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Abstract 

Background: IFN-λ3 (IL-28B) is a new cytokine from the type III interferons. Its role in 
several biologic activities, such as regulation of immune responses, tumor and metastasis, or its 
functions in HBV and HCV diseases, has been shown. The present study evaluated the frequency of 
rs8099917 allele polymorphism in IFN-λ3 gene in Iranian population. 

Materials and Methods: In this laboratory-experimental study, after collecting blood samples 
from 118 unrelated Iranian subjects, DNA extraction was performed according to the kit protocols. 
Evaluation of rs8099917 allele polymorphism was done by Nested-PCR and RFLP method using 
BsrDI and Tsp451 restriction enzymes. 

Results: After running the tests and data analysis, the frequencies of GG genotype (2.5%), GT 
genotype (31.4%), and TT genotype (66.1%) were obtained. Allele frequencies were 71.22% for G 
allele and 81.78%  for T allele. 

Conclusion: The results of this study showed that TT genotype and T allele are the dominant 
frequencies of rs8099917 allele of IFN-λ3 gene in Iranian population. Regarding the different 
established functions of IFN-λ3, frequency determination of this variant can be helpful in different 
studies, designs, evaluations, and treatment procedures in some diseases, such as tumors and hepatitis, 
in Iranian patients. 
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 (IL-28B)3-لامبدا اینترفرون ژن به مربوط rs8099917 آلل شکلی چند فراوانی
  ایرانی جمعیت در
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 چکیده
 .اسـت  III تیـپ  هاي اینترفرون خانواده از عضوي و جدید هاي سیتوکاین از یکی IFN-λ3(IL-28B) :هدف و زمینه
 هـاي  بیمـاري  در نقـش  یا و متاستاز و تومور در عملکردها ایمنی، سیستم نظیمت در آن از متعددي بیولوژیکی هاي فعالیت

 آلـل  مرفیـسم  پلـی  فراوانـی  میـزان  بررسـی  بـه  مطالعـه  این در .است شده داده نشان C و B هپاتیت جمله از ویروسی
rs8099917 ژن در IFN-λ3 پردازیم می ایرانی جمعیت.  

 خویـشاوند،  غیـر  ایرانـی  افـراد  از نفـر  118 از گیري خون از پس یشگاهی،آزما -تجربی مطالعه این در :ها روش و مواد
-IFN ژن به مربوط rs8099917 آلل مورفیسم پلی بررسی براي .شد انجام کیت دستورالعمل مطابق DNA استخراج

λ3 تکنیک از Nested-PCR روش و RFLP الاثر محدود هاي آنزیم با BsrDI و Tsp45I گردید استفاده.  
، GT ژنوتیپ ،درصد GG  ،5/2 ژنوتیپ صورت به ها واریانت فراوانی ها داده آوري جمع و ها آزمون انجام از پس :اه یافته

  .گرفت برمی در را افراد درصد T، 78/81 آلل و افراد درصد G ،22/18 آلل .بود درصد TT ،1/66 ژنوتیپ و درصد 4/31
 rs8099917 آلل مورفیسم پلی در غالب فراوانی T آلل و TT پژنوتی که دهد می نشان مطالعه این نتایج :گیري نتیجه

 اسـت،  شـده  داده نشان IFN-λ3 براي که مختلفی عملکردهاي به توجه با .باشد می ایرانی جمعیت در IFN-λ3 ژن در
 چنین هم و ها بررسی و طراحی مطالعات، از بسیاري به کننده کمک و راهگشا تواند می واریانت این فراوانی شدن مشخص

  .باشد هپاتیت و تومور نظیر هایی بیماري در ایرانی افراد در درمانی راهکارهاي
  مورفیسم پلی سه، لامبدا اینترفرون ایرانی، افراد ،rs8099917آلل :کلیدي واژگان
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  مقدمه
 هـاي  سیـستم  تنظـیم  در حیـاتی  نقش ها سایتوکاین

 Inte) هـا  اینترفـرون  .)1(کننـد  مـی  ایفا تطبیقی و ذاتی ایمنی

rferon-IFN) ترشــحی  هــاي ســایتوکاین از گــروه یــک 
 نـوع  و I نوع هاي اینترفرون نوع دو به ابتدا در که )2(باشند می
II نـوع  هـاي  اینترفـرون  .)3(شـدند  می تقسیم I 1957 سـال  در 

 گـروه  یک شامل که شدند کشف ایساکس و لیندمن توسط
 مجـزاي  هـاي  ژن پـستانداران  باشـند؛  می ها مولکول از بزرگ

و  β- IFN ،)انسان در ژن 13 حداقل( -α IFN براي فراوانی
 I نوع هاي اینترفرون .)2(دارند ε¸ δ¸ κ ̧τ ̧ωهاي   اینترفرون

 حیـاتی  نقـش  و بـوده  ها ویروس مقابل در اولیه دفاع عنوان به
 هاي اینترفرون .)4(باشند می دارا را ویروسی ضد هاي پاسخ در

 IFN یا γ-IFN که دارند سایتوکاینی عضو یک تنها II نوع
 هـاي  سلول و فعال T هاي سلول توسط و شود می نامیده ایمنی

 تولیـــد(Natural killer cell-NK) طبیعـــی کـــشنده
 هـاي  پـاتوژن  مقابـل  در ایمنـی  براي γ-اینترفرون .)2(شود می

 اکتبـر  در .)5(باشـد  می ضروري تومور کنترل و سلولی داخل
 بـه  سـخنگو  دو ایتالیـا  تـورین  در اي جلسه طی در 2002 سال
ــام ــه و کوتنکــو ســرگی هــاي ن  ســیتوکاین کیندســوگل واین

 بین تحقیقات کمیته توسط بعدا که کردند مطرح را جدیدي
 نـوع  هاي اینترون عنوان تحت اینترفرون و توکاینسای المللی

III هاي اینترفرون یا λ هـاي  اینتـرون  .)6 ،1(شـدند  نامگذاري 
-IL-29( IFN-λ1، )IL( شــامل λ اینترفــرون یــا III نــوع

28A( IFN-λ2 و )IL-28B( IFN-λ3 باشند می)6(. IFN-

λ3  سیـستم  هـاي  بـرهمکنش  و تنظیمات درهایی   داراي نقش 
 در نقـــش یـــا و متاســـتاز و تومـــور در ردهـــاعملک ایمنـــی،

 بـه  .باشـد   مـی  C و B هپاتیـت  جملـه  از ویروسی يها بیماري
 بیـان  القـاي  موجـب  IFN-λ3 حـد  از بـیش  بیـان  مثال   عنوان

MHC-I ــر ــطح روي ب ــلول س ــا س ــان و ه ــی بی ــاي ژن آنت  ه
Fas/CD95 بیـان  کـه  دادند نشان چنین هم .شود می IFN-λ 

 تــشکیل واضـحی  طـور  بـه  تومــوري هـاي  سـلول  دودمـان  در
 مقایـسه  درآزمایشگاهی   شرایط در را متاستاتیک تومورهاي

 القاي موجب IFN-λ3  بیان چنین هم .کند می مهار کنترل با
 تخلیـه  توسـط  که هایی سنجش و شود می لنفوسیستی ارتشاح

 انجـام  بادي آنتی مونوکلونال کارگیري هب با ایمنی هاي سلول
 رشـد  مهـار  بـراي  NK هـاي  سـلول  کـه  داد مـی  نـشان  گرفت
 تزریـق  چنـین  هم و باشد می ضروري IFN-λ واسطه با تومور

c-DNA بــه مربــوط  IFN-λ ــور هبــ  آمیــزي موفقیــت ط
 قـرار  هدف مورد را کبد به دهنده متاستاز توموري هاي سلول

 ـ و دهد می  را تومـوري  هـاي  مـوش  مـرگ  متوسـطی  طـور  هب
 جـب مو کبـد  در IFN-λ حـد  از بـیش  بیـان  .دهد می کاهش
 ضـدتوموري  فعالیـت  و شـده  NK/NKT هاي سلول افزایش

ــابراین و دهــد مــی افــزایش را آنهــا ــوزوآپ هــم IFN-λ بن  پت
 تخریـب  موجـب  هـم  و کنـد  مـی  القـا  را تومـوري  هاي سلول
 شود می ذاتی ایمنی طریق از NK هاي سلول واسطه به تومور

 IFN-λ از موضـعی  استفاده که کند می پیشنهاد ها یافته این و
 هـاي  بـدخیمی  بـالینی  درمـان  در مفیـد  روش یـک  توانـد  می

 و B هپاتیـت  روي بر IFN-λ اثرات روي بر .)7(باشد انسانی
C که طوري هب ،است گردیده انجام متعددي يها بررسی نیز 

ــشنهاد ــد  مــی IFN-λ کــه گردیــده پی ــکتوان ــد روش ی  مفی
 C هپاتیــت و B هپاتیــت مــزمن هــاي عفونــت بــراي درمــانی

ــ ژن .)8(باشـــد  19q13.13 کرومـــوزوم روي IFNs-λ ايهـ
 پـنج  باشـند،  می اگزون چندین حاوي و )1(دارد وجود انسان

 شـش  و IFN-λ2 بـراي  اگزون شش ،IFN-λ1 براي اگزون
 هــاي پـروتئین  هــا ژن ایـن  .باشــد مـی  IFN-λ3 بــراي اگـزون 

 در .کننـد  مـی  ترشـح  را دالتونی کیلو 20 ترشحی مونومریک
 نـوع  هاي اینترفرون به شبیه تربیش IFN-λ اي مینه آ اسید سطح

I خـانواده  اعـضاي  بـه  بیـشتر  آنها ژنومی ساختار اما باشد، می 
IL-10 ــی شــبیه ــن ژن در .)9(باشــند م ــرون ای ــدین اینترف  چن

 پلــی دو آن جملــه از کــه اســت گردیــده گــزارش واریانــت
 آلـل  و rs8099917 آلـل  مرفیـسم   پلـی  صـورت  بـه  مرفیسم

rs12979860 ــه مربـــــوط   IFN-λ3 (IL-28B)ژن بـــ
 بـراي  کـه  نقیضی و ضد گاه و متعدد هاي نقش .)10(باشند می

 کـه  اسـت  موضوع این گر بیان شد ذکر لامبدا هاي اینترفرون
 شرایط انواع با تواند می سیتوکاینی خانواده این مورفیسم پلی

 از و باشــد ارتبــاط در هــا بیمــاري چنــین هــم و فیزیولوژیــک
 اهمیـت  و هـا  مرفیسم یپل وجود متعددي محققان که آنجایی

 هـاي  SNP و انـد  کـرده  بررسـی  بیمـاري  چنـدین  در را آنها
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 دانیم می که آنجائی از نیز و )11-13(اند نموده پیدا را متعددي
 اسـید  توالی بر اگرچه (silent) خاموش هاي موتاسیون حتی
 هـاي  مکانیـسم  طریق از است ممکن اما گذارند نمی اثر آمینه

ــاتیو ــسینگاسپلا mRNA  آلترنـ ــداري و یـ  و mRNA پایـ
ــان روي بــر هــا، ژن رونویــسی ــد اثــر پــروتئین بی  ،)14(بگذارن

 rs8099917 آلــل مورفیـسم  پلـی  تـا  شـدیم  آن بـر  بنـابراین 
 قــرار بررســی مـورد  را IFN-λ3 (IL-28B) ژن بــه مربـوط 

ــراي ارزش بــا منبــع یــک عنــوان بــه آن از بتــوان تــا دهــیم  ب
 و مختلف هاي بیماري با آن ارتباط و ژنتیکی بعدي مطالعات

 افراد ژنتیکی پایه اساس بر درمانی هاي ریزي برنامه نهایت در
  .رفتگ بهره ایرانی

  
  ها روش و مواد

 باشـد  مـی  آزمایشگاهی -تجربی نوع از مطالعه این
 مطالعـه  تحـت  افـراد  وضـعیت  کـردن  مـشخص  منظور به که

 .گردیــد تکمیــل فــرد هــر بــراي و شــد تهیــه اي نامــه پرســش
 مـشاور  نظـر  بـا  و شـد  انجـام  تـصادفی  صورت به يگیر نمونه

 ایرانــی ســالم فــرد 118 شــامل مطالعــه تحــت گــروه آمــاري
 کـه  افـرادي  از سـیتوکینی  مرفیسم پلی بررسی براي .باشد می

 و آمـده  عمـل  به گیري خون بود گردیده ثبت آنها اطلاعات
 ایـن  .گرفـت  صـورت  DNA اسـتخراج  گیـري  خون از پس

ــراد ــامل اف ــرادي ش ــ اف ــه دبودن ــی ک ــوده ایران ــه و ب  تاریخچ
 افـراد  ایـن  بـراي  .داد می نشان را بودن ایرانی آنها خانوادگی

 اسـتفاده  مـورد  بعـدي  مطالعات در تا گردید تعیین نیز قومیت
 کـشوري  یـا  نـژاد  گذشته نسل 5-4 در که افرادي .گیرد قرار
 در خـاص  بیمـاري  داراي که افرادي و اند داشته ایران از غیر

 بیمـاري  داراي که افرادي چنین هم و بودند گیري نمونه زمان
   .شدند خارج مطالعه از بودند خانواده در ژنتیکی خاص

ــا DNA اســتخراج  اســتخراج کیــت از اســتفاده ب
 DNGTM-plus) کیـت  ایـن  در .گردید انجام سیناژن شرکت

DNA Extraction Solution. Cinnagen. Iran) 
 .دارد قـرار  DNA تخلـیص  منظـور  به DNGTM-plus محلول

 نداشـته  پروتئازي هضم ویا فنولی رسوب به نیازي روش این

 طراحـی  DNA انتخابی رسوب سپس و ها سلول لیز پایه بر و
 صـورت  اتـانول  توسـط  زدایـی  نمـک  نهایـت  در .اسـت  شده

 دسـتور  رونـد  در محیطـی  خـون  از DNA استخراج .فتگر 
 ـ .شد گرفته کار به کیت العمل  100 حـدود  خلاصـه  طـور  هب

 و شـد  منتقـل  لیتري میلی 5/1 میکروتیوپ به خون یکرولیترم
 تـا  15 و اضافه آن به DNGTM-plus محلول از میکرولیتر 400

 ایزوپروپـانول  میکرولیتر 500سپس .گردید ورتکس ثانیه 20
 20 و گردیـد  مخلوط ورتکس با و شد اضافه )آلمان مرك،(

 ردو در هــا میکروتیــوپ .شــد انکوبــه اطــاق دمــاي در دقیقــه
g12000 روئـی  محلول و گردید سانتریفوژ دقیقه 10 مدت به 

 70 اتـانول  بـا  بـار  2 میکروتیـوپ  تـه  رسـوب  .شد ریخته دور
 درجـه  65 در شـدن  خشک از پس و شد داده شستشو درصد
 میکروتیـوپ  هـر  به آب میکرولیتر 80 حدود در ،گراد سانتی
  .شد اضافه

 به DNA خلوص میزان و غلظت ارزیابی منظور به
 رقــت در شـده  اسـتخراج  DNA میکرولیتــر 5 آمـده،  سـت د

ــا 1:100 ــه مقطــر آب ب ــا کیفــی و کمــی نظــر از و شــد تهی  ب
 بـه  چنـین  هـم  .گرفـت  قـرار  ارزیـابی  مورد اپندرف بیوفتومتر

ــور ــابی منظ ــارچگی ارزی ــی و DNA یکپ ــب بررس  و تخری
ــومی DNA قطعــات احتمــالی هــاي شکــستگی ــایش ژن  آزم
 میکرولیتـر  5 مقـدار  .شـد  جامان آگاروز ژل روي الکتروفورز

DNA کیفـی  نظـر  از الکتروفورز ژل روش با شده استخراج 
  .گرفت قرار بررسی مورد

ــراي  ســایت در نظــر مــورد هــاي ژن از یــک هــر ب
ــستجو pubmed اختــصاصی  هــاي ژن و گرفــت صــورت ج

ــرانس ــتخراج رف ــد اس ــر .ش ــک ه ــا ژن از ی ــرم در ه ــزار ن  اف
GENERUNNER هـاي  روش از اسـتفاده  با و گرفت قرار 

 طراحـی  اختـصاصی  پرایمـر  ها ژن از یک هر براي استاندارد
 .اسـت  آمـده  1 جدول در دهش طراحی پرایمرهاي گردیدکه

ــه در ــد مرحل ــا بع ــراي NCBI پایگــاه در پرایمره ــی ب  بررس
   .گرفت قرار بررسی مورد متقاطع واکنش
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  PCR  طراحی شده جهت فرایندپرایمرهاي .1 جدول
 روش  پرایمرها  

 ´TCCTCTCATCCCTCA-3-´5 :پرایمر برگشت  1رایمرپ ´ACATCCACACCCTCAACCCT-3-´5 :پرایمر رفت
 اول سري

   ´CTGGAACAAATCGTCCCAATACAT-3-´5  :پرایمر برگشت 2 پرایمر )نستد( دوم سري ´AAAGCCAGCTACCAAACTGT-3-´5 :پرایمر رفت

  
 مناســب روش بـه  ژنـومی  DNA کــه ایـن  از پـس 

 IFN-λ3 مرفیـسم   پلـی  ژنوتیپ تعیین براي ید،گرد استخراج
 از حجـم  یـک  ابتـدا  .شـد    استفاده PCR-RFLP تکنیک از

DNA ــوم ــامل ژن ــانوگرم 100 ش ــا DNA از ن ــت ب  5/0 غلظ
 بـه  شـده  طراحی پرایمرهاي از کدام هر از لیتر در میکرومول

 Taq از واحد 25/1 و dNTP از لیتر در مول میلی 2/0 همراه
 بافر از میکرولیتر 50 نهایی حجم در )آلمان ،فرمنتاز( پلیمراز
PCR مراحل سپس شدند، مخلوط هم با PCR  صـورت  بـه 

 بـه  گـراد  سانتی درجه 94در  واسرشت اولیه  :گرفت انجام زیر
 58 در اتـصال  دوم مرحلـه  سـیکل  36 سـپس  و دقیقه 5 مدت
 درجـه  72  بـازآرایی در   و دقیقـه  1 مدت به گراد سانتی درجه
 تکثیـر  نهایی مرحله و شده انجام دقیقه 1 دتم به گراد سانتی

 در .گرفـت  صورت دقیقه 5 مدت به گراد سانتی درجه 72 در

 بـراي  الگـو  عنـوان  به PCR اول مرحله محصول دوم مرحله
 مانند تکثیر .گرفت قرار استفاده مورد Nested-PCR مرحله
 میکـرو  2/0 از کـه  ایـن  از غیـر  به گرفت صورت اول مرحله
 مرحله این براي شده طراحی اختصاصی یمرهايپرا از مولار

 الاثـر  محـدود  هـاي  آنزیم با PCR محصول .گردید استفاده
BsrDI و Tsp45I گـراد  سانتی درجه 56 دماي در ترتیب به 

 .گردیـد  مجـاور  سـاعت  16 مـدت  به گراد سانتی درجه 37 و
 ـ نهایی محصول  درصـد  3 آگـاروز  ژل روفـورز الکت وسـیله  هب

  .)15( )3 و 2 ،1 شکل(گردید جداسازي
نـسخه   SPSS افزار نرم در آمده دست هب هاي داده

 .گردیــد انجــام آن روي بــر آمــاري يهــا بررســی و وارد 15
 بـه  مختلـف  هـاي  گروه در آنها توزیع میزان حسب بر ها داده

  .گردید بیان گروه آن کل از (%) درصد صورت
  

  

  
  )15برگرفته از منبع شماره  (Tsp451 و BsrDI آنزیم  باNested-PCR طرح شماتیک برش محصول نهایی . 1شکل 
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 Nested-PCR نهایی محصول الکتروفورز تصویر .2 شکل
 نمونه :A ؛ درصد3 ژل آگارز .BsrDI آنزیم با شده داده برش

 ژنوتیپ با فرد نمونه :C و B ؛GG هموزیگوت ژنوتیپ با فرد
GT؛ D و E: ژنوتیپ با فرد نمونه TT.  

  

  
 Nested-PCR نهایی محصول الکتروفورز یرتصو .3 شکل
 :M ؛درصد2 ژل آگاروز .Tsp451 آنزیم با شده داده برش

 فرد نمونه :B ؛GG هموزیگوت ژنوتیپ با فرد نمونه : A مارکر؛
  .TT ژنوتیپ با فرد نمونه :C ؛GT ژنوتیپ با
  

  ها یافته
 بررسـی  مـورد  ایرانی سالم فرد 118 مطالعه این در

 نفر 63 و )درصد 6/46( مرد نفر 55 افراد این از .گرفتند قرار
 7/26±3/14 افــراد ســنی میــانگین .بودنــد )درصـد  4/53( زن

ــود ســال  جمعیــت در IFN-λ3 هــاي واریانــت بررســی در .ب
 ژنوتیـپ  ،)درصد GG   ،3 )5/2 ژنوتیپ فراونی مطالعه تحت
GT، 37 )4/31  درصـد( ژنوتیـپ  و TT  ،78 )1/66 درصــد( 

 T  ،193 آلـــل و نفـــر )درصـــد G  ،43 )22/18 آلـــل .بـــود
ــر )درصــد 78/81( ــراد از نف ــی .گرفــت برمــی در را اف  فراوان

 ژنوتیـپ  صـورت  بـه  مرد و زن جنس دو در ها آلل و ژنوتیپ
GG 2 )6/3 ــد ــپ ،)درصـ ــد GT 17 )9/30 ژنوتیـ  و )درصـ

 )درصـد  1/19( G 21 آلـل  و )درصـد  TT 36 )5/65 ژنوتیپ
 ژنوتیپ و مرد جنس براي )درصد 9/80(نفر T 89 آلل و نفر

GG 1   درصـد  6/1(نفر(،  ژنوتیـپ GT 20 )7/31  و )درصـد 
 )درصــد 5/17( G 2 آلــل و )درصــد TT 42 )7/66 ژنوتیــپ

 .بـود  زن جـنس  بـراي  نفـر  )درصـد  T 104 )5/82 آلل و فرن
  .است شده خلاصه 2 جدول در ها فراوانی

  
 (IL-28B) ژن rs8099917آلل  مرفیسم پلی فراوانی :2 جدول

IFN-λ3  در فراوانی توزیع چنین هم و ایرانی طبیعی جمعیت در 
  زن و مرد جنس دو

  جنس
  نرمال جمعیت    

 مرد  )درصد(تعداد
  )درصد(تعداد

 زن
  )درصد(تعداد

 ژنوتیپ
TT  )1/66( 78  )5/65( 36  )7/66( 42  

 ژنوتیپ
GT  )4/31( 37  )9/30( 17  )7/31( 20  
 ژنوتیپ
GG  )5/2( 3  )6/3( 2  )6/1( 1  

  T  )78/81( 193  )9/80( 89  )5/82( 104 آلل

rs
80

99
91

7
  

  G  )22/18( 43  )1/19( 21  )5/17( 22 آلل
  

  بحث
 مرفیسم پلی فراوانی میزان بررسی به مطالعه این در

 ایرانـــی جمعیـــت در  IFN-λ3ژن در rs8099917 آلـــل
 در T آلل و TT ژنوتیپ بالاتر عشیو از نشان نتایج .پرداختیم

 راخیـــهـــاي  در ســـال .بـــود مطالعـــه تحـــت ایرانـــی افـــراد
ــه توســط کــه شــده کــشف جدیــدي هــاي ســایتوکاین  کمیت

 عنـوان  تحـت  اینترفـرون،  و سـایتوکاین  المللی بین تحقیقات
 .)6 ،1(انـد  شده نامگذاري )λ یا لامبدا( سه نوع هاي اینترفرون

 بـه  شـبیه  بیـشتر  سـه  نوع هاي اینترفرون اي اسیدآمینه سطح در
 بـه  بیشتر آنها ژنومی ساختار اما بوده، کی نوع هاي اینترفرون

 .باشـد  مـی  شـبیه  )IL-10( 10- اینترلـوکین  خـانواده  اعضاي
-IL نـام  با خود اختصاصی گیرنده به سه نوع هاي اینترفرون

28R مسیر طریق از و شده متصل JAK/STAT  را سـیگنال 
ــ ــله ب ــلول داخ ــل س ــث و کــرده منتق ــروز باع ــخ ب ــاي پاس  ه

 .)16(شــوند مـی  یــک نـوع  هـاي  روناینترفــ مـشابه  بیولوژیـک 
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 آغاز ها سایتوکاین این عملکرد وي ر بر اي گسترده تحقیقات
 از .اسـت  رسـیده  اثبات به آنها درمورد بسیاري اثرات و  شده

 خاصیت القاي موجبکه   IFN-λ ویروسی ضد اثرات جمله
 با که HaCaT، AS49، HT29 هاي سلول در ویروسی ضد

(vesicular stomatitis virus) VSV  و گردیـده  آلـوده 
 encephalomyocarditis) بــا کــه HT29 هــاي سـلول  در

virus) EMCV 6(اسـت  شـده  بودنـد،  شـده  آلوده(. IFN-

λ1(IL-29) و  IFN-λ2(IL-28A) خــانواده جــزء کــه نیــز 
IFN-λ3 در ویروسـی  ضد خاصیت القاي موجب ،باشند می 

 شـده  آلـوده  EMCV بـا  کـه  شـود  مـی  HepG2 هاي سلول
ــیت IFN-λ3 .)1(بودنـــد ــد خاصـ ــر ویروســـی ضـ ــه بـ  علیـ
  IFNα/βکه شده مشخص و دارد DNA  حاوي هاي ویروس

 در HSV-1 ویــروس مقابــل در را ویروســی ضــد خاصــیت
 از دنـدریتیک  هـاي  سـلول  چنـین  هـم  و انسانی ماکروفاژهاي

 .)17(کند می القاء خاص هائی پروتئین رونویسی کاهش طریق
 کـه  B16 ملانومـایی  يتومـور  هاي سلول که زمانیچنین   هم
 طـور  بـه  ژن ایـن  وکتورحاوي توسط mIFN-λ بیان آنها در

 تزریـق  هـا  مـوش  بـه  زیرجلدي صورت به شده، ایجاد دائمی
 کنتـرل  گـروه  بـا  مقایـسه  در تومـوري  هـاي  سلول رشد شود،

 در و رود مـی  بـین  از کامـل  طـور  به یا و شده سینرژیک،کند
 و سلولی سیکل توقف القاي موجب لامبدا اینترفرون حقیقت

 IFN-λ .)7(شـود  مـی  تومـوري  هاي سلول وتیکتآپوپ مرگ
 BON1 تومـوري  هـاي  سـلول  روي بـر  تکثیـري  ضـد  اثرات

ــدوکرینی ــت ممکــن و دارد نوروان ــک اس ــد روش ی  جدی
 انـدوکرینی  تومورهـاي  تکثیري ضد درمان در امیدوارکننده

 ذکـر  توموري ضد و ویروسی ضد اثرات بر علاوه .)18(باشد
 بـسیاري  ایمونومدولاتوري اثرات لامبدا هاي نترفرونای شده،

 آلرژیــک يهــا بیمــاري مکانیــسم و ایجــاد در نقــش نظیــر را
 موجـب  -λIFN کـه  اسـت  شـده  داده نـشان  جملـه  از .دارند

 افـزایش  موجـب  نیـز  مقـداري  و شده IL-13  ترشح کاهش
IFN-γ اسـت  شده داده نشان دیگري مطالعه در .)19(شود می 

ــه ــب IFN-λ1 ک ــار موج ــاکتور مه ــسی ف  GATA3 رونوی
 Th2 هـاي  سـلول  هـاي  پاسخ مهارباعث   نتیجه در و گردد می
 ســطح .)20(گــردد مــی انــسان بکــر و خــاطره هــاي ســلول در

mRNA به مربوط IL-13، شـده  ترشـح  پروتئین مقدار IL-

 گیـري  چشم طور به +TCD4+CD3 هاي سلول تعداد و 13
 وجـود  بـا  .)21(یابـد  مـی  کـاهش  1-لامبـدا  اینترفـرون  توسط

 خـانواده  اعـضاي  بـراي  کـه  جدیدي و گسترده عملکردهاي
 از برخـی  که گردیده مشخص IFN-λ3 و III نوع اینترفرون

 بـه  توجـه  و مختلـف  يها بیماري در آن نقش و شد ذکر آنها
 شـده  مـشخص  آن يهـا  فعالیـت  از بخـشی  تنهـا  که نکته این

 شـدن  روشـن  حـال  در چنـان  هـم  آن دیگر هاي نقش و است
 ـ آن ژنتیکـی  سـاختار  بـه  توجه ت؛اس  هـاي  واریانـت  ویـژه  هب

 توانـد  مـی  اسـت  ارتبـاط  در آن بیـان  میـزان  با که آن ژنتیکی
 نـشان  .باشـد  داشـته  مختلـف  يهـا  بیماري در اي ویژه اهمیت

 مرفیــسم پلــی چنــدین IFN-λ3 ژن در کــه اســت شـده  داده
 آلـل  و rs8099917 آلل صورت به ؛باشند می اهمیت داراي

rs12979860 نیز بیماري چندین با رابطه در آنها اهمیت که 
 IFN-λ3 مختلـف  هاي نقش به توجه با .است شده داده نشان

 آلـل  مرفیـسم   پلـی  ژنتیکـی  هـاي  واریانـت  اهمیت چنین هم و
rs8099917نـشان  نیـز  مختلفی يها بیماري با آن ارتباط که 

 و فروانـی  میـزان  بررسـی  بـه  مطالعـه  ایـن  در است، شده داده
ــه مربــوط rs8099917 آلــل مرفیــسم پلــی توزیــع -IL)ژن ب

28B) IFN-λ3 شـناخت  .ایـم  پرداختـه  ایرانـی  جمعیـت  در 
 بـه  توجـه  بـا  rs8099917 آلـل  مرفیـسم   پلی فراوانی میزان
 ها بیماري و شرایط از بسیاري در شده ذکر مختلف هاي نقش
 ـ هـاي  فراوانـی  .بـود  خواهـد  اهمیت حایز  در آمـده  دسـت  هب

 در شـود  مـی  مـشاهده  چنانچـه  است؛ شده آورده نتایج بخش
 ،درصـد  GG 5/2 ژنوتیـپ  صـورت  به توزیع ایرانی جمعیت
 بـوده  درصـد  TT 1/66 ژنوتیـپ  و درصد GT 4/31 ژنوتیپ

 بـر  در را افراد درصد T 78/81 آلل و درصد G 22/18 وآلل
ــه ــت گرفت ــراي .اس ــسه ب ــی مقای ــی فراوان ــسم پل ــل مرفی  آل

rs8099917 که است شده داده ننشا دیگر هاي جمعیت در 
 70 ژاپنـی  ،)22( درصـد  59 قفقـازي  نژاد در TT آلل فراوانی
 )25( درصد 86 اي کره و )24( درصد 89 تایوانی ،)23( درصد

 درصـد  64 فراوانـی  از دیگري مطالعات چنین هم .است بوده
 آلل براي )12(پوست سفید براي درصد 68 و )26( ژاپنی براي
TT نیـز  نکتـه  ایـن  بـه  دیگـر  سـوي  از .اسـت  داشته حکایت 
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 بـا  rs8099917 آلـل  مورفیـسم  پلـی  که کرد اشاره توان می
 و درمـان  بـه  پاسـخ  ویـروس،  بـار  نظیـر  مختلفـی  يها بیماري

 B هپاتیت گسترش و پیشرفت ،)C )12، 26 هپاتیت پاکسازي
 غیــر  افــراد در کبــدي فیبــروزیس پیــشرفت شــدت ،)27(

 .اسـت  بـوده  ارتبـاط  در دیگـر  بیمـاري  چنـدین  و )28(الکلی
 آن پیامـدهاي  و C هپاتیـت  بیمـاري  در واریانـت  این اهمیت
 ذکـر  قابـل  نیـز  موضـوع  این چنین هم .است شده ثابت تقریبا
 جمعیتـی  نمونـه  از اسـتفاده  مطالعـات  گونـه  ایـن  در که است

 توانـد  مـی  جمعیتی هاي گروه زیر مطالعه چنین هم و تر بزرگ
  .باشد همطالع مورد جامعه بر منطبق بیشتر چه هر
  

  گیري نتیجه
 اهمیــــت گــــرفتن نظــــر در بــــا و مجمــــوع در

ــراي کــه عملکردهــایی   rs8099917 آلــل مورفیــسم پلــی ب
 توجـه  و شـد  شـمرده  بر  IFN-λ3 (IL-28B) ژن به مربوط

 و بیـــان در IFN-λ3 ژن ژنتیکـــی پایـــه اساســـی نقـــش بــه 
ــم و IFN-λ3 عملکردهــاي ــین ه ــشاهده چن ــاطی م ــه ارتب  ک

 بیمـاري  چنـدین  در rs8099917 آلـل  ژنتیکی هاي واریانت
 میـزان  بررسـی  در مطالعـه  ایـن  نتـایج  اسـت؛  شـده  داده نشان

-IL)ژن بـه  مربـوط   rs8099917 آلـل  مرفیـسم  پلی فراوانی

28B) IFN-λ3  کمـک  و راهگشا تواند می ایرانی افراد در 
ــده ــه کنن ــسیاري ب ــات، از ب ــی مطالع ــی و طراح ــا بررس  و ه

  .باشد رانیای افراد در درمانی راهکارهاي
  

  قدردانی و تشکر
ــن ــزارش ای ــل گ ــرح حاص ــاتی ط ــماره تحقیق  ش

 تهـران  آلـرژي  و آسـم  تحقیقات مرکز مصوب 412/پ/393
ــدین کــه باشــد مــی  و تــشکر مرکــز آن زحمــات از وســیله ب

  .نماییم می قدردانی
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