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  چکیده

آنتی بادي ها، در برابر اتوحضور مستقیم  و با استیک بیماري خودایمنی  )SLE( سیستمیک لوپوس اریتماتوز :زمینه و هدف
در مسیرهاي کلیدي  یی کهاز ژن ها برخیتاکنون ناشناخته است اما  SLEاصلی  علت .گرددهاي هسته اي مشخص میآنتی ژن

-از آن .نقش دارند SLE بیماري زاییدر اینترفرونی فعال بوده میزبان و مسیرهاي  ایمنی ، انتقال سیگنالشامل کمپلکس هاي ایمنی

زا به اجزاء سیستم دفاعی بدن داشته، نقش بسیار مهمی را در ارائه پپتید عوامل بیماري IIو  Iکلاس  HLAهاي جایی که مولکول
به  HLA-G. هاي خودایمنی باشنداي براي استعداد ابتلا به بیماريهاي اولیهدیتوانند کاندها میکننده این مولکولهاي کدژن

درج یا ( INDELمورفیسم ارتباط پلیبررسی مطالعه هدف از این  . تعلق دارد Iکلاس  HLAهاي غیر کلاسیک ژنخانواده آنتی
  .اریتماتوز می باشددر بیماران مبتلا به سیستمیک لوپوس  HLA-Gژن  UTR'3  ناحیه) bp14حذف قطعه 

ژنومی از خون  DNAابتدا . فرد سالم مورد بررسی قرار گرفتند 102و  SLEبیمار مبتلا به  80در این تحقیق : روش بررسی
ها با استفاده از نرم آنالیز داده. با کمک چهار پرایمر انجام گردید ARMS-PCRتعیین ژنوتیپ توسط . محیطی استخراج گردید

  .صورت گرفت)  1/12 ویرایش( MedCalacافزار 
و  )-bp14/+bp14( هاهتروزیگوت ،)+bp14 )bp14/+bp14هاي هموزیگوت براي حضور قطعه فراوانی ژنوتیپ :هایافته

و در افراد بیمار  % 25/37و % 18/41، % 57/21در افراد سالم به ترتیب  )-bp14 )bp14-/bp14هاي حذف قطعه هموزیگوت
بعبارت دیگر . بود  )-bp14/+bp14(ترین ژنوتیپ در افراد سالم و بیمار هتروزیگوت فراوان. ست آمدبد% 40و % 5/42، % 5/17

  ).P<05/0(  ها در افراد سالم و بیمار وجود نداشتتفاوت معنی داري بین فراوانی ژنوتیپ
و بیماري  HLA-Gژن  UTR'3در ناحیه  INDELمورفیسم پلی دهد کهنتایج حاصل از این بررسی نشان می: گیرينتیجه
SLE ژن نقش  بررسیجهت  .مرتبط نیستHLA-G  در بیمارSLE هاي وسیعتر صورت گیردلازم است که مطالعه در جمعیت.  

  INDEL ،14bp، پلی مورفیسم  HLA-G، ژن سیستمیک لوپوس اریتماتوز :کلید واژه
2/9/94:پذیرش 19/8/94:اصلاحیه نهایی 21/4/94:وصول مقاله  
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 مهقدم
یک بیماري هتروژن ) SLE(سیستمیک لوپوس اریتماتوز 
باشد و از هاي خودایمنی میبالینی است که جزء بیماري
هاي ژنها، در برابر آنتیباديطریق حضور مستقیم اتوآنتی

هتروژنی بالینی این بیماري به . شوداي مشخص میهسته
ي باشد که اهمیت فاکتورهاآن می شناسی پیچیدهعلت سبب

-ژنتیکی و قابلیت فردي را در برابر عوامل محیطی نمایان می

اي، این بیماري با علائمی از قبیل راش گونه .)1(کند 
سازد دیسکوئید، حساسیت به نور آرتریت خود را آشکار می

. )3(، جنسیت است SLEترین فاکتور خطر براي مهم). 2(
در جمعیت انسانی  SLEمیزان شیوع گزارش شده از 

 SLE. نفر است 100000مورد به ازاي  150تا  20تقریبا 
در زنان خصوصا  SLE. )4(تواند در هر سنی ایجاد شود می

. )5(باشد تر از مردان میبرابر شایع 10رداري تا در سنین با
اي مثبت هاي ضد هستهباديآنتی SLEبیماران % 90بیش از 

)ANA(  دارند، از این رو ارزیابیANA  در تشخیص زود
اکثریت . )6(بسیار ضروري است  SLEهنگام بیماري 

ها را خصوصا در برابر باديبیماران سطوح بالایی از آنتی
ها و هیستون DNAها، اي مثل نوکلئوزوماجزاي هسته

هاي منی در اندامهاي ایطور کلی رسوب کمپلکسب. دارند
طور هاي عملکردي بژنتقابل با آنتیهدف یا واکنش م

 SLE. )1(شود می SLEزایی مستقیم موجب بیماري
هاي متنوعی را تحت تاثیر قرار بیماري مزمنی است که اندام

ها و ي تشکیل و رسوب اتوآنتی باديداده و اصولا در نتیجه
. )2(گردد هاي بافتی میهاي ایمنی منجر به آسیبکمپلکس

اي درونی از هاي هستهنتی ژنپاسخ ایمنی در برابر آ
عقیده کلی . است SLEزایی بیماري هاي بیماريمشخصه

هاي آپوپتوزي خطرناك براین است که کاهش تعداد سلول
کننده هاي فاگوسیتبوده زیرا به کارکرد صحیح سلول

هاي در ، انهدام غیر بهینه سلولدر نتیجه. رساندآسیب می
توسط سیستم ایمنی در  هاژنحال مرگ و شناسایی آنتی

 SLEرسد بیماري به نظر می. )7(شود می SLEبیماران 

ژن به یک سلول ارائه دهنده آنتی Tه یک لنفوسیت زمانی ک
)APC (یابد معرفی شود توسعه می)گیرنده سلول . )2T  به

 MHC (APC(بخش اصلی کمپلکس سازگار بافتی 
ین، تواند منجر به آزادسازي سایتوکامتصل شده، که می

و  Bتحریک تقسیم سلول . شود Bالتهاب و تحریک سلول 
که موجب ) G )IgGهاي ایمنوگلوبولین باديتولید اتوآنتی

  .)8(افتد اتفاق می SLE زایی آسیب بافتی شده در بیماري
به علت تاثیر عواملی چون استعداد ژنتیکی،  SLEبیماري 

هاي محیطی توسعه و محرك ورمونیسن، فاکتورهاي ه
 SLEهاي محیطی موثر براي ایجاد محرك. )4( یابدمی

معرض نور خورشید و اشعه فرابنفش،  گیري درشامل قرار
وسی یا عناصر شبه هاي ویراستعمال دخانیات، عفونت

نور خورشید بعنوان یک فاکتور . باشدویروسی و داروها می
  . )9(را تشدید نماید  SLEتواند محیطی می

هاي شناخته شده براي بیماري ، اولین ژن1970در سال 
 سیستمیک لوپوس اریتماتوز، مربوط به تغییرات ژنتیکی

تقریبا بعد از . بود) HLA(ژن لوکوسیت انسانی ناحیه آنتی
ژن  25دهه و با کمک ابزارهاي قدرتمند ژنتیکی، بیش از  4

هاي موثر بسیاري از این ژن .در رابطه با لوپوس شناسایی شد
، در مسیرهاي کلیدي همچون SLEزایی در بیماري

سیرهاي هاي ایمنی، انتقال سیگنال ایمنی میزبان و مکمپلکس
   .)10(اینترفرونی نقش دارند 

وجود  IIIو  I ،IIکلاس  HLAژن در نواحی  120بیش از 
ها در عملکردهاي مربوط به ایمنی د، که بسیاري از آندار

مولکول  هایکی از این ژن . )10(بدن مشارکت دارند 
HLA-G هاي ژنبوده که به خانواده آنتیHLA  غیر

در  HLA-Gژن . )11(تعلق دارد  Iکلاسیک کلاس 
 7این ژن محتوي . باشدمی 6p 21.3ی موقعیت کروموزوم

  kDa45اگزون بوده که تنها زنجیره سنگین  8اینترون و 
-مولکول همانند .)12(کند کد می  را HLA-G مولکول

داراي  HLA-Gمولکول  ،Iکلاسیک کلاس  HLAهاي 
به زنجیره سنگین آن که  بودهسنگین  سبک وزنجیره دو 
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 )β2-میکروگلوبولین( زنجیره سبککووالان به صورت غیر
 تنها زنجیره سنگین HLA-Gژن . باشدمتصل می

)kDa45(  میکروگلوبولین کرده و زنجیره سبکرا کد-β2 
پپتید  1اگزون  .شودکد می 15در کروموزوم  از طریق ژنی

، 2دومین آلفا  3، اگزون 1دومین آلفا  2رهبر، اگزون 
ناحیه ترانس ممبرین و  5، اگزون 3دومین آلفا  4اگزون 
در مقایسه با . کننددم سیتوپلاسمی را کد می 6اگزون 
به  HLA-G، مولکول Iهاي کلاسیک کلاس مولکول

، یک 6زودرس در اگزون  پایان علت حضور یک کدون

همیشه  7اگزون . )12(تري دارد دومین سیتوپلاسمی کوتاه
ي کدون پایان در نتیجه. باشدبالغ غائب می mRNAاز 

ترجمه نشده که این بخش  8، اگزون 6زودرس در اگزون 
-بالغ در نظر گرفته می UTR(RNA'3(از ژن به عنوان 

که پس از رونویسی به  HLA-G ژن 8در اگزون . شود
-پلیتبدیل می گردد،  mRNAرونوشت ) UTR'3(ناحیه 

 bp14یک قطعه ) حذف/ درج( INDEL ممورفیس
)rs16375(  ها مورد از بیماري برخیوجود دارد که در

   .)1شکل ( مطالعه قرار گرفته است
  

  .)12( واقع شده است 8که اگزون  HLA-Gژن  3‘ناحیه ترجمه نشده در  bp14یک قطعه ) حذف/ درج( INDEL مورفیسمپلی )1شکل 
  

  
هاي ایمنی و گریز سرکوب پاسخ HLA-Gنقش مولکول 

. )13(باشد طولانی مدت بدن از سیستم ایمنی یا تحمل می
و  HLA-Gهایی بین مولکول میانکنشدر طی تحمل، 

هاي ایمنی روي داده که به موجب هاي سطح سلولگیرنده
 UTR’3راه انداز و . )14(شوند ها مهار میآن گیرنده

توانند دهند که میتغییرات نوکلئوتیدي زیادي را نشان می
تغییرات . )12(تاثیر قرار دهند را تحت HLA-Gبیان ژن 

تواند سطوح می UTR’3نوکلئوتیدي در راه انداز یا 
HLA-G گذاري شده هاي هدفرا از طریق تغییر توالی  

  
تاثیر هاي رونویسی یا پس از رونویسی تحتبراي فاکتور

در حالیکه، تغییرات نوکلئوتیدي در نواحی . قرار دهد
تواند تغییرات ساختمانی در مولکول ایجاد میکدکننده 

کرده که علاوه بر عملکرد اصلی مولکول، میانکنش 
ها، تغییر پاسخ هاي سلولی، تولید ایزوفرممولکول با گیرنده

-ها را تغییر ایمنی، پلیمریزاسیون و توانایی جفت شدن پپتید

بین ) SNP(مورفیسم تک نوکلئوتیدي پلی 72تاکنون  .دهد
آلل در  44گزارش شده است که  6و اینترون  1ون اگز

  . )12(باشند می HLA-Gبخش کدکننده 
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پلی هاي این ژن، پلی مورفیسم یکی از معروف ترین 
اگزون  در) bp14درج یا حذف قطعه ( INDELمورفیسم 

با پایداري در ارتباط  INDEL bp14مورفیسم پلی. است 8
بوده و از  HLA-Gهاي ایزوفرم mRNAو الگو ویرایش 

-تاثیر قرار میرا تحتHLA-G رو عملکرد مولکول این

داراي توالی  mRNA HLA-Gهاي رونوشت .)15(دهد 
توانند پردازش بیشتري را از طریق حذف ، میbp14درج 

در . )16(بالغ داشته باشند  mRNA HLA-Gباز از  92
تر، کوتاه HLA-Gهاي نتیجه این پردازش، رونوشت

-کامل بدست می mRNAتري را نسبت به پایداري بیش

قطعه  حذف/درج مورفیسمپلیتاکنون ارتباط  .)17(آورند 
bp14عات متفاوتی بررسی هاي مختلف در مطالبا بیماري

در  2011بعنوان نمونه، نتیجه بررسی در سال  .شده است
جمعیت کره، پیشنهاد کرد که افراد هتروزیگوت براي این 

قطعه درج یا حذف مورفیسم نسبت به افراد هموزیگوت پلی
bp14، تري را در ابتلا به استئوسارکوما دارنداستعداد بیش .

حذف قطعه /سم درجمورفیهمچنین ارتباط ژنوتیپ پلی
bp14 HLA-G  با بیماري سقط مکرر خودبخودي جنین و

SLE در بیماري سقط مکرر . نیز گزارش شده بود
ي بارداري مورفیسم در نتیجهاین پلی ،خودبخودي جنین

 bp14قطعه مورفیسم حذف اهمیت داشته و خصوصا پلی
 .می نمایدبازي  نقش مهمی را در بارداري موفق

قطعه  حذف/درجمورفیسم و پلی SLEي در خصوص بیمار
bp14  هاي مختلف صورت سه بررسی در جمعیتتاکنون

و  Wuتوسط  2009ها که در سال یکی از آن. است گرفته
مورفیسم و پلی SLEهمکاران براي فهم ارتباط بیماري 

محلول  HLA-Gو آنالیز سطوح bp14قطعه  حذف/درج
 Hanمعیت فرد شاهد از ج 367و  SLEبیمار  231روي 

آلل و  فراوانیچین انجام گرفت، هیچ تفاوت آشکاري بین 
هاي بیمار و بین گروه bp14قطعه ژنوتیپ درج یا حذف 

و  Rizzoپژوهش دیگري توسط . کنترل مشاهده نشد
مورفیسم مذکور و بدست آوردن ارتباط پلیهمکاران براي 

محلول و  HLA-Gو آنالیز سطوح  SLEبیماري 
و  SLEبیمار ایتالیایی مبتلا به  200روي  10-اینترلوکین

نتیجه این بررسی افزایش . فرد کنترل صورت گرفت 451
و  bp14قطعه آلل و ژنوتیپ درج  فراوانیچشمگیري را در 

در بیماران  bp14قطعه کاهش فراوانی آلل و ژنوتیپ حذف 
 =P = 44/1, OR]003/0 نسبت به افراد کنترل نشان داد

)82/1-13/1CI 95(%.  بررسی سوم هم توسطVeit  و
 %6/23اروپایی و % SLE )4/76بیمار  293همکاران روي 

% 6/22اروپایی و % 4/77(فرد سالم  460و ) آفریقایی
مورفیسم براي به دست آوردن ارتباط پلی) آفریقایی

در . انجام شد SLEبیماري و bp14قطعه  حذف/درج
 فعالیتهاي ، گروه هتروزیگوت شاخصSLEبیماران 

هاي هموزیگوت را در مقایسه با گروه کمتري از بیماري
  ).4/3و  97/2، 29/2به ترتیب (حذف یا درج ارائه دادند 

 INDELهدف از این مطالعه، بررسی ارتباط پلی مورفیسم 
در جمعیتی از بیماران مبتلا به  HLA-Gژن  8اگزون  در

SLE می باشد.  
  

 روش بررسی
یمار مبتلا به سیستمیک ب 80شاهدي -این مطالعه مورد در

فرد سالم بعنوان  102و ) مرد 4زن و  76(لوپوس اریتماتوز 
مورد بررسی از استان گیلان ) مرد 14زن و  88(گروه کنترل 
از بین افراد داراي  SLEتشخیص بیماري . قرار گرفتند

توسط فوق تخصص  چهار نوع از بیماري لوپوس
هاي کی و دادهیهاي کلینروماتولوژي و براساس یافته

گروه کنترل شامل افرادي  .آزمایشگاهی صورت گرفت
بودند که فاقد بیماري سیستمیک لوپوس اریتماتوز و علائم 

از افراد  .شدندمیدر خود و خانوادشان مربوط به آن 
. داوطلب شرکت در این مطالعه رضایت نامه کتبی تهیه شد

ریخ از پرسشنامه اطلاعاتی شامل سن، جنسیت، وزن، تا
تشخیص بیماري، داروهاي خاص مورد استفاده، استعمال 

  .دخانیات و سابقه خانوادگی بیماري افراد بدست آمد
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. لیتر خون محیطی دریافت شدمیلی5/1از افراد داوطلب،  
 EDTAنمونه هاي خون در لوله هاي استریل حاوي 

از لکوسیت هاي خون با استفاده از  DNA. نگهداري شد
) شرکت ژن پژوهان، ایران( GPP Solutionکیت 

استخراج شده توسط دستگاه  DNAسپس . صورت گرفت
مورد بررسی قرار % 1الکتروفورز با استفاده از ژل آگارز 

استخراج شده تا زمان آزمایشات مولکولی  DNA. گرفت
  .نگهداري شد  -C° 20در دماي 

-ARMSدر داوطلبین بـا کمک  HLA-Gژنوتیپ ژن 

PCR در واکنش . چهار پرایمر تعیین شد و استفاده از
PCR  مربوط به ژن مورد نظر، از دو جفت آغازگر

اختصاصی مناسب جهت تکثیر محدوده ژنی محتوي قطعه 
استفاده شد، مشخصات آن در  INDELمورفیسم پلی

طراحی پرایمرهاي مورد استفاده در . آمده است) 1( جدول
 ,Oligo )Version 7.54این تحقیق، با نرم افزار 

Molecular Biology Insights,USA ( صورت
در صورت حضور آلل درج، با استفاده از یک . گرفت

 210جفت پرایمر مربوط به آلل درج، قطعه اي به طول 
در صورت استفاده از جفت . گرددجفت باز تکثیر می

، قطعه اي PCRپرایمرهاي مربوط به آلل حذف، محصول 
بعبارت دیگر این افراد  .جفت باز خواهد بود 374به طول 

با انجام . جفت بازي می باشند 14داراي پلی مورفیسم حذف 
براي هر نمونه با هر دو جفت آغازگر  PCRدو بار واکنش 

درج ( INDELاختصاصی، شناخت ژنوتیپ پلی مورفیسم 
  .)3و  2شکل هاي (. امکانپذیر بود) bp14یا حذف قطعه 

 

 

  

  .HLA-Gتفاده در بررسی مربوط به ژن فهرست آغازگرهاي مورد اس )1جدول

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

اندازه قطعه تکثیر   C°(Tm(  ژن
 )bp(شده

 توالی آغازگرها
5'           3'  

  
HLA-G 

 درج آلل

 
51.3 

 
210 

F: 5ˊ-CAAGATTTGTTCATGCCT-3ˊ       
R: 5ˊ-ACAGAAGTAAGTTATAGCTCA -3ˊ 

 
HLA-G 

  حذف آلل

 
65 

 
374 

F: 5ˊ-ACTGAGTGGCAAGTCCCT-3 ˊ 

 
 R: 5ˊ-CCTCTCCTGCAACAAATCAGC-3ˊ 
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  جفت باز خواهد  210ي تکثیر شده با استفاده از جفت پرایمرهاي اختصاصی   طول قطعه. در صورت  درج  HLA-Gتوالی ژن  بخشی از) 2شکل 
  .بود

  
  جفت باز خواهد داشت 374عادل با ي تکثیر شده، طولی مقطعه. در صورت  حضور آلل حذف  HLA-Gتوالی ژن  بخشی از) 3شکل 

  
  
 

. جهت تشخیص طول قطعات تکثیر شده، استفاده شده است bp50 در چاهک اول از سمت چپ مارکر با وزن مولکولی. PCRمحصولات  مربوط به الکتروفورز %2ژل آگارز ) 4شکل 
متعلق به  فردي با ژنوتیپ هموزیگوت درج بوده چون تنها با پرایمر درج محصول  1نمونه  .باشندحذف میمربوط به آلل  bp374و قطعات  HLA-Gمربوط به آلل درج ژن  bp210قطعات با طول 

  )DNAمارکر = L.(است نیز فرد هموزیگوت حذف بوده 3نمونه . باشد چون با هر دو پرایمر محصول داده استبراي فردي با ژنوتیپ هتروزیگوت می 2تولید کرده و نمونه 
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 هاتهیاف
فرد بیمار و شاهد  102و  80در این مطالعه به ترتیب 
بیماران و افراد سالم داراي . مورد بررسی قرار گرفتند

داري اختلاف معنی. سال بودند 59- 14محدوده سنی 
بین سن و جنس بیماران با گروه کنترل وجود نداشت 

)8/0 P= .( استخراجDNA هاي سفید ژنومی از گلبول  

  
  
  
  
  

  
  

  

 محیطی تمامی افراد مورد مطالعه با موفقیتخون 
درج یا ( INDELمورفیسم بررسی پلی. صورت گرفت

با آغازگر اختصاصی  8دراگزون ) bp14حذف قطعه 
   bp 374و با آغازگر حذف، قطعه  bp 210درج، قطعه 
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در . براي هر نمونه بدست آمد PCRطی دو سري 
 374و  210صورت هتروزیگوت بودن هر دو باند 

 اي نمونه 4در شکل . جفت بازي تکثیر خواهد گردید
هاي مختلف درسه فرد با ژنوتیپ% 2از ژل آگارز 

 -bp14و  +bp14هاي فراوانی آلل .آورده شده است
و در  %25/61و  %75/38بین افراد بیمار به ترتیب برابر 
. بود %84/57و  %16/42افراد سالم به ترتیب برابر با 

ن افراد بیمار و سالم با توجه به تفاوت مشاهده شده بی
. دار نبودمعنی) Chi-Square )75/0 =Pنتیجه آزمون 

بنابراین توزیع آلل مربوط در بین افراد سالم و بیمار 
-متفاوت نیست و یک فاکتور خطر محسوب نمی

ژنوتیپ + (bp14/+bp14فراوانی ژنوتیپ هاي .شود
 - bp14( ،bp14/+bp14قطعه هموزیگوت درج 

قطعه هتروزیگوت محتوي درج و حذف  ژنوتیپ(
bp14(   وbp14 -/bp14 - ) ژنوتیپ هموزیگوت

، % 57/21در افراد سالم به ترتیب  )bp14قطعه حذف 
و  % 5/42، % 5/17و در افراد بیمار  % 25/37و  % 18/41
ترین ژنوتیپ در بعبارت دیگر، فراوان. بدست آمد% 40

 ) - bp14/+bp14(هر دو گروه ژنوتیپ هتروزیگوت 
هاي داري بین توزیع ژنوتیپلذا اختلاف معنی. بود

INDEL در گروه بیمار و شاهد وجود نداشت        
)8/0 P=  .(  

  
 بحث 
هـاي دخیـل   هاي اخیر توجه خاصی به نقـش ژن در سال

-از آن. شده است SLEهاي ایمنی در بیماري در پاسخ

نقش بسـیار   IIو  Iکلاس  HLAهاي جایی که مولکول
زا به اجزاء سیسـتم  را در ارائه پپتید عوامل بیماري مهمی

-ها میکننده این مولکولهاي کدایمنی بدن داشته، ژن

-اي براي استعداد ابتلا به بیماريهاي اولیهتوانند کاندید

-HLAهاي کمـی،  بررسی. )12(هاي خودایمنی باشند 

G  ــوا ــه عن ــاري   را ب ــهور در بیم ــتعد مش ــک ژن مس ن ی
انـد  خودایمنی سیستمیک لوپـوس اریتمـاتوز نشـان داده   

)13( .HLA-G کلاسـیک  هـاي غیـر  ژنبه خانواده آنتی
HLA  کــلاسI  متعلــق بــوده و بخــاطر داشــتن ســاختار

تر و مشارکت مورفیسم کممولکولی متفاوت، درجه پلی
، HLA Iهاي ایمنی با اعضا کلاسیک کلاس در پاسخ

ــی ــاوت مـ ــد متفـ ــی 72 .)11(باشـ ــک پلـ ــم تـ مورفیسـ
ایـن ژن   6و اینتـرون   1بین اگزون ) SNP(نوکلئوتیدي 

را تعیـین   HLA-Gآلل کـدینگ   44مشاهده شده، که 
هـاي مهـم ایـن ژن،    مورفیسمیکی از پلی. )12(کنند می
در ) bp14حـذف قطعـه   /درج( INDEL مورفیسـم پلی

 HLA-Gبوده که روي بیان ) 8اگزون ( UTR'3ناحیه 
باشـد  هاي خودایمنی مـرتبط مـی  تاثیر داشته و با بیماري

)18(.  
مورفیســم ك ارتبـاط پلـی  ردر ایـن تحقیـق بـه منظـور د    

و بیمـاري سیسـتمیک لوپـوس    bp14قطعه  حذف/درج
 102فرد بیمار و  80توز در جمعیت استان گیلان، اریتما

بـا کمـک چهـار     ARMS-PCRفرد کنتـرل بـا روش   
هـاي  توزیـع ژنوتیـپ  . پرایمر مورد ارزیابی قرار گرفتنـد 

در بیماران و افراد  HLA-Gژن  INDEL مورفیسملیپ
نتایج حاصل از این مطالعه عـدم  . کنترل بسیار مشابه بود

 UTR'3حذف در ناحیه /رجارتباط بین پلی مورفیسم د
  ).=P 8/0(را نشان داد  SLEو بیماري  HLA-Gژن 

 حـذف /درجمورفیسـم  و پلی SLEدر خصوص بیماري 
هاي مختلف صورت سه بررسی در جمعیت bp14قطعه 
و همکاران به بررسی ارتبـاط بیمـاري    Wu. است گرفته
SLE قطعـه   حـذف /درجمورفیسم و پلیbp14   مطالعـه

چین پرداختند و نتایج آنهاکه هیچ  Hanاي در جمعیت 
آلـل و ژنوتیـپ درج یـا     فراوانـی تفاوت آشـکاري بـین   
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هاي بیمار و کنترل را نشان بین گروهbp14قطعه حذف 
بعبارت دیگر این نتیجه با نتیجه بدست آمده، . )18(نداد 

  .از تحقیق حاضر، یکسان بوده است
 و همکاران در خصوص Rizzoوسط پژوهش دیگري ت

و آنـالیز   SLEمورفیسـم مـذکور و بیمـاري    ارتباط پلـی 
روي  10-محلـــول و اینترلـــوکین HLA-Gســـطوح 

نتیجه این . صورت گرفت SLEبیماران ایتالیایی مبتلا به 
آلل و ژنوتیپ  فراوانیبررسی افزایش چشمگیري را در 

ــه درج  ــپ   bp14قطع ــل و ژنوتی ــی آل ــاهش فراوان و ک
در بیمـاران نسـبت بـه افـراد کنتـرل       bp14ف قطعه حذ

لذا در جمعیت ایتالیایی، آلل درج بعنوان یک . نشان داد
  ).19(مطرح گردید  SLE فاکتور خطر براي

و همکـاران روي بیمـاران    Veitبررسی دیگري توسـط  
SLE )4/76 % بـه  . انجام شد) آفریقایی%6/23اروپایی و

مورفیسم نقش پلی و همکاران از Veitطور کلی تحقیق 
ــذف /درج ــه حـ ــول و  bp14قطعـ در  HLA-Gمولکـ

  .)20(حمایت نمود  SLEزایی بیماري
چـین   Hanو همکـاران روي جمعیـت    Wuدر مطالعه 

همچون ما هیچ تفاوت چشمگیري بـین فراوانـی آلـل و    
در بررسـی  . ژنوتیپ بیماران و افراد سـالم مشـاهده نشـد   

Rizzo  ــل درج فــاکتور خطــري بــراي و همکــاران، آل
و همکـاران روي   Veitدر تحقیـق  . یی بـود افراد ایتالیـا 

هاي هموزیگـوت  جمعیت اروپایی و آفریقایی نیز گروه
درج یا حذف شاخص فعالیت بالاتري از بیمـاري را در  

در نتـایج   تفاوت .مقایسه با گروه هتروزیگوت نشان داد
تفــاوت در  توانــد ناشــی ازار پــژوهش مــذکور مــیچهــ

هـاي  متفاوت، نمونـه هاي جغرافیایی، خزانه ژنی موقعیت
. هـاي مـورد مطالعـه باشـد    مورد بررسی و نـژاد جمعیـت  

بعلاوه، در بیماران مورد مطالعـه پارامترهـاي مختلـف از    
جمله شاخص فعالیت بیماري، تظاهرات بـالینی، درصـد   
پیشرفت بیماري و عوامل متفـاوت دیگـري نیـز یکسـان     

ــه اینکــه  . نبــوده اســت ــا توجــه ب یــک بیمــاري  SLEب
و چندارگانی بوده اخـتلاف در نتـابج دور از   سیستمیک 
همه این موارد ذکر شده در صورت در . باشدانتظار نمی

تـري را در  نظر گرفته شـدن بـراي تحقیـق، نتـایج دقیـق     
در واقـع تفـاوت در نتـایج    . دهـد اختیار محققان قرار می

تواند ترکیبی از  تاثیر عوامل ژنتیکی و ها میاین بررسی
  .هاي ناهمگن باشدنگونه بیماريمحیطی متفاوت ای

  
  نتیجه گیري

دهنده عـدم  بطور کلی نتیجه حاصل از این مطالعه، نشان
) 8اگـزون  ( UTR'3ناحیـه  bp14مورفیسـم  ارتباط پلی

در جمعیت مورد مطالعه  SLEبا بیماري  HLA-Gژن 
مورفیسـم  با این وجود جهـت بررسـی دقیـق پلـی    . است
bp14  ژنHLA-G  ــاري ــت لاز SLEدر بیمــ م اســ

  .تري صورت گیردمطالعات بیشتر و دقیق
  

  تشکر و قدردانی
از تحصیلات تکمیلی دانشگاه گیلان و تمامی بیماران و 

-افراد سالم شـرکت کننـده در ایـن تحقیـق تشـکر مـی      

  .نماییم
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