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 مقاله پژوهشي 

 

 اهداکنندگان مبتلا  در miR-196bو  miR-199a تغییرات سطح بیان

  علائم فاقد C هپاتیت به
 

 0، فائزه قاسمي3، علي عرب خزائلي2، زهره شریفي8مریم محمدپور
 

 هچكيد
 سابقه و هدف 

باشد که در مراحل اولیه معمولاً علائمي ندارد.  یکي از عوامل اصلي عفونت کبدی مي،  Cویروس هپاتیت 
های مختلف مانند هپاتیت نشان داده شده است. به  ها در بیماریRNAهای تغییرات سطح بیان میکرو  مطالعه

اثر مهاری دارند. در مطالعه اخیر به بررسي  Cبر روی ویروس هپاتیت  miR-196bو  miR-199aطوری که 
فاقد علائم در مقایسه  Cدر نمونه سرم اهداکنندگان خون آلوده به هپاتیت  miR-196bو  miR-199aسطح بیان 
ها در مراحل RNAرم اهداکنندگان خون سالم، پرداخته شد تا بر اساس نتایج آن اهمیت میکرو با نمونه س

  گیرد.مورد ارزیابي قرار  ، Cمختلف عفونت هپاتیت 
 ها مواد و روش

نمونه سرم اهداکنندگان خون سالم)گروه  811از  Total RNAابتدا استخراج  در یک مطالعه مورد ـ شاهدی،
فاقد علائم)گروه مورد( انجام شد. پس از  C سرم اهداکنندگان خون آلوده به هپاتیت نمونه 811و  شاهد(
گیری گردید و نتایج، اندازه PCRسایبرگرین  وسیله به miR-196bو  miR-199a، سطح بیان cDNA ساخت

 شدند. تجزیه و تحلیل  REST 2112 افزار توسط نرم

 ها يافته
اختلاف معناداری در (. >p 118/1)در گروه مورد در مقایسه با گروه شاهد کمتر بود miR-196b سطح بیان
 .بین دو گروه دیده نشد miR-199aسطح بیان 

 ينتيجه گير
در گروه مورد نسبت به گروه  miR-199aو عدم اختلاف معنادار  miR-196bبا توجه به کمتر بودن سطح بیان 

 توان حائز اهمیت دانست.  در این بیماری را، مي miR-196bبیشتر در خصوص نقش  های هشاهد، مطالع

 ها RNAاهداکنندگان خون، میکرو،  C هپاتیت :ات كليديكلم
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 92/4/22: تاريخ دريافت
 92/8/22: تاريخ پذيرش

 مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون ـ تهران ـ ايرانـ مرکز تحقیقات انتقال خون ـ  دانشجوی کارشناسی ارشد زيست فناوری پزشکی -1
9- PhD ـ ايران شناسی ـ استاد مرکز تحقیقات انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون ـ تهران  ويروس 
3- PhD  ـ مرکز تحقیقات انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران اپیدمیولوژی 
 14441-1112ـ مرکز تحقیقات انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران ـ صندوق پستی:  بیوتکنولوژی PhDمؤلف مسئول:  -4
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 مقدمه
متعلق به خـانواد  فـیوی ويريـد  و     C ويروس هپاتیت    

دار و RNAباشـد  ايـو ويـروس    جنس هپاسی ويروس مـی 
تريو عامل بیماری مـزمو  سنس مثبت است و به عنوان مهم

توانـد از   مـی  C   عفونت هپاتیت(1)شود کبدی، شناخته می
طريق خون آلود  از شخصی به شخص ديگر منتقل گـردد   

، بـدون   C % از افراد مبتی به عفونت حاد هپاتیـت 92 تقريباً
% از 82کنند؛ در حالی که حـدود  هیچ درمانی بهبود پیدا می

ها دچار فرم مـزمو ايـو بیمـاری هسـتند     افراد بیمار تا دهه
 زير گـرو   84ژنوتیپ و بیش از  8  ايو ويروس، دارای (9)

 هايی که توسط ژنوم ويـروس هپاتیـت    پروتئیو(3)باشدمی
C سـاختاری )پـروتئیو هسـته،     شـوند، در دو دسـته  کد می

 ,NS2, NS3ســاختاری )( و غیــرE2و  E1گلیکــوپروتئیو 

NS4A/B, NS5A/B, P7(4، 1)گیرند( قرار می  
تـا سـال    (WHO)اساس آمار سازمان بهداشت جهانی بر    

میلیــون نفــر در جهــان بــه ايــو عفونــت مبــتی   21، 9212
% از جمعیت ايـران  3/2، 9212تا سال  چنیو   هم(4)اند بود 

  میزان ابتی به ايو ويـروس  (2)اندبه ايو عفونت مبتی شد 
% ارزيابی شـد  اسـت   24/2در بیو اهداکنندگان خون ايران 

(8)    

ــد  RNAاز  یهــا گروهــRNAمیکــرو     ــر کدکنن هــای غی
نوکلئوتیـد هسـتند کـه در شـرايط      91-94 طـول  باکوچک 

ايـدار  بالا يا پايیو و دمـای کـم يـا زيـاد، پ     pHسخت مانند 
    (2-11)باشند می
در پیسـما   هاRNAمشخص شد  است که سطح میکرو    

يا سرم افراد بیمار در مقايسه با افراد سـالم، متفـاوت اسـت    
بدن پايـدار و بـه راحتـی قابـل        از طرفی، در مايعات(11)

اند کـه   بیان داشته ها ه  در نتیجه، مطالع(19)باشندارزيابی می
هـای   ی میزبـان، در بیمـاری  هاRNAبررسی تغییرات میکرو

ممکـو اسـت اطیعـات     C مختلف مانند عفونـت هپاتیـت  
هـای کبـدی    های متفاوت از جمله بیماری مفیدی از بیماری

  (13)را فراهم آورد C مرتبط با ويروس هپاتیت
 IIمـیو  وبا اتصـال د  miR-199aنشان دادند که  ها همطالع    

، سبب مهار تکثیر ويـروس   C ويروس هپاتیت IRES ناحیه
  (14)شودمی
 تاثیر مستقیم بر روی  miR-196 هت کـد  اسـد  شـمشاه   

  NS5Aدارد وبـا اتصـال بـه ناحیـه     C ژنوم ويروس هپاتیت
  ايــو  (11)مــانا از همانندســازی ويــروس مــی شــود    

هـايی ماننـد دفـال علیـه ويـروس و      يندآدر فر RNAمیکرو
   (14)زايی نقش داردالتهاب، تکامل و ايمنی

 اثیر ويـروس گذشته و با توجه به ت های هبر اساس مطالع    
چنـیو تـاثیر    و هـم هـا  RNAبر سطح بیان میکـرو  C هپاتیت

miR-199a  وmiR-196b   بر ژنوم ويـروس هپاتیـت C  در ،
 RNAای، به بررسی سطح بیان ايو دو میکرو ايو مطالعه پايه

فاقد عیئم در  C در سرم اهداکنندگان خون مبتی به هپاتیت
-12)رداختـه شـد  مقايسه با سرم اهداکنندگان خون سالم، پ

  بر اساس نتايج حاصل از ايو مطالعـه و پـس   (19، 13، 12
و عوامـل   هـا RNAاز بررسی پروفايـل بیـانی سـاير میکـرو    

تـوان ارزش   بعدی، مـی  های همرتبط با ايو بیماری در مطالع
 ها را مورد پژوهش قرار داد  تشخیصی آن

 
  ها روشمواد و 

شـاهد بـود  و در شـهر تهـران در      -مطالعه از نول مورد    
 124انجام شـد  اسـت  از نمونـه سـرم      1322-1328سال 

فاقـد عیئـم بـه عنـوان      C هپاتیـت اهداکنند  خون مبتی به 
اهداکننـد  خـون سـالم بـه      124گرو  مورد و نمونـه سـرم   

عنوان گرو  شاهد در ايو مطالعه استفاد  شد  است  لازم به 
و  HBsAg، HIV Ab فاقــد ،کــه اهداکننــدگان ذکــر اســت

گیـری در  بودنـد و روش نمونـه   ای کبدیهای زمینهبیماری
چنیو، گـرو  مـورد    هر دو گرو ، غیر احتمالی آسان بود  هم

خون از بیماری خود اطـیل   یدر ايو مطالعه، در زمان اهدا
 نداشتند  

 
 : Total RNAاستخراج 

های سرم گـرو  مـورد و شـاهد، بـا اسـتفاد  از      از نمونه    
 ،Cat. No. EX6101)سیناکلون، ايران( با  RNX-Plusمحلول 

 912انجام شـد  در ابتـدا بـه مقـدار      Total RNAاستخراج 
اضـافه شـد     RNX-Plusلیتر محلول میلی 1میکرولیتر سرم، 

درجـه   91دقیقه در دمای اتـاق )  1ها به مدت سپس، نمونه
میکرولیتـر   922( انکوباسـیون شـدند  در ادامـه    گـراد  سانتی

ها اضافه گرديد  گراد( به نمونه درجه سانتی 4کلروفرم سرد)
دقیقه در دمای اتاق، انکوباسیون انجام شد  به  4و به مدت 
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 1422بهار ، 1 شمار  ،18  دور                                                       

 

 

 

 rpmگـراد و دور   درجـه سـانتی   4دقیقه در دمای  92مدت 
پس از اتمـام سـانتريفیوژ،    سانتريفیوژ انجام گرديد  19222

از رويی به میکروتیوب جديد منتقل شد و پـس از اضـافه   ف
 41کردن اتانول مطلق سرد)دو برابر حجم محلول( به مدت 

 rpm 19222گــراد و دور  درجــه ســانتی 4دقیقــه در دمــای 
 1222سانتريفیوژ انجام شـد  مـايا رويـی را دور ريختـه و     

گـراد( بـر روی    درجه سـانتی  4% سرد)21میکرولیتر اتانول 
  درجـه  4دقیقه در دمـای   92ضافه گرديد  به مدت رسوب ا

سانتريفیوژ انجام شـد  مـايا    rpm 19222گراد و دور  سانتی
ماند  در دمای اتاق، زيـر   رويی را دور ريخته و رسوب باقی

 Total RNAهود کیس دو خشک گرديد  در انتها، رسوب 
حل شـد  غلتـت و خلـو      DEPCمیکرولیتر آب  92در 

 گا ـفاد  از دستـد  نیز با استـاستخراج ش های RNAتوتـال

ــانودرا   ــپکتروفتومتر ن ــا،  ND-1000 اس  Thermo)آمريک

Fisher Scientific ) سنجید  شد 
 

 :  cDNA ساخت
با استفاد  از روش کار موجود در کیـت   cDNA ساخت    

BON-miR miRNA 1st-Strand cDNA Synthesis Kit  بو(
ــا   ــران( ب ــه، اي ــتگا  Cat. No. BON209001ياخت  و دس

 انجام شد لب(  )آلمان، پک PeqSTARترموسايکلر 
     

 cDNA: برنامه دمایي ساخت 8جدول 

 

 تعداد چرخه زمان )دقیقه( گراد( دما )درجه سانتي

91 12 

1 49 42 

22 12 

 
اسـتخراج   Total RNAمیکروگـرم از   1در ابتـدا مقـدار       

-Stem)شـامل آغـازگر   کیـت آغازگر میکرولیتر از  1شد  و 

loop  بـــه مربـــو miR-199a و miR-196b کنتـــرل ژن و 
(، به میکروتیـوب منتقـل شـد و بـا آب     snRNA-U6 داخلی
DEPC  میکرولیتر رساند  شد  سپس بـه مـدت    19به حجم

ــای   1 ــه در دم ــانتی  21دقیق ــه س ــتگا    درج ــراد در دس گ
میکرولیتـر از   1ترموسايکلر قرار داد  شد  در ادامـه مقـدار   

 RTمیکرولیتر از بافر  4 و dNTPمیکرولیتر از  RT  ،9آنزيم 
 92بـه حجـم نهـايی     DEPCبه ساير اجزا اضـافه و بـا آب   

، با اسـتفاد  از برنامـه   cDNA ساختمیکرولیتر رساند  شد  
  (1جدول )انجام شد دمايی موجود در جدول

 
 :  Real-time PCRواکنش 

واکـنش   ، هـا RNAبه منتور سنجش سطح بیـان میکـرو      
Real-Time PCR      انجام شد  بـرای انجـام ايـو واکـنش، از

 BON-miR High-Specificity miRNA QPCR Coreکیـت 

Reagent Kit      بـو ياختـه، ايران()مبتنـی بـر روش(SYBR 

Green   و دسـتگا )Corbett Rotor Gene 3000 Real Time 

PCR  )ــان ــاژن، آلم ــا   )کی ــنش ب ــو واک ــد  اي ــتفاد  ش  1اس
 جلوبرنـــد میکرولیتـــر آغـــازگر  cDNA ،1/2میکرولیتـــر 
و  Universalمعکـوس  میکرولیتـر آغـازگر    1/2اختصاصی، 

آب فاقـد  میکرو لیتـر   1/4و  Master mixمیکرولیتر از  1/4
DNase  گـراد بـه    درجه سانتی 21دمايی از برنامه  انجام شد
ثانیـه و   1گـراد،   درجه سانتی 21چرخه ) 42دقیقه،  9مدت 

 Real-Timeثانیه( بـرای واکـنش    32گراد،  درجه سانتی 42

PCR با دو بار  ها استفاد  شد  لازم به ذکر است که آزمايش
سـازی سـطح   فعـال چنیو، به منتور  تکرار انجام گرفت  هم

-snRNAدار هر نمونه، از ژن خانـه  در RNAبیان هر میکرو

U6     ،تجزيـه و تحلیـل  استفاد  شد  پـس از انجـام واکـنش 
 منحنی ذوب نیز انجام شد 

 
 های آماری: آنالیز
 t-testسنجش اختیف معناداری سو با استفاد  از آزمون     

افـزار   موجود در نـرم دو  کایو جنسیت با استفاد  از آزمون 
IBM SPSS Statistics 26.0  برای هر دو گرو  مورد بررسی

به دست آمد  از دسـتگا    (Ct)آستانه  های چرخهانجام شد  
Real-Time PCR 2009افــزار  توســط نــرم v2.0.13 REST 
در  >p 21/2شـدند و سـطح معنـاداری از     تجزيه و تحلیـل 

افزار  با استفاد  از نرم miR-196bنتر گرفته شد  رسم شکل 
GraphPad Prism v8.0.2  انجام شد 

ايو مطالعه پـس از تصـويب توسـط کمیتـه اخـیق در          
سسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون ؤپژوهش م

 انجام شد  IR.TMI.REC.1398.016با کد 
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 ها يافته
نتايج سـنجش اخـتیف معنـاداری سـو و     برای بررسی     

 IBMافـزار  موجـود در نـرم   tو  دو کـای  از آزمون، جنسیت

SPSS Statistics 26.0      استفاد  و مشـخص شـد کـه سـو و
بـا يکـديگر    یجنسیت افراد بیو دو گرو  اختیف معنـادار 

 ( 9ندارند)جدول 
 

: اطلاعات مربوط به سن و جنسیت اهداکنندگان در گروه 2جدول 
 مورد و شاهد

 

 ±میانگین سن 
 انحراف معیار

 p گروه مورد گروه شاهد
434/8 ± 41/31 29/1 ± 18/31 823/2 

تعداد 

درصد 

 جنسیت

 (22) 21 (4/24) 129 مرد

241/2 
 (12) 11 (4/3) 4 زن

جما 

 کل
124 (122) 124 (122) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

در اهداکنندگان خون مبتلا به  miR-196bسطح بیان  :8 نمودار
 ( و اهداکنندگان خون سالمSample)فاقد علائم  Cهپاتیت 

(Control) 

 گرو  مورد مقايسه:  دودر  miR-196bتغییرات سطح بیان 
-miRآماری ايو مطالعه، سطح بیان  های داد با توجه به     

196b   در نمونه سرم اهداکنندگان خون مبتی بـه هپاتیـت C 
فاقد عیئم نسبت به نمونه سرم اهداکننـدگان خـون سـالم    

و بـا سـطح معنـاداری    ( = Fold change 114/2)کمتـر بـود  
221/2 p< (1 نمودار)تايید شد  

 
 رو  مورد مقايسه: دو گدر miR-199aتغییرات سطح بیان 

اختیف معناداری در نمونه سـرم   miR-199aسطح بیان     
عیئم در مقايسه  فاقد C اهداکنندگان خون آلود  به هپاتیت

 221/2)با نمونه سرم اهداکنندگان خـون سـالم نشـان نـداد    
Fold change <  ) 

 
 بحث
آمـاری ايـو    های تجزيه و تحلیلنتايج به دست آمد  از     

در   miR-196b کمتر بـودن سـطح بیـان    دهند  مطالعه نشان
فاقـد عیئـم در    C سرم اهداکنندگان خون آلود  به هپاتیت

 Fold 114/2)ه بــا اهداکننــدگان خــون ســالم بــودـمقايســ

change =  ،221/2 p <) در حالی که سطح بیان  miR-199a 
در گرو  مورد در مقايسه با گرو  شاهد، اختیف معنـاداری  

  (= Fold change 221/2)را نشان نداد
 افـزايش هِفنی و همکـارانش،   -محمد ال 9212در سال     

را در نمونـه سـرم بیمـاران مبـتی بـه       miR-199سطح بیـان  
 C هپاتیـت ويـروس   4آلـود  بـه ژنوتیـپ    مزمو  C هپاتیت

)گرو  مورد( در مقايسه با نمونه سـرم افـراد سـالم )گـرو      
بـا   miR-199ها بیـان کردنـد کـه     شاهد( گزارش کردند  آن

پژوهش فوق، اطیعـات    (19)رابطه مثبت داشته است ،سو
ارائـه   miR-199با  مفیدی را در خصو  ارتبا  مثبت سو

رد  سـنی   ،در ايـو مطالعـه  جـايی کـه    کرد  است امـا از آن 
و گـرو    سـال  1/32±  19انتخـاب شـد )گرو  مـورد برابـر    

هـای سـنی متفـاوتی را     رو گ (سال 4/42 ± 4/2 شاهد برابر
های بیشتر در مورد ايـو ارتبـا ،    شود، به بررسی شامل نمی

های موجـود،   باشد  در مطالعه ما به دلیل محدوديت نیاز می
نتیجه مطالعـه مـا بـا يافتـه      به بررسی ايو امر پرداخته نشد 

در گرو   miR-199سطح بیان  افزايش پژوهش فوق مبنی بر
يکی از دلايل  مورد در مقايسه با گرو  شاهد متفاوت است 

 بیمارانکنترل          
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بـه رد    تـوان  های دو مطالعه را، می احتمالی تفاوت در يافته
  افراد مورد بررسی نسبت دادسنی 

و  آهــوانی -التوســط  پــژوهش ديگــری کــه در مصــر    
انجام شـد، افـزايش سـطح بیـان      9212همکارانش در سال 

miR-199a هپاتیترم مبتیيان به را در س C  همرا  با فیبروز
های سـرم  در مقايسه با نمونهويروس(  4آلود  به ژنوتیپ )

چنیو، بیـان کردنـد کـه سـطح      هم افراد سالم گزارش دادند 
 کـاهش در سیروز کبدی نسبت بـه فیبـروز    miR-199aبیان 

سـطح بیـان    کاهشداشته است  از ديگر نتايج ايو پژوهش، 
miR-199a  در نمونه سرم بیماران مبتی به سرطان کبد ناشی

در مقايسه با نمونه سرم افراد سالم، افراد آلود   C هپاتیتاز 
بـا    (92)همرا  با فیبروز و سیروز کبـدی بـود   C به هپاتیت

توان بـه حساسـیت ايـو     های ايو پژوهش میتوجه به يافته
نسبت به مراحل مختلف بیماری اشار  کـرد  از   RNAمیکرو

جايی که نتیجه مطالعه ما با يافته پژوهش فـوق متفـاوت    آن
ها ممکـو اسـت بـه متفـاوت     باشد، ايو تفاوت در يافته می

های مورد بررسی های شايا در گرو بودن احتمالی ژنوتیپ
هـا  RNAمربو  باشد  چرا که ژنوتیپ بر سطح بیان میکـرو 

در  Cهپاتیــت ويــروس  4ژنوتیــپ   (92، 91)ثر اســتؤمــ
در میـان   a3کشور مصر شايا بود ، در حـالی کـه ژنوتیـپ    

    (12، 99)باشد می یاهداکنندگان خون ايران، ژنوتیپ شايع
توسط چَنگ و  9214ای در کشور تايوان در سال مطالعه    

را  miR-199aها افزايش سطح بیـان   آن همکاران انجام شد 
ای خـون محیطـی افـراد مبـتی بـه      های تک هسته در سلول
ريو و اينترفـرون  يمزمو که تحت تیمار بـا ريبـاو   Cهپاتیت 

هـا   اند، در مقايسه بـا افـراد سـالم گـزارش کردنـد  آن     بود 
در  RNAمیکـرو چنیو بیان داشتند کـه سـطح بیـان ايـو      هم

ــپ  ــاران دارای ژنوتی ــروس  1بیم ــت وي ــتر از  Cهپاتی بیش
هـای ويروسـی اسـت  در    بیماران مبـتی بـه سـاير ژنوتیـپ    

 miR-199aهـا اههـار داشـتند کـه ممکـو اسـت        نهايت، آن
پتانسیل استفاد  به عنوان مارکری جهت تشـخیص عفونـت   

جـايی کـه در      از آن(91)مـزمو را داشـته باشـد    Cهپاتیت 
در گرو  مـورد   miR-199aمطالعه ما تفاوت معناداری برای 

نسبت به شاهد مشاهد  نشد، ممکو است بتوان تفـاوت در  
 د  در دوـاد  شـه استفـرا به نول نمونهای دو پژوهش  يافته

 مطالعه نسبت داد  

پژوهشـی   9214گوئندی و همکاران در سال -محمد ال    
سـطح بیـان   افـزايش   دهند  نتايج آن نشان که را انجام دادند

miR-196b    هپاتیـت  در بیوپسی بافت کبد افراد مبـتی بـهC 
  در استبود  د سالم امزمو نسبت به بیوپسی بافت کبد افر

هـای  بـا شـاخص   miR-196bايو مطالعه، بـیو سـطح بیـان    
بیوشیمیايی و بالینی مانند سو، تیتر ويروس، سـطح سـرمی   

و اسـتئاتوز ارتبـا  معنـاداری     AFPهای کبدی، سطح آنزيم
 نتیجه مطالعـه مـا بـرخیف يافتـه      (12)مشاهد  نشد  است

را در گرو   miR-196bدن سطح بیان بوپژوهش فوق، کمتر 
هـای میـان   مورد نسبت به گرو  شاهد نشان داد  از تفـاوت 

توان بـه متفـاوت بـودن    گوئندی می-مطالعه ما و محمد ال
نول نمونه اشار  کرد  در مطالعه ما، از سـرم و در پـژوهش   

چنـیو،   د استفاد  شـد  اسـت  هـم   فوق از بیوپسی بافت کب
مطالعه ما بر خیف پژوهش فوق، از حجم نمونـه بیشـتر و   
يکسان، برای هر دو گـرو  مـورد بررسـی برخـوردار بـود       

 تری را منجر شود تواند نتايج دقیقاست که می

پژوهش ديگـری توسـط گـرو  و همکـارانش در سـال          
 miR-196bانجام گرفت  در ايو مطالعه، سـطح بیـان    9211

در  (PBMCs)ای خـون محیطـی   های تـک هسـته  در سلول
ها دريافتند  مزمو را سنجیدند  آن Cهپاتیت بیماران مبتی به 

کــه، هنگــامی کــه هــر دو رشــته ژنــوم مثبــت و منفــی در  
ای خون محیطی وجود دارنـد، سـطح   های تک هسته سلول

بیشتر از هنگامی است که فقـط رشـته    RNAبیان ايو میکرو
در  miR-196bوجــود دارد  زيــرا  PBMCsمثبــت ژنــوم در 

های ايمنی میزبان نقش دارد و وجود دو رشته از ژنوم پاسخ
نشان از تکثیر ويروس دارد و از ايـو طريـق   ،  PBMCsدر 

  بـا توجـه   (93)نقش دارد Cهپاتیت در مهار تکثیر ويروس 
تـوان   مـی  ،گوئنـدی -ی محمد البه نتیجه حاصل از مطالعه

در  RNAافزايش سطح بیان ايـو میکـرو   دريافت که احتمالاً
  (12)تکثیر دارد Cهپاتیت باشد که ويروس هايی میمحل
توسـط اسـکگنولاری و    9212ای که در سال  در مطالعه    

نش در ايتالیا انجام شد ، اختیف معناداری در سطح اهمکار
ای خـون  های تک هسـته نمونه سلول 19در  miR-196بیان 

مزمو در مقايسه  Cهپاتیت محیطی بیماران مبتی به عفونت 
ای خون محیطی افـراد  ک هستهنمونه از سلول های ت 12با 

ها اههـار داشـتند کـه ايـو نتیجـه       سالم مشاهد  نکردند  آن

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 b

lo
od

jo
ur

na
l.i

r 
on

 2
02

6-
02

-1
5 

] 

                               5 / 8

https://bloodjournal.ir/article-1-1366-en.html


 مريم محمدپور و همکاران                                                                                              Cهپاتیت در  miR-199aو  miR-196b تغییرات

 

4 

 

هـای مـورد   ممکو است به دلیل پايیو بـودن تعـداد نمونـه   
جــايی کــه نتــايج مطالعــه مــا بــا  ن  از آ(94)بررســی باشــد

تواند به های ايو پژوهش متفاوت بود ، ايو تفاوت می يافته
 نول و حجم نمونه مورد استفاد  در دو مطالعه مربو  باشد 

قبلی مبنی  های هشود با توجه به مطالع در نهايت پیشنهاد می
ها، بررسی سـطح  RNAبر تاثیر ژنوتیپ بر سطح بیان میکرو

به تفکیک ژنوتیـپ ويروسـی    miR-199aو  miR-196bبیان 
هـا بـر روی ژنـوم    RNAچنیو، تـاثیر میکـرو   انجام شود  هم

کشـت سـلولی،    های هبا استفاد  از مطالع Cهپاتیت ويروس 
هپاتیـت  ها و ويروس RNAبه در  بهتر تاثیر متقابل میکرو

C شود منجر می 

 هـای  ههای انجام شد  بر روی مطالع ـبا توجه به بررسی    
، پژوهش مشابهی در نمونه miR-196bمربو  به سطح بیان 

يافـت نشـد  لـذا، نتـايج      Cهپاتیـت  سرم بیماران مبـتی بـه   
تواند اطیعات جديـدی را در ايـو    حاصل از مطالعه ما می

 زمینه ارائه کند 

گيري نتيجه
های آماری ايو پژوهش، در نمونه سرم با توجه به آنالیز    

فاقد عیئم در مقايسه  Cهپاتیت ون مبتی به اهداکنندگان خ
-miRبا نمونه سرم اهداکنندگان خـون سـالم، سـطح بیـان     

196b    کمتر بود  و سـطح بیـانmiR-199a    بـدون اخـتیف
هـای   تـوان مطالعـه   معنادار گزارش شد  بر ايـو اسـاس مـی   

و  Cهپاتیـت  در بیمـاری   miR-196bبیشتر در مـورد نقـش   
های متفـاوت ايـو   در ژنوتیپ miR-199aمطالعه سطح بیان 

 ويروس را حائز اهمیت دانست 
 

    تشكر و قدرداني
نامه کارشناسی ارشـد در رشـته     ايو مطالعه حاصل پايان    

ــاوری پزشــکی در م  ــالی آموزشــی و  ؤزيســت فن سســه ع
ــون     ــال خـ ــب انتقـ ــی طـ ــد اخـــیق   پژوهشـ بـــا کـ

IR.TMI.REC.1398.016 سسـه، ؤباشد  بديو وسیله از م می 
 گردد های مادی و معنوی تشکر میبه جهت حمايت
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Abstract 
Background and Objectives 

Hepatitis C virus is the main cause of hepatitis C infection that usually has no symptoms at 

early stages. Studies have shown changes in the expression level of microRNAs in various 

diseases such as hepatitis. MiR-199a and miR-196b have an inhibitory effect on hepatitis C 

virus. In a recent study, we examined the expression levels of miR-199a and miR-196b in 

serum samples of asymptomatic hepatitis C infected blood donors in comparison to serum 

samples of healthy blood donors; based on the results, the importance of microRNAs in 

different stages of hepatitis C infection was evaluated. 

 

Materials and Methods 

In this case control study, first total RNA extraction from 106 serum samples of healthy blood 

donors (control group) and 106 serum samples of asymptomatic hepatitis C infected blood 

donors (case group) was carried out. After cDNA synthesis, the expression level of miR-199a 

and miR-196b were evaluated by SYBR Green real-time PCR, and the results were analyzed 

by REST 2009 software. 

 

Results 

Expression level of miR-196b in the case group compared to the control group was lower (p   

0.001). No statistically significant difference was observed in the expression level of miR-199a 

between the two groups. 

 

Conclusions   

With regard to lower expression level of miR-196b, and given no significant difference of 

miR-199a expression level in the case group in comparison to the control group, future studies 

on the role of miR-196b in this disease are required. 
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