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 ،طيف وسيعي از بيماران B) HBV( Hepatitis B Virusمن با ويروس هپاتيت  عفونت مز:زمينه و هدف

 كننده  علل ايجاداز .گيرد مي در بررا كبديتيت حاد، هپاتيت مزمن و سيروز  ناقلين بدون علامت، هپاشامل
توان فاكتورهاي ويرولانس ويروس، فاكتورهاي ايمونولوژيك و ژنتيك ميزبان   ميBعفونت مزمن هپاتيت 

 با HLAژنهاي  ارتباط آنتيو د نباش  ميHLAژنهاي  ين فاكتورهاي ژنتيكي ميزبان آنتياز مهمتر. نام بردا ر
 مورد كنترل در گروه شاهد و HLAدر اين مطالعه فراواني آللهاي  .نشان داده شده استهپاتيت مزمن 

  .اند قرار گرفتهو مقايسه آماري بررسي 

اين بررسي  در.  انجام گرفته استCase-Controlليلي و به روش صورت تح اين مطالعه به :روش بررسي
  نفر65مثبت بودند و  HBsAg ماه ششكه حداقل از نژاد تركمن  مزمن B هپاتيت مبتلا به  بيمار50تعداد 
 با )DRB, DQA1 DQB1( كلاس دو HLAللهاي آانتخاب شدند و   )كننده سالم اهدا (تركمن  سالم  كنترلگروه
  . گرديد تعيينPCR – SSP روش

 HLA–DQA1*0501 و )=HLA–DRB1*0301 )000/0P=(، HLA–DQB1*0604) 000/0P فراواني آلل :ها يافته
)032/0P=( هاي كه فراواني آلل  حالي درگروه كنترل بيشتر بوده است  داري از طور معني هبيماران ب در 

HLA–DRB1*1301 )009/0P=( ،HLA–DRB1*1501 )007/0P=(، HLA–DQA1*0401 )000/0P=(، HLA–

DQB1*0401 )016/0P=( و DQA1*0102 )008/0P=( وه كنترل بيشتر بوده استگر در.  
استعداد ابتلا به  درHLA – Class II   برخي از آللهايًاحتمالاكه  دهد نشان مياين تحقيق  :گيري  نتيجه
  .باشندي داشته نقش بارز  بيماريمزمن شدن  پيشگيري ازدر ،برخي ديگر مزمن و B هپاتيت

  . مزمنB، هپاتيت HLAپلي مورفيسم، : كلمات كليدي

  
  

 
 
 

  11-17، 1385 بهمن  ، 11 ، شماره 64مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره 
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     و همكاران لصادق بني عقي سيد  

 

 
 1385، بهمن11 شماره ،64مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره

 
با علل گوناگون است كه اولين بار در   ويروسي يك بيماريهپاتيت

 B اصطلاح هپاتيت 1.قرن پنجم قبل از ميلاد شرح داده شده است
 1973 و در سال  پيشنهاد شد1947 در سال Maccallumوسيله  هب
معناي التهاب  هپاتيت به.  سازمان بهداشت جهاني پذيرفته شدوسيله هب

ان به تو مي هپاتيت ةكنند ادجاياز عوامل  ،باشد و تورم كبد مي
، هپاتيت اتوايميون و الكل ،، سمومداروها ،هاي متابوليكي بيماري

 عوامل ويروسي در هپاتيت مزمن از مهمترين ، اشاره كردويروسي
 HBVهپاتيت ناشي از  2.را نام برد )B )HBV توان ويروس هپاتيت مي

 دو ًتقريبا ،درماني عمده در جهان است -يكي از مشكلات بهداشتي
 مردم جهان سابقه ابتلا يك سوم ازاز جمعيت جهان يعني  ميليارد نفر

 تا پنجشود كه   تخمين زده مي.دنده  را نشان ميBبه عفونت هپاتيت 
 به ، ميليون نفر از افراد آلوده350 افراد يعني حدود صد اين درده

انتقال عفونت  اين بيماران علاوه بر خطر 3و4.هپاتيت مزمن مبتلا هستند
روز و كارسينوماي هپاتوسلولار نيز در معرض سي  خود،به ديگران

 5/1   تقريباً سالانهسازمان بهداشت جهاني تخمين زده كه 5.باشند مي
 مزمن يك B هپاتيت 6.ميرند مي بيماري اين ن ازجها ميليون نفر در

 ،HBV از نظر ميزان آلودگي .اشدب  ميبيماري واگيردار با عفونت بالا
%) 8( و زياد%) 2-7( متوسط ،%)2( جهان به سه منطقه با آلودگي كم

متوسط قرار دارد و شيوع  بادر منطقه كشور ايران  7.گردد تقسيم مي
ولي ميزان شيوع در .  هستند مثبتHBVجمعيت كشور % 3 ًتقريبا
 در بعضي از مطالعات در استان ًتفاوت است مثلاتلف مخمهاي  استان

 درصد پنج و در سيستان و بلوچستان بيش از  درصد7/1فارس 
 مزمن در سنين فعال Bمتاسفانه اكثر افراد مبتلا به هپاتيت  8باشد مي

  . سالگي قرار دارند30-50عمر خود يعني 
اما اين عوامل  ، مشخص نشده استً مزمن دقيقاB هپاتيت ايجادعلت 

هاي ميزبان تقسيم  اصلي شامل عوامل ويروسي و فاكتوردر دو گروه 
 ههاي عفوني ب جهت و نوع پاسخ ايمني در بيماري ً اساسا9.شده است

سايي فاكتورهاي ژنتيكي  شناًشود، اخيرا مي تيكي كنترلژن وسيله ساختار 
 مورد توجه ًثرند شديدا موHCV  وHBVمد عفونت پيا در  ميزبان كه

، )HLA( انساني ژن لكوسيت تاكنون نقش آنتي 10.قرار گرفته است
      ،)TNFα( دهنده تومور آلفا ژني فاكتور نكروزمورفيسم  پلي

 MBL، ژن )IL-10 (10–اينترلوكين  ،)IL-6 (6- اينترلوكين

)Mannose Binding Lecting(  و گيرنده ويتامينDهاي  عنوان ژن ه ب
نهاي ژ آنتي ،س همهأاند كه در ر رد بررسي قرار گرفتهبالقوه كانديد مو

HLAعلت پلي مورفيسم زياد سيستم  به ًكه احتمالا 11 قرار داردHLA و 
 12.باشد ژن مي هاي ايمني و عرضه آنتي نقش مهم آن در تعديل پاسخ

 و II كلاس HLAژنهاي سيستم  ا در اين مطالعه ارتباط بين آنتيلذ
 Bميزان استعداد ابتلا و يا مقاومت در برابر عفونت مزمن هپاتيت 

آمده بتوان  دست نتايج بست ازممكن ا. مورد بررسي قرار گرفته است
بيماري و پيشگويي ميزان خطر ابتلا افراد به فرم  آگهي تعيين پيش در

اي با يافتن ريسك فاكتورهمزمن بيماري استفاده كرد تا در آينده 
. پرداخت مزمن به انجام هدفمند پروفيلاكسي Bكننده هپاتيت  مستعد

تر   حساسPCR روش ،HLAهاي شناخته شده آزمايش  از ميان تكنيك
  .بوده و قادر است آللهاي مشابه را از يكديگر افتراق دهد

  

  
صورت  هري بگي  نمونه  واست  شاهدي-مورد  نوع ازالعه ـمط اين

 ماه قبل ششكنندگاني كه حداقل   از اهدا.ه استتصادفي انجام پذيرفت
 و از همراجعه كرد   )ان گنبدشهرست(خون استان گلستان  ه انتقالبه پايگا

عمل آمد و پس از آگاهي اين افراد ه  دعوت ب مثبت بودندHBsAgنظر 
 و  نسبت به تكميل پرسشنامه،از نحوه مطالعه و كسب رضايت

مثبت   ،مزمن  B  هپاتيت:ي ورودهامعيار (گيري اقدام گرديد  هنمون
و مثبت بودن  anti-HBsAb منفي بودن  ، ماهششيش از ب HBsAgبودن 

anti-HBcAb بيمار با هپاتيت 50 تعداد ،پايان  در13-15.)بود B مزمن 
كننده به سازمان  مراجعه كننده سالم تركمن   اهدا65نژاد تركمن و 
 و HBsAg منفي بودن ؛معيار انتخاب گروه كنترل(لستان انتقال خون گ

anti-HBcليتر ميلي دهل مقدار بيمار و كنتر  از هر . انتخاب شدند) بود 
 لخته ليتر ميلي پنج لوله اول : شدآوري جمعلوله جدا  دو درخون 

 خون ليتر ميلي پنجدوم  لولههاي اليزا و  هت تهيه سرم و انجام تستج
ش در ـايـهاي لوله دوم تا زمان آزم نمونه كه  ،)EDTA) 5%حاوي 

، HBcAb ،HBeAbود ـوج.  نگهداري گرديد-c◦70و دماي زر ـفري

HBeAg ،HBsAg ) با كيت Diasrin ،ITALY(  گروه بيمار توسط  در
  درHIV  وHCVهمه بيماران از نظر .  بررسي گرديدELISAروش 

 anti- HIV و كيت anti-HCV avicena كيت ( ودندسرم منفي ب

Biotest( .  

مقدمه

  بررسيروش
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HLA Typing:  
 ،هاي مورد آزمايش آوري نمونه عگيري و جم پس از تكميل نمونه

تدريج از فريزر بيرون آورده شدند و با روش  هاي خون به نمونه 
Salting out، DNA هاي خون محيطي در ژنوميك از لكوسيت 

 (Optical Density)جذب نوري . استخراج شدمجاورت پروتئين كيناز

DNAاستخراج شده با استفاده از اسپكتروفتومتر  UVطول موج   در
ها  هركدام از نمونه نانومتر قرائت شد و سپس غلظت 280 و 260

 نمونه در  استخراج شده از هرDNA ميكروگرم از 3- 4 .تعيين گرديد
به مخلوط   ، مخلوط شدند و پرايمرMaster Mix با  )well ( چاهك
 ،منظور جلوگيري از تبخير ه و بگرديدراز اضافه  پليمTaqآنزيم  فوق 

  .اضافه شدروغن  آن به سطح
 دهترموسيكلر براي  .داده شد  قرارThermocyclerنمونه آماده در 

 به Cº65 ثانيه و ده به مدت Cº94(دور افزايش و كاهش سيكليك 
 دور افزايش و كاهش سيكليك دما در 20و سپس  ) ثانيه60مدت 

  ثانيه و50 به مدت Cº64 ، ثانيهده به مدت Cº94درجات متفاوت 
Cº72 تنظيم گرديد ) ثانيه30 به مدت.  

 ميكروليتر از شش مقدار Thermocyclerها از  از خروج نمونه بعد
سپس ژل . قرارداده شد% 2ژل آگارز  چاهك تعبيه شده در نمونه در

لت  و140 دقيقه و با ولتاژ 15بافر به مدت  تانك الكتروفورز در در
  .الكتروفورز گرديد

ايد به مدت ديوم برومي محلول اتباژل پس از اتمام الكتروفورز 
شده   نهايت باندهاي تشكيل  در. آميزي شد رنگدقيقه  پنج تا چهار
 UV.Transluminatorهمراه اينترنال كنترل توسط    بهHLAهاي  آلل

ي وجود باندها   وجود يا عدم اساس تفسير نتايج بر. خوانده شد
  .صورت گرفت  هاي مختلف جهت آلل اصياختص
در  HLA DRB و HLA DQB1، HLA DQA1 هاي فراواني آلل  :آناليز

دو گروه  ها در واني آللاگروه بيماران و گروه كنترل تعيين شد و فر
   هاي آماري مثل  با روش وEpi infoبا استفاده از برنامه كامپيوتري 

Chi-Squareو Fisher Exact Testورد آناليز قرار گرفته و  مP با 
نتايج .  تعيين گرديدinterval Confidenceصد رد 95 طمينانضريب ا

  .ه استارائه گرديد 1شمارهنهايي به شكل مناسب در جدول 
  

  
  

    به روش،HLA-DQA/DQB، HLA–DRB1 هاي در بررسي آلل
PCR-SSPدست آمد ههاي زير ب  يافته:  

 آلل ، مزمنB بيماران هپاتيت HLA-DRBهاي لوكوس  بررسي آلل در
HLA–DRB1* 0301 در و در گروه بيماران %) 18( مورد 18 با فراواني

كننده  نوان آلل مستعدع  بهP=0005/0و ) %5/4( مورد ششگروه كنترل 
  . گرديدشناسايي

در  %)2/6( مورد هشت :HLA–DRB1* 1301هاي  در اين بررسي آلل
 *HLA–DRB1 هاي آلل وبيماران گروه  كنترل در برابر صفر در گروه

در %) 6(مورد شش  و در گروه كنترل %)9/16( مورد 22: 1501
نوان آلل  به ع007/0 و 009/0 برابر  P.valueترتيب با  به،بيماران

   . گرديدي شناساي، مزمن Bكننده از هپاتيت محافظت
  مزمن آلل B يت بيماران هپاتDQA1- HLAدر بررسي لوكوس 

HLA– DQ 0501هفت در بيماران در مقابل%) 13(  مورد13فراواني   با 
كننده مستعدعنوان آلل  به P=032/0در گروه شاهد با  %)4/5(مورد 

  .شناسايي شده است
 HLA–DQA1* 0401و HLA–DQA1* 0102 19ترتيب با فراواني  هم به 

% 8و % 1در مقابل در گروه شاهد %) 2/19( مورد 25و  %)6/14(مورد 
 008/0و  0001/0ترتيب برابر  هاي به  P.Value ترتيب در بيماران با هب
 مزمن شناسايي Bكننده در بيماري هپاتيت  عنوان آلل محافظت به

  .شدند
بيماران در  HLA DQB1  آللهاي لوكوسP.Value با مراجعه به مقادير

 سهاواني  با فر HLA- DQB1 0604گروه شاهد مشخص شد كه آلل  و
 Pدر بيماران و %) 17( مورد 17در گروه شاهد در مقابل  %)3/2(مورد 

-HLAكه آلل  در حالي. كننده دارد  نقش مستعد0004/0برابر 

DQB1*0401 4/5(  موردهفتبيماران و گروه  با فراواني صفر در (%
در مقايسه  .كننده دارد محافظتنقش  ،016/0  برابرPدر گروه كنترل و 

هاي  شاهد بر حسب مورد از تستگروه بيمار و هاي گروه  للآماري آ
Chi Square  وtest Fisher’s exactدار  نتايج معني.  استفاده شده است

  .نشان داده شده است 1شمارهول در جد

  
  

 هايافته
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     و همكاران لصادق بني عقي سيد  

 

 
 1385، بهمن11 شماره ،64مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره

  گروه كنترل سالم در بيماران هپاتيت مزمن در مقايسه با HLA-DQB و HLA-DRB ،HLA-DQA هاي ها و هاپلوتيپ فراواني آلل: 1-جدول

X2=Chi square                                                                                                  OR= Odd Ratio                                                                                 CI= Confidence Interval  
  

  

  
هاي اخير احتمال ارتباط بين استعداد ابتلا و يا مقاومت به  در سال

هاي متعدد   مورد بررسيHLAهاي سيستم  ژن  مزمن و آنتيBهپاتيت 
اي مختلف ادهژها و ن عيتها در جم يج اين بررسينتا. قرار گرفته است

 مقايسه نتايج حاصل از اين 20رسد نظر مي تا حدودي متفاوت به
مطالعه با مطالعات انجام شده در ساير نقاط جهان بيانگر نكات زير 

  :است
 DRB1*0301آلل ، HLA-DRB1در مطالعه حاضر از لوكوس ژني 

 مزمن شناخته شد فراواني آن در Bكننده هپاتيت  عنوان آلل مستعد به
مويد  )=0005/0P(بود % 5/4و در گروه كنترل % 18گروه بيماران 

 2003 در سال Jiangygاي است كه توسط  وجود اين ارتباط مطالعه
          دارايHLA-DRB1*0301انجام شد و نشان داد كه 

association  Positive هپاتيت  باBرسي در اين بر 14.باشد  مزمن مي
 در گروه  HLA-DRB1*1501و HLA-DRB1*1301هاي  فراواني آلل

 007/0  و009/0هاي   P.Valueو% 9/16و % 2/6ترتيب با  كنترل به
 . مزمن شناسايي گرديدBكننده از هپاتيت  هاي محافظت عنوان آلل به

 ،سط سايرين نيز مويد اين مطلب استمقايسه مطالعات انجام شده تو
-HLA نشان داد كه1997در سال  Thomoos Hohlerمطالعه 

DRB1*1301 نقش محافظتي در عفونت مزمن  HBV در بيماران نژاد 
 نشان داد كه 1995 در سال MarkR,Thursaz 13كند ي ايفا ميزقفقا

ها و   بين بچهHBV نقش محافظتي در عفونت HLA-DRB*1302آلل 
 و Almarri Aاي كه توسط   همچنين مطالعه10.بالغين گامبيا دارد

در  HLA-DR2  انجام شد نشان داد كه1994همكاران در قطر در سال 
كننده   نقش مستعدHLA –DR7 نقش محافظتي و Bهپاتيت ارتباط با 

 DR*16 و PCR، DR*15  كه معادل آن در روشDR2لل آ 18دارد
 را HLA–DRB1*1501  مطالعه ما كهازهستند با نتايج بدست آمده 

در . ي كرديم همخواني داردنده شناسايكن ل محافظتآلعنوان  به
 انجام HLA-DR13لل آروي   و همكاران برCaoاي كه توسط  مطالعه

عفونت  self- limitedدر ارتباط با  HLA-DR13لل آشد نشان داد كه 
ز طريق القاء پاسخ باشد كه احتمال اين عمل ا  ميBهپاتيت ويروس 

مطالعات  16.باشد  مي Hbe Agيا  وHBC Agاختصاصي  +T CD4سلول 
 HLA-DR13ها  آسيايي ها و قفقازي ها و در آفريقايي  اخير نشان داد كه

ز شونده و محافظت ا  خود محدوددر ارتباط با عفونتنقش مهمي 
 تركيه توسط  در2002اي كه در سال  در مطالعه . شدن داردمزمن

Karan MAانجام شد، مشخص گرديد كههمكاران    و HLA-DQ3، 
HLA-DR13، HLA B8،HLA B13مزمن هاي عفونت  فاكتور  با ريسك

HBV در2004سال  تايوان در در مطالعه ديگر در 19.ارتباط دارند  
 قوميت  در دو  كه B هپاتيت  عفونت پيامد  و HLAارتباط با فنوتيپ 

Taiwanese Abarigines و Hanchineseكه ه شد انجام شد نشان داد 
در گروه بهبود يافته در  HLA-DR*0406، HLA-B*4001به ترتيب 

 علت تفاوت ينحققم.  بيشتر استمزمنمقايسه با بيماران با عفونت 

  n=65    گروه كنترل  n=50    گروه بيمار
 

 
X2 

 

 
P 

 

 
OR (95%CI) 

 تعداد درصد تعداد درصد

 

 
HLA class II Alleles 

63/6  009/0  00/0 ( 79/0-00/0 ) 0 0 2/6  8 -DRB1*1301 

39/5  02/0  41/2 ( 01/3-93/1 ) 4 4 0 0 -DRB1*1308 

32/7  007/0  27/0 ( 78/0-09/0 ) 6 6 9/16  22 -DRB1*1501 

26/12  0005/0  53/5 ( 49/17 -83/1 ) 18 18 5/4  6 -DRB1*0301 

73/5  016/0  00/0 ( 96/0-00/0 ) 0 0 4/5  7 -DQB1*0401 

77/25  00004/0  24/16 ( 43/74-12/4 ) 17 17 3/2  3 -DQB1*0604 

97/6  008/0  3/0 ( 82/0-11/0 ) 8 8 2/19  25 -DQA1*0102 

59/14  0001/0  05/0 ( 37/0-00/0 ) 1 1 6/14  19 -DQA1*0401 

56/4  032/0  91/2 ( 99/8-97/0 ) 13 13 4/5  7 -DQA1*0501 

بحث
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هاي مختلف  توپ علت تفاوت عرضه اپي  را بهقوميتفنوتيپ در دو 
HBV وسيله  هكه بHLA21.دندان شود مرتبط مي  عرضه مي 

فراواني آلل ، HLA-DQA1 لوكوس ژني روي بردر مطالعه حاضر 
DQA1*0501 در گروه كننده شناساني شد،  عنوان آلل مستعد كه به

كه اين %) 4/5 مقابل در% 13( گروه شاهد بود ازبيماران بيشتر 
در  DQA1*0501 بررسي آلل =P)032/0( .باشد ميدار  اختلاف معني

 ارتباط مثبت آن با از حاكي نيز در چين 2003 سال Jiangygمطالعه 
و  Thiociاي كه  همچنين در مطالعه 14.باشد  ميمزمن Bهپاتيت 

           كهند دريافتند انجام دادهاتبار  همكاران بر روي امريكايي
HLA-DQA1*0501,DQB1*0301,DRB*1102  در با عفونت پايدار

دست آمده  با نتايج بHLA –DQA1 *0501 للآ نقش 17.باشد ميارتباط 
          توسطن در ژاپاي كه  در مطالعه. است مطالعه ما مشابه از

Guo-Qing ZANG بيماران مبتلا به هپاتيت بر روي B داراي آللمزمن  
DQA1*0303 و اثرات درماني IFN ά صورت گرفت نشان داده شد كه 

نسبت به  DQA1*0505در مقايسه با بيماران داراي آلل ن افراد اي
 هاي  آلل،مادر مطالعه  .دهند تري از خود نشان مي درمان پاسخ ضعيف
HLA-DQA1*0102و  HLA-DQA1*0401  در % 6/14و % 2/19با

عنوان آلل  به 0001/0 و 008/0 ترتيب برابر به  P.valueگروه شاهد و

ر بررسي د.  شناسايي شدندمزمن Bكننده در بيماري هپاتيت  محافظت
  .اين نتايج مشاهده نشد  همخواني با،ساير مطالعات

        آلل، HLA-DQB1  لوكوس ژنيروي برمطالعه حاضر اين در 
HLA-DQB1*0604  0009/0( %17با فراواني=P(  در بيماران نقش

 4/5با فراواني  HLA-DQB1*0401كننده دارد و آلل  مستعد
)016/0P= ( مطالعه  در. كننده دارد گروه شاهد نقش محافظتدرJiang 

با  HLA-DQB1*0301 آللنشان داده شد كه  در چين 2003در سال 
  14.باشد ميدر ارتباط  Bبتلا به هپاتيت استعداد ا

و همكاراني در ژاپن  Guo-Qing Zang  توسطاي كه در مطالعه
انجام  IFNά و اثرات درماني مزمن Bروي بيماران مبتلا به هپاتيت 

 15. در پاسخ دهندگان به درمان بيشتر بودDQB1*0301نقش آلل شد، 
 براي پيشگويي يهاي دست آوردن نشانه ه ب،وع مطالعاتهدف اين ن

كه   به اينكه تمام افراديباشد، با توجه  ميBپيامد عفونت با هپاتيت 
روند   شدن پيش نميمزمنشوند به سمت   ميBمبتلا به هپاتيت 

توانند دخيل   ميHLAهاي   جمله آللاز ميزبان عوامل ژنتيك ًاحتمالا
 وزـنه حدودي روشن گرديد، اما تااين نكته در اين مطالعه كه  باشند
 و نيازمند ايي در پيش داريمـدف نهـ تا رسيدن به هدرازيراه 

  .مطالعات بيشتري هستيم
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     و همكاران  100
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Background: The outcome of acute hepatitis B infection may be influenced by 
host genetic factors like human leukocyte antigen (HLA). To investigate the 
association between the HLA-DRB, DQA1 and DQB1 alleles and chronic 
hepatitis B infection, 50 patients with chronic hepatitis B (based on 6 months 
positive of HBsAg and HBc antibody and HBeAg and antibody by serological 
test), were selected from Turkman population in north east of Iran .Allele 
frequency in patients were compared with a 65 aged and sex match control 
group from healthy blood donor of that ethnic population. 
Methods: HLA DRB, DQA1 and DQB1 alleles were determined using 
polymerase chain reaction based on sequence specific primer (PCR-SSP) 
method. Allele frequencies in patients and control subjects were compared by 
Epi-info statistical soft-wear. 
Results: There was a significant increase and positive association in HLA-
DRB1*0301, DQA1*0501 and DQB1*0604 allele frequency in patients group 
while the frequency of HLA-DRB1*1301, 1501 and DQB1*0401 and 
DQA1*0401, 0102 were lower in patients than control group and shows 
negative association. 
Conclusion: In Iranian Torkman population, HLA DRB1*0301, DQA1*0501 
and DQB1*0604 have an important role in susceptibility to chronic hepatitis B 
infection and HLA DRB1*1301, 1501, DQB1*0401 are associated with 
protection to chronic hepatitis B infection. Larger case control studies may be 
helpful to confirm our investigation. 
 
Keywords: Polymorphism, HLA, chronic hepatitis B. 
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