
  
 ٣٣٧          در بيماران تالاسمي HLA-Eمورفيسم مولكول پلي                  

 

 
http://tumj.tums.ac.ir 
Tehran Univ Med J (TUMJ) 2016 August;74(5):337-43 

    
  در ايران در بيماران تالاسمي HLA-E مورفيسم مولكولپلي

  
  

  
  احسان صراف كازروني

  *السادات حسيني احترام
  زهره شريفي

  آزيتا آذر كيوان
  زادهمهران قاسم

  

 و آموزشي عالي موسسه خون، انتقال تحقيقات مركز
  .ايران تهران، خون، انتقال طب پژوهشي

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 نوري، الهفضل شيخ بزرگراه تهران، يسنده مسئول:نو*

 مركز ميلاد، برج جنب همت، شهيد بزرگراه تقاطع
 و آموزشي عالي موسسه خون، انتقال تحقيقات
  ٣-٨٨٦٠١٥٧٢-٠٢١: تلفن    خون انتقال طب پژوهشي

E-mail: e.hosseini10@yahoo.com.au 

  
 CD94/NKG2 هاي هدف بــا رســپتور مهــاريسلول سطح ده دربيان ش HLA-Eميانكنش از آنجايي كه  :زمينه و هدف

در  HLA-Eبيــان متفــاوت مولكــول  ،كندنقش مهمي را در تنظيم ايمني ذاتي عليه عوامل پاتوژن ايفا مي NKهاي سلول
پــژوهش  بنــابراين باشد.ها و همچنين پاسخ به درمان واجد اهميت ميدر نحوه مقاومت ميزبان به ويروسسطح سلول 

غلــب در معــرض ادر بيماران تالاسمي ماژور كــه  HLA-Eهاي مختلف مولكول با هدف بررسي فراواني ژنوتيپ نيكنو
  انجام گرديد. باشند،هاي منتقله از راه انتقال خون ميخطر عفونت

بيمــار تالاســمي  ١٠٤صورت تصادفي بــر روي هگيري بشده از نوع مقطعي بوده كه نمونهانجام پژوهش :روش بررسي
 DNAانجــام شــد.  ١٣٩٤تا  ١٣٩٢هاي سالان انتقال خون تهران بين سالكننده به درمانگاه تالاسمي بزرگماژور مراجعه

-Sequence) پرايمــر مخــتص ســكوانس -واكــنش زنجيــره پليمــراز هاي خون بيماران بــا روششده از نمونهاستخراج
Specific Primer Polymerase Chain Reaction, SSP-PCR) د آناليز قــرار گرفــت. همچنــين جهــت تاييــد نتــايج، مور

  بررسي گرديدند. DNAمحصولات از نظر تعيين توالي 
بودنــد. بيمــاران در  %٩/٥٢زن بــا فراوانــي نســبي  ٥٥و  %١/٤٧مرد بــا فراوانــي نســبي  ٤٩از مجموع بيماران،  ها:يافته

-HLAقرار داشــتند. فراوانــي نســبي ژنوتيــپ  ٧/٤معيار و انحراف ٠٣/٣١سال با ميانگين سني  ٤٣تا  ١٦محدوده سني 
E*01010103 )ــ )٦٤%/٤ ــاداري (هب -HLAو  )١٥%/٤( HLA-E*01010101هــاي ) بيشــتر از ژنوتيپ=٠٠١/٠Pطور معن
E*01030103 )بود٢٠%/٢ ( هــاي كه تفاوتي بين فراواني نسبي آللحالي درهHLA-E*0103 )و  )٥٢%/٤HLA-E*0101 

  وجود نداشت. )٤٧%/٦(
 دره بــود HLA-Eهــاي ز ســاير ژنوتيپصورت معنــاداري بيشــتر اهب HLA-E*01010103فراواني ژنوتيپ گيري: جهنتي

  ي وجود نداشت.تفاوت معنادار HLA-E*0101و  HLA-E*0103هاي كه بين فراواني آللحالي
رايمــر پ -ره پليمــرازواكــنش زنجيــ ژنوتيپ، روش مورفيسم، تالاسمي،، پليEژن لكوسيت انساني آنتي :ليديك لماتك

  .نسامختص سكو

 
علت اختلال در يماري تالاسمي يك كم خوني ارثي است كه بهب  

بيماران كه از آنجايي ٢و١.دهدزنجيره سازنده هموگلوبين رخ مي
  كي از ـعنوان يههاي آن باز خون و فراورده مكررصورت هتالاسمي ب

  
در معرض گستره وسيعي ، نماينداني خود استفاده ميدرم يهاپروتكل

احتمال آلودگي با . بنابراين دگيرناز عوارض دريافت خون قرار مي
 هاي هپاتيتخصوص ويروسزاي منتقله از راه خون، بهعوامل بيماري

B و C پيشگيري  كه ٤و٣باشدمي، از مهمترين مشكلات در اين بيماران
 بوده است.هاي انتقال خون سازمان هايهمواره از دغدغه آناز 

  مقدمه
   

 

  ٣٤٣تا  ٣٣٧هاي ، صفحه٥شماره  ،٧٤دوره ، ١٣٩٥ ردادمي تهران، كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش  مقاله اصيل
 

  ٠٥/٠٧/١٣٩٥آنلاين:      ٣٠/٠٦/١٣٩٥پذيرش:      ١٥/٠٢/١٣٩٥: ويرايش     ٠٥/٠٩/١٣٩٤دريافت:          چكيده
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              و همكاران احسان صراف كازروني                ٣٣٨

  ٣٤٣تا  ٣٣٧ ،٥، شماره ٧٤، دوره ١٣٩٥ ردادمي تهران، كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش 
 

هاي ترين آزموناست كه با مدد گرفتن از دقيق آنامروزه سعي بر 
هاي هاي اهدايي، امكان بروز بيماريهاي خونروي كيسه غربالگري بر

مطالعات حاكي از  ٥-٩.كنندگان مكرر خون كمتر گرددمنتقله در دريافت
صي در مواجهه با عوامل غير اختصا ايمني دفاعسيستم آن است كه 

نمايد كه در اين اي را ايفا ميسرطاني و ويروسي نقش تعيين كننده
عنوان اولين خط هب Natural killer cells (NK) هايراستا عملكرد سلول

سزايي برخوردار ههاي مهاجم از اهميت بدفاعي ميزبان عليه پاتوژن
عفونت ويروسي  معمول در فاز اوليهطور به NKي هاسلول ١٠.است

از  باشد،مي هاسلولاين كبد غني از  و از آنجا كهگردند فعال مي
به شناسايي  در آن فعالانه NKي هاهايي است كه سلولمهمترين ارگان

 Cهپاتيت  هايي همچونهاي آلوده به ويروسو حذف سلول
از  NK هايهر چند در مواجهه با عوامل پاتوژن، سلول ١١.پردازندمي

رسد نظر ميه، بندگيرمي كننده بهرهمهاري و فعال فراوانورهاي رسپت
ي هاسلولبيان شده توسط  CD94/NKG2 ميانكنش رسپتور مهاري

NK اختصاصيشان، مولكول  با ليگاندHLA-E هاي هدفسلول كه در 
 هايپژوهش ١٢.نمايدنقش مهمي را در ايمني ذاتي ايفا  گردد،بيان مي

با  NKG2A است كه ميانكنش رسپتور مهاري شده حاكي از آنانجام
كشندگي و توليد سايتوكين منجر به كاهش فعاليت  HLA-E مولكول

موضوعي كه در شرايط پاتولوژيك  ١٣-١٦،گرددمي NK هايتوسط سلول
تواند در فرار عامل پاتوژن از چنگال سيستم ها ميناشي از عفونت

  .ايمني و گسترش آن نقش داشته باشد
در  HLA-E مولكول ي ازهاي متفاوتوجود ژنوتيپ تاكنون

كه هر يك از ميزان بيان و تمايل نشان داده شده است  جمعيت انساني
برخوردار  NKهاي بر روي سلول NKG2A متفاوتي با رسپتور مهاري

كه هرگونه  استبا توجه به اين موضوع بديهي  بنابراين .باشندمي
نقش تواند مي HLA-E ولكولتغيير و تفاوتي در بيان و كينتيك م

ها و ويروسبه عوامل عفوني مثل  در نحوه مقاومت ميزبانرا اي ويژه
  ١٧- ٢١.نمايد ايفاو همچنين پاسخ به درمان  هاسرطان

تنظيم پاسخ سيستم  در HLA-Eاهميت مولكول  به بنابراين نظر
هاي مختلف آن و ايمني و همچنين تفاوت بيان اين مولكول در آلل

وه با در نظر گرفتن در معرض خطر عفوني بودن بيماران علاهب
با هدف پژوهش كنوني دليل تزريق مكرر خون، هتالاسمي ماژور ب

 بيماران اين در HLA-E مولكولهاي مختلف ژنوتيپتعيين فراواني 
  .انجام پذيرفت

 ١٣٩٢ري از سال گيشده از نوع مقطعي بوده كه نمونهپژوهش انجام    
كننده به درمانگاه بيمار تالاسمي ماژور مراجعه ١٠٤بر روي  ١٣٩٤تا 

 .في انجام شددصورت تصاهسالان انتقال خون تهران بتالاسمي بزرگ
 هاي خون بيماران استخراج شده سپس توسطاز نمونه DNAابتدا 
-Sequence)نس اپرايمر مختص سكو - واكنش زنجيره پليمراز روش

Specific Primer Polymerase Chain Reaction, SSP-PCR)  تكثير شد
-HLA (Forward)كه در اين روش از دو پرايمر اختصاصي رفت 

E*0101 (5'-GGCTGCGAGCTGGGGCCAGCCA-3')  وHLA-
E*0103 (5'- GGCTGCGAGCTGGGGCCAGCCG-3') همراه به

 استفاده شد. سپس محصولات (Reverse)يك پرايمر مشترك برگشت 
PCR  الكتروفورز گرديد. %٥/١در ژل آگاروز  

دهد. الكتروفورز يك نمونه را در ژل آگاروز نشان مي ١شكل 
 PCR، محصولات PCR-SSPهمچنين براي تاييد نتايج حاصله از 

به شركت ماكروژن ارسال شده و سپس در  DNAجهت تعيين توالي 
  بلاست گرديد. NCBIسايت 

  
  
  
  
  
  
  
  

  

  
  
  
  

 DNA محصول واكنش aها در ژل آگاروز: در چاهك ورز نمونهالكتروف: ١شكل 
محصول واكنش  bو در چاهك  HLA-E*0101و پرايمر فوروارد اختصاصي آلل 

بارگذاري شده  HLA-E*0103 با پرايمر فوروارد اختصاصي آلل DNA همان
) HLA-E*0101(هموزيگوت آلل  HLA-E*01010101، ١است. ژنوتيپ بيمار 

  .باشد(هتروزيگوت) مي HLA-E*01010103، ٢پ بيمار باشد. ژنوتيمي

  بررسيروش 
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 ,.SPSS software, version 16 (SPSS, Incها ازتحليل داده براي
Chicago, IL, USA)  استفاده شد. همهP-value  ها دو طرفه(Two-

tailed  ٠٥/٠بوده وP<  ها با شد. داده محسوباز لحاظ آماري معنادار
  .مورد ارزيابي واقع شدند Chi-square test استفاده از

  

 كننده در اينبيمار شركت ١٠٤نتايج مطالعه نشان داد كه از   
اواني نفر زن با فر ٥٥و  %١/٤٧نفر مرد با فراواني نسبي  ٤٩، پژوهش
ل با سا ٤٣تا  ١٦بودند كه اين بيماران در محدوده سني  %٩/٥٢نسبي 

  قرار داشتند. ٧/٤معيار نحرافو ا ٠٣/٣١ميانگين سني 
 HLA-E*01010103 ژنوتيپ در گروه بيماران تالاسميك، فراواني

هاي ) بيشتر از ژنوتيپ=٠٠١/٠P( طور معناداريهب ))٦٤%/٤نفر ( ٦٧(
HLA-E*01010101 )١٥%/٤نفر ( ١٦((  وHLA-E*01030103 )٢١ 

هاي آلل )، همچنين تفاوتي بين فراواني١ - ١بود (جدول  ))٢٠%/٢نفر (

HLA-E*0103  وHLA-E*0101 ٤٧%/٦( ٩٩( و)) ٥٢%/٤( ١٠٩(ترتيب به(( 
  ).٢ - ١وجود نداشت (جدول 

فكيك جنس در بيماران تالاسمي به ت HLA-E هايفراواني ژنوتيپ
) و محاسبه ٣ - ١اساس محاسبه فراواني نسبي در جنس (جدول  بر

است.  ) نشان داده شده٤ - ١فراواني نسبي در ژنوتيپ (جدول 
و جنسيت  HLA-Eآناليزهاي آماري ارتباط معناداري را بين ژنوتيپ 

  ).=٨٩٧/٠Pنشان نداد (

  
  در بيماران تالاسمي HLA-Eمختلف  هايفراواني مطلق و نسبي آلل :٢ -١جدول 

  HLA-Eنوع آلل  مجموع
   

HLA-E*0103 
  

HLA-E*0101  
 فراواني مطلق  ٩٩  ١٠٩  ٢٠٨
 بيفراواني نس  ٦/٤٧  ٤/٥٢  ١٠٠

    
  در بيماران تالاسمي HLA-Eمختلف  هايفراواني مطلق و نسبي ژنوتيپ :١ -١ جدول

  HLA-E نوع ژنوتيپ مجموع
   

HLA-E*01010103 
  

HLA-E*01030103 
  

HLA-E*01010101   
 فراواني مطلق ١٦ ٢١ ٦٧  ١٠٤
 فراواني نسبي ٤/١٥ ٢/٢٠ ٤/٦٤ ١٠٠

    شد. محسوباز لحاظ آماري معنادار  >٠٥/٠P .)=٠٠١/٠P( نشان داد HLA-E هاي مختلفرا بين ژنوتيپ انجام شد و ارتباط معناداري Chi-square testها با استفاده از آناليز داده
  جنس (درصد داخل جنس)تفكيك  در بيماران تالاسمي به HLA-E هايفراواني مطلق و نسبي ژنوتيپ :٣ -١ جدول

   مجموع

HLA-E*01010103 
  

HLA-E*01030103 
  

HLA-E*01010101             ژنوتيپ  
 جنس

  فراواني مطلق فراواني نسبي فراواني مطلق فراواني نسبي فراواني مطلق فراواني نسبي  فراواني مطلق  فراواني نسبي
 زن ٨  ٥/١٤ ١٢ ٨/٢١ ٣٥ ٩/٦٣  ٥٥ ١٠٠
 مرد ٨ ٣/١٦ ٩ ٤/١٨ ٣٢ ٣/٦٥  ٤٩ ١٠٠
 كل ١٦ ٤/١٥  ٢١ ٢/٢٠ ٦٧ ٤/٦٤  ١٠٤  ١٠٠

  شد. محسوباز لحاظ آماري معنادار  >٠٥/٠P). =٨٩٧/٠Pو جنسيت نشان نداد ( HLA-Eانجام شد و ارتباط معناداري را بين ژنوتيپ  Chi-square testها با استفاده از دادهآناليز 

  هايافته
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              و همكاران احسان صراف كازروني                ٣٤٠

  ٣٤٣تا  ٣٣٧ ،٥، شماره ٧٤، دوره ١٣٩٥ ردادمي تهران، كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش 
 

  در بيماران تالاسمي به تفكيك جنس (درصد داخل ژنوتيپ) HLA-E هايفراواني مطلق و نسبي ژنوتيپ :٤ -١ جدول
   عمجمو

HLA-E*01010103 
  

HLA-E*01030103 
  

HLA-E*01010101            ژنوتيپ  
  جنس

  فراواني مطلق فراواني نسبي فراواني مطلق فراواني نسبي فراواني مطلق فراواني نسبي  فراواني مطلق  فراواني نسبي
  زن ٨  ٥٠  ١٢ ١/٥٧ ٣٥ ٢/٥٢  ٥٥ ٩/٥٢
 مرد ٨  ٥٠ ٩ ٩/٤٢ ٣٢ ٨/٤٧  ٤٩ ١/٤٧

 كل ١٦ ١٠٠  ٢١ ١٠٠ ٦٧ ١٠٠  ١٠٤  ١٠٠
  شد. محسوباز لحاظ آماري معنادار  >٠٥/٠P). =٨٩٧/٠Pو جنسيت نشان نداد ( HLA-Eانجام شد و ارتباط معناداري را بين ژنوتيپ  Chi-square testها با استفاده از آناليز داده

  
 NKسلول  هايدر تنظيم فعاليت HLA-Eشناخت نقش مولكول     

اي در مورد اين مولكول گسترده هايپژوهشموجب شده است تا 
ها تنها بر پايه ارزيابي بيان مولكول پژوهش بيشترصورت پذيرد. در ابتدا 

HLA-E هاي مختلف توموري، آلوده به ويروس و يا سالم بر سطح سلول
ين هاي متفاوت اين ژن و همچنمتمركز بود اما به مرور زمان شناخت آلل

را بر آن  گرانپژوهشها، هاي ساختاري محصولات هر كدام از آللتفاوت
و استعداد ابتلا به  HLA-Eهاي مختلف داشت تا به مطالعه ارتباط ژنوتيپ

هاي خودايمن، تومورها و بيماري انندها مطيف وسيعي از بيماري
 حاكي از آن بوده است كه پژوهش كنونيهاي ويروسي بپردازند. بيماري

طور هب HLA-E*01010103در بيماران تالاسميك فراواني ژنوتيپ 
كه تفاوت معناداري حالي باشد درها ميمعناداري بيشتر از ساير ژنوتيپ

 ديده نشد. HLA-E*0101و  HLA-E*0103هاي بين فراواني آلل
-HLAو  HLA-E*0101هاي فراواني آلل هاپژوهشدر يكي از 

E*0103 اييان آمريكايي تبار و ي، آفريقهاي قفقازدر جمعيت
در مطالعه ديگري كه بر  ٢٣و٢٢.بوده است %٥٠ها برابر و حدود اسپانيايي

) %٦٨( HLA-E*0103روي افراد ژاپني صورت گرفت، فراواني آلل 
اين در  ٢٤.) گزارش گرديده است%٣٢( 0101E*-HLAبيشتر از آلل 

در اهداكنندگان  Carvalhoشده توسط گروه حالي است كه مطالعه انجام
-HLA مغز استخوان در جنوب برزيل، حاكي از بيشتر بودن فراواني آلل

0101E*  0103نسبت به آللE*-HLA ٢٥.است بوده  
روي نژاد آفريقايي تبار  اي كه برها، در مطالعهاز بررسي آلل جداي

-HLAصورت گرفت نشان داده شده است كه فراواني ژنوتيپ 

E*01010103 )(باشد ها ميشتر از ساير ژنوتيپ) بي%٤/٥٧HLA-
01010101E* )٢/٢٢% ،(01030103E*-HLA )پژوهش ٢٦).)٤/٢٠ 

Hosseini هاي و همكاران در اهداكنندگان و گيرندگان پيوند سلول
-HLAاز افزايش فراواني ژنوتيپ  بنيادي در استراليا نيز حاكي

E*01010103 )هاي ) نسبت به ژنوتيپ%٧/٥٢HLA-E*01010101 
)٧/٢٧% ،(01030103E*-HLA )كه مشابه نتايج  ٢٧) بوده است%٦/١٩
  باشد.مي پژوهش كنونيآمده در دستهب

هاي ويروسي مانند سيتومگالوويروس، ويروس در بعضي از عفونت
توسط رسپتور مهاري  NKهاي ، مهار سلولHIVو  Cهپاتيت 

NKG2A/CD94 اتي ممكن است منجر به فرار ويروس از پاسخ ايمني ذ
انجام دادند ژنوتيپ  Schulteاي كه گروه در مطالعه ٢٨و٢١و١٨و١٧.گردد

HLA-E*01010101  با افزايش حمايت در برابر عفونتHCV  همراه
در  HLA-E*0101دليل پايداري كمتر آلل هتواند ببود كه اين امر مي

-HLAكه افرادي كه آلل  طوريهباشد ب HLA-E*0103مقايسه با 
E0101 ورت هموزيگوت دارند توانايي بالاتري در سركوب صرا به

HCV هاي وسيله سلولهبNK ٢٩.دارند  
بيمار آلوده به  ٣٢١بر روي  Fulgencioتوسط گروه كه اي در مطالعه

HIV  وHCV ١٠١طور همزمان) انجام گرديد، نشان داده شد كه آلل ه(ب 
جدا از  ٣٠.تهمراه بوده اس C با احتمال افزايش كليرانس عفونت هپاتيت

 هايپژوهشها، با عفونت HLA-E ها و يا ژنوتيپبررسي ارتباط آلل
هاي مختلف ارتباط بين ژنوتيپ گويايديگري نيز وجود دارند كه 

هاي از پيوند مغز استخوان و يا سلول پسبا نتايج  HLA-Eمولكول 
هاي پژوهشباشند. هاي خوني ميساز در بيماران با بدخيميبنيادي خون

نقشي  HLA-E*01030103نمايند كه ژنوتيپ مي پيشنهادشده گفته

  بحث
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هاي از پيوند سلول پسحمايتي بر عليه بيماري پيوند عليه ميزبان و عود 
كند و همچنين بين اين ژنوتيپ و بقاي عمر بيشتر ساز ايفا ميبنيادي خون

  ٣٢و٣١و٢٧.ارتباط معناداري وجود دارد ،پيوند دنبالبه
ها نيز بررسي شده در برخي از بدخيمي HLA-Eمورفيسم پلي

اي را روي افراد مبتلا مطالعه ،و همكاران Hirankam نمونهاست. براي 
ها مشاهده كردند كه ژنوتيپ آن ،به سرطان نازوفارنكس صورت دادند

01030103E*-HLA .١٩در اين بيماران شيوع بالاتري دارد Zhou  و
را با استعداد ژنتيكي سرطان  HLA-Eمورفيسم ژن همكاران ارتباط پلي

بيمار مبتلا به اين بيماري بررسي و مشاهده كردند كه در  ٢٠٠پستان در 
طور معناداري بيشتر هب HLA-E*01030103اين بيماران شيوع ژنوتيپ 

نشان داده است كه ميزان بيان  هاپژوهش ٢٠.از گروه كنترل سالم بود
بالاتر است.  HLA-E*0101در مقايسه با  HLA-E*0103مولكول 

، HLA-E*0103پيشنهاد شده است كه در افراد داراي آلل  بنابراين
 NKG2/CD94در مواجهه با رسپتورهاي  HLA-Eهاي مولكول

عبارتي ميزان هب دهند.تري را نشان ميواكنش قوي NKهاي سلول
در واكنش به  HLA-E*0101نسبت به  HLA-E*0103اويديتي مولكول 

ي كنندهبالاتر خواهد بود. با توجه به نقش تعيين NKهاي لسلو
نظر هها و تنظيم سيستم ايمني ذاتي، بدر مقابله با عفونت NKهاي سلول

هاي در معرض رسد كه در بيماران تالاسميك كه از مهمترين گروهمي

گردند اين تفاوت ژنوتيپي نقش مهمي را ها محسوب ميخطر عفونت
هاي منتقله از راه در استعداد ابتلا، مقاومت و پاسخ به درمان عفونت

هاي ما كه حاكي از وجود در اين راستا يافته انتقال خون ايفا نمايد.
تواند در بيماران تالاسمي است مي HLA-Eهاي مختلف ژنوتيپ

 بنابرايندر نظر گرفته شود. اي جهت مطالعات آينده عنوان پايههب
عنوان فاكتوري هشود كه تعيين ژنوتيپ بيماران تالاسمي بپيشنهاد مي

  بيني كننده جهت احتمال ابتلا به عفونت در نظر گرفته شود.پيش
بيماران تالاسمي فراواني  نشان داد كه در پژوهش كنونيهاي داده
 هايز ساير ژنوتيپطور معناداري بيشتر اهب HLA-E*01010103ژنوتيپ 

HA-E .بود  
اين مقاله حاصل از طرح تحقيقاتي تحت عنوان : سپاسگزاري

در پاسخ به درمان  HLA-Eهاي مختلف مولكول بررسي اثر ژنوتيپ"
كننده به درمانگاه تالاسمي در بيماران تالاسمي مراجعه Cويروس هپاتيت 

 ١٣٩٢- ٠١- ٣٣- ١٦٧٧و به كد  ١٣٩٢در سال  "سال انتقال خونبزرگ
 قاتيمصوب مركز تحق نامهانيمقاله منتج از پا نيا نيهمچن ،باشدمي

نويسندگان  .باشديطب انتقال خون م يو پژوهش يموسسه عالي آموزش
هاي مجدانه درمانگاه تالاسمي تهران، مركز تحقيقات انتقال از همكاري

تشكر  السادات طاهريزحمات خانم مهندس مريم ازخون و همچنين 
  .نمايندميداني و قدر
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 Background: Human leukocyte antigen E is a member of non classical HLA class I. In-
teraction between HLA-E molecule on the target cells and inhibitory CD94/NKG2A re-
ceptor on the cell surface of natural killer (NK) cells has an important role in the regula-
tion of immune system against pathogens; therefore different cell surface expression of 
HLA-E molecule plays an important role in host resistance against viral infections as well 
as host response to treatment. Considering this fact, we analyzed the frequency of differ-
ent HLA-E genotypes (HLA-E*01010101, HLA-E*01030103, HLA-E*01010103) in 
major thalassemic patients who underwent frequent transfusion therapy and are thus more 
susceptible to infectious diseases. 
Methods: This study was a cross-sectional study of 104 major thalassemic patients who 
referred to Tehran Thalassemia Clinic between the years 2015 to 2016. Blood DNA was 
extracted and proliferated by sequence-specific primer polymerase chain reaction (SSP 
PCR). The PCR product was subjected to electrophoresis on 1.5 percent agarose gel then 
DNA fragment bands on the gel were detected by exposing to UV light. Furthermore, 
PCR products were also subjected to sequencing analysis for further confirmation. 
Results: From 104 patients in this study, 49 (47.1%) were man and 55 (52.9%) were 
women. These patients were in the age range of 16 to 43 years (mean+SD; 31.03±4.7 
year). The frequency of HLA-E*01010103 genotype (64.4 percent) was significantly 
(P= 0.001) higher than the genotypes of HLA-E*01010101 (15.4%) and HLA-
E*01030103 (20.2%) whereas there was no difference between the frequency of HLA-
E*0103 allele (52.4%) and HLA-E*0101 (47.6%). 
Conclusion: This is the first study that examined the HLA-E polymorphisms in Iranian 
thalassemic patients referred to Tehran Thalassemia Clinic. This study has shown that the 
frequency of HLA-E*01010103 genotype was significantly higher than other genotypes 
of HLA-E whereas there was no difference between the frequency of HLA-E*0103 allele 
and HLA-E*0101 allele. Whether different frequencies of HLA-E genotype may affect 
thalassemic patients’ susceptibility to blood-borne infections will be of interest for future 
studies. 
 
Keywords: cross-sectional studies, genotype, HLA-E, polymorphism, sequence-specific 
primer polymerase chain reaction, thalassemia. 
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