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  چكيده

 منفـي  HBsAgکه از نظر  رغم اين باشد که در آن فرد علي  ميB شکل باليني از بيماري هپاتيت Bعفونت نهفته هپاتيت  : زمينه و هدف  
به نظـر  .  مشخص نشده استپاکسازي کامل ويروس از بدنعدم توانايي هنوز علت . باشد حيطي مي در خون م   HBV-DNA اما داراي    است؛

ها   از جمله مواردي که پاسخ ايمني عليه ويروس.باشند يدارا مرا اي  هاي ژنتيکي و ايمونولوژيکي در اين امر سهم عمده رسد که تفاوت   مي
 بـا  IFN-γژن + ٨٧٤هاي موجود در ناحيه  مرفيسم ارتباط پلي  به منظور تعيين مطالعهاين. است سيستم سيتوکيني ؛کند را دستخوش تغيير مي  
  . انجام شدBعفونت نهفته هپاتيت 

  
 وآوري   جمع؛ منفي بودندHBsAg که از نظر (FFP) عدد پلاسماي تازه منجمد شده     ٣٧٠٠ ابتدا توصيفيدر اين مطالعه     : روش بررسي 

 .شـدند  بررسـي  PCR بـا روش  HBV-DNA مثبت از نظر وجود anti-HBc منفي و   HBsAgهاي    نمونه  سپس . شدند يبررس anti-HBcاز نظر   
 روش بـا  IFN-γژن + ٨٧٤هـاي موجـود در ناحيـه         مرفيسم  از نظر پلي   B مثبت به عنوان موارد عفونت نهفته هپاتيت         HBV-DNAهاي   نمونه

ARMS-PCRمورد بررسي قرار گرفتند .  
  

 مثبت anti-HBcها از نظر   از اين نمونه) درصد٥١/٩ ( نمونه٣٥٢ منفي نشان داد که HBsAgهاي  يق روي نمونهنتايج اين تحق :هـا    يافته
 مثبـت و  anti-HBcاز افراد  درصد ١/١٦(نمونه  ٥٧كه گرديد  مشخص ؛ مثبتanti-HBc منفي و HBsAg هاي نمونه ي رو PCRانجام   با   .بود

HBsAg منفي  (HBV-DNA   ژن + ٨٧٤هاي موجود در ناحيه      از نظر وجود تمامي ژنوتيپ    ه مورد و شاهد      دو گرو  .هستند مثبتIFN-γ تفاوتي 
  .اشتندند

  
 و بيماري عفونت نهفته   IFN-γژن  + ٨٧٤هاي موجود در ناحيه      مرفيسم گونه ارتباطي بين پلي     که هيچ  دادنشان   مطالعه   اين : گيري نتيجه
  . وجود نداردBهپاتيت 

  
  HbsAg  ،HBV-DNA،  مرفيسم ، پلي B  ،IFN-γفته هپاتيت عفونت نه : ها کليد واژه
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  مقدمه
  )B) Occult HBV Infectionعفونــت نهفتــه هپاتیــت   

(OBI)        یک شکل بالینی از بیماري هپاتیتB طـی باشد که     می 
ــی ــودن   آن عل ــی ب ــم منف ــون HbsAg ، HBV-DNAرغ  در خ
وجـود ایـن شـکل از بیمـاري      ). 1-3 (شـود  مشاهده می محیطی  
اي را بـراي سـازمان انتقـال خـون       مـشکلات عدیـده   Bهپاتیت  

اي کـه بـا وجـود بررسـی تمـام             بـه گونـه    .وجود آورده است   هب
ــه ــاي اهدا نمون ــر  ءه ــدگان از نظ ــواردي از  HBsAgکنن ــاز م  ب

محققـین  ). 4 (شـود   بعد از تزریق خون گـزارش مـی       Bهپاتیت  
 در بـین  OBIت این امر را به موارد متعددي از جمله وجـود          عل
در مطالعـات گذشـته    ). 5 (دهنـد  کنندگان خون نسبت می   ءاهدا

کننـدگان خـون   ءشیوع بالاي این شکل از بیماري در بـین اهدا       
با وجود دانش گـسترده دانـشمندان       ). 5و4(گزارش شده است    

 از  ي متعـدد  يهـا   دلیـل شـکل   امـا   ؛   Bدرباره ویروس هپاتیـت     
ــا  Bبیمــاري هپاتیــت   در افــراد یــک جامعــه بعــد از برخــورد ب
 و محققین زیـادي بـه        ، مشخص نشده است    Bویروس هپاتیت   
ــاوت  ــی تف ــا     بررس ــاران ب ــوژیکی بیم ــی و ایمونول ــاي ژنتیک ه

 شـونده  پاك نسبت به گروه Bهپاتیت   یبالینهاي مختلف    شکل
ه خود یکی از مواردي که ذهن محققین زیادي را ب   . پردازند می

هـاي   هاي متعـدد در ژن  مرفیسم  وجود پلی  ؛معطوف کرده است  
 ایـن   باشد که معمـولاً    هاي درگیر در ایمنی سلولی می      سیتوکین
 باشـند  ها در ارتباط می    ها با میزان بیان این سیتوکین      مرفیسم پلی

)6 .(IFN-γ (Interferon-γ)  اسـت  هـایی    ترین سـیتوکین   از مهم
). 7 (باشـد  ایمنی سلولی دخیـل مـی  هاي   که در ایجاد نوع پاسخ    

IFN-γ     هاي  سیتوکینی است که توسط لنفوسیت T   هاي  سلول و
NK (Natoral Killer Cells) ایـن  ).7 (شود تولید و ترشح می 

 اسـت کـه   هاي اصلی سیستم ایمنی    سیتوکین از جمله سیتوکین   
ــالدر ــلول  فع ــازي س ــی  س ــده آنت ــاي عرضــه کنن ــل  ه ژن از قبی

ــلول  ــا، س ــ ماکروفاژه ــیت ه ــدریتیک و لنفوس ــاي  اي دن  و Bه
هـاي انـدوتلیال    هاي غیرایمنـی مثـل سـلول      همچنین سایر سلول  

 از سـوي دیگـر ایـن سـیتوکین داراي اثـر          ).8(د  کن دخالت می 
 هــاي  سـلول سـط تو IL-12 (Interleukin-12)مهمـی بـر تولیـد    

ــدریتیک  ــاژ و دن ــراماکروف ــاليب  Tهــاي  ســازي لنفوســیت  فع
 بـه عنـوان دو سـلول اصـلی و           NK هاي سیتوتوکسیک و سلول  

 محققـین  ).8 (باشـد  هاي ویروسـی مـی   مهم در مبارزه با عفونت  

 یکـی از    IFN-γشناسـی بـر ایـن عقیـده هـستند کـه              علم ایمنی 
   Th2و  Th1 (T helper1)هاي مـوثر بـر بـالانس بـین      سیتوکین

(T helper2) ــن ســیتوکین  ). 9 (باشــد مــی ــان ای ــا افــزایش بی ب
 +CD8هاي سیتوتوکسیک     و لنفوسیت  NKهاي   عملکرد سلول 

 OBIاز آنجایی که بیماران مبتلا به شـکل         ). 9 (یابد افزایش می 
 به نظر   ؛باشند قادر به پاکسازي کامل ویروس از خون خود نمی        

بیماران در قسمتی از پاسخ ایمنی علیـه   از  رسد که این دسته      می
ارتبــاط در ایـن مطالعـه   . باشــند ایـن ویـروس دچــار نقـص مـی    

 بـا عفونـت   IFN-γژن + 874هاي موجـود در ناحیـه      مرفیسم یپل
  . تعیین گردیدBنهفته هپاتیت 

  روش بررسي
 عـدد پلاسـماي تـازه منجمـد         3700 توصیفیدر این مطالعه    

 بــه کننــدگان مراجعــه از لیتــر میلــی 5/0 بــه میــزان (FFP)شــده 
طـی  )  سال 18-50 یمحدوده سن (سازمان انتقال خون رفسنجان     

 ير دمـا  هـا د   نمونـه . شد آوري جمع 1386ا بهمن    ت 1385اسفند  
شـدند  براي مدت دو ماه نگهـداري    گراد    ی درجه سانت  20 یمنف

ــراي نگهــداري بــیش از دو مــاه از دمــاي   درجــه 70 ی منفــو ب
 مربوطـه در مرکـز   يهـا    آزمـایش  همـه . د استفاده ش  گراد  یسانت

سـال    یک طی مدت ،تحقیقات دانشگاه علوم پزشکی رفسنجان    
مربوط به متغیرهاي   يها  داده. گیري به انجام رسید    ونهپس از نم  

لیــست و در موقـع اهــداي خــون   اي بــا اسـتفاده از چــک  زمینـه 
  .آوري شدند جمع

ــا پـــــس از بررســـــی نمونـــــه    وanti-HBc از نظـــــر هـــ
HBV-DNA  ــه فـــرد 57از ــالم 100و  OBI مبـــتلا بـ  فـــرد سـ

)HBsAg ،منفـــی anti-HBc مثبـــت و HBV-DNAــی ، ) منفـ
 گرفته شـد    EDTA خون محیطی به همراه ضدانعقاد       نمونه تازه 

لازم .  ژنـومی اسـتخراج شـود   DNAتا در مراحل بعدي از آنها    
 جنس با گروه مورد  وبه ذکر است که گروه کنترل از نظر سن      

  .سازي شدند همسان
هـاي    از کیـت   HBsAgهـا از نظـر       براي غربال کردن نمونـه    

ــارتی   ــزاي تج ــق رهن(Behring, Germany)الی ــاي  طب موده
هـاي منفـی دوبـاره از نظـر          نمونـه . شرکت سازنده، استفاده شد   

HBsAg الیــزادر ایــن تـست از روش ســاندویچ .  تـست شــدند  
 منفی بـا روش الیـزا و بـا          HBsAgهاي سپس نمونه . استفاده شد 

 غربـال  يبـرا  (RADIM, Italy)هـاي تجـاري    استفاده از کیـت 
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ت اخیـر از  تـس .  تـست شـدند  anti-HBcها از نظـر      کردن نمونه 
هـا از نظـر    در ضـمن تمـام نمونـه    . کرد روش رقابتی استفاده می   

 نیــــز بــــا  anti-HTLV-1 و anti-HCV ،anti-HIV وجــــود
مـورد بررسـی قـرار    ) RADIM, Italy(هاي تجاري الیـزا   کیت
  .گرفتند
 پلاسما با  B ، lµ200 ویروس هپاتیت    DNAاستخراج   يبرا

lµ200   پروتئیناز k) µg/ml200 ( سـپس بـه مـدت       .مخلوط شد 
 دقیقـه در  5 و سـپس  گـراد  ی درجـه سـانت  72 ي دما دقیقه در 10
 DNA سپس استخراج.  نگهداري شدگراد ی درجه سانت4 يدما

نـشین   بعد از تـه   . کلروفرم انجام شد  /توسط روش استاندارد فنل   
 به آن DNase free آب lµ30  توسط اتانول مقدارDNA شدن

  نگهـداري شـد    گـراد   یت درجـه سـان    20 ی منف ي دما اضافه و در  
  .)5و4و2(

HBV-DNA PCR  ــم ــد lµ25در حج ــامل  و انجــام ش  ش
  :موارد زیر بود

mM MgCl2 5/1 ، mM KCl 50 ، mM tris-HCL 10  
 از dNTP  ، Mµ 6/0 میکرومـول از هـر  200 ، درصـد 1ژلاتین 
 واحـد از  5استخراج شده به همـراه  DNA  از lµ 5 ، هر پرایمر

  ).Taq DNA polymerase )2آنزیم 
 :ترتیب توالی پرایمر جلو برنده

5 -́TCGTGGTGGACTTCTCTC-3´ 
  :یب توالی پرایمر معکوسترت

5 -́ACAGTGGGGGAAAGCCCAT-3  ́ 
 B از ویروس هپاتیت    S از ژن    bp 500 مقدار   PCRطی این   
  .تکثیر داده شد
   :PCRهاي  سیکل

   ثانیه60 به مدت گراد ی درجه سانت93 ، یک سیکل
   ثانیه20 به مدت گراد یسانت درجه 60یک سیکل ، 
   ثانیه40به مدت  گراد ی درجه سانت72یک سیکل ، 

   ثانیه20به مدت  گراد یدرجه سانت 93،  سیکل 35
   ثانیه20به مدت  گراد یدرجه سانت 60،  سیکل 35
   ثانیه40به مدت  گراد یدرجه سانت 72،  سیکل 35

ــه از   ــک نمونـ ــتخراج یـ ــار   DNA HBVاسـ ــک بیمـ یـ
HBsAg عنوان کنترل مثبت تهیه و مورد اسـتفاده قـرار      مثبت به 
 بـه  درصـد  5/1براي الکتروفورز ابتدا یـک ژل آگـارز       . گرفت

 از محـصول    lµ10اتیدیوم بروماید آمـاده و سـپس         همراه رنگ 
PCR   را به همراه lµ4    بلـو بـه    بروموفنـل ( از بـافر رنگـی همـراه

نـد  وجود با . بر روي این ژل الکتروفورز گردید     ) همراه ساکارز 
bp500    دادن انـدازه    بـراي نـشان  .بـود  نشانگر مثبت بودن نمونـه

 تمـامی مـواد مـورد    . استفاده شـد bp DNA ladder 100باند از
 ویروس اعم از پرایمرها، نوکلئوتیدها S تکثیر ژن يبرااستفاده 

  .گردید تهیه شرکت سیناژنو دیگر مواد از 
خـون  نمونه مورد بررسی در ایـن بیمـاران و گـروه کنتـرل،          

 .گردیـد آوري   جمـع EDTAمحیطـی بـود کـه در ضـد انعقـاد      
DNA      هاي خـون محیطـی و        ژنومی افراد مورد بررسی از نمونه

 سـاخت   Bioneer از شرکت    DNAهاي استخراج    توسط کیت 
کشور انگلستان، مطابق بـا دسـتورالعمل کیـت، اسـتخراج و در        

 درجـه  20 ی منف ـ بندي شد و در دماي     هاي جداگانه تقسیم   ویال
  . نگهداري شدPCR تا زمان انجام آزمایشات گراد یسانت

هاي  مرفیسم  بررسی پلی  به منظور  ARMS-PCRبراي انجام   
 از پرایمرهـایی اسـتفاده شـد        IFN-γژن  + 874موجود در ناحیه    

 را تکثیر داد و به همـراه آن از پرایمرهـاي ژن       bp262که قطعه   
 را تکثیـر  bp110بتاگلوبولین به عنوان کنترل داخلی کـه قطعـه       

توالی پرایمرهاي مـورد اسـتفاده    ).  یک شکل( استفاده شد    ؛داد
  :عبارت بودند از

IFN-γ +874 Common (F): 
GACACAACGGAATAGACC 

IFN-γ +874 A (R): 
AATGAGCATTTAGCATCT 

IFN-γ +874 T (R): 
AATGAGCATTTAGCATCA 

اي   که قطعه  PCRتایید   يبراپرایمرهاي کنترل داخلی لازم     
ــام  از ژن بتــاگلوبولینbp 110لبــه طــو  را PCO3/PCO4 بــه ن

  : داراي توالی زیر بودند؛تکثیر دادند
F: ACACAACTGTGTTCACTAGC 
R: CAACTTCATCCACGTTCACC 

PCR در حجم lµ25 زیر بودندکه شامل موارد  انجام شد:  
mM MgCl2 5/1 ، mM KCl 50 ، mM tris-HCL 10  

 از dNTP  ، Mµ 6/0 میکرومـول از هـر  200درصـد ،  1ژلاتین 
اسـتخراج شـده بـه همـراه     DNA   نـانوگرم از 500، هـر پرایمـر  

  ).Taq DNA polymerase )2آنزیم واحد از 5
   :PCRهاي  سیکل

   دقیقه1 به مدت گراد  درجه سانتی94 ، یک سیکل



  ٥٩  / و همکارانمحمد کاظمي عرب آبادي  

  )۳۳پي در پي  (۱شماره  / ۱۲دوره  / ۱۳۸۹بهار  / ه علوم پزشكي گرگانمجله علمي دانشگا  

   ثانیه40 به مدت گراد  درجه سانتی5/58یک سیکل ، 
  ه ثانی40 به مدت گراد  درجه سانتی72یک سیکل ، 

   ثانیه40 به مدت گراد درجه سانتی 94،  سیکل 35
   ثانیه40 به مدت گراد درجه سانتی 5/58،  سیکل 35
   ثانیه40 به مدت گراد درجه سانتی 72،  سیکل 35

 به همراه اتیـدیوم    درصد 2براي الکتروفورز ابتدا ژل آگارز      
ــراهPCR ســـپس محـــصول .برومایـــد درســـت شـــد    بـــه همـ

bp ladder 50 تمام مواد فوق از . روفورز قرار گرفتمورد الکت
 در ویال حاوي هر     bp 262وجود باند   . شرکت سیناژن تهیه شد   

 پرایمـر در    3′پرایمر دال بـر وجـود نوکلئوتیـد مکمـل انتهـاي             
 تمـامی مـواد مـورد       ).یـک شـکل    (بود IFN-γژن  + 874ناحیه  

 اعم از پرایمرها، نوکلئوتیـدها و     IFN-γ تکثیر ژن    يبرااستفاده  
  . تهیه شدندشرکت سیناژن مواد از دیگر
مـورد تجزیـه و تحلیـل      مـستقل ی ت ـيآزمون آمار با ها  داده

ــرار گرفت ــدق ــین ــر از داري آن  و ســطح معن در نظــر  05/0 کمت
  .گرفته شد
  ها يافته

ــدازه نتــایج آزمــایش الیــزا بــه منظــور تــشخیص و گیــري  ان
HBsAgاز نظــر ) درصــد100(هــا   نــشان داد کــه تمــامی نمونــه
HBsAg  با انجام آزمایشات مربوطه نیز نـشان داده        .  منفی بودند

 HIV و   HCV  ،HTLV-1کنندگان از نظـر     ءشد که تمامی اهدا   
ــد ــین وجــود  . منفــی بودن ــه منظــور تعی ــزا ب ــا انجــام تــست الی   ب

anti-HBc  کنندگان  ء در اهداHBsAg      منفی، مشخص شد کـه 
ــه)  درصــد51/9 ( عــدد352  anti-HBcهــا از نظــر  از ایــن نمون
ــ ــدمثب ــه. ت بودن ــا بررســی ایــن نمون    منفــی وHBsAg  هــاي ب

anti-HBc     مثبت از نظر HBV-DNA     با تـست PCR   مـشخص 
ــه   ــد ک ــر  57ش ــراد  درصــد1/16(نف ــت و anti-HBc از اف  مثب

HBsAg منفی  (   از آنهاHBV-DNA  مثبت بودند )   یکشکل( 
دهنـده   باشـند و نـشان     حاوي باند می   2در شکل    5و4هاي   ستون

 ایـن نتـایج نـشان داد کـه تقریبـاً       . ها است  نمونهمثبت بودن این    
   منفـــــــی وHBsAgهـــــــاي   از نمونـــــــه درصـــــــد1/16

anti-HBc     مثبت از نظر HBV       از  درصـد    54/1 مثبـت بودنـد و
 مطـرح  OBI بودنـد و بـه عنـوان        HBVهـا آلـوده بـه        کل نمونه 

  .باشند می
و ) OBI بیمــار 57(میـانگین ســن افــراد در دو گــروه مــورد  

ــب   ــه ترتی ــاهد ب ــود 38±8 و 38±9ش ــال ب ــاري  .  س ــون آم آزم
نفـر   2. ندادداري را بین دو گروه نشان    گونه اختلاف معنی   هیچ

مـرد  ) درصـد 5/96( نفـر    55از گـروه شـاهد زن و        ) درصد5/3(
ــد ــورد بودن ــروه م ــر  3 و در گ ــرد و ) درصــد2/5(نف ــر  54م نف

ي را  دار معنـی  آماري اخـتلاف   آزمون. ندبودزن  ) درصد8/94(
  .نشان نداد

 
 
 
 
 
 
 
 

  
   IFN-γتکثير ژن اي از نتايج  نمونه : ۱ شكل

ويال حاوي پرايمر داراي : ۴ و ۲ ستون ، 100bp ladder: ۱ستون 
ويال حاوي پرايمر داراي : ۵ و ۳ستون  ، ۳′ در انتهاي Tنوکلئوتيد 

  ۳′ در انتهاي Aنوکلئوتيد 
 
 
 
 
 
 
  
  

  
ون با كنندگان خء در اهداPCR توسط DNAنتايج تكثير  : ۲ شكل

HBsAg منفي و anti-HBcمثبت   
  .باشد  ميDNA HBVدهنده آلودگي به   نشانbp۵۰۰وجود باند 

۱ : ladder ، ۲ : ، دو نمونه مثبت: ۵و۴ ، يکنترل منف : ۳کنترل مثبت  
  

 فراواني و درصدهاي مربوط به هر يک از حالات  :۱ جدول
   IFN-γژن + ۸۷۴چندشکلي ژني موجود در ناحيه 

  رد و شاهدمودر گروه 
 وضعيت

  چندشکلي ژني
  مورد

 )درصد(تعداد 
  شاهد

 Pارزش   )درصد(تعداد 

AA ۱۸) ۵/۳۱(  ۲۸) ۲۸(  ۱/۰> 
AT  ۲۵) ۸/۴۳(  ۴۷) ۴۷(  ۱/۰> 
TT  ۱۴) ۷/۲۴(  ۲۵) ۲۵(  ۱/۰> 

  
ــی  ــه پل ــوط ب ــایج مرب ــه  نت ــسم ناحی  در IFN-γژن + 874مرفی

راوانـی و درصـدهاي      ف یکدر جدول    .مده است  آ یکجدول  
+ 874مرفیسم موجود در ناحیه  به هر یک از حالات پلی مربوط  



  B با عفونت نهفته هپاتيت IFN-γژن + ٨٧٤هاي موجود در ناحيه  مرفيسم ارتباط پلي/  ٦٠
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 18 .داده شده اسـت  در دو گروه مورد و شاهد نشان     IFN-γژن  
از گـروه   )  درصـد  28( نفـر    28و  از بیمـاران    ) درصـد 5/31(نفر  

تجزیـه  .  در ناحیه مورد بررسی بودندAAداراي ژنوتیپ کنترل  
.  نشان نـداد   گونه اختلافی را بین دو گروه       هیچ يو تحلیل آمار  

  .دار نبود یمعنها نیز در دو گروه  فراوانی دیگر ژنوتیپ
   ژنPCRر ژل الکتروفـــورز محـــصول ی از تـــصويا نمونـــه

IFN-γ آمده است یک در شکل.  
 داراي تفـاوت    هـا  ژنوتیـپ کـدام از     دو گروه در مورد هـیچ     

  . نبودنديدار معنی يآمار
  بحث
 موجـود  ین ـژ يهـا  ینشان داد که چندشکل مطالعه    این جینتا

 Bت ی ـعفونـت نهفتـه هپات   يمـار ی با بIFN-γژن + 874 هیدر ناح 
  .باشد یدر ارتباط نم

 هـا  سـیتوکین  تولیـد    الگـوي هـاي ویروسـی      در طی عفونـت   
 IFN-γ و IL-12هـاي    تولید سیتوکین وشود دستخوش تغییر می  

ــد   ــه و تولی ــزایش یافت ــاز  IL-10 و IL-4اف ــوارد نی ــه جــز در م  ب
هـاي مشخـصی در نـواحی        مسمرفی ـ پلـی  ).10 (یابـد  کاهش می 

 و گـذارد   اثـر مـی  آنها در میزان تولید   خاصی از این سیتوکین   
 موجـب   IFN-γژن  + 874هاي موجـود در موقعیـت        مرفیسم پلی

 جابجــایی  ).11(گــردد  یمـ ـ بیــان ایــن ســیتوکین   تغییــر در
 موجـب  T بـه جـاي    IFN-γژن  + 874 در موقعیـت     Aنوکلئوتید

 TTژنوتیـپ   کـه  يا شود؛ به گونه یمکاهش بیان این سیتوکین    
  کمتـرین بیــان را دارد AA بیـان متوسـط و   ATبیـشترین بیـان،   

)11.(  
هاي ویروسی به    ها در بیماري   با توجه به نقش مهم سیتوکین     

ها با عملکرد خود نقش مهمـی را   رسد که این سیتوکین  نظر می 
هـاي   سـلول . کننـد   در بدن ایفا می    HBVکنی ویروس    در ریشه 

NK   دو سـلول مهـم در ایمنـی    (هاي سیتوتوکسیک    لنفوسیت و
 اعمـال   بـه منظـور   ) هاي ویروسـی    مبارزه با عفونت   يبراسلولی  

 و) 12 ( نیاز دارند IFN-γسیتوکین   خوب از    توازنخود به یک    
 کـاهش در صورتی که میزان تولید این سیتوکین بـیش از حـد       

د خواهمنجر هاي مذکور   به کاهش عملکرد مناسب سلول   ؛یابد
گذشـته شـیوع بـالاي عفونـت نهفتـه      مطالعـات  طـی  ). 12 (شـد 

برده شـده اسـت     کنندگان خون ایرانی پی     ءبین اهدا  Bهپاتیت  
نیز مؤید شـیوع   ) درصد 54/1 ،  نفر 57(مطالعه   این    نتایج ).5و4(

 نـشان  مطالعـه حاضـر  نتـایج  همچنـین   .  ایـن عفونـت بـود      يبالا
  ژن+ 874هـاي ناحیـه      مرفیـسم  کـدام از پلـی      کـه هـیچ    دهـد   یم

IFN-γ    با بیماري OBI هـاي مـا نـشان      بررسـی .یست در ارتباط ن
بررسـی ایـن    تحقیق بـه منظـور      اولین  حاضر  دهد که مطالعه     می

مطالعـه  بوده و  OBIها روي بیماران مبتلا به  مرفیسم دسته از پلی  
هاي مـشابهی    با این وجود مطالعه   . صورت نگرفته است  مشابهی  

. انجـام شـده اسـت      Bري هپاتیت   روي دیگر اشکال بالینی بیما    
Zhu    بین ژنوتیپ    يدار  معنی ي آمار  نشان داد که ارتباطAA  و 

در  ).13(د   وجـود دار   HBVاستعداد به عفونت داخـل رحمـی        
ــه ــپ  يا مطالع ــین ژنوتی ــاي  ب ــناح ATه و  IFN-γژن + 874 هی

یافـت  داري    رابطه معنی  HBVاستعداد به عفونت داخل رحمی      
هـاي مـذکور در بـین بیمـاران      ژنوتیپ به بررسی    Liu ).14(شد  

 AA ژنوتیـپ   و مـشخص گردیـد کـه      پرداخت HBVآلوده به   
ــه  ــه  IFN-γژن + 874ناحی ــوده ب ــراد آل ــب HBV در اف ــه مرات  ب

 کـه بیمـاران مـورد        مـشخص نکـرد    Liuالبته  . )15 (بیشتر است 
افـراد گـروه   نـد و  دبو Bبررسی مبتلا به چه شـکلی از هپاتیـت         

یعنـی فقـط    . باشـند ه  شدنانتخاب   یتممکن است به درس   کنترل  
 منفی بودند به عنوان گـروه کنتـرل         HBsAgافرادي که از نظر     
 از افـراد  بهتـر بـود؛   این در حالی است کـه       .انتخاب شده بودند  

مطالعـه دیگـري نیـز      . دش ـ  یمشونده به این منظور استفاده       پاك
 بـه طـور     Bنشان داد که افـراد مبـتلا بـه شـکل مـزمن هپاتیـت                

 را بیــشتر از افــراد گــروه کنتــرل دارا AAي ژنوتیــپ دار معنــی
ــ ــپ Zhang همچنــین). 16(باشــند  یم ــه وجــود ژنوتی  در AA ب

 ).17(اشاره دارد  Bهپاتیت بیماران مبتلا به شکل مزمن بیماري 

 کـه  رسـد   به نظر می).15-17و13(مطالعات با توجه به نتایج   
ــود ژنوتیــپ   ــه AAوج ــا بیمــاري  IFN-γژن + 874 در ناحی  ب

  .با شکل مزمن بیماري ارتباط دارد به خصوص و Bهپاتیت 
تـوان در دو    را مـی مطالعـات علت تفاوت نتایج ما بـا دیگـر     

کـه جمعیـت مـورد بررسـی در          اول ایـن  . عامل جـستجو کـرد    
هاي ذکر شده از نظر ژنتیکی و نژادي با جمعیـت مـورد               مطالعه

بـه   ؛باشـند  متفـاوت مـی  ) جامعـه ایرانـی  (بررسی در مطالعـه مـا       
ذکـر شـده در جنـوب شـرق آسـیا           تحقیقـات    همهاي که    گونه

که شکل بالینی مورد بررسی در تحقیـق    دوم این.اند  انجام شده 
ي هـا  ژنوتیـپ   کـه  ي؛ بـه طـور    بودما متفاوت از دیگر محققین      

ــه  ــا بیمــاري IFN-γ ژن +874موجــود در ناحی ــاطی OBI ب  ارتب



  ٦١  / و همکارانمحمد کاظمي عرب آبادي  

  )۳۳پي در پي  (۱شماره  / ۱۲دوره  / ۱۳۸۹بهار  / ه علوم پزشكي گرگانمجله علمي دانشگا  

 شــدن بیــشتر در ایــن زمینــه بــه روشــنهــاي   و مطالعــهشــتندا
  .موضوع کمک شایانی خواهد کرد

OBI   باشـد کـه بـراي بررسـی علـت       اي مـی   بیماري پیچیـده
کنی ویـروس    ایجاد و گسترش آن و عدم توانایی فرد در ریشه         

هـاي ژنتیکــی و   بایـستی بـه بررسـی مـوارد متعـددي از تفـاوت      
ــوژیک ــاك   یایمونول ــروه پ ــه گ ــسبت ب ــراد ن ــن اف ــونده و   ای ش

شایان ذکر . وده کننده پرداختهاي مختلف ویروس آل    ویژگی
 .نـد  اثرگذارOBIاست که موارد دیگري نیز بر ایجـاد بیمـاري         

  د کـه جهـش در ناحیـه       ن ـده هـا نـشان مـی      به طور مثـال مطالعـه     
α-determinant ژن S  ــت ــروس هپاتی ــر بــه تغییــر   B وی  منج

هاي الیـزا قـادر    ژنیسیته این مولکول شده و در نهایت کیت  آنتی
 OBI این موارد به اشـتباه       لذا ).18(یستند  ن HBsAgبه شناسایی   
هـاي   از طرفی برخی دانـشمندان اثـر عفونـت        . شوند خوانده می 

 را نیز دلیل دیگـري بـر   HCVزمان به  زمان مثل آلودگی هم   هم
 in vivo و in vitroمطالعـات   ).3 (داننـد   میHBsAgنشدن  بیان

 لاًطور کامه  بHCVدهند که پروتئین مرکزي ویروس   نشان می 
 این پروتئین ).3 (گیرد  را می  HBVواضح و قوي جلوي تکثیر      

 کامـل سیـستم ترجمـه      بـا در اختیـارگرفتن نـسبتاً       یطور کل ـ ه  ب
هاي موجـود از جملـه       هاي دیگر ارگانیسم   میزبان از ترجمه ژن   

 بنـابراین اگـر     ).12 (آورد عمل مـی    جلوگیري به  HBVهاي   ژن
 نیـز  HCVا   یـک عفونـت همـراه ب ـ       HBVدر حین آلودگی بـا      

 و تکثیـر    HBsAg این امر منجر بـه سـرکوب بیـان           ؛ایجاد شود 
هـاي کبـدي کـه مشخـصه         در سلول  HBVبسیار کم و محدود     

  ).12 (شود  می؛ استOBIکامل 
  گيري نتيجه
گونـــه ارتبـــاطی بـــین  کـــه هـــیچداد نـــشان مطالعـــه ایـــن 
 و بیمـاري  IFN-γژن  + 874هـاي موجـود در ناحیـه         مرفیسم پلی

  . وجود نداردBهپاتیت عفونت نهفته 
  قدرداني تشكر و

ــا ــصوب   ی ــرح م ــل ط ــه حاص ــماره (ن مقال ) 9/20/2661ش
ــودیدانــشگاه علــوم پزشــک ــه از .  رفــسنجان ب ــسندگان مقال نوی

کارمنــدان سـازمان انتقــال خــون رفــسنجان و  محتــرم، ریاسـت  
 يهـا   هاي خاص به خـاطر کمـک       کارمندان مرکز بنیاد بیماري   

از  همچنـین  .نماینـد  ی طرح تشکر م   به منظور انجام این    دریغ بی
 يبـرا  خـون    ي اهـدا  بابیمارانی که بدون هیچ چشمداشتی      همه  

ــديهــا انجــام آزمــایش  يسپاســگزار ؛ مربوطــه همــت گماردن
  .گردد یم
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