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Abstract 
 

HLA-G is a nonclassical HLA class Ib, which is located on chromosome 6 (6p.21.3). In contrast to 

HLA class I molecules, HLA-G has restricted polymorphism. Expression of this molecule in the 

physiological conditions limits to certain tissues such as thymus, cornea, nail matrix, trophoblast and 

pancreas. Up to now, 50 alleles of HLA-G molecules have been discovered with 16 distinct functional 

proteins. Alternative splicing of RNA primary transcript results in seven isoforms including four 

membrane bound (G1-G4) and three soluble (G5-G7) isoforms. Today, many roles have been described 

for HLA-G molecule in various physiological and pathological conditions such as pregnancy, 

transplantation, autoimmune and infectious diseases. Induction of HLA-G expression is one of the 

immune system evasion mechanisms in some infectious and tumoral conditions. The importance of HLA-

G expression during pregnancy and establishment of fetal-maternal tolerance has been proved. In this 

review paper we discussed the genetics, biology and the role of HLA-G molecule in some physiological 

and pathological conditions. 
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 مـــروري

HLA-G بررسي ساختار و عملكرد  
  

       1سعيده سادات شبيري

       1ورسا عمراني نوا

  2بديان كناريسعيد عا
  چكيده

HLA-G  مولكوليك HLA يك  كلاسb 6مكان  در 6 كه دركروموزوم شماره استp21.3 بـرخلاف  . قرار دارد
بـروز ايـن مولكـول در بـدن     . باشـد  تـري از پلـي مرفيسـم را دارا مـي     كلاسيك اين مولكول درجات كم HLAهاي  مولكول

ي خاصي از قبيل تيمـوس، قرنيـه، مـاتريكس نـاخن، تروفوبلاسـت و      ها محدوديت داشته و در شرايط فيزيولوژيك در بافت
پروتئين عملكردي مجزا را توليد  16كشف شده است كه  HLA-Gآلل از مولكول هاي  50تاكنون  .پانكراس بيان مي شود

و سـه   G4)و G1 ،G2 ، G3(چهار ايزوفـرم متصـل بهغشـا     HLA-Gاوليه  RNAدر اثر پيرايش متناوب رونوشت . مي نمايند
كشف شـده اسـت كـه     HLA-Gهاي متعددي براي مولكول  امروزه نقش. گردد ايجاد مي G7)و G5 ، G6( ايزوفرم ترشحي

هاي عفوني و خود ايمني ايفاي نقـش   تواند در موارد فيزيولوژيك و پاتولوژيك مختلفي از قبيل بارداري، پيوند، بيماري مي
. شـود  هاي گريز از سيسـتم ايمنـي محسـوب مـي     ، يكي از مكانيسمHLA-Gان ها و تومورها القاي بي در برخي عفونت. نمايد

در ايـن  . اهميت بيان اين مولكول در طي بارداري و ايجاد تحمل بين مادر و جنين در مطالعات بسياري به اثبات رسيده است
مولكول در برخـي شـرايط    و نقش اين HLA-Gهاي مولكول  ها و گيرنده مقاله مروري به بررسي ژنتيك، بيولوژي، ايزوفرم

  .پردازيم فيزيولوژيك و پاتولوژيك مي
  

  بارداري، پيوند، بيماري، HLA-G :واژه هاي كليدي
  

  مقدمه
 Human leukocyte antigenژن لكوسيتي انساني آنتي

)HLA ( كلاس يك به دو گروه كلاسيك شاملHLA-

A,-B,-C    ــامل ــيك ش ــر كلاس  HLA-G,-F,-H,-Eو غي
كــلاس  HLAيــك  HLA-Gلكــولمو. شــود تقسـيم مــي 

 مورفيسم محدود بوده كـه غالبـاً   يك غيركلاسيك با پلي
. شود جنين شناخته مي –در طي بارداري و در رابطه مادر

اين مولكول اثر مستقيم بر مهار پاسخ هاي ايمني داشته و 
. )1 -3(كنـد  توليد سلول هاي مهاري و تنظيمي را القا مـي 

HLA-G زاي ايمنـي نقـش    به عنوان يك مولكول تحمل

مرتبط با سيسـتم ايمنـي ايفـا     اي در مكانيسم هاي دوگانه
تواند در جـايگزيني   كه اين مولكول مي طوري كند، به مي

طـرف  سلول تخم و قبول پيونـد نقـش مثبتـي داشـته و از     
هـاي ويروسـي    ديگر موجب پيشـرفت تومـور و عفونـت   

 به دنبـال يـافتن   1986اولين بار در سال  HLA-G. )4(گردد
تروفوبلاسـت  هـاي   در سـطح سـلول   HLAيك مولكـول  
و يك رده  )Extra villous trophoblasts( خارج ويلوسي

پـس از آن در  . )5(ما شـناخته شـد  سلولي كوريوكارسـينو 
  در كشور HLA-Gالمللي  اولين كنفرانس بين 1998سال 
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هاي متعددي با اين  فرانسه برگزار شد و تاكنون كنفرانس
 هـا  موضوع درسراسر جهان برگزارگرديده است كه در آن

هـاي مختلـف ايمونولـوژي،     ولكول از جنبـه اهميت اين م
شناسي، پاتولوژي و غيره مورد بررسي قـرار گرفتـه    جنين
بررسـي   HLA-G در راستاي شناخت بهتر مولكول است

ــوژي،    ــك، بيول ــه ژنتي ــف آن از جمل خصوصــيات مختل
چنين نقـش ايـن مولكـول در     ها و هم ها و گيرنده ايزوفرم

  .رسد ه نظر ميبيماري ها، پيوند و بارداري ضروري ب
  

  HLA-Gژنتيك و ساختار 
هاي جفتـي   تر بر روي سلول بيشHLA-G مولكول 

بـاز   4159اگـزون بـا    8جنين بيـان شـده و ژن آن داراي   
، جايگــاه 6باشــد كــه در بــازوي كوتــاه كرومــوزوم  مــي

6p21.3،  6(قـرار دارد()Error! Reference source 

not found..(  
  

  
  

  6روي بازوي كوتاه كروموزوم واقع بر  HLA-Gژن  :1شماره  ريتصو
  

mRNA  حاصـــل از ژنHLA-G  بـــاز  1578داراي
هفت پروتئين متفـاوت را   1است كه در اثر پيرايش متناوب

ــي ــد كــد م ــاختار ژن  .)8، 7(كن ــد  HLA-Gس  HLAهمانن
دم سيتوپلاسمي كوتاه تـر   كلاس يك كلاسيك بوده، كه

 HLAهـــاي  ، آن را از مولكــول 39KDaحـــدود بــا وزن  
آلـل در سـطح    50تـاكنون  . )9(كنـد  كلاسيك متمـايز مـي  

                                                 
1. Alternative splicing  

DNA  2- 4آلل نول بر اساس تغييـر تـوالي در اگـزون     2و 
  .)10(ي شده استمعرف HLA-Gبراي مولكول 

باشـد   اگزون مـي  8اينترون و  7داراي HLA-G ژن 
. كننـد  لكـول را كـد مـي   وكه تنها زنجيـره سـنگين ايـن م   

ــره ســنگين  ــرم از زنجي ــر   HLA-Gدو ايزوف ــد غي ــا پيون ب
 1اگـزون  . ميكروگلوبولين متصل اسـت  -2βكووالان به 

بـه   4و 3،2هـاي   كدكننده سـيگنال پپتيـد بـوده و اگـزون    
را كد مي  3αو  1α  ،2αي هاي خارج سلول ترتيب دومين

دم  6دومــين داخــل غشــايي و اگــزون   5اگــزون . كننــد
كنند كه بـه علـت    سيتوپلاسمي زنجيره سنگين را كد مي

 HLA-G، 6حضــور كــدون خاتمــه زودرس دراگــزون  
 داراي دومين سيتوپلاسميككلاسيك،  هاي HLAنسبت به 
 mRNAدر  7 علاوه بر اين اگـزون  .)11(تري است كوتاه

 6خاتمــه در اگــزون  نــدارد و حضــور كــدونبــالغ وجــود 
زنجيـره   .)12(ترجمـه نشـود   8كه اگـزون   شود موجب مي

بــا ايــن  ؛كنــد را كــد مــي SNP2 36 بــااي  ســنگين ناحيــه
اسـت  اسيدآمينه مشاهده شده  16تفاوت فقط در  ،جودو

، هشـت  1αدومـين   كه از اين ميـان، پـنج اسـيد آمينـه در    
 3αدر دومـين  اسيد آمينه ، و سه 2αدر دومين اسيد آمينه 
داراي دو  5و  1اگـزون هـاي    ،از سوي ديگر. قرار دارند

از ايـن رو پپتيـد    .جانشيني نوكلئوتيدي هم معنـي هسـتند  
نـامتغير و   HLA-Gت داخل غشايي مولكول رهبر و قسم

 .)13(باشند مي ثابت
  

  HLA-Gبيولوژي 
هـا، سـطح    هـا و بافـت   تر سلول در افراد سالم، در بيش

ــه ــي ژن  پاي ــت  HLA-Gاي از رونويس ــده اس ــاهده ش . مش
ــروتئين  ه ــه پـ ــه بـ ــد، ترجمـ ــه   HLA-Gرچنـ ــدود بـ محـ

تروفوبلاست، تيموس، قرنيه، ماتريكس ناخن، پـانكراس و  
 نيپــروتئ. باشــد ســازهاي اريتروئيــد و انــدوتليال مــي پــيش

HLA-G ــم ــرايط ه ــين در ش ــدخ چن ــت ،يميب ــا عفون  يه
 ونـد يپس از پي و التهابي و منيخود ا يها يماريب ي،روسيو

ممكـن    HLA-Gمولكـول . )14(شـود  نيز مشاهده مي عضو

                                                 
2. Single nucleotide polymorphism 
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ي تومـور،   هـاي پاتولوژيـك بـه وسـيله     است در اين بافـت 
هـاي   هاي پيوند شـده و سـلول   هاي ويروسي، سلول عفونت

ولكـول  بيـان ايـن گونـه م   . ايمني ارتشـاح يافتـه بيـان شـود    
HLA-Gدهنده اين است كـه تظـاهر    ، به طور واضح، نشان

هاي آسـيب ديـده توسـط     ها و بافت اين مولكول در سلول
اين فاكتورها شـامل  . )4(شود فاكتورهاي محيطي كنترل مي

هـايي همچـون    ، هورمـون 1استرس، فقر غذايي، هيپوكسـي 
، IL-10 هـا  اينترفرون هايي از قبيل و سايتوكاينن پروژسترو

GM-CSF2 ،TGF-β3، TNF-α وLIF4 16 ،15 ،4(باشند مي(. 
ــر روي ژن  و محصــولات  HLA-Gمطالعــات مختلــف ب

هـا بـرخلاف    دهد كه ايـن مولكـول   مي پروتئيني آن نشان
تــرين  مورفيســم كلاســيك كــه پلــي HLAهــاي  مولكــول

ــي   ژن ــان م ــاي انس ــي  ه ــند، پل ــدودي  مو باش ــم مح رفيس
هـاي حاصـل از    ها بـا بررسـي داده   اين يافته. )18 ،17(دارند

ــده    ــه دســت آم ــدين جمعيــت انســاني ب ــابي چن ــوالي ي ت
كلاسـيك و   HLAهـاي   هرچنـد مولكـول  . )19-21(است

-HLAشوند ولـي   مي غيركلاسيك هر دو به پپتيد متصل

G بررسي انجـام  . كند پپتيدهاي محدودتري را عرضه مي
 هـاي جفتـي   پپتيـدهاي جـدا شـده از سـلول    شده بر روي 

نشان داده است كـه پـانزده درصـد پپتيـدهاي متصـل بـه       
HLA-G       از يك پـروتئين وابسـته بـه سـايتوكاين خـاص
علاوه براين، پپتيدهاي مشتق از برخي . )22(شود مشتق مي
هاي ريبوزومي و  ، گيرندهH2Aها شامل هيستون  پروتئين
. گيرنـد  اي را نيز در بر مي هاي ريبوزومي و هسته پروتئين

 Tهـاي   با اين همه، با توجه به عـدم اثبـات وجـود سـلول    
د عرضـه پپتيـد آنتـي    رس ـ ، به نظر ميHLA-Gمحدود به 

  .)13(باشد نمي HLA-Gژني از اعمال اصلي مولكول
  

  HLA-Gايزوفرم هاي 
ــه    ، HLA-Gي  از پيـــرايش متنـــاوب رونوشـــت اوليـ

اي ه ـ ايزوفـرم . آيـد  بـه وجـود مـي   هفت ايزوفرم مشـخص  
HLA-G1,-G2,-G3 و-G4  متصل به غشا و -G6, HLA-

                                                 
1. Hypoxia  
2. Granulocyte macrophage colony-stimulating factor 
3. Transforming growth factor 
4. Leukemia inhibitory factor 

G5 و-G7    ــول ــن مولكــ ــول ايــ ــاي محلــ ــرم هــ ايزوفــ
هــاي محلــول  يكــي ديگــر از فــرم ).2،13،14،23،24(هســتند

HLA-G    از شكست پروتئوليتيـك ايزوفـرمHLA-G1   بـه
ام نــ) محلــول 5HLA-G1) sHLA-G1آيــد و  وجــود مــي

ــرم  HLA-G .دارد ــما از ترشــح ايزوف ــول،  پلاس ــاي محل ه
مشـتق   sHLA-G1چنين ريـزش   و هم HLA-G5 خصوصاً

 HLA-G5و  HLA-G1ساختار دو ايزوفرم  .)25 ،24(شود مي
كـلاس يـك كلاسـيك اسـت،      HLAهاي  مشابه مولكول

كـروي بـه صـورت     يعني يك زنجيره سنگين با سه دومين
هاي  و دومين) 2Mβ(ميكروگلوبولين  - 2βغيركوالانت به 

1α  2وα  ناحيـــه شـــيار اتصـــال بـــه پپتيـــد مـــرتبط اســـت .
يـك يـا دو    G7-و  HLA-G2, -G3, -G4,-G6هـاي  ايزوفرم

هـاي   دومين كروي خارج سلولي را ندارند، اما همـه ايزوفـرم  
HLA-G  ــين ــد 1αدومـــــــــــــــ  )24(را دارنـــــــــــــــ

)

  
  ).:2شماره  ريتصو

-2βايزوفرمــي كامــل و داراي  HLA-G1مولكــول 
كــد  2αفاقــد دومــين  HLA-G2. ميكروگلوبــولين اســت

                                                 
5. Soluble HLA-G 
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ومـين  فاقد د HLA-G3 .مي باشد 3شونده توسط اگزون 
2α  3وα    ــزون ــط اگـ ــونده توسـ ــد شـ ــت 4و  3كـ    .اسـ

HLA-G4  3فاقد دومينα      4كـد شـونده توسـط اگـزون 
بـه   HLA-G6و  HLA-G5محلـول  هـاي   ايزوفـرم  .است

 HLA-G1هاي خارج سلولي مشـابه   ترتيب داراي دومين
 4هستند كه توسط رونوشت حاوي اينترون  HLA-G2و 

كنـد بيـان    مـي كه ترجمه دومين داخل غشايي را مسدود 
تا رسيدن به كدون خاتمـه   4اينترون  5´ناحيه . گردند مي

اســـيدآمينه را در  21ترجمـــه شـــده و ناحيـــه دمـــي بـــا 
بــا قابليــت حلاليــت بــه وجــود G6 و  G5هــاي  ايزوفــرم

متصـل بـه دو    1αتنها داراي دومين   HLA-G7.آورد مي
ــرون    ــط اينت ــده توس ــد ش ــيدآمينه ك ــه در   2اس اســت ك

  .)26 ،13(فظ شده استرونوشت نهايي ح
  

  HLA-G گيرنده هاي 
HLA-G ي مهــاري شــامل  ليگانــد چنــدين گيرنــده

KIR12DL4 )CD158d( ،ILT22  ياCD85J  ياLILRB31 
  .)28 ،27(دــاشـــب مي LILRB2ا ــي CD85dا ـــي ILT4و 

                                                 
6. killer immunoglobulin-like 
7. Ig-like transcript 
8. Leukocyte immunoglobulin-like receptor subfamily B member 



  
 

  1393 اسفند،  122، شماره  بيست و چهارمدوره                                                     مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                           412

  
  

  وتشكيل ايزوفرم هاي مختلف آن HLA-Gن ژ mRNAپيرايش متناوب  :2شماره  ريتصو
  

نقـش  ) (KIRهـاي كشـنده شـبه ايمونوگلوبـولين      گيرنده
هــاي محلــول و غشــائي  اصــلي را در شناســايي مولكــول

HLA-G هــاي  بــر عهــده داشــته و در ســطح ســلولNK ،
ــيت  ــا و مونوس ــدريتيك، ماكروفاژه ــد  دن ــرار دارن ــا ق . ه

KIR2DL4  بــه عنــوان گيرنــده اختصاصــيHLA-G بــر 
 Error! Reference( )7(باشد مي NKهاي  سطح سلول

source not found..(  

 

  

  
  HLA-Gگيرنده هاي  :3شماره  ريتصو

زايي اين مولكول  مطالعات مختلف حاكي از نقش تحمل
در  HLA-Gحفـظ پايـدار   . باشـد  هاي ايمني مي در پاسخ

تـر   كوتـاه  شبكه اندوپلاسميك به دليـل دم سيتوپلاسـمي  
كـلاس يـك    HLAهـاي   اين مولكول نسبت به مولكـول 

چنـين، فقـدان بنيـان اندوسـيتوزي      هم. باشد كلاسيك مي
موجب افزايش نيمه عمر ايـن مولكـول در سـطح سـلول     

هاي چندگانـه   گردد كه اين امر فرصت انجام واكنش مي
 .)28(دهد هاي سيستم ايمني را به آن مي با سلول

 هاي با گيرنده HLA-Gدومين خارج سلولي مولكول 
ــلول  ــوليني س ــبه ايمنوگلوب ــاي  ش ــده  و عرضــه NKه كنن

هــاي  و گيرنــده )KIR2DL4 )CD158dژن شــامل  آنتــي
واكنش  LILRB2و  CD8 ،LILRB1لكوسيتي از جمله 

ــي بــر طبــق تعــداد    KIRهــاي  گيرنــده .)30 ،29(دهــد م
ــين ــول     دوم ــلولي و ط ــارج س ــولين خ ــاي ايمونوگلوب ه
براي مثـال،  . شوند گذاري مي هاي سيتوپلاسمي نام دومين

KIR2D  مربــــوط بــــه گيرنــــدهKIR  بــــا دو دومــــين
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هـــاي  چنـــين دومـــين هـــم. باشـــد ايمونوگلوبـــولين مـــي
بـه   شـوند  مـي   ITIMسمي بلنـد كـه شـامل بنيـان    سيتوپلا
 هاي سيتوپلاسمي كوتاه بدون بنيـان  دومين و L1 صورت

ITIM   و غيرموثر درعملكرد مهار با حـرفS2   مشـخص
 Lداراي فرم كه   KIRهاي بنابراين، گيرنده .)31(شوند مي

 هـاي  گيرنـده هاي مهاري بـوده و   هستند به عنوان گيرنده

KIR  با فرمS ًسـازي   هاي فعـال  كد كننده گيرنده احتمالا
كننده  هاي مهاري و فعال تعادل بين گيرنده .)31 ،30(هستند

هـاي   و سـلول  NKهـاي   بيان شده بر سـطح اغلـب سـلول   
ژن، تعيين كننده عملكرد اجرايي نهايي  كننده آنتي عرضه

  .)9(وابسته به اين گيرنده هاست
  

HLA-G و بارداري  
با توجه به اين موضوع كه در طي بارداري مولكـول  

HLA-G  در سـطح   جنـين توليـد شـده و    مـادر و  توسـط
تروفوبلاست جنيني در تماس مستقيم با مـادر قـرار دارد،   

تواند در ايجـاد   توان اظهار داشت كه اين مولكول مي مي
ايـن  . )32(تولرانس مادر به جنين نيمه آلـوژن مـوثر باشـد   

مولكول در روند بارداري در لانه گزيني، تكامل و تمايز 
تروفوبلاست و اتصـال آن بـه انـدومتر رحـم و آنژيـوژنز      

در جهت تامين اكسـيژن كـافي بـراي جنـين     ) زايي رگ(
  .)33(كند نقش عمده اي ايفا مي
كـلاس يـك    HLAهـاي   مولكـول  در طي بارداري
هـاي تروفوبلاسـت جنـين در     سـلول بيان متناوبي داشته و 

در چنين شـرايطي  . دباشن ها مي شرايطي فاقد اين مولكول
 T هـاي  لنفوسـيت تواند به واسـطه   سيستم ايمني مادر نمي

هاي  دفع جنين گردد، ولي سلولمنجر به  سايتوتوكسيك
NK هـاي   درغيـاب مولكـول   توانند ميHLA   كلاسـيك

در  HLA-G با توجه به اهميـت مولكـول  . )34(فعال شوند
ممكـن  هـا   ايجاد تولرانس مـادري جنينـي، ايـن مولكـول    

مـانع از دفـع جنـين     NKهـاي   طريق مهـار سـلول   ازاست 
ــادر شــوند   ــي م ــر .)23(توســط سيســتم ايمن ــا در تغيي ن بي

                                                 
1. Long  
2. Short  

 غلظـت  تغييرات يا و ها سلول سطح در HLA-G مولكول
ــارداري برخــي اخــتلالات دوران در ســرمي آن ــد ب  مانن

 بـه  خـود  مكـرر  هـاي  سـقط  و اكلامپسـي  اكلامپسي، پـره 
حضـور انـواع   . )34(اسـت  گرفتـه  قرار توجه مورد خودي

 مـايع  هـا در مايعـات مختلـف نظيـر     محلول ايـن مولكـول  
 پلاسما، سرم، جنين، محيط كشت روئي مايع آمنيوتيك،

مـورد بررسـي    ليوفوليك ـ مـايع  و جفتي بافت رويي مايع
 تـر گفتـه شـد،    طور كـه پـيش   همان. )35(قرار گرفته است

HLA-G  بــا حــداقل ســه گيرنــده از طريــق ارتبــاط متقابــل
ژن  كننده آنتي عرضه و NK، Tهاي  ل برسطح سلو مهاري

(APC3) 1(كند مهاري خود را اعمال مي دعملكر(.  
  

HLA-G و پيوند  
ــد عضــو و     ــا جهــت پيون ــدام ه ــود ان ــل كمب ــه دلي ب

شــركت دارنــد  هــاي فراوانــي كــه در رد پيونــد مكانيســم
هـا و بقـاي    هاي زيادي جهت درك ايـن مكانيسـم   تلاش

مطالعـات مختلـف   . عضو پيوندي صـورت گرفتـه اسـت   
توانـد در حفـظ    مـي   HLA-Gدهند كه مولكول نشان مي

 .هاي رد پيونـد مـوثر باشـد    عضو پيوندي در برابر واكنش
ي برخـي   در سرم و عضـو پيونـد شـده    HLA-Gمولكول 

ــت ــاران درياف ــده بيم ــده و   كنن ــايي ش ــب شناس ــد قل پيون
مشخص شده است كه حضور اين مولكول با قبـول بهتـر   

توسـط بافـت پيونـد     HLA-Gبيان . پيوند در ارتباط است
ــته     ــاركت داش ــد مش ــظ پيون ــده ممكــن اســت در حف ش

انـد كـه    چنـين، برخـي مطالعـات نشـان داده     هم. )36(باشد
را محلول  HLA-G5آلوژن مولكول  +TCD4هاي  سلول

متصل به غشـا و   HLA-G1هاي  مولكول. كنند ترشح مي
HLA-G5       محلول موجـب مهـار فعاليـت آلـو ري اكتيـو

 HLA-Gاثر حفـاظتي  . )37(شوند مي +TCD4هاي  سلول
نيز مـورد بررسـي قـرار گرفتـه و      4در پيوند از گونه ديگر
عملكردهــاي  HLA-G1دهنــد كــه  مطالعــات نشــان مــي

را در  5زنـوژن  NKهـاي   مهاجرت و سـلول كشـي سـلول   

                                                 
3. Antigen presenting cell  
4. Xenotransplantation 
5. xenogen 
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ــتم ــي   سيس ــار م ــالي مه ــاي انتق ــد ه  !Error( )36(كن

Reference source not found..(  
  

  
 

در جلوگيري از رد   HLA-Gهاي نقش مهم  مولكول :4شماره  تصوير
  ).In vitro(پيوند 

  
HLA-G هاي عفوني و بيماري  
HLA-G  نت هاي باكترياييعفوو 

هـاي اوليـه    درمـان ، عليرغم )عفوني(1شوك سپتيك
. درصد مرگ و مير همراه است 50تا  40با  كافي، تقريباً

در واقع، در طي شوك عفوني، بـه دنبـال پاسـخ التهـابي     
سيستميك شديد اوليه، فورا يـك رونـد ضـد التهـابي بـه      
عنوان بازخورد منفي فعال مي شود كه اين پاسخ جبراني 
ممكــن اســت زيــان بــار بــوده و پــس از آن تقريبــا تمــام 

و  Monneret .)38(هــاي ايمنــي مختــل گــردد    فعاليــت
 كـه بيـان   كردنـد  ايـن چنـين گـزارش   ) 2007(همكاران 

 بقـا  بيني كننده پيش سپتيك شوك در HLA-G5 مداوم
 تنظيم افزايشـي وابسـته بـه اگزوسـيتوز بيـان     . )39(باشد مي

ILT4 شـود  ها در شرايط سپسيس مهار مـي  در نوتروفيل .
ــالاي    ــادير ب ــابراين، مق ــه   HLA-G5بن ــود در نمون موج

پلاسماي بيماران نجـات يافتـه از سپسـيس ممكـن اسـت      
هـا در ايـن    ي فعاليت التهابي نوتروفيـل  كننده عامل كنترل
محلـول، پـيش    HLA-Gهرچند، غلظـت  . )40(افراد باشد

                                                 
1. Septic shock 

ــا    بينــي ــاكتريمي و سپســيس در اطفــال ب ــده وجــود ب كنن
ناشــي از تــب حاصــل از ) كــاهش نوتروفيــل(نــوتروپني 

  .باشد شيمي درماني نمي
HLA-G  عفونت هاي انگليو 

گرفتـه اسـت   مطالعات اندكي در اين زمينه صـورت  
محلـول   HLA-Gبررسي غلظت پلاسـمايي  تر به  بيشكه 

 HLA-Gسطح ) 2007(و همكاران  2دوناگي .اند پرداخته
بيماران مبتلا به ليشـمانيوز بررسـي نمـوده و     محلول را در

كـه از نظـر    3درصد از بيماران ليشـمانيوز احشـايي   35در 
ــروس  ــز   HIVوجــود وي ــد، و ني  57در ســرم منفــي بودن

 وزيشمانيل و HIVبيماران آلوده به هر دو عامل  درصد از
محلـول را   HLA-Gاحشايي، سطح افـزايش يافتـه اي از   

و  +HLA-Gهرچند، درصد بيماران  .)41(گزارش كردند
دو  محلــول در بيمــاران آلــوده بــا هــر HLA-Gميــانگين 
تـر از بيمـاراني بـود كـه تنهـا       طور معناداري پايين عامل به

كه  دهد مي نشان نتايج اين. بودند HIVآلوده به ويروس 
مبـتلا بـه    بيمـاران  محلـول در  HLA-G سطح در افزايش

HIV ــ  ــايي در ايجـ ــمانيوز احشـ ــيط و ليشـ اد يـــك محـ
زاي عمومي شركت كرده و بـه بقـاي ليشـمانيا در     تحمل

كند كه ايـن امـر موجـب كـاهش      اين بيماران كمك مي
بــه نظــر . )42(شــود اميــد بــه زنــدگي در ايــن بيمــاران مــي

هاي مهـاري از   رسد انگل ليشمانيا با ترشح سايتوكاين مي
شـود كـه از ايـن     مـي  HLA-Gسـبب بـروز   IL-10 قبيـل  

هـاي   هاي ايمني وابسـته بـه سـلول    طريق باعث مهار پاسخ
NK  وT تــر ايــن  گــردد كــه بــروز بــيش عليــه خــود مــي

.  مولكول از دلايل فرار انگل از سيسـتم ايمنـي مـي باشـد    
توانـد   محلـول مـي   HLA-Gن، كاهش سـطح  علاوه بر اي

در مـايع  . يك شاخص ايمنـي بـراي درمـان موفـق باشـد     
 هــاي بــاردار مبــتلا بــه توكسوپلاســموز  آمنيوتيــك خــانم

. محلول مشاهده شده است HLA-Gنيز سطوح بالايي از 
هنگامي كه جنين به صورت مادرزادي آلوده شود سطح 

 HLA-Gين، بنـابرا . اين پـروتئين محلـول بسـيار بالاسـت    
تواند در تعـديل ايمنـي نقـش داشـته باشـد كـه بـراي         مي

                                                 
2. Donaghy 
3. Leishmania infantum 
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 جلــوگيري از دفــع جنــين ضــروري اســت، ولــي ممكــن  

از مـادر بـه    Toxoplasma gondiiاسـت موجـب انتقـال    
  .)43(جنين نيز گردد

HLA-G  عفونت هاي ويروسيو  
هاي ويروسي بسـيار مـورد    در عفونت HLA-Gبيان 

يكي از مهمترين مكانيسم هـاي  . مطالعه قرار گرفته است
هـا در القـاي    ها از سيستم ايمنـي توانـايي آن   فرار ويروس

كـــلاس يـــك كلاســـيك و نيـــز  HLAكـــاهش بيـــان 
هـاي   هـا در سـطح سـلول    جلوگيري از بيان ايـن مولكـول  

ويروسي هاي  ژن آلوده به ويروس جهت مهار عرضه آنتي
. )44(است سيتوتوكسيك Tبا هدف فرار از پاسخ لنفوسيت 

هـاي   هاي آلوده بـه ويـروس كـه مولكـول     بنابراين، سلول
HLA كنند، هدفي بالقوه براي سيتوليز با  تري بيان مي كم

مولكـول  . )45(باشـند  هاي كشنده طبيعي مـي  واسطه سلول
HLA-G هاي فرار ويروس از سيتوليز  احتمالا يكي از راه

مي باشـد كـه در اسـتعداد ابـتلا و      NKتوسط سلول هاي 
بقاي عفونت ويروسي نيز دخيل است، هر چند مطالعـات  

 HIV-1و عفونـت  HLA-G انجام شده در ارتباط با بيـان  
بـراي مثـال، در زنـان    . دهنـد  نتايج متناقضي را نشـان مـي  

مبتلا كـه درمـان ضـد ويروسـي دريافـت نكـرده       روسپي 
محلول پلاسـما از گـروه    HLA-Gبودند، سطح مولكول 

 HLA-Gتر بود در حالي كه همين گروه بيـان   كنترل پايين
سـطح  . محلول واژينال بـالاتري از گـروه كنتـرل داشـتند    

HLA-G  در افراد آلوده به  ويروسHIV  پيش از درمان
يش غلظــت افــزا. )42(اســت بســيار بــالاتر از افــراد ســالم

HLA-G  محلــول در پلاســماي ايــن بيمــاران بــا افــزايش
ها و سلول  از منابع داخل سلولي منوسيت HLA-Gترشح 

مطالعـه انجـام شـده بـر     . )46(هاي دندرتيك مرتبط اسـت 
محلــول در بيمــاران   HLA-Gروي غلظــت پلاســمايي  

بــا درجــات مختلفــي از پيشــرفت بــاليني  HIVآلــوده بــه 
محلـول بـا پيشـرفت     HLA-Gحاكي از ارتباط بـين بيـان   

ــداي عفونــت ســطح . )47(باشــد مــي HIVبيمــاري  در ابت
HLA-G    بالاست و در بيماران با پيشرفت سـريع بيمـاري

هـا در فـاز مـزمن     هرچنـد، ايـن غلظـت   . ماند بالا باقي مي

عفونت، هنگامي كه عفونت در هر دو گروه درمان نشده 
با پيشرفت طبيعي و غيرپيشرونده به مدت طولاني كنتـرل  

بيـان  . گردنـد  خـود بـاز مـي   شده است، به سطوح طبيعـي  
 34هـا و   درصد از منوسيت 93در  HLA-Gسطح سلولي 

   ايــن بيمــاران نيــز شناســايي  Tهــاي  درصــد از لنفوســيت
هماننــد ديگــر  HLA-Gغلظــت ســرمي  .)48(شــده اســت

 HLA-A, -B, -C(هاي كلاس يـك كلاسـيك    مولكول
افــزايش يافتــه و بــا  HIVدر بيمــاران آلــوده بــه ) محلــول

از طريــق مهــار ) 1HAART( درمــان ضــد رتروويروســي
داري كـاهش مـي    يبه طور معن ـ HIV-1شديد رونويسي 

داري غلظـت   يبه طـور معن ـ  HAARTعلاوه براين، . يابد
ــول در گــردش را كــاهش   HLA-Gهــاي  ولمولكــ محل
و افـزايش   2دهد كه اين كاهش با پاكسـازي ويـروس   مي

ــلول ــاي  سـ ــت  +TCD4هـ ــرتبط اسـ و  Cabello. )42(مـ
پـس از   HLA-Gهمكاران كاهش قابل توجهي در سطح 

HAART  در بيمــارانHIV   ــد ولــي ايــن مشــاهده نمودن
گزارش با نتيجه ي مطالعه ديگري مبني بـر افـزايش بيـان    

HLA-G  پس ازHAART بـه نظـر   . )47(در تناقض است
ــي ــزايش   م ــل اف ــه،  HLA-Gرســد از دلاي ــن مطالع در اي

عـلاوه بـر ايـن، يكـي     . هاي ديگر ويروسي باشـد  عفونت
 هـاي  ديگر از عوامل افزايش سطح اين مولكول، مهاركننده

چنـين،   هـم . )49(باشـند  آنزيم ترانسـكريپتاز معكـوس مـي   
Murdaca         و همكـاران دليـل ايـن تنـاقض را ايـن گونـه

موجـب القـاي    HLA-Gتوجيه نمودند كـه بيـان غشـايي    
 .)50(شـود  محلول مي HLA-Gهاي  تر مولكول بيش 3ريزش

تواننـد در ايـن زمينـه     متغيرهاي مخدوشگر متعـددي مـي  
دخيل باشند كه از آن جمله جنس بيمار، عفونت توام يـا  

رتروويـرال، و مـزمن يـا حـاد      هـاي آنتـي   بارداري، درمان
به طور كلي، ميزان مولكـول  . بودن سير بيماري مي باشند

HLA-G   ــاردار ــر ب ــان غي محلــول در خــون مــردان از زن
هر پديده فيزيولوژيك مانند بارداري و يـا  . تر است پايين

ــل       ــه پروفاي ــمانيا ك ــا ليش ــت ب ــد عفون ــك مانن پاتولوژي

                                                 
1. Highly active antiretroviral therapy 
2. Viral clearance  
3. Shedding  
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توانـــد از طريـــق  داشـــته باشـــد مـــي Th2ســـايتوكايني 
بعضــي . شــود HLA-Gباعــث القــاي  IL-10ســايتوكاين 

در  HLA-Gگزارشات حكايت از القـاي بيـان مولكـول    
نـين سـير   چ هـم . نتيجه درمان هاي آنتي رتروويرال دارند

و  HIVباليني و پيشرفت بيماري در آلودگي به ويـروس  
تواننـد بيـان    نيـز مـي   CD8و  CD4وضعيت سـلول هـاي   

HLA-G       را تحت تاثير قرار دهنـد، بـه ايـن صـورت كـه
هرچه بيان بيشتر باشد پيشرفت بيماري و ورود بـه مرحلـه   

تر اتفاق مي افتد و در فاز مزمن بيـان مولكـول    ايدز سريع
همچنـين سـطوح افـزايش     .گـردد  نرمال باز مي به سطوح

ــوع غشــايي و محلــول   در  HLA-Gيافتــه اي از هــر دو ن
علاوه بر . )51(انساني مشاهده شده است CMVعفونت با 

هاي انسـاني   در نورون HLA-Gهاي  اين، حضور پروتئين
و بـه دنبـال     Herpes simplex type Iپس از عفونـت بـا  

  .)52(فعال شدن رونويسي از ژن گزارش شده است
پلاسما در بيماران مبتلا به هپاتيـت   HLA-Gغلظت 

B     در طي عفونت هپـاتيتي، بـالاتر از افـراد سـالم اسـت ، .
ــالاتر از  Bهــا در هپاتيــت  غلظــت ايــن مولكــول مــزمن ب

حاد بوده و پس از رفع عفونت به مقدار نرمـال   Bهپاتيت 
به علاوه، افزايش مشخصي در بيـان سـطح   . گردند باز مي

 Tهـاي   ها و سـلول  در منوسيت HLA-Gسلولي مولكول 
به طور مشـابهي،  . )53(تنظيمي محيطي مشاهده شده است

در بيماران مبتلا به عفونت مزمن هپاتيت، افزايش غلظت 
HLA-G  گــزارش شــده اســت كــه بــا محلــول در خــون

  .)54(است مرتبط ɣ IFNو  IL-10افزايش غلظت 
د كـه بيـان ملكـول    ن ـده مطالعات مختلف نشـان مـي  

HLA-G هاي ويروسي رونـدي پيچيـده بـوده     در عفونت
مورفيسـم   كه تحت تاثير فاكتورهاي زيادي از جمله پلـي 

درمـان دارويـي و الگـوي بيـان      ،مرحله عفونت ،مولكول
 گردد كه برآيند اين عوامل در ايجاد سايتوكايني تعديل مي

  .)55(بر نتيجه بيماري نقش دارد محيط ايمنولوژيكي موثر
  

HLA-G  هاي خودايمني و التهابو بيماري 

هـا   اختلالات خودايمني گروهي ناهمگن از بيمـاري 
گيرند كه نماينده وراثت ژنتيكـي پيچيـده بـا     را در بر مي

اثر بر تقريباً همه اندام ها يا بافت ها بـوده و خصوصـيات   
در ايـن راسـتا   . كننـد  باليني وسيع و گوناگوني ايجاد مـي 

ي تحمـل سيسـتم   هاي كنترل مركزي و يا محيط مكانيسم
ايمني در افراد با استعداد ژنتيكي خصوصـيت پاتوژنيـك   
اصلي بوده كه اغلب به وسيله فاكتورهاي محيطـي آغـاز   

هاي مسـتعد كننـده، خصوصـا آن     به علاوه، ژن. مي شود
گردنــد، در  بيــان مــي HLAدســته از ژن هــا كــه توســط 

جـايي كـه    از آن. ها دخيـل هسـتند   بسياري از اين بيماري
 T، پپتيـد و گيرنـده سـلول    HLAل در تاثير متقابـل  اختلا

خودواكنشگر شـود،   T مي تواند منجر به ايجاد لنفوسيت
ها به عنوان كانديداي اول  هاي كد كننده اين مولكول ژن

ــي      ــود ايمن ــر خ ــت در براب ــا محافظ ــتلا ي ــتعداد اب در اس
با توجه بـه ويژگـي برجسـته     .)57، 56(محسوب مي شوند

در مهـار و سـركوب سيسـتم ايمنـي و      HLA-Gمولكول 
هـاي درگيـر،    لـف آن در بافـت  هـاي مخت  حضور ايزوفرم

هـا در كـاهش تظـاهرات     مولكـول رود كه ايـن   انتظار مي
ــدكي از       ــوارد ان ــا در م ــي تنه ــند ول ــوثر باش ــاري م بيم

  .هاي خود ايمني اين ارتباط مشهود است بيماري
  

HLA-G و بيماري هاي گوارشي 

هـاي   محلـول در نمونـه سـلول    HLA-Gالگوي بيان 
بيمـاران كوليـت   ) PBMC(تك هسته اي خون محيطـي  

گـــزارش شـــده  2متفـــاوت از بيمـــاري كـــرون 1اولســـر
اي خون محيطي بيماران  هاي تك هسته سلول. )58(است

محلـول را ترشـح    HLA-Gمبتلا به كرون به طور مـداوم  
كنند، درحالي كه در نمونه مشابه از بيمـاران كوليـت    مي

بـه عـلاوه،   . دهد اولسروز و افراد سالم اين اتفاق رخ نمي
هاي هر دو گروه بيمـاران   سلول 3LPSپس از تحريك با 

ــراد ســالم  ــا در را توليــد كر HLA-Gكــرون و اف ــد ام دن
بيماران مبتلا به كوليـت اولسـروز چنـين چيـزي مشـاهده      

                                                 
1- Ulcerative colitis 
2- Crohn’s disease 
3- Lipopoly saccharide  
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 مــروري

در بيمـاران   HLA-Gاين اختلاف در بيان مولكـول  . نشد
كرون و كوليت اولسـروز بـه دليـل مكانيسـم بيمـاريزايي      

هـاي   در واقـع، پاسـخ  . متفاوت اين دو بيماري مـي باشـد  
هـا در   درماني متفاوت در اين دو بيماري بـه اخـتلاف آن  

هـاي   درمـان . گـردد  مـي  محلول بر HLA-Gترشح  سطح
 HLA-Gدر بيماران كرون توليـد   1سركوب كننده ايمني

كننــد، در حــالي كــه در بيمــاران كوليــت  را تعــديل مــي
. )59(شـوند  اولسروز باعث آغاز ترشح ايـن مولكـول مـي   

به نظر مي رسد ايـن مولكـول شـاخص جديـدي در      لذا،
  .درماني  در اين بيماران مي باشدهاي  استراتژي

  
HLA-G و بيماري هاي روماتولوژيك 

يك بيمـاري خـودايمني   ) RA2( آرتريت روماتوئيد
است كه در آن سيستم ايمني سلول هاي مفصلي را مورد 

چنـدين مطالعـه بـه ارزيـابي نقـش      . دهـد  تهاجم قرار مـي 
در اسـتعداد بـه بيمـاري آرتريـت      HLA-Gمورفيسم  يپل

روماتوئيد پرداخته اند ولي هنوز نتيجه قطعي در اين بـاره  
بيمـار آرتريـت    256در بررسـي ژنـوتيپي   . موجود نيست

كنتــرل ســالم از نظــر پلــي  356روماتوئيــد در مقايســه بــا 
، اختلاف مشخصـي بـين دو   314bp INS/DELمورفيسم 

بيمار مبـتلا بـه آرتريـت     106سي برر. گروه مشاهده نشد
را   14bp DELارتباط بين آلـل   (JIA4) ناشناخته جوانان

ايـن تفـاوت   . در خانم ها نشان دادJIA با استعداد ابتلا به 
و  RAها بيانگر وجود عناصر پاتوژنيك متفاوت در بـين  

JIA برخي مطالعات  نشان داده اند كه در سرم . )60(است
،  نسبت به گروه كنترل، سـطح پـايين   JIAو  RA بيماران
با مـزمن   محلول وجود دارد كه احتمالاً HLA-Gتري از 

عكـس ايـن يافتـه، در    . )62 ،61(شدن التهاب مرتبط اسـت 
در مايع مفصلي بيمـاران   HLA-Gاي سطح سرمي  مطالعه

JIA  اخيـرا مشـاهده شـده    . )63(بالاتر از گروه كنترل بـود
هــاي  در فيبروبلاســت HLA-Gهــاي  اســت كــه مولكــول

و ايــن ســطح  )64(مفصــلي مفصــل ملتهــب افــزايش يافتــه
                                                 
1. Immunosuppressant therapy 
2. Rheumatoid arthritis  
3. Insertion/deletion  
4. Juvenile idiopathic arthritis 

ــالاي  ــرتبط اســت   HLA-Gب ــاري م ــت بيم ــا فعالي . )61(ب
به عنـوان يـك    HLA-G 14bp INS/DELمورفيسم  پلي

. مورد ارزيابي قـرار گرفتـه اسـت    RAمان شاخص در در
كه يك داروي ضـد روماتيسـم     (MTX5) متوتروكسات
در بيمـاران   IL-10شود باعث افزايش سطح  محسوب مي

RA    چنــين  هــم .)65(شــود و پاســخ درمــاني بهتــر مــي
ــات ــح   متوتروكس را  PBMCاز  HLA-Gقادرســت ترش

ــد  ــزايش دهـ ــافتي   .)66(افـ ــان بـ ــاران  HLA-Gبيـ در بيمـ
آگهــي تكــرار كمتــر در  سيســتميك پــيش اســكلروزيس

ــازي،  پلــي آرتريــت    ضــايعات عــروق پوســتي، تلانژكت
التهابي و افزايش بقـاي بيمـاران تـا مـدت پـانزده سـال را       

  .)67(دهد نشان مي
 محلـول  HLA-Gبيان  (MS) در مالتيپل اسكلروزيس
دهنـده   هاي تصـويري نشـان   در مايع مغزي نخاعي با يافته

ــاط معكوســـي دارد  ــاري ارتبـ جالـــب . )67(شـــدت بيمـ
توسط منوسيت هـاي   HLA-Gجاست كه ميزان بيان  اين

ــه طــور انتخــابي توســط   كــه عمومــا در  IFN-βخــوني ب
ا ميزان ، ام)68(يابد شود افزايش مي استفاده مي MSدرمان

HLA-G  در بيمــاران لوپــوس اريتمــاتوي سيســتميك بــا
وجـود تفـاوت در    .)69(ميزان كنترل بيماري ارتبـاط دارد 

ماهيــت و ميــزان تــاثير يــك ژن و طبيعــت چندگانــه      
هاي خودايمني نشانگر وجـود چنـدين ژن دخيـل     بيماري

در هر بيماري با اثر كم ولي افزايشي بر يكديگر را تببين 
  .در بسياري موارد اثبات شده است كند كه اين مسئله مي

  

HLA-G و تومور 

را كـه در   هاي سرطاني آنتي ژن هاي توموري سلول
شوند بروز  هاي جهش يافته و يا فاقد تنظيم كد مي اثر ژن
 HLAهـاي   دهند كه توسط عرضه به وسـيله مولكـول   مي

كلاس يك كلاسيك توسط سيسـتم ايمنـي شناسـايي و    
با اين وجود، بـا حضـور سيسـتم ايمنـي     . شوند حذف مي

ــي ممكــن اســت     ــرايش ايمن ــه پي ــر پروس ــد در اث كارآم
اين پروسـه سـه   . ك امكان رشد يابندهاي نئوپلاستي سلول

                                                 
5. Methotrexate 
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: دهـد  مـي  مكانيسم عمـده سيسـتم ايمنـي را هـدف قـرار     
ــلول     ــط س ــوري توس ــاي توم ــلول ه ــذف س ــاي  ح  Tه

سايتوتوكسيك،  عدم پاسـخ ايمنـي و يـا پاسـخ ضـعيف      
سيستم ايمني به آنتي ژن هاي با ايمنوژنيسـيته ضـعيف، و   

هـاي آنتـي ژنيكـي كـه پاسـخ ايمنـي را        انتخاب واريانت
نقــش HLA-G در ايــن ميــان مولكــول  .انگيزنــد رنمــيب

هـاي سـرطاني بـا     محوري در پيرايش ايمني توسط سلول
ــلول  ــاهش حــذف س ــرد    ك ــار عملك ــوري، مه ــاي توم ه
ــلول ــيتوز T ،NKهـــاي  سيتوتوكســـيك سـ  1و تروگوسـ

  .)70(دارد
هـاي   ميكروگلوبـولين در سـلول   β2با جهش در ژن 

كـلاس يـك    HLAهاي  توموري و كاهش بيان مولكول
ها جهت فرار سلول توموري از تاثير  كلاسيك توسط آن

هـاي يادشـده در عرضـه آنتـي ژن هـاي       مستقيم مولكول
ــيت   ــه لنفوس ــوري ب ــاي  اصــلي توم ــيك،  Tه سيتوتوكس

ومـوري  هاي ت عاملان اصلي حذف سلول NKهاي  سلول
ــن  ــد عفونــت  هســتند كــه در اي ــز مانن ــزمن  جــا ني هــاي م

هـاي   توسط سلول HLA-Gويروسي، القاي بيان مولكول 
كشـنده   كشـي سـلول   تواند بـه فعاليـت سـلول    توموري مي

هـاي   هرچند مكانيسمي كه سلول .)71(طبيعي صدمه بزند
را افـزايش   HLA-Gتوموري به وسيله آن بيـان مولكـول   

دهند به درستي شناخته نشده است، تا كنـون افـزايش    مي
هـاي چنـدين تومـور تعيـين و      توسط سلول HLA-Gبيان 
 ، كارسينوم سـلول )73 ،72(گيري شده است كه ملانوما اندازه
، )75(، سرطان كولوركتـال )44(، رتينوبلاستوما)74(كليوي

، )78(، آدنوكارسـينوم انـدومتريال  )77 ،76(سرطان تخمدان
ــده  ــرطان معــ ــ )80 ،79(ســ ــي و آدنوكارســ ينوم مجرايــ

اينجا نيزهرچند نبايـد از   در. از آن جمله اند )81(پانكراس
در  HLA-Gمورفيسم نواحي غير كد كننده ژن  تاثير پلي

بيان متنـوع آن درافـراد مختلـف غافـل مانـد ولـي تعيـين        
. باشـد  تري مـي  ها نيازمند مطالعات گسترده ارتباط بين آن

در سلول  HLA-Gضمن اين كه با اطلاع از پروفايل بيان 
 تعيــين نــواحي پلــي مورفيــك در ژن     تومــوري و نيــز 

                                                 
1. Trogocytosis 

HLA-G توان افراد بـا ميـزان بيـان بـالاي مولكـول را       مي
 HLA-Gمشخص نمود و اهداف درماني در آنهارا عليـه  

  .متمركز كرد
HLA-G و آسم 

مطالعات مختلف نشان دهنده نقـش مـوثر مولكـول    
HLA-G  در پاسخ ايمنيTh2  هـاي آلرژيـك    و بيمـاري

بــه  HLA-Gبرخــي مطالعــات از . باشــند ماننــد آســم مــي
عنوان يك ژن جديد مستعدكننده افزايش حساسيت نـام  

هاي اپي تليال برونشيال بيان مي شود  اند كه در سلول برده
. )82(و در پاسـخ التهــابي موضــعي بـه آلــرژي نقــش دارد  

Rizzo  ــاران ــول   ) 2005(و همكـ ــاقص مولكـ ــد نـ  توليـ

HLA-G اي بيمـاران   هاي تك هسـته  محلول را در سلول
ــا   ــد از تحريــك ب ــماتيك بع ــد LPSآس ــاهده كردن . مش

 HLA-Gهـاي   و مولكـول  IL-10ترشح  LPSتحريك با 
دهد، در حالي كه در  محلول را در افراد سالم افزايش مي

داري پـايين تـر    يبه طور معن IL-10بيماران آسمي سطح 
 HLA-Gهــاي  هــايي كــه مولكــول بــوده و تعــداد كشــت

. هــا قابــل شناســايي بــود، كــاهش داشــت  محلــول در آن
تحريـك شـده    PBMCبه كشـت حـاوي    IL-10افزودن 

 HLA-G هـاي  يـد مولكـول  بيمـاران آسـمي تول   LPSبـا  

تـوان   بنـابراين، مـي  . محلول را به سطح نرمـال بازگردانـد  
در توليــــد  IL-10نتيجــــه گرفــــت كــــه ســــايتوكاين 

 نقش داشته و ترشح كم مولكول  HLA-Gهاي  مولكول

HLA-G تواند در مانـدگاري التهابـات مـزمن     محلول مي
  .)83(مسير هاي هوايي موثر باشد

  
  HLA-Gروش هاي سنجش 
ــان مولكــول  ــا اســتفاده از  را مــي HLA-Gبي ــوان ب ت

 چون فلوسايتومتري، ايمونوهيستوشيمي، هايي هم تكنيك

Real time PCR )PCR مورد سـنجش و   و الايزا) كمي
  ).84 ،54 ،32(ارزيابي قرار داد
هـاي   ژن آنتـي توان نتيجه گيري كرد كه  در پايان مي
هـاي   از دلايل بسياري از بيمـاري )(HLAلكوسيتي انسان 

هـاي   آنتـي ژن . انـد  مرتبط با سيستم ايمنـي شـناخته شـده   
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HLA ژن هـا و   هـا در ارائـه آنتـي    علاوه بر نقش ويژه آن
 هـاي   ني در استعداد ابـتلا بـه بيمـاري   هاي ايم ايجاد پاسخ

خود ايمني به ويـژه ديابـت نـوع يـك، كـرون، كوليـت       
هــاي ديگــر نقــش   و بســياري از بيمــاري MSاولســروز، 

به عنوان يـك مولكـول القاكننـده مهـار      HLA-G. دارند
هـاي ناخواسـته    هاي ايمني و جلـوگيري از واكـنش   پاسخ

سـبت بـه   سيستم دفاعي نقش كليدي در تـولرانس مـادر ن  

لذا، امروزه اين مولكـول جايگـاه   . جنين نيمه آلوژن دارد
هاي كلينيكي متعدد از  مهمي در القاي تولرانس در زمينه

بنـابراين، ايـن   . هاي خود ايمني دارد قبيل پيوند و بيماري
ــاري    ــي در بيم ــاخص تشخيصــي مهم ــول ش ــاي  مولك ه

تواند بـه طـور روتـين     شود و لذا مي مختلف محسوب مي
  .رزيابي قرار گيردمورد ا
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