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Abstract. ������� �������� � ���� ��� ����� �� ����� ��� ���������� �������� ����� ��� ����� �� ����� �����-
������ p�������� ���� ��� ������ �f ���g �� p������ ������� ��� 
����g�������. ������������ (�L), ���� �� �L�1β, IL-6 and IL-10, 
��v� v������ f�������� �� ��� ��g������� �f ��� ����������y 
���p���� ��� �� p����f�����v� p�������� �f��� ���������� �f ������ 
���� ��� ���, �����f���, �������� ��� p����g������ �f ���������
������� ������� ��� �������g������. P��y���p����� ������ 
����� g���� ��y �� ���������� ���� �����p�������y �� ������ ��� 
���������������� ���g ��������. T���, �L�1β, IL-6 and IL-10 
p��y���p����� ���� �x������ �� ��������� �� ����������� 
���� �������� �� �������������� f������� �� ����g�������. 
A���������� ������� ���� p��f����� �� 1180 ����v������, ����g 
������� ���j���� (�=177), ������� p������� (�=605), ���g ������ 
(LC) p������� (�=364) ��� ����g���� ������������ (MM) 
p������� (�=34). �L�1β (C�511T; C+3954T), �L�6 (G�174C) �� 
���� �� �L�10 (G�1082A) p��y���p����� ���� ��v����g����. 
C��p���� �� � ������y (�������) g���p, � ��g��� ���� ��� 
���� f�� ����g���� ������������ p������� �� ��� ��v����g���� 
p��y���p�����. T�� �L�6 �174C ������ ������ � �������y 
������� � ��g��� ���� f�� ������� �� ���������������� ���g 
������ (OR����������, 1.338; 95% C�, 0.71�2.53; OR���������, 1.226; 
95% C�, 0.54�2.81; OR������� ����� �������gy, 1.313; 95% C�, 0.58�2.98 
and ORLC asbestos, 2.112; 95% C�, 0.75�5.92). T�� �L�10 �1082A 
������� ������ �� �� �� ��g��� ���� f�� ��������� (OR���������, 
2.064; 95% C�, 0.78�5.49) ��� ��� f�� ����������. �� ������y, 
���� ����y ��� ��� ��v��� ��f������ �v������ f�� � ��g������� 
����������� �f ��� ��v����g���� ����������� p��y���p����� ���� 
�������� �� �������������� �������� �� ��� p�p������� �������.

Introduction

������� �������� ����� ��� ����� �� ����� p��g�����v� ���g 
�� p������ ������� ��� ����g�������, ���� �� ���g ������ �� 

��ff��� ����g���� ������������ (1). ���������v����� ��ff��-
����� ��g�� p��y � ������� ���� �� ��� ������� ��� ��v����y �f 
�������� �������� (2). ����������y p�������� ��� �f g������ 
��p������� �� ��� p����g������ �f ���������� ��� ���� �� 
���������, �� ���y ��� ���v�� �y ������� ����������� ��� �� 
������� ����� ��� p�������� (3). T�� ���������� �f �������� �� 
������ ����� �� ������������1β (�L�1β) ���������, ����� p��y� 
� ��y ���� �� ��� p����g������ �f ����p��������������� p���-
���������� (4,5). �L�1β �� � p�������������y �y������ ���� 
���� ���g��g �ff���� �� g��� �xp�������, ���� �� �p��g������g 
�y������� ��� ������ ����������g ��zy��� (6,7). C������ 
�v���xp������� �f �L�1β ��y ���� ���������� �� ��� g�����, 
v�������������� ��� ���������� �f ����g���� ������� (8�10).

T�� �L�6 �����f��������� �y������ ��� ��� p�������� �f 
���������g � ����g���� ���p���� �f��� �������� �xp����� (11). 
A� � ������ �f ��� �����, ���g �p�������� ����� ������� �L�6, 
����� �� ���� ���������� ���g ��������� DNA �y������� (12). 
S�v���� ������� ��v� ��p����� �� ��v��v����� �f �L�6 �� ��� 
p����g������ �f ����������y �������� ���� �� ���� �������' 
p������������� (CWP) (13) ���������� ��������� (14), ������� 
��������� (15) ��� p�������� (16).

S��g������������� p��y���p����� (SNP�) �� ��g������y 
��g���� �f �y������ g���� ��v� ���� ���������� ���� �����p��-
�����y �� � ������ �f ���p��x ��������� (17�19). T�� T ������� 
�f ��� �L�1β C+3954T (��1143634) ��� C�511T (��16944) 
p��y���p����� ��v� ���� ����� �� ��������� ���� ��g��� 
IL-1β�p������ ��v��� in vitro (20,21). O� ��� ����� ����, ��� 
C ������ �f ��� �L�6 G�174C p��y���p���� (��1800795) ��� 
f���� �� �� ���������� ���� ��g������� ����� ��v��� �f p����� 
�L�6 (22).

�L�10 �� �� ��p������ ��������pp������ �y������, �������-
���g ��� ������� ������� ����������y ��� ������� ���p���� 
�y ���������g ��� ������� �f p�������������y ��������� ���� 
as IL-1β ��� �L�6. P�y�����g�����y �� �� p������� �f��� p��� 
����������y ��������� ���, �����f���, p��y� � ���� �� �������g 
�� �x�����v� ������ ���p���� ��� ���������� ����g� (23,24). 
���������v����� v��������� �f �L�10 ��v��� (�RNA ��� ����� 
p������ ��v���) ��� g���������y ���������� �y p��y���p��� 
v������� p������ �� ��� g��� p�������. T�� G ������ �� p������� 
�1082 ����� �� �� ��� ���� ��p������ g������ f����� �� ��� 
��g������� �f �L�10 ��v��� (25).

�� ��� p������ ����y, �� ��v����g���� ��� ������������ �f 
g����yp� f��q������� �f p������������y �������� p��y���-
p����� (�L�1β C+3954T, �L�1β C�511T ��� �L�6 G�174C) ��� 
��� ���������������y �y������ �L�10 p��y���p���� (�L�10 
G�1082A) �� p������� ���� ��������� �� �������������� ������� 
�� ����g�������.
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Materials and methods

Subjects. T�� ����y p�p������� ��������� �f � ����� �f 1180 
G����� ����v������. A�� ���j���� �������� �� ���� ����y ���� 
�����v����� ����g � q������������ �� ������ ��f�������� �� 
��f���y�� (��������g � ��f����� ������y �f ������� ���) ��� ����-
p������� ������y. A�������g �� ����� ��p����� ������g ������, 
p������� ���� ��������� ���� �������, �x�������� �� ��v�� 
�������. ����v����� ������g p��� y���� (PY) ���� ����������. 
O�� PY ��� ������ �� ������g 20 ��g������� ����y �v�� ��� 
y���. W������ ��f����� ������� ��� �������� f��� ��� p������� 
��f��� ��������� �� ��� ����y.

T�� ������� g���p ���p����� �f 177 ���������, ������y 
���j���� ������� ����� �������� ��� ������� ��y �xp����� 
�� �������g���� (�� ����g����) �g���� �� ��� ���� p����. A�y 
���j��� ���� �������� ������� �� p�������� ������ ������� (�.g. 
��������, ������� ���g �������) �� ���� ����g� �� ����g���� 
������ ���� �x������.

T�� ���g ������� p������� g���p ��������� 605 ���j����. 
O��y ���j���� ���� ���f����� ���g����� �f ���g f�������, 
��������g �� ��� WHO �������� (26,27) ���� ��������. T�� 
���g ������ p������ g���p ��������� 364 ��� ��� ����g���� 
������������ g���p ��������� 34 p�������. O��y ���j���� 
���� �������g���� �������� ���g����� �f p�����y ���g ������ 
�� ��ff��� ����g���� ������������, ��������g �� ��� WHO 
�������� (28), ���� ��������.

D��g����� �f p�������y �������� ��� ����� �� p�y����� 
�x���������, ���������g����, ����������� ��� ��������g���� 
���������y ����y��� ��� p�������y f������� �����. A�� p������� 
��������� ���g������ p���������, ��������g X���y �x�����-
���� �����p����� ��������g �� ��� ������������� L����� Of��� 
(�LO) C������������ �f R����g��p�� �f P������������� (29).

T� ����� f������ �������������� ������� ��ff����� ����� 
�f �xp�����, ��v���� g���p� �f p������� ��ff����g f��� ������� 
�� ���g ������ ���� ������� ��� ���p���� �� � �����xp���� 
������� g���p (T���� �). �� � ������ �v�������� ���p, ��� �����-
����� g���p ��� f������ �����v���� ���� g���p� ����������g ��� 
�xp������ ��� ��v����y ���� �f �������. T���� g���p� ���� 
����������� ����g ����� X���y �����g� ��������g �� ��� �LO 
C������������ �f R����g��p�� �f P������������� (29).

Chest X-ray findings. C���� X���y� ���� ��v����� ��� g����� 
��������g �� ��� �LO 2000 �������������. A�������g �� ��� 
�LO �������� X���y�, ����� p��f������ (1, 2 ��� 3) ��� ��� ��x 
��z� ��� ���p�� �f ��� �p������� (p, q, � f�� �������, �, �, � 
f�� ����g����, ��� A, B ��� C f�� ���g� �p�������) ���� �����. 
A��������������� ������������� ���� ��������� �� ���������� 
(p������y��� ����g��) �� �� ���������������� p������ �������� 
(T���� ��) (29). D�ff��� p������ ���������g ������� p����-
��y��� ����� ���� ���y �����v�� �� ���p��� p������� ��� �� 
���� ���� ���������� �� ���p������ f��. T�� E����� C�������� 
�f ��� U��v�����y H��p����, G������, G�����y, �pp��v�� ��� 
����y (AZ:75/06).

Real-time PCR and polymorphism detection. W���� ����� 
(3 ��) ���p��� ���� ��������� �y v���p������� �� ����� 
���������g EDTA (S��������, Nü�������, G�����y). G������ 
DNA ��� �������� f��� ����� ����� ����g ��� V����g���™ 
DNA p���f������� ��� (G����� Sy�����, M�����p����, MN, 
USA). D�������� �f ��� p��y���p����� ��� p��f����� �y ��p�� 
��p�����y PCR, ���� ������g ���v� ����y���, ����g ������������
�������� �y����������� p����� �� � L�g��Cy���� Sy���� (R���� 
D��g�������, M�������, G�����y). T�� PCR p������ �� ���� 
�� ��� ������������������� ��������� p����� ���� �y������z�� 
�y T�B M������ (B�����, G�����y) (T���� ���). T�� �������� 
��x���� (20 µ�) f�� �L�1β C+3954T ���p����� 2 µ� �f f������ 
p����� (10 µM), 1 µ� �f ��v���� p����� (10 µM) ��� 0.4 µ� �f 
���� p���� (10 µM), 1.2 µ� MgC�2 (25 �M), 2 µ� F���S���� 
DNA M����� Hy�����z����� P����� (R���� D��g�������) ��� 
2 µ� DNA. T�� �������� ��x���� (20 µ�) f�� �L�6 ��� �L�10 
���p����� 0.6 µ� �f ���� p����� (10 µM) ��� 0.4 µ� �f ���� 
p���� (10 µM), 10 µ� ABg��� QPCR C�p�����y M����� M�x 
(T����� F�����, D�������, G�����y) ��� 2 µ� DNA. A�������g 
���p�������� ���� 60˚C f�� �L�1β C+3954T, 57˚C f�� �L�6 
G�174C ��� 63˚C f�� �L�10 G�1082A p��y���p����. T�� 
������g ���v�� ���� g�������� �� ������ ������g ���p��������. 
PCR ������������� ��� ������� �y ��� ��������� �f ��g���v� 
�������, ����� �DNA ��� ��p����� �y �����.

D�������� �f ��� �L�1β C�511T p��y���p����� ��� 
p��f����� �y ����������� f��g���� ���g�� ����y��� (RFLA). 
T�� �������� ��x���� (22 µ�) f�� ��� PCR ��������� �f 1 µ� 

T���� �. D������������� ������� ��ff����� ����� �f �xp�����.

D������� N D�������� D��g����� �������� (R�f.)

A��������� 389 BKV 4103 ��������g �� ��� G����� C����� �y �������� ����;
  ���� �f ����p������� �������� ���g����� �������� (48)
S�������� 161 BKV 4101 ��������g �� ��� G����� C����� �y ������ ����;
  ���� �f ����p������� �������� ���g����� �������� (29)
L��g ������������ ������� 55  N� ����v��� �xp����� �� ��������
A�������������� ���g ������ 49 BKV 4105 ��������g �� ��� G����� D��g����� �������� (49)
  ���� �f ����p������� ��������
D�ff��� ����g���� ������������ 34 BKV 4105 ��������g �� ��� G����� C����� �y �������� ����
  ���� �f ����p������� ��������
L��g ������ 315  N� ����v��� �xp����� �� ��������

S�v���� g���p� �f p������� ��ff����g f��� ���g ������� �� ���g ������ ���� ������� ��� ���p���� �� � �����xp���� ������� g���p. BKV, 
G����� ������������� �y���� �f ����p������� ��������.
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�f ���� p����� (T�B M������) (T���� ���), 1 µ� Q���������, 
2 µ� 10X ��ff��, 2 µ� MgC�2, 1 µ� H������T�q® P��� (��� f��� 
Q��g��, H�����, G�����y) 0.2 µ� �NTP� (F��������, S�. 
L����R��, G�����y) ��� 2 µ� DNA. A�������g ���p�������� 
�� 40 �y���� ��� 58˚C. A� � ����������� ��zy�� Ava� (N�� 
E�g���� B������, �p�����, MA, USA) ��� ����. R������ ���� 
v��������� �y �g����� g�� �������p�������.

Statistical analysis. T�� ���� ������ (OR) ��� ���f������ 
�����v��� (C�) �������� ��� ����������� ������� g����yp� 
������������ ��� p������ ������. T�� OR ��� 95% C� ���� ���� 

�� �� �������� �f ��� ���� �� ��� ����� ��� ���� ���������� �y 
������������� ��g����� ��g�������. A�j�������� f�� �g�, g����� 
��� ������� ������g (PY) ���� ���p���� �� �������� ��� 
����������� ������� ������� g����yp�� ��� ��������. C������ 
������� �� ��� ���� �f ���g����� ���� ���������� �������. 
Ex�������� ���� ��� ��� p��p�� ��� ��� �v�� ������. 
��f�������� ��� ��������� �� ��� ����� ������ �f ��g������� 
������ p�� ��y, ��� �g� �� ����� ��� ���j��� ������� ������g 
���, �f ��� p����� ��� �� �x�������, ��� �g� �� ����� ��� 
���j��� ���pp�� ������g. PY ���� ���������� f�� ��� ����-
����v� ��g������ ������g. T�� ������� ���� ��������� �y ��� 
PY v�����. A�� ����������� ����y��� ���� p��f����� ����g ��� 
����������� ��f����� p����g�, SSPS 17.0 (SPSS ���., C����g�, 
�L, USA). A������ ��� g����yp� f��q������� ���� �������� 
�y ������ �������g. T�� H���y�W������g �q��������� ��� 
�������� �y � χ2 ���� ���� 2 ��g���� �f f������. A������ ��� 
g����yp� f��q������� �� p������ ��� ������� g���p� ���� 
���p���� ����g � 2x2, ������g���y ����� ��� � χ2 ���� �� ��� 
2������� F�����'� �x��� ���� ���� ��� ������ �f �xp����� ����� 
��� ��� ���. T�� ��v�� �f ��g�������� ��� ��� �� P<0.06.

Results

M��� ������� �� �x�������� ���� p������ �� ��� p������ 
(81%) ���p���� �� ��� ������� (42%) g���p. T�� ���g ������ 
p������ g���p (91%) ��� ��� ��� ����g���� ������������ g���p 
(42%) �������� ���� ������� ���� ���p���� �� ��� �������� 
(T���� �V). T�� ���� �g� �f ��� ������� g���p ��� 39.2 y���� 
(���g� 20�76) ��� 67.5 y���� (���g� 29�91) f�� ��� ��� �����.

Clinical manifestation of IL-6 G-174C polymorphisms. The 
f��q����y �f ��� �L�6 (�174) C ������ �� ��� ������� g���p �� ���� 
�� �� ��� p������� g���p ��� 0.45. OR ����y��� ���� p��f����� 
f�� ��� g����yp� G�174G v�. ��� g����yp�� ����y��g �� ����� 
��� C ������ (G�174C �� C�174C). D��� ��� ��j����� f�� PY, 
�g� (y����) ��� g�����.

T���� ���. P����� ��� p���� ��q������ f�� ����������� p��y���p�����.

G��� SNP P����� P����� ��q����� 5'→3'

IL-1β +3954 (C→T) F������ 5'�CCTGCCCTTCTGATTTTATACC�3'
  R�v���� 5'�CAGGATGTTTCCATTTACCTTG�3'
  A����� TCGTGCACATAAGCCCTCGTTATCCC�FL
  +3954(T) 640�TGTGTCAAAGAAGATAGGTTCTGAAA�p
 �511 (C→T) F������ 5'�TGGCATTGATCTGGTTCATC�3'
  R�v���� 5'�GTTTAGGAATCTTCCCACTT�3'
  E�zy�� Ava1

�L�6 �174 (G→C) F������ 5'�TTACTCTTTGTCAAGACATGCCA�3'
  R�v���� 5'�ATGAGCCTCAGACATCTCCAG�3'
  A����� AGCTGCACTTTTCCCCCTAGT�F�
  �174(G) 640�GTGTCTTGCGATGCTAAAGGA�p

�L�10 �1082 (G→A) F������ 5'�CTCGCTGCAACCCAACTGGC�3'
  R�v���� 5'�ATGGGGTGGAAGAAGTTGAA�3'
  A����� GGATAGGAGGTCCCTTACTTTCCTCTTACC�F�
  +3954(G) 640�CCCTACTTCCCCCTCCCAAA�p

T���� ��. X���y ������������� �f ���������� ��� p������ p��q���.

G���� C������������ g���p

C������������ �f p������y��� ����g��
  <1/0 N� ������� ���g �������
  1/1 ��� 1/2 B�g�����g ���g �������
  2/1, 2/2 ��� 2/3 M������� ���g �������
  3/2, 3/3 ��� 3/+ S�v��� ���g �������

C������������ �f p������ ����g��
  0 N� ������� p������ p��q���
  1 <1/4 �f ������� �������� ����
  2 1/4�1/2 �f ������� �������� ����
  3 >1/2 �f ������� �������� ����
  Hy�������� C����p������ ������������; ��ff���
  ���p������ p������ ���������g; p������p������y���
 ������ ������ (‘���� f���’)

T�� g���p� ���� ����������� ����g ����� X���y �����g� ��������g 
�� ��� ������������� L����� Of��� C������������ �f R����g���� �f 
P������������� (29).
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T��� ����y��� ��v����� ���� p������� ����y��g �� ����� ��� 
C ������ �f ��� �L�6 �174 p��y���p���� ���� �� ��g��� ���� 
f�� ������� ���g �������� (OR����������, 1.338; 95% C�, 0.71�2.53; 
OR���������, 1.226; 95% C�, 0.54�2.81 ��� ORf������� ����� �������gy, 
1.313; 95% C�, 0.58�2.98). A����������y ��g��� ���� ���� 
��v����� f�� ����g���� ������������ (ORMM, 1.918; 95% C�, 
0.68�5.45) ��� ���������������� ���g ������ (ORLC asbestos, 
2.112; 95% C�, 0.75�5.92) ��� ��� f�� ���g ������ �f ����� 
�������gy (ORLC ����� �������gy, 1.00; 95% C�, 0.52�1.93) (T���� V).

Clinical manifestation of IL-10 G-1082A polymorphisms. The 
f��q����y �f ��� �L�10 (�1082) G������� ��� 0.47 �� ��� ������� 
��� �� ��� p������ g���p. T�� OR ����y��� ���� p��f����� f�� 
��� g����yp� G�1082G v�. ��� g����yp�� ����y��g �� ����� ��� 

A ������ (G�1082A �� A�1082A). D��� ��� ��j����� f�� PY, �g� 
(y����) ��� g�����. T��� ����y��� ��v����� ���� p������� ����y��g 
�� ����� ��� A ������ �f ��� �L�10 �1082 p��y���p���� ���� �� 
��g��� ���� f�� ��������� (OR���������, 2.064; 95% C�, 0.78�5.49) 
��� ��� f�� ���������� (OR����������, 0.986; 95% C�, 0.48�2.03) �� 
������� �f ����� �������gy (OR������� ����� �������gy, 0.903; 95% C�, 
0.37�2.23). A ��g��� ���� ��� ��v����� f�� ����g���� �������-
����� (ORMM, 1.726; 95% C�, 0.54�5.51) (T���� V�).

Clinical manifestation of IL-1β C+3954T and IL-1β C-511T 
polymorphisms. T�� f��q����y �f ��� ���� f��q���� �L�1β 
(+3954) T ������ �� ��� ������� g���p ��� 0.26 ��� �� ��� p������ 
g���p 0.25. T�� f��q����y �f ��� ���� f��q���� �L�1β (�511) 
T ������ ��� 0.31 �� ��� ������� �� ���� �� �� ��� p������ g���p. 

T���� �V. D���g��p��� ��� ������� p��������� �f �������� ��� p�������.

 Ag� (y����) S�����g ����� (%)
 -------------------------------------------------------------------------- ------------------------------------
 � M��� R��g� M����� S�����/�x�������

C������ ����� 177 39.19 20.0�75.5 34.9 58.2
P������ ����� 1003 67.46 29.2�91.2 68.8 81
L��g ������� 605 68.18 29.2�91.2 69.3 77
  S�������� (BKV 4101) 161 70.47 40.3�88.9 71.5 80.7
  A��������� (BKV 4103) 389 67.89 45.7�91.2 68.6 77.1
  L��g ������� �f ����� �������gy 55 63.5 29.2�82.1 63.8 65.5
M���g���� ������������ (BKV 4105) 34 66.6 34.3�83.9 68.2 44.1
L��g ������ 364 66.6 34.3�83.9 68.2 90.9
  A������� ������� ���g ������ (BKV 4104) 49 66.9 50.4�80.9 67.4 98
  L��g ������ �f ����� �������gy 315 66.5 34.3�83.9 68.3 89.8

T���� V. A�j����� ���� ����� �f �L�6 G�174C p��y���p�����.

 G����yp�, � (%) M����v������ ����y���
 --------------------------------------------------------- ----------------------------------------------------------------------------
D��g����� � GG GC �� CC OR 95% C� p�v����

L��g ������� 605 213 (35.2) 392 (64.8) 1.307 0.725�2.356 0.373
  S�������� (BKV 4101) 161   56 (34.8) 105 (65.2) 1.226 0.535�2.809 0.63
  A��������� (BKV 4103) 389 138 (35.5) 251 (64.5) 1.338 0.708�2.532 0.37
  L��g ���������� (BKV 4103) 122   37 (30.3)   85 (69.7) 1.966 0.823�4.698 0.128
    1/1 ��� 1/2 �LO 66   19 (28.8)   47 (71.2) 2.288 0.798�6.564 0.124
    2/1, 2/2 ��� 2/3 �LO 46   15 (32.6)   31 (67.4) 1.45 0.524�4.013 0.475
    3/2, 3/3 ��� 3/+ �LO 9     3 (33.3)     6 (66.7) 1.97 0.19�20.45 0.57
  L��g ������� �f ����� �������gy 55   19 (34.5)   36 (65.5) 1.313 0.579�2.978 0.514
M���g���� ������������ 34     9 (26.5)   25 (73.5) 1.918 0.675�5.450 0.222
L��g ������ (LC) 364 129 (35.4) 235 (64.6) 1.091 0.574�2.074 0.79
  A������� ������� LC (BKV 4104) 49   16 (32.7)   33 (67.3) 2.112 0.754�5.916 0.155
  LC �f ����� �������gy 315 113 (35.9) 202 (64.1) 1.002 0.521�1.926 0.995

D��� ��j����� f�� ��� p��� y���� (PY), g����� ��� �g� (y����) ���� ���� �� ��������� ��� ���� ������ (OR) f�� ��� �L�6 G�174C p��y���p���� 
�� p������� �f ��� ��v����g���� g���p� ���p���� �� ��� ������y ��������. OR ����y��� ���� p��f����� f�� ��� ���� f��q���� g����yp�� (G�174G) 
v�. ��� g����yp�� ����y��g �� ����� ��� �f ��� ���� f��q���� (C) ������ (G�174C �� C�174C).
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T�� OR ����y��� ���� p��f����� f�� ��� ���� f��q���� g���-
�yp�� (C+3954C ��� C�511C) v�. ��� g����yp�� ����y��g �� 
����� ��� �f ��� ���� f��q���� (T) ������ (C+3954T �� T+3954T 
��� C�511T �� T�511T). D��� ��� ��j����� f�� PY, �g� (y����) 
��� g�����.

P������� ����y��g �� ����� ��� ���� f��q���� (T) ������ �f ��� 
IL-1β �511 p��y���p���� ������ ��������� ���� f�� ������� 

��� ����g���� ���g �������� (OR����������, 0.946; 95% C�, 0.50�
1.79; OR���������, 0.67; 95% C�, 0.30�1.51 ��� ORLC, 0.597; 
95% C�, 0.32�1.13) ��� ��� f�� ����g���� ������������ 
(ORMM, 1.28; 95% C�, 0.49�3.33). R����� �� ���������g ���� 
��� ���� f�� ��v��� ���g ���������� (2/1, 2/2 ��� 2/3 �LO: OR, 
1.29; 95% C�, 0.46�3.62; 3/1, 3/2 ��� 3/+ �LO: OR, 3.583; 
95% C�, 0.27�47.47) (T���� V��).

T���� V�. A�j����� ���� ����� �f �L�10 G�1082A p��y���p�����.

 G����yp�, � (%) M����v������ ����y���
 --------------------------------------------------------- ----------------------------------------------------------------------------
D��g����� � GG GA �� AA OR 95% C� p�v����

L��g ������� 605 126 (20.8) 479 (79.2) 1.144 0.586�2.235 0.693
  S�������� (BKV 4101) 161   28 (17.4) 133 (82.6) 2.064 0.776�5.492 0.147
  A��������� (BKV 4103) 389   84 (21.6) 305 (78.4) 0.986 0.480�2.027 0.97
  L��g ���������� (BKV 4103) 122   24 (19.7)   98 (80.3) 0.922 0.357�2.381 0.867
    1/1 ��� 1/2 �LO 66   16 (24.2)   50 (75.8) 0.761 0.260�2.223 0.617
    2/1, 2/2 ��� 2/3 �LO 46     8 (17.4)   38 (82.6) 1.133 0.342�3.757 0.838
    3/2, 3/3 ��� 3/+ �LO 9     0 (0.0)     9 (100.0) � � �
  L��g ������� �f ����� �������gy 55   14 (25.5)   41 (74.5) 0.903 0.366�2.227 0.825

M���g���� ������������ 34     6 (17.6)   27 (79.4) 1.726 0.541�5.508 0.356

L��g ������ (LC) 364   84 (23.1) 280 (76.9) 1.165 0.565�2.399 0.679
  A������� ������� LC (BKV 4104) 49   13 (26.5)   36 (73.5) 1.239 0.389�3.946 0.717
  LC �f ����� �������gy  315   71 (22.5) 244 (77.5) 1.167 0.56�2.434 0.68

D��� ��j����� f�� ��� p��� y���� (PY), g����� ��� �g� (y����) ���� ���� �� ��������� ��� ���� ������ (OR) f�� ��� �L�10 G�1082A p��y���-
p���� �� p������� �f ��� ��v����g���� g���p� ���p���� �� ��� ������y ��������. OR ����y��� ���� p��f����� f�� ��� ���� f��q���� g����yp�� 
(G�1082G) v�. ��� g����yp�� ����y��g �� ����� ��� �f ��� ���� f��q���� (A) ������ (G�1082A �� A�1082A).

T���� V��. A�j����� ���� ����� �f �L�1β C�511T p��y���p�����.

 G����yp�, � (%) M����v������ ����y���
 --------------------------------------------------------- ----------------------------------------------------------------------------
D��g����� � CC CT �� TT OR 95% C� p�v����

L��g ������� 605 281 (46.4) 324 (53.6) 0.818 0.454�1.472 0.502
  S�������� (BKV 4101) 161   81 (50.3)   80 (49.7) 0.669 0.297�1.508 0.332
  A��������� (BKV 4103)  389 173 (44.5) 216 (55.5) 0.946 0.502�1.786 0.865
  L��g ���������� (BKV 4103) 122   53 (43.4)   69 (56.6) 0.861 0.376�1.971 0.723
    1/1 ��� 1/2 �LO 66   35 (53.0)   31 (47.0) 0.694 0.268�1.8 0.453
    2/1, 2/2 ��� 2/3 �LO 46   15 (32.6)   31 (67.4) 1.293 0.462�3.615 0.624
    3/2, 3/3 ��� 3/+ �LO 9     3 (33.3)     6 (66.7) 3.583 0.271�47.47 0.333
  L��g ������� �f ����� �������gy 55   27 (49.1)   28 (50.9) 0.854 0.382�1.911 0.701

M���g���� ������������ 34   14 (41.2)   20 (58.8) 1.28 0.491�3.334 0.614

L��g ������ (LC) 364 185 (50.8) 179 (49.2) 0.597 0.317�1.125 0.11
  A������� ������� LC (BKV 4104) 49   23 (46.9)   26 (53.1) 0.975 0.357�2.664 0.961
  LC �f ����� �������gy  315 162 (51.4) 153 (48.6) 0.534 0.279�1.024 0.059

D��� ��j����� f�� ��� p��� y���� (PY), g����� ��� �g� (y����) ���� ���� �� ��������� ��� ���� ������ (OR) f�� ��� �L�1β C�511T p��y���p���� 
�� p������� �f ��� ��v����g���� g���p� ���p���� �� ��� ������y ��������. OR ����y��� ���� p��f����� f�� ��� ���� f��q���� g����yp�� (C�511C) 
v�. ��� g����yp�� ����y��g �� ����� ��� �f ��� ���� f��q���� (T) ������ (T�511C �� T�511T).
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T��� ����y��� ��v����� ���� p������� ����y��g �� ����� ��� 
T ������ �f ��� �L�1β +3954 p��y���p���� ���� �� ��g��� 
���� f�� �������� ���g ���������� (1/1 ��� 1/2 �LO: OR, 1.79; 
95% C�, 0.69�4.64) �� ���� �� f�� �y����� p������ p��q��� (OR, 
1.44; 95% C�, 0.6�3.5). A����������y, � ��g��� ���� ��� ���� �� 
��� ���������������� ���g ������ p������� (ORLC asbestos, 1.27; 
95% C�, 0.47�3.47) ������ ���� �� ���g ������ �f ����� ����-
���gy (ORLC ����� �������gy, 1.055; 95% C�, 0.55�2.01) (T���� V���). 
S�g�������� ����� ��� �� g����� �� ��� ��������� �������.

Discussion

P�������������, ���� �� ���������� �� ��������� ��� ����p�-
������ ���g �������� ������ �y ������� ���� p��������. A���g 
������, �y������� ���� �� TNF�α, TGF�β, IL-1β, �L�6 �� �L�10 
p��y �� ��p������ ���� �� ��� p����g������ �f p�������-
������ (1,30�33). C��� ���� �xp����� ���������� ����������y 
���p���� ������g �� ��������� ������� �f �L�1 (5). �� p��v���� 
������� �� ��������� �� ����������� �f TNF�α (34) ��� TGF�β 
(35) p��y���p����� ���� �������� ������� ��������. S���� 
������������ p��y �� ��p������ ���� �� ����������y p��������, 
g������ f������ �f ����� g���� ����� ���� ����fy ��� �����p��-
�����y �f �������� �� �������������� ��������.

O�� ������� ��� ��� ���� ��y ����������� ���� ��� �L�1β 
(+3954) �� �L�1β (�511) p��y���p����. A��� Y�����y et al (36)
��� ��� ��� ��y ����������� �f ��� �L�1β (+3954) p��y���-
p���� ���� ���������. �� �������� � ��g��� ���� �f ���g ������ 
(OR, 5.45; 95% C�, 2.75�4.42) ��� ��p����� f�� T������� �������� 
�� ��� J�p����� p�p������� (37).

����������y �y������� TNF�α, �L�1 ��� �L�6 ��� �������� 
�����g �����������. �L�6 ���� ����� ���������������y �ff���� 
�y ���������g ��� ��������� �f TNF�α ��� �L�1. T����f��� �L�6 
�� � p��� ��� ���������������y �y������ (38). T�� �174C ������ 
�f �L�6 ��� ���������� ���� � ����� ����� �xp�������, ����� 

p�������� ���� �f��� ����������� ���� LPS �� �L�1. S�g������� 
����� p����� ��v�� �f �L�6 �� ������y ���j���� ��� ���������� 
���� ��� �174C ������ (22). T��� ����y ��� ��� ������ ��y ��g���-
���� �ff��� �f ��� �L�6 (�174G/C) p��y���p���� �� � ������ �f 
1180 ���j����. A �������y f�� � ��g��� ���� �f C������� �������� 
f�� ������� ���g ��������, ����g���� ������������ �� ���������
������� ���g ������ ��� �����. A ��g������� ����������� �f ��� 
GG ����zyg��� g����yp� ���� �� ��p��v�� ���v�v�� �� ��p��� 
��� ���� p��v�����y ��������� (39). �� ��������, � p�������v� 
�ff��� �f ��� �L�6 v������ ��� f���� �� ��� ��v���p���� ��� 
��v����y �f ���� �������' p������������� �� T����y (40).

�L�10 �� �� ���������������y �y������ �������� ��� ������� 
�f p����f��������y ���������, ���� �� TNF�α, IL-1β and 
�L�6 (23). G����yp�� ����y��g ��� �L�10 �1082A ������ ��� 
���������� ���� � ����� �L�10 p��������� (41�43). O�� ����y 
��v�����, ���� p������� ����y��g �� ����� ��� A ������ ��� �� ����� 
���� f�� ���������� �� ������� ���g �������� �f ����� �������gy, 
��� �� ��g��� ���� f�� ����g���� ������������. S�g������� 
��g��� ���� f�� ������� ���������v� p�������y ������� (COPD) 
(OR, 1.66; 95% C�, 1.01�2.75; P=0.0046) ��� ���������� ���g 
������ (SCLC) (OR, 3.01; 95% C�, 1.21�7.48; P=0.0006) 
��� �������� �� G����� �1082G������� �������� (44). H�g��� 
OR� (OR, 5.26; 95% C�, 2.65�10.4; P<0.0001) ���� �����v�� 
f�� ��������� ���� ���g ������ (NSCLC) �� C������ p������� 
����y��g ��� �L�10 �1082G ������ (45). A ��g��� f��q����y 
�f ��� �L�10 �1082G ������ ��� ��p����� �� C������ p������� 
���� ������ g������ ������ (46). W���� �����g �� ��� f��� ���� 
��� �174C ������ �f �L�6 ��� ��� �1082A ������ �f �L�10 ��v� 
�pp����� �ff���� ��g�����g ������� ���g ��������.

T��� ����y ��� ��� ��v��� ��f������ �v������ f�� �� ����-
������� �f ��� ��v����g���� ����������� p��y���p����� ���� 
�������� �� �������������� ��������. S���� ��� �y���� �f �����-
��g������/����g������ �� v��y ���p��x, ��� ����g�� ������ �y 
��� SNP ��y ��� ��v� ����g� ��p��� �� ��v��� ��g��������. 

T���� V���. A�j����� ���� ����� �f �L�1β C+3954T p��y���p�����.

 G����yp�, � (%) M����v������ ����y���
 --------------------------------------------------------- ----------------------------------------------------------------------------
D��g����� � CC CT �� TT OR 95% C� p�v����

L��g �������  605 343 (56.7) 262 (43.3) 0.915 0.508�1.647 0.766
  S�������� (BKV 4101) 161   82 (50.9)   79 (49.1) 1.175 0.525�2.63 0.694
  A��������� (BKV 4103) 389 228 (58.6) 161 (41.4) 0.836 0.443�1.577 0.58
  L��g ���������� (BKV 4103) 122   66 (54.1)   56 (45.9) 1.113 0.489�2.533 0.798
    1/1 ��� 1/2 �LO 66   29 (43.9)   37 (56.1) 1.789 0.69�4.641 0.232
    2/1. 2/2 ��� 2/3 �LO 46   32 (69.6)   14 (30.4) 0.594 0.21�1.681 0.326
    3/2. 3/3 ��� 3/+ �LO 9     4 (44.4)     5 (55.6) 0.973 0.087�10.92 0.982
  L��g ������� �f ����� �������gy 55   33 (60.0)   22 (40.0) 0.828 0.37�1.857 0.648
M���g���� ������������  34   19 (55.9)   15 (44.1) 1.17 0.454�3.012 0.746
L��g ������ (LC) 364 207 (56.9) 157 (43.1) 1.108 0.588�2.087 0.751
  A������� ������� LC (BKV 4104) 49   27 (55.1)   22 (44.9) 1.272 0.467�3.466 0.638
  LC �f ����� �������gy  315 180 (57.1) 135 (42.9) 1.055 0.553�2.013 0.871

D��� ��j����� f�� ��� p��� y���� (PY), g����� ��� �g� (y����) ���� ���� �� ��������� ��� ���� ������ (OR) f�� ��� �L�1β C+3954T p��y���-
p���� �� p������� �f ��� ��v����g���� g���p� ���p���� �� ��� ������y ��������. OR ����y��� ���� p��f����� f�� ��� ���� f��q���� g����yp�� 
(C+3954C) v�. ��� g����yp�� ����y��g �� ����� ��� �f ��� ���� f��q���� (T) ������ (C+3954T �� T+3954T).
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T����f���, �� �pp���� �� �� ��p������ ��� �pp��p����� �� �����-
���� ���� ������� ���� ��� �������, �� ����y�� ����������� 
�ff���� ��� ��� �����f������ ������������ ������� g������ ��� 
��v���������� f������ (47).
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