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طرف حالـب    جریان برگشتی ادرار از مثانه به(Vesicoureteral Reflux, VUR)ریفلاکس وزیکویورترال : زمینه و هدف

ه باعث افـزایش    کی است    تناسل -ترین بیماري ارثی سیستم ادراري     وزیکویورترال شایع  ریفلاکس. لیه است کسمت   و به 

ان و ک ـودک بـراي  VURهـاي رایـج تشخیـصی     ه روشک ـ با توجه بـه این .شود استعداد به عفونت ادراري در کودکان می      

 شـاید بـه     ژنی لکوسیتی انسان   هاي آنتی   از جمله بررسی ژن    ولیک آنالیزهاي مول  روي  از این والدین آنها ناخوشایند است     

  . نمایدکمکشناسایی ژن مسبب 

 دانـشگاه  پور، یافضل  در بیمارستانUrinary Tract Infection (UTI)علت  ه بهک كودک 40این مطالعه بر روي : بررسیروش 

 در آنهـا اثبـات شـده بـود، انجـام      Voiding Cystourethrogram (VCUG) اولیه توسط VUR بستري و رمانک کیعلوم پزش

 از  DNA. نتـرل قـرار گرفتنـد     ک در گـروه     VUR تایید عدم وجود     امل اورولوژیکی و  ک نیز پس از ارزیابی      كودک 40. گردید

تـفاده امل استخراج و با کنمونه خون   Polymerase Chain Reaction- Sequence-Specific Priming (PCR-SSP)  از روشاس

  .در دو گروه دو مقایسه گردیدند HLA-DQ  وHLA-DR هاي داده شده و میران فراوانی آللثیر کت

در ). =039/0P(د  ونترل ب کداري بیشتر از افراد     اطور معن   به VUR در بیماران داراي     HLA-DR17ژن   راوانی آنتی ف :ها  یافته

 ـ    بـه  VUR در گـروه بیمـاران داراي        HLA-DR16ژن   ه فراوانی آنتـی   ک  حالی  ـ  کمتـر از گـروه      کداري  اطـور معن د ونتـرل ب

)024/0P= .(    ژن  از طرف دیگر، فراوانی آنتیHLA-DQ2داراي  در بیماران VURنتـرل  کداري بیشتر از افـراد  اطور معن  به

 VUR در بیمـاران  HLA-DQB1) 7 و 2 ( وHLA-DRB1 )17 و  1 (هـاي  همچنین فراوانـی هاپلوتیـپ    . )=002/0P (دوب

  .)=01/0P و =027/0P (دونترل بکداري بیشتر از افراد گروه اطور معن به

بـه  ه لوکوس مـسئول آن  کنترل شود ک HLAهاي  تا حدي توسط ژنامکان دارد که استعداد بروز ریفلاکس     : گیري  نتیجه

  . قرار داردDQB1 و DRB1هاي  ی ژنکدر نزدیزیاد احتمال 

  .HLA DRB1 ،HLA DQ B1ژن لکوسیتی انسان، ریفلاکس وزیکویورترال،  آنتی :لیديک لماتک

 
  

 ، به(Vesicoureteral Reflux, VUR) ریفلاکس وزیکویورترال

 و به دو لیه استکمعناي برگشت ادرار از مثانه به حالب و لگنچه 

 نقص ک ریفلاکس اولیه، ی.گردد بندي می صورت اولیه و ثانویه طبقه

   %)1 (انکودـک در یبـتقریطور  بهت و ـگاه ادراري اسـادرزادي دستـم

  

جاد دهد و با داخل شدن غیرطبیعی حالب به درون مثانه ای روي می

 مانندمثانه  بالا در  حالت ثانویه ناشی از عوامل ایجاد فشار1.شود می

 تسهیل ریفلاکس باعث مثانه نوروژن است و عوامل انسدادي نیز

 را شدیدتر ریفلاکس درجه و شود می نارسا از اسفنکتر ادراري

   2-4.کند می

  ان مبتلا به عفونت کودکابی ـمعمول در طی ارزیطور  بهریفلاکس 

  مقدمه

 
  

 

  607 تا 601هاي  ، صفحه9 شماره ،72دوره ، 1393آذر هران، ی تکی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش  مقاله اصیل

 

  20/9/1393:        آنلاین28/08/1393:        پذیرش20/02/1393: دریافت                     چکیده
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 هستند و دخترموارد % 80ان در کودکاین . شود شف میکاري ادر

ی از کاولیه ی VUR . سالگی استسه تا دومتوسط سن تشخیص 

ترین بیماري ارثی سیستم  ین اختلالات مادرزادي است و شایعمهمتر

ه باعث افزایش استعداد به عفونت ادراري در کتناسلی است  -ادراري

لیوي را افزایش کایجاد اسکار شود و همچنین خطر  شیرخواران می

مستقیم با افزایش احتمال خطر طور  بهلیوي کاسکار  6و5.دهد می

لیوي در کفشاري خون و در نهایت نارسایی  پر ریفلاکس نفروپاتی،

موقع و مدیریت  همین علت تشخیص به باشد و به آینده همراه می

براي هاي ادراري از اهمیت بسیار زیادي  مناسب ریفلاکس و عفونت

ریفلاکس نفروپاتی .  برخوردار است شدهادی يهاامدیپپیشگیري از 

بالغین در انتظار % 10-15اطفال تحت دیالیز و % 25 در یتقریبطور  به

  7.گردد لیه مشاهده میکپیوند 

 شناخته ک بیماري فامیلیال و ژنتیکعنوان ی ه بهکاین بیماري 

 در هکباشد  لب می اتوزومال غانوع انتقال آن از  است و مسیرشده

نوزادان با % 10شیرخواران با عفونت ادراري و در بیش از % 50-30

% 35 یتقریبطور   به8-10و6.شود هیدرونفروز مادرزادي دیده می

ان مبتلا به ریفلاکس نیز داراي این بیماري کودکخواهران و برادران 

 .س و جنس بیمار بستگی نداردکهستند و این احتمال به درجه ریفلا

. ه مبتلا به ریفلاکس هستند نیز ریفلاکس دارندکفرزندان زنانی % 50

ه مبتلا به ریفلاکس کخواهران و برادران بدون علامت % 12حدود 

 هاي ادراري  عفونت لولههرچه سن بروز. لیوي دارندکار کهستند، اس

(Urinary Tract Infection, UTI)متر باشد، احتمال همراهی آن با  ک

 سال، کهاي زیر ی بچه% 70ه در کطوري  تر است، بهریفلاکس بیش

 سال، این 4-12از اطفال % 15 سال و چهارمتر از کان کودکاز % 25

  11.گردد همراهی مشاهده می

Voiding Cystourethrogram (VCUG) وDirect Radionuclide 

Cystography (DRC) ردن ماده حاجب و ک نیازمند سونداژ و وارد

ن است که ممکري فوقانی و تحتانی ادراري است تصویربرداري مجا

سازي  آماده.  شوندروحیعلت سونداژ دچار تروماي  ان بهکودک

 از انجام این عمل پیشآور،  تجویز داروهاي خوابدرست همراه با 

  1. شودكاهش اثرات این تجربه دردناکتواند باعث  می

 و VURبا توجه به اهمیت تشخیص و درمان هرچه سریعتر 

ی ناخوشایند براي های  روشDRC یا VCUG اینکهو یکی بودن آن ژنت

  هایی  دنبال روش  بهپژوهشگران روي از اینان و والدین آنهاست، کودک

  12-15. هستندVUR یی شناسايبراتهاجمی  غیر

 HLA یا ژنی لکوسیتی انسان اندید، سیستم آنتیکهاي  از جمله ژن

 در .شناسایی شد Dausset توسط 1954 بار در سال ه اولینکاست 

قع  وا(6p21) ناحیه مزبور روي بازوي کوتاه کروموزوم ششانسان 

 16.کند را اشغال می DNA شده است و در حدود چهار مگاباز از

 حاوي بیشترین اطلاعات براي عرضه مناسب HLA جایگاه ژنی

 هاي این مجموعه به دو ناحیه اصلی کلاس ژن 18و17.باشد می ها ژن آنتی

Iلاس و ک II ناحیه کلاس. اند بندي شده گروه II یلوباز ک 800 از بیش

یل شده ک ژن عملکردي تش9گیرد و حداقل از   را در بر میDNA از

 ,DRB4, DRB3, DRB1, DRA1, DPB1, DPA1, DQB1است که شامل

DQA1, DRB519.باشد  می  

در مورفیسمی  پلی بالاترین تنوع داراي HLA-DRB1 گروه ژنومی

  20.است II کلاس HLAخانواده 

 مبنی Kawauchiشده در مطالعه  با توجه به نتایج مثبت مشاهده

 با هدف پژوهش  اینVUR،12 و HLA-DRB1بر وجود ارتباط میان 

 HLA-DQB1 و HLA-DRB1 هاي ژن کشف هرگونه ارتباط میان آنتی

  .در جمعیت جنوب شرق ایران انجام گردیدVUR  بیماريو

  

  
 1390ه در سال ک (Case- control)شاهدي  -در این مطالعه مورد

هاي  رمان و شهرستانکساله از شهر  هشت تا سه كودک 40انجام شد، 

اولیه  VURپور بستري و   در بیمارستان افضلیUTIعلت  ه بهکتابعه 

گیري در  روش نمونه  در آنها اثبات شده بود، بهVCUGتوسط 

از (سالم  كودک  نفر40 تعداد. وارد مطالعه شدنددسترس انتخاب و 

با نیز و در طیف سنی مشابه ) جهت عدم وجود اختلال بارز کلیوي

لات کسابقه ابتلاي به عفونت ادراري یا مشتاکید بر عدم وجود 

 منسوبش کلیوي و عدم سابقه فشارخون بالا در فرد و افراد درجه یک

در گروه اختلال بارز کلیوي  انتخاب شدند و پس از تایید عدم وجود

  .نترل قرار گرفتندک

تبی کنامه   رضایتدریافته توضیحات لازم و یان پس از اراکودک

لیه مراحل طرح به تایید ک. آگاهانه از والدین، وارد مطالعه شدند

 از کی از هر .رمان رسانده شدکی کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشک

ماده ضد انعقاد هاي حاوي  ه خون در لولml 5افراد مورد بررسی، 

  بررسی روش 
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EDTA-K2 آوري و  جمعDNA از WBCاستخراج شد  خون محیطی 

(K1132 DNA Extraction Kit, KBC Co., Tehran, Iran). سپس با استفاده 

 Polymerase Chain Reaction- Sequence-Specific Priming روش از

(PCR-SSP)یتک  و BAG (HISTO TYPE DR/DQB, BAG Health 

Care GmbH. Amtsgerichtsstr, Germany) ،هاي  آللHLA-DRB1, 

DQB1براي انجام  . تعیین شدندPCRنترل آلودگی نیز ک ک چاه

 بر روي ژل PCRدر انتها الکتروفورز محصولات . بودمشخص شده 

  .انجام گردید% 2آگارز 

 19ویراست  SPSSافزار  با استفاده از نرم ها داده آوري جمع با

ها از فراوانی  منظور توصیف داده به. انجام شد نتایج یلتحل و تجزیه

  HLA جهت مقایسه فراوانی 2 آزموناز . نسبی و مطلق استفاده شد

 جهت محاسبه Logistic regression آزمون. در دو گروه استفاده شد

 >05/0P همچنین . استفاده گردید(Odds Ratio, OR)نسبت شانس 

 .مون در نظر گرفته شددار شدن آزاعنوان سطح معن به

  

  
 در بیماران داراي HLA-DR17ژن  فراوانی آنتی در این مطالعه

VUR نترل شد کداري بیشتر از افراد اطور معن به، از لحاظ آماري

از طرف دیگر، ). =039/0P=، 35/0OR ،%5/17 در مقابل% 5/37(

طور   بهVURماران داراي  در گروه بیHLA-DR16ژن  فراوانی آنتی

 ،=024/0P ،%5/22 در مقابل% 5(د ونترل بکمتر از گروه کداري امعن

51/5OR=) ( 1جدول.(  

 مشاهده شد که HLA-DQ  گروههمچنین، در بررسی ژنوتیپی

طور معناداري   بهVUR در بیماران داراي HLA-DQ2ژن  فراوانی آنتی

 ،=002/0P، %5/27 در مقابل% 5/62(بیشتر از افراد کنترل بود 

22/0OR=) ( هاي  در بررسی هاپلوتیپ). 2جدولHLA کلاس II 

 VURدر بیماران  17 و 11، فراوانی هاپلوتیپ  HLA-DRB1ژن

 ،%0در مقابل % 5/12(طور معناداري بیشتر از افراد گروه کنترل بود  به

027/0P=، 10/0OR=) ( 3جدول.(  

 ،DQژن  IIلاس ک HLAهاي  بررسی هاپلوتیپهمچنین با 

داري بیشتر از اطور معن  بهVURدر بیماران  7 و 2 فراوانی هاپلوتیپ

) =01/0P=، 103/0OR ،%5/2 در مقابل% 20(د ونترل بکافراد گروه 

ه در تمامی جداول و محاسبات، کته قابل توجه اینک ن).4 جدول(

صورت مستقل بین  درصد و میزان فراوانی هر آلل و یا هاپلوتیپ به

  .نترل محاسبه گردیده استکمار و دو گروه بی

  
هر گروه  (نترلک و گروه VUR در بیماران HLA-DRB1هاي  فراوانی آلل :1 جدول

  ) نفر40
  

P آللنوع   بیماران  کنترل  

  
  

Frequency (%)  
  

Frequency (%)    

024/0  )5/22(%9 )5(%2 16  
  

*NS )5/12(%5 )25(%10 07 
  

NS  )25(%10 )20(%8 15 
  

NS )25(%10 )30(%12 11 
  

NS )15(%6 )5/12(%5 01 
  

NS )10(%4  )10(%4 14 
  

NS )20(%8 )5/12(%5  13 

039/0 )5/17(%7 )5/37(%15 17 
  

NS )15(%6 )20(%8 04 
  

NS )5/2(%1 )5/2(%1 10 
  

NS )10(%4 0 08 
  

NS )5(%2 0 12 

* NS: Not Significant 

  
هر گروه  (نترلک و گروه VUR در بیماران HLA-DQB1هاي   فراوانی آلل:2جدول 

  ) نفر40
  

P آللنوع   بیماران  کنترل  

  
  

Frequency (%)  
  

Frequency (%)    
  

*NS )40(%16 )30(%12  05  

002/0 )5/27(%11 )5/62(%25 02 
  

NS  )40(%16 )35(%14 07 
  

NS )35(%14 )5/37(%15 06 
  

NS )10(%5  )5(%2 04 
  

NS )5/12(%4  )5/12(%5 08 
  

NS )5/2(%1  0 09 

* NS: Not Significant 

  ها یافته
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هر  (نترلک و گروه VUR در بیماران HLA-DRB1هاي  فراوانی هاپلوتیپ: 3جدول 

  ) نفر40گروه 
  

P هاپلوتیپ  بیماران  کنترل  

  
  

Frequency (%)  
  

Frequency (%)    

  

*NS )5(%2 )5(%2 14 15 و 

  

NS 0 )5(%2 07 13 و 

 17 و 11 %5)5/12(  0  027/0

  

NS 0 )5(%2 14 17 و 

  

NS 0 )5(%2 04 11 و 

* NS: Not Significant 

  

  
  

 در بیماري HLA-DQهاي  در ارتباط با نقش آلل حاضره مطالع

 صورت ایرانبار در  نخستینریفلاکس وزیکویورترال اولیه براي 

  .ه استگرفت

Zervasان حامل کودکه کاران نشان دادند ک و همHLA-AW19+29 

ه کاي   در مطالعه14. قرار دارندVUR بیشتري براي ابتلا به کدر ریس

Falahatkarبیمار مبتلا به ریفلاکس انجام دادند، 30روي  اران برک و هم 

 اولیه مشاهده VUR با HLA-B44 و HLA-A9داري میان اهمبستگی معن

 و Bodmer اولیه در مطالعه VUR و HLA-A9 همبستگی میان 15.شد

 44اران، ک و همTorres 21.ان نیز پیش از این نشان داده شده بودارکهم

لیوي مرحله انتهایی ثانویه به ریفلاکس نفروپاتی را مورد کبیمار نارسایی 

 در بیماران HLA-B12ه فراوانی کنتایج آنها نشان داد  بررسی قرار دادند،

دو  در هر BW15 و د در بیماران مرBW15 یا A9با همراهی  B8، زن

  13.نترل بودکجنس بیشتر از فراوانی آنها در افراد گروه 

 HLAه در بالا به آنها اشاره شد بر روي کاما تمامی مطالعاتی 

لاس ک HLAهاي اخیر تعیین ژنوتیپ  در سال.  انجام شده بودIلاس ک

IIان آنالیز دقیق که امکطور گسترده مورد بررسی قرار گرفته است   به

 IIلاس کهاي  ژن ه آنتیک از آنجایی. ر نموده استها را میس ژن این آنتی

کنند، در پاتوژنز برخی از  ها را تسهیل می انتقال پیام بین ایمنوسیت

 و HLA-DRاران، ک و همKlemmeدر مطالعه . ها اهمیت دارند بیماري

HLA-DQهاي فامیلی مورد بررسی  هاي ناهنجاري  در رابطه با سندرم

  ه ـکد ـان داده شـ نشTorresالعه ـن، در مطـ همچنی22.رفته استـقرار گ

 نترلک و گروه VURدر بیماران  HLA-DQB1هاي  فراوانی هاپلوتیپ: 4جدول 

  ) نفر40هر گروه (
  

P هاپلوتیپ  بیماران  کنترل  

  
  

Frequency (%)  
  

Frequency (%)    

  

*NS )5(%2 )5/12(%5 02 05 و 

  

NS )15(%6 )5(%2 06 07 و 

  

NS )5/12(%5 )10%(4 05 06 و 

  

NS )10(%4 )5/17(%7 02 06 و 

 07 و 02 %8)20( %1)5/2( 01/0

  

NS )5/2(%1  )5/7(%3 07 08 و 

* NS: Not Significant 

  
هاي  ژن  از اهمیت بیشتري در مقایسه با آنتیHLA-DRهاي  ژن آنتی

HLA لاس کIعبارت   به13.باشند  در ارتباط با پاسخ ایمنی برخوردار می

 ممکن است بیماري اتوایمیونی مثل HLA مشخصی از دیگر، نوع

  23. را ایجاد نمایدکدیابت نوع ی

-HLAهاي  ژن مطالعه حاضر، اختلاف آماري معناداري در آنتیدر 

DR17 و HLA-DQ2 در بین بیماران داراي ریفلاکس با گروه کنترل 

 و DRB1ژن  17 و 11همچنین، فراوانی هاپلوتیپ . دیده شد

طور معناداري بیشتر از   بهVUR در بیماران DQ ژن 7 و 2هاپلوتیپ 

 آلفا در بیماران مبتلا به ریفلاکس .HLA-DQافراد گروه کنترل بود 

گونه  اران مطالعه شد، اما این مطالعات هیچک و همAlbarusتوسط 

 و همکاران Kauwachiدر مطالعه  24.ندادندداري را نشان ااختلاف معن

 Low-resolution در سطح HLA-DR11هاي  ژن نشان داده شد که آنتی

-High در سطح HLA-DRB1*1502 و HLA-DRB1*1101هاي  آللو 

resolutionاز افراد طور معناداري بیشتر   در بیماران مبتلا به ریفلاکس به

-HLAشده در زمینه  د که علت اختلاف مشاهده  هرچن12.سالم بود

DRB1اما .  در مطالعه حاضر با بقیه مطالعات نامشخص است

 و HLAهاي ژنتیکی  مورفیسم اند که پلی هاي اخیر نشان داده بررسی

هاي کلیوي  ژنتیک در تعیین حساسیت افراد به بیماري تغییرات اپی

   23.باشند داراي نقش اساسی می

هاي  ترین سیستم  یکی از پلیمورفیکHLAاز طرف دیگر، سیستم 

یکی است که در انسان شناسایی شده است و هر یک از نژادهاي ژنت

  بحث
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 و HLAهاي  ژن عمده دنیا، با درجات بالا و پایین فراوانی آنتی

عبارت دیگر، فراوانی   به.اند  مشخص شدهHLAهاي خاص  هاپلوتیپ

 در HLAهاي شاخص  و نیز هاپلوتیپ II و I کلاس HLA هاي ژن آنتی

بنابراین لازم است که  25.باشد ت میجوامع و اقوام مختلف متفاو

 پژوهش حاضر در 26.ها بر روي جمعیت هر منطقه بررسی شوند ژن آنتی

خصوص در کرمان انجام گرفت بنابراین،  منطقه جنوب شرق ایران و به

 و II کلاس HLA هاي ها و هاپلوتایپ آید که ارتباط بین آلل نظر می به

. فیایی هر منطقه بستگی داردهاي قومی و جغرا  به ویژگیVURبیماري 

     زا همچنین، نباید فراموش کرد شرایط محیطی و نیز عوامـل بیماري

 هاي  مولکول.کـه در این مناطق شایع هستند با یکدیگر اختلاف دارند

HLA  کلاسII هاي  هاي ایمنی نسبت به عفونت ارتباط تنگاتنگی با پاسخ

 هاي بته ممکن است که آللهاي خارج سلولی دارند ال ناشی از پاتوژن

HLA کلاس IIپاتوژن خارجی نیز قرار -نش میزبانک تحت تاثیر برهم

  .گیرند

با توجه به اهمیت تشخیص و درمان هرچه سریعتر ریفلاکس و با 

 یا VCUGتوجه به اینکه ریفلاکس یک اختلال ژنتیکی است و انجام 

DRC د، موار% 30-60 روشی ناخوشایند است و از طرف دیگر در

ریفلاکس و عفونت ادراري مکرر و بدون درمان مناسب، باعث اسکار 

بنابراین، با پی بردن به زمینه ژنتیکی این بیماري و . شود کلیوي می

 امکان جایگزین کردن II کلاس HLA هاي تشخیص فراوانی آلل

  هاي تشخیصی  جاي تست تهاجمی مولکولی به صی غیرـهاي تشخی تست

  .واهد داشت، وجود خVCUGمانند 

شور ما داراي تنوع که کبا توجه به این: هاي مطالعه محدودیت

 نیاز است تا مطالعات روي از اینها است،  وسیعی از اقوام و جمعیت

تري صورت بگیرد تا بتوان تصمیم  هاي بزرگ بیشتري با گروه

 و بیماري IIلاس  کHLAهاي  ژن صحیحی در مورد ارتباط آنتی

همچنین با دسترس داشتن گریدهاي . ل گرفتریفلاکس وزیکویورترا

توان  دام از بیماران میکبیماري ریفلاکس وزیکویورترال در مورد هر 

 این  درII کلاس HLAژن  آنتی تري در مورد نقش اطلاعات دقیق

  .دست آورد هبیماري ب

ژن  و آنتی HLA-DR17هاي  دار آللاافزایش معن: گیري نتیجه

HLA-DQ2 در بیماران داراي VUR دهنده  نشان نسبت به گروه کنترل

منظور  همچنین، به. باشد ها در بیماري می نقش بسیار قوي این آلل

، انجام مطالعات HLA اولیه با سیستم VURروشن ساختن ارتباط 

هاي  ردن آللک براي مشخص High-resolutionبیشتر در سطح 

اشی از لیوي نکار ک با اسHLAاختصاصی و نیز بررسی ارتباط سیستم 

  .باشد ریفلاکس نفروپاتی ضروري می

ایـن مقالـه حاصـل طـرح تحقیقـاتی تحـت عنـوان            :سپاسگزاري

 مصوب  "ان مبتلا به ریفلاکس وزیکویورترال    کودک در   HLAبررسی  "

رمـان در سـال    کی و خـدمات بهداشـتی درمـانی         کدانشگاه علوم پزش  

ز تحقیقـات   ک ـباشـد و بـا حمایـت مـالی مر            مـی  312/90د  کبا  1390
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Background: Vesicoureteral reflux (VUR) is the retrograde flow of urine from the 

bladder into the ureter and toward the kidney. Vesicoureteral reflux is the most com-

mon inherited disease in urogenital system. Primary VUR is the most common urologi-

cal anomaly in children and it has been reported in 30-50% of those who present with 

urinary tract infection (UTI). The association of vesicoureteral reflux, urinary tract in-

fection and renal damage is well known.  Current methods for vesicoureteral reflux di-

agnosis are unpleasant. Therefore, human leukocyte antigen system not only might help 

to detect causative gene but also would assists to establish better prognoses tests of this 

disease. In this study, the relationship between vesicoureteral reflux and HLA-DRB1 

and HLA-DQB1 genes were investigated. 

Methods: This study applied on forty vesicoureteral reflux confirmed children from 

Kerman province, Iran. These children have been admitted to the Afzalipour Hospital 

for UTI and primary VUR for them was proved by voiding cystourethrogram (VCUG). 

Also, forty children without any VUR sign as control group. DNA was extracted from 

the whole blood sample and was amplified using sequence-specific priming polymerase 

chain reaction (PCR-SSP) method. Finally PCR products were evaluated by electropho-

resis in 1.5% agarose gel and frequency of alleles and haplotypes were compared by 

Chi-square test. Significance level was assumed at P< 0.05. 

Results: Low-resolution HLA typing showed the frequency of the HLA-DR17 antigen 

was significantly increased in vesicoureteral reflux children compared to control group 

(P= 0.039). On the other hand HLA-DR16 was significantly decreased in vesicoureteral 

reflux group. Also, frequency of HLA-DQ2 was significantly higher in patients com-

pared to control group (P= 0.002). DRB1 (11, 17) and DQ (2, 7) haplotypes were also 

higher in vesicoureteral reflux patients (P= 0.027, P= 0.01). 

Conclusion: The HLA cluster might affect on susceptibility to vesicoureteral reflux es-

pecially by locus which located close to HLA-DRB1 and HLA-DQB1 genes. This 

study demonstrates for the first time in Iran. However, further extensive researches with 

a large number of samples from different populations and ethnicities are required to 

validate the results obtained in this study. 

 
Keywords: HLA-DQB1, HLA-DRB1, human leukocyte antigen, vesicoureteral reflux. 
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