
 ) مجله پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ( پژوهنده
 ۲۵۳ تا ۲۴۷ صفحات ، ۷۱ پي در پي ، ۵ شماره ، سال چهاردهم

 ۱۳۸۸ دي و آذر

 ۱۳۸۷ / ۸ / ۲۶ : تاريخ دريافت مقاله
 ۱۳۸۸ / ۲ / ۹ : تاريخ پذيرش مقاله

 نيا ماژور در اسلايدهاي پاتولوژيك بيماران لشما بررسي عفونت همزمان انگل
 PCR يدي با استفاده از روش ي گرانولوم ساركو مبتلا به

 ۴ بودي ه دكتر فريدون م ،۳ دكتر شيذر ناهيدي ، ۲ دكتر بهرام كاظمي ، ۱ دكتر پروانه وصال ،* ۱ فرشي دكتر حميده مروج

 دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ، مركز تحقيقات پوست ، دانشيار . ۱
 دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ، ات بيولوژي سلولي ومولكولي ق مركز تحقي ، استاد . ۲
 مركز تحقيقات پوست، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي ، پزشك عمومي . ۳
 انستيتو پاستور ايران ، مركز تحقيقات بيوتكنولوژي ، دانشيار . ۴

 ده ي چك
 شواهدي مبني بر اخيراً اما ، اند ز مطرح شده كوييدو تاكنون عوامل بسياري در ارتباط با شروع و گسترش بيماري سار : سابقه و هدف

 . شده است گزارش لشمانيا مطرح و با رابطه اين بيماري وجود
 از بافت پوستي بيماران مبتلا به هاي شايع لشمانيا سازي گونه اين مطالعه يك مطالعه مقطعي بوده كه به منظور جدا : ها مواد و روش

 گرانولوم تشخيص فينه از بيوپسي پوست بيماراني كه قبلاً بلوك پارا ۲۵ ، بدين منظور . يدي طراحي شده است ي گرانولوم ساركو
 با استفاده از . خواني و بررسي شدند پاتولوژيست باز آوري شده و مجدداً توسط يك جمع ، يدي براي آنها گذاشته شده بود ي ساركو

 دنبال ه سپس ب . ت نشد ها ياف گونه عامل عفوني مشخصي در اين نمونه آميزيهاي اختصاصي هيچ روشهاي تشخيصي متعارف ورنگ
 در اين بررسي . مورد بررسي قرار گرفتند اختصاصي لشمانيا kDNA ها از جهت وجود نمونه PCR و با استفاده از روش DNA سازي جدا

 . تروپيكا بودند حاكي از وجود لشمانيا bp ۸۳۰ نشانگر وجود لشمانيا ماژور و وقطعات bp ۶۲۰ قطعات يافتن تكثير
 كه هيچكدام از درحالي ، بود نتايج مطابق با باند رفرانس لشمانيا ماژور ، ها از نمونه %) ۳۲ ( مورد ۸ ام آزمايش در انج پس از : ها افته ي

 ) >p ۰ / ۴ ( ها نداشت سن و جنس ارتباطي با وجود مثبت انگل در نمونه . ها مطابقتي با لشمانيا تروپيكا نداشتند نمونه
 تمامي شود كه در لذا توصيه مي . يا در مبتلايان به گرانولوم ساركوييدي شايع باشد كه وجود انگل لشمان رسد به نظر مي : گيري نتيجه

 اختصاصي لشمانيا DNA براي PCR تست ، گرانولوما پاتولوژي ساركوييدال هيستو ضايعاتي با ز و كوييدو ضايعات باليني مشابه با سار
 . هاي بيوپسي انجام گيرد روي نمونه

 اي پليمراز، گرانولوماي ساركوييدي، ساركوييدوز ، واكنش زنجيره L Major لشمانيا لشمانيوز جلدي، : واژگان كليدي
 مقدمه

 سيـستميك اسـت كـه بـا تـشكيل ز يـك بيمـاري كوييدو سار ۱
 هـاي مختلـف يفيـه در بافـت ئ يد غيـر كاز ي هاي اپيتليو گرانولوم

 ، كبد ، ريه مانند هاي بدن تواند هريك از ارگان همراه بوده و مي
 هرچنــد ). ۱ ( را درگيــر نمايــد چــشم و پوســت ، غــدد لنفــاوي

 ولـي ، ز ناشـناخته مانـده اسـت كوييدو تاكنون علت اصلي سـار
 گزارشـهاي متعـددي در رابطـه بــا نقـش احتمـالي يـا ابــتلاي

 بـه ( ي متفاوت مثل مايكوباكترياها ها ميكروارگانيسم همزمان با
ــاكتريوم ــوزيس خــصوص مايكوب ــاكتريوم ، توبركول ــاي مايكوب  ه

 تجـريش، ، ؛ تهـران فرشـي حميـده مـروج دكتـر : نويسنده مـسئول مكاتبـات *
 شـكي شـهيد مركز تحقيقات پوست دانـشگاه علـوم پز بيمارستان شهداي تجريش،

 hamideh_moravvej@yahoo.com : پست الكترونيك بهشتي؛

 ، ) ۷ ( هلوتيكــا ريكتزيـا ، ) ۲ - ۶ ( ) مايكوبـاكتريوم لپــرا ، آتيپيكـال
ــانتوم ــشمانيا اينف ــسيس ) ۸ ( ل ــلا مليتن ــروز ) ۹ ( و بروس  در ب

 . يافته است ز انتشار كوييدو سار
 هاي مختلف لشمانيا ايجـاد وسيله گونه ه ب لشمانيوز پوستي كه

 ه نـدرت بـ ه بـ شونده بوده كه محدود يك بيماري خود ، شود مي
 هرچنـد لـشمانيوز . كنـد چيده تظاهر مي صورت يك بيماري پي

 مـوارد % ۹۰ عفونت گسترده در سطح دنياست ولي حـدود يك
 پيونـدد وقوع مي ه ايران ب كشور جهان از جمله ۷ ابتلا به آن در

 اي و حـاره اين بيماري يك بيماري انـدميك در منـاطق ). ۱۰ (
 تلفي از ايران بـا بـروز اي جهان است و در مناطق مخ حاره تحت
. ) ۱۱ - ۱۲ ( شود يافت مي بالا بسيار
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 ۲۴۸ بررسي عفونت همزمان انگل ليشمانيا ماژور دوماهنامه پژوهنده /
 مراز ـــــــــ پلي اي ره ـــــ ش زنجي ـــ امروزه واكن

) Polymerase  chain  Reaction:  PCR ( عنوان يك تست به 
 حساس و اختصاصي براي رديابي بسياري از ، سريع

 ها از جمله لشمانيا مورد استفاده وسيع قرار ميكروارگانيسم
 احتمالي انگل لشمانيا كشف ، هدف اين مطالعه ). ۱۳ ( گيرد مي

 و نيوز لشما يا همراهي و به عنوان عامل اتيولوژيك ساركوييدوز
 مراجعين به مركز در PCR ساركوييدوز با استفاده از تكنيك

 علوم پزشكي شهيد بهشتي و تحقيقات پوست دانشگاه
 ، ۱۳۸۴ بيمارستان شهداي تجريش، از دي ماه تا فروردين ماه

 ه ب . ، بود اند تشخيص داده شده پوستي ز كوييدو عنوان سار ه كه ب
 از ) ناشايع و البته ( علاوه امكان كشف يك تابلوي باليني جديد

 ، ز را تقليد نمايد كوييدو تواند تصوير باليني سار لشمانيا كه مي
 . شود مي فراهم

 ها مواد و روش
 ها آوري نمونه جمع

 بلوك پارافينه ۲۵ تعداد . تحقيق به روش توصيفي انجام گرفت
 يدي ي به گرانولوم ساركو هاي پوست بيماران مبتلا بيوپسي از

 ه شده شت ا ذ ز پوستي گ كوييدو كه براي آنها تشخيص باليني سار
 ها با استفاده از روشهاي ابتدا اين نمونه . گردآوري شدند ، بود

 ائوزين - آميزي با هماتوكسيلين تشخيصي متداول شامل رنگ
) H&E ( ، گيمسا ، ) PAS ( Periodic Acid Schiff ، زيل نيلسن 

 باكترياها مورد قارچها ومايكو ، از لحاظ وجود انگل لشمانيا
 پاتولوژيست دوم وسيله ه ها ب سپس نمونه . بررسي قرار گرفتند

 يدي در ي گرانولوم ساركو كه تشخيص ند مورد بازبيني قرار گرفت
 صورت ذيل ه يدي ب ي گرانولوم ساركو . شد ييد ا ها ت تمامي نمونه

 كاملاً مشخص از سلولهاي ي ير جزا : د گرد مي تعريف
 بوده و يدي كه محتوي معدودي سلولهاي ژئانت ي اپيتليو

 ه اين ــــ ها در حاشي فوسيت م انفيلتراسيون پراكنده ل
 نه ــ گرانولوم بره ( د ــ دارن دي قرار ـــــ ي ي هاي اپيتليو گرانولوم

 . ) Nacked granuloma يا
 PCR ز الذكر ا هاي فوق لشمانيا در نمونه براي بررسي وجود

 سلولي مولكولي اين تست در مركزتحقيقات . استفاده شد
 دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي انجام گرديد و در مركز

 بيوتكنولوژي انستيتو پاستور ايران تكرار شد و نتايج تحقيقات
 . ييد شدند ا ت

 هاي پارافينه بافت از DNA ايزولاسيون
 تور استفاده اساس دس پارافينه بر هاي از بلوك DNA استخراج

 ه ب هاي پارافينه بافت . سيناژن انجام گرديد شركت هاي كيت
 از برش هر قبل و بعد و ند وسيله ميكروتوم برش داده شد

 وسيله بنزن و ه ب وسايل ساير تيغه ميكروتوم و ، نمونه
 ه كلريدريك شسته شده و با آب مقطر آبكشي و سپس ب اسيد

 برش ، پارافين براي حذف . شدند اتوكلاو استريل مي وسيله
 پارافينه يك شب در گزيلن قرار داده شد و سپس سانتريفيوژ

 نمونه به مدت . ب مقطر شستشو گرديد آ دفعه نيز با دو شد و
 ده ن كن ر ليز ـــــــ باف روز در انه ــــ ت تا يك شب ــــ ساع ۲
) mM  sucrose ۱۰۰ ، mM  Tris ۲۵ ، mM  MgCl2 ۵ ، 

SDS ۲ % ، Triton­X100 ۱ % ( جه انكوبه شد در ۳۷ در حرارت . 
 دقيقه با ۱۰ دقيقه جوشانده شد و مدت ۱۰ واكنش مدت

rpm ۸۰۰۰ مايع رويي كه حاوي ، شد تريفيوژ سان DNA بود 
 . شد استفاده PCR براي انجام واكنش

 هاي اختصاصي تشخيص كيت با استفاده از PCR تست
 Leishmania ( سيناژن شركت مولكولي sp.  PCR 

Determination and Detection, CinnaGen, Tehran, Iran ( 
 پرايمرهاي . انجام شد DNA شده هاي استخراج بر روي فرآورده

 . باشند نيا مي لشما اختصاصي كينتوپلاست ، مورد استفاده
upstream 5' TCGCAGAACGCCCCTACC 3' 
downstream 5'­AGGGGTTGGTGTAAAATAGGC 3' 

 ۱۵۰ ، ) نـانوگرم DNA ) ۱۰۰ ميكروليتـر ۲ شامل PCR واكنش
ــ ــول از dNTP ، ۴۰ انومولار نـ ــاي پيكومـ ــك از پرايمرهـ  هريـ

Forward و Reverse ، ۵ / ۱ مــولار ميلــي MgCl2 ، ۳ ليتــر ميكــرو 
 Taq DNA واحـد انـزيم ۱ / ۲۵ و PCR بافر polymerase بـود . 

 PCR پارامترهـاي . ميكروليتر انجام گرفت ۳۰ واكنش در حجم
 ، ثانيـه ۳۰ مـدت درجه به ۹۴ در Denaturing عبارت بودند از
Annealing ــه مـــدت ۶۲ در دمـــاي ــه بـ ــه و ۳۰ درجـ  ثانيـ
Extension اين مراحـل . ثانيه ۳۰ درجه به مدت ۷۲ در دماي 

 دقيقـه ۵ واكنش مـدت ، قبل ازاين مراحل . بار تكرار شدند ۳۰
 ۵ نيـز PCR هـاي درجـه و بعـد از اتمـام سـيكل ۹۴ در دماي

 ). ۱۴ ( قرار داده شد درجه ۷۲ دقيقه در دماي
 PCR: حصول الكتروفورز م

 ، هـدف DNA قطعه و اطمينان ازتكثير PCR ييد انجام ا جهت ت
 و نـوار ) ۱۵ ( الكتروفـورز شـد % ۱ روي ژل اگارز PCR محصول
DNA برومايـد بـا ميـزي بـا اتيـديوم آ آن بعد از رنگ مربوط به 

 . مشاهده شد UV Transilluminator دستگاه
 DNA اسـت كـه PCR تشخيصي يك روش پيـشرفته اين متد

 . كند عنوان هدف رديابي مي ه انگل را ب ) kDNA ( ندريال ميتوك
 سـايز توان گونه لشمانيا را بر اسـاس با استفاده از اين كيت مي

 ه به اين ترتيب كه قطعـ . مشخص و تعيين نمود PCR محصول
bp ۶۲۰ ه و قطع نشانگر لشمانيا ماژور bp ۸۳۰ حاكي از وجـود 

. لشمانيا تروپيكا بودند
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 ۲۴۹ / فرشي و همكاران كتر حميده مروج د ۱۳۸۸ ، آذر و دي ۷۱ پي در ، پي ۵ شماره
 تعيـين و ميـزان هـا انيا ماژور در نمونه انگل لشم شيوع آلودگي

 نقش سن و جنس با وجـود . واقعي آن در جامعه برآورد گرديد
 . ها مورد قضاوت آماري قرار گرفت انگل در نمونه

 ها افته ي
 نمونه متعلق به ۱۴ ، پارافينه مورد مطالعه ما نمونه بلوك ۲۵ از

 راني بيما ميانگين سني . نمونه متعلق به زنان بود ۱۱ مردان و
 بين آنها محدوده سني و ۳۷ / ۵ كه مورد بيوپسي قرار گرفتند

 بيماران با ضايعات پوستي ها از تمامي نمونه . سال بود ۶۵ تا ۷
 خصوصيات . شده بودند ز انتخاب كوييدو سار باليني تظاهرات

 دهدكه نشان مي PCR هاي جنس و سن، محل ضايعه و بررسي
 مثبت %) ۳۲ ( رد مو ۸ در و منفي %) ۶۸ ( مورد ۱۷ در نتيجه

 ها، ميزان واقعي آن با با توجه به اين شيوع در نمونه . بوده است
 . شود درصد برآورد مي ۵۰ تا ۱۴ درصد از حداقل ۹۵ احتمال

 پوستي و درگيري با ۱ يكي از بيماران مبتلا به ديابت نوع
 شكل ( داد ز را نشان مي كوييدو سار ريوي، تظاهرات سيستميك

 ست مانتو منفي داشته و در نماي تمامي اين افراد ت . ) ۱
 داراي ) در بررسي با ميكروسكوپ نوري ( شناسي بافت

 همچنين ساير ). ۲ شكل ( يدي بودند ي هاي ساركو گرانولوم
 وز در هيچ ئ نكروز كازِ . هاي افتراقي درآنها رد شده بود تشخيص

 ها نكروز ضايعات وجود نداشت ولي در يكي از نمونه يك از
 يك شبكه ظريف نمونه، ۵ در . د مشاهده ش يد ي فيبرينو

 هاي آميزي در رنگ . ها را احاطه كرده بود رتيكولومي گرانولوم
 هاي نيلسن براي عفونت و زيل PAS اختصاصي گيمسا،

 گونه لشمانيايي، قارچي و مايكوباكتريومي، هيچ
 شواهدي دال بر همچنين . ميكروارگانيسمي يافت نگرديد

 وجود H&E آميزي نگ شكل آماستيگوت لشمانيا در ر وجود
 . نداشت
 ۸ در . هاي پارافينه انجام شد روي تمامي بافت بر PCR تست

 DNA حاكي از وجود كه bp ۶۲۰ نمونه باند تقويت يافته
 از ، تعداد سه نمونه ۳ شكل رؤيت شد كه در ، لشمانيا ماژور بود

 PCR همچنين نتايج . اند آمده نمايش داده شده دست ه نتايج ب
 پوست و نيز لاواژ برونكيال بيمار مبتلا ي نمونه رو شده بر انجام

 مشاهده ۵ و ۴ هاي شكل ترتيب در ه ب ، به درگيري سيستميك
 . شوند مي

 بين سن و جنس بيماران با وجود انگل ارتباطي وجود نداشت
) ۴ / ۰ p< ( . 

 بيمار ديابتيك با ضايعات پوستي ساركوييدوز باگرفتاري - ۱ شكل
 ريوي

A 

B :

 يدي شـامل جزايـري از سـلولهاي ي گرانولـوم سـاركو : A - ۲ شكل
 نت و مقادير بـسيار كمـي از ييد با تعداد معدودي سلول ژئا اپيتليو

 آميزي هماتوكسيلين رنگ ( فوسيت در حاشيه اين جزاير م سلولهاي ل
 اي شـكل يـك جـسم سـتاره : B ) ۴ × ي اوليـه ي ائوزين، بزرگنمـا –
) asteroid body ( شود مشاهده مي اي هسته در يك سلول ژئانت چند 
 ) ۴۰ × ي اوليه ي بزرگنما (

 از سه نمونه پوست PCR نتايج به دست آمده از محصول - ۳ شكل
 كنتـرل منفـي؛ : ۲ ؛ سـتون DNA مـاركر وزنـي : ۱ ستون . بيماران

 هـاي نمونه PCR محصول : ۶ تا ۴ كنترل مثبت و ستونهاي : ۳ ستون
بيماران
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 ۲۵۰ بررسي عفونت همزمان انگل ليشمانيا ماژور دوماهنامه پژوهنده /

 بيمار مبتلا به درگيري پوستي و ريوي وست پ انجام شده برروي نمونه PCR نتايج - ۴ شكل
 پوست نمونه از PCR محصول : ۳ و ۲ هاي ستون . DNA ماركر وزني : ۱ ستون

 ، كنترل منفي : ۲ ستون ، DNA ماركر وزني : ۱ ستون ( ريوي لاواژ برونكيال بيمار مبتلا به درگيري به دست آمده از PCR نتايج - ۵ شكل
 ) كنترل مثبت : ۴ نمونه بيمار و ستون PCR محصول : ۳ ستون

 بحث
 مبتلايـان بـه % ۳۲ تحقيق نشان داد كه انگل لشمانيا ماژور در

ــوم ســاركوييدي وجــود داشــت ــايعات . گرانول ــه ض  از آنجــا ك
 ز در بـسياري از بيماريهـاي كوييدو شده در سار گرانولومي يافت

 واكنش واكنشهاي افزايش حساسيت، ، ديگر از جمله بدخيميها
 يافـت بيماريهاي عفـوني نيـز به جسم خارجي و از همه مهمتر

 بر اساس رد ساير علـل اسـت ، ز كوييدو شوند، تشخيص سار مي
 ه روشـهاي مـدرن ميكروبيولـوژي مـشخص ي امروزه با ارا ). ۱۶ (

 ز كوييدو عنـوان سـار ه گرديده كه بسياري از مواردي كه قبلاً بـ
 ا نتيجـه يـك همزمـان يـ ناشـي از عفونـت ، شـدند شناخته مي

 هرچنـد ايـن همزمـاني در مـورد ). ۲ - ۹ ( عفونت نهفتـه بودنـد
 . ) ۸ و ۱۷ - ۱۸ ( ندرت گزارش شده است ه بسيار ب لشمانيا

 باليني لشمانيوز پوسـتي، انـواع مـزمن آن از بين تمامي اشكال
 هيـستولوژيك از ديگـر هم در تشخيص باليني و هم در افتراق
 يـد، لوپـوس ولگـاريس، ي بيماريهاي مشابه از قبيل لپر توبركولو

 يد و گرانولوم آنولر، پزشـكان را بـا مـشكل مواجـه ي روزاسه لوپو
 ضايعات آتيپيك منفـرد يـا متعـدد دربرخي مطالعات، . كند مي

 در تعـداد انـد كـه گونـه لـشمانيا ندولر پوسـتي گـزارش شـده
 از لحـاظ ). ۱۸ - ۱۹ ( دسـت آمـده اسـت ه توجهي از آنها بـ قابل

 هـاي تحـت عنـوان گرانولـوم بافتي اين ضايعات گرانولومي كه
ــوم ــا گرانول ــه ي ــاي ســاركو برهن ــي ي ه ــوند، يدي شــناخته م  ش

4  3  2  1 

600 bp 
500 bp
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 ۲۵۱ / فرشي و همكاران كتر حميده مروج د ۱۳۸۸ ، آذر و دي ۷۱ پي در ، پي ۵ شماره
 هاي كلاسيك لـشمانيوز د كه در فرم يي هاي توبركولو ازگرانولوم

 عبارت ديگر ايـن ه ب . متفاوت است شوند كاملاً پوستي ديده مي
 تـوان ناشـي از وجـود يـك ي صورت معمول نم ه ها را ب گرانولوم

 يـافتن ميكروارگانيـسم در ايـن ضـايعات . عامل عفوني دانست
 تاكنون اين تصوير باليني بـا . است بسيار مشكل و يا غيرممكن

 در . ) ۱۸ - ۲۰ ( هاي متفاوتي از لشمانيا گزارش شـده اسـت گونه
 حقيقت، اين امكان وجود دارد كه بسياري از پزشكان سهواً اين

 كه فرم آماسـتيگوت خصوص زماني ه انيا را ب لشم شكل ناشايع
 . تـشخيص دهنـد ز كوييدو تحت عنوان سار ، لشمانيا يافت نشود

 علاوه درمان اين فرم باليني بيمـاري كـه مقلـد بيماريهـاي ه ب
 ممكن است در تضاد با درمان بيماريهـاي ، باشد مي ديگري نيز
 تشخيص اشتباه درحقيقت، . باشد ) ز و يد ي مثل ساركو ( مشابه آن

 . شـود مخـاطره انـداختن بيمـار ه زشكان ممكن است سبب ب پ
 طلـب در افـراد داراي ايمنـي فرصـت لشمانيازيس يك عفونـت

 لـشمانيوز گزارشـهايي در مـورد وقـوع قبلاً . شده است سركوب
 پوستي و مخاطي در بيماران دچار سل ريوي و بيمـاران تحـت

 ه بر اساس مطالعات قبلي در زمينـ ). ۸ ( است پيوند منتشر شده
 كنتـرل و لشمانيوز پوسـتي در انـسان، مـشخص گرديـده كـه

 محدود كردن عفونت لشمانيا بيشتر با مكانسيم ايمنـي سـلولي
 انجـام Th1 خـصوص سـلولهاي بـه T هاي لمفوسيت مرتبط با

 داراي پوستي در بيماران بنابراين، بروز لشمانيوز ). ۲۱ ( شود مي
 نـي سـلولي ممكن است مرتبط با پاسخ ناكافي ايم نقص ايمني
ــد ــا باش ــن در . آنه ــك داروي اي ــه ي ــسات ك ــه متوتروك  مطالع

 سـلولي اسـت در پرسيو با تمايل بيشتر در مهار ايمني ا ايمونوس
 دو بيمار مورد استفاده قرار گرفته بود كه البتـه ايـن دو بيمـار

 كـه مـداخلات جالـب آن . به فرم منتشر ضايعات بودنـد مبتلا
 از دو بيمـار اخيـر ي تشخيصي بيشتر درگيري ريـوي را در يكـ

 يـد ايـن ؤ در مجموع، اين وقـايع بيـشتر م ). ۱ شكل ( نشان داد
 خصوص فرم منتـشر ه ب ( است كه بروز لشمانيوز پوستي تئوري

ــ ) آن ــأثيرات ا ه ب ــه ت ــوط ب ــوي مرب ــال ق ــيو ا ايمنوس حتم  پرس
 ز كوييدو در اثـر خـود بيمـاري سـار و باشـد متوتروكسات بوده

 كـه ايـن بـود مورد توجه ته اين، نك علاوه بر . است شده ن ايجاد
 موارد حتي ( هاي بيماران شده از نمونه هاي جدا تمامي ارگانيسم

 كـه تـاكنون در مربوط به گونه لـشمانيا مـاژور بودنـد ) منتشر
 . اين گونه لشمانيا گزارش نشده است رابطه با
 عنـوان يكـي از دقيقتـرين ه از ابتـداي ظهـور، بـ PCR تكنيك

 ژنيـك از جملـه عوامل آنتي از روشها براي يافتن طيف وسيعي
 در طـي صـفايي و همكـاران، . عوامل عفوني شناخته شده است

 خود بـر روي ضـايعات التهـابي گرانولـومي، حـساسيت مطالعه
 بيماراني كه واجد شـواهد را براي يافتن لشمانيا در PCR تست

 تعيين % ۱۰۰ را آن بودن و اختصاصي % ۹۲ ، بافتي مثبت بودند
ــد ــك . نمودن ــژ در ي ــه مطالعــات ۲۹ ، در وهش پ ــاري ك  بيم

 منفـي بـود، تـست شناسي آنها براي يـافتن آماسـتيگوت بافت
PCR كـه به دست آمـد لذا اين نتيجه . نمونه مثبت شد ۲۴ در 

 يعنـي منفـي بـودن ( الذكر اين تست در شرايط فوق حساسيت
 در هر ). ۱۳ ( ابد ي تقليل مي % ۸۲ / ۷ به ) شناسي بافت هاي آزمايش

 داراي PCR ، ا ســاير متــدهاي تشخيــصي حــال، در مقايــسه بــ
 باشـد و فاصـله ايـن مقـدار در مقدار حـساسيت مـي بيشترين

 تشخيـصي بيـشتر نيـز ت به روشـهاي ديگـر ب شرايط مزمن نس
 kDNA PCR از تـست بـراي اسـتفاده مـا دليل ). ۲۲ ( شود مي

 PCR حساسيت بيشتر اين تست در مقايسه با روشـهاي ديگـر
 و Internal transcribed spacer 1 PCR (ITS1 PCR) ماننـد

splice leader mini­exon PCR (SLME PCR) . كه در است 
 . اين رابطه وجود دارند

 درشـرايطي كـه حجـم پارازيـت در علاوه، مشخص شده كه ه ب
 بيـشتري اين تكنيك از كارآيي و فايـده ، نمونه بافتي كم باشد

 سـت كـه شـاخص تعـداد ا خـاطر آن ه برخوردار است و اين بـ
 در ) per parasite minicircle ( سيركل در واحد پـارازيتي ي مين

 ). ۲۳ ( انگل بالا است اين گونه
 طـور عمـده دو گونـه لـشمانيا ه بر اساس مطالعات متعـدد، بـ

 در كشور مـا وجـود دارد كـه ) لشمانيا ماژور و لشمانيا تروپيكا (
 ). ۲۴ - ۲۶ ( لشمانيوز پوسـتي اسـت موارد % ۹۰ ول بيش از ؤ مس

 لـشمانيا هاي ما براي وجود اين دو گونه كه نمونه لذا دليل اين
 اندميــسيته، توزيــع جغرافيــايي و ، مــورد بررســي قــرار گرفــت

 لشمانيا اينفانتوم نيز كـه . آنها بوده است سيماي اپيدميولوژيك
 هرچند - شود مي عنوان يك لشمانياي دنياي قديم شناخته ه ب
 نـابراين ب ). ۲۶ ( ولي در كشور ما گزارش شـده اسـت - ندرت ه ب

 مورد مطالعه مـا از لحـاظ وجـود ايـن گونـه هاي بررسي نمونه
 نتـايج مـا را جامعيـت ، موازات دو گونـه شـايع ديگـر ه انگلي ب

 مـورد از ۲۵ با ايـن حـال، مـا در ايـن مطالعـه تنهـا . افزود مي
 يدال را مـورد بررسـي قـرار ي بيماران مبتلا به گرانولـوم سـاركو
 عنوان يك مطالعه اوليه قابـل داديم كه در نتيجه مطالعه ما به

 كـه لـشمانيا در ايـران امـا بـا توجـه بـه ايـن . باشد گزارش مي
 بـا حجـم مطالعـات وسـيعتر، شـود پيشنهاد مي اندميك است،

 . نمونه بالاتر انجام گيرد

 گيري نتيجه
 كه در مناطق اندميك بـراي تمـامي ضـايعات شود پيشنهاد مي

 از ، يدي دارند ي ساركو وم گرانولومي پوستي كه مطابقت با گرانول
ــود PCR روش ــابي وج ــراي ردي ــشمانيا DNA ب ــصاصي ل اخت
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 ۲۵۲ بررسي عفونت همزمان انگل ليشمانيا ماژور دوماهنامه پژوهنده /
 گيـري و سپس با تست لـشمانين و نتـايج انـدازه شود استفاده

 L به رمي مربوط ــــــ هاي س بادي آنتي tropica ، L  infantum 
 يدي ي مطابقت داده شود تا ارتباط گرانولـوم سـاركو L major و
) naked granuloma ( روشن گردد بيشتر . 

REFERENCES 
1.  Braverman  IM.  Sarcoidosis.  Fitzpatrick’s  dermatology  in  general medicine.6th  ed.  New York,  NY: McGraw­ 
Hill;2003:1777. 

2. Li N, Bajoghli A, Kubba A, Bhawan J. Identification of mycobacterial DNA in cutaneous lesions of sarcoidosis. J 
Cutan Pathol 1999;26 271­8. 

3. Almenoff PL,  Johnson A, Lesser M, Mattman LH. Growth of acid fast L forms from the blood of patients with 
sarcoidosis. Thorax 1996;57:530­3. 

4.  Ikonomopoulos  JA, Gorgoulis  VG,  Zacharatos  PV, Manolis  EN, Kanavaros  P,  Rassidakis A,  et  al. Multiplex 
polymerase  chain  reaction  for  the  detection  of mycobacterial  DNA  in  cases  of  tuberculosis  and  sarcoidosis. Mod 
Pathol 1999;12(9):854­62. 

5.  Burdick  AE,  Hendi  A,  Elgart  GW,  Barquin  L,  Scollard  DM.  Hansen’s  disease  in  patient  with  a  history  of 
sarcoidosis. J Lepr Other Mycobact Dis 2000;68(3):307­11. 

6. Osaki M, Adachi H, Gomyo Y, Yoshida H, Ito H. Detection of mycobacterial DNA in formalin­fixed, paraffin­ 
embedded  tissue  specimens  by  duplex  polymerase  chain  reaction:  application  to  histopathologic  diagnosis.  Mod 
Pathol. 1997; 10(1):78­83. 

7.  Nilsson  K,  Pahlson  C,  Lukinius  A,  Eriksson  L,  Nilsson  L,  Lindquist  O.  Presence  of  Rickettsia  helvetica  in 
granulomatous tissue from patients with sarcoidosis. J Infect Dis 2002;185(8):1128­38. 

8. Wermert  D,  Lamblin  C, Wallaert  B, Marty  P,  Leroy  C.  Pulmonary  sarcoidosis with  cutaneous  leishmaniasis. 
Sarcoidosis Vasc Diffuse Lung Dis 1999;16(2):228­9. 

9.  Pila­Perez  R,  Pila­Pelaez  R,  Paulino­Basulto M,  Del­Sol­Sosa  JM.  Sarcoidosis  and  brucellosis:  a  strange  and 
infrequent association. Gac Med Mex 2003;139(2):160­4. [Article in Spanish] 

10.  Ashford  RW,  Desjeux  P,  De  Raadt  P.  Estimation  of  population  at  risk  of  infection  and  number  of  cases  of 
leishmaniasis. Parasitol Today 1992;8:104­5. 

11. Desjeux P. Leishmaniasis. Public health aspects and control. Clin Dermatol 1996;14(5):417­23. 

12. Dowlati Y. Cutaneous leishmaniasis: clinical aspect. Clin Dermatol 1996;14(5):425­31. 

13. Safaei, A., Motazedian M.H., Vasei M. Polymerase Chain Reaction for Diagnosis of Cutaneous Leishmaniasis in 
Histologically Positive, Suspicious and Negative Skin Biopsies. Dermatology 2002; 205: 18­24. 

14. Pherson Mc, Moller MJ. PCR, The Basics from Background to Bench. In: Undrestanding PCR. Bios Scientific 
publishers; 2000. p. 9­21 

15. Boffey SA. Agarose gel electrophoresis of DNA. In: Walker JM, editor. Nucleic Acids, Humana Press; pp 43­50. 
(Methods in Molecular Biology; vol 2) 

16. Weissler JC. Southwestern internal medicine conference: Sarcoidosis: Immunology and clinical management. Am 
J Med Sci.1994;307(3):233­45. 

17. Hill PA14­. A case of granulomatous dermatitis: cutaneous leishmaniasis. Pathology 1997;29(4):434­6. 

18.  Boer  A,  Blodorn­Schlicht  N,  Wiebels  D,  Steinkraus  V,  Falk  TM.15­  Unusual  histopathological  features  of 
cutaneous leishmaniasis identified by polymerase chain reaction specific for Leishmania on paraffin­embedded skin 
biopsies. Br J Dermatol 2006;155(4):815­9. 

19. Convit  J, Ulrich M, Peres M, Hung  J, Castillo  J, Rojas H,  et  al. Atypical cutaneous  leishmaniasis  in Central 
America:  possible  interaction  between  infectious  and  environmental  elements.  Trans  R  Soc  Trop  Med  Hyg 
2005;99(1):13­7. 

20. Momeni AZ, Yotsumoto S,Mehregan DR, Mehregan AH, Mehregan DA, Aminjavaheri M, Fujiwara H, Tada J. 
Chronic lupoid leishmaniasis. Evaluation by polymerase chain reaction. Arch Dermatol. 1996 Feb;132(2):198­202. 

21. Farrell JP, Muller I, Louis JA. A role for Lyt­2+ T cells in  resistance to cutaneous leishmaniasis in immunized 
mice. J Immunol. 1989 Mar 15;142(6):2052­6. 

22. Weigle KA,  Labrada  LA,  Lozano C,  Santrich  C,  Barker DC.  19­ PCR­based  diagnosis  of  acute  and  chronic 
cutaneous leishmaniasis caused by Leishmania (Viannia). J Clin Microbiol. 2002;40(2):601­6.

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

aj
oo

ha
nd

e.
sb

m
u.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
5-

12
 ]

 

                               6 / 7

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Hill+PA%22%5BAuthor
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=AbstractPlus&list_uids=16965433&query_hl=2
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=AbstractPlus&list_uids=2784148&query_hl=20
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=AbstractPlus&list_uids=11825977&query_hl=2
https://pajoohande.sbmu.ac.ir/article-1-821-en.html


 ۲۵۳ / فرشي و همكاران كتر حميده مروج د ۱۳۸۸ ، آذر و دي ۷۱ پي در ، پي ۵ شماره
23.  Bensoussan  E,  Nasereddin A,  Jonas  F,  Schnur  LF,  Jaffe  CL.  20­Comparison  of  PCR assays  for  diagnosis  of 
cutaneous leishmaniasis. J Clin Microbiol 2006;44(4):1435­9. 

24. Motazedian H, Noamanpoor B, Ardehali S. Characterization of Leishmania parasites isolated from provinces of 
the Islamic Republic of Iran. East Mediterr Health J 2002;8(2­3):338­44. 

25. Nadim A, Seyedi­Rashti MA. A brief review of the epidemiology of various types of leishmaniasis in Iran. Acta 
Med Iran 1971;14:99­106. 

26. Hajjaran H, Mohebali M, Razavi MR, Rezaei S, Kazemi B, Edrissian GhH, et al. Identification of Leishmania 
Species Isolated from Human Cutaneous Leishmaniasis, using Random Amplified Polymorphic DNA (RAPD­PCR). 
Iran J Public Health 2004;33(4):8­15.

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

aj
oo

ha
nd

e.
sb

m
u.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
5-

12
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               7 / 7

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=AbstractPlus&list_uids=16597873&query_hl=5
https://pajoohande.sbmu.ac.ir/article-1-821-en.html
http://www.tcpdf.org

