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 ی رانیا تیدر جمع A (H1N1) یبا شدت آنفلوانزا زبانیم یکیارتباط عوامل ژنت

 
 4و3 پروانه مهربد ،2یمظاهر دهی، وح1پوش بیسنا ع

 
 

 چکیده

 یبا شدت آنفلوانزا زبانیم یکیژنت یارتباط فاکتورها یمطالعه به بررس نیو شدت آنفلوانزا نقش داشته باشد. ا یمنیتواند در پاسخ ا یم زبانیم یکیژنت یتنوع در فاکتورها مقدمه:

A H1N1 پرداخت یرانیا تیدر جمع. 

مطالعه شدند.   iPLEXبا پلت فرم  یمورد بررس یدر ژنها یدیتک نوکلئوت یها سمیمورف یشدند. پل یابی)+(  ارزPCRبا تست  ماریب 97سواب نازوفارنکس از  یهانمونه ها:روش
 .شد یابیارز کیلجست ونیرگرس لیبا شدت آنفلوانزا با تحل زبانیم یکیژنت یها انتیارتباط وار

 نیانگیم ف،یخف یآنفلوانزا گروه در(. P= 0.3764) نبودند دار یمعن اما داشتند، فیخف یآنفلوانزا با افراد به نسبت یبالاتر یسن نیانگیم دیشد یآنفلوانزا با کنندگان شرکت ها:یافته

 پیژنوت وجود که داد نشان کیلجست ونیرگرس لیتحل (.Pt-test = 0.1098) نبود دار یمعن اگرچه ،(مربع متر بر لوگرمیک 8/3 = اختلاف نیانگیم) بود بالاتر یکم BMI سطوح
G/A در rs1800629، rs1800871، rs1801274، rs361525 و rs8070740 یآنفلوانزا دیشد عفونت خطر H1N1 پیژنوت با سهیمقا در را G/G نیا. دهد یم شیافزا 
 ریسا اثر. بود مشابه کمتر قدر با A/A یها پیژنوت یبرا ارتباط نیا. بود داریمعن( 1/0 سطح در) rs1801274 (P=0.062)و rs1800629 (P=0.097)ی برا تنها ارتباط

 .نبود دار یمعن یآمار نظر از H1N1 یآنفلوانزا عفونت شدت بر هاپیژنوت

هم  rs8070740مشاهده شد. آلل  A/H1N1 یآنفلوانزا دیبه عفونت شد تیمختلف و حساس یها SNP نیب یارتباط ،یرانیبزرگسالان ا تیاز جمع یدر نمونه ا گیری:نتیجه
 .باشد یم زایماریو عامل ب زبانیاز م یچند ژن یمجموعه ا ریآنفلوانزا تحت تأث ییزایماریگذار بود. ب ریتأث یرانیا تیدر جمع A/H1N1و هم بر شدت عفونت  تیبر حساس

 Aآنفلوانزا  روسیو ،یماری، شدت بH1N1 پیساب تا ،یکیژنت سمیمورفیپل ران،یا واژگان کلیدی:

 

مجله دانشکده . یرانیا تیدر جمع A (H1N1) یبا شدت آنفلوانزا زبانیم یکیارتباط عوامل ژنت .دهیوح مهربد، دهیوح یسنا، مظاهر پوشبیع ارجاع:

 .2046 -2040 (:848) 43؛ 1404پزشکی اصفهان 

 

 مقدمه
 عفونت دنب ل به انسددد   در نشددد   کنترل عوارض و ریم و مرگ بروز

سیو سیو لود ب همرا   H5N1 یرو  ه نیتوک یس سطح شیافزا و ب لا یرو

ستبود   شودمربوط  زب  یم یمنیا ستمیس عملکرد به که ا  در (1).می 

س ن خطر عوامل یکیژنت ارتب ط 2008 س ل  H3N2  یش  یم ریب ب  یان

 ابتلا به موارد یخ نوادگ دسددته بن ی وقوع بع ه ، (2).شدد  نشدد   داد 

 عوامل بر علاو  که آورد وجود به را هیفرضددد نیا A/H5N1 یآنفلوانزا

 زب  یم کیژنت کنن ،یم یب ز عفونت ش ت در یخ ص نقش که یروسیو

 ش ت  ی وویروس  به تیحس س آنفلوانزا، علیه دف ع در یاس س نقش زین

 (5-3, 1)د.دار عفونت

س  زب  یمختلف م ژ  25 ب ًیتقر ،ت کنو  ، IFITM3ن  )اش   ییشن 

IRF7 ،TMPRSS2 ،LGALS1 ،SFTPA2 ،SFTPB ،CD55 ،

C1QBP ،FCGR2A ،CPT2 ،TNF ،IL1A ،IL1B ،TLR3 ،KIR ،

CCR5 ،RPAIN ،DBR1 ،IL10 ،IL28 ،IL6 ،ST3GAL1 ،IL17 ،

NOS3  وGATA2) ب ط که ه  یکیژنت تنوع ارت نت جهینت ب  آن  عفو
  (6, 4).است ش   داد  نش   انس   در ویروس آنفلوانزا
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 بلاف صله اول مرحله. ده  یم رخ مرحله دو در آنفلوانزابیم ریزایی 

 سطح و کش  یم طول روز 3 ت  1 نیب و شود یم شروع عفونت از پس

 ف ز، نیا یپ رامتره  به بسدددته. کن  یم نییتع را الته ب و روسیو تریت

 به منجر یمنیا نییپ  سددطح. ب شدد  متف وت اسددت ممکن دوم ف ز جهینت

 ضد  یمنیا نح ل،یا ب . شددود یم شددتریب الته ب و یروسددیو تریت شیافزا

 یترفیخف یم ریب و کن یم مح ود را روسیو ریتکث موثر، یروسدددیو

 یه  تیقوم و ه  تیجمع یرو بر یمتع د ق تیتحق (6).کن یم ج دیا

سر در مختلف  یحت و یچ ق جنس، سن، نقش و م گرفتهانج  جه   سرا

م ریزایی بر ومیکروبیم ب ط.   اسدددتشددد  یبررسددد آنفلوانزا بی  نیب ارت

 مط لع ت یبرخ توسدد  زین آنفلوانزا یم ریب و زب  یم یکیژنت یف کتوره 

 بحث ه تیجمع نیب در جینت  اگرچه اسدددت، گرفته قرار یبررسددد مورد

  (11-6).است بود  زیبرانگ

. شدد  خواه  کنترل سدد لم افراد در آنفلوانزا روسیو ریتکث ن،یبن برا

 در .شددود یم نییتع یزب نیم و یروسددیو عواملهردو  توسدد  جهینت نیا

س س و یکیژنت یه  سمیمورف یپل نیب یارتب ط خود، یقبل مط لعه  تیح

نت به نه در آنفلوانزا عفو یت  از یا نمو   ایپ یرانیا بزرگسددد لا جمع
  (8, 7).میکرد

عه، نیا در  ط ل  و  یج  یه کیتکن و ه ف یه SNP تنوع م  م

 ک ر به را ®MassARRAY سددتمیسددو  ®iPLEX یپینگ ژنوت قیدق

 و یکیژنت یه  سمیمورف یپل ارتب ط مورد در یتر ج مع نشیب ت  میابرد 

 دهیم. ارائه A/H1N1 یآنفلوانزا ش ت

 

 هاروش

 نمونه یآور جمع

 در و شدد ی  فیخف ینفلوانزاآ به مبتلا افراد در  rs12252-C یفراوان

و در مبتلای    %30ی خفیف فلوانزادر مبتلای   به آن ،نیشددیپ ایمط لعه

 یخط  کرد  لح ظ ب . (12)گزارش گردی   %61ی شددد ی  انفلوانزابه 

ه ی مورد در هریک از گرو  نمونه حجم ،%80و توا   05/0  اول نوع

  .(13)  یگرد برآورد نفر 46مط لعه ح ود 

از  شدد  یآورجمع یه نمونه یبر روی شدد ه -مط لعه مورد این

سفن   شم ل 1397آذر ت   1393ا ست    سه ا ش مل  را ،یا یمرکز-یدر 

 در ن زوف رنکس سواب یه نمونه. ش سمن   و زنج  ، انج م  ،یمرکز

 97) آنه . شدد ن  منتقل شددگ  یآزم  به( VTM) یروسددیو انتق ل  یمح

. دادن  نشددد   را  یشددد  ت  فیخف A/H1N1 یآنفلوانزا علائم( م ریب

 مثبت آنفلوانزااز نظر  Real-time PCR تست اس س بر ه  نمونه همه

ن  طبقه( نفر 46)  یشددد  و( نفر 51) فیخف گرو  دو به و بودن   یب

 Real-time ه ی به دست آم   از Ct اس س بر عفونت ش ت. ش ن 

PCR ستر میزا  و ست  یب در ش   یب  ،(س ل) سن .ش  فیتعر م ر

 زم   در کنن گ   شدددرکت( متر یسددد نت) ق  و( لوگرمیک) وز  جنس،

ه  مراجعه  در ه ف یه  SNP یکیژنت یه  داد . به دسدددت آم  آن

معی ره ی ورود به مط لعه،  (7)  ان .شددد  داد  نشددد   م  یقبل مط لعه

بود.  PCR شیب  آزم ی و ت یی  عفونت دسددتگ   تنفسدد یعلائم ظ هر

ت  ینفگرو  کنترل، افراد آنفلوانزا م ن  و در  PCR جیبر اسددد س ن بود

شتن ، در مط لعه گنج ن    یصورت س بقه آنفلوانزا ن ا شتن . ش ن که  دا

س یه یم ریب صرف داروه  ،ی متف وتتنف سسرکوب یم  ستمیکنن   

خروج  ی ره یمع از آنفلوانزا روسیو هیعل یقبل و ین سیو واکس ی،منیا

  (8)بودن .از مط لعه 

 یمولکول تشخیص

RNA و شدد  اسددتخراج عیم  یه نمونه از یروسددیو PCR یکم 

 (8) شددد  انج م Aی آنفلوانزا روسیو صیتشدددخ یبرا یامرحله کی

نه از یژنوم DNA سدددپس،  نییتعشددد  و برای  اسدددتخراج ه نمو
   و ®iPLEX پلتفرم از اسدددتف د  ب  یآلل یه  نتیوار یه پیژنوت

MassARRAY®System شرکت به Inqaba Biotech یق یآفر در 

 یبرا نوکلئوتی ه ی بک ر رفتهگویال مشددخصدد ت. شدد  ارسدد ل یجنوب

  (7)  است.ش  ذکر م  یقبل مط لعه در iPLEX SNP  یپینگژنوت

 یآمار لیتحل

 رنوفیاسدددم کولموگروف آزمو  ب  وسدددتهیپ یره یمتغ بود  نرم ل

  ± نی نگیم ب  بیترت به طبقه بن ی شدد   و وسددتهیپ یه  داد . شدد   ییتأ

 مشددخصدد ت عیتوز. شدد ن  فیتوصدد( درصدد ) تع اد و  ریمع انحراف

  یشدددد  و فیخف یآنفلوانزا یهد  گرو  نیب ینیبد ل و کیدموگراف
A/H1N1  و یسن نی نگیم. ش  سهیمق BMI استف د  ب  کنن گ  شرکت 

 تیجنس نظر از گرو  دو. ش  سهیمق  گرو  دو هر نیب مستقل t آزمو  از

ستف د  ب   SNP هر پیژنوت یفراوان. ش ن  سهیمق  شریف قیدق آزمو  از ا

 آزمو  از اسدددتف د  ب  A/H1N1 یآنفلوانزا  یشددد  و فیخف موارد نیب

 در پیژنوت یفراوان رفت، یم انتظ ر که هم نطور. ش  سهیمق  شریف قیدق

 هر خ م اثر ان از  شیآزم  یبرا. بود 5 از کمتر موارد درصدد  20 از شیب

 کیلجسدت و یرگرسد لیتحل از A/H1N1 یآنفلوانزا شدد ت بر پیژنوت

 I نوع یخط  ب  دنب له دو یآم ر یه  آزمو  همه. ش  استف د  ر یمتغ تک

ن  0.05 ق د. بود  نظر در یدار یمعن مرز عنوا  به 1/0 از کمتر P ریم

 ؛14 نسددخه) Stata افزار نرم ب  یآم ر یه  لیتحل و هیتجز. شدد  گرفته

Stata Corp، College Station، TX، USA )ش  انج م. 

 اخلاق کد

ض  ست به کنن گ   شرکت همه از آگ ه نه یکتب ن مه تیر . آم  د

  ییت  را یا پ سددتور تویانسددت اخلاق تهیکمتوسدد  مط لعه این  پروتکل

 (.IR.PII.REC.1399.063: اخلاق ک ) گردی 

 

 هاافتهی
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 یآنفلوانزا  یشدد  و فیخف موارد ینیب ل و کیدموگراف مشددخصدد ت

A/H1N1 آنفلوآنزای  گرو  در. اسددت شدد   داد  نشدد   1 ج ول در

س وتقریب   طور به کنن گ   شرکتخفیف،  ، بودن  جنس دو هر از یم

و در گرو  آنفلوآنزای شد ی ، درصد  زن   ان کی بیشدتر بود. اختلاف 

ش  ش ه   ن سیت م  P Pearson's) معن داری بین دو گرو  از نظر جن

chi Square = 0.296 .)نی نگیم  یش  یآنفلوانزا ب  کنن گ   شرکت 

شتن ، فیخف یآنفلوانزا به مبتلا افراد از ب لاتر یکم یسن  نیا اگرچه دا

ظر از تفدد وت ن یآمدد ر ن ع بود دار یم  ،1/43 مقدد بددل در 5/49) ن

3764/0P =  .)سددطح نی نگیم BMI یکم فیخف یآنفلوانزا گرو  در 

ح ل   (.مربع متر بر لوگرمیک 8/3=  اختلاف نی نگیم) بود ب لاتر ب  این

 (.Pt-test = 0.1098) نبود دار یمعن یآم ر نظر از تف وت نیا

 G/A پیژنوت داشتن که داد نش   کیلجست و یرگرس لیتحل و هیتجز

 و rs1800629، rs1800871، rs1801274، rs361525 یه گ  یج  در

rs8070740 یآنفلوانزا  یشددد  عفونت خطر H1N1 ب  سدددهیمق  در را 

ه یم شیافزادر این لوکوس  G/G پیدژنوت ب ط نیا. د ه  ارت ی برا تن

rs1800629 (P = 0.097)  و rs1801274 (P = 0.062) (1/0 سطح در )
 ب  البته بود، هم مشددد به A/A یه  پیژنوت یبرا ارتب ط نیا. بود داریمعن

 عفونت شددد ت ب  ه  پیژنوت ریسددد  ارتب ط(. 2 ج ول) کمتر یبزرگ

م ر نظر از H1N1 یآنفلوانزا م لاًکه  نبود، دار یمعن یآ ن   احت  بهمی توا

 (.2 ج ول) ب ش  پیژنوت دسته هر در مش ه ات کم تع اد لیدل

 

 بحث
 در زب  یم یکیژنت یه سدددمیمورفیپل نیب ارتب ط ح ضدددر، مط لعه در

 A/H1N1 آنفلوانزا بروز ش ت و یالته ب یه واکنش در لیدخ یه ژ 

 عفونت شدد ت. میکرد یبررسدد یرانیا بزرگسدد لا  از یانمونه در را

میزا   و Real-time PCR تسددت آسددت نه ریمق د اسدد س بر آنفلوانزا

 .ش  تعیین آنفلوانزا عفونت لیدل به م رست  یب در ش   یبستر

ع ت قبلی خود بر روی پلی مورفیسدددم ه ی مختلف بر  ط ل در م

، RPAIN ،FCGR2A ،MBL-2 یه  ژ و  IFITM3 (8)روی ژ  

CD55 ،C1QBP ،IL-10 ،TNF-α کی در (7) ن شددن خته ژ  کی و 

 یرانیا یانتخ ب تیجمع در زب  یم یکیژنت عوامل نقش ،یرانیا تیجمع

 . ش   ییمختلف ت  یه  تیاز قوم

عه در بررسدددی مورد SNP 12 از ط ل   وقوع آ  در که م  یقبل م

 از مورد 9 ش ، سهیمق ( ILI) آنفلوانزا شبه م را یب ب  فیخف یآنفلوانزا

 در ن ادن ، نشددد   فیخف یآنفلوانزا بروز ب  یدار یمعن ارتب ط چیه آنه 

ه  مورد سددده که یح ل  ،(rs3786054، rs8070740، rs9856661) آن

 بروز ب  یارتب ط ن شدددن خته، ژ  کی و C1QBP، RPAIN در مسدددتقر

 یآنفلوانزا بروز در یبرابر 3 شیافزا. ن داد ف نشددد  یخف یآنفلوانزا

 و rs3786054 یه گ  یج  در( A مق بل در) G آلل حضددور ف دریخف

rs8070740 م را یب ب  سهیمق  در ILI   2 شیافزا ن،یهمچن. ش  مش ه 

 گ  یج  در( A مق بل در) C آلل داشدددتن ب  فیخف یآنفلوانزا در یبرابر

rs9856661  و سن به توجه ب و BMI (7).ش  مش ه   م ریب  

 ،rs1800629 در G/A پیژنوت که می فتیدر م  ،ح ضددر مط لعه در

rs1800871، rs1801274، rs361525 و rs8070740 ب  سددهیمق  در 

 را A/H1N1 یآنفلوانزا  یشددد  عفونت به ابتلا خطر ،G/G پیژنوت

فزا  ،TNF-α، IL-10 یهدد  ژ  در هدد  SNP نیا. دهدد یم شیا

FCGR2A و RPAIN ن  قرار ه ب یه  پ سددد  در که دار  نقش یالت

ن   لیدل به مختلف، یه سدددمیمورفیپل قیطر از ه ژ  نیا (7).دار

 یه عفونت طول در یالته ب پ سدد   یتشدد   ی کنترل در شدد  ییتوان 
  (15, 14, 7, 3)ب شن . یم  ییتأمورد  یروسیو

 2009 سدد ل در همک رانش و Zúñiga توسدد  که یامط لعه در

 در  یشدد  هیالر ذات به ابتلا اسددتع اد مرتب  ب  SNP پنج شدد ، انج م

 یه سمیمورفیپل که دادن  نش   آنه . شن س یی ش ن  یکیمکزجمعیت 

 RPAIN، FCGR2A یه ژ  در 17 و 3 ،1 یه کروموزوم در واقع

ست ممکن C1QBP و س ب  ا س   عفونت در  یش  هیالر ذات به تیح

A/H1N1 روسیو ریتکث بر ریتددأث قیطر از یکیمکز تیددجمع در 

 یس زفع ل و یمنیا یه کمپلکس لیتع  زب  ،یم یه سلول در آنفلوانزا

 مط لعه نیا جینت  ب  ب ًیتقر م  یه  فتهی (11)کمپلم   نقش داشته ب شن .

 یرو بر C1QBP و RPAIN، FCGR2A یه ژ  دخ لت مورد در

 عفونت به یرانیا تیجمع تیحسدد سدد یبرا 17 و 3 ،1 یه کروموزوم

قت آنفلوانزا فیخف ط ب عه. داشددددت م ط ل ب ط ح ضدددر م   نیب ارت

 

 A/H1N1 یآنفلوانزا دیشد و فیخف موارد ینیبال و کیدموگراف مشخصات. 1جدول 

 متغیرها
 A (H1N1) آنفلوانزای 

P value 
 شدید خفیف

 جنس
 20( 5/43) 26( 0/51) مرد

296/0§ 
 26( 5/56) 25( 0/49) زن

 *3764/0 5/49 ± 2/42 1/43 ± 9/20 انحراف معیار±میانگین
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 سن )سال(

45 > (8/44 )13 (0/40 )8 

431/0¤ 64 - 45 (3/10 )3 (0/20 )4 

65  ≥ (8/44 )13 (0/40 )8 

 *1098/0 7/23 ± 3/2 5/27 ± 1/7 انحراف معیار± میانگین شاخص توده بدنی  

 آزمو  دقیق فیشر ¤آزمو  ک ی اسکوئر؛  §آزمو  تی مستقل؛  *
  دیشد و فیخف موارد در A/H1N1 یآنفلوانزا عفونت شدت با آنها ارتباط و SNP 12 یفراوان. 2جدول 

 ژن و ژنوتیپ
  A (H1N1)آنفلوانزای 

P 95فاصله اطمینان  §نسبت شانس خام% 
 شدید تعداد )%( خفیف تعداد )%(

rs1800450* 

CC (9/92)26 (4/82 )14 

350/0 

1 - 

TT (0 )0 (0 )0 - - 

TC (1/7 )2 (6/17 )3 8/2 7/18 ،4/0 

rs1800451* 
CC (100 )27 (100 )18 

- 
- - 

CT (0 )0 (0 )0 - - 

rs1800629* 

GG (6/92 )25 (7/73 )14 

097/0 

1 - 

AA (0 )0 (0 )0 - - 

GA (4/7 )2 (3/26 )5 5/4 1/26 ،8/0 

rs1800871 

GG (0/50 )13 (3/53 )6 

632/0 

1 - 

AA (5/11 )3 (7/17 )3 2/2 1/4 ،3/0 

GA (5/38 )10 (1/47 )8 7/1 6/6 ،5/0 

rs1800872 

GG (2/52 )12 (0/40 )6 

716/0 

1 - 

TT (7/8 )2 (3/13 )2 0/2 9/17 ،2/0 

GT (1/39 )9 (7/46 )7 5/1 3/6 ،4/0 

rs1800896 

CC (0/8 )2 (5/12 )2 

573/0 

1 - 

TT (0/44 )11 (3/56 )9 8/0 0/7 ،1/0 

CT (0/48 )12 (3/31 )5 4/0 8/3 ،1/0 

rs1801274 

GG (3/33 )8 (9/5 )1 

062/0 

1 - 

AA (7/41 )10 (9/52 )9 2/7 4/69 ،7/0 

GA (0/25 )6 (2/41 )7 3/9 6/97 ،9/0 

rs2564978 

CC (5/62 )15 (8/77 )14 

207/0 

1 - 

TT (7/16 )4 (5/9 )0 3/0 3/3 ،001/0> 

CT (8/20 )5 (2/22 )4 9/0 9/3 ،2/0 

rs361525 

GG (0/24 )6 (5/23 )4 

920/0 

1 - 

AA (0/24 )6 (4/29 )5 3/1 1/7 ،2/0 

GA (0/52 )13 (1/47 )8 9/0 3/4 ،2/0 

rs3786054 

GG (5/76 )13 (8/58 )10 

708/0 

1 - 

AA (9/5 )1 (9/5 )1 8/0 4/66 ،001/0> 

GA (6/17 )3 (3/35 )6 4/0 4/2 ،1/0 

rs8070740 

GG (0/12 )3 (6/5 )1 

281/0 

1 - 

AA (0/72 )18 (6/55 )10 7/1 2/18 ،2/0 

GA (0/16 )4 (9/38 )7 2/5 9/68 ،4/0 

rs9856661 

CC (0/12 )3 (3/6 )1 

700/0 

1 - 

AA (0/68 )17 (5/62 )10 8/1 3/19 ،2/0 

CA (0/240 )5 (3/31 )5 0/3 6/39 ،2/0 

 معن دار هستن .  %1نسبت ش نس ه ی پررنگ ش   بصورت مرزی و در سطح  §تست دقیق فیشر؛ * نسبت ش نس برای ژنوت یپ ه ی دارای مش ه ات صفر در هردو گرو  مح سبه نش   است.  ¤
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 FCGR2A و TNF-α، IL-10، RPAIN یه ژ  یه سدددمیمورفیپل

نشد    را آنفلوانزا عفونت شد ت و 17 و 6 ،1 یه کروموزوم در واقع

ق ل در ریدرگ نینوکلئوپروتئ کی RPAIN. داد قل و انت  اسدددتقرار و ن

RNA ن  یم ک  را ع ت در .(16) ک ط ل ب ط ی نیزقبل م  ذات ب  آ  ارت

 شدد   داد  نشدد   A/H1N1 آنفلوانزا روسیو عفونت در  یشدد  هیالر

ست س در هم را آ  ارتب طنیز  م  (11).ا س   در هم وبه آنفلوانزا  تیح

 و Clohisey .میداد نشدد   یرانیا تیجمع در آنفلوانزا عفونت شدد ت

ن   یت ک همک را ، ب  یم که کرد  یسدددلول درو  یه کنترل ب یی ه ز

  ی ، ووبیمع نترفرو یا یه پ سدد  ،یروسددیو ریتکثنسددبت به  معیوب

 روسیو م تی طولان ریتکث ،الته ب از ییب لا سددطح ب  یسددلول یمنیا

ن می  نشددد  را  آنفلوانزا ه ی (17).ده  ی تیح یاجزا I نوع اینترفرون

 و Zhang. هسددتن  مه جم یه  روسیو برابر در زب  یم یفور پ سدد 

 کنن    یته شدد ی  و  هیالر ذات به مبتلا م ریب 659 یرو بر همک را ،

. کردن  مط لعه 19- یکوو علائم ب و   ی فیخف علائم ب  م ریب 534 و

 به وابسدددته IFN-I یمنیا گ  یج  13 در را ه   نتیوار نیب ارتب ط آنه 

TLR3 و IRF7 ش ت و COVID-19  (18).کردن  ییشن س  

 نقش همکدد را ، و Bourdon توسددد  ای مروریمطدد لعدده در

 کنترل در آنه  ریتأث و I نوعه ی  IFN ه ی مشددد رکت کنن   ب مولکول

سیو یه عفونت س یرو س  اثر ب  واری نته یی. ش  یبرر  در ب لا ت  متو

سیو عفونت دنب ل به  یش  عوارض به مبتلا افراد  و مط لعه مورد یرو

 بر یمرور همک را ، و McKellar راً،یاخ (19).گرفت قرار ییشدن سد 

 یه بخش علیه پرن گ   و پسددت ن ارا در  یزب نیم مح ودکنن   عوامل

 مونت ژ ر،یتکث ت  ورود، از A یآنفلوانزا روسیو یزن گ چرخه مختلف

نه و -IFN و  IFN-I) ه  فرو رنتیا یرو بر آنه . کردن  ارائه یزنجوا

III) یه  ژ  میتنظ شیافزا ب عث که زب  ،یم گیوابست عوامل عنوا  به 

 یروسیو ض  ح لت ج دیا یبرا( ISGs) نترفرو یا ب    ونش کیتحر

  (5).کردن  شون  تمرکز یم

 در تنوعه ی به دسددت آم   و ت کنو  متع د مط لع ت اسدد س بر

 مطمئن  Aآنفلوانزای  یم ریب ش ت که است ش    فتهیدراینطور  ج،ینت 

سته روسیو به تنه  سته زین زب  یم کیژنت به بلکه ست،نی واب . است واب

س  امک   مهم ادراک نیا  یبرا را خطر معرض در افراد موقع به ییشن 

 همه  ی ی میاپ  یشددرا درکه کن   یم فراهم آنفلوانزا واکسددن  فتیدر

ن .  تیاولو دری ریگ به نیاقرار بگیر عه  کیعنوا  پژوهش  ط ل م

 یم ریب  شدد ت ب  یک ن  یه پیارتب ط ژنوت  یبررسدد یبرا یمق م ت

ف ز  ،یکیمط لع ت ژنت یب لا یه نهیآنفلوآنزا انج م شدد . ب  توجه به هز

ب  حجم نمونه مح ود  candidate geneصددورت مط لعه نخسددت به

و  rs1800629. ب توجه به مش ه   شواه ی از ارتب ط بین  یاجرا گرد

rs1801274 مط لع ت گردد ب  شددد ت بیم ری آنفلوآنزا، پیشدددنه د می

  ت گسترد  ترمط لع روی این ژ  ه  انج م گیرد. همچنینبر تر گسترد 

کنن   عفونت آنفلوانزا  لیتع  کهی بیشدددتر زب نیم عوامل کشدددف یبرا

 .گرددهستن  پیشنه د می

 

 گیرینتیجه
نه کی در یت نمو ب ط ،یرانیا بزرگسددد لا  جمع  یه  SNP نیب یارت

س و مختلف س  ش ه   A/H1N1 یآنفلوانزا  یش  عفونت به تیح  م

ستقر  RPAIN ژ  در واقع rs8070740 تنه . ش   17 کروموزوم درم

 تیجمع در A/H1N1 عفونت ش ت بر هم و تیحس س بر هم که بود

 ریتددأث تحددت مطمئندد ً آنفلوانزا بیمدد ریزایی. گددرار بود ریتددأث یرانیا

ی ع مل بیم ریزا م و زب  یم عوامل از یژن چن  و   یچیپ یامجموعه
ش   تیقوم در بزرگتر نمونه حجم ب  شتریب یکیژنت ارتب ط مط لع ت. ب 

 یم هیتوصددد موردی یعملکرد یژنوم مط لع ت ب همرا   مختلف یه 

 یکیژنت عوامل نیب ارتب ط سددمیمک ن مورد در عمیقتری نشیب که شددود

 یکیژنت ینشدد نگره . ده  یم ارائه آنفلوانزا عفونت شدد ت و یانسدد ن

س  ست ممکن ش   ییشن  ش به ارتب ط ا  ریس  عفونت ش ت ب  یم

ن دار RNA یتنفسددد یه روسیو -SARS و SARS، MERS م ن

CoV-2 ب شن  داشته. 

 

 تشکر و قدردانی
 را یپ ستور ا تویب ش  که در انست یم یق تیمق له منتج ازطرح تحق نیا

به انج م  1188شددم ر  گرنت  یم ل تیو ب  حم    یرسدد بیبه تصددو

، Inqaba Biotechاززحم ت شددرکت  لهینوسددیاسددت. ب    یرسدد

ب  اسدددتف د  از  SNP نگیپیدر ژنوت  یهمک ر یبرا یجنوب یق یآفر

 .شودیوتشکر م ریتق  iPLEX GOLD SNP نگیپیپلت فرم ژنوت 
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Association of the host genetic factors with influenza A H1N1 severity in an 

Iranian population 
 

Sana Eybpoosh1 , Vahideh Mazaheri2, Parvaneh Mehrbod  3,4 

 

Abstract 

Background: Variation in host genetic factors may play a role in immune response and severity of influenza. This 
study investigated the association of host genetic factors with the severity of influenza A H1N1 in an Iranian 
population.  

Methods: Nasopharyngeal swab samples from 97 patients were evaluated by PCR(+) test. Single nucleotide 

polymorphisms in the studied genes were studied with iPLEX platform. The association of host genetic variants 
with influenza severity was assessed by logistic regression analysis. 

Findings: Participants with severe influenza had a higher mean age than those with mild influenza, but this was 
not significant (P=0.3764). In mild influenza group, mean BMI levels were slightly higher (mean difference=3.8 
kg/m2), although it was not significant (Pt-test=0.1098). Logistic regression analysis showed that the presence of 
G/A genotype at rs1800629, rs1800871, rs1801274, rs361525 and rs8070740 increased the risk of severe H1N1 

influenza infection compared to G/G genotype. This association was significant only for rs1800629 (P=0.097) and 
rs1801274 (P=0.062) (at 0.1 level). This association was similar for A/A genotypes with a lower magnitude. The 
effect of other genotypes on severity of H1N1 influenza infection was not statistically significant. 

Conclusion: In a sample of Iranian adult population, an association was observed between different SNPs and 
susceptibility to severe A/H1N1 influenza infection. The rs8070740 allele affected both susceptibility and severity 
of A/H1N1 infection in the Iranian population. Influenza pathogenicity is influenced by a multigene set of host 

and pathogen. 
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