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  مقاله پژوهشي

  

 جدا شده از بيماران مبتلا به H. pylori آنتي ژنهاي ايمونوژن شاخص سوشهاي 
  بيماريهاي مختلف دستگاه گوارش

    
  ****، دكتر كامران باقري لنكراني***، دكتر عبدالوهاب البرزي** ، دكتر عزيز ژاپوني*شهره فرشاد دكتر

  ******، مرضيه حسيني*****دكتر سيدعليرضا تقوي

  
  7/5/88:   ،  پذيرش    17/12/87  :دريافت 

  

  :چكيده
يك پاتوژن انساني ميباشد كه روي مخـاط گوارشـي تـاثير گذاشـته و سـبب يـك       ) H. pylori( هليكو باكتر پيلوري :مقدمه و هدف

. املاً مشخص نيستند  عوامل ايجاد كننده پيامدهاي مختلف اين عفونت ك       . پروسه التهابي منجر به بيماريهاي مختلف معده مي شود        
 مي باشـد كـه از بيمـاران مبـتلا بـه بيماريهـاي مختلـف        H. pyloriهدف از اين مطالعه، بررسي پروتئينهاي ايمونوژن در سوشهاي 

  .گوارشي جدا شده اند
خم معده  داراي ز( جدا شده از سه گروه بيمار H. pylori سوش 144پروتئين هاي تام در اين مطالعه توصيفي ـ مقطعي  : روش كار

 پلـي اكريـل آميـد ژل        -بوسـيله روش سـديم دودسـيل سـولفات        )   نفـر    30 نفر و مبتلا به سرطان معـده         77 نفر، فاقد زخم     37
  .جدا شده و سپس با سرم ميزبانهاي مربوطه  بلات شدند(1D-SDS-PAGE) الكتروفورزيس يك بعدي 

روتئيني ارتباط بالايي را نشان دادند و بنابراين در يـك گـروه              دراين روش اعضاي هر گروه بر حسب شباهت در الگوهاي پ           :نتايج  
برخي از باندهاي . كوما سي بريليانت بلو متفاوت بودند الگوي ايمونوبلاتها با الگوي ژلهاي رنگ آميزي شده با روش . قرار گرفتند

 ) KD( كيلـو دالتـوني   45و 106 ي تنهـا بانـدها  .  بوسيله روش بلاتينگ تـشخيص داده نـشدند  SDS-PAGE پروتئيني جدا شده در 
سوشهاي هليكوباكتر پيلوري جدا شده از بيماران با سرطان معده بطورمعني دار واختصاصي با سـرمهاي بيمـاران مربوطـه شـان                      

بجـز ايـن     ). >P 05/0( به صورت اختصاصي با سرمهاي بيماران فاقد زخم شناسايي شـدند             KD13وباند ) >P 05/0(شناخته شدند   
  .در الگوي بلاتينگ سرمهاي تمام بيماران اختلاف معني داري مشاهده نشدباندها، 

بـراي    كيلـو دالتـوني  45 و 106  باند پروتئيني آنتي ژني2با استفاده از روش بلاتينگ يك بعدي ، توانست اين مطالعه  :ينهائنتيجه 
 سوشهايي كه از بيماران فاقد زخمي جدا شـده  براي KD 13وري جدا شده از بيماران سرطاني و يك باندلسوشهاي هليكوباكتر پي

  . كندشناسايي  بودند را كه بطور اختصاصي با سرم ميزبانان مربوطه شان واكنش نشان دادند
   

  هليكوباكتر پيلوري/ پروفايل پروتئيني / بيماريهاي گوارشي  : كليد واژه ها
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  )s_farshad@yahoo.com(شيراز دانشگاه علوم پزشكي دكتر البرزي مركز تحقيقات ميكروبشناسي بالينييار دانش *

   ميكروبشناسي باليني دكتر البرزي دانشگاه علوم پزشكي شيرازاستاديار مركز تحقيقات **
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  :مقدمه 
ايعترين علـل عفونـت     هليكوباكتر پيلـوري يكـي از ش ـ           

اين ارگانيسم در لايه مخـاطي   . انسان در تمامي دنيا است
  معده انسان و عليرغم پاسخ ايمني بدن براي دهها سـال و           

احتمالاً براي تمامي عمر باقي مي ماند و باعث بيماريهـاي           
  مختلف گوارشي مانند ورم معـده ، زخـم معـده و سـرطان           

  زبان، باكتري يا محيط   عوامل وابسته به مي   ). 1-4(مي شود   
  مي توانند تعيـين كننـده پيامـدهاي طـولاني مـدت يـك             

ــوند ــت ش ــزايش درك ). 5-10(عفون ــراي اف  و H. pyloriب
شناسائي پروتئينها و   ،  واكنش متقابل آن با ميزبان انساني       

 توليـد  H. pyloriساير آنتي ژنهائي كه سوشـهاي مختلـف   
اهميـت  ميكنند و نيز پاسـخهاي سيـستم ايمنـي انـساني            

عـلاوه بـراين تفـاوت ژنتيكـي بـالا و           ) 11.( بسياري دارنـد  
  تفاوت در تظـاهر فاكتورهـاي بيمـاريزا در بـين سوشـهاي            

 ممكن است در بروز نتايج عفونت تـاثير  H. pyloriمختلف 
ــند  ــذار باش ــهاي   ). 12-14(گ ــدايش سوش ــاد پي ــا ازدي ب

ثر ؤهليكوباكتر پيلوري مقاوم به دارو، ابداع يك واكـسن م ـ         
واند يـك جـايگزين مناسـب بـراي كنتـرل يـا حتـي               مي ت 

بدليل نا همگوني زياد .  باشدH. pyloriپيشگيري از عفونت 
 نياز فراواني به آنتي ژنهايي كـه در  H. pyloriدر سوشهاي 

بين سوشهاي مختلف محافظـت شـده باشـند تـا بتواننـد             
ي كـه ارزش    يبعنوان واكسن بكـار رونـد و نيـز آنتـي ژنهـا            

). 15-17(اشــند احــساس مــي شــود تشخيــصي داشــته ب
ــصاره     ــگ ع ــه بلاتين ــت ك ــده اس ــشخص ش ــين م   همچن
ــك روش      ــاس ي ــد اس ــاكتري ميتوان ــل ب ــي كام   پروتئين
  سرولوژي  غير تهـاجمي جهـت ارزيـابي عفونـت قبلـي بـا              

H. pylori    ــك ــتريك آتروفي ــه گاس ــتلا ب ــاران مب  در بيم
  .)18(باشد
لوژيك براي يافتن اين گزينه ها بايستي ماركرهاي سرو          

   كــه نــشانگر يــك وضــعيت بــاليني H. pyloriاختــصاصي 
  مقايــسه الگوهــاي تشخيــصي . مــي باشــند تعيــين شــوند

آنتي ژني در سرم بيماران آلـوده بـه هليكوبـاكتر پيلـوري             
مبتلا به وضعيتهاي مختلف باليني مانند مبتلايان به زخـم          

 معـده  سـرطان  مبـتلا بـه    يا افراد  زخم فاقد معده يا بيماران  

بهترين راه دسترسـي تـشخيص چنـين نـشانگرهاي           دشاي
  . مناسب باشند

از مطالعه فعلي يافتن پروتئينهـاي ايمونوژنيـك        هدف        
 جـدا شـده از بيماريهـاي مختلـف     H. pyloriدر سوشهاي 

  انــگوارشي بوسيله روش ايمونوبلاتينگ با سرمهاي ميزبان

  
اتي را  نتايج حاصله مي توانند اطلاع    . مربوطه شان مي باشد   

  اده درــاستف در رابطه با آنتي ژنهاي پروتئيني بالقوه جهت
  .تشخيص سرولوژيكي و واكسيناسيون فراهم سازند

  :روش كار
ـ مقطعي   توصيفـــيدر اين مطالعه    : بيماران و نمونه ها           

 بيمار كه به دليل ناراحتي گوارشـي بـه بخـش            144تعداد  
بـه دانـشگاه علـوم      اندوسكوپي بيمارستان نمـازي وابـسته       

.  گرفتندرپزشكي شيراز مراجعه كرده بودند موردبررسي قرا
تشخيص عفونت هليكوباكتر پيلوري و تائيـد نـوع بيمـاري           
  گوارشي از نظر آسيب شناسي بوسيله مركز آسيب شناسي

 و  body نمونـه از     2از هـر بيمـار،      . بيمارستان انجام گرفت  
antrum         حـاوي محـيط    (  گرفته شده و در محيط انتقـالي

ــا   ــه ) گلــوكز% 20آبگوشــتي مغــز و قلــب غنــي شــده ب ب
همزمــان نمونــه هــاي خــون از . آزمايــشگاه ارســال شــدند

بيماران گرفته شده و پس از انتقال به آزمايشگاه سرم آنها           
o دماي جدا و در

 C20- براي استفاده بعدي ذخيره شـدند  .
قبـل از اندوسـكوپي جهـت        هـبيماراني كه در طي دو هفت     

ان از آنتي بيوتيك يا مهار كننده پمـپ پروتـوني و يـا              درم
تركيبات بيسموت استفاده كرده و يا عمـل جراحـي قبلـي            

  .معده داشتند از مطالعه حذف شدند
نمونه هاي بيوپسي   : جدا سازي سوشهاي هليكو باكترپيلوري      

بيماران به آرامي هموژنيزه شده و برروي محيطهاي اوره آز      
% 10غني شده بـا  ) Merk, Germany(سريع و بروسلا آگار

خون ليزشده اسب و حاوي آنتي بيوتيكهـاي آمفوترپـسين          
B mg/L)2( , تري متوپريم mg/L)5 (   و ناليديسيك اسيد

 mg/L)10 (     تهيه شده از شركتMast  كـشت  ,  انگلـستان
 در C 37° روز در حرارت5-10كشتها به مدت . داده شدند

دي % 1/7سيژن،  اك ـ% 6حـاوي   ( محيط ميكروآئروفيليـك    
نگهـداري  ) نيتـروژن % 79هيـدروژن و    % 1/7, اكسيد كربن 

ها جهت تأئيد وجود هليكوباكترپيلوري      نمونه سپس. شدند
 رنگ آميـزي گـرم و تـستهاي         ،بر اساس مورفولوژي كلني   

  ).19(مثبت ارزيابي شدند اوره آز سريع، اكسيداز و كاتالاز
 از روي H. pyloriسوشـهاي  : تهيـه پـروتئين تـام سـلولي     

محيط جامد جمع آوري شده و از آن سوسپانسيوني حاوي          
 cfu/ml1010× 6 در PBS ــد ــه شـ ــتريل تهيـ ــن .  اسـ ايـ

 M sodium( سـرد PBS بار توسط 2سوسپانسيون سلولي 

chloride 15/0, mM sodium phosphate 502/7 وPH= (
ــاوي  protease inhibitor phenylmethylsufonylحـ

fluoride mM 1) PMSF; Sigma, USA ( شسته شد .  
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 Tris  ,2%% 75/0(سپس رسوب باكتري در بافر ليز كننده 
sodium  ,dodecyl sulfate 5% ,dithiothreitol 10 %

glycerol 1/0 و %bromophenol blue (ليـــز شـــد)20  .(
 دقيقه دربن ماري 5محلول يكنواخت بدست آمده به مدت 

 درجـه   -20  دماي حاوي آب جوش قرار گرفته و سپس در       
  .تا زمان مصرف ذخيره گرديد

 SDS-PAGE پـروتيئن تـام سـلولي    ءاجـزا   :و ايمونوبلاتينـگ 
 Hoefer Se/SE 660  با دستگاه SDS-PAGE بوسيله روش 

)Amersham Pharmacia Biosciences San Francisco, 

USA  ( طبق روش % 10با استفاده از ژل Laemmliداـ ج  
از مـاركر وزن مولكـولي       در هر سري آزمـايش      ). 21(شدند

)Protein Molecular Weight Standards, broad range, 

Amersham Biosciences, UK( ــت ــين جهـ وزن  تعيـ
  پس از. اده شدـــمولكولي قطعات پروتئيني نمونه ها استف

   Commassie Brilliantروفورزيس يك ژل به روشــــالكت
 Blue G-250ه ها طبق رنگ آميزي وژل دوم از همان نمون

ژلهاي رنگ شـده    ). 22( ايمونو بلات شد   Sambrookروش    
و وزن مولكولي باندهاي مربوطه طبق ماركرهاي    شده اسكن

بلاتينگ پروتئينها بـا   در . مولكولي پروتئيني تعيين گرديد
 Semi-Dri Blotting System (Hoeferاستفاده از دسـتگاه 

TE 77،  Amersham Biosciencs, San Francisco, USA) 
بلاتينگ در مدت دوساعت و .  منتقل شدندPVD به غشاء 
غشاءها براي   سپس. گرفت  انجام MA/Cm2 1جريان باشدت

آلبومين سرم گاوي در دماي % 2حاوي PBS  دقيقه در 45
 PBS-T  (phosphate اتاق  قرار گرفته وبعد از شستشو با 

buffer saline containing 0.65% tween 20) براي مدت 
 رقيق شـده بودنـد      80/1 با سرم بيماران كه      ، دقيقه 5 تا   3

در مرحلـه  .  ساعت در حرارت اتاق اينكوبه شدند    2به مدت   
 peroxidase سرم آنتي از 1000/1رقت يك در انكوباسيون بعد

conjugate coat anti-human polyvalent IgG   به مـدت 
شستشو دربين زمانهـاي اينكوباسـيون      .  ساعت انجام شد   2
 بـار شستـشو   3پـس از  .  انجـام گـشت  PBS-T  وسـيله  به

باندهاي پروتئيني با اينكوباسيون بلاتها در حرارت اتاق در         
 chloro-1-naphtol-4 از μl 7-4  حاوي  PBS يك محلول 

ــم  ( H2o2 و  ــه حجـ ــسبت وزن بـ ــه نـ ــاهر %) 1/0بـ   ظـ
 شده و سپس واكنش بوسيله شستشو در آب مقطر متوقف         

ــد  ــ. شـ ــر سـ ــراي هـ ــگ بـ ــدا H. pyloriوش بلاتينـ    جـ
شده از بيماران مختلـف بـا سـرم بيمـاران مربوطـه انجـام               

  .گرفت

  
  :نتايج 

طبق يافته هاي باليني و آسـيب شناسـي         : گروه بيماران       
بيمـاران داراي زخـم      :بيماران به سه گـروه تقـسيم شـدند        

و بيمـاران   )  نفـر  77(، بيمـاران فاقـد زخـم        ) نفر 37(معده  
  )  نفر30(مبتلا به سرطان معده 

 antrum و   bodyبه ترتيب از     :جدا سازي هليكوباكتر پيلوري   
 بيمار فاقد زخم    35 و   31 بيمار داراي زخم     30 و   28معده  

بـا  .  بيمار سرطاني هليكوباكتر پيلوري جدا شـد       13 و 11و  
يافته هاي پاتولوژي وجود ارگانيسم در اين نمونه ها مـورد           

   جــنس ،ســن ملشــا بيمــاران ويژگيهــاي .قرارگرفــت تأئيــد

شده  نشان داده    1عفونت با هليكوباكتر پيلوري در جدول        و
  .است

  
  مطالعهويژگيهاي بيماران مورد بررسي در اين  : 1جدول 

  

 تعداد موارد مثبت هليكوباكترپيلوري
 كشت پاتولوژي

  

گروه 
  بيماران

  

طيف 
 سني

  

ميانگين 
  سن

  
  

 مذكر

  
  

Antrum BodyAntrumBody مؤنث

  31  37  31  35  45  32  48±1615-80فاقد زخم
  30  31  28  30  10  27 5/45±1714-74داراي زخم
سرطان 
 معده

  

75-29
  

14±52  
  

18  
  

12  
  

13  
  

11  
  

14  
  

11  

  
الگوهاي پروتئيني سوشـهاي     :SDS-PAGEالگوهاي پروتئيني 

مختلف جدا شده از بيماران مبتلا بـه بيماريهـاي مختلـف            
  وفــورز ژل پلــي اكريــل آميــد گوارشــي كــه بوســيله الكتر

. بدســت آمدنــد تفاوتهــائي را دربــين الگوهــا نــشان دادنــد
اعضاي هر گروه برحـسب شـباهتهاي الگوهايـشان ارتبـاط           
ــرار    ــشابه ق ــابراين در يــك دســته م ــالايي داشــتند و بن   ب

 الگوهاي پروتئيني نمونه هايي c 1  تا a 1شكلهاي  . گرفتند
  نـــشان  گـــروه بيمـــاران را  3از سوشـــهاي شـــاخص  

بالاترين تعدادباندها در گروه بيمـاران سـرطاني        . مي دهند 
و كمترين تعداد باند در گروه بيماران فاقد زخـم          )  باند 20(
باندهاي اختصاصي براي اعضاي    . مشاهده گرديد )  باند 14(

 30 و   34،  36،  45 ،   5/61،  106هر گروه شـامل بانـدهاي       
 22، بانـد    كيلو دالتوني براي گروه بيمـاران داراي سـرطان        

ــد    ــروه بيمــاران داراي زخــم و بان ــراي گ ــوني ب ــو دالت   كيل
ــم       13 ــد زخ ــاران فاق ــروه بيم ــراي گ ــوني ب ــو دالت    كيل

  هـيچ اخـتلاف معنـي داري بـين الگـوي پروتئينـي             . بودند
   بيمـاران مـشاهده     antrum و   body ازگونه هاي جدا شده     

  .نشد
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مونه از سوشهاي  ن7 پروتئين تام 1D-SDS-PAGE :1شكل 
هليكوباكتر پيلوري جدا شده از بيماران مبتلا به بيماري 

  )C(و سرطان معده ) B(زخم دار, )A(بدون زخم 
  

به منظور يـافتن كانديـدهاي پروتئينـي     : ايمونوبلاتها آناليز
ــا     ــصي ي ــستهاي تشخي ــتفاده در ت ــورد اس ــي م ــي ژن آنت

ــسيناسيون ــاليني   ،واك ــاي ب ــه ه ــي نمون ــوي پروتئين   الگ
شهاي هليكوباكتر پيلوري جدا شده از بيماران مبتلا بـه        سو

زخم يا سرطان معده كه با سرمهاي ميزبانان آلوده مربوطه          
شان واكنش داده بودند با الگوي حاصل از بيماراني كه بـه            
. بيماري معـده بـدون زخـم مبـتلا بودنـد مقايـسه شـدند              

با الگوهاي بدسـت    ) c2-a2شكلهاي  ( الگوهاي ايمونوبلات   
 Commassie Brilliant Blue ده از ژلهاي رنگ شده با آم

پروتئيني  باندهاي از برخي. بودند متفاوت )c1-a1شكلهاي  (
ــده در روش   ــت آم ــگ  SDS-PAGEبدس در روش بلاتين

 106تست آماري نشان داد كه تنها بانـدهاي        . ظاهر نشدند 
   كيلو دالتوني سوشهاي هليكوباكتر پيلوري جدا شده 45و 

  
بـا سـرم     ) >P 05/0(ان سرطاني بطور معني داري      از بيمار 

 13و بانـد    %) 80(بيماران مربوطه شـان شناسـايي شـدند         
كيلو دالتوني بطور اختصاصي با سرمهاي بيماران فاقد زخم        

بجز اين باندها ، هيچ تفاوت معنـي داري در          . شناسايي شد 
بانـدهاي  . الگوي بلاتينگ سرم تمام بيماران مشاهده نـشد       

 كيلــو دالتــوني  14 و 44، 47، 5/58، 60، 63 ،94 ، 160
شايع ترين پـروتئين هـاي آنتـي ژنـي در بـين سوشـهاي               
هليكوباكتر پيلوري بودند كه بطورعمده بـا سـرم ميزبانـان           

  .مربوطه شان شناسايي شدند
  

  
  

  
  

 
  

پروتئينهاي آنتي ژنيك سوشهاي كلينيكي هليكوباكتر : 2شكل
, )A(ران مبتلا به بيماري بدون زخمپيلوري كه با سرمهاي بيما

   واكنش داده اند)C(و سرطان معده) B(زخم دار
  

  :بحث
باكتري گرم منفي هليكوبـاكتر پيلـوري يـك پـاتوژن                 

انساني است كه مخاط گوارشي را آلوده كرده و سبب يـك            
  انـــپروسه التهابي منجر به ورم معده ، زخم معده و سرط
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براي يـافتن پاسـخ آنتـي بـادي          مطالعات زيادي    .مي شود 
ده در وضعيتهاي ــ بيان شH. pyloriنسبت به پروتئينهاي 

باليني مختلف گوارشي انجام گرفته اند اما در تمـامي آنهـا        
پروتئينهاي تنها يك سوش خاص هليكوبـاكتر پيلـوري بـا           

در اينجا  ). 23-28(سرمهاي بيماران مختلف بلات شده اند     
ژني كه با ظهور علائم اختصاصي  آنتي ماركرهاي يافتن براي

 الگوهاي ، مرتبط مي باشندH. pyloriبيماريهاي وابسته به 
سرمهاي  پيلوري كه با هليكوباكتر آنتي ژني سوشهاي باليني

ميزبانان انساني مربوطه شان واكنش دادنـد مـورد بررسـي           
روش ايمونوبلات بسيار حـساس و اختـصاصي    . قرار گرفتند 

  را نمايــان مــي كنــد كــه بوســيله اســت و تنهــا بانــدهايي 
  .آنتي بادي هاي موجود در سرم بيمار شناسايي مي شوند

الگوي پروتئيني اعضاء هـر گـروه از   SDS-PAGE در       
نظر شباهت در الگويشان ارتباط زيادي را نشان دادند كـه           

 بـالاترين تعـداد   . سبب شد در يك دسته مشابه قرار گيرند       
و كمترين تعداد   )  باند 20(طاني  باندها در گروه بيماران سر    

  .مشاهده شد)  باند14(باند در گروه بيماران فاقد زخم 
باندهاي اختصاصي براي اعضاي هر گروه شامل باندهاي           

ــراي بيمــاران  30 و 34، 45، 5/61، 106 ــو دالتــوني ب  كيل
 كيلو دالتوني بـراي گـروه بيمـاران         22 باند   ،داراي سرطان 

و دالتوني براي گروه بيماران فاقد       كيل 13داراي زخم و باند     
اگرچه تفاوتهاي بسيار كمي بين سوشهاي جدا       . زخم بودند 

 هر بيمار مشاهده گرديد اما بنظـر        antrum و   bodyشده از   
نمي رسد كه در الگوي توليد پروتئينهـايي كـه بتـوان بـه              
محل جدا كردن هليكوباكتر پيلـوري از معـده نـسبت داده          

 در، معهـذا  . جـود داشـته باشـد   شود تفاوت معني داري و

 كيلو دالتـوني سوشـهاي      45و  106بلاتينگ فقط باند هاي     
معده بطور  هليكوباكترپيلوري جداشده از بيماران با سرطان   

معني داري بطور اختصاصي با سرم بيماران مربوطـه شـان           
 كيلــو دالتــوني بطــور 13شناســايي شــدند و بانــد %) 80(

شناسـايي  %) 85(م  اختصاصي با سـرم بيمـاران فاقـد زخ ـ        
 اين باندها در الگوي بلاتينگ سـرم تمـام   ءبه استثنا . شدند

اين يافتـه نـشان     . بيماران تفاوت معني داري مشاهده نشد     
 سـه   SDS-PAGEداد كه برخي پروتئينهاي يافت شده در        

ان خود ايمونوژنيك ــــ براي ميزبانH. pylori گروه سوش 
 كيلـو دالتـوني در      45 و   106بنابراين دو پـروتئين     . نبودند

بيماران مبتلا به سرطان  ده ازـ جدا شH. pyloriسوشهاي 
 H. pyloriدر سوشهاي دالتوني كيلو 13معده و يك پروتئين

  تــ خصوصيءتوانند درالقا مي زخم فاقد بيماران جداشده از

  
 در هر گروه از بيماران H. pyloriپاتوژنيسيتي به سوشهاي 

 2D-Immunoblottingاده از بــا اســتف. تــاثير گــذار باشــند
ــاران  ــل و همك ــي ژن  ) 26(كيم ــين آنت ــه اي ب  G27رابط

هليكوباكتر پيلوري و آنتي بادي ها  در بيماران با آسيبهاي      
در حاليكـه در    . بافتي خاص دستگاه گوارش پيـدا نكردنـد       

 نقطـه   14يك مطالعه ديگر در نقـشه بلاتينـگ دو بعـدي            
آنتي ژن پروتئيني شناسايي شد كه بطور قابل ملاحظه اي          
در گروه بيمـاران داراي زخـم و بيمـاران سـرطاني تفـاوت              

ميني و همكارانش پروتئينهاي    مطالعه در يك ). 28(تندداش
ــف  ــه  H. pylori ســوش 3مختل ــتلا ب ــاران مب ــه از بيم  ك

بيماريهاي مختلف معده جدا شده بودنـد را مـورد مطالعـه            
قرار دادند و مشاهده كردند كه سوشهاي جدا شده از نمونه 
هاي سرطاني نسبت به سوشهاي جدا شده از نمونـه هـاي            

استريت داراي آنتي ژنهاي بيـشتري بـوده و         زخم معده و گ   
سرم اين بيماران نيز پاسخهاي ايمني بيشتري نـسبت بـه           

       .)11(دو گروه ديگر بيماران ايجاد كرده بودند
ازطرف ديگر هس و همكارانش نيزدريافتند كه بيماران          
توليد  بادي آنتي گاستريت به بيشتر از بيماران مبتلا    دار زخم
 پس ميتوان اذعان نمود كه همانطور كه مـا    .)23(كنند مي

نيز در مطالعه حاضر مشاهده نموديم طيف واكـنش آنتـي           
 زخم ،بيماران مبتلا به گاستريت    در ترتيب به بادي آنتي /ژن

اين يافتـه همچنـين   . معده و سرطان معده بيشتر مي شود     
نشانگر اين است كه يك طيـف مـشابه از واكـنش ممكـن              

 .     بيماري ايجاد واكنش التهابي كنداست در هر سه حالت
براي تعيين نقش دقيق اين پروتئين ها و آنتي ژنهاي                

  مــورد شناســائي در بيمــاري زايــي اختــصاصي سوشــهاي 
H. pylori   لازم اسـت مطالعـات دقيـق vivo  inو  in vitro 
بهــر حــال ثابــت شــده اســت كــه بيــشتر  . گيــردصــورت 

). 27( هـستند  housekeeping پروتئينهـاي ايمونوژنيـك   
حال اين واقعيت كه پروتئين هـا ي ايمونوژنيـك شـاخص            

 براي سلول هـستند   housekeeping  داراي عملكرد عمدتاً
مي تواند در تفسير نتايج محدوديت ايجـاد كنـد چـرا كـه              

  ول بـه مقـدار زيـاد  هـستند          تنها پروتئينهائي كـه در سـل      
بعـلاوه دامنـه آنتـي ژنهـاي        . مي تواننـد شناسـايي شـوند      

ــا روش   1D SDS-PAGE اختــصاصي قابــل شناســايي ب
محدود به پروتئينهـايي مـي باشـد كـه وزنهـاي مولكـولي              
  مشابه دارند و دريك باند قـرار مـي گيرنـد هـر چنـد كـه                 

  . ت باشددارد اعمال يا خصوصيات آنها بايكديگرمتفاو امكان
   زااريــبعنوان مثال آنتي بادي هاي عليه پروتئينهاي بيم
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كه وزن مولكولي يكساني دارند تنهـا يـك   housekeeper و 

باند را در بلاتينگ براي سوشهاي مختلـف شناسـايي مـي            
دوديتها را مي توان تا حدودي با اسـتفاده         {ـاين مح . كنند

 Iso Electro Focusing  (IEF)يا2D SDS-PAGE از روش
روش ايمونوبلاتينگ روش    اينكه  عليرغم اثبات  .برطرف كرد 

مفيدي جهت شناسايي پروتئينهاي ايمونوژنيك مي باشـد        
خاص  باليني مرتبط با علائم ژنيك آنتي شاخصهاي اما يافتن

  :مي تواند موفقيت آميز باشد ندستگاه گوارش به عللي 
نقـص  در برخـي مـوارد بعلـت    :  پاسخ ايمني ميزبـان    ـ الف

ايمني ، سيستم ايمني ميزبان  نمي تواند بـه پروتئينهـاي            
آنتــي ژنيــك بــاكتري پاســخ دهــد و بنــابراين هــيچ       

  .هيبريداسيوني در بلا تينگ قابل مشاهده نخواهد بود
  ري وـــــاحتمالاً عوامل ژنتيكي باكت:  عوامل ژنتيكي  ـب

ميزبان مي تواند نتيجه باليني عفونت هليكوباكتر پيلـوري         
  . تحت تاثير قرار دهدرا

 مي تواند in vitro شرايط كشت :  بيان عوامل بيماريزا ـج  
بيان برخي عوامل بيماريزا را كه بيان آنها بـه  فاكتورهـاي             

  . بستگي دارد سركوب كندin vivo تحريك كننده 
بيماران مبـتلا بـه   :  سن در زمان عفونت و دوره عفونت       ـ د

لحـاظ سـن مـسن تـر از         سرطان معده به طور ميانگين از       
بيماران داراي زخم معده هستند و بنابراين احتمـالاً بـراي           
مدت طولاني تري در زمان حياتشان هليكوباكتر پيلوري را         

  .با خود حمل مي كنند
  :نتيجه نهايي 

 توانستيم  1D-blottingدر اين مطالعه با استفاده از روش         
وني را در    كيلودالت ـ 45 و   106دو باند پروتئيني آنتي ژنـي       

 جدا شده از بيمـاران سـرطاني و يـك    H. pyloriسوشهاي 
 كيلو دالتوني رادر  سوشهاي جدا شـده از بيمـاران            13باند  

فاقد زخم جدا كنيم كه بطور اختصاصي بـا سـرم بيمـاران             
براي نـشان دادن ارزش     . مربوطه شان قابل شناسايي بودند    

يـشگويي  آنتي ژنهايي كه در اينجا شرح داده شده اند در پ          
  .خاص به مطالعات بيشتري نياز مي باشد باليني وضعيتهاي

  :سپاسگزاري
اين مطالعه با حمايت مالي مركز تحقيقـات ميكـروب                

شناسي باليني اسـتاد البـرزي وابـسته بـه دانـشگاه علـوم              
 انجـام   81-5پزشكي شيراز تحت طرح تحقيقـاتي شـماره         

را از سـركار    نويسندگان تشكر و قدرداني خود      . گرفته است 
خانم دكتر فاطمه امام قريشي بـراي همكـاري در بررسـي            

  .ه ابراز مي دارندعالطآماري اين م
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