار هناحيــ 5′ يواقــع در انتهــا CA نيدر اولــ 

 C با T الل ينيگزيباعث جا IFN-γ (874 T/A) نترونيا

 شــوديژن مــ يســيدر سطح رونو رييو موجب تغ شوديم
در ). 15(گــذار باشــدريتاث يمــاريدر پاتوژنز ب توانديكه م

انجام گرفت، مشخص  يرانيا تيجمع يكه رو ايمطالعه
ــكــه ژنوت ديــگرد ــاز  TT پي ــدر ژن اگزونوكلئ  كي

(Exn1)lue/lue ــا ســرطان روده  يهمبســتگ معكــوس ب
 نيدر ا pro/lue (CT) پيكه ژنوت يبزرگ دارد، در حال

  ).16(ندارد يبا سرطان ارتباط معنادار تيوضع
IL12  كرومــوزم وي باشــد و ريك هترودايمــر مــي

5q31-33  رواحــديزگرفتــه كــه قرار P40  آنIL12B  را
بــه  TH هــايتيلنفوســ تيو بــا هــدا )17(كــد مــي كنــد

 يالتهــاب هــاينيتوكايسا ديتول شيباعث افزا TH1سمت
ــتول گــريو از طــرف د شــوديآن مــ  هــاينيتوكايســا دي

در  IL12 عملكرد ني. اكنديرا متوقف م TH2 هومورال
 يروســيو هــايو عفونــت يالتهــاب ون،يمياتوا هاييماريب

در خصــوص  يمطالعــات متعــدد). 18(مشاهده شده است
 B تيــبا مــزمن شــدن هپات يالتهاب يهانيتوكايارتباط سا

مــزمن شــدن  يكــه رو يفتــه اســت. در بررســانجــام گر
ــهپات ــيا مــارانيبدر  B تي انجــام گرفــت، ارتبــاط  يران

 IL12A از ژن rs568408 ســميمورفيبــا پلــ يمعنــادار

 از ژن rs763780 ت،يــجمع نيمشاهده نشد، امــا در همــ

IL17 19، 20(در ارتباط است يماريب نيبا خطر ابتلا به ا( .
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 ژن (rs568408) ســمفيموريپلــ نينشان داد كه بــ ويل يل

IL12A مبــتلا بــه  ينــيچ مــارانيدر ب نومايبــا هپاتوكارســ
كــه  يدر حــال ).21(، ارتباط معنادار وجود داردB تيهپات
 AC/CC (rs3212227)پيــژنوت نيو همكارانش ب ترزين

مشــاهده  يارتبــاط معنــادار نومايهپاتوكارس اب IL12B ژن
 يمطالعــه را رو نيو همكــارانش اولــ يمحبــ )22( نكردند

انجــام دادنــد  رانيدر ا تيبا هپات IL12Bيارتباط تنوع ژن
ــادار ــ يكــه رابطــه معن ــ نيب  C/A1188 ســميمورفيپل

 تيــبا استعداد ابتلا به هپات P24 واحد ريز 12 نينترلوكيا
B و C كــه  يگــريامــا مطالعــه د .)23، 24(مشاهده نكردند

ــا نقــش ا ــاط ب ــارانش در ارتب ــر و همك ــتوســط زرگ  ني
 زياســكلروز پــليمولت يمنيخــودا يمــاريبــا ب سميمورفيپل

 شيافــزا مارانيدر ب AA پيانجام شد، نشان داد كه ژنوت
محققان بــر نقــش  نياست و ا افتهيكاهش  CAپيو ژنوت
 زيلروزاسك پليبه مولت تيحساس شيدر افزا AA پيژنوت

  .)25(كردند ديتاك يرانيا تيدر جمع
 يپلـــــــ يكـــــــه رو يجملـــــــه مطالعـــــــات از
توان بــه يانجام شده، م IL12B ژن rs6887695سميمورف

 ياشــاره كــرد. طــ متويهاشيولسل يمنيوابسته به ا يماريب
انجام شد، مشاهده كردند  اياسترال تيكه در جمع يبررس

 IL12Bدر ژن (rs6887695) سممورفييبا پل يماريب نيا

و  نيدر چــ يمشــابه اتمطالعــ نيچندر ارتباط است. هم 
در  .)26(كنديم دييرا تا جينتا نياروپا هم انجام شده كه ا

ــارك تيــجمع يكــه رو يامطالعــه انجــام شــد،  يدانم
و  rs6887695 نيبــ يكه رابطــه معنــادار ديمشخص گرد

بــا  ســممورفييپلــ نيــكرون وجود دارد. ارتبــاط ا يماريب
 يالتهــاب يپوســت يمــاريب كيــكــه  سيازيپســور يمــاريب

 نيقفقاز، ژاپــن و چــ لند،يدر جامعه تا باشد،يم ونيمياتوا
در  جيــرا هــايســممورفييپلــ نيچنــاثبات شده است. هم

 3UTR هيـــو ناح IL12B (rs41292470)پرومـــوتر

(3212227rs) ديـــتول IL12 قـــرار  ريرا تحـــت تـــاث
 يهــايماريها با بسميمورف يپل نيبه علاوه ا .)27(دهديم

، آســم 1 پيــت ابتيمثل د يمنيا ستميمربوط به اختلال س
در  .)28، 29(باشــنديمــرتبط مــ وميكوبــاكتريما يمــاريو ب

بــا دقــت  SNP يهــاداده س،يازيپســور يماريخصوص ب
 ينيبشيرا پ يماريب تيتواند وضع يدرصد م 68متوسط 
 صيرا در تشــخ هاسممورفييپل تياهم جينتا نيكند كه ا

  .)30(رسانديم يماريب
 يمختلــف حتــ هــاييماريبا ب هاسممورفييپل ارتباط

 جينتــا ،يمــارينــوع ب كيــمشــابه بــا  SNP كيــارتبــاط 
عوامــل  دهــدينشان مــ نيكه ا آورديرا به بار م يمتفاوت

ــغ يگــريد ــا ري ــ ينيگزياز وجــود ج ــ يالل ــديم در  توان
نقــش داشــته  هــايمــاريبا ب هاسميمورف يدار شدن پليمعن

و  پرپــرا مــورد مطالعــه تيــو جمع باشــد، از جملــه نــژاد
ــ ــاران در بررس ــالم و ب يهمك ــراد س ــارانياف ــات م  يتيهپ

 C تيبا هپات 25كدون  سممورفييپل انيم ل،يبرز تيجمع

كــه  ينشان دادند افــراد نيچنو هم افتندي يرابطه معنادار
، بــه TGF-β1 ترشيب ديهستند، با تول GG پيژنوت يدارا
كه  يا. اما مطالعه29ندباشيمزمن حساس تر م B تيهپات
مبــتلا بــه  مــارانيب TGF-β1 ژن 25كــدون  پيژنوت يرو
 يداريانجام شد، رابطه معن يرانيا تيدر جمع C تيهپات

را در تفــاوت  جياخــتلاف نتــا نيا ميتوانيمشاهده نشد. م
  ).31(ميجستجو كن ينژاد

ـــاث در ـــوص ت ـــجمع ريخص ـــ ت،ي  يرو يدو بررس
انجــام  يرانيا تيجمعدر  TGF-β1 ژن 915 سممورفييپل

كه  ينفر از زنان 221 يو همكارنش برا يشده است؛ امان
انجام دادند، در  پيژنوت نييسقط خود به خود داشتند، تع

بــه دســت  CC درصــد 15و  GG درصد 85افراد شاهد، 
 يرو يگــريد يرانــيا تيــدر جمع يبررســ نيــا .)32(آمد

در افــراد  GG پيــانجام شد كه درصــد ژنوت يابتيافراد د
 نيدرصد گزارش شد. پس ا GC 6/6 درصد و 91شاهد 

 يهــا تيــجمع نينــژاد امــا بــ كيــدر  پيــتفــاوت ژنوتا
و  ينــژاد هايتفاوت جهيافتد، در نتيمختلف هم اتفاق م

 يعنــوان عوامــل نــاهمگونبــه ديــمورد مطالعــه با يتيجمع
  .)33(مد نظر قرار داد پيژنوت نييج تعينتا

 نيمطالعـــــــــه ارتبـــــــــاط بـــــــــ نيـــــــــا در
 يمــاريبــا ب IL12B ژن (rs6887695G/C)ســممورفييپلــ
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 پژوهشي

 نيبــ يشــد كــه ارتبــاط معنــادار يمن بررســمز B تيهپات
  .مشاهده نشد ماريگروه شاهد و ب

 نيــاحتمــالا ا تــوان نتيجــه گرفــت كــهدر پايــان مــي
 B تيــبا مزمن شــدن هپات يرانيا تيدر جمع سممورفييپل

جهت بــالا بــردن  مكنييم شنهادي. ما پباشديدر ارتباط نم
د و اســتفاده شــو يتــرشيمطالعه از تعداد نمونه بــ تيفيك
ــ ليــدلبــه  ديــدر فعــال كــردن تول IL12 ينقــش اساس
ــانيتوكايســا ــكــه و يه ــدا روسي ورودشــان  يرا در ابت
را  ياكتســاب يمنــيا يهــاكننــد و پاســخيمــ رفعــاليغ
ــدازراه ــه ا )34(كننــديمــ يان ــا توجــه ب ــاث نيــو ب  ريكــه ت
ر ارتبــاط بــا د نيتوكايســا نيــا گــريد يهــاســممورفييپل
در  ،)35(ثابت شده اســت ونيميو اتوا يالتهاب هاييماريب

 گــريد يهاسممورفييپل يرو يبهتر است كه بررس جهينت
IL12 .انجام شود  

  

  سپاسگزاري
پرسنل پژوهشكده  يمقاله حاضر از تمام سندگانينو

 ديشــه ينشگاه علوم پزشكگوارش و كبد دا هاييماريب
 ژهيــنمودند، بــه و يطرح همكار نيكه در انجام ا يبهشت
 انيــو آقا يليبــورخ يمتــان ميمر ان،يها فرخناز جبارخانم

مقــدم كمــال تشــكر را  يطلــوع يو مهــد يحــاتم نياسي
  .دارند
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