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 مقدمه      

اي از بهبودي خـود بـه   به صورت گسترده Bپيامد باليني عفونت هپاتيت 
هـاي كبـدي متغيـر    تا فرم مزمن، سيروز كبدي و كارسينوماي سـلول خودي 

متفـاوت   در كنار فاكتورهاي دخيل در ويرولانس ويـروس، پاسـخ  . باشدمي
ترين عامل در تعيين سـير بـاليني عفونـت    سيستم ايمني در افراد مختلف مهم
هـاي دخيـل   مورفيسم نواحي مختلـف ژن است و زمينه ژنتيكي ميزبان و پلي

ها نقش مهمي در تعيـين رونـد ايمنـي زايـي و     يستم ايمني و سايتوكايندر س
بـا توجـه بـه نقـش حيـاتي       2،1.كننـد هاي ويروسي ايفا مـي سير باليني عفونت

هاي دخيـل در تنظـيم مراحـل تمـايز، بلـوغ و      عنوان پروتئينهها بسايتوكاين
ده بـرون توانـد بـر   هـا مـي  هـاي آن ژن مورفيسمهاي ايمني، پليفعاليت سلول

تــرين يكــي از مهــم IL-12. هــاي سيســتم ايمنــي تأثيرگــذار باشــد فعاليــت
هاي پيش التهابي دخيل در تنظـيم پاسـخ ايمنـي اسـت كـه از دو      سايتوكاين
تشـكيل شـده اسـت كـه ژن     ) P40و  P35(كيلودالتـوني   40و  35زيرواحد 

 p40و  3در كرومـوزوم   p35(متفاوتي قـرار دارد   هركدام روي كروموزوم

هـاي  اين سايتوكاين داراي توانايي تنظيم تـوازن بـين پاسـخ   ). 5در كروموزوم 
Th1  وTh2  بوده و در القاء ترشح اينترفرون گاما، تنظيم ايمني وابسته بهTh1 ،

هـاي ايمنـي   هاي كشنده طبيعي و به طور كلـي در تنظـيم پاسـخ   تحريك سلول
      قشـي كليـدي ايفـا   هـا ن هـاي داخـل سـلولي از جملـه ويـروس     نسبت به پاتوژن

موجب تحريك  Th1هاي ، القاء فعاليت سلولBدر عفونت هپاتيت  4،3.كندمي
 هـاي آلـوده بـه ويـروس     سايتوتوكسيك در جهت ليـز سـلول   Tهاي لنفوسيت

سايتوتوكسيك  Tهاي اي اينترفرون گاما توسط لنفوسيتترشح ناحيه. شودمي
 Th1شده كه آن نيز به نوبه خود موجب القاء ايمني  IL-12موجب القاء ترشح 

كه قادر  Bشود لذا در بيماران مبتلا به هپاتيت و ترشح بيشتر اينترفرون گاما مي
به حـد مناسـب باشـند، اينترفـرون گامـا نيـز بـه ميـزان          IL-12به افزايش توليد 

هـاي  مناسب توليد شده و اثر خود را در ممانعت از رونويسي ويروس در سلول
نقشي اساسـي در   IL-12كند، لذا افزايش توليد آلوده با كارايي بالا اعمال مي

 5.كندمي پاكسازي ويروس در افراد مبتلا ايفا

 چكيده 
 هر چند هنوز علت بروز عفونت مزمن در افراد به خوبي شناخته نشده. باشديكي از عوامل اصلي بروز هپاتيت مزمن در جهان مي Bويروس هپاتيت  :زمينه و هدف

-و زمينه ژنتيكي ميزبان و پلي كنندها كه از عوامل اصلي تنظيم پاسخ ايمني هستند، نقش مهمي در تعيين سير باليني عفونت اين ويروس ايفا مياست ولي سايتوكاين

مورفيسم تك نوكلئوتيدي اضر بررسي ارتباط پلياي دارند، لذا هدف از مطالعه حها اثر تعيين كنندههاي تك نوكلئوتيدي بر ميزان و نحوه عملكرد سايتوكاينمورفيسم
 .مزمن تعريف شده است Bو استعداد ابتلا به هپاتيت  12اينترلوكين  p40ژن زيرواحد  3َناحيه غير كد كننده + 1188جايگاه 

جهت تعيين ژنوتايپ . فرد سالم انجام پذيرفت 150مزمن و  Bفرد مبتلا به هپاتيت  140شاهدي بر روي جمعيتي شامل - اين مطالعه به روش مورد :كارروشمواد و 
  .ها به روش تعيين توالي مستقيم بررسي گرديدنمونه درصد 10چنين جهت تأييد نتايج ژنوتايپينگ، توالي هم. مورد استفاده قرار گرفت PCR-RFLPروش افراد 

درصد در گروه  3/7و  3/33، 3/59درصد در گروه بيماران و  1/7و  4/36، 4/56به ترتيب + 1188اين ژن در جايگاه  CCو  AA ،ACهاي فراواني ژنوتيپ :هايافته
  ).p=487/0(شود داري بين دو گروه مورد و شاهد مشاهده نميگونه تفاوت آماري معنيهيچ. كنترل محاسبه گرديد

. باشددست آمده در اكثر مطالعات انجام شده در كشورهاي مختلف مشابه ميههاي مختلف اين ژن در جمعيت مورد مطالعه با نتايج بفرواني ژنوتيپ :گيرينتيجه
م ت ع [.باشدمزمن در جمعيت ايراني مي Bبا خطر ابتلا به هپاتيت + 1188در جايگاه  IL-12Bمورفيسم ژن نتايج حاصله در اين مطالعه نشاندهنده عدم همبستگي پلي

        ] -( ): پ ز،  
 مورفيسم تك نوكلئوتيدي، پلي12، اينترلوكينBهپاتيت : هاواژهكليد

 مقاله تاريخ دريافت

 :تاريخ پذيرش مقاله
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 زير چاپ

در سيســتم ايمنــي،  IL-12بــا توجــه بــه كاركردهــاي متنــوع و گســترده 
هـاي تـك   مورفيسـم اي جهـت شـناخت ارتبـاط بـين پلـي     مطالعات گسترده

هـاي كدكننـده زيرواحـدهاي آن و خطـر ابـتلا بـه       ژن (SNP)نوكلئوتيدي 
هـاي  مورفيسـم پلي. هاي مرتبط با سيستم ايمني انجام شده استانواع بيماري

3هـا و ناحيـه غيـر ترجمـه شـونده      متعددي در نواحي پروموتر، اينترون َ )3’ 

UTR ( ژنIL-12B )  كد كننده زيرواحـدp40 (  شـوند، ازجملـه   ديـده مـي
3ناحيه غيـر كـد كننـده    + 1188نوكلئوتيدي جايگاه مورفيسم تك پلي ايـن   َ

هـاي  كنون محققان متعددي از ارتبـاط آن و رونـد بـاليني بيمـاري     ژن كه تا
   بـا ايـن فـرض كـه ايـن      7،6.انـد مختلف مرتبط با سيستم ايمني پـرده برداشـته  

و تنظـيم پاسـخ ايمنـي     IL-12مورفيسـم ممكـن اسـت بـر ميـزان توليـد       پلي
هـاي ويروسـي، تـأثير گـذار باشـد، هـدف از ايـن مطالعـه،         نتدرمقابل عفو

واقع + (1188در جايگاه  A/Cمورفيسم تك نوكلئوتيدي بررسي ارتباط پلي
3در ناحيه غير كدكننده  با استعداد ابتلا به فرم مزمن هپاتيـت   IL-12Bژن ) َ

B باشددر جمعيت ايراني مي.  
 كارروش 

بيمـار مراجعـه كننـده بـه      140گيري از شاهدي با نمونه-اين مطالعه مورد
 Bكـه مبـتلا بـه هپاتيـت      1387-89هـاي  بيمارستان طالقاني تهران طي سـال 

 HBcبـادي ضـد   و آنتـي  HBsمزمن بوده و با آزمايش الايزا براي آنتي ژن 
. فـرد سـالم داوطلـب انجـام پـذيرفت      150ابتلايشان تاييد گرديده بود و نيز 

لعه در جريان اهداف طرح تحقيقاتي قرار گرفتـه  كليه افراد وارد شده به مطا
نامه كميته اخلاق مركـز تحقيقـات گـوارش و كبـد دانشـگاه      و فرم رضايت

ليتـر  ميلـي  4كامل ژنومي افـراد از   DNA .ها اخذ گرديدشهيد بهشتي از آن
-PCRو تكنيـك   8خون محيطي با استفاده از روش فنول اسـتخراج گرديـد  

RFLP مرحلـه تكثيـر   . راد مورد استفاده قرار گرفـت جهت تعيين ژنوتيپ اف
PCR  1درج شـده در جـدول    هـاي با استفاده از يك جفت پرايمر با تـوالي 

 Gene Runner-3.05 (Hasting software Inc.)  افزاركه با كمك نرم
ســايت مركــز ملــي اطلاعــات بيوتكنولــوژي   Primer BLASTو بخــش 

طراحــي شــده بــود، ) http://www.ncbi.nlm.nih.gov(ايــالات متحــده 
ــت  ــه. صــورت گرف ــي  IL-12Bاي از ژن قطع ــاه پل ــامل جايگ ــم ش مورفيس

 : اي پليمراز تحت شرايط زير تكثير گرديد، طي واكنش زنجيره+1188

  Taqژنوميك به مخلوط واكنشي حاوي بافر  DNAنانوگرم  100مقدار
 1/0پتاسـيم،  مولار كلريـد  ميلي pH( ،50=9(كلرايد -مولار تريسميلي 10(

ــد ــون  درص ــزيم   X-100( ،2تريت ــد آن  Taq DNA polymeraseواح
)Super Taqمولار از ميلي 2/0مولار كلريد منيزيوم، ميلي 5/1، )، انگلستان

ميكروليتر اضـافه   25پيكومول از هر پرايمر در حجم نهايي  10و  dNTPهر 
توســـط دســـتگاه ترموســـايكلر اتوماتيـــك     PCRگرديـــد و واكـــنش  

)Eppendorfابتـدا واسرشـت شـدن    : بدين ترتيب انجـام پـذيرفت  ) ، آلمان
چرخـه   35دقيقه و به دنبال آن  5درجه سلسيوس به مدت  95اوليه در دماي 

 72ثانيـه و   30درجـه بـه مـدت     5/58ثانيه،  30درجه به مدت  95از دماهاي 
 72دقيقـه دمـاي    10ثانيه انجام پذيرفت و سپس به مـدت   45درجه به مدت 

 PCRمحصول . اعمال گرديد DNAسلسيوس جهت تكثير نهايي قطعه  درجه
و رنگ آميـزي بـا   ) ، آلمانRoche(نيز به روش الكتروفورز بر روي ژل آگار 

پـس از آن محصـول   . اتيديوم برومايد در مقابل نور فرابنفش آشكارسازي شد
PCR  ــزيم محــدود ــه وســيله آن  Taq Iالاثــر  وارد واكــنش هضــم آنزيمــي ب

)Fermentasميكروليتـر از محصـول    10: به شرح زير گرديد) ، ليتوانيPCR 
ــافر       ــاوي ب ــوطي ح ــه مخل ــتقيم ب ــورت مس ــه ص ــي Taq I )10ب ــولار ميل           م

مـولار كلريـد   ميلي 100مولار كلريد منيزيوم، ميلي pH( ،5=8(كلرايد -تريس
در حجـم   Taq Iواحـد آنـزيم    2و ) سرم آلبومين گاوي mg/ml 1/0سديم و 

درجـه   65سـاعت در دمـاي    16ميكروليتـر اضـافه شـده و بـه مـدت       20نهايي 
محصول هضم آنزيمي نيز با الكتروفـورز بـر روي ژل   . سلسيوس انكوبه گرديد

هـا  نمونه درصد 10جهت تأييد نتايج ژنوتايپينگ، . آشكار شد درصد 2آگارز 
 ABI genetic analyzerنيز به روش تعيين توالي مستقيم با استفاده از سيستم 

3130xl يابي شدندتوالي.  
انجام شـد و متغيرهـا    SPSS-13ها با استفاده از نرم افزار تحليل آماري داده

دار در نظر يمعن p>05/0مورد مقايسه قرار گرفته و مقدار  2χبر اساس آزمون 
 . مستقل انجام گرفت tاختلاف ميانگين نيز بر اساس آزمون . گرفته شد

  هايافته
مشخصات گروه بيماران و كنترل سالم مورد مطالعـه از نظـر سـن، جـنس و     

شـود  طور كه مشاهده ميهمان. ارائه شده است 2شاخص جرم بدن در جدول 
جنس، ميانگين سن و ميانگين شاخص  دو گروه مورد و شاهد از نظر نسبت دو

 .داري ندارنداختلاف معني) BMI(جرم بدن 

 PCRاي مورد استفاده در مشخصات پرايمره) 1جدول 

جهت 
 پرايمر

 )’to 3 ’5(توالي 
دماي 
 اتصال

درصد 
G+C 

Forward GGCATGAAATCCCTGAAACC 55.4 50 
Reverse TACATCCTGGCAGACAAACG 53.2 50 

  
 مشخصات جمعيت مورد مطالعه) 2جدول 

 p شاهد بيمار 

 جنس
 876/0* 78) 52%(  77) 55%( مرد
 72) 48%( 63) 45%( زن

 625/0 31/41 ± 11/17 25/42 ± 16/15 ميانگين سن
 419/0 27/24 29/26 ميانگين شاخص جرم بدن

  .بين دو گروه بيمار و شاهد تعيين شده است pشاخص  *
 

دسـت آمـد كـه بـر اثـر       جفت باز بـه  421، محصولي به طول PCRبا انجام 
جفـت   421يـك قطعـه    Aدر افراد هموزيگوت  PCRهضم آنزيمي محصول 

و  259دو قطعـه   C، در افراد هموزيگوت )برش نخورده PCRمحصول (بازي 
جفـت   162و  259، 421جفت بازي و در افـراد هتروزيگـوت سـه قطعـه      162

پـس از انجـام مراحـل آزمايشـگاهي، نتـايج      ). 1تصـوير  (بازي مشاهده گرديد 
هـا  ارتبـاط ميـان آن   توزيع ژنوتيپي بين دو گروه مورد و شاهد مقايسـه شـده و  

نتايج تعيين توالي نيز تأييـد كننـده نتـايج حاصـل از     . مورد سنجش قرار گرفت
RFLP 2تصوير(باشند مي .(  

  



 

 

برابر بـا   pمقدار 
شـاهد از لحـاظ      

 

   

 د

ماري نشان داد كه م
دو گـروه بيمـار و ش

421 

زير چاپ

  
  

     ACپ هتروزيگوت
(  

Gene  

شودمشاهده مي Aد 
  .شود

محاسبات آم. گرديد
داري بـين ديف معن ـ
  ). 3جدول (دارد 

    دوره  ، شماره  

:مي بر روي ژل آگارز
CC          3 (ژنوتيپ
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 ها در جمعيت مورد مطالعهفراواني ژنوتيپ :3جدول 

 
  بحث 

نفر شامل افراد مبتلا به  290در اين مطالعه ژنوتيپ جمعيتي بالغ بر 
ناحيه غير + 1188مزمن و افراد سالم از نظر پلي مورفيسم جايگاه  Bهپاتيت 

آماري نتايج حاصله و  بررسي. تعيين گرديد IL-12Bژن  3ترجمه شونده َ
-گروه  مورد و شاهد نشان ميهاي مختلف در دو ژنوتيپ    مقايسه فراواني

اين  و اشتهداري بين اين دو گروه وجود نددهد كه اختلاف آماري معني
امر مؤيد عدم همبستگي اين پلي مورفيسم با خطر ابتلا به عفونت مزمن 

  . باشددر جمعيت مورد مطالعه مي Bهپاتيت 
IL-12هـاي درون سـلولي  پاتوژن ، سايتوكايني با عملكرد حياتي برعليه ،

، سيتوتوكسيسيته وابسته به سلول و Th1هاي داراي عملكرد القاء تمايز سلول
توليد اينترفرون گاما بوده و اثرات ضد توموري آن نيز در مطالعـات زيـادي   

باعث  IL-12و همكاران نشان دادند كه  Komitaتاييد شده است؛ از جمله 
ــد     ــلول كب ــينوماي س ــد كارس ــار رش ــي در   (HCC)مه ــش مهم ــده و نق ش

تـاكنون مطالعـات زيـادي در      9.كندايفا مي HCCجلوگيري از عود مجدد 
ناحيـه  + 1188جايگاه  A/Cمورفيسم تك نوكلئوتيدي مورد ارتباط بين پلي

3غير ترجمه شونده  هاي ها و سرطانو بيماري) IL-12B )rs3212227ژن  َ
جمعيـت چـين ديـده     مختلف منتشر شده است، از جمله طي يك مطالعه در

موجب افزايش احتمال ابتلا به كارسينوماي  CCو  ACهاي شد كه ژنوتيپ
در  10.دار نبـود ند كه البته اين امـر از نظـر آمـاري معنـي    وشسلول كبدي مي

اي مبتلا به سرطان رحـم بـين افـزايش    و همكاران در زنان كره Hanمطالعه 
در مطالعـه   7.شـود ديده مـي و احتمال ابتلا به سرطان رحم همبستگي  Aآلل 

Windsor     داري بـين  و همكاران در جمعيت اسـتراليا نيـز همبسـتگي معنـي
 11.شـود و احتمال ابتلا به ديابت در افراد مشاهده مـي  Cافزايش فراواني آلل 

ــن  ــا اي ــه  ب ــال در مطالع ــي  Hallح ــاط معن ــاران ارتب ــن  و همك ــين اي           داري ب
هـاي ايمونوژنيـك آرتريـت    ابتلا بـه بيمـاري  مورفيسم و افزايش احتمال پلي

ــد،  در ) LGL )large granular lymphocyteو ســندرم  MSروماتوئي
مطالعات مختلفي نيـز جهـت بررسـي     3.جمعيت يوناني و انگليسي ديده نشد

از جملـه در  . مورفيسم و انواع هپاتيت صـورت گرفتـه اسـت   ارتباط اين پلي
داري بـين  نگليسي همبستگي معنيوهمكاران در جمعيت ا Hegazyمطالعه 

در افـراد در   Cو كـاهش احتمـال ابـتلا بـه عفونـت هپاتيـت        Cافزايش آلل 
 12 .مشـاهده شـد   ،مبتلا نشـدند  Cمعرض خطر بالاي آلودگي كه به هپاتيت 

وهمكاران در جمعيت آلماني مبتلا به هپاتيـت   Muellerهر چند در مطالعه 
C هاي مختلـف و افـزايش   اني ژنوتيپداري بين فراومزمن، همبستگي معني

و همكـاران   Suneethaدر مطالعـه   13.شودريسك ابتلا به بيماري ديده نمي
هـاي  و افراد شاهد بر اسـاس ژنوتيـپ   Cدر جمعيت هند نيز بيماران هپاتيت 

AA ،AC  وCC هـاي  دار آماري ميـان ژنوتيـپ  مقايسه شدند و اختلاف معني
ــه   و  Liuدر مطالعــه  4.مطالعــه يافــت نشــد مختلــف در دو گــروه وارد شــده ب

ــي     ــدين پل ــي چن ــي، فراوان ــت چين ــك جمعي ــاران در ي ــك  همك ــم ت مورفيس
بررسـي گرديـد كـه همبسـتگي      IL-12Bو  IL-12Aهاي نوكلئوتيدي در ژن

ها و خطر ابتلا به كارسينوماي سلول كبدي ناشي از عفونـت  داري بين آنمعني
يز پيش از اين مطالعاتي بر روي ايـن  در جمعيت ايراني ن 6.ديده نشد Bهپاتيت 

از اين جملـه،  . مورفيسم و ارتباط آن با چندين بيماري صورت گرفته استپلي
داري بين ژنوتيـپ  همبستگي معني MSشكرگزار و همكاران در افراد مبتلا به 

AA در مطالعـه جـامعي نيـز     14.و افزايش خطر ابتلاء به بيماري گزارش كردند
هاي چندين سايتوكاين در افراد ايراني روي پلي مورفيسم بر 2005كه در سال 

داري ميـان پلـي مورفيسـم    درگير لوسمي ميلوژن انجام گرفـت، ارتبـاط معنـي   
البته در مورد هپاتيت  15با خطر بيماري مشاهده نشد، 12ژن اينترلوكين + 1188

B  مخفي)occult HBV (اي در جنوب ايران صورت گرفته كـه  اخيراً مطالعه
با كـاهش احتمـال بـروز عفونـت      CCدهنده همبستگي ژنوتيپ نتايج آن نشان

با مقايسه نتايج به دست آمده در مطالعات مختلف و نتـايج   16.باشدمي    مخفي
هـا  شود كه درصد فراواني ژنوتيپمشاهده مي) 4جدول (حاصل از اين مطالعه 

-بوده و با جمعيـت هاي اروپايي در جمعيت ايراني مورد مطالعه مشابه جمعيت

باشد هرچنـد تفـاوت زيـادي نيـز بـا نتـايج مطالعـه        هاي شرق آسيا متفاوت مي
شود كه ايـن امـر احتمـالاً بـه علـت      آبادي و همكاران در آن مشاهده ميعرب

تفـاوت خصوصــيات نــژادي و جمعيتــي جامعـه آمــاري مــورد تحقيــق در ايــن   
  . مطالعات رخ داده است

  در كشورهاي مختلف IL-12Bهاي ژن پدرصد فراواني ژنوتي :4جدول 

 مورد جمعيت
 منبع هادر صد فراواني ژنوتيپ

AA AC CC 

 آلمان
 7 34 59 مزمن Cهپاتيت  12 6 31 63 شاهد

 انگليس

 9/0 4/31 7/67 شاهد

11 
افراد در معرض خطر 

كه مبتلا  Cهپاتيت 
 نشدند 

3/55 2/34 5/10 

 چين

 2/19 8/50 0/30 مزمن Bهپاتيت  6 7/18 1/49 2/32 شاهد
 3/25 1/34 7/40 مزمن Cهپاتيت 

خودمحدود  Cهپاتيت  16
 شونده

0/19 3/64 7/16 

 ايران

 10 54 36 شاهد 15 0 9/64 1/35 مخفي Bهپاتيت 
مطالعه  1/7 4/36 4/56 مزمن Bهپاتيت 

 3/7 3/33 3/59 شاهد حاضر
 

هـا و  ريسـك ابـتلا بـه انـواع سـرطان     تـاكنون بـين    در مطالعات انجـام شـده  
   هاي ناشي از اخـتلالات سيسـتم ايمنـي و درصـد فراوانـي ژنـوتيپي ژن      بيماري

IL-12B داري ديده شده ولي در موارد خطر ابتلا به هپاتيـت همبستگي معني-

داري بـين افـراد مبـتلا و افـراد سـالم      هاي مزمن ويروسي تاكنون تفاوت معنـي 
آبادي وهمكـاران كـه نشـاندهنده    ه استثناء مطالعه عربديده نشده است، البته ب

ژنوتيپ جايگاه 
1188+ 

  بيمار
 )درصد(تعداد 

  شاهد
 )درصد(تعداد 

  
 pارزش 

AA )4/56(79 )3/59(89 
487/0 CA  )4/36(51 )3/33(50 

CC  )1/7(10 )3/7(11 



    جله تحقيقات علوم پزشكي زاهدان، دوره  ، شماره  م
 

 

 زير چاپ

 16بـوده  CCو ژنوتيپ  HBVهمبستگي كاهش احتمال بروز عفونت مخفي 
در كشـور چـين كـه در افـراد بهبـود يافتـه از        و همكـاران  Yinو نيز مطالعه 

بـه   ACنسبت بـه افـراد درگيـر هپاتيـت مـزمن، ژنوتيـپ        Cعفونت هپاتيت 
  17.ها بوده استتر از ساير ژنوتيپداري فراوانصورت معني

 IL-12Bمورفيسـم ژن  هاي اين مطالعه نشان دهنده عدم ارتباط پلـي يافته
 .باشدمزمن مي Bبا افزايش احتمال ابتلا به هپاتيت + 1188در جايگاه 

هـاي  هاي مختلف اين ژن در جمعيـت با توجه به اين كه فراواني ژنوتيپ 
بودن نسبي جامعه آماري مورد مطالعه  مختلف، متفاوت است و نيز كوچك

تـر و بـا   شود جهت دستيابي به نتايج قابل اطمينـان در اين تحقيق، پيشنهاد مي

هـاي بيشـتر بـه خصـوص از     تري با تعداد نمونهتر، مطالعات گستردهدامنه وسيع
  .اند، انجام پذيردبهبود يافته Bافرادي كه از هپاتيت 

  اريزسپاسگ 
هاي گـوارش و كبـد دانشـگاه    با حمايت مركز تحقيقات بيماري مطالعهاين 

ه و اعتبارات مالي آن از محل طرح كد انجام پذيرفت علوم پزشكي شهيد بهشتي
داننـد از همكـاران محتــرم   نويســندگان بـر خـود لازم مــي  . تـأمين گرديـد   481

شـهره   ويژه آقـاي بهـزاد دماونـد، سـركار خـانم     ه، بآزمايشگاه مركز تحقيقات
 . الماسي و سركار خانم پروانه محمدي، صميمانه تشكر و قدرداني نمايند
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Lack of association between interleukin-12 p40 (IL-12B +1188) polymorphism and 
risk of chronic hepatitis B infection in Iranian patients 

 
Hamed Naghoosi, 1 S. Reza Mohebbi, 2 S. Mohammad E. Tahaei, 3 Pedram Azimzadeh, 4 Sara Romani, 5  

Azar Sanati, 6 Afsaneh Sharifian, 7 Faramarz Derakhshan, 8 Mohammad R. Zali9 

 

Background: Hepatitis B virus (HBV) is one of the most important causative agents of chronic liver diseases 
worldwide. However, the etiology of chronic hepatitis is not well recognized, but cytokines which are crucial regulatory 
agents of immune system play an important role in determination of natural course of viral infection. Host genetic 
background and single nucleotide polymorphisms have an effective role on cytokines productivity and function. So this 
study is aimed to investigate the relation between single nucleotide polymorphism in the 3’-untranslated region (3’ 
UTR) of interleukin 12 p40 gene on position +1188 and susceptibility to chronic hepatitis B infection. 

Materials and Method: A case-control study was performed on 140 chronic HBV patients and 150 healthy controls. 
Genotyping was done by PCR-RFLP method. Sequences of 10% of samples were analyzed by direct sequencing to 
confirm the genotyping results. 

Results: Frequencies of AA, AC and CC genotypes of IL-12B on +1188 position were 56.4%, 36.4% and 7.1% in 
patient group and 59.3%, 33.3% and 7.3% in control group, respectively. No statistically significant difference was 
found between two groups (p= 0.487).  

Conclusion: Genotype frequencies of this gene in the studied population are in line with results of most researches 
from different countries. Results of this study suggest that there is no association between IL-12B polymorphism on 
+1188 positions and susceptibility to chronic hepatitis B in Iranian population. 
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