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 مقاله پژوهشي 

 

 ی ناشی از یو بروز عوارض دارو SLCO2B1مورفیسم ژن  ارتباط بین پلی

 HIV-1های ضد رتروویروس در بیماران آلوده با  درمان
 

 5، مجید شهابي0عبدالباقي ، محبوبه حاجي3، علي عرب خزائلي2، غریب کریمي9پور نگار عرب
 

 هچكيد
 سابقه و هدف 

های ضد   و بیماری ناشي از آن از بزرگترین معضلات بهداشتي جهان است. اگرچه درمان HIV-1 ویروس
ها نیز با مشکلاتي از  اند اما خود این درمان رتروویروسي تحول عظیمي در زندگي افراد مبتلا به وجود آورده

دیده مختلفي جمله بروز عوارض جانبي همراهند. عوارض پس از مصرف انواع داروها همواره به دلایل 
های موجود بر  گیرند، پلي مورفیسم ار ميعوارض مورد بررسي قر شوند. یکي از عواملي که در ارتباط با مي

موجود بر ژن  rs949069و  rs2712816های  حاضر به بررسي ارتباط واریانت ها هستند. مطالعه سطح ژن
SLCO2B1 بروزو  آید شمار ميبه سي به درون سلول های داروهای ضد رتروویرو ترین انتقال دهنده که از مهم 

 مثبت تحت درمان پرداخته است. HIV-1عوارض جانبي در افراد 
 ها مواد و روش

 DNA نمونه 969بر روی  rs949069 و rs2712816مورفیسم  تعیین ژنوتیپ دو پليدر یک مطالعه مقطعي، 
انجام شد. اطلاعات بالیني و آزمایشگاهي شامل داروهای مصرفي  PCR-SSPبا روش  HIV-1بیماران مبتلا به 

های مختلف و عوارض جانبي با ‎و عوارض مشاهده شده از پرونده بیماران استخراج شد. ارتباط بین ژنوتیپ
 بررسي شد.  SPSS 26 افزار با نرم و دو کای آزمون

 ها يافته
و بروز سرگیجه  rs949069مورفیسم  در پلي AAداری ارتباط بین ژنوتیپ  امعن های انجام شده حاکي از بررسي
 چشمگیری با بروز ارتباط rs2712816مورفیسم  چنین پلي . هم(>p 45/4)در افراد مورد مطالعه بود و کهیر

 جانبي نشان نداد.عوارض 
 ينتيجه گير

دخیلند، با توجه به نتایج آماری به عوامل مختلفي در بروز عوارض جانبي ناشي از درمان ضد رتروویروسي 
 یکي از این عوامل است. rs949069مورفیسم  دست آمده در این تحقیق، پلي

 مورفیسم ، درمان، پلي HIV :ات كليديكلم
 
 
 
 
 
 
 

 20/20/9911: تاريخ دريافت
 20/20/9029  :تاريخ پذيرش

 ـ تهران ـ ايران انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خونمرکز تحقيقات دانشجوی کارشناسی ارشد زيست فناوری پزشکی ـ  -9
 ـ تهران ـ ايران مرکز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خوندانشيار های عفونی ـ  متخصص بيماری -0
9-  PhD  ـ تهران ـ ايران سه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خونمرکز تحقيقات انتقال خون ـ مؤساستاديار آمار و اپيدميولوژی ـ 
 مارستان امام خمينی ـ دانشگاه علوم پزشکی تهران ـ تهران ـ ايرانبخش عفونی بياستاد های عفونی ـ  متخصص بيماری -0
و پژوهشی طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران ـ صندوق  های بيولوژيک ـ استاديار مرکز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی فرآورده PhDمؤلف مسئول:  -5
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 مقدمه
 بنـای  سـن   ،(cART)ترکيبـی  رتروويروسی ضد درمان    

آن  از  اسـتفاده  شـرو  . است HIV-1 بيماران درمان مديريت
 چشـمگير  تغييـرات  وقو  باعث 9114 و 9115 های از سال

 رتروويروسـی  ضـد  داروهای. شد ايدز بيماری وضعيت در
 مختلــف کــ   شـش  بــه مولکــولی مکانيسـ   اســا  بـر 
،  NRTIs  ،NNRTIs  ارتنـد از بشـوند کـه ع   مـی  بندی دسته

PIs ،Fusion inhibitors  وEntry inhibitors (9). عــوارض 
 شـده  گـزارش  رتروويروسـی  ضـد  داروهای تمام با جانبی
 عدم و درمان قطع يا رژي  تغيير دلايل ترين رايج از و است

ــداخ ت  مختلفــی عوامــل. ســتا دارو از تبعيــت ــد ت مانن
 اسـت  ای و عوامل ژنتيکی ممکن های زمينه دارويی، بيماری

 ضـد  داروهای انبیــج عوارض هـب رادـاف شدن دـمستع در
 (.0باشند) داشته نقش رتروويروسی

هـای   مورفيسـ   اند کـه پلـی   های پيشين نشان داده مطالعه    
هـای مختلـف، سـير     توانند در ابـت  بـه بيمـاری    ژنتيکی می
چنـين بـروز عـوارض     ها، پاسخ به درمان و ه  پيشرفت آن

دهنـده نقـش    باشند. تحقيقـات مختلـف نشـان    مؤثرجانبی 
های مختلف، به خصوص گروهی کـه   های ژن مورفيس  پلی

در انتقــال و متابوليســ  داروهــا دخالــت دارنــد، در ايجــاد 
 عوارض دارويی هستند. 

 فقـ   رتروويروسـی، ‎‎داروهـای ضـد   اثربخشـی  و توزيع    
 عملکرد و حضور با بلکه نيست دارو متابوليس  تأثير تحت

هـای   داروها از جمله، پروتئيندهنده اين  انتقال های پروتئين
 Organic) هـا  OATPنيـز مـرتب  اسـت.     SLCخانواده  ابر

anion transporting poly peptide)،  از بزرگـی   زيرخـانواده 
 کـه  هستندSLC (Solute Carrier Family ) های‎دهنده انتقال

برعهـده  را  داروها از وسيعی طيف سلولی جذب مسئوليت
. (SLCO1-6)شـوند  مـی ژنی تقسي    به شش خانواده و دارند

اعضای اين خانواده به لحاظ توپولـوژی سـاختار يکسـانی    
و  Nدومين هليکسی گذرنده از غشا، کـه انتهـای    90دارند: 

C (9)ها درون غشـا قـرار دارد   آن. SLCO2B    يکـی از ايـن
 99 کرومـوزوم  بلند هاست که جايگاه آن بر روی بازوی ژن

ــروتئين اســت.  ــه توســ  ژن OATP2Bپ ــد  SLCO2B ک ک
 021يک مولکول گذرنـده از غشاسـت کـه دارای     شود، می
کيلـو   04آمينه اسـت و وزن مولکـولی آن در حـدود     اسيد

 سـدي ،  از مسـتقل  دهنده انتقال پروتئين اينباشد.  دالتون می
 های پروستاگ ندين ،taurocholate مثل آلی های آنيون برای

PGD2 ، E1 و E2  هــای  لوکــوترين وC4 ــه اســت ــن ک  اي
 ، به الکتريکی و شيميايی غلظت شيب خ ف بر را ترکيبات
 اتصال رــگ ميانجی نـچني ه . دـکن می لـمنتق ولـسل درون

 و صـفراوی  هـای  نمـک  و کننده های دفع داروها به مولکول
 بـه  پـژوهش  ايـن  در .(0)باشد می استروييدی های هورمون
 از rs949069و  rs2712816 مورفيسـ   پلی دو ارتباط بررسی
 ايرانـی  بيماران در دارويیعوارض  ايجاد در SLCO2B1 ژن
 .پرداختي  HIV-1 به مبت 
 

  ها روشمواد و 
 بـه  مبـت   نفـر از بيمـاران   949 مقطعی، در اين پژوهش    

ــرو  ــت و HIV-1 وي ــد رتروويروســی،   درمــان تح ض
 امـام  بيمارسـتان  رفتـاری  های بيماری مرکز به کننده مراجعه

 هـا  آن درمـان  شـرو   از مـاه  شش خمينی تهران که حداقل
گيـری در دسـتر ، طـی يـک     ‎، با روش نمونـه ودب گذشته

بررسی مقطعی، مورد مطالعه قرار گرفتنـد. ايـن تحقيـر در    
سسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقـال  ؤکميته اخ ق م
مـورد تایيـد قـرار     IR.TMI.REC.1398.010خون با شناسه 

نامه آگاهانه و کتبی اخذ  کنندگان رضايت گرفت و از شرکت
 .شدند خارج طرح از هموفيلی بيماری سابقه با . افرادشد
ــک، خ صــه وضــعيت بيمــاران از       اط عــات دموگرافي

هـای   مثبت اع م شدن، روش ابت ، بيمـاری  HIV-1ابتدای 
و يـا تغييـر رژيـ      ی و نيز دلايل قطـع يای، رژي  دارو زمينه

در  ARTچنــين عـوارض دارويــی ناشــی از   دارويـی و هــ  
چنين اط عـات ديگـری چـون بـار      ه  مه ثبت شد.پرسشنا

CD4هــای  ويروســی و تعــداد ســلول  
ثبــت شــده در   +

   ای نيز يادداشت گرديد. دوره های آزمايش
مورد استفاده، قب ً استخراج شـده و در   DNAهای  نمونه    

بـرای تعيـين    شد. گراد نگهداری می سانتی درجه -02دمای 
اسـتفاده   PCR-SSPهای  مورفيس  از واکنش ژنوتيپ دو پلی

 Primer بخش NCBI سايت از آغازگرها طراحی شد. برای

BLAST ارزيابی صـحت   برای . ابتدا(9)جدول شد استفاده
هـای  آغازگرنمونـه بـا    92، تعـداد  PCR-SSPهـای   واکنش

  و تعيينده ر شـا تکثيـه مورفيس  اه پلیـده جايگـرگيرنـبدر
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 و تعیین توالي PCR-SSPهای  : توالي و مشخصات آغازگرهای مورد استفاده برای واکنش9جدول 

 

 طول محصول )%( GC (˚cدرجه حرارت ) توالي آغازگرها آغازگر

SLCO-069-F ACACAGCCTACTTTGAGGGC 95/51 55 
9202 

SLCO-069-R GGCCTAGAGAACGACTCTGC 02/49 42 

069-A(R) ATGACCCTAACAACCTGATCA 10/55 1/00 
050 

069-G(R) ATGACCCTAACAACCTGATCG 51 4/00 

SLCO-816-F CAGAGGGACTCCTCCCTAGC 05/49 45 
9090 

SLCO-816-R GACCCTTGGCCTCCCTTATG 0/49 42 

816-T(R) GTGGTGGTTCAGGGCCTCT 18/42 0/49 
094 

816-C(R) GTGGTGGTTCAGGGCCTCC 40 0/48 

 

 ـ  هـن نمون ــگرديـد. از اي ـ توالی  رل در ـوان کنت ــعن ــه هـا ب
 آوردن دسـت  به برای استفاده شد. PCR-SSPای ـه واکنش
 در و داده انجـام  دمايی گراديان PCR ،آنيلين  دمای بهترين
 دمـای  و rs949069 برای گراد سانتی  درجه 45 دمای نهايت
 . شد انتخاب rs2712816 برای گراد سانتی  درجه 49
 حـاوی ) مـيک   مستر از ميکروليتر PCR، 5 انجام برای    

DNA polymerase ، dNTPs ، MgCl2 ــافر و ــورد ب ــاز م  ني
 هـر يـک   از ميکروليتر 0/2 نمونه، ميکروليتر PCR)، 9 برای
 ميکروليتــر 4/9 و معکــو  و جلوبرنــده ایـــــهآغازگر از
با برنامـه   مخلوط و ميکروليتر 92ی يمقطر در حج  نها آب
 ـيدما  95و  گـراد  سـانتی  درجـه  15دقيقـه در   5شـرح  ه ی ب

 درجه 45يا  49ثانيه،  92 گراد سانتی درجه 10چرخه شامل 
 92( rs2712816و  rs949069)بـه ترتيـب بـرای    گراد سانتی
  ثانيه تکثير شد. 92 گراد سانتی درجه 00ثانيه و 
% حــاوی 5/9روی ژل آگــاروز  PCRمحصـول واکــنش      

بررسـی   UVالکتروفورز شده و با نور  Green viewerرن  
 شدند.
 آزمـايش  ،دو کای آزمون از ی،مک متغيرهای بررسی برای    
 بعضـی  بـرای  نمونه حج  بودن کوچک دليل فيشر)به دقير
 از کيفـی  متغيرهـای  بررسـی  بـرای  چنـين  ه  و متغيرها( از

Mann Whitney U test اریـآم ـ تحليـل  بـرای  .شد استفاده 
 .شد به کار گرفته 2/04 ورژن SPSS افزار رمـن

 ها يافته
 %(  1/55) 12کننده در اين پژوهش شامل  بيماران شرکت    

سال بودند)جدول  95%( زن با ميانگين سنی 00) 09مرد و 
طـــور کـــه مشـــخص اســـت عـــوارض      همـــان(. 0

ــی) ــی) 5/98گوارش ــوارض روان ــوارض 8/00%(، ع %( و ع
تــرين عــوارض جــانبی  %( بــه ترتيــب رايــج9/00پوســتی)
 . (9)جدول هستند ARTداروهای 

 
 کننده در پژوهش الیني بیماران شرکتب: اطلاعات 2جدول 

 

 درصد تعداد بیماران

 8/0 0 بارداری حين بروز عوارض

HCV+ 0/05 09 حين بروز عوارض 

 HCV 94 4/94تحت درمان 

HBV+ 0/0 0 حين بروز عوارض 

عفونت توبرکلوزي  حين بروز 

 عوارض
2 2 

حين بروز  TBدريافت پروفي کسی 

 عوارض
1 5/5 
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مورفيســ   دو پلــی بــرایفــرد مــورد مطالعــه  949ژنوتيــپ 
rs949069 ،rs2712816 هـا و ژنوتيـپ ايـن دو     شيو  آلل و

SNP دار بـــين ا. ارتباطـــات معنـــ(0)جدول تعيـــين شـــد
و عـوارض جـانبی داروهـا و نيـز      rs949069مورفيسـ    پلی

داری بـين   اارتباط معن ع ی  بالينی بيمار نمايش داده شدند.
rs2712816 (5ی مشــاهده نشــد)جدول يــو عــوارض دارو 
 .(9)شکل 
لازم به ذکر است در بررسی ارتباط بين بـروز عـوارض       

به دليل وجود  rs2712816و  rs949069جانبی و ژنوتيپ در 
های هتروزيگوت و  سه حالت در متغيرهای وابسته)ژنوتيپ
مورفيس  مورد مطالعه(  هموزيگوت برای هر يک از دو پلی
آزمـون تعقيبـی    >p 25/2 پ  از اطمينان از وجود ارتباط با

دو انجـام شـد تـا ژنوتيـپ مـرتب  بـا بـروز عـوارض          کای
 مشخص شود.  

 

 : فراواني عوارض جانبي دارویي مشاهده شده در بیماران3جدول 
 

 درصد  فراواني عارضه جانبي
 9/00 94 عوارض پوستی

 4/99 00 ساير عوارض پوستی
 9/09 90 ليپوديستروفی
 8/00 02 عوارض روانی
 0/0 90 افسردگی
 1/1 94 خواباخت ل 

 5/98 40 عوارض گوارشی
 0/90 02 اسهال
 4/98 92 تهو 

 99 09 بی اشتهايی
 0/91 99 سرگيجه
 9/1 95 آنمی
 9/1 95 خستگی
 5/95 05 کاهش وزن

 

 rs2712816و  rs949069مورفیسم  های پلي : جدول فراواني و درصد فراواني ژنوتیپ0جدول 

 

 فراواني)درصد( آلل فراواني)درصد( ژنوتیپ مورفیسم پلي

rs949069 

GG 80 (50) G 000 (0/05) 

AA 4 (0/9) A 82 (8/00) 

AG 48 (0/00)   

rs2712816 

TT 50 (9/90) T 914 (1/42) 

CC 90 (4/92) C 904 (9/91) 

TC 10 (9/50)   

 

 با عوارض دارویي rs271286مورفیسم  و پلي rs949069مورفیسم  پلي AAارتباط ژنوتیپ : 5جدول 

 

 مورفیسم پلي

 اختلال خواب کهیر سرگیجه

 تعداد

 )درصد(
p 

 ریسک خطر

(15 %CI) 

 تعداد

 )درصد(
p 

 ریسک خطر

(15 %CI) 

 تعداد

 )درصد(
p 

 ریسک خطر

(15 %CI) 

rs949069 
99  

(0/91) 
299/2 

0/1 

(02/5-45/9) 

5  

(9/9) 
299/2 

5/0 

(00/9-9) 
- - - 

rs2712816 
99  

(0/91) 
15/2 

94/2 

(09/2-99/2) 

5  

(9/9) 
90/2 

51/9 

(18/9-80/2) 

94  

(1/1) 
40/2 

90/9 

(09/0-00/2) 
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 یببه ترت 1 و 9 شماره های چاهکدر . باشد ميجفت باز  036طول باند  816T و SLCO816R آغازگرهایبا  PCR: الکتروفورز محصول  9 شکل
 لود شده است. يمارکر و کنترل منف یزسا
 

 بحث
 هـای  چالش ترين مه  از يکی HIV-1عفونت با ويرو      

منظ  داروهای است. مصرف  مدرن دوران عمومی بهداشت
توانـد در نهايـت منجـر بـه کـاهش       ضد رتروويروسی مـی 

چشـمگير بـار ويروسـی در پ ســمای فـرد مبـت ، کــاهش      
عوارض ناشی از ويرو  و افزايش طول عمر افـراد مبـت    

هـايی نيـز    شود. با اين حال مصرف اين داروها با دشـواری 
هـا   همراه است. بروز عوارض جانبی ناشـی از ايـن درمـان   

واند موجب کاهش تبعيت درمـانی و نيـز تغييـر رژيـ      ت می
عوارض جـانبی ناشـی از داروهـا،      دارويی شود. در مطالعه

پوشـی  ‎هـای ترانسـپورتر از ارکـان غيرقابـل چشـ       پروتئين
تواننـد در فارماکوژنتيـک و فارماکوکنتيــک    هسـتند کـه مـی   

هـای ايـن    مورفيسـ   ‎داروها تاثيرگذار باشـند. بررسـی پلـی   
ها و بـروز عـوارض    و جستجوی ارتباط ميان آن ها پروتئين

جانبی، به منظور تاثير هرچه بيشتر درمان و کاهش عوارض 
هـای اخيـر    ناخواسته از درمان رويکردی است که در سـال 

 است.  شدت بيشتری گرفته
مورفيس  واقع در اينتـرون يعنـی    در اين مطالعه، دو پلی    

rs2712816  وrs949069  در ژنSLCO2B1 ،   که کـد کننـده
های داروهای ضد رتروويروسی اسـت،   دهنده يکی از انتقال

در  AAانـد. بـين وجـود ژنوتيـپ      مورد مطالعه قرار گرفتـه 
و بروز عوارض کهير و سرگيجه در  rs949069مورفيس   پلی

 یـبيماران مصرف کننده داروهای ضد رتروويروسی ارتباط

 (.=p 299/2و  =p 299/2به دست آمد) معنادار
تواند دلايل وسيعی چـون   به صورت کلی بروز کهير می    

های ويروسی، باکتريايی، قارچی و انگلی تا مصرف  عفونت
ترکيبات مختلف و داروها داشته باشد اما مکانيس  اکثر اين 

هــا و ترشــ   ماســت ســل مــوارد، يکســان اســت: فعاليــت
های کمتر رايـج در ايجـاد    هيستامين. يکی ديگر از مکانيس 

 (.  5ر، ترش  پروستاگ ندين از اپيدرم است)کهي
هـا از   هـا و پروسـتاگ ندين   جا که آنتی هيسـتامين  از آن    

)محصـول ژن   OATP2B1جمله ترکيباتی هستند که توس  
SLCO2B1) شوند، يکی از احتمالات ممکن بـرای   حمل می

در  AAتوانـد تاثيرگـذاری ژنوتيـپ     ارتباط يافت شده، مـی 
بر روی ميـزان بيـان و يـا پيـرايش      rs949069مورفيس   پلی

 مورفيسـ  ‎باشد. اين پلـی  SLCO2B1پروتئين حاصل از ژن 
شـده   دهنده باعث کاهش يا افزايش بيان اين انتقال تواند می
پيـرايش منجـر بـه کـاهش يـا        تفاوت در نحـوه  از طرير يا

هيستامين و پروسـتاگ ندين   افزايش عملکرد در انتقال آنتی
هيسـتامين و   تمايل پروتئين به سوبسترای آنتـی و يا افزايش 

کاهش تمايل به پروستاگ ندين شـود و يـا باعـث کـاهش     
Vmax  ،در فعاليت ترانسپورتری سوبسترای پروستاگ ندين

هيسـتامين شـود. بـرای     جايی آنتی هدر جاب Vmaxيا افزايش 
 یهـا  هگيری در مورد علل اين ارتباط نيـاز بـه مطالع ـ   نتيجه

 بيشتر است.  
 اط بين  ـورد ارتبـده در مـر شـالات منتشـه مقـا مطالعـب    
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و بــروز ســرگيجه، مکانيســ     rs949069مورفيســ   پلــی
مشخصی برای آن يافت نشد و بنابراين در مورد اين ارتباط 

 کني . تنها به اع م يافته بسنده می اچاراًن
، هـي   04SPSS افـزار  های آماری بـا نـرم   پ  از بررسی    

و بيسـت و   rs2712816مورفيسـ    بين پلی معناداری ارتباط
 جانبی مورد بررسی، يافت نشد.  هشت عارضه

گـر،   چنين در اين مطالعه متغيرهـای ديگری)مداخلـه   ه     
انـد کـه    ای( نيز مـورد سـنجش قـرار گرفتـه     مستقل و زمينه
ها با بروز عوارض جانبی مورد بررسی ارتبـاط   برخی از آن
اند، از جمله ارتبـاط بـين مصـرف     نشان داده آماری معنادار

 (. p=  291/2پروفي کسی سل يعنی ايزونيازيد) یدارو
 از انـواعی  بـروز  بـه  منجـر  توانـد  می ايزونيازيد مصرف    

ــ  ــه از شــود، خــونی ع ی ــوفيلی،: جمل  لکوســيتوز، ایوزين
 ايمنی، خود هموليتيک خونی ک  ترومبوسيتوپنی، نوتروپنی،
 سـنتز  کـاهش  آن  خصيصـه  کـه  سيدروب سـتيک  ک  خونی

 و اسـت  اسـتخوان  مغز در ring sidroblast افزايش و "ه "
 PRCA  =Pure red)آپ زی خالص گلبـول قرمـز   چنين ه 

cell aplasia )ــه ــا کـ ــاهش بـ ــمگير کـ ــداد در چشـ  تعـ
 مغـز  در هـا  اريتروب سـت  فقـدان  بـا  همراه ها رتيکولوسيت

 .  (4، 0شود) می شناخته استخوان
 محدود آنزي  يک δ-aminolevulinate synthase-2 آنزي     
 بـه  پيريدوکسـين  و اسـت  "هـ  " توليد در سرعت ی کننده
ــزي  ايــن کوفــاکتور عنــوان  ايزونيازيــد. کنــد مــی عمــل آن

 دسـتر   از بـا  ترتيـب  بـدين  است پيريدوکسين  مهارکننده
. شـود  مـی  مواجـه  اخ ل با ه  توليد مسير آن، کردن خارج
 ايزونيازيـد  اسـت  غيرطبيعـی  قرمز های گلبول توليد نتيجه
 سيدروب سـتيک  خـونی  کـ   به منجر تواند می ترتيب بدين
 ايزونيازيـد  مصـرف  از ناشی PRCA چنين ه (. 0، 8)شود
 قـرار  بررسی مورد و شده گزارش case study مقاله چند در

 کنـون  تـا  پديده اين برای مشخصی مکانيس  اما است گرفته
 (.1، 92)است نشده پيشنهاد
 منـتج   شده گزارش های آنمی از نو  دو هر که جا آن از    
 توضـي   رسد می نظر به نادرند، بسيار ايزونيازيد مصرف از

 مطالعـه  نيازمنـد  آنمی بروز و ايزونيازيد مصرف بين ارتباط
 .است بيشتر
 ده در اين مطالعه، ــد شـاری تاييـات آمـاز جمله ارتباط    

 و بروز اخت لات  HCVزمان عفونت  ود ه ـبين وجارتباط 
ــا  ــه ترتيــب،  p-valueخــواب و آنمــی ب  295/2و  224/2ب

 HCV بررسـی  به 0295 سال در که مروری  مقاله در د.بودن
 پرداختـه،  روانـی -عصـبی  و شناختی-عصبی های بيماری و

 بـره   بـا  همـراه  خواب اخت لات بروز که است شده تاييد
 نسـفالوپاتی آ بـا  بيمـاران  در روزی‎شـبانه  هـای  ريت  خوردن
 بـراين  عـ وه . افتـد  مـی  اتفـاق  کـرات  بـه  مشخص، کبدی

 بيمــاران از درصــد پنجــاه در غيرطبيعــی خــواب الگوهــای
 کبـدی  بيمـاران  و کبدی نسفالوپاتیآ حداقلی از با سيروزی
چنـين بـر اسـا      هـ  . است شده گزارش سيروز غير مزمن

 کبـدی  غيـر  تظاهرات ميان در رفته، ه  روی همين تحقير
 و دارد سـزايی  بـه  سـه   خـواب  اخت لات ، HCV عفونت
 و احتمــالی خســتگی زنــدگی، کيفيــت بــر منفــی تــاثيرات
ــرات ــی تغيي ــال خلق ــی اعم ــد  م ــرای. کن ــن ب ــدن روش  ش
 سـاعت  تغييـرات  در مسـئول  پاتوفيزيولوژيک های مکانيس 
 .(99است) بيشتر تحقيقات به نياز بدن، بيولوژيکی

 HCVدار به دست آمده بين عفونت  امورد ارتباط معن در    
  C جا که بافت هدف ويـرو  هپاتيـت   و بروز آنمی، از آن

ــه  ــز و يف ــد ني ــوده و کب ــد ب ــابی آهــن موجــود در   کب بازي
آوری شده از جريان خون را بر عهده  های جمع هموگلوبين

هـای کبـدی،    دارد، ممکن است آسيب وارد شده بـه سـلول  
سـاخت  چرخـه  ی آهـن و وارد کـردن آن بـه    فرآيند بازيـاب 

از ايـن طريـر    هموگلوبين را با مشکل مواجه کرده و نهايتاً
ثر باشـد.  ؤدر کاهش توانايی حمل اکسيژن توس  خـون، م ـ 

پژوهشی فراوانی وجود دارد کـه بـه بررسـی آنمـی       پيشينه
ريبـا   بـا داروی  ناشی از درمان ضد رتروويروسی)خصوصـاً 

-90( پرداخته است که حاکی از ارتبـاط معنادارنـد )  ويرين
ای يافت نشد که در آن مکانيس  ارتباط بين  (. اما مطالعه90

و بروز آنمی بررسی شده باشد. شايد يکی از  HCVعفونت 
دلايل عدم وجود چنين مطالعاتی اين باشد کـه کشـورهای   

ی انتشـار ايـن تحقيقـات، مـوارد مبـت ی       پيشرو در زمينـه 
 گذارند. ی را بدون درمان باقی نمیچندان
    هــراب رابطـروز اضطـو ب HBVونت ـود عفـن وجـبي    
 به دست آمده است. يکی  298/2برابر  p-valueداری با معنا

توانـد   از دلايل احتمالی بروز اضطراب در اين بيماران، مـی 
جدی س مت باشـد.    زمان دو عفونت تهديدکننده وجود ه 
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ی پژوهشــی مرتبطــی کــه  پيشــينه Pubmed  داده  در پايگــاه
اط ايـن دو متغيـر باشـد يافـت     ـ  ارتب ــمکانيس  کننده توجيه
 نشد.
 p-valueی تهو  و استفراغ بـا   چنين دو متغير وابسته ه     

دار  ابا جنسيت ارتبـاط معن ـ  200/2و  220/2های به ترتيب 
زنـان بـه طـور    داشتند به طوری که بروز اين دو عارضه در 

چشمگيری بـيش از مـردان گـزارش شـده اسـت. يکـی از       
توانـد ناشـی از    فرضيات احتمالی در توجيه اين پديـده مـی  

اخت ل نشانگان بدنی)که بيشتر به عنوان اخت ل روان تنـی  
هستند( باشد که طبر کتابچه تشخيصـی و آمـاری    مصطل 
ــار ــی  یبيم ــای روان ــدتاً ه ــاهده   عم ــتر مش ــان بيش در زن
پژوهشــی   پيشــينه Pubmedداده   (. در پايگــاه95شــود) مــی

مکانيس  ارتباط اين دو متغير باشـد    کننده مرتبطی که توجيه
 يافت نشد.

 گيري نتيجه
 ش ژنـده نق ــام شـانج ایـه هـر مطالعـه مطابـچ رـاگ    

SLCO2B1 پـروتئين ناقـل داروهـای      به عنوان ژن کدکننده
در ارتباط با  های همطالعضد رتروويروسی مشخص شده اما 
هـای ايـن ژن    مورفيسـ   اين ژن چندان گسترده نيست. پلـی 

توانند در بروز عوارض جانبی ناشی از مصرف داروهـا،   می
 AAحاضـر نشـان داد ژنوتيـپ      نقش داشته باشند. مطالعـه 

داری با بروز سرگيجه و کهير ناشـی از مصـرف    اارتباط معن
 داروهای ضد رتروويروسی دارد.

 
 تشکر و قدردانی

نامــه کارشناســی ارشــد رشــته ‎ايــن مقالــه نتيجــه پايــان    
سسـه  مؤباشد که هزينه آن توس   پزشکی می فناوری ‎زيست

عالی آموزشی و پژوهشی طـب انتقـال خـون تـامين شـده      
 است.  
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Abstract 
Background and Objectives 

HIV virus and its subsequent disease is one of the most important challenges of the world 

health system. Although antiretroviral therapy (ART) is a breakthrough in patients’ life quality, 

it has complications like side effects. The side effect causes are diverse. One of the factors 

considered about side effects is genes polymorphism. This study investigates the relationship 

between rs2712816 and rs949096 polymorphisms on SLCO2B1 gene which is one of the most 

important antiretroviral drugs transporters. 

 

Materials and Methods 

In this Cross-sectional study, the two variants, rs2712816 and rs949069 were genotyped on 

161 samples of HIV-1 infected patients. Consequently, the records of patients in Imam 

Khomeini Behavioral Diseases Center were reviewed and necessary data were collected. 

Statistical analysis was done by chi-square, exact Fisher test, and Mann Whitney U test using 

SPSS 26.0. 

 

Results 

The results show that there is a significant relationship between AA genotype in rs949069 

polymorphism and dizziness and urticaria in patients (p< 0.05). The rs2712816 polymorphism 

and side effects did not show any significant relationship. 

 

Conclusions   

There are different factors involved in antiretroviral therapy side effects. According to the 

results of this study, the rs949069 is one of the factors. 

 

Key words: HIV, Therapy, Polymorphism 
 

 

 

Received:  23 Sep 2020 

Accepted: 24 Apr 2022 

 

 

Correspondence: Shahabi M., PhD of Biological Products. Assistant professor of Blood Transfusion Research 

Center, High Institute for Research and Education in Transfusion Medicine. 

P.O.Box: 14665-1157, Tehran, Iran. Tel: (+9821) 88601558; Fax: (+9821) 88601542 

E-mail: m.shahabi@tmi.ac.ir

 
 
 

Sci J Iran Blood Transfus Organ 2022;19 (3): 183-190 

Original Article 
 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

02
79

52
0.

14
01

.1
9.

3.
1.

1 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 b

lo
od

jo
ur

na
l.i

r 
on

 2
02

5-
06

-0
1 

] 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

http://bloodjournal.ir/admin_emailer.php?mod=send_form&sid=1&slc_lang=fa&em=majshahabi-ATSIGN--YAAHHOO-.com&a_ordnum=1311
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.10279520.1401.19.3.1.1
https://bloodjournal.ir/article-1-1374-fa.html
http://www.tcpdf.org

