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ABSTRACT  

Background and  Aim: H. pylori can cause digestive problems and eventually can lead to 

gastric cancer. This study deals with the relationship between H. pylori virulence factors and 

pathological findings in the patients with gastroduodenal disorders in a particular 

geographical area in the west of Iran. 

Materials and Methods: In this study, gastric biopsies were taken from 120 patients with 

indigestion (60 patients with gastritis and 60 patients with peptic ulcer). H. pylori virulence 

factors, vacA, cagA, oipA and iceA were determined by polymerase chain reaction (PCR). 

SPSS 16.0 software was used for data analysis. p≤0.05 was considered statistically 

significant. 

Results: The frequencies of the genotypes were as following: vacA (s1 51.7 %, s2 21.7%, 

s1s2 15.8 %, m1 32.51 %, m2 45 %, m1m2 7.5 %, s1m1 29.2 %, s1m2 27.5%, s2m1 7.5 %, 

s2m2 7.5 %), cagA 64.2%, oipA 57.5 %, iceA2 55% and iceA1/iceA2 15% respectively. 

Also, a significant relationship was observed between virulence factors such as cagA 

(p=0.013), vacA (p=0.041) and iceA (p=0.035) on one hand, and type of disorder (gastritis 

and peptic ulcer) on the other hand. Considering the relationships between the virulence 

factors and pathological findings, a significant relationship was found between iceA and acute 

inflammation (p=0.039). Also oipA and vacA showed significant relationships with bacterial 

density of H. pylori (p=0,000) and (p=0.011) respectively.  

Conclusion: The results of this study showed role of vacA and cagA in the type of disease 

and the impact of oipA and iceA in microscopic findings.  
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 74-1401/86  خرداد و تیر/  هفتمجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و 

بر   (iceAو  vacA ،cagA ،oipAاثر فاکتورهای بیماریزای هلیکوباکترپیلوری )  بررسی

 سوء هاضمه مبتلا بهروند بیماریزایی این باکتری در بیماران 
 4، محمد عبدی 3، اشرف محبتی مبارز2امین طالبی بزمین آبادی ، 1فرید زندی

 0000-0003-3053-4460کد ارکید: دانشجوی دکتری، گروه باکتری شناسی پزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه تربیت مدرس، تهران، ایران.   .1
)نویسنده مسئول(  ،  amin.talebi@modares.ac.ir:  دانشیار، گروه باکتری شناسی پزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه تربیت مدرس، تهران، ایران.، پست الکترونیک   .2

 0000-0001-5209-6436کد ارکید: ،  021-82884830تلفن: 

 0000-0002-1224-6134کد ارکید:  استاد، گروه باکتری شناسی پزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه تربیت مدرس، تهران، ایران. .3

 0000-0002-4766-0423کد ارکید: دانشیار، گروه بیوشیمی بالینی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی کردستان، سنندج، ایران.    .4

 

  چکیده

باکتری مسببیلور یپ  کوباکتریهل  زمینه و هدف: و    ،  نهایت   کهمی باشد  سوء هاضمه  مشکلات گوارشی  به    منجرتواند    یم  در 

شود.   معده  مربوط  سرطان  از  یلوریپ  کوباکتریهل  بیماریزای  یفاکتورهابه  ژنهای    ن ای  iceA.و    vacA  ،cagA  ،oipA:    عبارتند 

به    ، یلوریکوباکترپیهل  یزا  یماریب  یفاکتورها  ی با در نظر گرفتن فراوان  ،مبتلا به سوء هاضمه  مارانیب غرب ایران و در    در    مطالعه

 .تمرکز کرده است مربوطه  کیپاتولوژ ی ها افته یفاکتورها با  ن یارتباط ا

  ( پپتیک اولسر  بیمار دارای   60معده و    التهاب   دارای  بیمار  60)  مبتلا به سوء هاضمه  مارانیب  120از    در این مطالعه   :هاروشمواد و  

استفاده ازی هلیکوباکترپیلوری  زا   یماریب  فاکتورهای  پ یاژنوت  عمل آمد.ه  ب  معده   یوپسی ب  ی نمونه ها ای    روش  با  واکنش زنجیره 

  ی معن   یاز نظر آمار  ≥p  0/ 05    ریمقاد  انجام شد.    SPSS 16.0داده ها با استفاده از نرم افزار    لیو تحل   هیتجز  .گردید  انجام  پلیمراز  

   دار در نظر گرفته شد. 

 vacA  (7/51s1  %  ، 7/21s2 %   ،8 /15s1s2  مطالعه به ترتیب عبارتند از:بررسی شده در این  های   ژنوتایپ  یفراوان  ها:یافته 

%، 51/32m1 % ، 45m2% ، 5/7m1m2  %   ،2/29s1m1 %، 5/27s1m2 %  ،5/7s2m1 %  ،5/7 %   s2m2  ،)2/64 

%  cagA  ،5/57oipA %  ،55 %  iceA2   15و %  iceA1/iceA2  زای  فاکتورهای بیماریحضور  . همچنین بینcagA   (013/0 

p=  ،)vacA  (041/0  p=   و  )iceA  (035/0  p=  )اولسر پپتیک  و  )گاستریت  بیماری  نوع  و  دیگر  (  داری  از سوی  معنی  ارتباط 

بیماریزا و یافته های پاتولوژیک عبارتند از:مشاهده گردید.   بین فاکتورهای  التهاب حاد )  iceAفاکتور    ارتباط معنی دار   039/0با 

p=و و  =oipA  (000/0  pفاکتورهای    همچنین  (   )vacA  (011/0  p=  هلیکوباکترپیلوری باکتریایی  تراکم  میزان  با  ترتیب  (  به 

(000/0 p=( و  )011/0 p=را دارند )  . 

فاکتورهای    گیری:یجهنت نقش  مطالعه  این  از  حاصل  نقش    cagA  و  vacAنتایج  و  بیماری  نوع  در  تر  شاخص  بصورت  را 

 را بعنوان فاکتورهای موثر در نتایج میکروسکوپی )یافته های پاتولوژی( نشان می دهد.   iceAو    oipAفاکتورهای 

  VacA،CagA  ، IceA ،گاستریت، هلیکوباکترپیلوری: کلمات کلیدی

 18/7/1400پذیرش: 10/7/1400اصلاحیه نهایی: 10/6/1400وصول مقاله:
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 بررسی اثر فاکتورهای...     76

 1401  خرداد و تیر/  هفتمجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و 

 مقدمه 

  ( Helicobacter pylori, H. pyloriهلیکوباکتر پیلوری )

با    کی با سابقه چند هزار ساله در همزیستی  میکروارگانیسم 

باشد می  انسان  گوارشی  های    .(1)  مخاط  آمار  اساس  بر 

موجود،   درصد    50از    شیب   H. pylori  اپیدمیولوژیک 

  ی چیمارپ  باسیل  نی. ا(2)  جهان را آلوده کرده است  تیجمع

معده، زخم معده و  التهاببروز با  یمیارتباط مستق یگرم منف

معده   آن  سرطان  حاملین  بهداشت  سازمان  .  (3)  دارددر 

 .H،  (World Health Organization, WHO)  یجهان

pylori  عن به  زاعامل    وانرا  ب   1کلاس    یسرطان    ماران یدر 

  امد ی. پ(4)  کرده است   طبقه بندیمعده    نومیمبتلا به آدنوکارس

از  ناشی  و    ی ماریب  کی   H. pylori  عفونت  چند  پیچیده 

و    یزبانی، میطیاز عوامل مح  یبیاست که در آن ترک   یاملع

دخالتبر    ییایباکتر بیماری  سیر  .  (5)دارد  فعالی    روند 

  ی نیخانواده پروتئ  کوجود ی  H. pyloriژنوم    یطالعات روم

  ی نشان م  Helicobacterدر جنس  وسیع را  محافظت شده  

 open readingقالب های خوانش ژنی )  با وجود .  (6)دهد 

frames, ORF)      در باکتریهای جنس هلیکوباکتر،فراوان 

  ار یبس    H. pylori  در  (plasticity zone) تهیسیمنطقه پلاست

اخیر،  .  (7)  است  ریمتغ های  سال  مطالعطی  صورت    اتدر 

روی بر  تو H. pylori  گرفته  و،   برخی  به  یا  ژه یجه 

بیماری ،   cagA ،vacA:  مانند  یباکترزای    فاکتورهای 

oipA    وiceA  است   ن یپروتئ یک    CagA.  ( 8)  شده 

( پاتوژنز  جزایر  توسط  شده   Pathogenicityرمزگذاری 

islands, PAI)  H. Pylori  س توسط  که    ستم یاست 

ترشح  (  type IV secretion system)چهار    نوع   یترشح

  ، الیتلیاپ  یبه سلولها  قیپس از تزر  ن یپروتئ  نی. ا(9)  می شود

روند را    ی سلول  نگیگنالیس طریق  و    سیون لایفسفور  از 

مهم  بطوریکه  ؛دهد  یم  رییتغ  سیونلایفسفرد در   ینقش 

ناش عفونت    یالتهاب    . (10)کند    یم  فایا  H. pyloriاز 

که است  داده  نشان  سازی     cagA  مطالعات  آزاد  موجب 

عنوان    IL-8  سایتوکایین فعال    یالتهاب  نیتوکایسا  ک یبه 

شود   NF-𝜅B  کننده  سو(11) می  از    تزریق ،    گرید  ی . 

CagA  ش  یافزا  عث با  کی تیدندر  یسلولها  داخل  بهIL-10  

نهایت  ،  شده  کند    یرا سرکوب م  زبانی م  یمنیپاسخ اکه در 

 یم  یسلول  نگیگنالیس  بر اساس تغییر در  cagA  مسلما  .(12)

پ نقش  التهاب  یالتهاب  ش یتواند  ضد  باشد.   یو    VacA  داشته 

از عوامل    یکیبه عنوان  فاکتور ویرولانس دیگری است که  

ب م  H. pylori  ی زا  یماریمهم  باور    . (13)شود    یشناخته 

این   بر  بیماریکه    است عمومی  نقش    vacA  ییزا  فاکتور 

ب  یاصل ایفا می کند    یروده ا-ای  معده   یها  یماریدر روند 

به عنوان  یی  ایباکتر  نیپروتئ  نیاعملکرد    ،اساس  ن ی. بر ا(14)

به  پس از تزریق  که    ی بدین گونه استترشح  توکسین  کی

در غشاء  های متعدد  حفره  موجب سنتز    زبانیسلول م  یغشا

آن   پی  در  که  شده  زمانی شدجادیا  ی مجراسلول  بازه  در  ه 

سبب   شوی  سلول  زیل اندکی  ژن  (15)د  می   .vacA    واقع در 

 ,Pore-forming toxinsحفره )  توکسین ایجاد کننده   کی

PFTs)  ی ترشح م  بصورت اتوترانسپورتاست که    در سلول  

مک(14)شود   زایی  سم یان.  توکسین  بدین    vacA  دیگر 

سطح سلول    در  هدفی  ها  رنده یگصورت است با اتصال به  

گیری    را    یتوکندریم  ی،وتیوکاری شکل  محل  بعنوان 

واکوئل   تشکیل  و  اولیه  مآپوپتوز  قرار  .  (14)دهد    یهدف 

فعال   یگونه ها شیمنجر به افزا فاکتور ویرولانس نیا بعلاوه 

آسژنیاکس التهاب،  نها  یاییتوکندر یم  بی،  در    ل یتسه  ت یو 

سلول  یبقا چهار  (13)  شود  یم   H. pylori  یدرون    فرم . 

به باشد  s2و    m1   ،m2  ،s1شامل  vacA  آللی مربوط  .  می 

ها    نیا مختلفآلل  حالتهای  ترکیب    ،در  هم  با  توانند  می 

می   نیتربیماریزا  s1/m1  یآللترکیب  که    شوند آن  حالت 

حالاین    .باشد استدر  دیگرکه    ی  آللی  شامل    ،ترکیبهای 

ب  s2/m2و    s1/m2   ،s2/m1ی ها  پ یژنوت   ی ماریاثرات 

م  تریکم  ییزا نشان  ویرولانس   .(14)  دهند   یرا    فاکتور 

OipA چسبنده  یها نیاز پروتئ یکیH. pylori    است که به

HopH  ای  OMP13  است  زین این  .  (16)  معروف  بر  تصور 

که   ویرولانس   نی ااست    لو یک   35  ن یپروتئ  کی  فاکتور 

دق  ؛است  ی التهاب  ش یپ  عملکرد  با   یتوندال نقش  به    ق یاما  آن 

است   یخوب نشده  از    IL-8ترشح    OipA.  (17) شناخته  را 
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 77امین طالبی بزمین آبادی    

 1401  خرداد و تیر/  هفتمجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و 

 به همراه   ن یپروتئ   ن ی. ا(18)دهد    یم  شیمعده افزا  ی سلول ها 

cag    تحریک طرموجب  از    ون یلاسیفسفور  قیالتهاب 

مطالعات  برخی  .  (19) شودمی    یسلول  نگیگنالیس  یرهایمس

و سرطان معده را نشان    تی با گاستر  ن یپروتئ  ن یارتباط ا  ریاخ

  iceAزای دیگر این باکتری،   فاکتور بیماری.  (20) می دهند
جدا شده    H. pylori  درمی باشد که ژن آن برای اولین بار  

ب شناسا  ماران یاز  هاضمه  سوء  به  اگردید  ییمبتلا  ژن    ن ی. 

وجود دارد. علاوه   iceA2و    iceA1  ی دو آلل اصل  بصورت

ا اصلی  ، نیبر  که    یم  القاء   یزمان   iceAژن    بیان   .Hشود 

pylori    (21) قرار گیردگوارشی    ومی تلیاپسطح  در تماس با. 

که    اند داده  از مطالعات نشان    یبرخ  البته باید اشاره کرد که  

iceA  توجه قابل  طور  به  است  ب   یممکن    ی ها  یرمایبا 

باشد   ارتباط داشته  به مطالب  .  (22)دستگاه گوارش  با توجه 

  پ یژنوت   وعیش  یابیارزاینگونه استنتاج نمود که  بالا می توان  

بالایی    H. pylori  ی ها اهمیت  خواهد    بوده دارای  قادر  و 

که  کننده   بود  ب  تعیین  ب  نی رابطه   .Hی  زا  یماریعوامل 

pylori  پ بالطبع  امد یو  و  افراد  از آن در  ناشی  یک  در    های 

باشد  منطقه اساس مطالعه حاضربر    .جغرافیایی  هدف  با    این 

زای باکتری مذکور    فاکتورهای شاخص بیماری  ریتأث  یبررس

  ی ها  افته یبر      oipAو    cagA  ،vacA   ،iceA:  شامل

گروه    ،کیپاتولوژ دو  دارای  در  زخم    تیگاستربیماران  و 

به   انجام    شهرستان سنندج  در  H. pyloriعفونت  معده مبتلا 

 . شده است

 

   ها  روشمواد و 

 : یرینمونه گ

مطالعه   این  در  120در  سنندج  بیمار  توحید  ،  بیمارستان 

پزشکی   علوم  دانـشگاه  بـه    مطالعه تحت    کردستانوابـسته 

گرفتند اخلاق:  قرار  )کد 

IR.MODARES.REC.1397.276).    انجام روند  در 

از    یوپسی بنمونه    4  یانجام آندوسکوپ  ن یدر حنمونه گیری و  

 Rapid Urease)  عیسر  اوره آزتست    انجام   جهت   مارانیب

Test, RUTبررس های (،  ارزپاتولوژی  ی  فاکتورهای    یابی، 

و  شدلوریپ  کوباکتریهل  ص یتشخ  ویرولانس  گرفته    در   .ی 

از طر  دارای مشکلات گوارشی آلوده  فرد    120ادامه     ق یکه 

،   16s rRNAمربوط به ژنهای  PCRتست    ،RUT  شیآزما

glmM  (23)   بیوپسی بررس  همچنین   و پاتولوژی  های    ی 

بیمار، از  آمده  به    بدست  آنها  در  هلیکوباکترپیلوری  وجود 

  ی صیتست تشخ   4  )در صورت مثبت شدن  ه بود اثبات رسید

در نظر گرفته    H. pyloriآلوده به    افرادبه عنوان    (ماریب  کی

 .  ندشد

  ته یکم  وسط ت  ت یو در نها  یمطالعه به دقت بررس  ن یپروتکل ا

  ه یکل  و  قرار گرفت  دییمدرس مورد تأ  تی اخلاق دانشگاه ترب

شرکت    آگاهانه  تیرضا  فرم   مطالعه  ن یشرکت کنندگان در ا

  ماران یب  در ادامه روند مطالعه، را امضا کردند.    در این مطالعه

  21مرد و    39)  پپتیک اولسر  دارای  مارانیبه دو گروه شامل ب

سنی   میانگین  با  وسال  15/49±8/15زن  دارای    (  بیماران 

و    26)  گاستریت سنی    34مرد  میانگین  با   49/ 83±6/15زن 

 . تقسیم شدند (سال

 : بررسی های پاتولوژی

نمونه   فرآیند  در  آندوسکوپی  از  آمده  بدست  های  بیوپسی 

تا    نیفرمال  در  گیری شد  داده   یبررس  منظور  ه  ب قرار 

تشخ  تیگاستر آمیزی    ،  H. pylori  ص یو  رنگ 

و  H&E)  نیائوز-نیلیهماتوکس انجام    گیمسا(  آنها  بر روی 

با توجه   بافتی از نرمال تا شدید  شود. همچنین شدت التهاب 

( و سلولهای چند  MNCبه ارتشاح سلولهای تک هسته ای )

( ای  طبقه  PMNهسته  اساس  بر  بافتی  آتروفی  همچنین  و   )

)متوسط( و    2)خفیف(،    1)طبیعی(،    0بندی سیدنی بصورت  

 .(24) مقیاس طبقه بندی گردید 4)شدید(  در  3

 (PCR) مرازیپل یا ره یو واکنش زنج  DNA استخراج

بیوپسی های بدست    ژنوم باکتریایی از،   PCRمنظور انجام  به 

ک   آمده  از  استفاده  ازژنوم  DNAاستخراج    تیبا  بافت    ی 

Biospin  (BioFlux    استخراج ژاپن(  ساخت  بگردید،  ه  . 

انجام   پرایمرهایPCR  ی واکنشهامنظور  به   ،    ی ژنها  مربوط 

  ن همچنی. (28-25)  نشان داده شده است   1مختلف در جدول  
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 بررسی اثر فاکتورهای...    78

 1401  خرداد و تیر/  هفتمجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و 

ک   تیکم آمده    DNA  تیفیو  دستگاه   بابدست  از  استفاده 

مورد )  ی ابیارز  نانودراپ  گرفت  ،  NanoDropقرار 

Thermo Scientific  ،Waltham  ،MA  .)PCR  ی ژنها  

استف با  ترموسایکلراز    اده مختلف  )شرکت    PCR  دستگاه 

Eppendorf توص روش  اساس  بر  آلمان(  انجام    فی،  شده 

فاکتورهای  .گردید ارزیابی    cagAو    vacA   ،iceAجهت 

فرآیند   واسرشتگی   35  در  PCRبرنامه  شامل  سیکل 

(Denaturation )    مدت دما  ه یثان  30به  درجه    94  یدر 

)گراد،    یسانت مدت    (Annealingاتصال  در    هی ثان  30به 

به مدت    (Extension)  گسترش  ،گرادیدرجه سانت   56  یدما

دما  هیانث  30 سانت   72  یدر  و    یدرجه  یی نها  گسترشگراد 

(final extension ) گراد یدرجه سانت 72در  قهیدق 5به مدت  

ب همچنین  شد.  بررسیه  انجام    واکنش  oipAفاکتور    منظور 

PCR  سیکل شامل  35  در  Denaturation    ه ی ثان  30به مدت  

دما سانت  94  یدر  مدت    Annealingگراد،    یدرجه   30به 

دما  ه یثان به مدت    Extension،  گراد  یدرجه سانت  60  یدر 

  final extensionگراد و   یدرجه سانت  72  یدما  در   هی ثان  30

 .گردیدانجام  72در  قهیدق 5به مدت 

 
فاکتورهای بیماری زا. پرایمرهای مورد استفاده در مطالعه حاضر  و  H.pylori صی تشخ جهت PCR پرایمرهای واکنش .1جدول 

 اندازه محصول هر پرایمر در جدول زیر نشان داده شده است. همچنین توالی هر پرایمر و 

 
 

اندازه محصول  

PCR  )جفت باز( 

 

 توالی پرایمر 

 

  

 پرایمرها  

 

109   
 

F: CTGGAGAGACTAAGCCCTCC 

R: ATTACTGACGCTGATTGTGC 

 

 

16srRNA 

 

294 
 

F:AAGCTTTTAGGGGTGTTAGGGGTTT 

R: AAGCTTACTTTCTAACACTAACGC 

 

 

glmM (ureA) 

 

567  (m1) 

 

542  (m2) 

 

 

F: CAATCTGTCCAATCAAGCGAG 

R: GCGTCTAAATAATTCCAAGG 

 

 

 
vacA m1/m2 

 

 

259  (s1) 

 

286  (s2) 

 

F: ATGGAAATACAACAAACACAC 

R: CTGCTTGAATGCGCCAAA 

 

 

vacA s1/s2 

 

 

232 

 

F: ATGACTAACGAAACTATTGATC   R: 

CAGGATTTTTGATCGCTTTATT 

 

 

cagA 

 

 

401 

 

F: GTTTTTGATGCATGGGATTT  

R: GTGCATCTCTTATGGCTTT 

 

 

oipA 

 

247 

 

 

 

229 

 

F: GTGTTTTTAACCAAAGTATC 

R: CTATAGCCASTCTCTTTGCA 

 

 

F: GTTGGGTATATCACAATTTAT 

R: TTRCCCTATTTTGTAGTAGGT 

 

 

iceA1     
 

 

 

 iceA2 
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 79امین طالبی بزمین آبادی    

 1401  خرداد و تیر/  هفتمجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و 

 :  در بافت مخاط معده  فاکتورهای بیماریزا و  یلوریپ کوباکتریهل  صیتشخ

پرا  در انجام    جداگانه  پرایمرجفت    کیو    H. pylori  ص یتشخ  یبرا  مریمطالعه حاضر، دو جفت  کدام از  هر    یبرا  PCRجهت 

 (. 1 )شکل استفاده قرار گرفتمورد   مارانیدر مخاط معده ب iceAو  cagA ،vacA  ،oipA فاکتورهای بیماری زای 

 

 
 cagA را بر روی ژل آگارز نشان می دهد. این تصویر از سمت چب به راست به ترتیب:    H. Pylori  یژنها  PCR  واکنشحاصل از    الکتروفورز  محصولتصویر   .1شکل  

  109قطعه   16s rRNA( و bpجفت بازی )  567قطعه      vacA m1(، bpجفت بازی )  401قطعه    oipA(، bpی )جفت باز  247قطعه    iceA1(،  bpی )جفت باز  232قطعه  

 (  را نشان می دهد.bpجفت بازی )

 

 :یآمار لیتحل

ها   مطالعه  داده  این  از  آمده  افزار بدست  نرم  از  استفاده  با 

SPSS 16.0  (SPSS Inc, Chicagoتجز مورد  و    ه ی( 

گرفت.  لیتحل آمار  جهت قرار  گروه   سن  یمطالعه  در 

اولسر پپتیک  و  گاستریت    t-test  آزمون  از  بیماران 

(student’s t-test)  ارتباط بررسی  جهت  همچنین   ،

نوع   با  زا  بیماری  ) فاکتورهای  پپتیک    بیماری  و  گاستریت 

) اولسر پاتولوژیک  های  یافته  و  تراکم  (  ،  H.pyloriدرجه 

مزمن التهاب  درجه  و  حاد  التهاب  آماریدرجه  تست  از   )chi-

square     تستوFisher     05/0    ریمقاد  .گردیداستفاده  p≤  

 دار در نظر گرفته شد. یمعن یاز نظر آمار

 

 هایافته

ب  بیماریزافاکتورهای    وعیش های  نیدر  دارای    گروه 

 :  H.pylori آلوده به پپتیک اولسرو  تیگاستر

بیماری   یفراوان   cagA ،vacA   ،iceAشامل  زا   فاکتورهای 

گروههای   oipAو   اولسر و    تیگاستر  در  مورد    پپتیک 

گرفت  یبررس بر(2)جدول    قرار    پ ای ژنوت  ن ی ب  اساس   این   . 

ب و    cagA ،vacA   ،iceAیها )مارینوع  و    تیگاستری 

اولسر( دار    پپتیک  معنی  )ارتباط  شد    (. ≥p  05/0مشاهده 

 iceA2   و    +cagAو    s1m1که ژنوتیپ های    معنیبدین  

دارد(+) اولسر  پپتیک  گروه  در  در  را  فراوانی  از    .بیشترین 

  oipAنشان می دهد بین    آماری های  داده    سوی دیگر آنالیز

پپتیک اولسر( ارتباط معنی داری  و    تیگاسترو نوع بیماری )

( ندارد  فاکتور  (≤p  05/0وجود  این  فراوانی  ترتیب  بدین   ،

اختلاف   اولسر  پپتیک  و  گاستریت  گروه  دو  در  زا  بیماری 

ندارد داری  بیماری  تی وضع.  معنی  فاکتورهای    زای   ارتباط 

در    پپتیک اولسرو    تیمبتلا به گاستر  مارانیدر ب  مورد مطالعه

 نشان داده شده است.  2جدول 
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 بررسی اثر فاکتورهای...     80

 1401  خرداد و تیر/  هفتمجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و 

بیماران داری    یها  گروه   ن یدر ب  یلور یپکوباکتری هل  oipAو    cagA ،vacA   ،iceAیپهاایژنوت  فراوانی  .2جدول   بیمار. گروه های بیمار شامل دو گروه 

 به عنوان سطح معنی داری آماری در نظر گرفته شده است.  05/0کمتر از   Pگاستریت و پپتیک اولسر هستند. مقدار 

 
P-value  

 

 

 بیماری گاستریت 

  تعداد (⸓) 

 

 بیماری پپتیک اولسر

  تعداد (⸓) 

ی ها پای ژنوت

 هلیکوباکترپیلوری 

 

 

 

779 /0 

  

 

 

 

141 /0 

 

 

 

 

041 /0 

 

 

 

30 ( 8/58 ) 

11 ( 6/21 ) 

10 ( 6/19 ) 

 

22 ( 9/48 ) 

20 ( 4/44 ) 

3 ( 7/6 ) 

 

11 ( 7/29 ) 

13 ( 1/35 ) 

7 ( 9/18 ) 

6 ( 2/16 ) 

 

 

 

32 ( 1/57 ) 

15 ( 8/26 ) 

9 ( 1/16 ) 

 

17 ( 8/29 ) 

34 ( 6/59 ) 

6 (10) 

 

24 (49) 

20 ( 8/40 ) 

2 ( 1/4 ) 

3 ( 1/6 ) 

 

vacA 

 

s1 

s2 

s1s2 

 

 

m1 

m2 

m1m2 

 

 

 

s1m1 

s1m2 

s2m1 

s2m2 

 

 

013 /0 

 

32 ( 3/53 ) 

28 ( 7/46 ) 

 

45 (75) 

15 (25) 

 

cagA+ 

cagA‾ 

 

 1/0 

 

24 (40) 

36(60) 

 

33 (55) 

27 (45) 

 

iceA1+ 

iceA1- 

 

271 /0 

 

30 (50) 

30 (50) 

 

36 (60) 

24 (40) 

 

iceA2+ 

iceA2- 

 

 

035 /0 

 

 

 

 

21 (35) 

17 ( 3/28 ) 

8 ( 3/13 ) 

14 ( 3/23 ) 

 

 

 

 

 

23 ( 3/38 ) 

24 (40) 

10 ( 7/16 ) 

3 (5) 

 

 

 

 

 

iceA1 (+) 

iceA2 (+) 

iceA1/iceA2+ 

iceA1/iceA2‾ 

 

 

 

 

 

356 /0 

32 ( 3/53 ) 

28 ( 7/46 ) 

 

37 ( 7/61 ) 

23 ( 3/38 ) 

oipA+ 

-oipA 

 

بیماریزا  نی ب  ارتباط های  و    فاکتورهای  در    پاتولوژییافته 

  H. pylori به افراد آلوده   یها  بیوپسی

ی  لینوتروف  ت یفعال)  در بررسی ارتباط بین یافته های پاتولوژی 

حاد( لنفوسیتی  ، )التهاب  مزمن)  فعالیت  تراکم   و   (التهاب 

ولوریپکوباکتریهل  بافتی  vacAبیماریزای    یهاآلل    ی( 

(m1 ،m2   ،m1m2 ،s1  ،s2  ،s1s2   ،)cagA  ،iceA  

(iceA1+  ،iceA2+ ،iceA1/iceA2+   ) معنی    ارتباط

( نشد  مشاهده  فراوانی    (<p  05/0داری  که  معنی  بدین 

پاتولوژیکی   این سه شاخص  با  فاکتورهای مذکور در رابطه 

  iceA. این در حالی است که بین  اختلاف معنی داری ندارد

(iceA1+  ،iceA2+ ،iceA1/iceA2+ )   فعالیت و 

وجود  ا  حاد(التهاب  )  نوتروفیلی داری  معنی    داشت رتباط 

(039/0  p=)    فراوانی بیماران دارای فاکتور بیماریبطوریکه  
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 81امین طالبی بزمین آبادی   

 1401  خرداد و تیر/  هفتمجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و 

با درجه التهاب حاد در مقایسه با سایر آللهای    +iceA2زای  

است بیشتر  زا  بیماری  فاکتور  بین این  طرفی  از  های   .    آلل 

vacA  (s1m1  ،s1m2 ،s2m1 ،s2m2   ) تراکم  و  

بین    =p )  011/0   (یلوریپ  کوباکتریهل   و   oipAهمچنین 

داری    ارتباط (  =p  000/0)  ی لوریپ   کوباکتریهل  تراکم معنی 

گردید معناست    مشاهده  بدین  بیماری که  فاکتور    فراوانی 

ی    (+) oipAو    vacA s1m2زای   درجه  دارای  افراد  در 

است بیشتر  پیلوری  هلیکوباکتر  تراکم  ارزیابی .  شدید    نتایج 

  3در جدول    و یافته های پاتولوژی در  زا  یماریب  فاکتورهای

 نشان داده شده است. 

)خفیف(،   1)طبیعی(،   0: پارامترهای پاتولوژی درجه بندی شده از  H. pylori. a فاکتورهای بیماری زاییو   یافته های پاتولوژی ن یب ارتباط  .3جدول  

: آزمون خی دو )کای اسکوئر( که   c)شدید(.  3)متوسط( و  2)خفیف(،  1)طبیعی(،  0: پارامترهای پاتولوژی درجه بندی شده از  b)شدید(.  3)متوسط( و  2

 ظر گرفته شده است.به عنوان سطح معنی داری آماری در ن  0/ 05کمتر از   Pدر آن مقدار 

 

  aالتهاب حاد )فعالیت نوتروفیلی(

 

  تعداد(%) 

 

 

 التهاب مزمن )فعالیت لنفوسیتی( 
 

  تعداد (%)

 

 bتراکم هلیکوباکترپبلوری در بافت معده 

 تعداد (%)

 

 

پارامترهای  

پاتولوژیک/  

ژنوتایپ های 

هلیکوباکترپیلو 

 ری

 

  شدید متوسط خفیف شدید متوسط خفیف شدید متوسط خفیف طبیعی

cagA (+) 

cagA (-) 

 

 
cP  

7 ( 2/41 ) 

10 ( 8/58 ) 

44 ( 8/69 ) 

19 ( 2/30 ) 

20( 5/62 ) 

12 

( 5/37 ) 

6 (75) 

2 (25) 
 

23 ( 1/56 ) 

18 ( 9/43 ) 

32 ( 7/62 ) 

19 ( 3/37 ) 

22 ( 6/78 ) 

6( 4/21 ) 

31 ( 4/54 ) 

26 ( 6/45 ) 

22 (71) 

9 (29) 

17 ( 3/77 ) 

5 ( 7/22 ) 

155 /0  155 /0  188 /0  

2 ( 7/16 ) 

9 (75) 

1 ( 3/8 ) 

21 ( 6/39 ) 

28 ( 8/52 ) 

4 ( 5/7 ) 

12 

( 4/41 ) 

13 

( 8/44 ) 

4 ( 8/13 ) 

4 (50) 

4 (50) 

0 (0) 

11 ( 4/32 ) 

17 (50) 

6 ( 6/17 ) 

16 ( 1/38 ) 

25 ( 5/59 ) 

1 ( 4/2 ) 

12 ( 2/46 ) 

12 ( 2/46 ) 

2 ( 7/7 ) 

17 ( 5/42 ) 

18 (45) 

5 ( 5/12 ) 

13 ( 9/41 ) 

16 ( 6/51 ) 

2 ( 5/6 ) 

6 ( 6/28 ) 

14 ( 7/66 ) 

1 ( 8/4 ) 

vacA m1 

vacA m2 

vacA 

m1m2 
 

P 

574 /0  191 /0  755 /0  

7 ( 8/53 ) 

2 ( 4/15 ) 

4 ( 8/30 ) 

31 ( 4/53 ) 

17 ( 3/29 ) 

10 

( 52/17 ) 

18 

( 3/64 ) 

7 (25) 

3 ( 7/10 ) 

6 (75) 

0 (0) 

2 (25) 

16 ( 7/45 ) 

14 (40) 

5 ( 3/14 ) 

27 (60) 

8 ( 8/17 ) 

10 ( 2/22 ) 

19 ( 4/70 ) 

4 ( 8/14 ) 

4 ( 8/14 ) 

27 ( 1/55 ) 

9 ( 4/18 ) 

13 ( 5/26 ) 

14( 9/51 ) 

10 (37) 

3 ( 1/11 ) 

15 ( 4/71 ) 

3 ( 3/14 ) 

3 ( 3/14 ) 

vacA s1 

vacA s2 

vacA s1s2 

P 

406 /0  097 /0  148 /0  

1 ( 5/12 ) 

4 (50) 

1 ( 5/12 ) 

2 (25) 

22 (50) 

14 ( 8/31 ) 

3 ( 8/6 ) 

5 ( 4/11 ) 

10 (37) 

10 (37) 

5 ( 5/18 ) 

2 ( 4/7 ) 

2 ( 6/28 ) 

5( 4/71 ) 

9 (0) 

0 (0) 

15 (50) 

9 (30) 

2 ( 7/6 ) 

4 ( 3/13 ) 

15 ( 7/41 ) 

15 ( 7/41 ) 

3 ( 3/8 ) 

3 ( 3/8 ) 

5 (25) 

9 (45) 

4 (20) 

2 (10) 

20 ( 5/62 ) 

8 (25) 

4 ( 5/12 ) 

0 (0) 

8 ( 8/30 ) 

10 ( 5/38 ) 

3 ( 5/11 ) 

5 ( 2/19 ) 

3( 8/15 ) 

12 ( 2/63 ) 

1 ( 3/5 ) 

3 ( 8/15 ) 

vacA 

s1m1 

vacA 

s1m2 

vacA 

s2m1 

vacA 

s2m2 
 
 

P 

274 /0  503 /0  011 /0  
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 1401  خرداد و تیر/  هفتمجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و 

6 ( 3/35 ) 

11 ( 7/64 ) 

26 ( 3/41 ) 

37 ( 7/58 ) 

20 

( 5/62 ) 

12 

( 5/37 ) 

5 ( 5/62 ) 

3 ( 5/37 ) 

18 ( 9/43 ) 

23 ( 1/56 ) 

21 ( 2/41 ) 

30 ( 8/58 ) 

18 ( 3/64 ) 

10 ( 7/35 ) 

22 ( 6/38 ) 

35 ( 4/61 ) 

15 ( 4/48 ) 

16 ( 6/51 ) 

14 ( 6/63 ) 

8 ( 4/36 ) 

iceA1 (+) 

iceA1 (-) 
 

P 

135 /0  123 /0  191 /0  

9 ( 9/52 ) 

8 ( 1/47 ) 

35 ( 6/55 ) 

28 ( 4/44 ) 

16 (50) 

16 (50) 

6 (75) 

2(25) 

23 ( 1/56 ) 

18 ( 9/43 ) 

27 ( 9/52 ) 

24 ( 1/47 ) 

16 ( 1/57 ) 

12 ( 9/42 ) 

29 ( 9/50 ) 

28 ( 1/49 ) 

19 ( 3/61 ) 

12 ( 7/38 ) 

13 ( 1/59 ) 

9( 9/40 ) 

iceA2 (+) 

iceA2 (-) 
 

P 685 /0  923 /0  768 /0  

4 ( 5/32 ) 

7 ( 2/41 ) 

2 ( 8/11 ) 

4 ( 5/23 ) 

20 ( 7/31 ) 

25 ( 7/39 ) 

8 ( 7/12 ) 

10 ( 9/15 ) 

19 

( 4/59 ) 

7 ( 9/21 ) 

4 ( 5/12 ) 

2 ( 2/6 ) 

1 ( 5/12 ) 

2 (25) 

4 (50) 

1 ( 5/12 ) 

16 (39) 

16 (39) 

5 ( 2/12 ) 

4( 8/9 ) 

19 ( 3/37 ) 

17 ( 3/33 ) 

5 ( 8/9 ) 

10 ( 6/19 ) 

9 (31) 

9 (31) 

8 ( 6/27 ) 

3 ( 3/10 ) 

21 ( 8/36 ) 

19 ( 3/33 ) 

5 ( 8/8 ) 

12 ( 1/21 ) 

11 ( 5/35 ) 

14 ( 2/45 ) 

4 ( 9/12 ) 

2 ( 5/6 ) 

7 ( 8/31 ) 

6 ( 3/27 ) 

7 ( 8/31 ) 

2 ( 1/9 ) 

iceA1 (+) 

iceA2 (+) 

iceA1/iceA

2+ 

iceA1/iceA

2‾ 
 

P 039 /0  379 /0  241 /0  

6 ( 3/35 ) 

11 ( 7/64 ) 

36 ( 1/57 ) 

27 ( 9/42 ) 

21 

( 6/65 ) 

11 

( 4/34 ) 

6 (75) 

2 (25) 

23 ( 1/56 ) 

18 ( 9/43 ) 

25 (49) 

26 (51) 

21 (75) 

7 (25) 

21 ( 8/36 ) 

36 ( 2/63 ) 

21( 7/67 ) 

10 ( 3/32 ) 

19 ( 4/86 ) 

3 ( 6/13 ) 

oipA (+) 

oipA (-) 
 

P 

161 /0  080 /0  000 /0  

 

 بحث

 زای فاکتورهای بیماریبا  H. pylori ناشی از  یماریشدت ب

ــدد ــرتبط متع ــاکتری م ــن ب ــد در ای ــی باش ــه ؛م ــن رابط  در ای

ی را نقــش مهم ــ H. pylori سویه هایاز  یخاص هایپایژنوت

نه تنها  H. pylori بیماریزای یفاکتورها .(29) ندنک  یم فایا

ی را یپاسخ هاهستند، بلکه  لیدخ یالتهاب یپاسخ ها  جادیدر ا

 در میزبــان مــی شــوند،التهاب مــزمن    موجب حفظ  را که  نیز

 طوریکه این فاکتورهای بیماری زاب  می کنند.  میکنترل و تنظ

کــه   .دنشــو  یدر مخاط معــده م ــ  یباکتر  یو بقا  تجمعباعث  

و در  یمن ــیا بــاکتری از سیســتم شــتریمنجــر بــه فــرار باین امر  

شود.  یم ی بافتی در معده میبدخ قبل از راتییتغ جادیا  تینها

H. pylori سلولی را در ها  سمیاز مکان یمجموعه گسترده ا

منجــر بــه تغییــر کــه  بافت معــده تحــت تــأثیر قــرار مــی دهــد

مــی   لیســلو  ینگگنالیس  یرهایو مس  زبانیم  یسلول  یپاسخها

. با وجــود اهمیــت بــالینی ایــن بــاکتری، اطلاعــات (30)شود  

در ایــران  H. pyloriکمی از خصوصیات ژنتیکی سوشهای 

ــر مطالعــه حاضــر در در دســترس مــی باشــد.  ــای اث فاکتوره

 و  cagA  ،vacA،iceA شــامل: H. pylori زای  بیمــاری

oipA ناشی از   عفونت هیدر مراحل اول H. pylori نیدر ب 

 نی ــ. در اشده اســت  معده بررسی  تحت آندوسکوپی  مارانیب

پپتیک اولسر مــورد   و  تیگاسترشامل    ماریدو گروه ب  مطالعه

فــاکتور  کــه مــی دهــدما نشان  یها افتهمطالعه قرار گرفتند، ی

m (s1m1 ،)و  sترکیـــب آللـــی  زای متشـــکل از بیمـــاری

iceA  همچنین فاکتور ،cagA    ایجــاد پپتیــک ممکن است در

 vacAزای    . فاکتورهــای بیمــارینقــش داشــته باشــنداولسر  

(7/51s1  ⸓ ، 7/21s2 ⸓  ،8/15s1s2 ⸓، 5/32m1 ⸓ ، 

45m2 ⸓ ، 5/7m1m2  ⸓ ،) 72 ⸓ cagA  4/56و ⸓ 

oipA   در ایجاد تغییرات پاتولوژی طبق معیار سیدنی دخالت

 زای متشــکل از  از طرفی فاکتورهای بیماری.  معنی دار ندارد

میــزان تجمــع   oipA( و فاکتور  s1m1)  mو    sترکیب آللی  

H. pylori  را در بافت معده تحت تأثیر می دهند. مطالعــات

ی شــتریب وعیبا ش ــمثبت  vacA یها هیسوکه نشان می دهند 

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
sj

ku
.2

7.
2.

74
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jk

u.
m

uk
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
2-

16
 ]

 

                             9 / 13

http://dx.doi.org/10.52547/sjku.27.2.74
https://sjku.muk.ac.ir/article-1-6934-fa.html


 83امین طالبی بزمین آبادی   

 1401  خرداد و تیر/  هفتمجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و 

 یمیاز بــدخ شیپ ــ عاتیضــاو در  همــراه اســت  در افراد مبتلا

 vacAمختلــف    یپهــایژنوتدر    سرطان معده   نیمعده و همچن

 H .pyloriاز  یممکن است با شــدت التهــاب ناش ــ زینمثبت 

این نتایج با نتیجه مطالعه ما که بیــانگر   .(32,  31)باشندمرتبط  

 .Hدر مرحله اولسر افــراد آلــوده بــه  vacAنقش ژنوتیپهای 

pylori  .است، همخوانی دارد 

معمــولا   cagAوجود می دهد که    نشانمشابه  مطالعات  نتایج  

از  یناش ــ شــتریب بیو آس ــ یالتهــاب یپاســخ هــا  شــتریب  وعیبا ش

بــه  cagA تیوضــع ،حــال نی ــمخاط معده همــراه اســت. بــا ا

از   یناش ــ  یکننــده در اخــتلالات گوارش ــ  نییعامل تع  ،ییتنها

H. pylori یافته هــای مــا در مــورد ارتبــاط (30) نمی باشد .

iceA1  که این  با یافته های پاتولوژی بیانگر این مطلب است

موجب ارتشاح نوتروفیلهــا در   ممکن استفاکتور بیماری زا  

موجب التهاب حاد در بافــت معــده  در نتیجه آنبافت شده و 

در   iceA  انی ــبمی شود.  مطالعات مشابه نشان مــی دهــد کــه  

 یم شیمعده افزا الیتلیاپ یبا سلولها H. pyloriاتصال  نیح

 مرتبط باشد  پپتیک اولسر  یماریب  جادیو ممکن است با ا  ابدی

 ریمقاد دیتولمثبت قادر به   iceA1 یها هیسوهمچنین    .(30)

 هیهستند که در موارد ســو یالتهاب  شیپ  IL-8از    یقابل توجه

نتــایج مطالعــه   .(30)ه اســت  مشاهده نشــد  یمنف  iceA1  یها

 oipAزای    حاضر بیانگر این مطلب است که فاکتور بیماری

را بــه ســمت التهــاب  H. pyloriمســیر عفونــت ممکن اسـت 

تــأثیر  نیز H. pyloriبرد و در میزان تجمع بافتی بمزمن پیش 

گذار باشد. این نتیجه با مطالعات دیگر هــم خــوانی دارد کــه 

oipA (7/55⸓ )  مثبت H .pylori یها هیسونشان می دهد 

ایجــاد مســتعد ( ⸓3/44ی )منف ــ oipA یها هیبا سو  سهیدر مقا

 حاصل از نتایج  .(30) در مخاط معده هستند دتریالتهاب شد

 دی ــتول که بیانگر این موضوع استانجام شده   مشابه  مطالعات

 یتــک هســته ا یبــه عنــوان ســلول هــا B یهــا تیلنفوس ــ

(Mononuclear cells, MNCs)  کــه در التهــاب مــزمن

 .H آلوده به تیافراد مبتلا به گاستر نیدر ب زیهستند ن لیدخ

pylori  تــر  عیشــا پپتیــک اولســربا افراد مبتلا بــه  سهیدر مقا

 یهــا افتــهبخشــی از ی ممکــن اســت بــا  افتهی نی. ا(33) است

در مطالعه حاضــر شــواهد نشــان   رایمطالعه ما سازگار باشد، ز

 .Hمســیر عفونــت  oipA زای  می دهد که فــاکتور بیمــاری

pylori    به سمت ارتشاح راMNCs هیســو .ســوق مــی دهــد 

ــا ســو ســهیمثبــت در مقا H. pylori، oipA یهــا  یهــا هیب

oipA  در مخــاط معــده   دتریمســتعد التهــاب شــد  شتریبی  منف

  هستند.

 

 گیرییجهنت

و  cagA ،vacA  ،iceAاگرچــه تصــور بــر ایــن اســت کــه

oipA زای  فاکتورهای شاخص بیماریH. pylori  هستند و

نقش بــارزی در نــوع همچنین هر یک از فاکتورهای مذکور  

بیماری و تغییرات پاتولوژیکی بافت معده دارند، از نتایج این 

ی ماننــد یفاکتورهــا  ارتبــاطکــه    بر مــی آیــدگونه    مطالعه این

iceA  وoipA  ــرات ــکوپی تغییـ ــایج میکروسـ ــتر در نتـ بیشـ

پاتولوژی بافت معده بیشتر خود را نشان می دهنــد. از طرفــی 

بیشــتر در جنبــه   vacAو  cagA حضور فاکتورهــای ارتباط

 H. pyloriزایی افــراد مبــتلا بــه  ماکروسکوپی روند بیماری

 تــأثیر بیشــترنمود پیدا می کندکه می تواند بیــانگر اهمیــت و  

این فاکتورهــا باشــد. در نهایــت بایــد خــاطر نشــان کــرد کــه 

 .Hزای   ارتباط فاکتورهای بیماری در مورددانش ما   افزایش

pylori    مــی  ،پاتولوژیــک نتــایجو  عارضــه گوارشــی  با نــوع

ــد در  ــدتوانـ ــگیری  رونـ ــان و پیشـ ــی از درمـ ــت ناشـ عفونـ

موثر باشد. در این راستا، مــا پیشــنهاد مــی هلیکوباکترپیلوری  

 ــ ــه کن ــن زمین ــات بیشــتری در ای ــری از یم تحقیق ــره گی ــا به ب

در آینــده تکنولوژی های جدید حــوزه مولکــولار بیولــوژی  

 انجام شود.

 
 

 تشکر و قدردانی

های رساله دکتری تخصصی رشته    ین مقاله برگرفته از یافته ا

پزشکی   شناسی  پزشکی  باکتری  تربیت  دانشگاه  دانشکده 

اخلاق:   با  مدرس کد 
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 1401  خرداد و تیر/  هفتمجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و 

IR.MODARES.REC.1397.276     با که  باشد  می 

است.  انجام شده  دانشگاه  مالی آن  بر    حمایتهای  نویسندگان 

در پژوهش به  ه  کنند  شرکت  بیماراندانند از    می  فرضخود  

دانشگاه علوم پزشکی  ها و  دلیل همکاری در گردآوری داده 

حمایتکردستان بابت  قدردانی   ،  و  تشکر  صمیمانه  هایشان 

که    .نمایند است  ذکر  به  نو  چ یهلازم  از    ن یا  سندگان یکدام 
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