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 مقاله پژوهشي 

  و عفونت سايتومگالوويروس در گيرندگان پيوند کليه MICAژن  rs1051792بررسي همراهي چندشکلي 
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 يدهچک

 ايمني، کنندهسرکوب داروهاي مصرف به دليل است. اين افراد کليه پيوند گيرندگان درها عفونت ترينيعشا از يکي سايتومگالوويروس عفونت :هدف و زمينهپيش
کند يم کد را استرس با مرتبط پروتئين يک MICA ژن هست.مشاهده قابل هاآن در پيوند، رد شامل عفونت مذکور به ابتلا عوارض و دارند ضعيفي ايمني سيستم

 به منجر که هست MICAژن  نوکلئوتيدي تک هاييچندشکل از يکي rs1051792ها نقش دارد. آلوده و نيز در سرطان هايسلول دهي به ويروس درکه در پاسخ
 گيرنده ) بهMICA-129Valضعيف ( اتصال ) وMICA-129Metقوي ( دو آلل حاصل از اين جايگزيني داراي ويژگي اتصال شود ومي معنيغير هم جهش يک

NKG2D چندشکلي همراهي بررسي حاضر، مطالعه از هدف. هستند rs1051792 MICA يک جمعيت  در کليه پيوند گيرندگان در سايتومگالوويروس عفونت و
  بود. ايران شمال غرب از

 عفونت بدون کليه پيوند گيرنده کنترل فرد ۵۰ و سايتومگالوويروس عفونت با کليه پيوند گيرنده بيمار فرد ۵۱ شامل هاي موردبررسي: نمونهکار مواد و روش
  .شدند تعيين PCR-RFLPبا استفاده از روش  هاژنوتيپ. بودند سايتومگالوويروس

آمدند و  به دست درصد ۳۶و  ۴۸ ،۱۶ کنترل گروه در و ۲۵/۳۷ و ۰۹/۴۵ ،۶۴/۱۷ ترتيب به بيمار گروه در GG و AA، AG هايژنوتيپ : درصد فراوانيهايافته
  .)p<۰,۰۵( نداشت معناداري تفاوت بيمار و کنترل هايگروه ها در ميانها و آللتوزيع ژنوتيپ آماري، هاييبررس طبق

ت کليه حماي پيوند گيرندگان در سايتومگالوويروس عفونت به ابتلا استعداد و rs1051792 MICA چندشکلي از همراهي حاضر مطالعه : نتايجگيرينتيجهبحث و 
  .دهدرا نشان ميموردمطالعه  جمعيت در کانديد ژنتيکي هاييچندشکل ساير بررسي لزوم مسئله کند. ايننمي

 .MICA، MICA-129Met/Val ، ژنrs1051792 پيوند کليه، سايتومگالوويروس، عفونت ها:کليدواژه

  
 ١٤٠٠ آبان،  ٥٨١-٥٨٨ ص، هشتم شماره، دومو  يسدوره ، يپزشکمطالعات علوم مجله 

  
  ۰۴۱-۳۳۳۹-۲۷۴۴تلفن:  علوم جانوري. گروه طبيعي، علوم دانشکده تبريز، دانشگاه بهمن، ۲۹بلوار  تبريز،: آدرس مکاتبه

Email: zeinalzadeh@tabrizu.ac.ir, nzeinalzadeh@gmail.com 

  
  مقدمه

ها آلوده به درصد انسان ۹۰-۴۰طبق گزارشـات متعدد حدود  
ــايتومگـالوويروس (  ــند ( ) مي١CMVسـ ). اين ويروس ۲و  ۱بـاشـ

تواند از مسيرهاي مختلف مانند انتقال خون، پيوند اعضاي بدن مي
پس از  CMV). ۳ساز منتقل شود (هاي بنيادي خونيا پيوند سلول

کند و وقتي مقاومت بدن العمر ايجاد ميعفونت اوليه، نهفتگي مادام
زماني  CMV شود. تشخيص عفونتيابد، دوباره فعال ميکاهش مي

ــورت مي ــود و  ص ــاهده ش ــواهدي از تکثير ويروس مش گيرد که ش
تشخيص بيماري ناشي از آن، زماني که تکثير با علائم باليني همراه 
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1 Cytomegalovirus 

ــد ــالم، عفونت  ۴( باش ــتم ايمني س ــيس ). معمولاً در جمعيتي با س
سايتومگالوويروس بدون علامت است يا علائمي مشابه سندرم شبه 

ي در افراد گيرنده پيوند با نقص ايمني، بيماري مونو نوکلئوز دارد ول
الريه، تواند با تب، لنفوسيتوز، نوتروپني، ذاتسـايتومگالوويروس مي 

ــفاليت،   بيمـاري  ــتگـاه گوارش، هپاتيت، پانکراتيت، آنسـ هـاي دسـ
ــتيت (عفونت مثانه) يا بيماري مخاطي   ــيس ميوکارديت، نفريت، س

 ).۳همراه باشد (
ــايع CMVعفونـت اوليه يا ثانويه   ترين عفونت در بيماران شـ

درصد از افراد گيرنده پيوند کليه  ۱۰۰-۴۰) و ۵پيوند کليه اسـت ( 
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ــد آن ۷۰و حدود  CMVاز عفونت  ــي از درصـ ها، از بيماري ناشـ
CMV ازحد به ). در صـورت بروز پاسخ ايمني بيش ۳برند (رنج مي

وز ) پيوند آلوگرافت، فيبر٢ARسـايتومگالوويروس، ريسک رد حاد ( 
). خطر ابتلا به عفونت ۶يابد (بينابيني و آتروفي توبولار افزايش مي

اين ويروس درمجموع به وضــعيت ســرمي فرد اهداکننده و گيرنده 
ــال)،  ۶۰پيوند بســـتگي دارد. البته ســـن بالاي اهداکننده (>  سـ

کننده سيستم ايمني از ديگر عوامل نوتروپني و نوع داروي سرکوب
  ).۳،۴شوند (خطر محسوب مي

ي و نزديـک به ژن کد کننده  MHCدر جـايگـاه    MICAژن 
قرار دارد و يک پروتئين مرتبط با  ٣انســـان Bژن لوكوســـيت آنتي

ــترس را رمزگذاري مي ــکل  MICA). پروتئين ۷کند (اس به دو ش
ــايي و محلول (مولکول ــد که هرکدام ) مي٤sMICAهاي غشـ باشـ

بيان بالاي اين ). ۸شــناختي متمايزي دارند (خصــوصــيات زيســت
ها، نشـانگر استرس ناشي از ويروس، تومور بدخيم  پروتئين در بافت

هاي ). برخلاف مولکول۹يا پرفيوژن مجدد در پيوند آلوگرافت است (
ژن نقشــي ندارد  در ارائه آنتي I ،MICAکلاس  MHCکلاســيک 

) ٥NKعنوان يک ليگاند براي گيرنده سلول کشنده طبيعي (بلکه به
و  +T CD8 هاي)، که بر سطح سلولD )NKG2Dو عض ـ ۲گروه 
NK ۸کند (شود، عمل ميبيان مي.(  

در طي عفونت ويروسي، توسط عوامل ويروسي و  MICA بيان
). ۱۰شــود (هاي پاسـخ اسـترس سـلولي القا مي   از طريق مکانيسـم 
، NKهاي صــورت اســت که ســلولبدين MICAعملکرد پروتئين 

ــلول ــلول CD8+ Tهاي س ــيتوکاين  Tهاي و س را که در توليد س
 T هايالتهابي نقش دارند و نيز تکثير زيرمجموعه خاصـي از سلول 

). در ۱۱کند (فعال مي NKG2Dکننده را در تعامل با گيرنده فعال
با هدف قرار دادن  CMVشـرايط خاص عفونت سيتومگالوويروس،  

 ٧در چندين نقطه بازرسي NKG2Dليگاندهاي  ٦و تنظيم کاهشـي 
). نتيجه نهايي تعامل ۱۲گريزد (از دست سيستم ايمني ميزبان مي

تواند نقص ) ميNKG2D) و گيرنده (MICAضعيف ميان ليگاند (
ــلولدر فعال ــازي سـ ــلول NKهاي سـ ــيت و يا سـ  Tهاي لنفوسـ

  ).۱۳سيتوتوکسيک باشد (
ــکلي  هاي ها، بيماريدر عفونت MICAهاي ژن نقش چنـدشـ
تفاوت موردمطالعه قرار گرفته اســـت هاي مخود ايمني و ســـرطان

ــکلي  ۱۵و  ۱۴(  MICA-129Val/Met (rs1051792)). چنـدشـ
باشد که باعث رخداد يک هاي مطرح اين ژن مييکي از چندشکلي

ــده و در تمايل ليگاند به گيرنده جهش غير هم  NKG2Dمعني ش
                                                             

2 Acute rejection 
3 HLA-B 
4 Soluble MICA 
5 Natural killer 
6 Downregulating 

ــورت گرفته، آلل ۱۶و  ۸کند (آفريني مينقش ). طبق مطالعات صـ
ــبت به آلل والين دار تقريباً  متيونين دار برابر تمايل  ۵۰تا  ۱۰نسـ

ــه  ــتري ب ــاليني ۱۷دارد ( NKG2Dبيشـ -MICA) و ارتبــاط ب

129Val/Met   در مطـالعات همراهي مختلفي ازجمله در اختلالات
ــت (ها و عفونتخود ايمني، بدخيمي  ۷ها موردتوجه قرار گرفته اس

،۱۸.(  
انجام پذيرفت، ما  شاهدي-صورت مورددر مطالعه حاضر که به

ژن  rs1051792به بررسـي وجود ارتباطي معنادار بين چندشکلي  
MICA يه کنندگان پيوند کلو عفونت سايتومگالوويروس در دريافت

)٨KTR.در يک جمعيت از شمال غرب ايران پرداختيم (  
  

  مواد و روش کار
فرد گيرنده  ۵۱در  MICAشــاهدي، ژن -در اين مطالعه مورد

ــايتومگالوويروس به    عنوان گروه مورد و پيونـد کليـه بـا عفونت سـ
ــالم بــدون عفونــت   ۵۰همچنين  فرد گيرنــده پيونــد کليــه ســ

ــايتومگـالوويروس بـه   ــکلي   سـ ــاهـد ازنظر چنــدشـ عنوان گروه شـ
rs1051792  ــي ژنوتيپي قرار گرفتنــد. هر دو گروه  مـوردبررسـ

موردمطالعه ازنظر سن و نژاد با هم جور بودند. براي انجام مطالعات 
ــتخراج  ژنتيکي، قبلاً خون  DNAگيري از افراد بـه عمل آمد و اسـ

با نانوذرات مغناطيســي (زينو آراز  DNAوسـيله کيت اســتخراج  به
 ها با استفاده ازايران) انجام شـد. تعيين ژنوتيپ نمونه -ويرا زيسـت 

ــکلي طول ــي (روش چندشـ ) و با دو ٩RFLP-PCRي قطعات برشـ
آمريکا) -Bio-Radدر دســتگاه ترموســايکلر ( PCRســري واکنش 

ــرو  PCRانجـام پـذيرفت. جهت انجام واکنش    اول از آغازگر پيشـ
´CGTTCTTGTCCCTTTGCCCGTGTGC3´5  و آغــازگــر

و  ´GATGCTGCCCCCATTCCCTTCCCAA3´۵معکوس 
طبق برنامه دمايي و زماني به شـرح زير اسـتفاده شد: اعمال دماي   

ــانتي ۹۵اوليه  چرخه  ۳۸دقيقه، در ادامه  ۷گراد به مدت درجه سـ
 ۳۰گراد به مدت درجه سانتي ۹۵شـامل واسرشت سازي در دماي  

ثانيه  ۴۰گراد به مدت درجه سانتي ۶۶ثانيه، مرحله اتصال در دماي 
ثانيه و در پايان  ۶۰گراد به مدت جه سانتيدر ۷۲و مرحله بسط در 

گراد. درجه سانتي ۷۲در دماي دقيقه  ۷مرحله بسط نهايي به مدت 
ــش    ــن ــام واک ــج ــراي ان ــيشــــرو    PCRب ــر پ ــازگ دوم از آغ

GGGTCTGTGAGATCCATGA3´'5     و آغــازگـر مـعـکوس
TGAGCTCTGGAGGACTGGGTA3''5  ــه ــام و طــبق برن
ــد:    ــتفاده ش ــرح زير اس  ۹۵اعمال دماي اوليه دمايي و زماني به ش

7 Checkpoints 
8 Kidney transplant recipients 
9 Polymerase Chain Reaction-Restriction Fragment Length 
Polymorphism 
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ــانتي ــامل  ۳۸دقيقه، در ادامه  ۲گراد به مدت درجه سـ چرخه شـ
ثانيه،  ۳۰گراد به مدت درجه سانتي ۹۵واسـرشـت سازي در دماي   

ــال در دماي  ــانتي ۶۴مرحله اتص ثانيه و  ۴۰گراد به مدت درجه س
ثانيه و در پايان  ۱۵گراد به مدت درجه سانتي ۷۲مرحله بسـط در  

گراد. درجه سانتي ۷۲دقيقه در دماي  ۵نهايي به مدت مرحله بسط 
 ۱۰ژنومي،  DNAنـانوگرم   ۵۰اول درمجموع  PCRبراي واکنش 

ميکروليتر  ۷پيکومول از هرکدام از آغازگرهاي پيشرو و معکوس با 
دانمارک) مخلوط شده و حجم -PCR )Ampliqonمسـتر ميکس  

د و براي واکنش ميکروليتر رسانده ش ۱۵آن با آب دو بار تقطير به 
PCR  ــول  ۵/۰دوم درمجموع  ۱۰اول،  PCRميکروليتر محصـ

ميکروليتر  ۱۰پيکومول از هرکدام از آغازگرهاي پيشرو و معکوس با 
مخلوط شده و حجم آن با آب دو بار تقطير به  PCRمستر ميکس 

جفت  ۲۲۰۱اول که باند  PCRميکروليتر رسانده شد. محصول  ۲۰
 ۱۲۷دوم که باند  PCRدرصد و محصول  ۵/۱بازي بود با ژل آگارز 
وسـيله دستگاه ژل داک مشاهده  درصـد به  ۲بازي بود با ژل آگارز 

 ها با آنزيم برشآنزيمي نمونهها هضــم گرديد. جهت تعيين ژنوتيپ
 ۳۷آمريکـا) در دمـاي   -Rsa I )Thermo Fisher Scientificگر 

ــانتي  ــد. در  ۲گراد و بـه مدت  درجـه سـ ــاعت انجام شـ يت نهاسـ
درصد بارگذاري شده و نوع آلل و  ۴محصولات هضم روي ژل آگارز 

). نتايج حاصل با استفاده از نرم ۱ژنوتيپ ها تعيين گرديد (شـکل  
ها با استفاده مورد ارزيابي قرار گرفت و داده ۱۶نسخه  SPSSافزار 

 p<0.05ها، از آزمون مربع کاي دو آناليز شدند. براي تمامي آزمون
ح معني داري درنظر گرفته شد. همچنين براي بررسي عنوان سطبه

واينبرگ در جمعيـت موردمطـالعه از آزمون مربع    -تعـادل هـاردي  
ــد. مطالعه  ــتفاده شـ ــماره کاي دو اسـ ــر با کد اخلاق به شـ حاضـ

IR.TBZMED.REC. 1399.255   توسـط کميته اخلاق دانشگاه
  علوم پزشکي تبريز تأييد شده است.

  
  هايافته

ــي فرد گيرنــده پيونــد کليــه بــا عفونــت  ۵۱ در اين بررسـ
ــني  ــايتومگالوويروس با ميانگين سـ و از جمعيت آذري  ۱۳/۴۵سـ

فرد گيرنده پيوند  ۵۰عنوان گروه موردمطالعه و شمال غرب ايران به
ــني   ــايتومگالوويروس با ميانگين س از  ۵۶/۴۷کليه بدون عفونت س

  ند.عنوان گروه کنترل موردبررسي قرار گرفتهمان جمعيت به
 Rsaبا اثر آنزيم محدود کننده  Gدوم، آلل  PCRدر محصول 

I ــم مي ــود. لذا جهت تعيين ژنوتيپ ها، اگر آنزيم محدود هضـ شـ
کننده، ناحيه موردبررسـي را فقط در يک رشته برش دهد سه باند  

جفت بازي (ژنوتيپ هتروزيگوت  ۲۱و  ۱۰۶و  ۱۲۷هـاي  بـا انـدازه  
AGو  ۱۰۶هاي ) و در صــورت برش هر دو رشــته، دو باند با اندازه
). اگر آنزيم GGشوند (ژنوتيپ هموزيگوت جفت بازي ايجاد مي ۲۱

 ۱۲۷هيچکدام از دو رشته موردبررسي را برش ندهد فقط يک باند 
  ).۱) (شکل AAگردد (ژنوتيپ هموزيگوت جفت بازي مشاهده مي

  

روي ژل  Rsa Iبعد از هضم توسط آنزيم  PCR. محصولات PCR-RFLPبا روش  MICAژن  rs1051792بررسي چندشکلي  :)۱شکل (
هتروزيگوت  ۲)، ستون AAهموزيگوت برش نخورده ( ۴و  ۱مشاهده نيست). ستون جفت بازي قابل ۲۱درصد الکتروفورز شدند (باند  ۴آگارز 

(AG)  هموزيگوت برش خورده  ۳و ستونGG) و (M ست.نشانگر وزن مولکولي ا    
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ــد فراواني ژنوتيـپ هاي   ــکلي  GGو  AA ،AGدرصـ چندشـ
rs1051792  ژنMICA  و  ۰۹/۴۵، ۶۴/۱۷در گروه بيمار به ترتيب

درصد بودند  ۳۶و  ۴۸، ۱۶درصد و در گروه شاهد به ترتيب  ۲۵/۳۷
و بررســـي آماري نشـــان داد که بين گروه موردمطالعه و کنترل از 

). p=0.952ي وجود ندارد (لحاظ فراواني ژنوتيپي تفاوت معني دار
ــي قرار  فراواني آللي نيز بين گروه موردمطالعه و کنترل موردبررسـ

ــد فراواني آلل هاي   در گروه موردمطالعه به  Gو  Aگرفـت و درصـ
درصد بود. طبق  ۶۰و  ۴۰درصد و در گروه کنترل  ۵۹و  ۴۰ترتيب 

ــي هاي موردمطالعه و هـاي آمـاري در توزيع آللي ميان گروه  بررسـ
ــد (کن ــاهده نشـ ). p=0.974ترل نيز اختلاف آماري معناداري مشـ

ــي توزيع ژنوتيپي در هر دو گروه کنترل و مبتلا  همچنين بررسـ
حـاکي از برقراري تعـادل هاردي واينبرگ در جمعيت موردمطالعه   

  ).۱بود (جدول 
  

  هاي بيمار و کنترل.در بين نمونه rs1051792 MICAتوزيع فراواني ژنوتيپي و آللي  ):۱جدول (

 P***  HWE  فراواني آلل (درصد)  **P  فراواني ژنوتيپ (درصد)   

  Aآلل   Gآلل   A/A  A/G  G/G تعداد  گروه
  ۹ ۵۱ بيمار

)۶۴/۱۷(  
۲۳  

)۰۹/۴۵(  
۱۹  

)۲۵/۳۷(  
۹۵۲/۰  ۶۱  

)۵۹(  
۴۱  

)۴۰(  
۹۷۴/۰ ۶۵/۰  

  ۸  ۵۰  کنترل
 )۱۶( 

۲۴  
 )۴۸(  

۱۸  
 )۳۶(  

۶۰  
)۶۰(  

۴۰  
)۴۰(  

۰۰/۱  

HWE Hardy-Weinberg equilibrium 
*p<0.05 

**The Fisher's exact p-value 

***The Chi square p-value 

 
  گيريبحث و نتيجه

CMV کنندگان ترين عامل بيماريزاي ويروسي در دريافتمهم
باشد و در صورت عدم استفاده از اقدامات پيشگيرانه، پيوند کليه مي

کنندگان پيوند کليه به عفونت يا بيماري درصد دريافت ۱۰۰تا  ۴۰
CMV شوند. اغلب اوقات عفونت و بيماري، زماني که فرد مبتلا مي

کننده ســيســتم ايمني را دريافت ببيشــترين مقدار داروي ســرکو
ــت يعني در  ). ۳دهد (روز اول بعـد از پيوند رخ مي  ۱۰۰کرده اسـ

بعد از پيوند منجر به آسيب پيوند و خود بيمار  CMVفعال شدن 
شود و خطر از دست دادن بافت پيوندي را در درازمدت افزايش مي
ري دهـد و هرگونـه تلاش براي جلوگيري از بروز عفونـت و بيما   مي

CMV  ــو در دراز مدت کمک مي کند. بـه بهبود نتيجه پيوند عضـ
ــات، احتمال از دســت دادن بافت پيوندي در بيماران  طبق گزارش

برابر بيشتر از بيماران  ۶/۲تا  CMV ۷/۱مبتلا به عفونت و بيماري 
). بنابراين شناسايي عواملي که در فعال شدن ۱۹غيردرگير اسـت ( 

کنندگان پيوند کليه دخيل هســتند، حائز در دريافت CMVثانويه 
  باشد.اهميت مي

                                                             
1 Simultaneous pancreas-kidney transplantation 

ــي ــان ميبررس -MICAدهد که ژنوتيپ هاي هاي مختلف نش

129Met/Met  وMICA-129Met/Val ــال ــع ــازي روي ف ســ
اثر گذاشته و در نتيجه  CD8+ Tهاي و لنفوسيت NKهاي سـلول 

هاي ويروسي ازجمله آنتروويروس، دهي ايمني به عفونتامکان پاسخ
کند را فرهم مي Cآدنوويروس، سايتومگالوويروس و ويروس هپاتيت 

)۲۰.(  
ــر همراهي آماري معناداري بين فراواني     نتـايج مطـالعـه حاضـ

ــتعداد ابتلا به  MICA rs1051792هـا و آلـل هاي   ژنوتيـپ  با اسـ
هاي موردبررسي و افراد کنترل فونت سـايتومگالوويروس در نمونه ع

) همخواني ۲۱و همکاران ( Michitaنشان نداد. اين نتايج با گزارش 
ــايتومگالوويروس را در ندارد. آن فرد گيرنده پيوند  ۵۰ها عفونت س

) مبتلا به ديابت نوع يک مطالعه SPKT١کليه (-همزمـان پانکراس 
يک پيش بيني  MICA-129Valد که آلل کردنـد و گزارش نمودن 

 p=0.006, HR: 6.04, 95%)مؤثر از خطر رد حـاد پيوند کليه  

CI:1.68–21.7)  و عفونتCMV )p=0.049, HR:5.32, 95% 

CI:1.00–28.1    ــال اول بعـد از پيونـد ارائــه  SPKT) در يـک سـ
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تواند مربوط به دهد. تفاوت مشـــاهده شـــده بين دو مطالعه ميمي
  ي جمعيتهاي موردبررسي باشد.اختلاف نژاد

هاي با ديگر بيماري MICA rs1051792همراهي چندشـکلي  
ــرطــان ــي قرار گرفتــه مرتبط بــا ايمني و نيز سـ هــا موردبررسـ

ــت. اي که بر روي بيماران ) در مطالعه۲۲و همکاران ( Amrounاس
مبتلا به اسپونديليت آنکيلوزان زودرس در جمعيت الجزايري انجام 

ــتعداد ابتلا به اين بيماري و آلل داده بودند،  همراهي مثبت بين اس
MICA-129Met    ــاهـده کردنـد. در مطالعه ديگري -Lópezمشـ

Hernández ) همراهي چندشکلي مذکور با بيماري ۲۳و همکاران (
کوليت اولســراتيو را در جمعيت اســپانيايي بررســي کرده و فراواني 

ــتر ژنوتيپ  -MICAو کمتر ژنوتيپ  MICA-129Met/Metبيشـ

129Val/Met   .در بيماران نسـبت به افراد سالم را گزارش نمودند
Yoshida ) نيز در جمعيــت ژاپني همراهي اين ۲۴و همکــاران (

ــامل چندشـــکلي را مطالعه کردند. گروه بيمار آن بيمار  ۷۱۶ها شـ
ــتميک و   ــيس ــم  ۳۲۷مبتلا به لوپوس اريتماتوي س بيمار روماتيس

رد سالم بودند. طبق نتايج، آلل ف ۳۵۱مفصلي و گروه کنترل شامل 
MICA-129Met  با استعداد ابتلا به لوپوس اريتماتوي سيستميک

ــان داد. همچنين  ) در ۱۰و همکـاران (  Tongهمراهي مثبتي نشـ
جمعيت ويتنام همراهي چندشـکلي موردمطالعه را با استعداد ابتلا  

بر روي  Bهاي کبدي ناشــي از ويروس هپاتيت به ســرطان ســلول
ــالم مطالعه کردند و مشــاهده نمودند که  ۴۱۸يمار و ب ۵۵۲ فرد س

خطر ابتلا  MICA-129Metو آلل  MICA-129Met/Met ژنوتيپ
  دهد.به اين سرطان را افزايش مي

ــري مطـالعـات نيز همراهي آلل    با  MICA-129Valدر يکسـ
ها نشــان داده شــده اســت. اســتعداد ابتلا به برخي ديگر از بيماري

) بر روي جمعيــت تونس، ۲۵و همکــاران ( Douikطبق گزارش 
ــرطان نازوفارنکس   MICA-129Val/Valژنوتيـپ   در بيمـاران سـ

)p=0.02, OR:1.87, 95% CI:1.14–3.04   ــپ ــي ــوت ) و ژن
 ,p=0.02در افراد کنترل ( MICA-129Met/Valهـتروزيگوت  

OR:0.53, 95% CI:0.32–0.86 .به شکل معناداري بيشتر است (
Boukouaci ) بيمار  ۲۱۱هايي بر روي ) نيز بررســي۲۶و همکاران

ــوي انجام GVHD"پيونـد عليه بيمار مزمن" (  ) در جمعيت فرانسـ
ــاهـده کردنـد کـه ژنوتيپ      با  MICA-129Val/Valدادنـد و مشـ

ــتعداد ابتلا به اين بيماري همراهي معناداري دارد. در مطالعه اي اس
ت بيمـار مبتلا بـه کولي   ۲۷۲) بر روي ۲۷و همکـاران (  Zhaoکـه  

اي فرد سالم از جمعيت چيني انجام دادند نتيجه ۵۶۰اولسـراتيو و  
و همکاران به دست آمد  López-Hernándezهاي متفاوت از يافته

بـا بيماري   MICA-129Val/Valو همراهي آلـل والين و ژنوتيـپ   
) هم در جمعيت ۱۳و همکاران ( Raacheمذکور نشــان داده شــد. 

-MICAخودايمني را بـا آلـل   الجزايري همراهي بيمـاري ديــابـت   

129Val  .گزارش نمودنـد Ouni ) اي بر ) در مطالعه۲۸و همکاران
زن سالم نتيجه  ۲۰۵زن تونسي مبتلا به سرطان سينه و  ۱۹۲روي 

ــتعداد  به MICA-129Valگرفتند که آلل  ــورت معناداري با اس ص
ــرطان همراهي دارد. علاوه بر آن ژنوتيپ   -MICAابتلا بـه اين سـ

129Val/Val  تر بوده و ريسـک سرطان سينه را  در بيماران شـايع
ــم     افزايش مي دهـد. در مطـالعـه ديگري بر روي بيمـاري روماتيسـ

) در جمعيت تاميل جنوب ۲۹و همکاران ( Mariaselvamمفصلي، 
ــاهده کردند که فراواني آلل   و ژنوتيپ  MICA-129Valهنـد مشـ

راد کنترل در بيماران بيشتر از اف MICA-129Val/Valهموزيگوت 
  باشد هرچند که اين تفاوت معنا دار نبود.مي

ــکلي   ــر، چندش  MICA rs1051792طبق نتايج مطالعه حاض
ــايتومگالوويروس در  ــتعدکننده براي عفونت سـ عامل ژنتيکي مسـ

 توانباشد. از محدوديتهاي اين مطالعه، ميجمعيت موردبررسي نمي
ــبي نمونه ــي و ارزيابه کوچک بودن نس بي تنها يک هاي موردبررس

ــکلي  ــکلي تک نوکلئوتيدي از ميان چندش هاي متعددي که چندش
روي ژنهاي مرتبط با عفونت سـايتومگالوويروس وجود دارند، اشاره  
کرد. در کنار اين محدوديتهاي روش شناختي، مطالعه حاضر داراي 
مزايـايي نيز بود. ازجمله اينکه هر دو گروه کنترل و مبتلا، دريافت  

ليه و ازنظر جنس و سن جور شده بودند و نيز براي کننده پيوند ک
رفع مشکل هتروژني جمعيتي که در مورد جمعيت کشورمان مطرح 

  است، نمونه گيري فقط از افراد با نژاد آذري انجام پذيرفت.

ــاير   در نهايت نتايج مطالعه حاضــر بيانگر نياز ما به بررســي س
ــکلي  ــتعداد ابتلا ب    چنـدشـ ه عفونت هـاي ژنتيکي کـانـديـد در اسـ

سـايتومگالوويروس در جمعيت موردبررسي براي کاهش احتمال از  
دســـت دادن پيوند و نيز تکرار مطالعه حاضـــر در ســـاير نژادهاي 

  باشد.جمعيتي کشورمان ايران مي

  
  تشکر و قدرداني

دانند از کليه دريافت کننده پيوند نويسندگان بر خود لازم مي
ــرکت کردند تقدير و کليه و خانواده هاي آنان که در اين مطالعه شـ

ــکر نمـاينـد. همچنين از آقاي دکتر مهدي حقي که در فراهم    تشـ
مشـارکت نمودند صميمانه تشکر   DNAآوردن کيتهاي اسـتخراج  

  کنيم.مي
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Abstract 
Background & Aims: Cytomegalovirus (CMV) infection is one of the most prevalent infections among 
kidney transplant recipients. Due to the use of immunosuppressive medications in kidney transplant 
recipients, their immune system is low and complications of CMV infection such as transplant rejection 
are observed in them. The MICA gene encodes a stress-related protein that is involved in responding to 
the virus in virus-infected cells and cancer. One of the single nucleotide polymorphisms of the MICA 
gene is rs1051792. This polymorphism leads to a non-synonymous mutation which classifies the MICA 
alleles into strong (MICA-129 Met) and weak (MICA-129 Val) binders of the NKG2D receptor. The 
purpose of this study was to evaluate the association between MICA rs1051792 polymorphism and 
susceptibility to cytomegalovirus infection in kidney transplant recipients in the northwest of Iran. 
Materials & Methods: This study included 51 cytomegalovirus-infected kidney transplant recipients as 
cases and 50 kidney transplant recipients without cytomegalovirus infection as control subjects. 
Genotyping was performed by PCR-RFLP technique. 
Results: The percentage of frequencies of the genotypes AA, AG, GG was 17.64%, 45.09%, and 37.25% 
in the cases and 16%, 48%, and 36% in the control group, respectively. The statistical analysis did not 
indicate significant differences between the case and control groups (p>0.05). 
Conclusion: The results do not support the association between MICA rs1051792 and susceptibility to 
cytomegalovirus infection in kidney transplant recipients. Findings emphasize the need to evaluate other 
candidates of the genetic polymorphisms in the study population. 
Keywords: cytomegalovirus infection, kidney transplant, rs1051792, MICA gene, MICA-129Met/Val. 
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