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 مقاله پژوهشي

 

 
 (371-381) 59پاييز  1شماره  31دوره 

 

 

 در برخي اهداكنندگان خون  3 –ژن نوتروفيلي  بررسي مولكولي آنتي
 

 ، 1، زهرا عطايي9، فاطمه نادعلي1، بهناز بيات1شهرام سميعي، 2، مژگان شايگان3شاهينفاطمه 
 7، آزيتا چگيني3محمد صيادي
 
 

 هچكيد
 سابقه و هدف 

, پا  از انتقاال خاون    يويا ب حااد ر يآس رينظ, از عوارض انتقال خون ياريدر بس يلينوتروف يها ژن يآلوآنت
علت عدم وجود گزارش ه ب. انتقال خون دخالت دارند يزا تب يها و واکنش ها تيق گرانولوسيمقاومت به تزر

اهداکنندگان خون ساکن  يدر برخ  HNA-3bو  HNA-3aيفراوان ين مطالعه بررسيهدف ا ،ها ژن ين آنتيوفور ا
 .تهران بود

 ها روش مواد و
كننده به پايگاه انتقال خون استان تهاران، نموناه    اهداكننده خون مراجعه 111در يك مطالعه توصيفي، از تعداد 
. با استفاده از ستون فيلتردار سيليكايي استخراج شاد  DNA. دريافت شد EDTAخون حاوي ماده ضد انعقادي 

و  HNA-3aهااي   ژن استفاده گرديد و وفور ژني آنتاي  PCR-SSPاز روش  HNA-3bو  HNA-3aبراي بررسي 
HNA-3b با استفاده از معادله هاردي واينبرگ محاسبه شد. 

 ها يافته
نبرگ تطابق يوا يکه با معادله هارد ديگرد حاصل 21/0 و 71/0 بيترت به HNA-3b و HNA-3a يژن وفور
%( 9/19)نفر 90 و ژن يآنت نيفاقد ا%( 1/1)نفر HNA-3a  , 7يدارا%( 1/51)نفر 301 ؛يپيفنوت از نظر .دارد
ن دو جن  يب يژن يو آنت ياز نظر وفور ژن يتفاوت. بودندژن  ين آنتيفاقد ا%( 9/91)نفر 10 و  HNA-3bيدارا

 .مشاهده نشد

 ينتيجه گير
ه يا انجام شده در آلمان و ترک هاي هر مطالعين مطالعه با سايدست آمده در اه ب HNA-3b و HNA-3a يژن وفور
 . باشد يمشابه م

 EDTAانساني، اهداكنندگان خون،  HNA-3aژن يآنت :ات كليديكلم

 
 
 

 
 9/99/ 7: اريخ دريافتت

 11/2/99: تاريخ پذيرش
 
 شناسي و بانك خون ـ مركز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالي آموزشي و پژوهشي طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران كارشناس ارشد خون -1
: ران ـ ايران ـ صندوق پستيـايمونولوژي ـ دانشيار مركز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالي آموزشي و پژوهشي طب انتقال خون ـ ته PhD: مؤلف مسئول -2

1197-19449 
 رانمركز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالي آموزشي و پژوهشي طب انتقال خون ـ تهران ـ اي مربيـ  كارشناس ارشد بيوشيمي -3
9- PhD  ايمونولوژي ـ مؤسسه ايمونولوژي باليني و طب انتقال خونJustus Liebig  دانشگاهGiessen ـ آلمان 
9- PhD تهران ـ ايرانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي تهران ـ پيرادانشكده ـ دانشيار  شناسي و بانك خون خون 
 ـ مؤسسه عالي آموزشي و پژوهشي طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران مركز تحقيقات انتقال خونـ  ارشد بيوشيمي كارشناسدانشجوي  -4
 مركز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالي آموزشي و پژوهشي طب انتقال خون ـ تهران ـ ايراناستاديار متخصص بيهوشي ـ  -7
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  مقدمه 
 Human Neutrophil)هــاي نــوتروفيلي انســان ژن آنتــي    

Antigens= HNAs )عدم شباهت  و هاي مربوطه بادي و آنتي
ا مـادر و  ي ـافـت کننـده خـون و    ين اهداکننـده و در يها ب آن
هاي باليني مختلفي مثـ  نـوتروپني    وضعيت منجر به ،نيجن

 ANN: Alloimmune neonatal)انايميــــون نــــوزاد

neutropenia) ,ــ ــاد ريآس ــب ح ــال    يوي ــه انتق ــوب ب مرب
, (TRALI: Transfusion Related Acute Lung Injury)خون

زاي انتقـال   هاي تب واكنش, مقاومت به تزريق گرانولوسيت
هاي بنيـادي خونسـاز    نوتروپني پس از پيوند سلول و خون
 نـوتروپني  هـا در بـروز   يبـاد  يها و آنت ژن يآنت نيا. شود يم

  . دخالت دارندز يندارويي و اتوايميون 
    HNAs متفـاوت  عملكـرد   و سـاختماني  نظر از مختلف
گــروه يــا سيســت   9ژن در  آنتــي هفــت(. 1-9)باشــند يمــ

 گـذاري منببـق بـر مقـررات     كه طبق نـام , اند مشخص شده
ISBT (International Society of Blood Transfusion)، 
 2113در سـال  . (1جـدول  )(1)انـد  گذاري و تقسي  شده نام
 يشد که در نوتروپن يمعرف يليتوسط خان  را HNA-1d زين
 (. 4)ون نوزادان نقش دارديميا

باعـ   ،  HNA يلينـوتروف  يهـا  ژن يآلوآنت س يرفوم يپل    
ون يـــميون و اتوايـــميآلوا ينياز اخـــت بت بـــال ياريبسـ ـ
 جـاد يا بـر  عـ وه ي لينـوتروف  يها ژن يآنت نقش (.7)شود يم

 يهـا مثـ  پاکسـاز     ي ـنوتروف يع ـياعمـال طب  ,ها يناسازگار
قسـمت   از يبخش ـبـه عنـوان    يباد يآنت ـ  ژن يآنت کمپلکس
 . باشد يم Fc Gamma Receptorن يمنوگلوبوليا رندهيثابت گ

هـا   ژن ين آنت ـيس  ايرفوم يپلا ياما هنوز مشخص نشده که آ
 .(8)؟يا خير دارد ياثرها   يعملکرد نوتروفدر  نيز
  بـه  يماران باع  تماياز ب يدر بعض HNA nullپ يفنوت    

 (.  9)شود يون ميمياتوا يها يماريمکرر و ب يها عفونت
 يوون معرف ـيله ليبه وس 1949در سال  HNA-3aژن  آنتي    
 71ن يکـوپروتئ يگل يژن رو ن آنتيياو مبرح نمود که ا .شد
 CTL-2 (Choline Transporter-Likeلــو دالتــون يک 91تــا 

peptide )ـيا. وجود دارد  اطـ ق    HNA-5b ژن قـب ا  ين آنت
س  يرفوم يحاص  پل HNA-3b و HNA-3a(. 11-12)شد يم

ــرد نوکلئوت ــمنفــ  SNP  =Single Nocleotide)يديــ

Polymorphism  )ژن SLC44A2  ــده  يرو CTL-2کدکننـــ

 تي ـن موقعيآن گـوان  يط ـباشند که  يم 19p13.1کروموزوم 
 CTL-2 در يريي ـغن شـده و باعـ  ت  يگزين جـا يبا آدن 941
در ايـن   (.13، 19)شـود  مـي در عرض غشاء  ينيکوپروتئيگل

در )نيگلوتـام بـه  ( HNA-3a در) 199 تين موقعيآرژنتغيير 
HNA-3b )شود مي  يتبد .HNA-3  يروي هـا   ي ـنوتروفدر 
, طحـال , هي ـکل, الياندوتل يها سلول, ها پ کت, ها تيلنفوس
ده ي ـز دي ـن يهـا و بافـت لنفـاو    تيمنوس ـ, جفت يها سلول

 (.11، 12، 19)شود يم
در ( domain)قلمـرو  11ي دارا CTL-2شـود   يم ـ تصـور     

تعـداد   (. 14)اسـت  يرج سـلول اقلمرو خ ـ 9عرض غشاء و 
HNA-3a هـا برابـر گـزارش      ي ـهـا و نوتروف  تيلنفوس يرو

 ـياند و تعداد ا شده گـوت بـه   يدر افـراد هتروز هـا   ژن ين آنت
گـــوت يک فـــرد هموزيـــ يهـــا ژن ياز آنتـــ% 91 زانيـــم
 درتيمـين  ن با يتوزيسن يب يگريد ينيزگيجا(. 14)باشند يم

  ييجـا  همنجر به جاب ،يديوتئدر سبح نوکل 193ت يموقعدر 
شـده کـه    (997ت يدر موقع)نيآبن  ين با فنيلوسنه يد آمياس

رد ي ـگ ين صورت مئيپروت ين خارجيا دومين حلقه يدر اول
ر يرا تحـت تـاث  پ ين ژنوتييتع يو حت يباد ياتصال به آنت و

 پي ـژنوتن يـي و ممکـن اسـت منجـر بـه عـدم تع      ادهقرار د
 .  (19)گردد
مختلـف   يهـا  تي ـدر جمع HNAست  يس يها ع آل يتوز    

شـده   يپ بررس ـي ـژنوتن يـي تعن روش يبا استفاده از چنـد 
  هـاي  بـه روش   HNAsبررسي فنـوتيپي   (.9، 17-19)است
(. 18، 21)شـود  گلوتيناسيون و ايمونوفلورسانس انجام مـي آ

بـه   يدسترس ـ يسـخت  ،تازه يها  ياز به نوتروفي  نيبه دلاما 
, کيسـرولوژ  يها و دقت کمتر روش هاي مربوطه بادي آنتي

هــاي مولكــولي جــايگزين  بــا روشهــا  ن روشيــامــروزه ا
نس بـراي  هـاي مبتنـي بـر ايمونوفلورسـا     در روش. اند شده

ــوتيپي  ــي فن ــي بــه     گرانولوســيت بررس ــا نيــز دسترس ه
 ـ) HNAهاي ضد  بادي آنتي مشـك   ( HNA-3/-4/-5ويـژه ه ب

بـه صـورت    HNA-1a/-1b/-2aهاي ضـد   بادي است اما آنتي
كـه روش   هسـتند  موجود به روش فلوسيتومتري و ريتجا

تــر  تــر و ســاده اخيــر نســبت بــه روش ســرولوژيك ســريع
 (. 1-9، 21)باشد مي
ــي     ــادي آنت ــد ب ــاي ض ــروز  HNA-1aو  HNA-2a ه در ب

TRALI  هاي ضد  بادي آنتي د اماـت دارنـدخالHNA-3   در 
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 (31)هاي نوتروفيلي ژن ويژگي آنتي: 3جدول 
 

 بالينياهميت  ژن كد كننده آلل ماركر CD نام قبلي ها ژن آنتي ژني هاي آنتي گروه

HNA-1 
HNA-1a NA1 FcγRIIIb/CD16b FCGR3B*01 

ANN,AIN,TRALI,ς HNA-1b NA2 FcγRIIIb/CD16b FCGR3B*02 
HNA-1c SH FcγRIIIb/CD16b FCGR3B*03 

HNA-2 HNA-2a NB1 58-64 kDa/CD177 Unknown 
ANN,AIN,TRALI 
Febrile transfusion 

reactions, drug-
dependent 

neutropenia 
HNA-3 

HNA-3a 5b  CTL2/Unknown  ANN,TRALI, 
febrile transfusion 

reactions HNA-3b 5a  CTL2/Unknown  
HNA-4 HNA-4a MART CR3/CD11b 

(α M subunit) 
ITGAM*01 

(230G) ANN 
HNA-5 HNA-5a OND LFA-1/CD11a 

(α L subunit) 
ITGAL*01 

(2372G) Unknown 
 

, در افـراد سـال    يحت ـ, د منجر به مـر  يشد  TRALIبروز
  TRALIبـروز  يليدوران و را (.22)ستا  ثر شناخته شدهؤم

در اهداکننـدگان    HNA-3aهاي بادي از حضور آنتي يرا ناش
تواند منجر به مـر    يها م يباد ين آنتيانتقال ا که اند دانسته
ت ي ـمنجـر بـه تثب   HNA-3 هاي بادي اتصال آنتي. ر شوديمو 

ــي ــتغ ، HNA-3a ژن آنت ــا يي ــک  فض ــع  وآن  يير ش تجم
در  يگردد کـه مرحلـه مهم ـ   يها م  ينوتروف( ونيناسيآگلوت)

من شدن زنان اهداکننده يا(. 23، 29)است ن عارضهيابروز 
ــا فنوت  ــون ب ــخ ــعل 3b  ،HNA-3b- پي ــ HNA-3aه ي  يط

پ ي ـن ژنوتيـي تع(. 29)شـده اسـت  گـزارش   %7/1 يحاملگ
-HNAيژگين وييتع و 2117تا سال   HNA-3aهاي  ژن آنتي

3b   ک مبالعـه ي ـدر  (.12، 21)مقدور شدند 2111در سال 
-HNAژن  آنتيو وفور  792/1 برابر HNA-3aژن  وفور آنتي

3b  مختلـف در   هـاي  هاما در مبالع، اع م شد 217/1معادل
 ـ گوناگون، يها تيجمع هـا گـزارش    نآاز  يمتفـاوت  يفراوان

بـا توجـه بـه نقـش ايـن      (. 9، 12، 19، 24-34)شده اسـت 
بادي و دخالـت در برخـي    ها در تحريك ايجاد آنتي ژن آنتي

عوارض انتقال خون و عدم وجود اط عات در ايـن زمينـه   
هدف اصلي اين مبالعه بـه   ،در اهداكنندگان خون در كشور

در  3b ،HNA-3a- هاي ژن آنتي بررسي وفور, عنوان قدم اول
-PCR-SSP (Sequence خون بـه روش  اهداكنندگان يبرخ

Specific Primer-Polymerase Chain Reaction )بود.  
 

 ها مواد و روش
 خون  mL 9 .وصيفي بودـوع تـده از نـام شـه انجـمبالع    

كننـده بـه    نفر از اهداكننـدگان خـون مراجعـه    111كام  از 
هـاي حـاوي ضـد انعقـاد      پايگاه انتقال خون تهران در لولـه 

EDTA يهــا شيانجــام آزمــا يبــرا يريــگ ن نمونــهيدر حــ 
. آوري گرديـد  جمـع , خون ين اهدايخون در ح يغربالگر
ي ها در دما نمونه. گيري به صورت تصادفي انجام شد نمونه
 3-2شگاه منتق  شدند و در فاصـله  يبه آزما عاايط و سريمح

هاي سـفيد    از گلبول DNAاستخراج , يريگ ساعت از نمونه
يي کايليلتردار س ـيبا استفاده از ستون ف)كوت موجود در بافي

بــراي  . انجام شد( محصول کشور کره GeNet Bioدر كيت 
ــپ  ــين ژنوتي ــتفاده  PCR-SSP از روش HNA-3a,3bتعي اس

بـراي تعيـين ژنوتيـپ دو     ،لوله واكنش جداگانه دو .گرديد
توالي آغازگرها بـه  . استفاده شد HNA-3a,3b آل  مورد نظر

حجــ  كلــي . ســت ســفارش داده شــدنديشــرکت تکــاپو ز
ميكروليتر نمونـه   4شام  )ميكروليتر 21 ،محتـواي واكنـش

DNA  ،11 9و  و نوكلئوتيدها ميكروليتر از مخلوب واكنش 
در هـر لولـه    (تيدهاو نوكلئو ميكروليتر از مخلوب آغازگرها

 allele)مخلوب آغازگرها شام  آغازگر مخصوص آلـ  . بود

specific primer)،   ــ ــتر  دو آل ــازگر مش  common)آغ

primer) ــازگر ــت آغ ــك جف ــد ، ي ــون رش ــ HGH)هورم ا ي
Human Growth Hormon),    به عنوان كنترل مثبـت واكـنش

PCR و O2dH    كـدام بسـته بـه     بود كه مقـدار مصـرفي هـر
مقــدار  . نهايي مورد نظـر بـراي آن آغـازگر داشـت    غلظت 
بـراي هــر  ( شو، رُ Units 1111)مرازيتک پل DNA آنزيـ 
 راي هر ـي بـورت كلـروليتر بود كه به صـميك 3/1ش ـواكن
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 ژن براي محصولات تكثيري در هر آنتي توالي آغازگرها، اندازه، غلظت نهايي و اندازه مورد انتظار: 2جدول 
 

 اندازه  ژن آنتي سيستم
(bp) 

غلظت 
نهايي 
(µM) 

 توالي
اندازه 
محصول 

(bp) 

HNA-3 

3a 18 برنده پيش 
1 

5' AGTGGCTGAGGTGCTTCG 3' 
411 3b 5 19 برنده پيش' GAGTGGCTGAGGTGCTTCA 3' 

 'ATCGCCATGGCAATGACCA 3 '5 18 معكوس

HGH 
 'CCACTCACGGATTTCTGTTGTGTTTC 3 '5 29 معكوس TGCCTTCCCAACCATTCCCTTA 3' 939 '5 129/1 22 برنده پيش

 
مخلـوب واكـنش اضـافه    محاسبه گرديد و در دوره واكنش 

 x Master Mix تر ازيکروليم 11: مخلوب واكنش شام . شد
در  2MgCl نهـايي  غلظـت  .باشد  ميبراي هر لوله واكنش  2

 Master . ميكروموبر در نظر گرفته شد 9/1ها  همه واكنش

Mix ــاز در آزما دســت ــگاه کيس ــش ــاز تي ــگاه يآزما يس ش
ران اسـت و پـس از   ي ـسازمان انتقال خـون ا  يص طبيتشخ
 . ب آن مشخص شديبزم غلظت و ترک يها يبررس
ــس از      ــاي    11پ ــيون در دم ــه انكوباس ــه  99دقيق درج

 99: سـيك   39)  :زيـر انجـام شـد    PCR، مراح  گراد سانتي
بـه  گراد  درجه سانتي 97ثانيه،  21به مدت گراد  درجه سانتي

 1ثانيـه و   21به مـدت  گراد  درجه سانتي 72ثانيه،  21مدت 
پس از انجـام  (. دقيقه 3به مدت گراد  درجه سانتي 9: سيك 

 %2 روي ژل آگـــارز PCRمراحـــ  تكثيـــر، محصـــوبت 
آميزي اتيديوم برومايد  الكتروفورز شده و با استفاده از رنگ

جـدول  )مشاهده و بررسـي شـدند    UVو ترانس ايلوميناتور
در ي عنوان کنترل داخل ـه که ب HGH آغازگرهاي غلظت .(2

ده که کمتر از يمحاسبه گرد ياند طور هر واکنش لحاظ شده
کـه   يباشند و لـذا زمـان   يلينوتروف يها ژن يآنت يهاآغازگر
به صورت مبلوب انجام شود،  يلينوتروف يها ژن يآنت ريتکث
در  ،کننـد  يشود و رقابـت نم ـ  يه  انجام م HGHر ژن يتکث
د يي ـتا يبه عنوان کنتـرل داخل ـ  HGHاز  يجه وجود باندينت

ش و مـواد مـورد اسـتفاده    يح بودن رونـد آزمـا  يکننده صح
 bpگر بـا انـدازه   يدر مقاب  آن وجود باند واضح د. باشد يم

در صـورت   .اسـت  يليژن نـوتروف  ينتآدلي  حضور  ، 411
ه و ب ـ يجـواب را منف ـ  يتنهـا در حـالت   ،ين بانديفقدان چن

 HGHر ژن ي ـ  کـه تکث يکن ـ يم يعنوان عدم حضور آل  تلق

ف مشاهده يدر رد bp 939 به اندازه يصورت گرفته و باند
انجـام واکـنش    يبـه معنـا   يين باند به تنهـا يحضور ا. شود
مربـوب بـه    يباندها. ر و عدم حضور آل  مربوطه استيتکث
سه آن با بانـد موجـود   يز مارکر و مقايها با استفاده از سا آل 

 ـبـا مشـاهده   . داده شـدند  صيف تشـخ يدر هر رد ا عـدم  ي
ادداشت شـده  ي يمنف موارد مثبت و ،مشاهده باند مورد نظر

ن بـا قـانون   سپس وفور موارد مشاهده شده و مبابقـت آ  و
 يبررس ـ 2 ينبر  بـا اسـتفاده از آزمـون آمـار    ياو يهارد
وفور موارد  يعني ,19/1از  pدر صورت کمتر بودن  .ديگرد

نبر  تبـابق نـدارد امـا در    ياو يمشاهده شده با قانون هارد
موارد مشاهده شـده بـا قـانون     يعني، صورت عدم اخت ف

 ـنبر  مبابق دارد و با وارد کـردن  ياو يهارد  يآلل ـ يفراوان
 يگـر هـارد   گوت در محاسـبه يگوت و هتروزيموارد هموز

بـه دسـت    HNA-3 يبـرا  bو  a يهـا  وفـور آلـ    ،نبر ياو
 ياـه ـ تيها در جمع ژن ينسب يسه فراوانيمقا يبرا. نديآ يم

 .ه شداستفاد دو كاي مختلف از آزمون
 

 ها يافته
ــه     ــا نمون ــ  از   يه ــون کام ــد 111خ ــون  هاهداکنن خ

مرکـز  )گـاه انتقـال خـون اسـتان تهـران      يپا کننده به مراجعه
 ـ 19 يدر محدوده سـن ( وصال ( 97/93 ± 11)سـال  49 يال
ن مبالعـه  ي ـدر ا, %(99/99)مرد 119و %( 99/9)زن 4شام  
ــارز ــدند يابي ــ 113. ش  HNA-3a   ,7يدارا%( 4/93)رـنف
ي دارا%( 9/99)نفــر  91 ژن و ين آنتــيــا فاقــد%( 9/4)رـنفــ

HNA-3b جدول )بودندژن  ين آنتيفاقد ا%( 9/99) نفر 41 و 
3 .) 
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 HNA-3a*HNA-3bجدول دوگانه : 1جدول 
 

 آلل
HNA-3b جمع + - 

HNA-3a 

- 
HNA-3a-3b+ HNA-3a-3a- 7 7 1 

+ 
HNA-3a+3b+ HNA-3a+3a+ 113 93 41 

 111 41 91 جمع
 

 93, را دارنـد  HNA-3aکـه   ينفـر  113مشخص شد از     
 91زن و  3شـام   ) HNA-3a/3b گوتيهتروز%( 1/39)نفر
 3شـام   ) HNA-3a/3aگـوت  يهموز%( 9/99)نفر 41 ,(مرد

ــرد 97زن و  ــر 91 از و( م ــه  ينف ــد HNA-3bک  7, را دارن
. بودنـد ( مـرد  يهمگ) HNA-3b/3bگوت يهموز%( 9/4)نفر

از  pبه علت بزرگتـر بـودن عـدد     وفور موارد مشاهده شده
و لـذا طبـق    داشـت نبر  تبابق ياو يبا قانون هارد،  19/1

 79/1برابر    HNA-3a يژن يفراوان ،نبر ياو يمعادله هارد
ــ يو فراوانــ ت مــورد يــدر جمع 24/1برابــر  HNA-3b يژن
 ـ يتفاوت. بودمبالعه   ـ يب  ـ  ژن ين وفـور آنت ن دو جـنس  يهـا ب

 در مـردان و  73/1 برابر  HNA-3aيژن يفراوان)مشاهده نشد
 در 29/1در مـردان و   27/1 برابر HNA-3b در زنان و 79/1

  (.زنان مشاهده شدند
 
  

        

 
 

مربوط به ژن  PCR-SSP ج الکتروفورز محصولينتا( a -3 شکل
HNA-3a  : بدون  يکنترل منف 7ستونDNA 434باند . باشديمbp 
باند . ها مثبت شده استکه در تمام ستون است HGHمربوط به 

601bp به مربوط HNA-3a 1 جز به هاستون تمام در که باشديم 
 .است bp 90 ز مارکريستون اول سا. شود يم مشاهده

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

مربوط به ژن   PCR-SSPج الکتروفورز محصول ينتا: b-3 شکل
HNA-3b  : بدون  يکنترل منف 8 ستونDNA باند. باشديم bp 11 
باند . ها مثبت شده استباشد که در تمام ستونيم HGHمربوط به 

bp 103  مربوط بهHNA-3ab 1ها به جز تمام ستون باشد که دريم  
 .است bp 90 ز مارکريستون اول سا .شود يمشاهده م

 
ن  مورد ؤن است که در شش فرد ميآن چه مه  است ا    
  HNA-3b/3bگوتياز هموز يموارد ،ن مبالعهيدر ا يبررس

 PCR-SSPج الکتروفورز محصول ينتا .ديمشاهده نگرد
نشان داده ( aو  b) 1در شک   b3  ،HNA-3a يها آل  يبرا
 .است  شده
 

 بحث
برابـر    HNA-3aينشان داد که وفور ژن ين بررسيج اينتا    
ــ 79/1 ــ يو فراوان ــ 24/1معــادل   HNA-3bيژن . باشــد يم

ــيا  ــال  نورس ــاران در س  ــ 2119و همک ــه بررس ــ يب وع يش
فـرد   111در  HNA-1a,-1b , -2 , -3a , -4a  يهـا  پي ـفنوت
پرداختنـد و   يتومتريله فلوس ـيبه وس GIFTبه روش  يليبرز
. (31)بود% HNA-3a  ،99 پيفنوت يدهنده فراوان نشانج ينتا

ــکــه فنوت يدر حــال ــر  113در  HNA-3aپ ي از %( 4/93)نف
 ـافراد مبالعه حاضر مشـاهده شـد و ا    ـ ي ن دو ين اخـت ف ب

 .نبودت معنادار يجمع
،  -3،  -9،  -9 وعيش 2111و همکاران در سال ها  بي    

HNA-1  ــان و   119در را ــون در آلمـ ــده خـ  118اهداکننـ
 PCR-SSPله روش يبه وس ـ, اهداکننده ترک مهاجر به آلمان

ــ. نمودنــدســه يبــا هــ  مقارا ج يو نتــا يبررســ در  يفراوان
 HNA-3b يو بـرا  799/1 معـادل  HNA-3aي ها بـرا  يآلمان

7       4       9       9      3       2       1 

 
bp 991 
 

bp 211 
 

bp 111 
 

bp 91 
 
 
 
 
 

8    7    4     9    9    3       2     1 

 
 

bp 991 
 

bp 211 
 

bp 111 
bp 91 
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و    HNA-3aيبـرا  737/1ه ي ـت ترکيو در جمع 29/1برابر 
ر يمشاهده شـد کـه تفـاوت چشـمگ     HNA-3bي برا 243/1
 بـود از آن  يج حـاک يدو گروه مشاهده نشد و نتان يب يآمار
ن افـراد  ي ـن ايآن ب ـ يها بدل کردن خون و فرآورده و که رد

 يهـا  ژن ينت ـآبر ضد  يباد ينتآلوآباع  گسترش  ،دو کشور
ن يازدواج بــ يهــا طــ يشــود و در حــاملگ ينمــ يلينــوتروف
 ـن ،ن دو کشـور ياز ا ييها زوج  يخاص ـ يبـه غربـالگر   يازي
 (. 32)ندارد HNA يبرا
 وعيش ـ يبه بررس 2112و همکاران در سال ماتسوهاشي     
9-  ،9-  ،3-  ،2- ، 1-HNA فرد سال  در ژاپن بـا   971در

. ک پرداختنــديو ســرولوژ يمولکــول يهــا اســتفاده از روش
ــژنوت ــه روش HNA-1 پ ي  PCR-rSSOP (polymerase ب

chain reaction-reverse sequence - specific 

oligonucleotide probes ) 9،  9 شد و يابيارز ،HNA-3  به
بـا   HNA-2 .شـدند  ير بررس ـييتغ يبا کم PCR-SSP روش
 ـ  بررسي يژاپن 311در  GIFTروش  -HNA يشد کـه فراوان

3a  وHNA-3b ــه ترت ــبـ ــود 394/1 و 499/1ب يـ      (.33)بـ
،  -9 وعيش ـ يبه بررس ـ 2113و همکاران در سال  كاردوسو

9-  ،3-  ،1-HNA دپوست اهداکننده خـون در  يسف 191در
  multiplexبا استفاده از روش  بررسي ،رداختندـان پـانگلست

Luminex bead assay ــ و  HNA-3a يانجــام شــد و فراوان
HNA-3b (39)به دست آمد 232/1 و 748/1ب يبه ترت. 

 وعيش ـ يبه بررس ـ 2113و همکاران در سال چانگسري     
9-  ،9-  ،3-  ،1-HNA  نفر از اهداکنندگان خـون   311در

 يبـرا . لند پرداختنـد يدر تا سال 98تا  18 يدر محدوده سن
9-  ،3-  ،1-HNA  از روشPCR-SSP 9 يو برا-HNA  از

 99/1 ن مبالعه وفوريج اينتا. بهره بردند PCR-RFLPروش 
 (. 39)نشان دادHNA-3b  يرا برا 91/1 و HNA-3a يرا برا
ن ي ـمشاهده شـده ا  يسه وفور فراوانيج مقاينتا 9جدول     
, يآلمـان  يهـا  تي ـت مـورد مبالعـه بـا جمع   يها در جمع ژن
. دهــد يرا نشـان م ـ  يس ـيانگل و يلنـد يتا, يژاپن ـ, يا هي ـترک

در جمعيــت 3b  ،HNA-3a (24/1  ،79/1 )- مقايســه وفــور
قبلي در جوامع  هاي همورد مبالعه در تحقيق حاضر با مبالع

, فراوانـي ايـن دو آلـ  در آلمـان     هدهد كه ب ديگر نشان مي
هـا در   ن آلـ  يه و با وفور گزارش شده ايس شبيانگل, هيترک
 ـامـا بـا وفـور ا    .رسـند  يمتفاوت به نظر م لند و ژاپنيتا ن ي
 ـا ،نيهـا در چ ـ  آل       .معنـادار اسـت   >p 1/1 ن اخـت ف بـا  ي

کـه در  , وجود دارد HNA-3a-/3bز از موارد ين هايي گزارش
بـه نظـر    997ت ي ـون در موقعيعلت وقـوع موتاس ـ ه واقع ب

 (. 37، 38)کند يپ اثر مين ژنوتييرسد که بر تع يم
 

 هاي مختلف بين جمعيت HNA-3a/3bمقايسه وفور ژني : 1جدول 
 

 فراواني نسبي روش كار/ تعداد نمونه  سال كشور
 HNA-3a 

 فراواني نسبي
 HNA-3b 

p value 

 2111 آلمان
(33) 

 تركيه  118آلماني و  119
PCR-SSP 

799/1 294/1 92/1 

737/1 243/1 89/1 

 2112 ژاپن
(39) 

971 
PCR-SSOP 

499/1 394/1 139/1 

 2113 انگلستان
(39) 

191 
Multiplex Luminex DNA base assay 

748/1 232/1 73/1 

 2113 تايلند
(34) 

311 
PCR-RFLP 

99/1 91/1 1111/1 

 2113 چين
(37) 

911 
PCR-SSP 

499/1 394/1 199/1 

 111 2119 مبالعه حاضر
PCR-SSP 

79/1 24/1 - 
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شـاوند  ير خوي ـدر مورد افراد غ يگزارش يط 2119در سال 
ن افــراد يــمبــرح شــد کــه ا،  HNA-3a يپ منفــيــبــا فنوت
د ي ـوتئدر نوکل( د منفـرد ي ـوتئس  نوکليرفوم يپل)  SNPيدارا
 يبـرا (. 38)باشـند  يم ـ CTL-2 کدکننده SLC44A2ژن  992

 يدي ـنوکلئوت يتـوال  يبررس ـ, ينان از موارد منفيصحت اطم
 .شود يه ميتوص

 
 گيري نتيجه
 ـ HNA-3b/3bاز  ين مبالعـه مـوارد  ي ـدر ا     ن زنــان  يدر ب

ه يها توص   تعداد اندک آنيافت نشد اما به دليمورد مبالعه 
هـ   . شـود  انجام يبررس از زنان، يشتريشود در تعداد ب يم

نــول   HNA-3bز از يــن ين در مبالعــه حاضــر مــوارديچنــ
گـوت  ياز هموز يبا توجه به گزارش موارد .مشاهده نشدند

HNA-3b/3b افــراد و وفــور  يدر برخــHNA-3a  ،يبررســ 
مچ مثبت و قبـ  از   در موارد کراس HNA-3a هاي بادي آنتي
 .رسد يبه نظر م ديق مفيتزر
 

 تشكر و قدرداني
 ينامه دوره کارشناس انيپا يها افتهياز  يق بخشين تحقيا    
 عـالي  سسهؤممركز تحقيقات انتقال خون،  مصوب در ارشد
 .باشد يطب انتقال خون مي و پژوهش يآموزش
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Abstract 
Background and Objectives 

Neutrophil alloantigens are involved in several blood transfusion reactions including 

transfusion related acute lung injury (TRALI), refractoriness to granulocyte transfusions and 

febrile transfusion reactions (FNHTRs). Due to lack of reports on neutrophil antigens,  we 

aimed to detect the frequency rates of HNA-3a and HNA-3b antigens in some blood donors 

living in Tehran. 

 

Materials and Methods 

Blood samples were collected in EDTA (anticoagulant) containing tubes from 110 blood 

donors having referred to Tehran Blood Center. DNA was extracted by silica filtered columns. 

PCR-SSP was used for evaluation of HNA-3a, HNA-3b. The gene frequency rates of HNA 3a 

and HNA-3b antigenes were calculated by  Hardy Weinberg equilibrium.

 

Results 

The gene frequencies of HNA-3a, HNA-3b were 0.74 and 0.26, respectively showing 

consistency with the Hardy-Weinberg equilibrium. HNA-3a phenotypic frequency was found 

in 103 (93.6%) blood donors while 7 (6.4%) showed lacking it. HNA-3b was found in 50 

(45.5%) blood donors while 60 (54.5%) lacking. There was not found any differences in gene 

and antigene frequency rates between the two genders.  

 

Conclusions 

The frequencies of HNA-3a and -3b were similar to those found in the previous study 

conducted on German and Turkish populations.  
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