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های استرپتوکوکوس پایوژنز در سویه   speCو speA ،speB  هایشیوع ژن بررسي
 جدا شده از بیماران مبتلا به پسوریازیس

 1،  مریم علي خاني2،  ماندانا بیرانوند* 1الهام سیاسي
  ایران. –تهران  –واحد تهران شمال  –دانشگاه آزاد اسلامی  -دانشکده علوم زیستی -گروه میکروبیولوژی-1
 ایران.   –تهران  – واحد تهران پزشکی –دانشگاه آزاد اسلامی  -دانشکده علوم پزشکی -گروه روماتولوژی -2
 

 یده چک
 عفونت ایجاد در Cو  A ،Bویرولانس از جمله اگزوتوكسین های  با داشتن فاكتورهای یوژنزاپ وساسترپتوكوك :و هدف سابقه

باكتری استرپتوكوكوس  speCو  speA ،speBهای ژن حضوربررسی هدف از این تحقیق  .دخالت داردچون پسوریازیس هم پوستی
 پسوریازیس بود. مارانبیهای جدا شده از در نمونهپایوژنز 

های بیوشیمیایی جداسازی تست انجامبا باكتری استرپتوكوكوس پایوژنز فرد مبتلا به پسوریازیس  60تعداد از  :هامواد و روش
ای واكنش زنجیره Cو  A ،Bهای های اگزوتوكسینژن حضور بررسیبه منظور  ،باكتری ایزوله شده 84از  DNAپس از استخراج شد. 

 .فتگرانجام  پلیمراز
 %(3/33نمونه ) 16در  speC %(، ژن3/84نمونه ) 24در  speA ها، فراوانی حضور ژندر این باكتری PCR با انجام واكنش :هایافته

های دارای بیش از یک ژن هم در طی این مطالعه بررسی شد و نتایج فراوانی نمونه .دست آمده%( ب100ها )در همه نمونه speB و ژن
 و sepB هایهای دارای ژن(، تعداد نمونه3/84نمونه ) sepB ،  24 و sepA هایهای دارای ژنآمده نشان داد تعداد نمونهدست هب

sepC  ، 16( 3/33نمونه) های دارای هر سه ژنو تعداد نمونهsepA  ،sepB  و sepC   ، 10 ( 4/24نمونه) بودند. 

چنین از بین داری وجود دارد. همبا ایجاد پسوریازیس ارتباط معنی speCو  speA ،speBنتایج نشان داد بین حضور سه ژن  بحث:
ثرند، باكتری استرپتوكوكوس پایوژنز یکی از دلایل مهم ؤعوامل عفونی و فاكتورهای فیزیولوژیک و ژنتیک كه در ایجاد پسوریازیس م

   ید آن است.ؤم هاهبوده كه نتایج این تحقیق و سایر مطالع
 .speC ،PCR و speA ،speBهای پایوژنز، پسوریازیس، ژن وساسترپتوكوك کلیدی:های واژه
 

  مقدمه
 كه كننده است عود و مزمن شایع، بیماری یک پسوریازیس

 شودمی دار مشخص پوسته و اریتماتو مدور، هایپلاك با
 شکل بالینی 7انجام شده این بیماری  هایه(. طبق مطالع8)

 محل دوره بیماری، شدت، در مكدا هر كه دارد مختلف
(. این 38، 8متفاوت هستند ) پوست روی توزیع و گرفتاری

 2. پسوریازیس سر2 1. پلاك پسوریازیس1اشکال عبارتند از: 

                                                           
1 Plaque Psoriasis 
2 Scalp Psoriasis 

. 8 8. پسوریازیس معکوس8 3ای. پسوریازیس قطره3
. 7 6. پسوریازیس اریترودرمیک6 8پسوریازیس آرتریت

 بیماری ترینشایع پسوریازیس (. 38) 7پسوریازیس ناخن
 طولانی مدت زمان به توجه با كه باشدمی ایمنی خود

(. 28بر خواهد داشت ) در بیمار برای زیادی هزینه درگیری،
 كننده سركوب هایو درمان بیماری این ایمونولوژیکی ماهیت
 باعث است ممکن بودن داروها موتاژن و ایمنی سیستم
 سرطان مانند مختلف هایبه سرطان ابتلاء استعداد افزایش
 بیماری این دقیق علت  (.36) پروستات شود و پوست

 این برای قطعی درمان هنوز بنابراین ،شده نیست شناخته

                                                           
3 Guttate Psoriasis 
4 Invers Psoriasis 
5 Psoriatic arthritis 
6 Erythrodermic Psoriasis 
7 Nail Psoriasis 

  مسئول : سندهینو

-گروه میکروبیولوژی دانشکده علوم زیستی  - دانشگاه آزاد اسلامی واحد  
  ایران –تهران  –تهران شمال 

  emi_biotech2006@yahoo.ca ی:کیالکترون پست
18/9/1398تاریخ دریافت:  

1398/2/27 :تاریخ پذیرش  
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تازه های بیوتکنولوژی سلولی - مولکولی دوره هفتم شماره بیست و هفتم - بررسي شیوع ژنهای ...

 عامل بتوان كه صورتی در لذارد وجود ندا بیماری
 نمود، شناسایی زمینه این در را پاتوفیزیولوژیک اصلی

 آن دعو از جلوگیری و بیماری مدت درمان طولانی احتمال
 مورد در امروزه كه هاییفرض از یکی یافت. افزایش خواهد

 عوامل احتمالی نقش است، شده مطرح بیماری این پاتوژنز
 (.36) باشدمی عوامل این علیه بادی آنتی تشکیل میکروبی و

 قرن یک حدود پسوریازیس شروع میکروبی در عوامل نقش
 ای ایجاد در متعددی میکروبی عواملمطرح شد.  پیش

 مانند هاییقارچ كه، باشندمی مؤثر بیماری پیشرفت این
استرپتوكوكوس،  مانند هاییباكتری وكاندیدا، مالاسزیا

عوامل  از سودوموناس و انتروكوكوس استافیلوكوكوس،
، 1،8) شناخته شده اند بیماریاین مهم در ایجاد  میکروبی

38 ،87 ،84.) 
یجاد پسوریازیس، زای موثر در اهای بیماریاز بین باكتری

 هایپاتوژن ترینشایع از یکی یوژنزاپ وساسترپتوكوك
 فاكتورهای (. این میکروارگانیسم80) باشدمی انسانی

)مهار  Mپروتئین  به توانكه می دارد متعددی ویرولانس
فیبرونکتین  به شونده متصل كننده فاگوسیتوز(، پروتئین
 كتری(، كپسولبا اسید)اتصال )اتصال باكتری(، لیپوتکوئیک

استرپتودورناز،  فاگوسیتوز(، استرپتوكیناز، كننده )مهار
مانند  هاییاگزوتوكسین و استرپتولیزین هیالورونیداز،

  (.80، 86، 83، 18) كرد اشاره پایروژنیک توكسین
یوژنز( دارای اپ وس)استرپتوكوك Aگروه  وساسترپتوكوك

، 4سیدلیپوتئیکوئیک ا آنروی كه برضمائم فیمبریه است 
دیده می شوند. لیپوتئیکوئیک  Mو پروتئین  Fپروتئین 

ها به سلول  وسباعث اتصال استرپتوكوك Fاسید و پروتئین 
های اپیتلیال دهان می شوند. این اتصال از طریق 

ولکول گیرنده سلول میزبان فیبرونکتین كه به عنوان م
به عنوان یک  Mگیرد. پروتئین كند، صورت میعمل می
زای ضد فاگوسیتی عمل نموده و فاكتور بیماریمولکول 

هایی كه علیه لیگاندهای اختصاصی بادیمهمی است. آنتی
كنند، میباكتریایی كه پیش برنده اتصال هستند عمل می

توانند اتصال به سلول میزبان را مهار نموده و میزبان را از 
از فعال شدن سیستم كمپلمان و عفونت حفاظت نمایند 

های اگزوتوكسین(. 83، 32) دنكنمیجلوگیری 
 و sepBو speAهای كه توسط ژننز )ژیوااسترپتوكوكوس پ

sepC هایی عمل ( به عنوان سوپر آنتی ژنشوندكد می

                                                           
8 Lipoteichoic Acid 

كمپلکس سازگاری  IIهای تیپ كنند كه به مولکولمی
. این (80) شوندمتصل می Tهای های سلولبافتی و گیرنده

را تحریک كرده كه  Tهای اتصال روند فعال شدن سلول
شود كه ممکن است ها میاین خود سبب ترشح سیتوكاین

-هها بموجب كاهش فشار خون و نقص در عملکرد ارگان
، 28، 6شود ) یواسطه سندرم شوك سمی استرپتوكوك

های گروه وسیوژنز )استرپتوكوكاپ وساسترپتوكوك(. 29
A) تا مخاطی خفیف و پوستی هایعفونت ایجاد توانایی 

(. 18باشد )می دارا را سیستمیک شدید هایبیماری
انواع اگزوتوكسین از جمله یوژنز اپ وساسترپتوكوك
( را تولید SPEs) 9های تب زای استرپتوكوكیاگزوتوكسن

های استرپتوكوكی شدید تهاجمی كنند كه در بیماریمی
هایی هستند كه  سوپرآنتی ژن SPEs دخیل هستند. 

توسط را  Tهای شوند و سلول ولید میتوسط این باكتری ت
های كمپلکس سازگاری تركیب نواحی ثابت روی مولکول

از   Vβ ( و زنجیره MHC II) IIبافتی اصلی كلاس 
اگزوتوكسین تب   (.29)نماید فعال می،  Tگیرنده سلول 

 sepCو  sepA ،sepBهای  ژنمحصول زای استرپتوكوكی 
بوده و قادرند  Tهستند كه همراه میتوژن لنفوسیت 

حساسیت نسبت به شوك اندوتوكسین را در افراد مبتلا به 
(. 81، 22، 20، افزایش دهند )Aتب استرپتوكوكی گروه 

نظر  در خودایمنی بیماری یک تربیش پسوریازیس هر چند
 القای بر قوی مبنی شواهد تازگیبه ولی شود،می گرفته

 وسسترپتوكوكبا ا گلو عفونت دنبال به ایقطره پسوریازیس
 هایوضعیت پوست، در هاباكتری  (.18) دارد وجود زیوژناپ

 درمان با امروزه كه شوندسبب می را مشخصی بالینی
. (38) هستند كنترل سادگی قابل به مناسب بیوتیکیآنتی

 هایتوكسین ها وژن سوپرآنتی كه رسدمی نظر به چنین
 سد به مفیزیکی مستقی آسیب طریق از هم پروتئولایتیک،

 لنفوسیت تحریک مستقیم طریق از هم و پوست حفاظتی
 التهاب القای توانند سببمی پوست، ساكن شده فعال های

 یکی احتمال به هاژن سوپرآنتی حال هر به .شوند پوستی
 (.26، 28) هستند بیماری پیشرفت بر مؤثر عوامل از

كه  Cو  A ،Bهای اریتروژنیک استرپتوكوكی توكسین
هم  یوژنیکاپهای استرپتوكوكی ان اگزوتوكسینتحت عنو

شدیدی از عفونت  هایهشوند، ممکن است درجشناخته می
متعددی كه انجام  هایهمطالع(. بعد از 11را القاء كنند )

                                                           
9 scarlet fever toxins 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
85

45
8.

13
96

.7
.2

7.
2.

4 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 n

cm
bj

pi
au

.ir
 o

n 
20

25
-1

1-
07

 ]
 

                             2 / 14

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22285458.1396.7.27.2.4
http://ncmbjpiau.ir/article-1-999-en.html


تازه های بیوتکنولوژی سلولی - مولکولی دوره هفتم شماره بیست و هفتم - تابستان 1396 ، الهام سیاسي و همکاران

35

های كلینیکی در نمونه  speC و speAهای ژن شد حضور
نشان داد كه  هاه. به طوركلی نتایج مطالع(16مشخص شد )

های مربوط به در بین نمونه speAلایی از ژن فراوانی با
بیماران مبتلا به عفونت استرپتوكوكی غیر تهاجمی وجود 

در  speBژن چنین مشخص گردید هم (. 32، 12دارد )
 speB نز وجود دارد. ژیواهای استرپتوكوكوس پهمه نمونه

اولین بار به روش ایمونولوژیکی و به همراه پروتئیناز 
 وساگرچه استرپتوكوك(. 14، 10)تشخیص داده شد 

باشد ولی امروزه مشخص یوژنز پاتوژن خارج سلولی میاپ
-های این میکروارگانیسم میگونهشده است كه بعضی از 

ها شوند. در توانند به سلول های اپیتلیال متصل و وارد آن
 های ماتریکس خارج سلولی میزباننپروسه اتصال، پروتئی

یوژنز اپ وسكنند. استرپتوكوكمی به عنوان اولین هدف عمل
های كند كه پروتئینهای سطحی مختلفی بیان میمولکول

كنند. از ماتریکس، فیبرونکتین و كلاژن را شناسایی می
و  F1توان به پروتئین های سطحی میجمله این مولکول

شوند. اشاره كرد كه به فیبرونکتین متصل می  F2پروتئین 
مهمی در اتصال میکروارگانیسم و  توانند نقشبنابراین می

(. 38) های اپیتلیال ایفا كندورود آن به سلول
های اپیتلیال تواند وارد سلولیوژنز میاپ وساسترپتوكوك

چندین مطالعه سطح بالای در چنین هم  (30ها شود )لوزه
IgA یوژنز در افراد مبتلا اپ وساختصاصی علیه استرپتوكوك

كه  ه شده استنشان داد و شدبه پسوریازیس گزارش 
ضایعات پوستی در افراد مبتلا به پسوریازیس بعد از 

سوپر آنتی ژن (. 38، 27)كند برداشتن لوزه بهبود پیدا می
یوژنز از اپ وسهای مترشحه از استرپتوكوكها و توكسین

می T هایای سلولطریق اتصال به زنجبره بتا رسپتوره
 Tهای مورد نیاز سلول توانند باعث القاء بیان رسپتورهای

های پوست شود. جهت سکنی گزیدن این سلول در سلول
یوژنز اپ وسهای رها شده توسط استرپتوكوكسوپر آنتی ژن

درون غدد لنفاوی گلو را T هایتواند سلولها میدر لوز
توانند در پوست میT هایتحریک كنند، در نتیجه سلول
و  كن شوندتری دارند سایعنی جایی كه فعالیت بیش

هدف این   (.28) واكنش خود ایمنی را تحریک نمایند
زای استرپتوكوكی اگزوتوكسین تب ارتباطمطالعه بررسی 

A (هاینقش حضور ژن speA ،speB و speC   در ) بروز 
 باشد.میپسوریازیس  بیماری

 

 روش کار 
باشد. می وهشیژمطالعه پحاضر،  تحقیق -نمونه برداری
تمام بیماران پسوریازیس مراجعه بین از جامعه آماری 

های دولتی تهران های پوست بیمارستانكننده به درمانگاه
سال بود.  88تا  38دامنه سنی مبتلایان از .انتخاب شد

پس از معاینه توسط ، طور تصادفیهب نفر بیمار 60تعداد 
پزشک متخصص پوست و دارا بودن بیماری پسوریازیس 

طی دو هفته  كهشدند انتخاب  با اخذ رضایت نامه كتبی
. ودندبیوتیک مصرف نکرده بآنتی منتهی به مطالعه حاضر

نمونه برداری از محل عفونت موجود در سطح پوست 
 بیماران انجام شد. 

به جهت نمونه برداری با  -های تشخیصيونآزم
استفاده از یک سواپ استریل نمونه بلافاصله به محیط 

ه )مرك آلمان( حاوی خون كشت اولیه یا محیط كشت پای
( انتقال داده شد. محیط كشت حاوی SBA) 10گوسفند

خون گوسفند به این دلیل مورد استفاده قرار گرفت كه 
محیط كشت حاوی خون انسان دارای مواد ضد میکروبی 

شود. ها میباشد و باعث از بین رفتن سریع باكتریمی
درجه  38-37ساعت در دمای  84محیط كشت به مدت 

جهت  دی اكسید كربن % 8-10در حضور گراد انتیس
نشان دهنده همولیز كه مشاهده هاله شفاف اطراف كلنی 

های رشد در مرحله بعد از كلنیباشد نگهداری شد. میبتا 
یافته ابتدا رنگ آمیزی گرم و پس از اطمینان از نوع رنگ 

های آمیزی و شکل باكتری )كوكسی گرم مثبت( از كلنی
اساژ ثانویه انجام شد. سپس آزمایش كاتالاز مورد نظر پ
های كوكسی های خالص صورت گرفت و كلنیروی كلنی

 گرم مثبت و كاتالاز منفی جداسازی شدند.
  -کروموزومي DNAکشت باکتری جهت استخراج 

استفاده  Cooked Meatبرای این كار از محیط كشت 
تا  28به مدت  كشت محیطپس از كشت باكتری، . دش

 18گراد و تحت فشار درجه سانتی 30اعت در دمای س 84
درصدی دی اكسید كربن قرار گرفت. پس از تهیه لام و 
مشاهده باكتری در زیر میکروسکپ و اطمینان از عدم 

های دیگر، سوسپانسیون جهت آلودگی كشت به باكتری
 زومی استفاده شد. وكروم DNAاستخراج 

 روش با استفاده از -کروموزوم DNAاستخراج 
های گرم مثبت برای استخراج ژنوم باكتری داستاندار

                                                           
10 Sheep blood agar 
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كروموزومی نمونه  DNAیوژنز( اپ وس)استرپتوكوك
 (.4های ایزوله شده استخراج گردید )باكتری

های برای حضور ژن مرازای پليواکنش زنجیره
speA ،speB وspeC  - پس از استخراج DNA 

مواد لازم و ه از های ایزوله شده با استفادوسازاسترپتوكوك
مراز برای بررسی ای پلیبرنامه مناسب، واكنش زنجیره

با    speCو speA ،speBهای حضور هر یک از ژن
در خصوص هر یک از پرایمرهای اختصاصی برای هر ژن 

 های استرپتوكوكی ایزوله شده انجام گردیدنمونه باكتری
ترتیب ه)مواد لازم، برنامه مناسب و پرایمرهای اختصاصی ب

های تکثیر ژنبرای  .(ستآورده شده ا 3تا  1در جداول 
speA ،speB وspeC  واكنشPCR  80در حجم نهایی 

و  Borekمیکرولیتر بر اساس روش مورد استفاده توسط 
ثانیه  30مخلوط واكنش به مدت (. 9)همکاران انجام شد 
های واكنش به دستگاه ترمال سایکلر سانتریفیوژ و لوله

 اده شد.انتقال د
 Aبتاهمولیتیک گروه  وساسترپتوكوك -سویه استاندارد

مقایسه با در  ATCC: 8668و  PTCC: 1447با شماره 
آزمایش به عنوان كنترل مثبت مورد های مورد نمونهتمام 

های كنترل منفی به جای در لوله و استفاده قرار گرفت
DNA  .الگو همان حجم آب دو بار تقطیر اضافه گردید 

 
 PCRمواد لازم برای انجام عمل  -1لجدو

 مقدار مواد
 میکرولیتر PCR 10X 8بافر 

dNTPs Mix (10 Mm) 1 میکرولیتر 
MgCl2 (50 mM) 8 میکرولیتر 

پیکومول بر  10پرایمر بالادست 
 میکرولیتر

 میکرولیتر 2

پیکومول بر  10پرایمر پایین دست 
 میکرولیتر

 میکرولیتر 2

 میکرولیتر 8/0 پلیمراز Taq DNAآنزیم 
DNA میکرولیتر 2 ژنومیک 

 میکرولیتر 8/33 آب مقطر )تزریقی(
 میکرولیتر 80 حجم نهایی

 
 PCRهای نحوه اجرای سیکل -2جدول 

مراحل  مرحله
 واكنش

درجه 
 حرارت

تعداد  زمان
 سیکل ها

دناتوره  1
 كردن اولیه

درجه  98
 گرادسانتی

 سیکل 1 دقیقه 10

دناتوره  2
 كردن

 درجه 98
 درجه 86

 ثانیه 88
 ثانیه 88

 
 سیکل 30

 اتصال
 تکثیر

 دقیقه 1 درجه 72

 سیکل 1 دقیقه 7 درجه 72 تکثیر نهایی 3
 

 و speA ، speBهای پرایمرهای اختصاصی برای تکثیر ژن -3جدول 
spec 

 `5→`3    توالی پرایمرها نام ژن

عه 
 قط

ول
ط

ده
ر ش

کثی
ت

 

speA F-
AGGTAGACTTCAATTTGGCTTGT
GT 
R-GGGTGACCCTGTTACTCACG  

bp 800 

speB F-AGACGGAAGAAGCCGTCAGA  
R-TCAAAGCAGGTGCACGAAGC  

bp 612 

speC F-GCCAATTTCGATTCTGCCGC  
R-
TGCAGGGTAAATTTTTCAACGAC
A 

bp 688 

 
 PCRپس از انجام واكنش  -الکتروفورز با ژل آگارز

های مورد برای مشاهده باندهای حاصل از تکثیر ژن
و سپس رنگ آمیزی با   %1با غلظت ژل آگاروز  مطالعه از

 اسفاده شد. اتیدیوم برامید 
 

 هایافته
مطالعه  -های بیمارانایزوله شده از نمونه باکتری

كه بیمار مبتلا به پسوریازیس انجام شد  60حاضر بر روی 
پس   Aگروه  وسگونه استرپتوكوك%( 40) 84در مجموع 

ی و شناسایی شد. سازهای تشخیصی جدا از انجام تست
نز به صورت ژیواهای گرم مثبت استرپتوكوكوس پكوكسی

به رنگ آمیزی گرم  كشت بادر محیط  وارو زنجیر منفرد
چنین نتیجه تست شدند. هم اهدهمشقرمز  -رنگ صورتی

تست و نز منفی ژیواكاتالاز در مورد استرپتوكوكوس پ
-هب باكتریهمولیز به صورت هاله روشن اطراف كلنی 

 شد.  خصمشرت همولیز بتا صو
انجام با  -sepC و sepA ،sepBهای فراواني حضور ژن

  speAژن حضور  فراوانی ،هااین باكتری در PCRواكنش 
%( 3/33نمونه ) 16در  speC، ژن  (%3/84)نمونه  24در 

دست آمد هب %(100در همه نمونه ها ) speBو ژن 
  (.1-3های و شکل 8جدول )
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های در نمونه sepCو  sepA ،sepBهای فراوانی حضور ژن -8جدول
 مورد مطالعه

 
های دارای بیش از یک ژن هم در طی این فراوانی نمونه

تعداد نشان داد دست آمده همطالعه بررسی شد و نتایج ب
 نمونه sepB، 24و  sepAای ههای دارای ژننمونه

  ،sepCو  sepBهای های دارای ژن، تعداد نمونه(3/84)
  های دارای هر سه ژنو تعداد نمونه (3/33) نمونه 16

sepA ،sepB  وsepC، 10   8)جدول ( بودند 4/24)نمونه 
 (.1-3های و شکل
 هایباكتریهای دارای بیش از یک ژن در فراوانی نمونه - 8جدول 

 له شدهایزو
 درصد فراوانی حضور تعداد حضور نام ژن
sepA 24 3/84 
sepC 16 3/33 
sepB 84 100 

 

 
 .sepBو  sepAبرای ژن  ژل الکتروفورزروی  PCRمحصول  - 1شکل 

 .های ایزوله شدهدر نمونه
: Lخانه ، (DNA)بدون  : كنترل منفی1خانه  

 نظر،: ستون نمونه مورد 2خانه ،  bp  100مولکولیماركر
lقطعه :bp  800  مربوط به ژنspe A  وllقطعه :bp  

باندهای تشکیل شده با   .spe Bمربوط به ژن  612
مطابق با نمونه  كاملبه طور مقایسه با ماركر ژنتیکی 

و  sepAروی ژل الکتروفورز برای ژن  PCRمحصول 
sepB. ( می باشد.3مونه استاندارد )شکل در ن 

 

 .sepCو  sepBبرای ژن  ل الکتروفورزژروی  PCRمحصول  - 2شکل 
 .در نمونه های ایزوله شده

: Lخانه ، (DNA)بدون  : كنترل منفی1خانه 
: I : ستون نمونه مورد نظر،2خانه  ،bp  100مولکولیماركر
 bp688 : قطعه llو  speBمربوط به ژن  bp  612قطعه

. )باندهای تشکیل شده با مقایسه با spec  مربوط به ژن
 PCRكامل مطابق با نمونه محصول  به طور نتیکیماركر ژ

در نمونه  .sepCو  sepBروی ژل الکتروفورز برای ژن 
 ( می باشد.(3استاندارد )شکل 

 
، sepAژن سه برای  ژل الکتروفورزروی  PCRمحصول  - 3شکل 

sepB  وsepC. در نمونه استاندارد. 
: Lخانه ، (DNA)بدون  : كنترل منفی1خانه 

  : ستون نمونه مورد نظر، 2خانه  ،bp100   لیمولکوماركر
l قطعه : bp800  مربوط به ژنspeA، llقطعه :bp  612 

مربوط به ژن  bp 688 : قطعه lllو  speBمربوط به ژن 
speC.  حضور قطعات حاصل از محصول(PCR  سه برای

در نمونه استاندارد در مقایسه  .sepCو  sepA ،sepBژن 
ید شد و در أئورت كنترل مثبت تصهبا ماركر ژنتیکی ب

های ایزوله شده با طول باند مقابل ماركر سایر نمونه
 ژنتیکی سنجیده شد.(

 درصد فراوانی حضور ورتعداد حض نام ژن
sepA 24 3/84 
sepC 16 3/33 
sepB 84 100 
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 بحث
باشد كه پسوریازیس یک بیماری التهابی و حاد پوستی می

ای های سفید نقرههایی پوشیده از خراشمشخصه آن بافت
شیوع پسوریازیس در  باشد. صورت پوست مرده میبه

باشد كه به منطقه درصد می 8تا  8/0بین  مابیشك جهان
زندگی فرد بستگی دارد. افراد مبتلا به این بیماری وقوع 

تری افسردگی، چاقی، دیابت، فشار خون بالا، بیش
نمایند. های قلبی عروقی و سرطان را تجربه میبیماری

 هنوز بنابراین شده نیست، شناخته بیماری این دقیق علت
 از تنها و وجود نداشته بیماری این ایبر قطعی درمان
 در لذا شود.استفاده می مبتلا افراد برای علامتی درمان

 این در را پاتوفیزیولوژیک اصلی عامل بتوان كهصورتی
 مدت درمان طولانی احتمال نمود، شناسایی زمینه

 یکی یافت. افزایش خواهد آن عود از جلوگیری و بیماری
 مطرح بیماری پاتوژنزاین مورد رد امروزه كه هاییفرض از

 آنتی تشکیل میکروبی و عوامل احتمالی نقش است، شده
ژنتیکی بودن این  (. 36) باشدمی عوامل این علیه بادی

اپیدمیولوژیکی اثبات شده  هایهبیماری به وسیله مطالع
است. شاخص بیماری در دوقلوهای مونوزیگوت بسیار 

باشد. این شاخص در قلوهای دی زیگوت می تر از دوبیش
تا  18ها و درصد در مونوزیگوت 72شمال اروپا و استرالیا 

ها گزارش شده است. بنابراین درصد در دی زیگوت 23
  (.3كند )ژنتیک نقش مهمی در ایجاد این بیماری ایفا می

تر اهمیت فاكتورهای ژنتیکی در نوع یک این بیماری بیش
نتیکی در ارتباط لوسی ژ 20شناخته شده است. تاكنون 

كه  PSORS1با این بیماری شناخته شده است. اما تنها 
ترین اهمیت را دارد قرار دارد بیش 6p21روی كروموزوم 

چنین مشخص شده است كه تفاوت در منطقه هم (. 3)
ژن پروموتور فاكتور نکروز دهنده تومور آلفا در ایجاد 

 های تولید كنندهژن (. 34پسوریازیس مؤثر است )
نیز در ایجاد  IL-23و  IL-12خصوص هها بسیتوكین

فاكتورهای ژنتیکی  (. 28، 22پسوریازیس نقش دارند )
باعث ایجاد واكنش های التهابی خفیف در جلد افراد 

شوند كه بعد به یک التهاب مزمن حساس می
علاوه بر فاكتورهای   (.8شود )ایمونولوژیکی تبدیل می

ایجاد این بیماری دخیل  ژنتیکی عوامل محیطی نیز در
توان به كشیدن سیگار، هستند. از جمله این عوامل می

بلوكرها و  -مصرف الکل، داروهایی مانند لیتیوم، بتا

 سبب این عوامل (.19داروهای ضد مالاریا اشاره كرد )
 میان در این كه شوندمی پسوریازیس بدتر شدن یا ایجاد

از عوامل  ند.دار تریبیش اهمیت هاعفونت و داروها
محیطی كه در ایجاد یا پیشرفت پسوریازیس نقش دارند، 

 نقش(. 84، 87باشند )ها میمیکروارگانیسمعفونت با 
 قرن یک حدود پسوریازیس شروع میکروبی در عوامل
 یا ایجاد در متعددی میکروبی عوامل  .مطرح شد پیش

 مانند هاییقارچ كه باشندمی مؤثر بیماری پیشرفت این
استرپتوكوكوس،  مانند هاییباكتری وكاندیدا، سزیامالا

عوامل  از سودوموناس و انتروكوكوس استافیلوكوكوس،
 قوی مبنی شواهد  (.84، 88، 8، 1هستند ) مهم میکروبی

با  گلو عفونت دنبال به ایقطره پسوریازیس القای بر
 در ها(. باكتری18) دارد وجود زیوژناپ وساسترپتوكوك

 كه شوندسبب می را مشخصی بالینی هایوضعیت پوست،
 سادگی قابل به مناسب بیوتیکی آنتی درمان با امروزه
ها ژنآنتی سوپر كه رسد می نظر به هستند. چنین كنترل

فیزیکی  آسیب طریق از هم پروتئولایتیک، هایتوكسین و
تحریک  طریق از هم و پوست حفاظتی سد به مستقیم
می توانند  پوست، ساكن دهش فعال هایلنفوسیت مستقیم

 هاژنآنتی سوپر نقش .شوند پوستی التهاب القای سبب
 شده مشخص پسوریازیس بیماری در مورد دو حداقل در

 شدن بدتر كه مواردی و بیماری guttateفرم  است.
 حال هر به شود.می دیده ثانوی هایبیماری مثل عفونت

 پیشرفت بر رمؤث عوامل از کیبه احتمال ی هاژنآنتی سوپر
های اریتروژنیک توكسین  (.26) هستند بیماری

عنوان اگزوتوكسینكه تحت  Cو  A ،Bاسترپتوكوكی 
شوند، هم شناخته می وژنزیکیاپ های استرپتوكوكوس

اند كه توسط خارج سلولیهای ای از محصولدسته
-هنز ساخته شده و ممکن است درجژیوااسترپتوكوكس پ

بعد از اولین  (. 11القاء كنند ) شدیدی از عفونت را های
متعدد  هایهانجام شد، مطالع 1949در سال  مطالعه كه

-را در نمونه  spe Cو   spe Aهای دیگری هم وجود ژن
. به طوركلی نتایج (39، 16) های كلینیکی نشان دادند

در بین  spe Aنشان داد كه فراوانی بالایی از ژن  هاهمطالع
ماران مبتلا به عفونت استرپتوكوكی های مربوط به بینمونه

های (. در مقابل، نمونه32، 12غیر تهاجمی وجود دارد )
های برخلاف ژن  (.88، 39، 32زیادی هم فاقد ژن بودند )

spe A  وspe C ژن ،spe B های در همه نمونه
اولین بار  spe B(. 39نز وجود دارد )ژیوااسترپتوكوكوس پ
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مراه پروتئیناز تشخیص داده به روش ایمونولوژیکی و به ه
نز ژیوازایی استرپتوكوكوس پ(. فعالیت عفونت14، 10شد )

-هباشد، بمی spe Bو  spe Aبیشتر مربوط به ژن های 
طور غیرمستقیم این هكه شواهد و نتایج موجود بطوری

های كنند كه هر كدام از اگزوتوكسینفرض را پیشنهاد می
spe A  وspe B زایی یماریتوانند سبب بمی

چه  اگر  (.11نز شوند )ژیوااسترپتوكوكوس پ
باشد ولی یوژنز پاتوژن خارج سلولی میاپ وساسترپتوكوك

های این گونهامروزه مشخص شده است كه بعضی از 
های اپیتلیال متصل و توانند به سلولمیکروارگانیسم می

های ماتریکس نها شوند. در پروسه اتصال، پروتئیوارد آن
كنند. به عنوان اولین هدف عمل می سلولی میزبانخارج 

های سطحی مختلفی بیان یوژنز مولکولاپ وساسترپتوكوك
های ماتریکس، فیبرونکتین و كلاژن می كند كه پروتئین

های سطحی كنند. از جمله این مولکولرا شناسایی می
ه به اشاره كرد ك  F2و پروتئین  F1توان به پروتئین می

توانند نقش شوند. بنابراین میفیبرونکتین متصل می
های مهمی در اتصال میکروارگانیسم و ورود آن به سلول

(. ثابت شده است كه 38) اپیتلیال ایفا كند
های اپیتلیال تواند وارد سلولیوژنز میاپ وساسترپتوكوك

های این ژنها به عنوان یک مخزن آنتیها شود و لوزهلوزه
ارگانیسم را مرتب در اختیار سیستم ایمنی قرار میکرو
اختصاصی IgA  چندین مطالعه سطح بالای  (. 30) دهند

یوژنز را در افراد مبتلا به اپ وسعلیه استرپتوكوك
پسوریازیس گزارش كردند و نشان دادند كه ضایعات 
پوستی در افراد مبتلا به پسوریازیس بعد از برداشتن لوزه 

یوژنز اپ وساین نتایج ورود استرپتوكوك كند.بهبود پیدا می
كند های اپیتلیال و لوزه به خوبی اثبات میرا به سلو ل

های مترشحه از ها و توكسینژنسوپر آنتی (.38)
یوژنز از طریق اتصال به زنجبره بتا اپ وساسترپتوكوك

توانند باعث القاء بیان می Tهای رسپتورهای سلول
جهت سکنی گزیدن  Tهای رسپتورهای مورد نیاز سلول

های ژنهای پوست شود. سوپر آنتیاین سلول در سلول
تواند ها مییوژنز در لوزهاپ وسرها شده توسط استرپتوكوك

درون غدد لنفاوی گلو را تحریک كنند، در T هایسلول
توانند در پوست یعنی جایی كه میT هاینتیجه سلول
 (.28تری دارند ساكن شوند )فعالیت بیش

نمونه باكتری  84تایج این مطالعه نشان داد ن
بیمار مبتلا به پسوریازیس جدا شد  60از  وساسترپتوكوك

%( 3/84نمونه ) 24در   speAفراوانی حضور ژن %( و 40)
در همه  speB%( و ژن 3/33نمونه ) 16در  speC، ژن 
چنین دست آمد.  همه%( ب100های استرپتوكوكی )نمونه

دارای بیش از یک ژن هم در طی این  هایفراوانی نمونه
دست آمده نشان داد تعداد همطالعه بررسی شد و نتایج ب

نمونه  sepB  ،24و  sepAهای های دارای ژننمونه
 ،  sepCو  sepBهای های دارای ژن(، تعداد نمونه3/84)

  های دارای هر سه ژن( و تعداد نمونه3/33نمونه ) 16
sepA ،sepB  وsepC  ، 10  ( بود.4/24نمونه ) 

در مطالعه ای كه طی  2000و همکاران در سال  بارتنجیو
نفر انجام دادند،  117روی  1994تا  1996های سال

%( گزارش كردند كه از این بین 76بیمار ) 49عفونت را در 
%( توسط یک عامل پاتوژن و در 24بیمار ) 33عفونت در 

. بوداد شده %( توسط چند عامل پاتوژن ایج84بیمار ) 86
%( عفونت توسط 64بیمار ) 40طبق این گزارش، در 

ها ایجاد وسیا استافیلوكوك Aهای گروه وساسترپتوكوك
ها مربوط به % عفونت6/82كه در این بین  شده بود

. در مطالعه حاضر نیز (8) بود Aهای گروه وساسترپتوكوك
بیمار مبتلا به   60های تشخیصی از بین بر اساس روش

وس%( افراد مبتلا به استرپتوكوك40نفر ) 84ریازیس، پسو
دست آمده توسط هبودند كه با نتایج ب Aهای گروه 

با توجه به  مشابه بود. 2000و همکاران در سال  بارتنجیو
-مشابه انجام شده، می هاینتایج تحقیق حاضر و تحقیق

های میکروبی در بیماران مبتلا به توان گفت كه عفونت
این نتایج این فرض   نقش مهمی دارند. پسوریازیس

ایمونولوژیکی را كه عفونت باكتریایی یک فاكتور مهم در 
(. برخی محققین 8كند )تقویت می ،بروز پسوریازیس است

نیز روی جنبه خود ایمنی بودن بیماری جایی كه سیستم 
های بدن بیمار نشان نتاپایمنی واكنش مناسبی را علیه 

(. برخی دیگر نیز احتمال سازمان 23) دهد تأكید دارندمی
های ژنیافتن یک كمپلکس ایمنی در پاسخ به آنتی

های (. در سال82كنند )میکروبی در بافت را مطرح می
ها به ژنآنتی اخیر نیز دانشمندان زیادی به نقش سوپر

عنوان یکی از عوامل مهم در بروز پسوریازیس اشاره كرده 
 (.  39، 26، 28اند )

بیمار  112در بررسی  1996در سال و همکاران  یچاوس
در های نکروزه و سندرم شوك سمی دارای علائم پلاك

نز را جداسازی و سپس ژیوااسترپتوكوكوس پ 117مجموع 
را مورد مطالعه قر ار دادند.  speCو  speAهای وجود ژن
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درصد  38و  88های مذكور به ترتیب ها فراوانی ژنآن
نفر دارای  89نفر،  112از مجموع  گزارش كردند. یعنی

. نتایج (11) بودند speCنفر دارای ژن  34و  speAژن 
های مطالعه حاضر نشان داد كه از بین نمونه

مبتلا به  60نز جدا شده از ژیواپ وساسترپتوكوك
% دارای ژن 3/33و  speA% دارای ژن 3/84پسوریازیس، 

speC ورد ژن خصوص در مهدست آمده بهبودند. نتایج ب
speC  و همکاران تا  چاوسیدر تحقیق حاضر و مطالعه

نتایج چندین  چنینهمحدود زیادی به هم مشابه بود. 
مطالعه در آمریکا و اروپا شباهت زیادی با نتایج مطالعه 

در بروز را این ژن حضور اند كه نقش حاضر داشته
.  (88، 33، 14) اندمشخص نمودههای میکروبی بیماری

و  موسرتوسط  1998در سال  هاهاین مطالعیکی از 
همکاران انجام شد كه در این تحقیق تنوع و خویشاوندی 

 ایزولهنز ژیواگونه استرپتوكوكوس پ 126كروموزومی بین 
نشان ها كشور مورد بررسی قرار گرفت. نتایج آن 13شده از 

 كهگونه وجود دارد  98در  speAها، ژن در بین ایزوله داد
 گرددمیمحسوب م در عود علائم بیماری یک عامل مه

نز ژیواگونه استرپتوكوكوس پ 62در مطالعه دیگری  . (32)
 11از مبتلایان به سندرم شوك سمی استرپتوكوكی

(STSS) 1998در سال و همکاران  تاكینگتون، توسط 
را  speAها ژن كه در بین نمونه مورد بررسی قرار گرفت

در  speBژن  چنینهم  .ها مشاهده كردند% ایزوله86در 
 ها گزارش شد% ایزوله27در  speCها و ژن همه ایزوله

 هایروی نقش اگزوتوكسین هاه. در بسیاری از مطالع(88)
در ارتباط با ایجاد  speAویژه هو ب spe هایكد شده با ژن

ها تمركز شده است كه هر دوی اندامهای شوك و اختلال
ند توسط فعالیت بیولوژیکی توانكلینیکی می هایاین علام

speA  و  تاكینگتون هایتحقیقتوجیه شوند. بنابه
تا حد زیادی  speBبیان ژن  1998در سال همکاران 

 متأثر شود pHتواند توسط شرایط آزمایشگاهی و نیز می
-نز میژیواهای استرپتوكوكوس پبنابراین تمام گونه . (88)

را تولید  speBكه تحت شرایط خاص توانند پتانسیل این
، 1991و همکاران نیز در سال  هایسركنند، داشته باشند. 

نز را از مبتلایان به سندرم ژیواپ وسگونه استرپتوكوك 38
جدا و مورد بررسی قرار  (TSLS) 12سمی شبه شوكی
تا  هی شرح داده شدهاهها مانند مطالعدادند كه نتایج آن

                                                           
11 Streptococcal Toxic Shock Syndrome (STSS) 
12 Toxic Shock-Like Syndrome (TSLS) 

و  هایسرباشد. حد زیادی مشابه نتایج تحقیق حاضر می
ها حاوی ژن كد % ایزوله83همکاران اظهار داشتند كه 

و ژن كد  speC% حاوی ژن كد كننده speA ،21كننده 
. نتایج (32شت )ها وجود دادر همه ایزوله speBكننده 

تا حدود زیادی  speBو  speAمطالعه حاضر در مورد ژن 
و همکاران بود.   هایسرمنطبق بر نتایج ، speCدر مورد ژن 

های در بررسی گونه 1992ریچارد و همکاران در سال 
یوژنز مرتبط با بیماری سندرم سمی ااسترپتوكوكوس پ

نمونه جدا شده از  83شبه شوكی بیان كردند كه در 
با به ترتیب  speC و speA ،speBهای بیماران، ژن

  (. 39) حضور داشتند% 6/22% و 9/19%، 8/84 فراوانی
را در این مطالعه و سایر تحقیق speB فراوانی حضور ژن

یک  speBاگزوتوكسین توان چنین توجیه نمود كه می ها
سیستئین پروتئاز خارج سلولی است كه به منظور تبدیل 

های ماتریکس ( پروتئین21) فیبرونکتین و ویترونکتین
انسانی به فرم فعال مولکول  1βخارج سلولی و اینترلوكین 

این پروتئاز ممکن است در (. بنابر22شود )استفاده می
افراد با  و التهاب، شوك و تخریب بافتی ضروری باشد

های تهاجمی، همگی مقادیر دامنه وسیعی از بیماری
متعاقب  Bبادی را علیه اگزوتوكسین نوع بالایی از آنتی

عوامل مختلفی چنین هم  (.17كنند )عفونت تولید می
یازیس مؤثر توانند در بروز حالات پاتولوژیک پسورمی

-باشند. برخی از این عوامل عبارتند از: تکثیر كراتینوسیت
های اندوتلیوم عروقی، فعال شدن ها، فعال شدن سلول

ها و فعال شدن ، نفوذ نوتروفیلTهای لنفوسیت
داروهای سركوب گر  و (26، 28ماكروفاژهای پوست )

كه تولید  FK506و  13سیستم ایمنی مانند سیکلوسپورین
مهار می  Tهای واسطه فعال كردن سلولهها را بسیتوكین

اگرچه   .(13كنند، در مهار پسوریازیس مؤثرند )
-فاكتورهای متعددی سبب افزایش شدت پسوریازیس می

مانند ژنتیک و عوامل محیطی مانند مصرف الکل،  شوند
اما عفونت باكتریایی  (،19) های روحیمصرف سیگار، تنش

در این رابطه داشته  ثرتریؤممحرك  هایتواند اثرمی
. ارتباط بین عفونت باكتریایی و افزایش (81، 37) دنباش

خوبی های ببروز پسوریازیس در بیماران پسوریازیس قطره
متعددی افزایش  هایبه اثبات رسیده است. گزارش

واسطه هرا در اكثریت مبتلایان بحاد ای پسوریازیس قطره

                                                           
13 Cyclosporin 
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اند ه اثبات رساندهب Aهای گروه وسحضور استرپتوكوك
ای و هر دو گروه بیماران پسوریازیس قطره . (89، 31)

های ژننسبت به آنتی ،های مزمنپلاكبا  پسوریازیس
با مقایسه . (2) انددادپاسخ نشان  Aاسترپتوكوكی گروه 

ی كه در خصوص هاینتایج این تحقیق با سایر تحقیق
نجام گرفته ارتباط بیماری پسوریازیس و عوامل میکروبی ا

های توكسیناگزوكه رسد چنین به نظر می است،
به  دتوانپایوژنز می وسباكتریایی جدا شده از استرپتوكوك

به افزایش قدرت نفوذ  كرده وژن عمل آنتی عنوان سوپر
ها در مبتلایان به پسوریازیس و مونوسیت Tهای سلول

ثر باشند كه در این ؤو در ایجاد بیماری م كمک كنند
-ژنزا و كد كننده سوپر آنتیهای بیماریان نقش ژنمی

 (.24) دنباشمیتر بیشحائز اهمیت  اییباكتریهای 
 تریگسترده هایتحقیقدر آینده شایسته است  بنابراین
 .   صورت پذیرد خصوصدر این 

 گیری نتیجه 
 دربررسی نتایج حاصل از مطالعه حاضر نشان داد كه 

استرپتوكوكوس  باكترییس به پسوریاز بیماران مبتلا
نز در محل زخم یا عفونت ناشی از این بیماری وجود ژیواپ

از مبتلایان به بیماری مذكور  %40دارد. بر طبق این نتایج 
كه این خود شتند، داابتلا نز هم ژیوابه استرپتوكوكوس پ

عفونت بیماری  هایهبیانگر تأثیر این باكتری در بروز درج
مشابه از  هایهر نتایج مطالعباشد. هر چند بنابمی

پسوریازیس به عنوان یک بیماری چند عاملی یاد شده 
انجام شده  هایتحقیقآن بر پایه نتایج حاصل از  و است
اظهار كرد كه علاوه بر عامل باكتریایی، چنین توان می

مانند مصرف  یمحیطعوامل عوامل دیگری مانند ژنتیک و 
د در كنار توانمی های روحیگار، تنشالکل، مصرف سی

این بیماری متفاوتی از  هایهدرجسایر عوامل در بروز 
از میان  انجام شده، هایهبر اساس مطالع  دخیل باشند.

توان می شوند،كه سبب این بیماری می ختلفعوامل م
اگزوتوكسین  هایژنخصوص به عوامل باكتریایی نقش 

ن در فعال ژعنوان سوپر آنتیهپایوژنز كه ب وساسترپتوكوك
و  sepBو  speA هایثرند )ژنؤم Tهای كردن سلول

sepC) تحقیقكه  در بروز این بیماری برجسته دانست را
های خصوص میزان بیان ژنبه در این زمینه تر بیش های

می تواند راهگشایی برای مذكور در بیماران پسوریازیسی، 
   .محسوب گردددر آینده ثرتر بیماری ؤدرمان م

 زاریسپاسگ 
از كلیه مسئولین محترم در دانشگاه آزاد اسلامی واحد 

دانشکده علوم زیستی و خصوص به تهران شمال 
و مسئولین آزمایشگاه دانشکده علوم زیستی )محمودیه( 

و تهیه  كه در انجام كارهای آزمایشگاهیمراكز درمانی 
را و مساعدت لازم این تحقیق كمال همکاری  هاینمونه

 گردد. می فراواناند، سپاسگزاری مبذول فرموده 
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