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  ۱۱/۱۲/۸۸:        تاريخ پذيرش مقاله ۲۵/۶/۸۸: تاريخ دريافت مقاله  

  :  چكيده
نظر مـي رسـد کـه بتوانـد در          عامل گاستريت مي باشد، اما با توجه به خصوصيات آن به           هليكوباكتر پيلورƽ هرچند  : زمينه و اهداف  

 در زنـان بـارور و       باکتر پيلورƽ هليکومقايسه فراواني    هدف از اين مطالعه    .اسلي كلونيزه و خطر نابارورƽ را افزايش دهد       دستگاه تن 

  . با نازايي در زنان پرداختهليکوباکتر پيلورƽتا بتوان به ارتباط بين . بودPCR  و ELISAهاƽ  نابارور به روش

مراجعـه  ) شاهد(بارور  %) ۶/۴۷(۱۱۹و  ) مورد(نابارور  %) ۴/۵۲ (۱۳۱ زن شامل    ۲۵۰ مقطعي   -در اين مطالعه توصيفي    :روش بررسي 

 و IgGآورƽ نمونه خون آزمايش اليزا انجام شـد و ميـزان          پس از جمع  . کننده به مرکز تحقيقات درماني نابارورƽ يزد بررسي شدند        

IgM    از واژن افراد جهت انجام آزمون          آب  همزمان دو سو  .  در افراد مشخص گرديد PCR  تجزيه و ت   .  تهيه گرديد ƽهـا  ليل داده حبرا

  . و مجذور کاƽ استفاده شدT- testهاƽ  از آزمون

گروه شاهد، مثبـت  %) ۱/۶۱(  نفر ۸۰و % ) ۵۴/۶۵( نفر گروه مورد ۷۸شامل %) ۲/۶۳( نفر ۱۵۸ نفر تيتر آنتي بادƽ در ۲۵۰از  : يافته ها 

 Ovarianاز افـرادƽ کـه علـت نـازائي آنهـا      %) ۱۰۰( نفـر  ۳ننايج نشان داد كه در .  ها منفي بود در کليه نمونهIgM). P=0.463(بود

Factor ۲/۷۰(  نفر ۲۶ بود، در(%  با علت Polycystic Ovarian  نفر ۱۸، در )۵/۵۲(% با علتTubal Factorنفر  ۲۱  و در )بـا  %)50

هاƽ گروه( سال بود    ۳۰-۳۹هاƽ سني   بيشترين موارد مثبت تيتر آنتي بادƽ در گروه       . بت بود بادƽ مث علت نازايي نامشخص تيتر آنتي    

  ).P >0.05( ، که معني دار نبود)%۶/۶۳و % ۲/۶۱شاهدو مورد به ترتيب 

فونـت  رسـد کـه ع    نظـر مـي   بنـابراين، بـه   .  در زنان نابارور بيشتر است اما معني دار نيـست          IgGهر چند ميانگين تيتر      : نتيجه گيري 

ƽدر صورت اما، موارد مثبت تيتر آنتي.  با نازايي ارتباط نداشته باشدهليکوباکتر پيلور ƽبادPolycystic Ovarianآيا .  بيشتر است

  ممکن است که باکترƽ مزبور در ايجاد آن نقش داشته باشد؟

  ELISA ، PCR ،  زنان ،هليکوباکتر پيلورƽ ،نازايي : كليد واژه ها

  
 

 
 
 

 



  ... باباکتر پيلورƽ در زنان بارور و نابارورمقايسه فراواني هليکو/ ۱۶

  :مقدمه

تحقيقات فراوان توانستند نقش چندين گونه باکتريايي در ايجـاد          

امروزه مشخص شده کـه     ). ۱-۴(نازايي زنان را به اثبات برسانند     

ƽنايــسرياگونوره، لاميــدياتراکوماتيسهــايي همچــون کبــاکتر ،

ترين   از جمله مهم   آليتيکوماورآپلاسما اوره  و احتمالا    اشريشياکلي

باشند که مستقيم يـا غيـر مـستقيم عامـل           ي مي هاƽ باکترياي گونه

اخيراً گزارشات معدودƽ   ). ۳،۴(شوندمعضل نازايي را موجب مي    

 مبني  هليکوباکتر پيلورƽ اشاره نمودند که با توجه به خصوصيات        

بر خنثي سازƽ محيط اسيدƽ قادر است تا در واژن لانـه گزينـي              

وجــب نمايــد، و  بــه مــرور زمــان التهابــات بــدون علائــم را م

 ـ  Elsickط  ـاتي کـه توس ـ   ـمطالع). ۵،۶(شود  ) ۶(کاران  ـ و هم

ــ ـــان ــشـجام پذيرف ـــت ن ـــان داد ک ـــه انت ترƽ از راه ـقال باک

ردگان ـنامب. يردـگصورت مي ) Oral-genital(دهاني -اسليـتن

هليکو باکتر پيلورƽ   توانستند   ) ۶-۸(و همچنين متخصصين ديگر   

 ـ  ـرا هم   ـ ـزمان از ب  ـان و واژن بـا ا     ـزاق ده  ـ  ـست کنيک ـفاده از ت

PCR ـ ـهر چ . ايندـه نم ـ ايزول  قان فـوق سـعي کردنـد       ـند محق

 ـگاه تناسـلي تو   ـهاب دست ـالت  را بـه    هليکوبـاکتر پيلـورƽ   سط  ـ

 ـ ـروه ديگ ـد، اما گ  ـت دهن ـازايي نسب ـن  ـ ـرƽ اع دارنـد  يـلام م

نش سيستم ايمنـي    ـجه واک ـت نتي ـمکن اس ـه علت نازايي م   ــک

 هليکوباکتر پيلورƽ هاƽ پروتئيني   نژطي بين آنتي  ـيا همولوژƽ خ  

 ـجه آن هم  ـنتي. دـان باش ـين انس ـئين توبول ـو پروت  انا اخـتلال   ــ

گـردد  در سيسستم تناسلي اسـت و نهايتـاً موجـب نـازايي مـي             

)۵،۶،۹.(  

        ƽدر مرکز تحقيقات درماني نابارور ƽمطالعه ديگر )IVF (  يزد

 يلـورƽ هليکوبـاکتر پ   ضد   IgGبادƽ  صورت پذيرفت ميزان آنتي   

بـادƽ  نتايج نشان داد که وجـود آنتـي       . در زنان نابارور انجام شد    

 ـ  ـازا بيـشت  ـان ن ـور در زن  ـمزب  ــان س ـر از زن ايـن  . تـم اس ـ ـال

) Tubal Factor(اƽ تور لولـه ـت فاکـعلاني که بهـدار در زنـمق

 ــازا بـن)  Ovarian Factor(و فاکتور تخمدان   ــودن طـور  هـد ب

  ). ۴(تـده اسوـشتر بـدارƽ بييـمعن

 ـ   ـعي ش ـ ـر س ـه حاض ـدر مطالع   ـ ـد عـلاوه ب  ـ ـر تع اط ـيين ارتب

 ــيکوبـهلد  ـادƽ ض ـتي ب ـحضور آن   ـ ـاک  ـ  لورƽـتر پي ان ـ در زن

 ـاƽ  ـهنود ژ ـازا وج ـن  ـ ـهليکوباکت ط ـ در واژن توس ـ   ورƽـر پيل

رƽ ـورت وجود اين باکت   ـتا در ص  . ودـي ش ـ بررس PCRت  ـتس

  .رددـکن گـي ممـازايـا نـاط آن بـات ارتبـدر واژن اثب

 :هامواد و روش
 شـاهدƽ انجـام     - مقطعي به صورت مـورد     -اين مطالعه توصيفي  

% ۸۰و تـوان آزمـون      % ۹۵با در نظر گرفتن سطح اطمينان       . گرفت

بـا توجـه بـه      % ( ۲۲دار حـداقل    براƽ رسيدن به اختلاف معنـي     

در تيتر آنتي بادƽ مثبـت در گـروه مـورد           ) مطالعات مشابه قبلي  

 ۱۱۵ نفر در گـروه مـورد و         ۱۱۵به گروه شاهد، به  تعداد       نسبت  

 نفـر مـورد     ۱۱۹در ايـن مطالعـه      . نفر در گروه شاهد نياز داشتيم     

  .وارد مطالعه شدند) بارور( نفر شاهد ۱۳۱و) نابارور (

داشتن حداقل يـک    )  زنان بارور (معيارهاƽ ورود در گروه شاهد      

زشک زنـان مبنـي     تشخيص پ )  زنان نابارور (فرزند و گروه مورد     

به اين ترتيب، گروه مورد شامل زناني بود که         . بر نازايي آنان بود   

به تشخيص پزشک متخصص زنان، نازايي آنها تائيد شد و جهت           

به مرکز نابارورƽ وابسته به دانشگاه علوم پزشکي        ) IVF(درمان  

گروه شاهد شامل زنـاني بـود       . شهيد صدوقي يزد مراجعه کردند    

  .ورƽ را تجربه کرده بودندکه حداقل يک بار

ليتر نمونـه خـون    ميلي۱۰از هر يک از افراد جامعه مورد مطالعه   

 ـ.  دا گرديـد  ـدم آن ج ـ  ـد و س ـ  ـآورƽ ش ـ عمج  ـ  ـق ريز ـبل از ف

 ـ ـمقدارƽ از آن ج ـ    کيـت  . (دا شـد ـ ج ـELISAايش  ـهت آزم

Captia H. pylori IgG ELISA  از شـرکت Biotech  بـه 

  )۲۳۴۶۴۰۰شماره کاتالوگ 

 از هر دو گروه مورد و شاهد        PCR جهت انجام آزمايش     همزمان

نمونـه  .   از اندوسرويکس برداشت شـد     آبيک نمونه توسط سو   

.  درجه نگهدارƽ شـد    -۲۰پس از انتقال به محيط ترانسپورت در        

 پيلـورƽ هليکوبـاکتر    از کيـت ويـژه       PCRجهت انجام تـست     

ن  پرايمر مورد استفاده کـه ژ     . شرکت پويا زيست تک استفاده شد     

 Cag Aنمود از شرکت درخواست وتهيه شد را تکثير مي.  

….5- CAC  CAA  CGC  CTC  CAA  GAG  TCC  
TGA -3 
…. 5- TGT  TGC  CGT  TTG  GTC  TCC  AAT  
TTT -3  

 ميکروليتــر از ۱۰-۵ميکروليتــر از مخلــوط پرايمرهــا و  ۱ابتــدا  

DNA    از قبل استخراج شـده را بـه يکـي از لولـه  ƽهـاPCR 

Premix  سپس حجم محلول اضافه شـده بـه هـر          .  اضافه گرديد

 ۳بـه ازاء هـر      .   ميکروليتر رسانده شد   ۲۰لوله را با آب مقطر به       

 ۵نمونه يک کنترل مثبت و يک کنترل منفي منظـور گرديـد و بـا       

  .ميکرو ليتر روغن پوشانده شد

قـرار  ها در ترموسايکلر قرار داده شد و درجه آنها بـه          ميکروتيوپ

  :نظيم شدذيل ت



 ۱۷/  همكاران ومريم ساده               ) ۱۳۸۸تابستان و پائيز  ۳ و۲هاƽ شماره۳سال (مجله ميکروب شناسي پزشکي ايران 
  
  

 

 1st Denaturation ۱۸۰ با ƽگراد  درجه سانتي۹۴ ثانيه در دما

گـراد   درجه سانتي  ۹۴ ثانيه در    Denaturation ۳۵با يک چرخه،  

 چرخـه و   ۴۰ ثانيـه بـا      ۳۵مـدت    بـه  Annealing چرخه،   ۴۰با  

 ثانيـه  ۱۸۰مدت  درجه به۷۰ با دماFinal extension ƽبالاخره 

يان محصولات بدست آمده در ژل      در پا . در يک چرخه انجام شد    

 DNA در برابـر  bp ۲۹۴  قرار داده شد و بـا بانـد  % ۱آگاروز 
Ladderنتايج ثبت گرديد .  

پس از جمع آورƽ اطلاعـات و       : روش تجزيه و تحليل اطلاعات    

با استفاده از نـرم افـزار       .  کد گذارƽ، آنها را وارد رايانه نموديم      

15  SPSSبرا ƽمجذور کا ƽمقايـسه داده ، آزمون آمار ƽ  ƽهـا

هـاƽ کمـي    براƽ مقايسه دادهT-testکيفي در دو گروه و آزمون       

  .استفاده گرديد

  

  :هايافته

جمع افـراد مـورد آزمـايش بـراƽ تـشخيص آنتـي بـادƽ ضـد               

 ƽاز واژن آنها توسط     آب از سرم و آزمايش سو     هليکوباکتر پيلور 

  ƽفنــاورPCR ) ــود۲۵۰)۱شــکل  ۱۳۱از ايــن تعــداد .  نفــر ب

) مـورد (نفـر نابـارور    %)۶/۴۷(۱۱۹و  ) شاهد(نفر بارور   %) ۴/۵۲(

  .بودند

  . ايزوله نشدهليكوباكتر پيلورDNA ƽاƽ  از هيچ نمونه

داراƽ تيتر آنتي بادƽ مثبت و      %) ۱/۶۱( نفر   ۸۰ دربين افراد بارور    

ــر ۵۱ ــد %) ۹/۳۸( نف ــي بودن ــر منف  ۷۸در صــورتيکه . داراƽ تيت

)۵۴/۶۵ (%     ƽنفـر    ۴۱تيتر مثبـت و     از افراد نابارور دارا )۵/۳۴ (%

دهـد تفـاوت     نمايش مي  ۱همانطور که جدول    . تيتر منفي داشتند  

  .دار نبوده است معنيP=0.463با 

 به تفکيـک    هليکوباکتر پيلورƽ بادƽ   توزيع فراواني آنتي   ۲ جدول

          دار نبـود  البتـه، تفـاوت معنـي     . دهـد هاƽ سني را نشان مي    گروه

)P=0.9.(  

وه رهاƽ سني زنان بارور هم در گ      بادƽ در گروه  تيتر آنتي بيشترين  

  . مشاهده شد۳۰-۳۹سني 

 به تفکيـک    هليکوباکتر پيلورƽ بادƽ   توزيع فراواني آنتي   ۳جدول  

رسد که تيتر آنتـي بـادƽ       نظر مي به. دهدعلت نازايي را نشان مي    

  .  بيشتر استPCOمثبت در بيماران با فاکتور 

  

  

  
   PCRکتروفورز محصولات تصوير ژل ال: ۱شکل 



  ... باباکتر پيلورƽ در زنان بارور و نابارورمقايسه فراواني هليکو/ ۱۸

 

  

   در زنان بارور و نابارورهليکو باکتر پيلورƽتوزيع فراواني آنتي بادƽ  :۱جدول 

  گروه

  نتيجه تست

  

  نابارور  بارور

  درصد  تعداد  درصد  تعداد  

  ۵/۶۵  ۷۸  ۱/۶۱  ۸۰  مثبت

  ۵/۳۴  ۴۱  ۹/۳۸  ۵۱  منفي

  ۱۰۰  ۱۱۹  ۱۰۰  ۱۳۱  کل

 
  

  

  

  

  هاƽ سني به تفکيک گروههليکو باکتر پيلورIgG (ƽ(آنتي بادƽتوزيع فراواني تيتر مثبت  :۲جدول 

              گروه

  

  گروه سني

  

  

  بارور
  نابارور

  درصد  تعداد  درصد  تعداد  

 <۲۰  

 

۸  

N=13  

۵/۶۱  ۲  

N=2 

۱۰۰  

۲۹-۲۰  

 

۳۹  

N=60  

۶۵  ۳۴  

N=60 

۷/۵۶  

۳۹-۳۰  

 

۳۰  

N=44  

۲/۶۸  ۴۲  

N=66 

۶/۶۳  

 >۴۰  

 

۱  

N=2  

۵۰  ۲  

N=3 

۷/۶۶  

  P=0.575 P=0.93  وننتيجه آزم

  

  

  

  

   به تفکيک علت نازاييهليکوباکتر پيلورƽبادƽ توزيع فراواني تيتر مثبت آنتي: ۳جدول 

  علت نازايي

Tubal Factor  

)۳۷( 
Ovarian Factor  

)۳(  

Poly Cystic Factor  

)۳۷(  

Unknown 
 

)۴۲( 

  

  ۲۱  ۲۶  ۳  ۱۸  تعداد

  ۵۰  ۲/۷۰  ۱۰۰  ۵/۵۲  درصد
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  :بحث

 کوباکتر پيلـورƽ  ـهليباط عفونت   ـودƽ ارت دـاخيرا گزارشات مع  

ــان       ــرد و زن را بي ــنس م ــر دو ج ــازايي در ه ــشکل ن ــا م                    ب

  ).۷و۴،۵(اندنموده

داراƽ تيتـر  %) ۲/۶۳(نفـر  ۱۵۸ زن  ۲۵۰در بررسي حاضر از جمع      

مثبت آنتـي بودنـد کـه خـود نمايـانگر ميـزان شـيوع عفونـت                 

 ƽدر يک بررسـي کـه در       . اشدب در بين زنان مي    هليکوباکتر پيلور

ــز  ــا IVFمرک ــذيرفت۱۸۰ ب ــام پ ــر زن انج ــيوع .  نف ــزان ش مي

ƽبـوده  % ۶۵ که توسط آزمايش اليزا قرار گرفت        هليکوباکترپيلور

) ۱۰(يک سنجش عمومي توسط تردست و همکـاران          ). ۴(است

. کنندگان به آزمايشگاه مرکزƽ يزد انجام پـذيرفت       در بين مراجعه  

%  ۸/۵۹ هليکوبـاکترپيلورƽ نتايج آن نشان داد که شـيوع عفونـت    

است که با نتايج حاصل از اين بررسي و مطالعه قبلي همخـواني             

هـاƽ انجـام شـده در بـسيارƽ از          نتايج حاصله از بررسي   . ندارد

بادƽ مثبت  آنتيدهد که ميزان درصد تيتر      شهرهاƽ ايران نشان مي   

 امـا در مقايـسه بـا کـشورهاƽ          ).۱۱و ۸(شبيه به يکديگر بـوده      

زيرادر مطالعه سرواپيدميولوژƽ وسيعي    . صنعتي بسيار بالاتر است   

 هليکوبـاکترپيلورƽ که در آمريکا انجام پذيرفته درصد آلودگي به      

  ).۱۲(اندگزارش نموده % ۳/۱۷را 

         ƽمثبـت در زنـان نابـارور     در بررسي حاضر ميزان تيتر آنتي بـاد

ــاهد% ۵/۶۵ ــروه شـ ــارور( و در گـ ــوده اســـت% ۱/۶۱) بـ                         بـ

)P=0.463 .(          در مطالعه مشابهي که توسط خليلـي و همکـاران         

و % ۷/۶۶انجام پذيرفته ميزان شيوع باکترƽ در زنان نابـارور          ) ۴(

باط معنـي   هر چند ارت  . گزارش شده است  %  ۳/۶۳در گروه شاهد    

 در زنان نازا بيـشتر      هليکوباکتر پيلورƽ دار نبوده اما درصد شيوع      

بنابراين هر دو مطالعه سرواپيدميولوژƽ کـه در مرکـز         . بوده است 

IVF       اما، در مقايـسه    . باشد يزد انجام پذيرفته شبيه به يکديگر مي

زيـرا در بررسـي     . مغايرت دارد ) ۵( و همکاران    Figuraبا نتايج   

از % ۳/۳۳افـراد نـازا در مقابـل         % ۱/۴۹ان داده شد که     ايشان نش 

هليکوباکتر پيلورƽ  افراد شاهد داراƽ تيتر آنتي بادƽ مثبت بر ضد          

هرچنـد کارشـناس    .  بودند که اين تفاوت معني دار بوده اسـت        

آمار تعداد نمونه را تائيد نموده اما علت مغايرت با نتايج حاصـله   

 زيـرا   .توان توجيه نمـود   ها مي ونهدر يزد را با جبران در تعداد نم       

Figura شــاهد اســتفاده ۸۳۷ مــورد و ۱۶۷از ) ۵( و همکــاران 

 IVFاند که جمع آورƽ و انجام اين تعداد نمونه در مرکـز             نموده

  . باشديزد غير ممکن مي

دليل وجه تشابه بـين واژن و معـده گونـه           بسيارƽ معتقدند که به   

امـا ايـن    ). ۶-۸( باشـد نيز مي فوق قادر به کلنيزه شدن در واژن        

پزيرد؟  در يـک     سئوال مطرح است که انتقال چگونه صورت مي       

صـورت  ) ۶( و همکـاران  Guy D Eslikمطالعـه کـه توسـط    

       ƽپذيرفت نشان داده شد كه باكتر ƽاز راه  هليكوباكتر پيلور   ƽهـا

 تناسلي ممكن است به شـريك جنـسي         -مختلفي از جمله دهاني   

ق فرضيه خود را با رديابي هليكوبـاكتر از         محققين فو . منتقل شود 

 ثابـت   PCRواژن زنان مـورد مطالعـه توسـط انجـام آزمـايش             

نمودند، که گونه موجود در واژن از دهان فرد به شريك جنـسي             

  .وƽ منتقل شده است

با توجه به تحقيقات گذشته، در بررسي حاضر سعي شـد تـا بـا               

) ۱۳(همکـاران  و   Kerrالگوبردارƽ از پرايمر ويـژه كـه توسـط          

 از واژن تهيـه و مـورد آزمـايش          آبطراحي شده بود نمونه سـو     

PCR  مورد آزمايش قرار گرفت اما از       كليه نمونه .  قرار گيرد ƽها

نتيجه حاصل شـده از     .  هليكوباكتر ايزوله نشد   DNAهيچ نمونه   

زيرا بسيارƽ  . مغايرت دارد ) ۱۲ ، ۶(اين بررسي با مطالعه ديگران      

 را در واژن زنـان بـه        هليكوباكتر پيلورƽ زيني  از مطالعات لانه گ   

كننده را شايد بتوان در روابط غيـر        دليل توجيح . انداثبات رسانده 

  . دانستSingle PCRمتداول جنسي در غرب يا ضعف روش 

دهند گروه نازا بر اساس علت نـازايي     همانطور كه نتايج نشان مي    

 زنان با عامـل     ميزان شيوع آنتي بادƽ در    .  دسته تقسيم شدند   ۴به  

PCO   دار نبود امـا شـايد     هرچند تفاوت معني  .  بيشتر مشاهده شد

معلـومي در گـسترش عفونـت هليكوبـاكتر         دليل نا  به PCOعامل

البته اين موضوع به بررسي با تعداد نمونه بيشتر نياز          . دخيل باشد 

  . تا حقيقت آن مسلم گردددارد ،

  

  :گيرƽنتيجه

نيتـر آنتـي    .  جدا نشد  اكتر پيلورƽ هليكوب DNAاƽ  از هيچ نمونه  

اين تيتـر   . بادƽ در دو گروه شاهد و مورد تفاوت معني دار ندارد          

نظـر  به.  قابل توجه است   ۳۰در گروه بارور و در گروه سني دهه         

. با نـازايي ارتبـاط نـدارد   هليکوباکتر پيلورƽ رسد که عفونت   مي

استان در   در سطح    هليکوباکتر پيلورƽ  متاسفانه شيوع عفونت     اما،

لـذا، مـسئولين   . اشدبين زنان با توجه به مطالعات انجام شده بالا        

امر بايد تدابيرƽ اتخاذ تا اين معضل به حـد مناسـب خـود بـاز                

  .گردد



  ... باباکتر پيلورƽ در زنان بارور و نابارورمقايسه فراواني هليکو/ ۲۰

 

 در بـزاق و     هليکوباکتر پيلـورƽ  دهد که   شواهد و قرائن نشان مي    

بنابراين، احتمـال انتقـال     . همچنين در خون انسان يافت مي شود      

 از آنجا که معدودƽ از محققـين آن       . است  مسلم شده  آن به واژن  

انـد، لازم   را عامل غير مستقيم در ايجاد نازايي زنان معرفي کـرده          

 ـ ـي حاض ـاست بررس  جـاƽ  در ايـن صـورت بـه   . ه يابـد ـر ادام

Single PCR بهتر است از  Nested PCR  استفاده تا حـضور 

  . مشخص گرددهليکوباکتر پيلورDNA ƽيا عدم حضور 

  : ير و تشکرتقد

  

ويژه جنـاب آقـاƽ دکتـر        يزد به  IVFاز کليه همکاران در مرکز      

            ƽحسين فضلي و خانم قيـصر ƽعبدلي مدير مرکز و همچنين آقا
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