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  با بیماری بروسلوز FCγ RIIA بررسی ارتباط پلی مرفیسم

  

   (.Ph.D)*** ابوالقاسم عجمی              (.M.Sc)** زهرا حسینی خواه       (.Ph.D) *+ علیرضا رفیعی
  (.DVM)****** حسینعلی سلطانی       (.M.D)***** محمد رضا حسنجانی روشن       (.M.D) **** رویا قاسمیان

  (.M.Sc)** میرابیاراز محمد     (.Ph.D)******* سماری آمهد
 

  چکیده
باشد که به لحـاظ      های عفونی خطرناک در سراسر جهان می       بروسلوزیس یا تب مالت یکی از بیماری       : و هدف سابقه  

ی هـا   در ژن  (Polymorphism)شـکل هـای متعـدد       ایجـاد   . قابلیت انتقال بین انسان و دام از اهمیت بسزایی برخـوردار اسـت            
 هـایی را پدیـد   گـردد، مولکـول   ها مـی  ندهرگی در این   غیریکنواختیکه موجب افزایش     علاوه بر آن  ) FC )FCγRIIAگیرنده  

 اسـتعداد   ، دارای آن شکل اللیک خـاص       افراد های اصلی متفاوت خواهد بود و لذا       آورد که عملکرد آنها با مولکول       می ابتدا
 CD32(A  FRγRII( ژنـی  های متعـدد  شکلهدف از این تحقیق، بررسی ارتباط . دنماین   پیدا میها تری به برخی بیماری بیش

  . ارتباطی وجود داردFCγRIIA های متعدد شکلکه آیا بین روند بیماری با بروز  باشد و این در بیماران مبتلا به بروسلوز می
 31/43 ± 84/17روسلوز با میانگین سنیمبتلا به ب) نفر زن24 نفر مرد و43( بیمار67این مطالعه بر روی : ها مواد و روش

های آزمایشگاهی  افتهی و، علایم بالینی براساس دوره بیماریحاد نفر مبتلا به بروسلوزیس 54از این بیماران،  .انجام شد
ه داوطلب سالم که از نظر سنی، جنس و شرایط جغرافیایی مشابه بیماران بودند، ب)  نفر زن33 نفر مرد و 34( نفر 67. بودند

 اختصاصی آلل و به کمک (Primers) پرایمرهای ، با استفاده از FCγRIIA شکل های متعدد. شدندعنوان شاهد انتخاب 
  .تعیین گردید) SSCP-PCR(ای  واکنش پلیمراز زنجیره

ی دار  در بیماران مبتلا به بروسلوز نـسبت بـه افـراد سـالم افـزایش معنـی      R/R131- FCγRIIAفراوانی ژنوتیپ  :ها  یافته
   بــه عبــارت دیگــراین ژنوتیــپ ارتبــاط قابــل تــوجهی بــا بیمــاری بروســلوز دارد).  درصــد4/28 برابــر  درصــد8/47( داشــت

)1/2 OR=039/0 ،3/1-4/2= دامنه اطمینان درصد95و باp= .( موتـان  لل آکه فراوانی در حالی R131   داری  اخـتلاف معنـی
 در R/R131- FCγRIIAهمچنـین گرچـه فراوانـی ژنوتیـپ         . )P = 2/0(بروسلوز و افـراد سـالم نداشـت         به  بین بیماران مبتلا    

 8/53(شد دار ن ـ  این تفـاوت از نظـر آمـاری معنـی    ،تر از بیماران مبتلا به بروسلوز حاد بود     بیماران مبتلا به بروسلوز مزمن بیش     
 و شـدت بیمـاری      R/R131- FCγRIIAدار بـین ژنوتیـپ       حـال، ارتبـاط معنـی      با این . )P= 65/0 ، درصد 3/46 در برابر  درصد

  .)p = 65/0(شد نبروسلوز مشاهده 
 مشاهده شده در بیماران R/R131- FCγRIIA هموزیگوتهای فوق، غالب بودن ژنوتیپ  افتهیبا توجه به  :استنتاج

   خطر ژنتیکی در استعداد ابتلا به بیماری بروسلوز تأکید داردعاملعنوان ه مبتلا به بروسلوز، بر اهمیت این ژنوتیپ ب
  

   پلی مرفسیم ژنی، FCγRIIAیس، بروسلوز :واژه های کلیدی 
  
  

   دانشکده پزشکی- جاده خزر آباد18 کیلومتر -ساری :ول ئمولف مس  +  دانشگاه علوم پزشکی مازندران) دانشیار(عضو هیأت علمی ایمونولوژی، متخصص  *
 دانشگاه علوم پزشکی مازندران) دانشیار(متخصص ایمونولوژی، عضو هیأت علمی  ***     لاهیجاندواحدزاآمیکروبیولوژی دانشکده علوم، دانشگاه متخصص  **

  های عفونی و گرمسیری، بیمارستان رازی قائمشهر، دانشکده پزشکی ساری، دانشگاه علوم پزشکی مازندران بیماریمتخصص  ****
   پزشکی بابلهای عفونی و گرمسیری، دانشکده پزشکی بابل، دانشگاه علوم بیماریمتخصص  *****

  انگل شناسی انستیتو پاستور ایرانمتخصص  *******        کشورزشکیپام، سازمان ددکترای دامپزشکی ******
  1/9/85:              تاریخ تصویب30/7/85:             تاریخ ارجاع جهت اصلاحات 13/6/85: تاریخ دریافت 
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 پلی مرفیسم و بروسلوز
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  مقدمه
 ژنتیکی در عواملبررسی مولکولی و شناخت 

. باشد های انسان موضوع مهم و قابل توجهی می ماریبی
های عفونی  بیماری بروسلوز یا تب مالت یکی از بیماری

خطرناک در سراسر جهان است که به لحاظ قابلیت 
انتقال بین انسان و دام از اهمیت بسزایی برخوردار 

این بیماری در ایران بومی بوده و یکی از . )2،1(باشد می
برخی از . گردد شتی محسوب میمعضلات جدی بهدا

 مستعدکننده از جمله عواملمبتلایان به واسطه داشتن 
اری ـدا توانایی ریشه کنی بیمـان ابتـی از همـزمینه ژنتیک

  . )3(کنند های ایمنی قوی ایجاد نمی را نداشته و پاسخ
FCγRIIA گیرنده FCنوگلوبولین و ایمG) IgG ( انسانی

این . شود ا بارز میه باشد که در سطح لکوسیت می
 را تحریک (Phagocytosis)بیگانه خواری گیرنده 

کنش با   است که قادر به میانای گیرندهکند و تنها  می
ه ب) R(نین ی جایگزینی آرژ.)4(باشد  میIgG2ایزوتیپ 
 این گیرنده باعث 131در موقعیت ) H(ین یستیدجای ه

 گردد می گیرندهللی متفاوت از این آایجاد دو شکل 
FCγRIIA_H131) و FCγRIIA_R131 ( که قابلیت

 انسانی IgG2ویژه ه  بIgGهای  واکنش آنها با ایزوتیپ
  .)5،6(باشد متفاوت می

شود   متصل میIgGطور مؤثرتری به ه  بH 131لل آ
تری برای   میل ترکیبی کمR131 گونهکه  در حالی
بنابراین  . خود دارد(Ligand)یون یا مولکول اتصال به 

   FCγRIIA-H/H131های بیگانه خوار دارای  سلول
   ایهای دار سلول نیزه ازپسوهای ا در بلع باکتری

FCγRIIA-R/R1317(تری دارند  کارایی بیش(. 
R/R131 FCγRIIA های عفونی مرتبط   بیماریخطر با

های  خصوص در مورد باکتریه است که این ارتباط ب
ارای افراد د. )8(دار بخوبی اثبات شده است  کپسول

  تری برای ابتلا   بیشخطر R/R131 CγRIIA F-ژنوتیپ 
  

هدف از این . )8(وموکوکی دارندپنهای  به عفونت
 و فراوانی اللی و ژنوتیپی های متعدد شکلتحقیق، تعیین 

FCγRIIA در بیماران قبلاً به بروسلوز و افراد سالم 
 .باشد می

  

  مواد و روش ها
  : ـ جمعیت مورد مطالعه

 نفر بیمار مبتلا 67از شاهدی  -عه مورددر این مطال
با میانگین سنی )  نفر زن24 نفر مرد و 43(به بروسلوز 

 که بیماری آنها از نظر آزمایشگاهی 31/43 ± 84/17
 گیری همه، بالینی و )ثبت مسرولوژی و یا کشت خون(

گیری  محرز بود، بامعرفی پزشک متخصص نمونهشناسی 
ر مبتلا به بروسلوز ـ نف54اران ـاز این بیم. عمل آمده ب

ابتلا به .  نفر مبتلا به بروسلوز مزمن بودند13حاد و 
تر از  کم(اساس دوره بیماری  بروسلوزیس حاد بر

 عیار(های آزمایشگاهی  ، علایم بالینی و یافته)یکسال
STA(Standard tube agglutination test) )رایت( (

 STA عیاربر در  ، یا افزایش دو برا160/1برابر با بیش از 
 2ME (Mercapto-Ethanol)به فاصله دو هفته، آزمایش

بروسلوزیس . مشخص گردید) یا کشت خون مثبت
مزمن یا عود بیماری به واسطه تب پایین، علایم موضعی 

) بیش از یکسال(بیماری، خستگی مفرط، دوره بیماری 
های  های انتخابی و یافته و عدم پاسخ مناسب به درمان

 .مشخص گردید ) رایت-کومبس آزمایش(هیآزمایشگا
با )  نفر زن33 نفر مرد و 34( نفر افراد سالم 67تعداد 

  وSTAسرولوژی که از نظر  57/37 ±/ 66میانگین سنی 
 منفی بودند و از نظر سنی، C (CRP) یپروتئین واکنش

ه جنسی و شرایط جغرافیایی با بیماران مشابهت داشتند، ب
  .ب شدندعنوان گروه شاهد انتخا
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  FCγRIIA ژنی های متعدد شکل وتعیین DNAـ استخراج
متر خون محیطی از هر فرد در   میلی5 -10مقدار 

 EDTA ماده ضد انعقاد m M50 های استریل حاوی  لوله
  .تهیه گردید
DNA ژنومی از خون محیطی هر فرد با روش تغییر 

پس از تعیین مقدار .  استخراج شد)Salting out )9یافته 
DNA با استفاده از روش طیف سنج نور فرابنفش با ،

PCR (Polymerase Chain Reaction) و به کمک 
های  شکلهای مسئول  ی پرایمرهای اختصاصی جایگزین

  .تعیین گردید FCγRIIA متعدد
 های متعدد شکلجفت پرایمر های تعیین کننده این 

 با توالی H131  پرایمر پیشرو اختصاصی الل : عبارتنداز
GGAGAAGGTGGGATCCAAAT پرایمر پیشرو ، 

   با توالی R131 اختصاصی  الل
GGAGAAGGTGGGATCCAAACپرایمر   و

 یـــــــــا توالــــــــــــرک بـــــــــوس مشتــــــــمعک
CAAGTTCTGTGAGTAACGTAC . سی ربرای بر

ها   از کنترل داخلی در تمامی نمونهPCRنمودن واکنش 
 جفت باز از 428 ای به طول طعهاده گردید که قــاستف

. نماید را تکثیر می) HGH(ژن هورمون رشد انسانی 
های  بدین منظور از پرایمرهای اختصاصی با توالی

CAGTGCCTTCCCAACCATTCCCTTA و   
  

ATCCACTCACGGATTTCTGTTGTGTTTT 
   

  .استفاده شد
 در حجم DNAواکنش تکثیر ناحیه مورد نظر از 

 نانوگرم 2/0گردید که حاوی  میکرولیتر انجام 25کل 
DNA ،پیکوگرم پرایمرهای اختصاصی الل و 10 ژنومی 

 میلی مولار از 200 پیکوگرم پرایمرهای کنترل داخلی، 5
 - میلی مولار تریسPCR ) 10 با فر   ،dNTPهر کدام از 

HCl3/8ا ــ ب = PH ، 50ولار ــی مــ میلKCL 5/1 و 
 پلیمراز DNAم  واحد آنزی5/0و  ) MgCl2میلی مولار 

Taqبود .  

با استفاده از دستگاه   در شرایط زیرPCRواکنش 
PCRدــام گردیــانج) انــرش، آلم(ژن ــ تکنه فلکسی: 
 و به دنبال oC 94 دقیقه در 2ون اولیه به مدت سیدناتورا

ه در ـی ثان10ون به مدت ـ سیکل شامل دناتوراسی10آن 
°C 94ه مکمل  ، مرحله اتصال پرایمر و ساخت رشت

)Annealing + Extention (  در°C 65 دقیقه 1 به مدت 
 به مدت C 94° سیکل شامل دناتوراسیون در 20و سپس 

دت ـ به مC 5/60°در  ) (Annealingال ـ ثانیه ، اتص10
دت ـ به مC 72° در) Extention(رش ـ ثانیه و گست50
 دقیقه 4 به مدت C 72° ثانیه و گسترش نهایی در 30

محصول  . کاهش یافتC 10° نهایت دما به بوده و در
یدیوم ت درصد حاوی ا1 برروی آگاروز PCRتکثیر یافته 

 دقیقه الکتروفورز 40 ولت ، به مدت 100برماید با ولتاژ 
گردید و تحت نور ماورای بنفش باندهای تکثیر یافته 

  .)1شماره شکل  (ظاهر شدند
  

  
  

 SSCP-PCR روش  را که توسطFCγRIIAپ ژنوتی   :1شماره شکل 
 جفت باز که در 428باند سنگین . تعیین شده است را نشان می دهد

دهنده  ستون اول نشان. شودکنترل داخلی است ها دیده می تمام نمونه
DNAوت گستون دوم و سوم مریوط به فرد هموزی. باشد  مارکر می

FCγRIIA-H/H131 ستون چهارم و پنجم نشاندهنده هتروزیگوت ، 
FCγRIIA-H/R131 و ستون ششم و هفتم مربوط به فرد دارای 

ستون هشتم  نشان .  استFCγRIIA-R/R131ژنوتیپ هموزیگوت 
  .است)  ژنومیDNAفاقد (دهنده کنترل منفی 

  
  :آنالیز آماری

  ده ازــــــت آمــدســـــه ای بـــــه ج دادهـــــــنتای
Gel documentationاس ــــز براســـــــس از آنالیــــ پ  
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های  صورت دادهه افزارهای کامپیوتری مربوطه ب نرم
م محیط ـه یازدهــده و وارد نسخــددی تبدیل شــع

تطابق یا مغایرت پراکندگی .  گردیدSPSSآماری 
رگ ــ وینب-اردیـــون هـــانـقی از ـــی و آللـــوتیپــژن

(Hardy-Weinberg equilibrium) آزمون با استفاده از 
Chi Square goodness of fitفراوانی . ارزیابی شد 

 های آماری آزمونللی و ژنوتیپی به ترتیب با استفاده از آ
χ2) مربعChi (دقیق فیشرآزمونو )Fischer Exact test (

وجود ارتباط  .بین بیماران و افراد سالم مقایسه گردید
 با بیماری FCγRIIAاحتمالی بین پلی مرفیسم ژنی 

  با و(odd ratio) بت شانس نسبروسلوز با کمک آزمون
 دامنه اطمینان با استفاده از مدل رگرسیون  درصد95

 pر ـتمامی مقادی .لوجستیک مورد ارزیابی قرار گرفت
دار در نظر   از نظر آماری معنی05/0دو طرفه کمتر از 

  .گرفته شد
  

  یافته ها
 نفر بیمار مبتلا به 67 نفر، 134در این تحقیق، 

 .اد سالم مورد مطالعه قرار گرفتند نفر افر67بروسلوز و 
) درصد 2/64( نفر 43 نفر بیمار مبتلا به بروسلوز، 67از 

 نفر 43از میان . باشند زن می)  درصد8/35( نفر 24مرد و 
 8مبتلا به بروسلوزیس حاد و ) درصد 8/64( نفر 35مرد، 

و از . به بروسلوزیس مزمن مبتلا بودند) درصد 5/61(نفر 
به بروسلوزیس ) درصد 2/35( نفر 19  نفر زن،24بین 

به بروسلوزیس مزمن مبتلا ) درصد 5/38( نفر 5حاد و 
 33مرد و ) درصد 7/50( نفر 34 نفر سالم ، 67از  .بودند
میانگین سنی بیماران  .باشند زن می) درصد 3/49(نفر 

 و میانگین سنی افراد 31/43 ± 84/17مبتلا به بروسلوز 
که از نظر آماری تفاوت  بود 57/37 ± 66/15سالم 
 بیماران درصد 9/78 .دار بین آنها وجود نداشت معنی

 سابقه ابتلا به درصد 8/33 مصرف لبنیات محلی و
  .بروسلوزیس داشتند

شود،   دیده می1  شمارهطور که در جدول مانه
ترین علایم بیماری در بیماران مبتلا به بروسلوز  فراوان

، ) درصد 08/36  (ی خستگی و بی حال:عبارت بودند از
  ) .درصد 7/57(و تب ) درصد 9/60(کمر درد 

  
   توزیع فراوانی علائم بالینی دربیماران مبتلا به بروسلوز :1 شماره جدول

  علائم با لینی  بیماران مبتلا به بروسلوز
  )درصد (تعداد

  44) 8/63(  ضعف و خستگی
  41) 7/57(  تب

  38) 1/55(  درد استخوان
  42) 9/60(  کمردرد
  28) 2/41(  تعریق
  28) 2/41(  سردرد

  25) 8/36(  ارترالژی
  25) 8/36(  بی اشتهایی

  24) 3/33(  لرز
  11) 4/16(  میالژی
  4) 9/5(  ارتریت

  6) 7/8(  افسردگی
  7) 4/10(  تهوع

  

  توزیع ژنوتیپ در بیماران مبتلا به بروسلوز و افراد سالمـ 
 اللی های  و فراوانیFCγRIIAپراکندگی ژنوتیپی 

در بیماران مبتلا به بروسلوز و افراد سالم مورد بررسی 
در بیماران و افراد شاهد، فراوانی الل و . قرار گرفت

.  وینبرگ بود- مطابق قانون هاردیFCγRIIAژنوتیپی 
)15/0=p 06/0 بیماران و=pتوزیع فراوانی )  افراد سالم

 و  در بیماران مبتلا به بروسلوزFCγRIIAاللی و ژنوتیپی 
 . نشان داده شده است2  شمارهافراد سالم در جدول

 در R131شود، فراوانی الل  طور که دیده می همان
در مقایسه با ) درصد 64/71(بیماران مبتلا به بروسلوز 

باشد ولی این  تر می بیش) درصد 21/58(افراد سالم 
 توزیع .)p= 2/0(نیستدار  تفاوت از نظر آماری معنی

 -R/R131- FCγRIIA ،R/H131ای ه فراوانی ژنوتیپ
FCγRIIA و H/H131-FCγRIIA بیمار 67، در بین 

 4/4(و ) درصد 8/47(، ) درصد 8/47(مبتلا به بروسلوز 
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و ) درصد 7/59(، )  درصد4/28(در مقایسه با ) درصد
  .در افراد سالم بود) درصد 9/11(

  
 FCγRIIAتوزیع فراوانی اللی و ژنوتیپی پلی مرفیسم:2جدول شماره

  دربیماران مبتلا به بروسلوزو افراد سالم
  افراد مورد مطالعه  سالم  بروسلوزیس

  فراوانی      
  پلی مرفیسم

FCγRIIA  
  )درصد (تعداد  )درصد (تعداد

P_value  

    H131 )36/28 (38  )79/41 (56   الل
  R131 )64/71 (96  )21/58 (78  2/0   الل

    H/H131 )4/4 (3  )9/11 (8 هموزیگوت
    H/R131 )8/47 (32  )7/59 (40 هتروزیگوت
  R/R131 )8/47 (32  )4/28 (19  039/0 هموزیگوت

  
 در بیماران R/R131- FCγRIIAفراوانی ژنوتیپ 

 درصد 8/47(تر از افراد سالم بود به طور معنی داری بیش
ژنوتیپ هموزیگوت موتان ارتباط ). درصد 4/28در برابر
 داشت بیماری بروسلوزاستعداد ابتلا به داری با  معنی

)1/2OR= و 3/1-2/4= دامنه اطمیناندرصد 95 و با 
039/0p= .(وت ـوزیگـهمH/H131اران ـن بیمـ در بی
اران ــ در بیمدـدرص 4/4. (ی را داشتــن فراوانـتری کم
 وتیپــی ژنــفراوان. )مــراد سالــ در افدــدرص 9/11و 

لوز  در بیماران مبتلا به بروسH/R131 هتروزیگوت
  .بود) درصد 7/59(تر از افراد سالم  کم) درصد 8/47(

  
توزیع ژنوتیپ در بیماران مبتلا به بروسلوز حاد و ـ 

  بروسلوز مزمن
، توزیع فراوانی اللی و ژنوتیپی پلی 3  شمارهجدول

 در بیماران مبتلا به بروسلوز حاد و FCγRIIAمرفیسم 
دول، ـجه به ـبا توج. دـده ان میـن را نشـبروسلوز مزم

 در بیماران مبتلا به بروسلوز مزمن R131ی الل ـفراوان
 باشد تر از بیماران مبتلا به بروسلوز حاد می گرچه بیش

این تفاوت از نظر )  درصد4/70 در برابر  درصد9/76(
  .)p = 76/0(دار نبود  آماری معنی

 در -R/R131 FCγRIIAتوزیع فراوانی ژنوتیپی 
اران ـتر از بیم زمن بیشـوز ملـلا به بروسـاران مبتـبیم

 در برابر  درصد8/53(باشد  مبتلا به بروسلوز حاد می
که فراوانی اللی و ژنوتیپی   با وجود این.) درصد3/46

R/R131 FCγRIIA- در بیماران مبتلا به بروسلوز مزمن 
باشد، نتایج  تر از بیماران مبتلا به بروسلوز حاد می بیش

بین شدت بیماری بروسلوز داری را  آماری ارتباط معنی
  .) p=65/0(دهد   نشان نمیR131و الل

  
 FCγRIIAتوزیع فراوانی اللی و ژنوتیپی پلی مرفیسم: 3جدول شماره

  در بیماران مبتلا به بروسلوز حاد و مزمن
  بیماران  بروسلوز مزمن  بروسلوز حاد

  انی   فراو 
  پلی مرفیسم

FCγRIIA  
  )ددرص (تعداد  )درصد (تعداد

P_value 
 

  H131 )6/29 (32  )1/23 (6  76/0   الل
    R131 )4/70 (76  )9/76 (20   الل

    H/H131 )6/5 (3  )0 (0 هموزیگوت
    H/R131 )1/48 (26  )2/46 (6 هتروزیگوت
  R/R131 )3/46 (25  )8/53 (7  65/0 هموزیگوت

  

  بحث
ان در ـ میزبی ژنهای متعدد شکلش ـه نقـمطالع
های  شکله چگونگی اثر این به ویژ های انسان، بیماری
ها و پیشرفت مراحل  در استعداد ابتلا به بیماری متعدد

 .شود بیماری بخش مهمی از تحقیقات را شامل می
های ژنتیکی هیچ اثر  هاکه جهش برخلاف بسیاری از ژن

های   تفاوتFCγRIIAعملکردی برروی بیماری ندارد، 
 R131و  H131های  لوتایپآعملکردی مشخصی را بین 

خود ی و ـای عفونـه دهد و با بعضی از بیماری ان میـنش
  .)4( ارتباط داردایمنی

 R/R131- FCγRIIAدراین مطالعه فراوانی ژنوتیپ
م ـراد سالـدر بیماران مبتلا به بروسلوز در مقایسه با اف

و همکاران نشان دادند که ژنوتیپ  ١سالدراب .تر بود بیش
R/R131 FCγRIIA-مننگو بتلا به م در بین بیماران 

                                                 
1. Baraldes 
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تری نسبت به افراد سالم بوده  کوک دارای فراوانی بیش
   .)6(است

IgG2نوگلوبولین است که وزوتایپ اصلی ایمـ ، ای
های  وسیله سیستم ایمنی انسان در پاسخ به آنتی ژنه ب

 گیرنده. )8(شود ها تولید می پلی ساکاریدی باکتری
FCγRIIA کنش  ان است که قادر به میای گیرنده ، تنها

 نقش گیـرندهباشد، این   میIgG2های  با آنتی بادی
 IgG2های اسپونیزه با   باکتریبیگانه خواریاصلی را در 

 با FCγRIIA های متعدد شکل در انسان،. )10(کند ایفا می
 ، ممکن است IgG2های متفاوت برای اتصال به  ظرفیت

 با واسطه بیگانه خواریاثرات عملکردی متفاوتی برای 
IgG2که بروز  طوریه  ب؛)11،12(ها داشته باشد  در باکتری
نین ی و جایگزین آرژFCγRIIAدر ژن  های متعدد شکل

)R131 (دین یجای هیسته ب)H131 ( باعث ایجاد دو
 به طور H131شود که الل  شکل اللی از این گیرنده می

 گونهکه  حالی شود در  متصل میIgG 2 موثرتری به
R131تری برای اتصال  کم ای متعدده شکل  میل ترکیبی

  .)8( خود داردیون یا مولکولبه 
های بروسلا اپسونیزه شده با  از آنجا که بلع باکتری

IgG2 های  ندهرگی از طریقFCγRIIA موجود در سطح 
تری در به راه انداختن  خوار قابلیت بیش های بیگانه سلول

های  گر ماکروفاژ نسبت به سایر راه های تخریب مکانیسم
 پس باید اختلالی در مسیر ورود ،)13،14(ورود دارد

های بیگانه خوار   به سلولFCγRIIAباکتری از طریق 
د باکتری در داخل وافراد بیمار باشد که باعث ش

ود ادامه دهد و ـ خیـاری زایـبیما به بقا و ـماکروفاژه
باعث استعداد ابتلا وطولانی شدن روند بیماری بروسلوز 

 R/R131هموزیگوتغالب بودن ژنوتیپ بنابراین . گردد
مشاهده شده در بیماران مبتلا به بروسلوز، بر اهمیت این 

 خطر ژنتیکی در استعداد ابتلا به عاملعنوان ه ژنوتیپ ب
   131 آلل هیستیدین در موقعیت .ارداین بیماری تاکید د

  

 موجب تسهیل IgGواسطه میل ترکیبی زیاد برای ه ب
ت پاکسازی موثر عوامل عفونی  و در نهایخواری بیگانه
 عاملعنوان ه  بR131H های متعدد شکل. گردد می

 ؛دـباش رح میـ به درمان نیز مطخـده پاسـویی کننـپیشگ
ه ـلا بـ مبتH/H131 یـک تخمـیاران ـکه بیم وریـطه ب

یک  یا چند تخمیلنفوم فولیکولار نسبت به بیماران 
 داروی تری به درمان با ، پاسخ مناسبR/R131 تخمی

  . )14(ریتوکسیماب داشتند
 FCγRIIA-H/H131دراین مطالعه فراوانی ژنوتیپ 

تر از بیماران مبتلا به بروسلوز بوده  در افراد سالم بیش
ها   نقش حفاظتی مهمی در سایر بیماریH131الل آ.است

دار  های کپسول وسیله باکتریه های که ب بویژه بیماری
همکاران نشان دادند و  ١١یروارپ. )5(اردشوند، د ایجاد می
 -FCγRIIA برای یک تخمیای  های چند هسته که سلول

H/H131بیگانه خواریادر به ـر قـ بهت S. pneumoniae 
 های حاوی  نسبت به سلولهآزمایشگا اپسونیزه شده در

R/R131-FCγRIIA 10(هستند(.  
 FCγRIIA های متعدد شکلدرآزمایشگاه با بررسی 
دار مانند  های کپسول اکتریدر دفاع بر ضد سایر ب

، نشان داده شده است  III تیپ Bاسترپتوکوک گروه 
 ممکن است نقش -H/H131 FCγRIIA که ژنوتیپ

. )15(های مننگو کوکی داشته باشد حفاظتی در عفونت
های  نوگلوبولینو ، ایمH/H13 1در حضور ژنوتیپ 

IgG1 ، IgG2 ، IgG3 های  قادر به فعال کردن پاسخ
 باشند و حضور می FCγRIIA  طریق مولکولایمنی از

 سازی موثر ایمنی سلولی با واسطه  برای فعال H131لل آ
 

IgG25( از طریق این مکانیسم ضروری است(.  
IgG2 که برای عملکرد موثر نیاز به وجود الل 

H131های   دارد، در حفاظت از عفونت با باکتری
کوکوس استرپتو کپسولدار مانند نایسریا مننژتییدیس، 

باشد  ولا نزا دارای اهمیت میـوس آنفـا، وهموفیلـنومونی

                                                 
1. Pereva 
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 یای داراـه ولـرای سلـ بIgG2الای ـی بــل ترکیبـو می
FCγRIIA- H/H131ن الل ـی ایـش حفاظتـر نقـ بیانگ

های  شواهدی وجود دارد که بعضی از پاسخ. )8(باشد می
حفاظت در مقابل بیماری  با) IgG2(اختصاصی آنتی ژن 

تواند  بادی می ین میزان سطوح آنتینهمچ.)5(بط استمرت
پس علاوه بر نقش الل  .)8(در حفاظت بیماری موثر باشد

H131ها، عوامل دیگری از جمله   در حفاظت بیماری
. )16(سطوح آنتی بادی نیز ممکن است دخیل باشد

بنابراین با توجه به پایین بودن فراوانی نسبی ژنوتیپ 
H131 H/م، ممکن است این ژنوتیپ به  در افراد سال
  .اصلی حفاظت برای بیماری بروسلوز نباشد عاملتنهایی 

تر بودن فراوانی اللی و  در این مطالعه با وجود بیش
 دربیماران مبتلا به بروسلوز R/R131-FCγRIIAژنوتیپی

مزمن نسبت به بیماران مبتلا به بروسلوز حاد، براساس 
ن شدت بیماری نتایج آماری، ارتباط معنی داری بی

بنابراین ممکن است .  مشاهده نشدR131بروسلوز و الل 
ها و   نظیر وجود اشکال آللیک سیتوکاینعوامل دیگری
در شدت های انتقال پیام   آن یا مولکولگیرنده های

  .)17(بیماری دخیل باشند
ای  ، در این مطالعه تفاوت قابل ملاحظهدر مجموع

 بیماران مبتلا به در FCγRIIA بین پراکندگی ژنوتیپی
و بیماری  ژنوتیپ  ارتباط بین اینبروسلوز و افراد سالم و

تواند   میFCγRIIA- R/R131نماید که  بروسلوز بیان می
ژنتیکی برای استعداد ابتلا به بیماری   خطرعاملعنوان ه ب
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