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 2و ميكروآلبومينوري در بيماران ديابتي نوع  cagA+هليكوباكتر پيلوري  تعيين رابطه بين وقوع عفونت
  

  *منصوره احراري فر، مجيد باصري صالحي
 

  دانشگاه آزاد اسلامي كازرون، كازرون، ايرانگروه ميكروبيولوژي، دانشكده علوم، 

  13/04/1396 :تاريخ پذيرش مقاله                                   14/08/1395 اريخ دريافت مقاله:ت
 دهيچك

 عفونت وعوق بالاي فراواني از گزارش چندين. است ديابتي نفروپاتي توسعه به مربوط كه بوده متابوليك هايبيماري از ميكروآلبومينوري :هدف و زمينه
 در ميكروآلبومينوري با مثبت  cagAيلوريپ يكوباكترهل ديابتي، بيماران در احتمالاً كه معناست بدان اين. دارد وجود ديابتي بيماران پيلوري در هليكوباكتر

 .شد انجام دو نوع ديابت به مبتلا بيماران در ميكروآلبومينوري و cagA داراي پيلوري هليكوباكتر بين رابطه بررسي منظوربه حاضر. مطالعه است ارتباط

 از بعددوساعته  خون قند ناشتا، قندخون ارزيابي براي خون نمونه از. شد آوريجمع دو نوع ديابت به مبتلااز افراد  ادرار و خون نمونه 76 :هاروش و مواد
 و استفادهموردنظر  سويه از هويت احراز براي مولكولي روش درنهايت. شداستفاده Anti-HpIgM و   Anti-HpIgG گليكوزيله، هموگلوبين صبحانه، خوردن

 .گرفتند قرار يموردبررس فيشر و كاي مربع آماري روش ازبا استفاده  هاداده. شد انجام cagA اختصاصي پرايمرهاي با ژنوتايپينگ

 مبتلا) %75نفر ( 21 بيماران اين بين از كه شد جدا بيماران )%84/36( نفر 28 پيلوري از هليكوباكتر كه داد نشان مطالعه اين ازآمده دستبه نتيجه :نتايج
 هليكوباكتر ي cagAژن بين معناداري ارتباط اين، بر علاوه. بودند cagA ژن داراي نمونه 8. بودند ميكروآلبومينوري فاقد) %25نفر ( 7و  ميكروآلبومينوري به

  . <05/0Pنشد مشاهده آماريازنظر  دو نوع ديابت به مبتلا بيماران در ميكروآلبومينوري و پيلوري
  .نشد يافت ميكروآلبومينوري پيلوري و هليكوباكتر ي cagAژن بين معناداري ارتباط دو نوع ديابت به مبتلا بيماراندر  مطالعه، اين در :گيرينتيجه

  
  ميكروآلبومينوري ،cagAژن  پيلوري، هليكوباكتر كليدي: كلمات

 
 

 
 
 
 
 
  

  مقدمه 
يك هاي متابولترين بيماريترين و شايعديابت يكي از مهم

. استومير در جوامع غربي در جهان و پنجمين عامل مرگ
). ديابت 1گزارش شده است ( %6 تا %5/4شيوع ديابت در ايران 

هاي قلبي و باعث عوارض متعددي نظير نابينايي، بيماري
هايي كه افراد ترين بيماري). يكي از مهم2شود (كليوي مي

شوند دفع آلبومين در ادرار دچار ديابت نوع دو به آن مبتلا مي
بروز ميكروآلبومينوري  درواقع). 3است (يا ميكروآلبومينوري 

ان نشانگري حساس براي نشان دادن و ارزيابي خطر عنوبه
 اگرچه ).4است (نفروپاتي ديابتي در بيماران مبتلا به ديابت 

و  ي گاستريتيجادكنندهاعنوان عامل بههليكوباكترپيلوري 
ها ولي بر مبناي بعضي از گزارش شدهشناختهسرطان معده 

از  يعنوان يكبههليكوباكتر پيلوري هاي خاصي از ژنوتيپ
                                                            

 
 
 

تواند ايجاد ميكروآلبومينوري كند نيز معرفي عواملي كه مي
كه  هليكوباكترپيلوريهايي از ). ژنوتيپ5-6شده است (

اند عنوان عوامل مؤثر در ايجاد ميكروآلبومينوري قلمداد شدهبه
 cagA و vacAچون زايي مهمي هم يماريبهاي داراي ژن
زا است كه در يماريبيك كاست ژني  cagA). 7-8هستند (

از انواع  %60حدود  ).9شد (كشف  1989سال 
). هيچ ژن 10، 7هستند ( cagAداراي ژن  هليكوباكترپيلوري

ا وجود هو يا ساير باكتري هليكوباكترپيلوريدر  cagAمشابه با 
هاي التهابي تواند باعث افزايش سايتوكاينمي cagAندارد. 

شود  2VPGFو 1TNFαو همچنين 8و  6، 1نظير اينترلوكين 
هاي التهابي با خروج آلبومين در ادرار و ين سايتوكاينا ).9-8(

 يهاي التهابسايتوكاين درواقعميكروآلبومينوري رابطه دارند. 

‐1‐ Tumor necrosis Factor α 
2‐Vascular Permeability Growth Factor 
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گردد نفوذپذيري غشاي گلومرولي باعث خروج آلبومين مي
 هليكوباكترپيلوريدر  3PAI-cagAژني  كاست ).12، 11(

ترشحي نوع چهار را كد  كه ساختار استژن  29حاوي 
را به  cagAكيلودالتوني  120نمايند و قادر هستند پروتئين مي

 cagAي ميزبان منتقل نمايند. معدهتليال ي اپيهاسلولداخل 
ي ميزبان، معدهتليال ي اپيهاسلولپس از ورود به داخل 

ه گردد كيمتيروزين فسفات باند  HSP-2شود و به فسفريله مي
باعث ايجاد يك پاسخ سلولي شبيه فاكتور رشد و توليد 

وباكتر هليكافراد آلوده به  در گردد.سايتوكين توسط ميزبان مي
-TNFα, IL-8, IL-6, IL-2, ILهاي مقادير اينترلوكين پيلوري

1ß در اين فرايندهاي التهابي يابد. افزايش ميIL-8 نقش 
هايي از محوري به عهده دارد. نشان داده شده است كه سوش

، مراتببههستند  cagA-PAIكه داراي  هليكوباكترپيلوري
. اين پاسخ دهندمينشان  IL-8پاسخ شديدتري را در رابطه با 

). القاي 13است ( AP-1و NF-KB سازيفعالدر رابطه با 
شكلات مداوم پاسخ التهابي عامل خطرساز مهمي در بروز م

كه ضايعات  شودمي. عنوان استكليوي و آرترواسكلروز 
آندوتليالي وسيعي كه در بيماران مبتلا به ديابت با عفونت 

 توانديم، شودميو ميكروآلبومينوري ديده  هليكوباكترپيلوري
 اديبآنتيباشد.  هليكوباكتر پيلوري +cagAبه علت ژنوتيپ 

با  تواندمي گيرديمكه در اين افراد شكل  cagAضد 
آندوتليال واكنش دهد كه ضايعات عروق را به  هايژنيآنت

گردد ميهمراه خواهد داشت كه خود باعث نشت آلبومين 
اختلال ايمني  خصوصبه). اختلالات ايمني متعدد، 14(

همورال و سلولار در بيماران مبتلا به ديابت، منجر به پيشبرد 
 در اين بيماران وريهليكوباكترپيلمزمني نظير  هايعفونت

. همچنين كاهش حركت دستگاه گوارش در بيماران شودمي
كلونيزاسيون و رشد باكتريايي را در  تواندميمبتلا به ديابت 

بيماران مبتلا  كهيناتوجه به  با ).11دهد (اين بيماران افزايش 
و همچنين  دهندميبه ديابت درصد زيادي از جامعه را تشكيل 

عرض ابتلا به ميكروآلبومينوري و عفونت با اين افراد در م
هستند و با توجه به اهميت تشخيص  هليكوباكتر پيلوري

زودهنگام ميكروآلبومينوري در پيشگيري از نفروپاتي ديابتي بر 
ا با ر هليكوباكترپيلوريآن شديم تا در اين مطالعه ارتباط 

ميكروآلبومينوري در بيماران مبتلا به ديابت نوع دو 

                                                            
 

ع) شهرستان باقرالعلوم (به آزمايشگاه مركزي  كنندههمراجع
  كازرون بررسي كنيم.

 

  مواد و روش ها
  نمونه آوريجمع  

نمونه  76 توصيفي بر روي-مقطعي صورتبهي حاضر مطالعه
سال به بالا) مبتلا به  30خون و بافت معده افراد (زن و مرد 

) عباقرالعلوم (به آزمايشگاه مركزي  كنندهمراجعهديابت نوع دو 
 ازنظر موردمطالعهانجام شد. افراد  1394ماه تا آبان خردادماهاز 

درمان ديگر براي  هرگونهبيوتيك و يا يآنتعدم استفاده از 
ي قرار گرفتند. لازم به ذكر است موردبررسهليكوباكترپيلوري 

بيماراني كه به هر دليل طي دو ماه گذشته از داروهاي گوارشي 
  ده بودند از ليست خارج شدند.استفاده نمو

ي هاتستاز  با استفادهغربالگري افراد ديابتي   
  بيوشيميايي

ديابتي با رعايت شرايط  از افرادسي خون وريدي سي 10
ناشتا، هموگلوبين خون  هاي قنديشآزمااستاندارد جهت انجام 

جدا سانتريفيوژ ي يلهوسبهشد و سرم آن  گرفته گليكوزيله
از اين بيماران دو ساعت بعد از خوردن صبحانه، مجدداً . گرديد

 گرفته دوساعتهسي خون جهت انجام آزمايش قند خون سي 2
ي بيماران با استفاده دوساعتههاي قند خون ناشتا و يشآزما. شد

با روش  BT3000 يزراتوآنالا، توسط دستگاه مناز كيت شركت 
بر روي سرم بيماران آزمايش  علاوهبهانجام گرفت.  يمتريكالر

هموگلوبين گليكوليزه براي تشخيص ميانگين قند خون افراد در 
طي دو تا سه ماه گذشته، به روش كروماتوگرافي و با استفاده از 

 .گرفت انجام كيت شركت بيوسيستم،

 يابتيافراد دتشخيص ميكروآلبومينوري در   

همراه دستورالعمل  به) ساعته 24ادرار (گيري ظرف نمونه
 ه) داد(زن و مرد افراد بيمار ديابتي گيري صحيح بهروش نمونه

براي تشخيص ميكروآلبومينوري مورد  شدهگرفته هاينمونه. شد
گيري غلظت آلبومين ادرار به روش اندازه .رفتندگاستفاده قرار 

ايمونوتوربيديمتري و با استفاده از كيت شركت پارس آزمون 
صورت گرفت. كراتينين ادرار نيز با استفاده از كيت شركت پارس 

در صورتي بيمار مبتلا  گيري شد.اندازه Jaffeآزمون و به روش 
ساعته  24رار ادشد كه در دو نمونه به ميكروآلبومينوري تلقي مي

3‐ cagA pathogenicity island 
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ه ب 30-300در طي دو ماه گذشته نسبت آلبومين به كراتينين 
 .)15دست آيد (

ي هاپادتنجهت اثبات وجود  ايمونولوژي تست  
 هليكوباكتر پيلوريضد

ي هاپادتنهاي ايمونولوژي يشآزماسرم بيماران جهت انجام 
به روش الايزا و با  IgMو  IgGاز نوع  هليكوباكترپيلوري ضد

يكا كشور امراستفاده از كيت شركت مونوبايند ساخت 
بارضايت موردمطالعه (كليه افراد . ي قرار گرفتموردبررس
، جهت انجام اندوسكوپي به متخصص گوارش ارجاع داده )شخصي

 شدند.

 بيوپسياز  هليكوباكتر پيلوريجداسازي و شناسايي   
 افراد ديابتي

، موردمطالعهنفر بيمار  76نمونه بيوپسي از ناحيه آنتروم معده 
(لازم به ذكر است از هر بيمار  توسط پزشك متخصص گرفته شد

يك نمونه جهت بررسي وضعيت اوره آزي . دو نمونه گرفته شد)
سريع بلافاصله بعد از گرفتن نمونه در اتاق اندوسكوپي استفاده و 

نگهداري  %10 ينفرماليك نمونه جهت تهيه بلوك پاتولوژي در 
 .)16شد (

  هاي بيوپسي جهت وجود آنزيم اوره آزارزيابي نمونه  
ي در راحتبهي است كه اسادهآزمايش اوره آز روش بسيار 

سيار بهليكوباكترپيلوري  گردد و در تشخيصآزمايشگاه انجام مي
براي انجام آن نيازي به رشد  كهنيااز فوايد اين تست . مؤثر است

ي موجود در محيط را اوره اوره آز باكتري،م آنزي. ستينباكتري 
كه باعث  دينمايمتوليد آمونياك  جهيدرنتهيدروليز كرده و 

 اين تغيير رنگ( گرددو تغيير رنگ از زرد به قرمز مي pHافزايش 
) است تيرؤساعت قابل 2حداكثر  تا قهيدق 30حداقل عد از ب
)14(.  
 ارزيابي پاتولوژي بيوپسي معده بيماران ديابتي  

 ينفرمالحاوي  داردرپوشي لولهيك قطعه از بافت معده در 
لوك ي بيهتهاز  پس .آزمايشگاه پاتولوژي انتقال داده شدبه  10%

ي يها، با استفاده از دستگاه ميكروتوم برشهاقالبو سفت شدن 
يزي آمرنگجهت  هابرش. تهيه گرديد هانمونهاز 

ه از و سپس با استفاد هماتوكسينائوزين بر روي لام قرار گرفتند
يزي و در انتها با استفاده از آمرنگ، شدهعنواني هارنگ

  اتولوژي قرار گرفتند.ي پمطالعه موردميكروسكپ 
 يهاحضور ژنارزيابي مولكولي بيوپسي بيماران جهت   

ureC  وcagA پيلوري يكوباكترهل  

هاي جهت بررسي و شناسايي مولكولي جدايه
قرار  موردمطالعه cagAو  ureCهاي ژن هليكوباكترپيلوري

اين قطعات ژنتيكي با استفاده از پرايمر اختصاصي، تكثير . گرفتند
 شناسايي و تائيد شدند و ميزان هليكوباكتر پيلوريهاي و جدايه

  گرديد.شيوع آن در بيماران ديابتي تعيين 
 DNAاستخراج   

 هاي بيوپسي، ابتدا پارافين زدايياز نمونه DNAبراي استخراج  

 DNAسپس با استفاده از كيت مخصوص استخراج . انجام شد
 .ها استخراج گرديدي بافتDNA؛)يستتكاپو زشركت (

  تشخيص مولكولي  
، هليكوباكترپيلوريهاي در جدايه ureCجهت بررسي ژن 

DNA جفت  294شناسايي باند  ها بااستخراج شده اين نمونه
 AAG CTT TTA GGG استفاده از پرايمرهايبا  ureCبازي ژن 

GTG TTA GGG GTT T-3´-F: 5´ وAAG CTT ACT TTC 

TAA CAC TAA CGC-3´-R: 5´  مورد تكثير ژنومي قرار
استفاده از دستگاه ترموسايكلر ساخت شركت  با PCR .گرفتند

 يقهدق 5گراد به مدت درجه سانتي 95بيورد آلمان؛ با شرايط 
)Hotstart گراد به درجه سانتي 94چرخه شامل  35) و در ادامه

گراد به مدت درجه سانتي Denaturation ،(58( يقهدق 1مدت 
دقيقه  1گراد به مدت درجه سانتي Annealing ،(72دقيقه ( 1
)Extension گراد درجه سانتي 72دقيقه در  5) و در پايان
)FinalExtension ،تكثير ) انجام گرديد. براي اين منظورDNA ي

ي DNA يكروليترم 5ميكروليتر شامل  25هدف، در حجم نهايي 
ميكروليتر،  5/0ميكروليتر،  10X 5/2با غلظت  PCRالگو، بافر 

dNTP ،2Mgcl 7/0  ،از  هركدامميكروليتر از  1ميكروليتر
) انجام گرديد. Taqمراز (پلي  DNAميكروليتر  3/0پرايمرها و 
به  يژنوم يرتكثاجزاء واكنش يك كنترل مثبت شامل  همچنين
 هليكوباكترپيلوريسويه (ي هليكوباكترپيلوري DNAهمراه 

ATCC26695ده استفاهليكوباكتر پيلوري عنوان نماينده ) به
 هايجدايه درcagA جهت بررسي ژن همچنين گرديد. 

ا ب هانمونهاين  شدهاستخراج DNAيد تائ ،هليكوباكتر پيلوري
استفاده از پرايمرهاي با  cagAجفت بازي ژن  320شناسايي باند 

 ´GTTGAT AAC GCT GTC GCT TC-3´ -F: 5ي اختصاص
نجام ا ´GGG TTG TAT GAT ATT TTC CAT AA-3´-R: 5و

درجه  95با استفاده از دستگاه ترموسايكلر با شرايط  PCR .گرفت
چرخه  35) و در ادامه Hotstartدقيقه ( 5گراد به مدت سانتي
)، Denaturation( يقهدق 1گراد به مدت درجه سانتي 94شامل 
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درجه  Annealing ،(72دقيقه ( 1گراد به مدت درجه سانتي 55
دقيقه  5) و در پايان Extensionدقيقه ( 1گراد به مدت سانتي

) انجام گرديد. براي FinalExtensionگراد (درجه سانتي 72در 
ميكروليتر  25ي هدف، در حجم نهايي DNAتكثير اين منظور، 

 10X 5/2با غلظت  PCRي الگو، بافر DNAميكروليتر  3شامل 
ميكروليتر از  dNTP، 2Mgcl8/0ميكروليتر،  7/0ميكروليتر، 

) انجام Taqمراز (پلي  DNAميكروليتر  2/0از پرايمرها و  هركدام
 ATCC26695)( يلوريپهليكوباكتر ي استاندارد يهسوگرديد. از 

  عنوان كنترل مثبت استفاده گرديد.به
بررسي گرديد  %5/1با استفاده از ژل آگارز  PCRمحصول 

)18.(  
  آناليز آماري  

ي آماري مربع كاي و هاآزمون و 19 نسخه spss افزارنرماز 
 >P 05/0يد گردوتحليل نتايج استفاده يهتجزفيشر جهت 

  گرفته شد.داري در نظر يمعني درجهعنوان به
 

  نتايج
هاي قندخون ناشتاي يشآزمااز  آمدهدستبهبه نتايج  با توجه

(FBS) 76  ؛ مشخص شد كه بيشترين و كمترين موردمطالعهفرد
نه دامفراواني قند خون در افراد مورد آزمون، به ترتيب، مربوط به 

mg/dl300-100 ،73 ) و%96نفر ( mg/dl300> ،3 ) 4نفر% (
 (2hpp)ي انجام آزمايش قند خون دو ساعت بعد از ناشتا ط .بود

 mg/dl350-150 ،69عمل آمد، دامنه قند خون ه كه از افراد ب
نفر  mg/dl350> ،7داراي بيشترين فراواني و دامنه ) %8/90(نفر 

  .فراواني بودند ي كمتريندارا )2/9%(
 ي قند خون افراد طي سه ماه گذشته،بررسجهت همچنين 

انجام شد كه مشخص  )Hb A1C( يكوزيلهگليش هموگلوبين آزما
داراي بيشترين  %6-%10مورد آزمون دامنه  افرادگرديد در 

بودند و كمترين فراواني متعلق به  )%16/63نفر ( 48فراواني 
و بقيه افراد هموگلوبين  ) بود%21نفر ( 16، <%10دامنه 

  .داشتند %6گليكوزيله زير 
ابتلا به ميكروآلبومينوري، از تمامي  ازنظرمنظور بررسي افراد به

ساعته طي دو ماه گرفته و  24، دو نمونه ادرار موردمطالعهافراد 
نسبت آلبومين به كراتينين ادرار افراد سنجيده شد. نسبت 

به  30-300نمونه بين  )68/%42( 52آلبومين به كراتينين در 
ي وجود بيماري ميكروآلبومينوري در دهندهنشاندست آمد كه 

 30، اين نسبت كمتر از ) نمونه%58/31( 24اين افراد بود و در 

ي عدم وجود ميكروآلبومينوري در دهندهنشانبه دست آمد كه 
  .استاين افراد 

 ي بين جنس و ميكروآلبومينوري را نشانرابطه 1جدول 
، بين موردمطالعهدهد. نتايج بيانگر آن بود كه در جمعيت يم

وجود  داريمعني رابطهآماري  ازنظرجنس و ميكروآلبومينوري 
  .P>05/0داشت 

ي هاپادتنهاي ايمونولوژي يشآزما، موردمطالعهفرد  76از  
  28عمل آمد كه  به IgMو  IgG از نوع هليكوباكتر پيلوري ضد

ي IgGاز نوع هليكوباكترپيلوري  ضد پادتن يدارا) نفر 84/36%( 
 IgMاز نوع  هليكوباكترپيلوريو پادتن ضد  )20بيشتر از بالا (

ا رهليكوباكترپيلوري كه وجود باكتري  بودند) 40(كمتر از نرمال 
همگي داراي پادتن ضد  )%16/63، نفر 48( افراد بقيه و نشان داد

  .نرمال بودند IgMو  IgGاز نوع  هليكوباكترپيلوري
فرد  76ي حاصل از تست اوره آز سريع بيوپسي يجهنت

) اوره آز مثبت و %84/36(نمونه  28نشان داد كه  موردمطالعه
  باشند.يماوره آز منفي  نمونه )16/63%( 48

يزي آمرنگپس از تهيه لام از بافت بيوپسي و 
 صورتبههليكوباكترپيلوري هماتوكسينائوزين، باكتري 

رنگ در سطح اپيتليوم و درون غدد يرهتي كوچك هااستوانه
ل شك( مثبت، ديده شدهليكوباكتر پيلوري هاي مخاطي در لام

1(.  
و پرايمرهاي  PCRبا روش  هليكوباكترپيلوريميزان شيوع 

ureC  ي بيوپسي بيماران مبتلا به ديابت نوع دو كه در نمونهدر
 ).2شكل به دست آمد ( %84/36اين مطالعه شركت نمودند 

 مثبت هليكوباكتر پيلوريهاي در نمونه cagAشيوع ژن يزان م
   ).3شكل بود ( 57/28%

  بيمار مبتلا به ديابت نوع دو بررسي شدند 76در اين مطالعه 

 
 

  ميكروآلبومينوري و جنس بين يرابطه .1 جدول

  مردان  ميكروآلبومينوري
  تعداد (%)

  زنان
  تعداد (%)

  )3/39( 11  )9/22( 11  منفي

  )7/60( 17  )1/77( 37  مثبت

  )100( 28  )100( 48  جمع
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 24مبتلا به ميكروآلبومينوري و  هاآناز  )%42/68نفر ( 52كه 
 28 هانمونه) بدون ميكروآلبومينوري بودند. از كل %58/31نفر (
نفر  21بودند كه هليكوباكترپيلوري) داراي عفونت %84/36نفر (

 28) آنان مبتلا به ميكروآلبومينوري بودند و از بين 38/40%(
ژن ) داراي %57/28نمونه ( 8مثبت،  هليكوباكترپيلوريي نمونه
cagA  ديابت نوع  ) از گروه افراد مبتلا به%25نفر ( 7بودند كه

  

  
  ائوزين -يزي هماتوكسينآمرنگدر زير ميكروسكپ با استفاده از  هليكوباكتر پيلوريتصوير . 1شكل 

 غدد مخاطي ديده شد. رنگ در سطح اپيتليوم و درونيرهتي كوچك هااستوانه صورتبه هليكوباكتر پيلوريدر اين تصوير 

  

  
  %5/1بر روي ژل آگارز  ureCي ژن آشكارسازژل الكتروفورز، . 2شكل 

كنترل منفي و  9، نمونه )جفت بازي 294ي (قطعه )ATCC26695 يلوريپهليكوباكتر سويه (كنترل مثبت  8، نمونه ureCژن فاقد  2در اين تصوير نمونه 
  باشند.يمرا دارا  ureCژن  هانمونهمابقي 

 

 

  %5/1روي ژل آگارز  بر cagAي ژن آشكارسازژل الكتروفورز،  . 3شكل 
را  cagAژن  هانمونهو مابقي منفي  كنترل NC، نمونه )جفت بازي 320ي (قطعه )ATCC26695 يلوريپهليكوباكتر سويه (مثبت  كنترل PC، نمونه تصويردر اين 

 .باشنديمدارا 
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گروه افراد  ) از%56/3نفر ( 1دوي مبتلا به ميكروآلبومينوري و 
مبتلا به ديابت نوع دوي بدون ميكروآلبومينوري بودند. طبق 

 ،اتخاذشده و با روش موردمطالعهدر جمعيت  آمدهدستبهنتايج 
ينكه ميكروآلبومينوري در افراد داراي عفونت ا وجود با

، بيشتر از افرادي بود كه اين عفونت را هليكوباكترپيلوري
داري بين يمعنآماري ارتباط  ازنظرنداشتند، اما 

يامد به دست ن هليكوباكترپيلوريميكروآلبومينوري و عفونت 
)05/0 P> .(  

 +cagA نتايج نشان داد كه بروز ميكروآلبومينوري در افراد
آماري رابطه  ازنظر) ولي 2است (جدول  -cagA بيشتر از افراد

  .)<P 05/0دار نبود (يمعن cagAبين ميكروآلبومينوري و 

 

  و نتيجه گيريبحث 
ين عوامل نقص در عملكرد ترمهمنفروپاتي ديابتي يكي از 

رين علت تها، در بيماري ديابت مليتوس و شايعيهكلفيزيولوژيك 
از موارد نارسايي  %30ي كليه است و در اصل يشرفتهپنارسايي 

دهد. اين بيماري با دفع پروتئين از ادرار، يمكليه را تشكيل 
-20( شودي كليه مشخص مييشرفتهپبالا و نارسايي  فشارخون

رتيب كند كه به تيمي ديابتي مراحل مختلفي را طي نفروپات ).19
وآلبومينوري، شامل افزايش فيلتراسيون گلومرولي، ميكر

  ).20ي كليه است (يشرفتهپماكروپروتئينوري و نارسايي 
ي از مشكلات كليوي ديابت است كه امرحلهميكروآلبومينوري 

پيوندد و يمقبل از بروز نفروپاتي باليني به وقوع  هامدت
 درواقع. استي نارسايي كليه در آينده كنندهبيني يشپ

ين فاكتور براي نشان ترحساسين و ترسادهميكروآلبومينوري 
دادن و ارزيابي خطر و مشخص كردن بيماري كليوي در مبتلايان 
به ديابت است. درمان اصلي نفروپاتي ديابتي پيشگيري است و 

ميكروآلبومينوري بايد در مراحل اوليه تشخيص داده شود تا با 
كنترل بهتر قند خون و انجام اقدامات دارويي از پيشرفت بيماري 

بنابراين بررسي عوامل مرتبط با ؛ يوي جلوگيري به عمل آيدكل
ي مؤثر و برجسته در جهت پيشگيري هاراهگذاري يهپاآن براي 
   ).4، 1است (ضروري 

  وريهليكوباكترپيلدهند كه عفونت با برخي مطالعات نشان مي
-IL يرنظهايي تواند سبب افزايش توليد سايتوكاينمي

1,TNFα, VPGF توانند يمهاي التهابي شود. اين سايتوكاين
باعث تغيير نفوذپذيري غشاي گلومرولي و خروج آلبومين و 

اي هدر ادرار گردند. در حقيقت اين سايتوكاين هاايمنوگلوبين
 ).11كنند (التهابي گلومرونفريت و پروتئينوري را القا 

ساني را كه جوامع ان استترين باكتري شايع هليكوباكترپيلوري
در بعد جهاني مبتلا به عفونت ساخته است. شيوع اين باكتري 

). در خصوص شيوع 21گزارش شده است ( %82-92در ايران 
وع دو در به ديابت ن مبتلا يرغدر افراد مبتلا و  هليكوباكترپيلوري

ي امطالعههاي متفاوتي وجود دارد. در هاي جامعه، گزارشيابتيد
در تركيه كه توسط دمير و همكاران وي صورت گرفت، تفاوت 

ت عفون ازنظربه ديابت  مبتلا يرغبين افراد مبتلا و 
ي ). يافته22( يامدندار به دست يمعن هليكوباكترپيلوري

 لوريهليكوباكتر پيدر اين مطالعه، ارتباط بين عفونت  توجهجالب
در افراد مبتلا به ديابت با نوروپاتي بود ولي ارتباطي با نفروپاتي 

صورتي است كه اختلاف بين زنان مبتلا و غير  در ينا ديده نشد.
يت در جمع هليكوباكتر پيلوريعفونت  رازنظمبتلا به ديابت 

در ايتاليا كه توسط كوآدري و همكاران انجام شد،  موردمطالعه
ولي در مورد مردان، اختلافي مشاهده نشده  شدهگزارشدار يمعن

). نتايج اين مطالعه مؤيد اهميت جنسيت در ميزان 23است (
يوع ش ي مااست. در مطالعه هليكوباكترپيلوريابتلا به عفونت 

د در مردان به دست آم هليكوباكترپيلوريعفونت  ازنظربالاتري 
  يست.نبود يكسان  شدهانجامي كه در تركيه ابامطالعهكه نتايج 

ي جديدتر كه توسط تانريوردي، در مورد ارتباط امطالعهدر 
 و ميكروآلبومينوري در بيماران مبتلا هليكوباكترپيلوريعفونت 

به ديابت نوع دو در تركيه، شيوع ميكروآلبومينوري در بيماران 
 ازنظرتر و بيش هليكوباكتر پيلوريمبتلا به ديابت همراه با عفونت 

آماري در مقايسه با بيماران مبتلا به ديابت نوع دو كه آلوده به 
وجه به است. با ت آمدهتدسبهدار يمعننبودند؛  هليكوباكترپيلوري

اينكه نشانگرهاي التهابي در بيماران مبتلا به ديابت همراه با 
ست، داري بالاتر بوده ايمعن صورتبه هليكوباكتر پيلوريعفونت 

 -cagA و +cagA افراد در ميكروآلبومينوري بررسي .2جدول

 -cagA+ cagA  ميكروآلبومينوري

  )%0/25( 5  )%5/12(1  منفي

  )%0/75( 15  )%5/87(7  مثبت

  )%100(20  )%100( 8  جمع



 

 

1396 مستانز | 4شماره  | سال هفتم |مجله دانشگاه علوم پزشكي فسا      و همكارانمنصوره احراري فر 

journal.fums.ac.ir 444 

اعث چون ب هليكوباكتر پيلوريگيري نمودند كه چنين نتيجه
فت تواند عاملي براي پيشرگردد، ميپاسخ التهابي سيستميك مي

  ).24گردد (اتي ديابتي يا ايجاد آن قلمداد نفروپ
بر  ي كه عبدالهي و همكاران در اصفهان،امطالعهبا توجه به 
در بيماران دچار  هليكوباكترپيلوريهاي مختلف روي ژنوتيپ

به ميكروآلبومينوري انجام  مبتلا يرغديابت نوع دوي مبتلا يا 
ارتباطي با  vacAدادند، مشخص شد كه ژنوتيپ 

ي حاضر نشان ) ولي نتايج مطالعه25ندارد (لبومينوري ميكروآ
ي عارضهبا  cagAدهد احتمال ارتباط ژنوتيپ يم

كه تعداد يدرصورتميكروآلبومينوري بسيار محتمل است و 
افزايش يابد، ممكن است در بيماران ما اين ارتباط  هانمونه
ي ملاباشي و همكاران دار به دست آيد. همچنين در مطالعهيمعن

 cagAوي نتايج نشان داد كه بروز ميكروآلبومينوري در افراد 
ي رابطهآماري  ازنظرمنفي است ولي  cagAمثبت بيشتر از افراد 

وجود نداشت كه  cagAداري بين ميكروآلبومينوري و يمعن
ي حاصل از مطالعه ي دارد. نتايجخوانهمي حاضر بامطالعه

) ديابتي %100نفر ( 3ملاباشي و همكاران وي نشان داد كه هر 
مثبت هستند  cagA نوع دوي مبتلا به ميكروآلبومينوري،

) داراي ژن %57/28نمونه ( 8ي حاضر كه در مطالعهيدرحال
cagA از گروه افراد مبتلا به ديابت نوع %25نفر ( 7كه  بودند (

) از گروه افراد %56/3نفر ( 1لبومينوري و دوي مبتلا به ميكروآ
). اين 15بودند (مبتلا به ديابت نوع دوي بدون ميكروآلبومينوري 

 لوريهليكوباكتر پينشانگر اين حقيقت است كه عفونت  مسئله
ري هاي خاصي از باكتكلي، بلكه در رابطه با ژنوتيپ صورتبهنه 

دار يمعننمايد. ارتباط يمدر بروز ميكروآلبومينوري ايفاي نقش 
 و ميكروآلبومينوري در بعضي از هليكوباكترپيلوري cagAژنوتيپ 

  ).14، 11است (مطالعات ديگر نيز گزارش شده 
 وريهليكوباكتر پيلي حاضر نشان داد كه عفونت نتايج مطالعه

در بيماران مبتلا به ديابت نوع دو دچار ميكروآلبومينوري شيوع 
از گروه بيماران  +cagAهاي نين اكثر نمونهبالاتري داشت. همچ

رسد، انجام چنين يممبتلا به ميكروآلبومينوري بود. به نظر 
 تواندبالاتر، لازم است و مي مراتببهي نمونهي در حجم امطالعه

  ردد.منجر گ هاآنها و كاربرد باليني تر يافتهيقطعي بندجمعبه 
 

  تشكر و قدرداني
آوري مطالب جانب را در نگارش و جمعينااز تمام كسانيكه 

ي خود قرار دادند، كمال تشكر و و همراهيت موردحماهمواره 
  ).15230507922019كد طرح: (قدرداني را دارم 
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Abstract 
 

Background  &  Objectives:  Microalbuminuria  is  a  metabolic  disease,  which  is  related  to  the 

development  of  diabetic  nephropathy.  There  are  several  reports  indicating  high  frequency  of  the 

occurrence  of Helicobacter  pylori  infection  in  diabetic  patients.  It means  that  probably,  there  is  a 

relationship  between  cagA  positive Helicobacter  pylori  and microalbuminuria  in  diabetic  patients. 

Hence,  the  present  study  was  conducted  to  investigate  the  relationship  between  cagA  positive 

Helicobacter pylori infection and microalbuminuria in the patients with type 2 diabetes. 
Material & Methods: Totally, 76 blood and urine samples were collected  from patients with  type 2 

diabetes. The blood samples were used to assess Glycoside Hemoglobin, Fasting Blood Sugar, two‐hour 

postprandial  Glucose,  Anti‐HpIgG  and  Anti‐HpIgM.  Molecular  method  was  carried  out  for 

identification  and  helicobacter  pylori positive  samples were  tested  for  the detection  of  cagA  gene. 

Finally, Chi‐Square test and Fisher technique were applied to analyze the data. 

Results: The results obtained from this study indicated that Helicobacter pylori was isolated from 28 

patients (36.84%) from which, 21 patients (75%) were afflicted with microalbuminuria and 8 samples 

(25%)  were  cagA  genes  positive.  The  results  indicated  that  there  was  no  statistically  significant 

difference between  cagA gene of Helicobacter pylori and microalbuminuria  in patients with  type 2 

diabetes. 
Conclusion: the findings showed that there was no significant correlation between cagA gene positive 

Helicobacter pylori infection, and microalbuminuria in the patients with type 2 diabetes. 
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