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Abstract  

 

Background and Objectives: Interleukin-18 (IL-18) plays a key role in autoimmunity, inflammation and 

infection diseases and its higher levels are reported during the subclinical stage of type 1 diabetes mellitus. The aim 

of this study was to evaluate the recently described single-nucleotide-polymorphisms of promoter of IL-18 gene at 

position-137, in type 1 diabetic patients, which has been suggested to cause differences in transcription factor 

binding and IL-18 gene activity. 

Material and Methods: In this study, 104 type 1 diabetic patients (33female and 71 male) with mean age of 

19.6 10.4 years, and 92 ages and sex matched, healthy individuals without family history of diabetes and 

autoimmune diseases were selected as controls. The single- nucleotide-polymorphism (SNP) at position-137 (G/C) 

in the promoter region of IL-18 gene was analyzed by sequence-specific PCR. 

Results: The genotype distribution differed significantly between patient and controls (p=0.038). The difference 

reflected as an increase in The GG genotypes at position-137 in promoter of IL-18 gene. 

Conclusion: The results of these studies suggest an association between type 1 diabetes and polymorphisms in 

the promoter region of IL-18.  
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 چكیذُ
ذاف ٍ اّ ويه :صهیٌِ  وًي  ( ومؾ وليذي دس ثيمبسيIL-18) 18-ايىتشلً ي ػووً  ثوب ي  ن دس اشا ود ثوذين تاوبَشا        داسدَبي اتً ايميًن، التُبثي ي عفو

ع  تًيوذي دس پ  1ثبليىي ديبثت اليتًع وً ولئ تًوًس طن  ويض گضاسؽ ؿذٌ اػت. دس ايه اوبلعٍ وخش  يىي اص پلي اًسفيؼمُبي ته وً  -137دس ربيگوبٌ   IL-18شيا
ع  IL-18اتلبل فبوتًس وؼخٍ ثشداسي، دس فعبليت طن  وٍ ثب تغييش دس حًش يالع اي ؿًد دس افشاد اجتلا ثٍ ثيمبسي ديبثت التيًع وً  گيشد.اًسد اسصيبثي لشاس اي 1ا

كيفي  دس ايه اوبلعٍ :ّاهَادٍ  سٍش اًن    19 ±8/10ازوش( ثب ايبوگيه ػه  71اؤوج ي  33) 1ًع ثيمبس اجتلا ثٍ ديبثت و 104 اي(امبيؼٍ –)تً ػبل ثوٍ عىو
اًن     َمتبوفش افشاد ثٍ ظبَش ػبلم وٍ اص لحبظ رىغ ي ػه ثب ثيمبسان  92گشيٌ ثيمبس ي  دووذ ثوٍ عىو اًيميًن ثً ػبصي ؿذٌ ي ثذين ػبثمٍ فبايلي ديبثت ي ثيمبسيُبي ات

تًيوذ  ولئ تًوًس طن   G/C) -137ي دس اًلعيوت  گشيٌ وىتشل اوتخبة ؿذوذ. پلي اًسفيؼم ته وً ػويلٍ   IL-18( دس وب يوٍ پشيا اوزوب    Allele Specific PCRثً
 .گشفت

د ّا:يافتِ رُي اب ثيه گشيٌ ثيمبس ي گشيٌ وىتشيل اتفبي  ثً تًيت ثوًس لبثد تً صيع طو تًيو   (=038/0P) تً ي يوه   GGَوبي  . اختلاف دس افوضايؾ دس طو
تًي  د. CGَبي وبَؾ دس طو  اىعىغ ثً

ي اب ثيه ديبثوت ووًع    گیشي:یجًِت تًوًس طن     1وتبيذ امىه اػت َمشاَ سا دس افوشاد   1دس افوشاد اجوتلا ثوٍ ديبثوت ووًع       IL-18ي پلوي اًسفيؼوم دس پشيا
ىـُبد وىىذ. رسثبيزبن  ؿشلي پي

  
اطُ ع IL، 18طن  ،137، پلي اًسفيؼم IL-18 : ّاکلیذٍ   I، ديبثت وً

 
 هقذهِ

ػيلٍ اوُذا   ايمىي اػت وٍخًد يه ثيمبسي  ،1ديبثت وًع  ثً
بي  ااد طوي ي ًؿًد ي َش دي عپبوىشاع اـخق اي ثتبػلًلُ

طن  ن ومؾ داسوذ ) ثٍ ثيمبسي ديبثت  اػتعذاد(. 1-3احيوي دس پبتً
دٌ  1 وًع اسث پيچيذٌ ثً اػت. ي وبؿىبختٍ اسحي اػت يلي ؿيًٌ تً

ثضسگتشيه ػُم طوي اص طوُبي اكلي ومپلىغ ػبصگبسي ثبفتي 
(MHCد )  ثبؿذ. ارضاء اي 6س ثبصيي وًتبٌ وشياًصيMHC  ثشاي

دسكذ اػتعذاد طوي وؼجت ثٍ ايه ثيمبسي پبػخگً اػت  35 ذيد 

-ثشاي  وتي طن MHCي 1َبي ايليٍ ابثيه ديبثت وًع (. َمشاَي4)

ؿش  دادٌ ؿذٌ اػت. ثب پيذايؾ  HLAطجمٍ  B15ي  A1-B8َبي 
طي ولاع   ثب وخش  HLA-DRَبي وضديىتشي ثب َمشاَي IIػشيلً

دس افشاد  DR2ي وخش  وبَؾ يبفتٍ  DR4ي  DR3افضايؾ يبفتٍ 
ع (. َمشاَي ابثيه ديبثت 5) اـبَذٌ ؿذٌ اػت 1 اجتلا ثٍ ديبثت وً

ي  HLA-DQ AIَبي ًػيت اوؼبوي طنلىطن َبي  وتيي  لد 1 وًع
HLA-DQB ثًي ؿىبختٍ ؿذٌ اػت َب (. ايه6) دس ثيه رمعيت ثخ
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تشيه  َؼتىذ. ايه طوُب  1 وفشادي ثشاي ديبثت وًعطوي ا ابسوشثُ
ػيلٍ يه اػيذ ايىٍ غيش اص اػپبستب  دس اًلعيت   الىًل 57ثً

DQB  ٍػيل  52ويه دس اًلعيت ( ي يه  سطDQB1)وذ ؿذٌ ثً
ػيلٍ طن  DQX الىًل وًذ( اـخق ايIQAI)وذ ؿذٌ ثً  (.6) ؿ

اًسد ثؼيبس وبدس، ديبثت وًع  فمط دس افشاد اؼتعذ 1 ثٍ اػتخىبي ا
دسكذ  وُبيي وٍ  20-30ؿًد. ااب فمط اص واش طوي اـبَذٌ اي

وًذايثيمبسي دچبس اػتعذاد طوي داسوذ  ذا  ؿ . ؿشيع ي پيـشفت اوُ
ػيلٍ عًااد احيوي، ييشيع، ػمً  ي غزا  Bػلًل  ا تمب ً ثً
 ؿًد وٍ ثٍ َمٍ  وُب دس امب   اختلف اؿبسٌ ؿذٌ اػت. اعيه اي

دس اش لٍ  IL-18   ػشاي( وٍ ػو7ً) اخيشاً گضاسؽ ؿذٌ
يًـبيوذان دسرٍ يه ثيمبسان  1 ثذين تابَش ثبليىي ديبثت وًع دس خ

ع ػيلٍ  IL-18يبثذ. افضايؾ اي 1 ديبثت وً وٍ ثوًس فشايان ثً
ؿًد يه ػيتًوبئيه ثب ييظگي ابوشيفبطَب تشؿح ايَب يػيتاىً

وٍ دس تىايم ايمىي راتي ي اوتؼبثي  اػت (pkiotropicاتعذد )
ايمه، التُبثي ي ؿشوت و مًدٌ ي ومؾ وليذي سا دس ثيمبسيُبي اتً

ثعىًان يه عباد پيؾ التُبثي عمد  IL-18(. 8) وىذعفًوي ثبصي اي
ليذ  Th1پبػخ لىفًػيت  IL-12وشدٌ ي َمشاٌ ثب  ػيلٍ المبء تً سا ثً

بي ( IFN-تشفشين )وا-گباب لًُ ػعٍ دادٌ، فعبليت ػل سا  NKتً
لًيذ  س وىشيص  لفب ي ت ػيلٍ ابوشيفبطَب سا  IL-1تعذيد ومًدٌ، فبوتً ثً

ليذ ويتشيه  بي چؼجىذٌ سا افضايؾ ي تً ػجت گشديذٌ، ثيبن الىًلُ
 . (9) وىذدس اىومٍ التُبة سا المبء اياػيذ 
ػيلٍ  IL-18ومؾ  اًوي ايليه ثبس ثً دس ديبثت اتًايمه دس اذل  ي
Rothe ( گضاسؽ10ي َمىبسان ) ٌب اـبَذٌ وشدوذ وٍ اوذؿذ .  وُ

ليذ  ػيلٍ ابوشيفبطَب ثب افضايؾ ػوً   mRNAIL-18افضايؾ تً ثً
IFN-  ايمه دس  اش لٍدوجبل ؿذٌ ي اًرت يه فعبل ديبثت اتً
(، اخيشاً وـبن دادٌ ؿذٌ دس ديسٌ 10گشدد )اي NODاًؽ 

ػي IL-18( Insulitisاوؼًليت ) بي ثً ليذ  Bلٍ ػلًلُ پبوىشاع ويض تً
(. اص طشف ديگش 11) گشددؿًد وٍ ػجت المبء ثيـتش التُبة اياي

يًض يسيذي  ػعٍ  NODَبي ثٍ اًؽ IL-18وـبن دادٌ ؿذٌ تز تً
ػيلٍ فشيوـبوي فعبليت َبي پيؾ التُبثي ػيؼتم ديبثت سا ا تمب ً ثً

 (.12) دَذوبَؾ ايايمىي راتي 
اػوٍ لىفًػيت دس اوؼبن  1 ديبثت وًع  Th1ويض يه ثيمبسي ثً

دٌ ي عًااد طوي ي احيوي ومـي دس ثيمبسي صايي  ن داسوذ. ثً
دس  IL-18پشياًتًسماًسفيؼاوبلعب  ثؼيبس ومي دس اًسد ومؾ پلي

 دس اوؼبن ثٍ عمد  اذٌ اػت.   1ايزبد اػتعذاد وؼجت ثٍ ديبثت وًع
-ه پليلشاس گشفتٍ ي چىذي 11q22.2-q23.3دس  IL-18ًع طن لى

س  ن تعييه ؿذٌ اػت (. ربيگضيىي 13) اًسفيؼم دس وب يٍ پشياًتً
G > C  وـبن دادٌ ؿذٌ وٍ احد اتلبل  -137دس اًلعيت

H4TF-1 وىذ دس  بلي وٍ تغييش سا اختد اي C >A دس اًلعيت
سا  c.AMPامىه اػت احد اتلبل يه عىلش  ؼبع ثٍ  -607
سا تحت  IL-18ثشداسي طن ىذ. ايه تغييشا  فعبليت وؼخٍتد وخا

ي تغييشا  طن ىدَتأحيش لشاس اي -ILذ. دس اوبلعب  اختلف َمشاَ

( 14) ثب ثيمبسيُبي ايمىي ي التُبثي ؿباد ثيمبسي للجي ي عشيلي 18
 .گضاسؽ ؿذٌ اػت( 16( ي ثيمبسي  لضايمش )15) 1 ديبثت وًع

دٌ ي ثب يه ػيتًوبيه  IL-18واش ثٍ ايىىٍ  پيؾ التُبثي لًي ثً
اًوب  َمشاٌ اي ثشيص وخش  پلي  ثبؿذ دس ايه اوبلعٍديبثت دس  ي

س طن  دس  رسثبيزبن  1 دس ديبثت وًع IL-18اًسفيؼم دس پشياًتً
ثذػت  اذٌ اص گشيٌ  ؿبَذ اًسدي )ايشان( اسصيبثي ي ثب وتبيذ ؿشلي

 وىتشل امبيؼٍ گشديذ.
 

 ّاهَاد ٍ سٍش
دس  1 وفش ثيمبس اجتلا ثٍ ديبثت وًع 104ايه اوبلعٍ سيي 

وفش اص ثيمبسان اًوج  33ايشان اوزب  گشفتٍ اػت.  - رسثبيزبن ؿشلي
ب  د. ثيمبسان  6/19±4/10ي ثميٍ ازوش ي ايبوگيه ػىي  وُ ػبل ثً

ؿشلي ثب اؼبعذ  َب اص وميتٍ ديبثت  رسثبيزبنثشاػبع دادٌ
طي اوتخبة ؿذوذ. ث يمبسان ثشاي خًوگيشي ثٍ اتخلق اوذيوشيىًلً

طي ثيمبسػتبن ػيىب دس تجشيض )ايشان( دعً   لً دپبستمبن اوذيوشيىً
خيق ديبثت وًع ػط اوبثك الان اعيه ؿذٌ  1 ؿذوذ. تـ تً

ذاؿت رُبوي دس ػبل  صيغ، 1985ػبصابن ثُ  BMI، يرًد وتً
تـخيق  يپبييه ي ويبص ثٍ دسابن ثب اوؼًليه )ثب ايبوگيه ػى

8/54/11  فشد  92اص  ؿبادػبل( اوزب  گشفت. گشيٌ وىتشل
اًوج ي ثميٍ ازوش( ثب ايبوگيه  29غيشاشتجط اص  رسثبيزبن ؿشلي )

ػبل ي ثذين ػبثمٍ فبايلي ديبثت يب ػبيش  3/98/22ػىي 
دوذ. َمٍ ثيمبسان ي افشاد وىتشل اص َذف  ثيمبسيُبي اتًايمه ثً

  گبوٍ وُب ي يب يالذيه  وُب سضبيت  اص اوبلعٍ اطلاع پيذا ومًدوذ ي
 اخز گشديذ.

 
 گیشيًوًَِ

ليتش خًن دس  بلت ايلي 5اص َمٍ افشاد اًسد اوبلعٍ  ذيد 
لٍ  بييوب  اضبفٍ گشديذ.  EDTA ؿتب گشفتٍ ؿذ ي دس لً

 
 DNAاستخشاج 

وًٍ 300  900ي  EDTAخًن  بيي ضذ اوعمبد  ايىشيليتش وم
ة دسة داس سدايلي ليتش احلًل ػد  يضس سا   6سيختٍ ي  ايىشيتيً

دس دابي اطبق اوىًثٍ ي طي  دليمٍ 12ومبييم. اذ  ثبس ػشي تٍ اي
ن ة سا ػشيتٍ اي اوىًثبػيً ةايىشيتيً َب سا وىيم. ػپغ ايىشيتيً
ابيع سييي سا وىيم. حبويٍ ػبوتشيفًط اي 40ثٍ اذ   g13000دس ديس 
تيًة ثبلي ومًدٌ تب سػًة ػفيذ دس تٍ ايىشي داسيمايتيبط ثشثب ا 

ثشاي خًن فشيض ؿذٌ چىذيه اشتجٍ  اػتثمبوذ.  ص  ثٍ روش 
 رُت ثبص ؿذن وباد سػًة ػفيذگيشد. ؿؼتـً اوزب  اي
 دَيم. حبويٍ دس يستىغ لشاس اي 15ايىشيتيًة سا اذ  
دٌ ي ايىشيليتش احلًل ليض َؼتٍ اضبفٍ وش 300ثش سيي سػًة 

ابيع ثبيذ ثٍ  .وىيمچىذيه اشتجٍ ثب پيپت وشدن  ن سا اخلًط اي
 اضبفٍ RNaseايىشيليتش احلًل  5/1 بلت ييؼىًص دس يذ. امذاس 

اذ   دسرٍ ػبوتيگشاد 37وىيم ي ػپغ دس دابي ثبس ػشيتٍ اي 5ي 
ايىشيليتش احلًل  100وىيم. دس اش لٍ ثعذ دليمٍ اوىًثٍ اي 15

حبويٍ ايىشيتيًة سا  20وشدٌ ي اذ  سػًة پشيتئيه اضبفٍ 
دس ديس دليمٍ  5وىيم. ايىشيتيًة سا اذ  يستىغ اي

g13000شٌ پشيتئيىي ثبيذ ديذٌ تيوىيم يه سػًة ػبوتشيفًط اي
ايىشيليتش  300ابيع سييي سا ثٍ ايىشيتيًة تميض  بيي ؿًد. 

ل اىتمد اي وىيم ي ثٍ  سااي ايىشيتيًة سا احلًل ايضيپشيپبوً
ديذٌ ؿًد. ابيع  DNA َبي ػفيذوىيم تب ايىىٍ سؿتٍػشيتٍ اي
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 70اتبوًل  ايىشيليتش 300سييي سا  زف وشدٌ ي ػپغ ثٍ امذاس 
وىيم ي ثٍ  سااي چىذيه ثبس ايىشيتيًة سا ػشيتٍ دسكذ اضبفٍ اي

ة سا دس ديس اي دليمٍ  3ثمذ   g13000ومبييم. ايىشيتيً
ل سا ثب ثىبسگيػبوتشيفًط اي شي ػمپلش اص وىيم. ػپغ اتبوً

دليمٍ دس سيي دػتمبل وبغزي تميض  10ايىشيتيًة  زف ي اذ  
ن  100وىيم. امذاس خـه اي سا  DNAايىشيليتش احلًل َيذساػيً

ة اضبفٍ اي گشاد دسرٍ ػبوتي 65وىيم ي دس  شاس  ثٍ ايىشيتيً
ن ثٍ كًس   ثٍ اذ  يه ػبعت اوىًثٍ ي دس طي صابن اوىًثبػيً

ة سا ثُديسٌ ة  بيي م اياي ايىشيتيً  DNAصويم. ايىشيتيً
 وىيم. گشاد رخيشٌ ايدسرٍ ػبوتي -20اػتخشاد ؿذٌ سا دس دابي 

اػتخشاد ؿذٌ اص سيؽ  DNAثشاي ثشسػي ويفيت ي وميت 
اتشي اػتفبدٌ گشديذ.  اػپىتشيفتً

 
 استخشاج شذُ  DNAبشسسي کیفیت ٍ کویت 

خبلق ثٍ امذاس اعيه  DNAاًفك داؿته  PCR صاٍ يه 
ان اػتخشاد ؿذٌ اي DNAُت ثشسػي ويفيت ي وميت اػت. ر تً

لًي اػپىتشيفتًاتشي ي الىتشيفًسص اػتفبدٌ وشد وٍ  اص دي سيؽ اعم
اتشي اػتفبدٌ ؿذ.  دس ايه اوبلعٍ اص سيؽ اػپىتشيفتً

 
 با سٍش اسپكتشٍفتَهتشي DNAتعییي غلظت 

وبوً  260ثب اػتفبدٌ اص رزة وًسي دس طًل اًد  DNAغلات 
 : يذوٍ صيش ثٍ دػت اياتش ي اص ساث

اتش ;غلات  260رزة دس  ×50×ضشيت سلت  دس  DNAوبوً
ايىشيگش  دس  50ثشاثش اعبدل ثب  μg/ml OD260 1احلًل ثش ؼت 

 ثبؿذ. دي سؿتٍ اي اي  DNAايلي ليتش 
ثب اػتفبدٌ اص ايه سيؽ لبثد ثشسػي اػت يعىي  ويض DNAويفيت 

ًان ثب اػتفبدٌ اص رزة تايضان وبخبللي وبؿي اص پشيتئيه سا َم اي
وبوًاتش اوذاصٌ گيشي وشد ي ػپغ ثب  280وًسي  ن دس طًل اًد 

 : سا ثذػت  يسد DNAاػتفبدٌ اص فشاًل صيش ايضان خلًف 

، وبوًاتش260رزة دس  وبوًاتش/ 280س وؼجت رزثي ;رزة د
 وضديىتش ثبؿذ ؿذ  وبخبللي 7/1-9/1َش رٍ ايه وؼجت ثٍ 

DNA َب ي ثب پشيتئيهRNA ثيبوگش  9/1تش اػت وؼجت  ثيـتش اص وم
ثيبوگش يرًد  7/1ومتش اص  ،  ي وؼجت RNAيرًد وبخبللي ثب 
 ثبؿذ. َب ايوبخبللي ثب پشيتئيه

 
 : IL-18پروموتور ژن پلی مورفیسم

SNP  دس وب يٍ پشياًتًس طن  -137دس اًلعيتIL-18  اوؼبوي
ػيلٍ سيؽ  11q22.2-q22.3 لشاس گشفتٍ دس وشياًصي  ثً

Sequence-specific PCR  ثب ثىبسگيشيDNA  طوًاي رذا ؿذٌ اص
اختلبكي اًلعيت  PRC(. ثشاي 17) خًن احيوي اوزب  گشفت

reverse (-137 R; 5 پشايمش -137
/
-

3
/
AGGAGGGCAAAATGCACTGG-) ي دي پشايمش Forward 

137FG; 5-) :اختلبكي ثب تشادف
/
-

3
/
CCCCAACTTTTACGGAAGAAAAG-)  137-)ي FC; 

3
//
5

/
-CCCCAACTTTTACGGAAGAAAAC- ثشاي فضيوي )

-وىتشل Forward  پشايمشيه ثىبس ثشدٌ ؿذ. BP-261احلًل 
1373

/
CTRL;CCAATAGGACTGATTATTCCGCA- ثشاي )

 اًسفيهپًؿبوىذٌ احد پلي bp-446( لوعٍ amplify)فضيوي 

ان وىتشل فضينثع  اخجت فبكلٍ گزاسي ثىبس گشفتٍ ؿذ.ػبصي ىً
 primer 3ثب ثىبسگيشي  پشايمشَب

software:(http://frodo.wi.mit.edu/primer3/) .طشا ي ؿذوذ 
PCR  دس  زمμl 10  بيي μM5/0  اص يه پشايمش ثب تشادف

 –تشيغ  137R ،0.3μM  ،-137 CTRL ،10 mM-اختلبكي 
، PH=8.3 ،50 mMKCl  ،1 mM MgCl2 َيذسيولشيه اػيذ ثب

200 μMdNTPs ،Amphitag Tag Polymerase1.5 U (Perkin-

Elmer, Foster City. C.A.USA وبوً گش   50( ، يDNA .طوًايه 
C دليمٍ دس 2ىليىيك يؿشايط ػب

دٌ وٍ ثذوجبل  ن  °94 ػيىد  5ثً
Cحبويٍ دس  C °94 ،60اي دسحبويٍ 20

اي دس حبويٍ 20ػيىد  25ي  °68
C

Cحبويٍ دس  20، °94
Cحبويٍ دس  40ي  °62

د.  °72  ثً
دسكذ اص َم رذا  2دس طل  گبسيص  PCRَمٍ احلً   

ػيلٍ اتيذيً   ثشيابيذ سوگ  ايضي ؿذوذ. ثً
 

 آًالیض آهاسي 
X ًن صا

ئً 2 صيع  لد )وبي اػى ش( ثشاي ثشسػي اختلاف دس تً
َبي اوبلعٍ ؿذٌ ثىبس گشفتٍ ؿذ. دس ايه َب ابثيه گشيٌَب ي طوًتي 

اوزب   SPSS.15ثب اػتفبدٌ اص وش  افضاس  َبي  ابسياوبلعٍ وليٍ  وبليض
 داس تلمي ؿذ. اصلحبظ  ابسي اعىي 05/0P. دس ايه اوبلعٍ ؿذ
 

  ّايافتِ
ؿشلي اوزب  ثيمبس ديبثتي اص  رسثبيزبن 104اوبلعٍ دس سيي  ايه

د 71وج ي ًوفش  وُب ا 33گشفت وٍ  . ايبوگيه ػىي وذوفش ازوش ثً
د. گشيٌ  6/19 ± 4/10ثيمبسان   92 ؿباد دس ايه ثشسػي ؿبَذثً

د وٍ  ب اًوج ي  29وفش ثً وفش  وُب سا افشاد ازوش تـىيد  73وفش  وُ
د.  8/22 ± 3/9 ؿبَذ داد. ايبوگيه ػىي گشيٌاي  ػبل ثً

دس ثيمبسان ثب  C/G 137-دس اًلعيت  137-وخش   لد طن 
وـبن دادٌ ؿذٌ  1ؿمبسٌ  رذيلي گشيٌ وىتشل دس  1ديبثت وًع 

ثيه  137-َب دس اًلعيت اػت. اختلاف لبثد تًرُي دس تًصيع  لد
-دس اًلعيت  G اـبَذٌ گشديذ. وخش   لد ؿبَذگشيٌ ي ثيمبسان 
د )دس ثيم 137  (.P;0395/0بسان ثيـتش اص افشاد وىتشل ثً

تي  طن  دس  C/G 137-َبي دس اًلعيت IL-18وخش  طوً
وـبن دادٌ ؿذٌ  2ي افشاد وىتشل دس رذيل  1ثيمبسان ثب ديبثت وًع 
تي   ثوًس لبثد تًرُي اب 137-َب دس اًلعيت اػت. وخش  طوً

د. اختلاف دس افضاي تي ثيه ثيمبسان ي گشيٌ وىتشل اتفبي  ثً  ؾ طوً
GG  ي وبَؾ دس طوًتي CC  د. ايه  137-دس اًلعيت اىعىغ ثً

تي  ( دس 037/0;P) GG اختلاف افضايؾ لبثد تًرُي سا دس طوً
بن داد. 137-اًلعيت    وـ

 
ويه :1جدول  صيع  للي طن ايىتشلً در  -C/G731ًتيذي ئدس ربيگبٌ وًول 18 -تً

 ثيمبسان ي وىتشيل

 1دیابت نوع  آلل
 ( تعداد٪)

 P  ( تعداد٪) لکنتر

 G131- (9/65)69 (9/76)71 0395/0آلل 
 - C131- (1/34)35 (1/23)21آلل 

 

http://frodo.wi.mit.edu/primer3/
http://frodo.wi.mit.edu/primer3/
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ويه  :2جدول  دس ثيمبسان ي  -C/G137دس ربيگبٌ  -18فشاياوي طوًتيت ايىتشلً
 وىتشل
 1دیابت نوع  پتیژنو

 ( تعداد٪)
( ٪کنترل )

 دادتع
P 

 
X

2 

GG 131- (5/59)31 (2/41)19 38٪ 56٪ 
GC 131- (9/26)14 

(6/13)7 
(9/36)17 412٪ 49٪ 

CC 131- (09/21)10 361٪ 42٪ 

 
 بحث 

ثب  IL-18دس ايه اوبلعٍ اب وـبن داديم وٍ پلي اًسفيؼم طن 
يه ػيتًوبئيه  IL-18گشدد. َمشاٌ اي 1اؼتعذ ؿذن ثٍ ديبثت وًع 

دس اش لٍ  IL-18التُبثي لًي اػت. وـبن دادٌ ؿذٌ وٍ ػوح پيؾ
دس خًيـبيوذان ثيمبسان وٍ اتً  1يىي ديبثت وًع ثذين تابَشا  ثبل

بي ثبدي اخجت عليٍ  وتي يبثذ ي ايه رضيشٌ داسوذ افضايؾ ايػلًلُ
اًوذ دس ثيمبسياي IL-18دَذ وٍ وـبن اي ومؾ  1صايي ديبثت وًع ت

-(. اوبلعب  ومي دساًسد ومؾ پلي اًسفيؼم18داؿتٍ ثبؿذ )

س دس اوؼبن يرًد داسد  1ع دس اػتعذاد ثٍ ديبثت وً IL-18 پشياًتً
دن ثشاي ديبثت  ثىبثشايه اب تلميم گشفتيم ومؾ  وشا دس وبوذيذا ثً

ي اوؼًليت  IL-18اوبلعٍ وىيم چًن وٍ َمشاَي طوي ابثيه  1وًع 
اًوي ديبثت اتً ايمه گضاسؽ ؿذٌ اػت  ذ  وىىذٌ دس اذل  ي اىُ

 IL-12دس َميبسي ثب  IL-18 اػت وٍ (. ثعلايٌ وـبن دادٌ ؿذ19ٌ)
 دَذ. سا افضايؾ اي IFN-8پيباجش  RNAوؼخٍ ثشداسي 

تي دس ايه اوبلعٍ دادٌ دس ربيگبٌ  GG َبي اب وـبن داد وٍ طوً
س طن  137- ثوًس لبثد  1دس ديبثت وًع  IL-18وب يٍ پشياًتً

ثبؿذ. دي پلي اًسفيؼم ته تًرُي ثيـتش اص گشيٌ وىتشل اي
تيذي دس ربيگبٌ  اًوىذ اي 137-ي  607-وًولئً س طن ت -ILپشياًتً

تيذي ذ چًوىٍ پليىسا تحت تأحيش لشاس دَ 18 اًسفيؼم ته وًولئً
امىه اػت احد اتلبل يه عىلش  ؼبع ثٍ  607-دس ربيگبٌ  

c.AMP اًسفيؼم ته وًولئًتيذي دس ربيگبٌ سا اختد وىذ ي پلي-
(. ثذيه 20سا تغييش دَذ ) H4IF-Iاي احد اتلبل فبوتًس َؼتٍ 137

سا  IL-18ثيبن  IL-18د فعبليت ثب تش پشياًتًس طن تشتيت ااىبن داس
بي  ليذوىىذٌ  Tافضايؾ دادٌ ي اىزش ثٍ صيبد ؿذن ػلًلُ  IFN-γتً

 (. 21گشدد )
تيذي ثيمبسي اتً ايمه َمشاٌ ؿذٌ ثب پلي اًسفيؼم ته وًولئً

وىذ ي اطلاع اص ايه َبي وظادي اختلف تغييش اياػبػبً دس گشيٌ

طيه پليويؼماختلافب  دس فُم ثُتش اىب اًسفيؼم اُم َبي پبتًلً
اًن َبي لفمبصي(. ثوًسولي اسيپبيي22ثبؿذ )اي رخيشٌ طوي  ثٍ عى

اوذ يلي تغييشا  خيلي صيبد دس طن َمًطن دس واش گشفتٍ ؿذٌ
َب ي افشاد وؼجتبً وضديه ثٍ  وُب وـبن دادٌ ؿذٌ ي تغييشا  اسيپبيي

ؼم دس وب يٍ اًسفي(. پلي23وخش   لد دس  وُب يرًد داسد )
س طن  ثشداسي ي ثذيه امىه اػت فعبليت وؼخٍ IL-18پشياًتً

(. 17تشتيت ػوح ثيبن ػيتًوبئيه سا تغييش ي تحت تأحيش لشاس دَذ )
تي  IL-18ػوً  پبئيه لبثد تًرٍ   137-دس ثيمبسان ديبثتي طوً

CC  تي (. 24گضاسؽ ؿذٌ اػت ) CG+GGَبي دس امبيؼٍ ثب طوً
ي افضايؾ  G بن دَىذٌ افضايؾ وخش   لدوتبيذ ايه تحميك وٍ وـ

تي  ثبؿذ ثب گضاسؽ روش ؿذٌ اي 1دس ديبثت وًع  GG وخش  طوً
ي ابثيه پلي اًسفيؼم -ILپشياًتًس طن دس ثب  اًافمت داسد. َمشاَ

دس ثيمبسان طاپىي ويض گضاسؽ ؿذٌ اػت ي  وُب  1ي ديبثت وًع  18
س ( دس وب 607C/-137G-) 1وـبن دادوذ وٍ َبپلًتي   يٍ پشياًتً

دس رمعيت  1احش اؼتعذوىىذگي دس تًػعٍ ديبثت وًع  IL-18طن 
ي لبثد 26ي َمىبسان ) Szeszko(. اخيشا25ًطاپىي داسد ) ( َمشاَ

ي ديبثت  IL-18 اًسفيؼمتًرُي سا دس رمعيت اوگلؼتبن ثيه پلي
 وىشدوذ.  اـبَذٌ Iوًع 

اًن ثٍ دي سيؽ تًتىبلض دس وتبيذ اوبلعب  اختلف سا اي ضيح ت
اًاد طوي ي احيوي  داد. يىي امىه اػت ثٍ ػجت تأحيش ػبيش ع

اًوذ اتفبي  ثبؿذ ي ثبؿذ وٍ ثٍ ا تمبل دس ثيه دي وظادَب اي ت
وًع طن تًضيح ديگش اي اًوذ ايه ثبؿذ وٍ لً دس  IL-18ت

11q وشياًصي 
22.2

-q
ي پلي 22.3  IL-18َبي اًسفيؼمعليشغم َمشاَ
( امىه اػت وب يٍ 25ي  15)دس اوبلعب  ثب   1ثب ديبثت وًع 

وجبؿذ. ثىبثشايه تعزت  يس ويؼت  1اكلي اؼتعذوىىذٌ ديبثت وًع 
دس ديبثت وًع  IL-18َبي اًسفيؼموٍ چشا دس ثشخي اوبلعب  پلي

 ػُمي وذاسد.  1
تي ثوًس خلاكٍ چىيه اػتىتبد اي دس  GG ؿًد وٍ طوً

س طن 137-ربيگبٌ  امىه اػت ومـي دس اؼتعذ  IL-18پشياًتً
داؿتٍ ثبؿذ يلي  1ؿشلي ثٍ ديبثت وًع ذن رمعيت  رسثبيزبنؿ

س طن اًسفيؼمومؾ يالعي پلي ديبثت ايزبد دس  IL-18َبي پشياًتً
 ثب اوتخبة  زم ومًوٍ ثب  ثيـتش اًسد تحميك لشاس گيشد.  ذثبي 1وًع 
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