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Abstract 

 

Background and purpose: HILA-G is an immunomodulatory molecule and alteration of its 

expression is prevalent during viral infections. HLA-G expression in HIV-positive patients has been 

inconsistent between different studies and some suggest that Interleukin-10 (IL-10) influences the 

expression of HLA-G. The aim of this research was to investigate the expression of IL-10 in HIV-positive 

patients and its relation with TCD4+ lymphocytes. 

Materials and methods: In a case-control study, 20 HIV-positive patients, attending the 

Behavioral Consultation Center affiliated with Mazandaran University of Medical Sciences, were selected 

and 20 healthy volunteers were also enrolled. Expression of HLA-G was determined by Real-Time PCR. 

TCD4+ count and IL-10 concentration were evaluated by flow cytometry and ELISA, respectively. 

Results: HLA-G gene expression was significantly different between the two groups (P<0.05). 

IL-10 concentration increased in patients and a revers relation was seen between TCD4+ cell count and 

IL-10 (r= -0.4, P= 0.1). 

Conclusion: The results showed that the expression of HLA-G is deregulated during HIV 

infection and IL-10 could be considered as a biomarker of disease progression. 
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 گزارش کوتاه

 در  01-نینترلوکیو ا G-یانسان تیژن لکوس یآنت انیب یبررس
 با گروه کنترل سهیدر مقا HIVمبتلا به  مارانیب

 
    1نوا یورسا عمران

   2یکنار انیعابد دیسع   

     3یچرات یزدانی دیجمش    

 4پور ییحی وسفی  
   1یریسادات شب دهیسع

    1مسعود محمدی   

   2حسین رنجبران   

 ۵سیاوش عابدی    

 كیدهچ
 عیشا یروسیو یهادر عفونت ه تغییرات بیان آناست ک یمنیا ستمیستنظیمی  مولکول، یک HLA-G و هدف: سابقه

و برخی افزایش بیان این مولکول  بودهمتناقض ( HIVبیماران مبتلا به ویروس نقص ایمنی اکتسابی )در  HLA-G انیب است.
در  ه اآن انی ب ی همزمانپژوهش، بررس نیهدف از ا اند.بیان کرده( IL-10) 01-نینترلوکیا ریتاثدر این بیماران را ناشی از 

 بوده است. TCD4+های ها با لنفوسیتو رابطه احتمالی آنمثبت  HIV مارانیب
کننده ب ه مرک ز مو اوره رفت اری دانو  اه مراجعه HIV+بیمار  01بر روی  شاهدی -مورد این مطالعه ها:مواد و روش
بیم اران ب ه  µl +TCD4/ه ای صورت گرفته است. ش مار  س لول 0131-4فرد سالم در سال  01ران و علوم پزشکی مازند
بررس ی ش د و از آزم ون اای زا ب رای تعی ین  Real-Time PCRبه وس یله  HLA-Gانجام شد. بیان ژن  رو  فلوسایتومتری

 استفاده شد. IL-10غلظت 
در بیماران افزایش داشت و  IL-10. غلظت (p >10/1) دار داشتدر دو گروه اختلاف معنی HLA-Gبیان ژن  ها:یافته

 .(p ،4/1 =r= 0/1) مواهده شد IL-10و غلظت  TCD4+رابطه معکوس بین شمار  
تواند شاخص ی می IL-10از تنظیم خارج شده است و  HIV +در بیماران  G-HLAدهد بیان ژن نتایج نوان می استنتاج:

 .باشد HIV یماریب ورفتیاز پ
 

 HLA-G ،HIV ،IL-10 واژه های کلیدی:
 

 مقدمه
(، پروتئین ی HLA-G) G -یانسان تیژن لکوسیآنت

غیر کلاسیک از مجموعه سازگاری بافتی اصلی بوده که 
محص  وات  اس  ت. م  وثره  ای ایمن  ی در تع  دیپ پاس   

ژن، ایزوف رم ه ای متص پ ب ه پیرایش متناوب ای ن آنت ی

ه  ای زوف  رمیاو محل  ول هس  تند ک  ه در ای  ن می  ان  ءغو ا
 ه  ای کلاس  یک،پ  روتئین ، مانن  دHLA-G1,G5 ییغو  ا
تقابپ  قیاز طرو  را دارند Tبه سلول  دیعرضه پپت ییتوانا
 رات اثی،  ده طبیع کون یا هح سلول سط یا هرندهیبا گ
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 یو الق ا یری تکث یه امانند سرکوب پاس  یمتفاوت یمهار

  (.0-1)کن  دمی  انجی ری م  ی راش  ده  یزی  رم ر  برنام  ه

IL-10  به همراهHLA-G ، تع ادل  ج ادیدر ا ینقش مهم

 خصوصه ب ،یمنیا ستمیس یمیو تنظ یالتهاب یهاپاس  نیب

دارد و القای بی ان آن ب ه عن وان  هاویروسدر مواجهه با 

 های موثر ایمنی شناخته ش دهیک مکانیسم فرار از پاس 

  .(1-0)است

دارای تن اقض  HIV+در بیماران  G-HLAمطالعات 

در بیم اران  HLA-Gه ا اف زایش هستند و برخی گزار 

 نی  اه  دف از  .(6،1)ان  ددانس  ته IL-10را ناش  ی از اث  ر 

ه ای با لنفوس یت IL-10 و G-HLA انیب یبررس، مطالعه
+TCD4  بوده استکنترل  روهمقابپ گبیماران در.  
 

 مواد و روش ها
 HIV+ بیم  ار 01 ش  اهدی، -م  ورد هدر ای  ن مطالع  

 یکننده ب ه مرک ز مو اوره دانو  اه عل وم پزش کمراجعه

از پس  ،فرد سالم 01و  0131-34های طی سال مازندران

ه ای وارد مطالعه ش دند. عفون ت ،آگاهانه تیاخذ رضا

 یارهایمع یروسیدرمان ضد و افتیو در یباردار ویروسی،

سی خون از سی 0پس از گرفتن  از مطالعه بودند.خروج 

بیم اران ب ه رو   TCD4+هر فرد، تعداد لنفوسیت های 

ای ه ای ت ک هس تهتعیین گردی د. س لول فلوسایتومتری

 111/0( ب ا اس تفاده از ف ایکول PBMCsخون محیط ی )

ه  ا ب  ا اس  تفاده از کی  ت ت  ام س  لول RNAج  دا ش  دند و 

( استخراج شد. س پس س نتز ,SinaClonاستاندارد )ایران 

cDNA ( با اس تفاده از کی تAccuPower, south Korea) 

 Real-Time PCRب ه رو   HLA-Gبی ان ژن  انجام ش د و

 ( ب ا0ش ماره  )سایبر گرین( در شرایط دمایی خاص )جدول

 ش امپ: HLA-Gاستفاده از توالی پرایمرهای اختصاصی ژن 

F: 5'-CTGGTTGTCCTTGCAGCTGTAG-3    و

R: 5' CCTTTTCAATCTGAGCTCTTCTTTCT-3'  و

 )کنت     رل داخل     ی(  EF1 چن     ین ب     رای ژنه     م

F: 5'-CTGAACCATCCAGGCCAAAT-3'    و 
R: 5'-CCTTTTCAATCTGAGCTCTTCTTTCT-3' 

به رو  اایزا با اس تفاده از  IL-10طح بررسی گردید. س

  گیری شد.( اندازهebioscience, Germanyکیت )

با س طح  SPSSافزار ها توسط نرمتجزیه تحلیپ داده

  صورت گرفت. p >10/1 داریمعنی
 

  PCRواکنش  مخلوطشرایط دما و  :1 شماره جدول
 

 PCRمخلوط واکنش  PCRشرایط 

 F: 0.6µl فعال سازی آنزیمی تکرار(  0دقیقه،  01) ˚95
R: 0.6µl 

 پرایمر

 2µl cDNA دناتوراسیون تکرار( 41ثانیه،  11) ˚95

 آب مقطر 6.8µl هیبریداسیون تکرار( 41ثانیه،  11) ˚59

 10µl Master Mix (Extension)طویپ سازی  تکرار( 41ثانیه،  40) ˚72

 

 یافته ها و بحث
ه ای هرافیک دو گروه به همراه یافتاطلاعات دموگ

نوان داده ش ده اس ت.  0آزمایو اهی در جدول شماره 

  ΔCT-2ب  ه ص  ورت  time PCR-Real ه  ایداده جنت  ای

در گ روه بیم اران  HLA-Gتفسیر شد ک ه ک اهش بی ان 

  (.0دهد )نمودار شماره نسبت به کنترل را نوان می
 

 های آزمایو اهیاطلاعات دموگرافیک و یافته  :2جدول شماره 

 گروه کنترل گروه بیمار متغیر
 سطح 

 معنی داری

 6/14 سن
( CI 95% 30.83 - 38.37) 

3/11 
 (30.66 - 37.14) 

- 

 - (10)00 (11) 04 تعداد )درصد(    مرد جنس

 (00) 0 (11) 6 تعداد )درصد(     زن

 - - - بیماری های عفونی

 - - - دارو درمانی

 - - CD4 515/µl (395- 606)های  میان ین شمار  سلول

 Δct-G(2-HLA 0.25 1.54 1110/1(میان ین بیان ژن 

 IL-10 10.4 (5.79-15.1) 6.1 (5.66-6.54) 13/1میان ین غلظت 

 

 
 

ای بیم اران های ت ک هس تهدر سلول HLA-Gبیان ژن : 1نمودار شماره 
(. نمودار P<0.05تر است )داری کمطور معنیدر مقابپ گروه کنترل به

 گر متوسط بیان ژن هستندارائه شده و خطوط افقی نوان  ΔCT-2براساس 
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 گزارش کوتاه

در بیم اران ب ااتر از گ روه  IL-10میان ین غلظ ت 

 دار نب ودیبود که این اختلاف از نظر آماری معن  کنترل

(131/1 =p)چن  ین ب  ین غلظ  ت . ه  مIL-10  و تع  داد

در بیم  اران همبس  ت ی متوس  ط منف  ی  CD4ه  ای س  لول

. (p= 0/1) دار نب  ودک  ه معن  ی (r= 401/1) وج  ود دارد

و یا ش مار   IL-10با غلظت  HLA-Gارتباطی بین بیان 

مواهده نود. کاهش بیان پروتئین های  CD4سلول های 

MHC  کلاسیک به منظور مهار عرضه آنتی ژن و فرار از

سیس  تم ایمن  ی در ش  رایط پاتولوژی  ک متع  دد از جمل  ه 

 جایی کههده شده است. از آنهای ویروسی مواعفونت

ه ای و لیز س لولNK این کاهش سبب فعال شدن سلول 

شود، لذا ویروس ممکن است از طریق افزایش آلوده می

 (.8،3)را مهار کن د NK های غیر کلاسیک، سلولمولکول

در   HLA-G با این وج ود مطالع ات در زمین ه مولک ول

 در بیماران گزارشات اولیه .هستند متناقض HIVعفونت با 
+HIV که تحت درمان داروهای ضد رتروویروسی فعال 

(HAART) ،نو ان داد ک ه اف زایش بودن د HLA-G  در

 ه ایمقایسه با افراد سالم به دلیپ سطح باای سایتوکاین

Th2  از قبیپIL-10  و نه صرفاً عفونتHIV (6)باش دمی. 

 .نیز بررسی شد IL-10به این دلیپ در این مطالعه، غلظت 

باع  ا الق  ای  HAARTمطالع  ات بع  دی نو  ان داد ک  ه 

HLA-G شود و نقش های بیماران میبر سطح مونوسیت

نوان داده شد  0114در سال  .(01)کنندگی داردمخدو 

نق  ش مهم  ی در عرض  ه پپتی  د  HLA-G1ک  ه ایزوف  رم 

 دارد و وی روس TCD8+ه ای ژنی ویروس به سلولآنتی

HIV ه ا و برخ ی آل پ .(3)شودباعا کاهش بیان آن می

ب  ا ک  اهش غلظ  ت آن در  HLA-G ه  ایپل  ی مورفیس  م

 .(00)مثب  ت در ارتب  اط هس  تند HIVپلاس  مای بیم  اران 

ت ر جالب توجه است که موابه نتایج این تحقیق، بیان کم

HLA-G  ه ای کک ر ش ده ب ا بی ان از پلی مورفیسمناشی

فعال شده با لیپو پلی س اکارید  PBMCsدر  IL-10بااتر 

در  IL-10سطوح افزایش یافت ه  .(00)نیز همراه بوده است

را س رکوب  IIک لاس  MHCتواند بی ان این مطالعه، می

ها توسط ماکروفاژها ش ود کند، مانع از تولید سایتوکاین

در  .(01)ترویج نماید Th2های ایمنی را به ال وی و پاس 

این مطالعه، در راستای حذف عوامپ مداخله گ ر، اف راد 

بودن د.  (0)درمانی نوده و غی ر ب اردار مورد بررسی دارو

 HIVدر طی عفونت با  IL-10و  HLA-Gدر نتیجه، بیان 

تواند به عنوان ش اخص می IL-10از تنظیم خارج شده و 

 قرار گیرد.پیورفت بیماری مورد توجه 

تعداد کم بیم اران وع دم بررس ی پل ی مورفیس م از 

های این تحقیق بوده است. بنابراین، تحقیقات محدودیت

ت  ری از بیم  اران ب  ه هم  راه بع  دی در جمعی  ت ب  زر 

در  G-HLAتواند در بررسی نقش بارزتر ژنوتایپینگ می

  کننده باشد.و اهداف درمانی کمک HIV+بیماران 
 

 سپاسگزاری
تحقیق بخوی از پایان نامه خانم ورس ا عمران ی این 

وسیله از معاونت بوده است. بدین 31-0001نوا به شماره 

 شود.محترم پژوهوی سپاس زاری می
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