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 دهیچك
های ایمنی علیه عفونت  توانند در تقویت و تداوم پاسخ می  NKP46های سایتوتوکسیک طبیعی از جمله گیرنده

از  .باشندکه از جمله عوامل موثر بر پیشرفت التهاب در بیماری سلیاک است، نقش مهمی داشته  ویروسی،
تواند با تاثیر  های التهابی مهم در بیماری زایی سلیاک است، نیز می ، که از جمله سایتوکاین11طرفی اینترلوکین 

 هدف از انجام این مطالعه بررسی بیان ژنای گردد.  ها سبب آتروفی پرزهای روده بر تغییر بیان این نوع از گیرنده
NKP46 ابتدا  .در مقایسه با افراد سالم بو  اک تحت رژیم غذایی بدون گلوتن دبه بیماری سلی تلادر بیماران مب

پس از آوری شد.  د سالم جمعافر انمونه از  20به سلیاک و تلا از بیماران مبروده باریک نمونه بیوپسی  20تعداد 
بیان  بررسی سپس انجام گردید و PCRو جفت پرایمر اختصاصی ژن طراحی ، cDNAو سنتز  RNAاستخراج 

و  ماری%( در گروه ب61نفر مرد ) 12%( و 41نفر زن ) 8. گرفتصورت  Real- time PCR روشا ب  NKP46ژن
 سلیاکی در بیماران NKP46 بیان ژنبررسی شدند. %( در گروه کنترل 61نفر مرد ) 13%( و 31نفر زن ) 7تعداد 
نشان نداد. عدم مشاهده اختلاف معنادار بین  اختلاف معناداری  در مقایسه با افراد سالمفاقد گلوتن  رژیم تحت

 مطالعات انجام تواند ناشی از تاثیرات رعایت رژیم غذایی توسط این بیماران باشد. گروه بیمار و کنترل می
 بیان موثربر های جهش ارزیابی و همچنینها  این گیرنده از تری کامل بیان پروفایل به دستیابی جهت تکمیلی

 .گردد می توصیه بعدی مطالعات درمان شده و درمان نشده در سلیاک مبتلا به بیماریبیماران  در آنها
 

 .PCR، رژیم فاقد گلوتن، پرایمر، NKP46بیماری سلیاک،  :ها کلیدواژه
 

mailto:m.rostamii@gmail.com


 همکاران و مریم خداپناه / به بیماری سلیاک تحت رژیم غذایی بدون گلوتن لادر بیماران مبت NKP46 بررسی بیان ژن 61

 

 مقدمه
یک اختلال خودایمن مزمن گوارشی  1بیماری سلیاک

است که در افراد مستعد ژنتیکی در اثر مصرف پروتئین 
. درواقع، ]3-1[آید  می گلوتن موجود در غلات به وجود

مصرف گلوتن باعث ایجاد پاسخ ایمنی در روده کوچک 
اند، رس می شده و این واکنش به پرزهای روده کوچک آسیب

در نتیجه از جذب برخی مواد مغذی جلوگیری به عمل آمده 
و این بیماران دچار کاهش وزن و اختلالات گوارشی مانند 

. بیماری سلیاک به طور متوسط ]4[گردند  می اسهال و نفخ
درصد جمعیت اروپا و آمریکا گزارش شده است  5/0-1در 

است که   . در ایران نیز نتایج مطالعات متعدد نشان داده]5[
. ]6, 5[شیوع این بیماری در کشور حدود یک درصد است 

قوی ترین ارتباط ژنتیکی در بیماری سلیاک، همراهی آن با 
مشخص  1890ال است و در اواخر س HLA-IIمجموعه 

 HLA-DQ (HLA-DQ2شد که این همراهی با لوکوس 
% بیماران 85-80. حدود (7)باشد  می (HLA-DQ8و 

 HLA- DQ2ایه مبتلا به بیماری سلیاک، دارای آلل
(DQA1*05/DQB1*02)  آنها نیز دارای 5و حدود %

 HLA-DQ8 (DQA1*0301/DQB1*0302)های آلل
 .]9, 2[هستند 

پاسخ ایمنی ذاتی در پاتوژنز بیماری سلیاک نقش 
-IL) 15مانند اینترلوکین هایی  اساسی دارد و سایتوکاین

(، از IEL)2داخل اپیتلیالی های  لنفوسیت( با اثر بر 15
 15. اینترلوکین ]1[جمله عوامل آغازکننده این پاسخ هستند 

( و MICAاسترس )های  کلی القا کننده بیان مولکولبه طور 
های  ( بر روی لنفوسیتNKG2D)گیرنده ها  لیگاند آن
تلیالی فعال شده است که در نتیجه آن آپوپتوز  داخل اپی

, 1)دهد  تلیالی و تخریب بافت روده رخ می اپیهای  سلول
هم مهای  ( جزء سلولNK)3کشنده طبیعی های  . سلول(8

سیستم ایمنی ذاتی بوده و اولین خط دفاعی در برابر 
ها  . این سلول(10)باشند  می توموریهای  و سلولها  ویروس

فعال کننده و مهاری هستند. های  دارای دو نوع گیرنده
( از جمله (NCRسایتوتوکسیک طبیعی های  گیرنده

                                                           
1
 Celiac disease 

2
 Intraepithelial lymphocytes 

3
 Natural killer cell 

 به شمارها  فعال کننده این سلولهای  مهمترین گیرنده
سایتوکسیک طبیعی، های  . یکی از گیرنده]12, 11[روند  می

NKp46 تعلق داشته ها  است که به خانواده ایمونوگلوبولین
و درواقع اولین گیرنده سایتوتوکسیک طبیعی است که بر 

. این گیرنده در ]13[شود  می بیان NKهای  روی سلول
 کد 19q13.4بر روی کروموزوم انسانی  LCR 4نواحی 

 Bگروانزیم  NKP46 بیان کننده های  . سلول(14)گردد  می
(( و اینترلوکین TLRشبه تول )های  )پاسخ دهنده به گیرنده

ای و همئوستاز  )سایتوکاین مرتبط با حفاظت از سد روده 22
 میکروبی پاسخهای  کنند و به عفونت می ایمنی( تولید

های  است که این گیرنده دهند. در مطالعات ذکر شده می
های  توانند در تقویت و تداوم پاسخ می سایتوتوکسیک طبیعی

که از جمله عوامل موثر بر  ایمنی علیه عفونت ویروسی،
پیشرفت التهاب و وخیم تر شدن بیماری سلیاک است، نقش 

، که از 15. از طرفی اینترلوکین ]10[مهمی داشته باشد 
التهابی مهم در مسیر بیماری زایی های  جمله سایتوکاین

سلیاک است، میتواند با تاثیر بر تغییر بیان این نوع از 
 .]17-15[ای گردد نیز سبب آتروفی پرزهای رودهها  گیرنده

 در NKP46بررسی بیان ژن  مطالعه این هدف از انجام
مبتلا به بیماری سلیاک تحت رژیم غذایی بدون  بیماران

 گلوتن در مقایسه با افراد سالم بود.
 

 ها مواد و روش
 جمع آوری نمونه

بیمار مبتلا به بیماری سلیاک تحت  20در این مطالعه، 
با انجام ها  درمان با رژیم غذایی فاقد گلوتن، که بیماری آن

( و بررسی tTG IgA, Anti EMAولوژی )آزمایشات سر
نمونه بیوپسی روده تایید شده بود، و به بیمارستان طالقانی 
مراجعه کرده بودند مورد بررسی قرار گرفتند. علاوه بر این، 

بادی منفی بوده و با  نفر از افرادی که برای هردو آنتی 20
بررسی بیوپسی مشخص گردید که آتروفی ویلی ندارند 

(Marsh0 )در حالیکه غذای حاوی گلوتن مصرف( 
کردند( به عنوان کنترل در نظر گرفته شدند. از افراد  می

کننده نمونه بیوپسی روده باریک توسط پزشک  شرکت

                                                           
4
 Leukocyte receptor complex 
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متخصص و با استفاده از اندوسکوپی گرفته شد و پرسشنامه 
محقق تکمیل گردید. بیماران مورد بررسی در این  نیز توسط

یک سال تحت رژیم غذایی فاقد مطالعه، حداقل به مدت 
ماران، یها به مطالعه در گروه ب گلوتن بودند. معیار ورود نمونه

های خود  بیماری سلیاک تایید شده و عدم ابتلا به بیماری
ها در گروه کنترل نیز عدم  ایمنی دیگر بود. معیار ورود نمونه

سابقه ابتلا به بیماری سلیاک در خود و یا بستگانشان و 
دارا بودن نتیجه پاتولوژی طبیعی در نظر گرفته شد.  همچنین

فاکتورهای خروج برای گروه بیمار، حاملگی، وجود سابقه 
هر نوع بیماری مزمن دستگاه گوارش فوقانی، ابتلا به سایر 

های خود ایمن، سرطان و یا عفونت هلیکوباکتر در  بیماری
تشخیص و معاینات  بر اساس نظر گرفته شد؛ و این موارد

پزشک متخصص و مشاور طرح، پرونده بیمار و سؤالاتی که 
شد لحاظ گردید. فاکتورهای خروج برای  از بیمار پرسیده می

گروه کنترل، حاملگی و ابتلا به هرگونه بیماری التهابی و خود 
های خونی، سرطان  ایمنی از جمله بیماری سلیاک، بیماری

تریت و کولورکتال، عفونت دستگاه گوارش، روماتوئید آر
در نظر گرفته شد. تمام این موارد با مشورت و پس از  دیابت

تائید پزشک متخصص و مشاور طرح انجام شد. از کلیه 
گاهانه کتبی با مجوز  افراد وارد شده به مطالعه رضایت نامه آ

گوارش و کبد دانشگاه های  کمیته اخلاق پژوهشکده  بیماری
 د اخلاق)ک علوم پزشکی شهید بهشتی دریافت گردید

IR.SBMU.RIGLD.REC.1399.035.) 
 

 :cDNA  از بافت و سنتز RNAاستخراج 
 YTA Total RNAبا استفاده از کیت RNAاستخراج 

Purification Mini Kit  یکتا تجهیزآزما )تایوان( و طبق
دستورالعمل شرکت سازنده انجام شد. پس از استخراج بررسی 

استخراج شده با دستگاه  RNAکمی غلظت و خلوص 
به دست های  RNA اسپکتروفوتومتر نانودراپ صورت گرفت و

گراد  یدرجه سانت -70 یدر دما یآمده تا انجام مراحل بعد
 مکمل DNA سنتز در مرحله بعد، شدند. ینگهدار

(cDNA )با استفاده از پرایمر اولیگو (dTو کیت )  شرکت
 (step 2x RT- PCR Pre- mix Taq 2) بایوفکت )کره(

 بر اساس پروتکل موجود در کیت صورت گرفت.

 طراحی پرایمر
 از (β-act) بتا اکتینین مرجع ژن و  NKP46 ژن یتوال

 (NCBI) فناوری  زیست اطلاعات یمل مرکز ینترنتیا گاهیپا
 پرایمرها برای Gene Runner افزار نرم کمك به و افتیدر

طراحی، اگزون  های مورد نظر طراحی شدند. پس از توالی
به اگزون بودن پرایمرها بررسی شد و سپس، با استفاده از نرم 

ها را از نظر  آن NCBI/Primer-BLAST افزار آنلاین
توالی و اتصال اختصاصی به ژن هدف بررسی نموده و از 
ویژگی پرایمرها برای نواحی مکمل خود، اطمینان کامل 

 ج گردید.در 1در جدول ها  حاصل گردید. توالی پرایمر
 

 PCRواکنش 
 51غلظت  با پرایمر به PCR فرآیند دادن انجام برای
براساس  پرایمرها کردن آماده منظور است. به نیاز پیکومول
آب  آن به است نوشته پرایمر تیوب روی بر شرکت که مقداری

دمای  در دقیقه 20 سپس شد. پیپتاژ و اضافه دیونیزه مقطر
با  اصلی پرایمر از نیاز مورد میزان به انتها در .قرارگرفت اتاق

رقیق  پیکومول 10 غلظت با پرایمر پیکومول 100 غلظت
 .شد

چندین دمای مختلف ، PCR گرادیانت روش ابتدا به در
درجه برای پرایمر در نظر گرفته شد و 60-58 در بازه دمایی 

 ,PCR،PCR Mastermix سپس با استفاده از کیت
Yekta Tajhiz Azma, Taiwan, YTA  یکتا تجهیز آزما

برای پرایمر مورد نظر آماده شد. بدین  PCR )تایوان( مخلوط
از  dNTP، 0.5 µl از µl 1بافر،  از µl 2.5منظور به میزان 

 از Reverse ،0.5 µlو  Forward هریک از پرایمرهای
Taq DNA polymerase 1 و µl  ازcDNA استفاده 

 و شد رسانده μl 25 حجم به RNase Free با آب گردید و
 آن دمایی برنامه شد. قرارداده ترموسایکلر در دستگاه بعد

درجه  85دقیقه،  5گراد به مدت  درجه سانتی 85روی 
درجه سانتیگراد به  60-59ثانیه،  40سانتیگراد به مدت 

 72ثانیه و  30گراد به مدت  درجه سانتی 72ثانیه،  30مدت 
 منظور گردید. بهثانیه تنظیم  10درجه سانتیگراد به مدت 

 بار تکرار 40 ای مرحله سه واکنش این بیشتر هرچه تکثیر
 .گردید
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  ژن دربرگیرنده ژني قطعه تکثیر از اطمینان جهت
NKP46 ،گارز برای  %5/1 الکتروفورز روی ژل آ

 قطعات اندازه تعیین انجام شد. برای PCR محصولات
 Fermentas شرکت Ladder 50 bp از شده الکتروفورز

 Gel دستگاه کار، بوسیله انتهای در .گردید استفاده
documentation گرفته فرابنفش اثر نور تحت ژل عکس 

 .شد
 

 Real Time PCRواکنش 
از فرم   NKP46 ژن بیان بررسي منظور به  مطالعه این در

)استفاده از سایبرگرین(  Real-time PCR غیر اختصاصی
و  Relative Quantitative Real-time PCR به روش
شد. ژن مرجع  استفاده Rotor-Gene Q Series دستگاه

از مفاهیم  برای اطمینان. باشد می β-act در این مطالعه ژن
تهیه  گذاشته شد. Duplicate صورت  آماری، هر نمونه به

انجام گردید.   Ampliconمخلوط واکنش طبق پروتکل کیت
کنترل داخلی  و NKP46 برای تهیه میکس واکنش، برای ژن

(β-act میزان ،)میکرولیتر از 10Master mix (10 μM) ،
 Forwardمیکرولیتر از هریک از پرایمرهای  0.5

 به هر میکروتیوب اضافه  cDNA میکرولیتر Reverse ،1و
شد و در پایان با استفاده از آب مقطر دیونیزه حجم هر 

میکرولیتر رسید. سپس برنامه دمایی  20میکروتیوب به 
 .ها تعریف گردید برای آن 2مطابق جدول 

 
 ها آنالیز داده

 ct دلتا دلتا روش از Real time های داده آنالیز برای
 منحنی prism (v.7)افزار  نرم از گیری بهره با شد و استفاده

 شد. رسم Real time PCR از حاصل نتایج
 
 ها یافته

 اطلاعات افراد شرکت کننده: 
نفر مرد )  12( و %40نفر زن )  9مطالعه تعداد  نیدر ا

نفر  13%( و 35نفر زن ) 7و تعداد  ماری( در گروه ب60%
ترین علائم  شایعشدند.  ی%( در گروه کنترل بررس65مرد ) 

ترین علائم  گوارشی بیماران نفخ و اسهال بوده و شایع
( 45%(، کاهش وزن )%67.5) ها خستگی غیرگوارشی آن

 (.1 %( بود )شکل47.5خونی ) و کم

 
 : مشخصات پرایمرهای مورد مطالعه1جدول 

 نام پرایمر توالی پرایمر طول پرایمر C˚ دمای ذوب GC %درصد 

50.00 58.25 22 GGATCTGAAAGCTGGTGTTGAG NKP46 (Forward) 
52.39 60.27 21 TAGTTCTCCCACCCTCTGCAT NKP46 (Reverse) 

97/57 62\47 21 ATGTGGCCGAGGACTTTGATT β-act (Forward) 
92/58 39\58 21 AGTGGGGTGGCTTTTAGGATG β-act (Reverse) 

 
 Real-time PCR در NKP46 برنامه چرخه دمایی برای ژن: 2جدول 

 تکرار زمان دما مراحل
 سیکل 1 دقیقه 15 گراد درجه سانتی 55 مرحله اول دناتوراسیون اولیه

 (Real Time PCRمرحله دوم ) 
 گراد درجه سانتی 55
 گراد درجه سانتی 55
 گراد درجه سانتی 22

 ثانیه 15
 ثانیه 33
 ثانیه 33

 
 سیکل 43

  Melt curve  مرحله سوم
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گارز  PCRنتایج حاصل از   درصد: 1.5و الکتروفورز روی آ
 ،RNAاستخراج  فرایند بودن صحیح ارزیابی منظور به

و اتصال اختصاصی پرایمر به توالی هدف  cDNA سنتز
 نتایج شد. شده انجام سنتزهای  cDNA برای PCR واکنش
 فرآیند انجام طی .کرد تایید را کار روند صحت آمده بدست
PCR شد تکثیر خود پرایمر اختصاصی بوسیله نظر مورد ژن 

گارز  ژل روی بر را محصولواکنش،  شدن تمام از بعد و آ
 خود به مربوط سایز در ژن کرده و قطعه % بارگذاری1.5
، قطعه تکثیری ژن مورد 2در شکل  .شد مشاهده ژل روی

مطالعه توسط پرایمر اختصاصی ژن نشان داده شده است. 
با  درصد 5/1والکتروفورز روی اگارز  PCRنتایج حاصل از 

 60و  58، 59اهای میکرولیتر در دم 0.5مقدار پرایمر 
میکرولیتر  75/0گراد و همچنین با مقدار پرایمر  درجه سانتی
واضحی های  گراد باند درجه سانتی 58و  59در دماهای 

میکرولیتر در  0.5نشان داد بر همین اساس از مقدار پرایمر 
-Realدرجه سانتی گراد جهت انجام واکنش  60دمای 

Time PCR .استفاده شد 

 

 
 

 بیماران( b) و غیر گوارشی( a) . علائم گوارشی1شکل
 

 
 pcrمورد بررسی با روش های  : عکس ژل نمونه2شکل 

55% 55% 47.50% 

27.50% 

45% 47.50% 
37.50% 

10% 2.50% 12.50% 

67.50% 

12.50% 

a b 
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 Real Time PCRنتایج حاصل از انجام واکنش 
های بافت روده   ، در نمونهNKP46  مقایسه بیان ژن

آورده شده است.  3شکل  کوچک دو گروه بیمار و کنترل در
ژن  انیسنجش ب جینتاروی  t-Testآنالیز آماری به روش 

NKP46 کیبا استفاده از تکنReal-time PCR  نشان داد
بیمار نسبت به گروه  یوپسیدر نمونه ب NKP46که بیان ژن 

( Pvalue: 0.4گروه کنترل تفاوت معناداری نداشت )
(. همچنین بین بیان این ژن و هیچ یک از علائم 3)شکل 

و  1بیماران نیز ارتباط معناداری مشاهده نگردید. در نمودار 
-βو منحنی ذوب ژن مرجع  NKP46منحنی ذوب ژن  2

act .آورده شده است 

 

Case Control

0.0

0.5

1.0

1.5

p=0.4
m

R
N

A
 e

x
p

re
s
s
io

n
 o

f 
N

K
P

4
6

 
 کنترل گروه   به  نسبت بیماران   گروه در   NKP46ژن بیان   تغییرات : میزان 3شکل 

 

 
 NKP46 : منحنی ذوب ژن1نمودار 

 

 
 β-act: منحنی ذوب ژن مرجع 2نمودار 
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 بحث
به عنوان گیرنده فعال  NKP46در این مطالعه بیان ژن 

کشنده طبیعی که دارای اثر بر از بین بردن های  کننده سلول
ویروسی )از جمله عوامل محیطی موثر بر های  عفونت

پیشبرد التهاب در بیماری سلیاک( و همچنین تخریب 
هستند، در نمونه بافت روده بیماران مبتلا به ای  پرزهای روده

بیماری سلیاک با جفت پرایمرهای اختصاصی، که برای 
اولین بار در ایران طراحی شدند و به طور اختصاصی 

توانند ژن مورد نظر را تکثیر نماید، ارزیابی گردید. نتایج  می
این مطالعه حاکی از عدم وجود تفاوت معنادار بین بیماران 

به بیماری سلیاک تحت درمان با رژیم غذایی فاقد مبتلا 
گلوتن و گروه کنترل سالم در بیان این ژن بود. بیماری 
سلیاک یک اختلال خود ایمن و مزمن گوارشی است که در 
افراد مستعد از نظر ژنتیکی در اثر مصرف پروتئین گلوتن 

کشنده طبیعی به های  . سلول(2)آید  غلات به وجود می
های لنفاوی ذاتی تعلق دارند و دارای  خانواده بزرگ سلول

. ]19[و رشد تومور هستند ها  توانایی برای مبارزه با عفونت
 NKهای  نتایج مطالعات حاکی از آن است که سلول

توانند در ترویج پاسخ ایمنی جهت کنترل اختلالات  می
بیان کننده های  . سلول]18[التهابی و خودایمنی موثر باشند 

NKP46  گروآنزیمB  تولید کرده و نقش بسزایی در از بین
آلوده به ویروس دارند. همچنین، این های  سلول بردن

سایتوکاین مرتبط با حفاظت از  که 22اینترلوکین ها  سلول
کنند  ای و همئوستاز ایمنی است را نیز تولید می سد روده

 15توسط اینترلوکینها  . از طرفی القای بیان این گیرنده]10[
. ]17-15[ای گردد  تواند منجر به آتروفی پرزهای روده نیز می

در بیماران مبتلا به بیماری  NKP46در مورد بیان ژن 
و  jabri سلیاک مطالعات محدودی صورت گرفته است.

ای بر روی  در مطالعه 2000ش در سال همکاران
بیمار مبتلا به  51داخل اپیتلیالی جدا شده ازهای  لنفوسیت

فرد کنترل دریافتند که بیان  50بیماری سلیاک در مقایسه با 
درگروه بیماران نسبت به  NKP46از جمله  NKهای  گیرنده

. ]20[افراد کنترل تفاوت چشمگیری نداشته است 
Marafini  ای بر  در مطالعه 2016و همکاران نیز در سال
تک هسته ای داخل اپی تلیالی جداشده از های  روی سلول

درمان نشده در  16درمان شده و  10دئودنوم بیماران سلیاکی 
های کشنده  فرد کنترل دریافتند که تعداد سلول 16مقایسه با 

 در بیماران نسبت به گروه کنترل NKP46طبیعی بیان کننده 
. نتایج این مطالعات همراستا ]10[تفاوت معناداری ندارد 

و همکارانش در  Morganبا یافته مطالعه ما بود. از طرفی 
بیوپسی های  در نمونه NKP46با بررسی بیان  2019سال 

بیمار سلیاکی درمان نشده و بیمار سلیاکی  72روده کوچک 
بیمار سلیاکی مقاوم به درمان  60مقاوم به درمان نوع یک و 

فرد کنترل که با کمک روش  13نوع دو در مقایسه با 
در  NKP46فلوسایتومتری نشان دادند که بیان 

داخل اپیتلیالی بدخیم جدا شده از بیماران های  لنفوسیت
تلا به بیماری سلیاک مقاوم به درمان نوع دو نسبت به مب

بیماران سلیاکی درمان نشده و بیماران سلیاکی مقاوم به 
درمان نوع یک و گروه کنترل افزایش معناداری داشته است. 

را به عنوان روشی برای  NKP46ارزیابی بیان ها  آن
تشخیص بیماری سلیاک مقاوم به درمان نوع دوم از نوع اول 

را به عنوان  NKP46استفاده از آنتی بادی مونوکلونال ضد  و
یک درمان احتمالی برای بیماران سلیاکی مقاوم به درمان 

 .]21[دانستند 
 
 گیری نتیجه

مطالعه حاضر به ما نشان داد که می توان از جفت پرایمر 
 NKP46طراحی شده در این تحقیق جهت بررسی بیان ژن 

در نمونه بیوپسی روده بیماران مبتلا به بیماری سلیاک 
استفاده کرد. عدم مشاهده اختلاف معنادار در بیان این 
گیرنده بین گروه بیمار و کنترل میتواند ناشی از تاثیرات 

عایت رژیم غذایی توسط این بیماران باشد. از آن جایی که ر
سایتوتوکسیک طبیعی میتواند به های  بیان هریک از گیرنده

صورت مستقل از یکدیگر تغییر کند، انجام مطالعات 
تکمیلی جهت دستیابی به پروفایل بیان کامل تری از این 

ر موثربر بیان آنها دهای  و همچنین ارزیابی جهشها  گیرنده
بیماران مبتلا به بیماری سلیاک درمان شده و درمان نشده در 

 گردد. مطالعات بعدی توصیه می
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Abstract 
According to the previous studies, natural cytotoxicity receptors including NKP46 can play an 

important role in strengthening and sustaining immune responses against viral infection, which may 

have a role in the progression of inflammation in celiac disease. Moreover, Interleukin-15, which is 

one of the most important inflammatory cytokines in celiac disease pathogenesis, can also change the 

expression of this type of receptors that leads to atrophy of intestinal villi. The aim of this study was to 

evaluate the intestinal expression of NKP46 gene in patients with celiac disease on a gluten-free diet in 

comparison with healthy individuals. In this study, 20 small intestinal biopsy samples were collected 

from patients with celiac disease and 20 samples from healthy subjects. After RNA extraction and 

cDNA synthesis, gene-specific primer pairs were designed, PCR conducted and NKP46 gene 

expression was evaluated by real-time PCR method. 8 females (40%) and 12 males (60%) in the 

patient group and 7 females (35%) and 13 males (65%) in the control group were studied. NKP46 

gene expression was not significantly different between celiac patients who were on a gluten-free diet 

and healthy individuals (Pvalue: 0.4). The lack of significant difference in the expression of this 

receptor between the patient and control groups can be due to the effects of gluten-free diet adherence. 

Additional studies are recommended to achieve a more complete expression profile of these receptors 

and possible mutations affecting their expression in treated and untreated celiac disease patients. 
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