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 چکیده:

 و مزمن چندین گانه التهابی اختلال آتروپاتی و یک اسپوندیلار شکل ترینیعشا ،(Ankylosing spondylitis,  AS)آنکیلوزان اسپوندیلیت  مقدمه:
فعالیت  واسطهبه PTENپروتئین کد شونده توسط ژن  .گذاردیم تأثیر محوري اسکلت و ساکرولیایک مفصل روي مشخص طوربه که است پیشرفته

. کندیمایفا  ییرگ زا، مهاجرت سلولی، آپوپتوز و چرخه سلولی سیگنالینگ حیاتی همچون تنظیم یرهايمسخود، نقش کلیدي در بسیاري از  فسفاتازي
 ر مبتلایان به این عارضه و مقایسه آن با افراد سالم در جمعیت ایرانی پرداخته است.این مطالعه به بررسی میزان بیان این ژن د

کنترل از میان  عنوانبهنفر سالم  50 و اسپوندیلیت آنکیلوزان مبتلابهبیمار  50متشکل از  شاهدي -پژوهش حاضر در قالب یک مطالعه مورد روش کار:
و سپس میزان  يآورجمع خون افراد هايیتلنفوساز  RNAاستخراج  انتخاب شدند. 1394به بیمارستان شهداي تجریش تهران در سال  کنندگانمراجعه
 و Grafpad prism 6افزار رمکمک نبا  يآمار وتحلیلیهتجز .بررسی شد در هر دو گروه Real-time PCRاستفاده از تکنیک  با PTEN ژنبیان 

(version 19) SPSS 05/0 ریمقاد آزمون تی مستقل انجام شد. یريکارگبهبا  و P< .معنادار در نظر گرفته شد 

 .)=02/0Pدر مقایسه با گروه کنترل وجود داشت ( اسپوندیلیت آنکیلوزان مبتلابهافراد  در PTEN کاهش معناداري در میزان بیان :هایافته

ز ا توانیمدر مقایسه با افراد سالم،  اسپوندیلیت آنکیلوزان مبتلابهدر بیماران  PTENبیان ژن  ملاحظهقابلبا توجه به کاهش میزان  :گیرينتیجه
 .غربالگري اولیه افراد داراي ریسک ابتلا به اسپوندیلیت آنکیلوزان استفاده کرد منظوربهیک پارامتر بالینی  عنوانبه PTENشاخص میزان بیان ژن 

 
 PTEN ،Real-time PCR، ژن اسپوندیلیت آنکیلوزان واژگان کلیدي:

 

 مقدمه:
یک  شکل از اسپوندیلوآرتروپاتی و ترینرایجاسپوندیلیت  آنکیلوزان

چند سیستمی بوده که با اختلال  روندهپیشبیماري مزمن و 
التهابی مشخص اسکلت محوري و مفاصل ساکروایلیاك همراه 

هاي اطراف ستون مهره در محل لیگامان بیماري این در .است
. کندمیتغییر  هاآنو شکل  شوندمیدچار التهاب  هامهرهاتصال به 

ل تبدی درنهایتو  سازاستخوان هايسلولموجب تحریک  این امر
 هااستخواناین  مرورزمانبه .]1[ شودمیلیگامان ها به استخوان 

مجاور  هايمهرهاز اطراف به  شده و چون خود لیگامان ها تربزرگ
همچون  هارباط در درون ایجادشده هاياستخوانمتصل هستند، 

 هم بهرا  هامهرهاتصال برقرار کرده و  مجاور هايمهرهبین  یپل

 ستون مهره هايمهرهاز مدتی ، پس دیگرعبارتبه .کندمیوصل 
بنابراین  ؛]2[ رودمیاز بین  هاآنبه هم متصل شده و حرکت بین 

 تشکیل با که است التهابی بیماري یک AS گفت که توانمی
 اسپوندیلیت آنکیلوزان .]3[ شودمی شناخته جدید استخوان

 ارزیابی زودهنگام، تشخیص زمینه در توجهیقابل هايچالش
 پیشرفت زا پیشگیري و درمان به پاسخ بینیپیش بیماري، فعالیت

 .]4[ کندمیرا مطرح  رادیوگرافی
درصد و در چین  89/0 آسیا در ناشی از این بیماري ومیرمرگ نرخ
 تأثیر تحت را سال 43 تا 24 جوانان عمدتاً که است درصد 83/1
 در هاي زیاديپژوهش اخیر هايسال در اگرچه. ]5[ دهدمی قرار
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 نونتاک آن پاتوژنز است، ولی گرفتهانجاماین بیماري  رابطه با
این  که شیوع دهندمینشان  هاپژوهش. ]6[است  نشده مشخص

 زمانمدتبراي  یا و دستی صورتبه که افرادي بیماري در
راد است. دیگر اف از بیشتر ،کنندمیکار  ایستاده صورتبهطولانی 

درصد در کل جهان  2/0-5/0شیوع اسپوندیلیت انکیلوزان 
 ندکمیبروز  سالیبزرگکه در اواخر سن بلوغ و اوایل  باشدمی

از  تقریبی طوربه ،متحدهایالاتدر  منتشرشده. بر اساس آمار ]7[
در ایران  .شوندمیبه این بیماري دچار نفر  129 ،هزار نفر 100هر 

عداد کل ت ،انجمن روماتیسم توسط انتشاریافتهنیز بر مبناي آمار 
 شدهزدهتخمین هزار نفر 140مبتلایان به این عارضه در حدود 

 ].8[است 
این بیماري در سطح جهان،  توجهقابلبا توجه به شیوع نسبتاً 

شناسایی عوامل خطر ابتلا به این  منظوربهمطالعات متعددي 
حاکی از نقش عوامل  آمدهدستبهاست. شواهد  شدهانجامبیماري 

 . بر این اساس، یک]8[ باشدمیمیکروبی و ژنتیکی در بروز آن 
ایجاد اختلال در نحوه  واسطهبه تواندمیمیکروبی خاص  عفونت
 ننده درک یک عامل مستعد عنوانبه ایمنی بدن هايسلولفعالیت 

ثبت خانوادگی م هقساببروز بیماري عمل کند. از سوي دیگر، وجود 
ه این شانس ابتلا ب تواندمیابتلا به بیماري در بستگان نزدیک 

برابر در مقایسه با سایر افراد  30الی  20 میزانبیماري را به 
بیانگر نقش عوامل ژنتیکی در  وضوحبهافزایش دهد که این امر 

 .]10[ بروز این بیماري است
شناسایی عوامل  منظوربهمتعددي  هايپژوهشبر این اساس 

است. نتایج  شدهانجاماسپوندیلیت  ژنتیکی مرتبط با انکیلوزان
 هايژنیکی از  عنوانبه PTENط ژن حاکی از ارتبا آمدهدستبه

اي همطرح درگیر در تنظیم سیستم خود ایمنی بدن و بروز بیماري
اسپوندیلیت است.  مرتبط با نقص سیستم ایمنی همچون انکیلوزان

پروتئینی است که همولوگ فسفاتاز و تنسین  این ژن، کد کننده
، پروتئین کد شونده یک فسفاتیدیل دیگرعبارتبه. باشدمی

فسفات بوده که داراي یک دمین  3تریس فسفات  3،4،5اینوزین 
. این امر بدان معناست که برخلاف اکثر باشدمیتنسین مانند 

تیروزین فسفاتازها، این پروتئین سوبستراهاي فسفواینوزید را 
 یک نوانعبه. با توجه به نقش این پروتئین کندمیدفسفوریله 

 تري فسفات،-3،4،5-منفی فسفاتیدیل اینوزیتول کنندهتنظیم
 تواندمی PTEN ژنرونویسی و یا بیان  درروندبروز هرگونه تغییر 

رشد، مهم زیستی همچون  هايچرخهاثرات بسیار مخرب در 
 بسلولی ایفا کرده و بدین ترتی نــوآرایی نیز حرکت ســلولی و

 .]2[ شود ایمنی خود هايبیماريو  هاسرطانمنجر به بروز انواع 
خود ایمنی،  هايبیماريدر بروز  PTENبا توجه به اهمیت ژن 

شناسایی سازوکار دقیق  منظوربهتاکنون مطالعات متعددي 
همچون  هاییبیماري زاییبیماريعملکرد این ژن در فرآیند 

 وانعنبهمولتیپل اسکلروزیس، آلزایمر و روماتوئید آرتریت 
، حالباایناست.  گرفتهانجامخود ایمنی  هايبیماري ترینمهم

اسپوندیلیت همچنان  ارتباط دقیق میان این ژن و انکیلوزان
آن است تا به  ، مطالعه حاضر برروازایناست.  ماندهباقیناشناخته 

وندیلیت اسپ بررسی میزان بیان این ژن در مبتلایان به انکیلوزان
 معیت ایرانی بپردازد.و مقایسه آن با افراد سالم در ج

 
 :روش کار

 مبتلابهبیمار  50شاهدي حاضر متشکل از  -مورد مطالعه
 بدون فرد سالم 50و گروه مورد  عنوانبه اسپوندیلیت آنکیلوزان

 هايماريبیو یا هرگونه  اسپوندیلیت آنکیلوزان سابقه ابتلا به
 عدم مصرفنیز سرطان و  ،عفونی هايبیماريسیستم ایمنی، 

بود. هر دو گروه  یا کورتیکواستروئیدي ضدالتهابیداروهاي 
ی محدوده سنسنی همسان شده و  ازلحاظدر مطالعه  کنندهشرکت

تا  31سال و محدوده سنی افراد سالم بین  74تا  32بیماران بین 
 در این پژوهش از میان کنندگانشرکت بود.سال  78

و  1394 تجریش در سالي به بیمارستان شهدا کنندگانمراجعه
س از پ .طبق نظر پزشک متخصص روماتولوژیست انتخاب شدند

از تمام  رهنمود اخلاقیمنطبق بر  اينامهرضایتاخذ 
خون  لیترمیلی 3 مقدارو دریافت کد اخلاق،  کنندگانشرکت
به آزمایشگاه مولار  EDTA 5/0به فالکون حاوي  هاآن وریدي

 انتقال یافت.
 RNX plus هايکیتاز خون طبق پروتکل  RNAخراج تاس

 یفیتکغلظت و  تعیین منظوربه) انجام گرفت. سیناژن(شرکت 
RNA دستگاه ز با استفاده ااسپکتوفتومتر  تکنیک از شدهاستخراج

Thermo Scientific(( NanoDrop  و نیز انجام الکتروفورز بر روي
اده از آنزیم با استف cDNA سنتزژل آگارز استفاده شد. در ادامه، 
نجام اکیت فرمنتاز  دستورالعملترنس کریپتاز معکوس و طبق 

د. شبه عنوان پرایمر در رونویس معکوس استفاده  dTاز الیگو  شد.
درجه سانتیگراد  42میکرولیتر در دماي  20 نهاییواکنش در حجم 

دقیقه در دماي  10و سپس  cDNA سنتز جهتدقیقه  60به مدت 
 .فتگرکردن آنزیم انجام  غیرفعال منظوربه گرادسانتیدرجه  70

 Random لیتر میکرو 1، شامل cDNAمواد لازم براي سنتز 

Hegzamer ،1 پرایمر  لیتر میکروOligi dT، 1 لیتر میکرو dNTP ،
 میکرو MMULV ،2آنزیم  لیتر میکرو RNA ،5/0 لیتر میکرو 5

 میکروبه هر  DEPC لیتر میکرو 5/9و  MMULV Buffer لیتر
 20 درنهایتحجم نهایی واکنش  کهطوريبهافزوده شد،  تیوب
 PTEN ژن ، میزان بیانcDNA تهیهشد. پس از  لیتر میکرو

 β-Actinو ژن در هر دو گروه مورد و شاهد ژن هدف  عنوانبه
 Real-Time PCR (ABI 7300) توسط ژن مرجع عنوانبه

 ارافزنرمبا استفاده از  هاطراحی پرایمر قرار گرفت. موردبررسی
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Perl primer  انجام شد. مشخصات پرایمرهاي  20نسخه
 آورده شده است. 1در این پژوهش در جدول  کاررفتهبه

درجه  56دماي  β-Actinو  PTEN ژندماي اصلی براي هر دو 
 تائید اختصاصی بودن عملکرد. در نظر گرفته شد گرادسانتی
با  ،ژنومی DNA بهعدم آلودگی نیز  و شدهطراحیهاي پرایمر

درجه  91 و 90 دمايدر پیک منحنی ذوب اختصاصی بررسی 
انجام پذیرفت ) β-Actinو  PTENترتیب براي ه ب( گرادسانتی

در افراد سالم و بیمار  PTENتفاوت بیان ژن ). 2و  1(نمودار 
بررسی میزان  منظوربه است. شدهدادهنمایش  ٣نیز در نمودار 

مذکور در هر دو گروه مورد و شاهد، محلول نهایی  هايژنبیان 
 ).2تهیه شد (جدول  µL 20واکنش در حجم نهایی 

شامل یک مرحله واسرشت اولیه در دماي  کاررفتهبهسیکل دمایی 
آنزیم  سازيفعالدقیقه جهت  10به مدت  گرادسانتیدرجه  95

 درجه 95سیکل هر یک شامل دماي  40پلیمراز، در ادامه 
 40به مدت  گرادسانتیدرجه  56ثانیه و  5به مدت  گرادسانتی

ن به همراه یک واکنش بدو تاییسه صورتبه هاواکنشثانیه بود. 
 چاهکی انجام گرفت. 96الگو براي هر ژن در پلیت 

(چرخه  Ctبیان ژن از مقایسه میانگین بررسی میزان  منظوربه
مقایسه میزان بیان ژن در دو  در سه بار تکرار استفاده شد. آستانه)

گروه مورد و شاهد بر مبناي آزمون آماري تی براي دو گروه 
انجام شد که در آن  19نسخه  SPSS افزارنرممستقل با کمک 

 در نظر گرفته شد.معنادار  05/0کمتر از  Pمقادیر 
 

 مرجع و ژنبراي ژن اصلی  شدهیطراح: توالی و خصوصیات پرایمرهاي 1جدول 
 

Tm (C°) %CG  طول پرایمر(bp)  نام ژن پرایمر (3→′5)توالی پرایمر 
5/59 48 21 AGCGTGCAGATAATGACAAGG Forward PTEN 
5/60 55 20 AGAGGAGCCGTCAAATCCAG Reverse 
5/60 55 20 TGGCACCCAGCACAATGAAG Forward β-actin 
5/60 55 20 GAAGTGTGACGTGGACATCC Reverse 

 
 

 Real-time PCRدر  کاررفتهبه: حجم و غلظت مواد 2جدول 
 

 ماده )µLحجم (
10 SYBER Green (primer design) 
7 O2ddH 
5/0 Forward Primer 
5/0 Reverse Primer 

2 cDNA 
 حجم نهایی 20

 

 :هایافته
و میانگین سنی  باسال  74تا  32محدوده سنی بیماران بین 

و محدوده سنی افراد سالم سال  53 ± 81/9انحراف استاندارد 
 ± 03/10استاندارد انحراف  ومیانگین سنی  باسال  78تا  31بین 

با  RNAاز سنجش کیفیت  آمدهدستبه هايیافته .بود 5/54
 RNA حاکی از کیفیت مطلوباسپکتوفتومتر  استفاده از تکنیک

 79/1 بین 260/280 موجطولدر  آمدهدستبه OD یانگینبود. م
 RNA آلودگی مناسب و نیز عدم کیفیت حاکی ازکه  بود 1/2تا 

 منظوربه، حالبااین. استتئین وو پر DNA به شدهاستخراج
بر  شدهاستخراج RNAوفورز آلودگی، الکتر عدم از اطمینان حصول

 DNA باندهاي انجام گرفت که عدم مشاهده %2روي ژل آگارز 

). پس از 1بود (تصویر  RNAکیفیت  کننده تائید ژل بالاي در
 آیی کارو نیز  شدهاستخراج RNAحصول اطمینان از کیفیت 

در گروه افراد  PTEN ژن انیب زانیم ،شدهطراحیپرایمرهاي 
آن با گروه افراد سالم  سهیو مقا اسپوندیلیت آنکیلوزان مبتلابه

بین  PTEN مقایسه میانگین بیان ژن منظوربه .بررسی شد
. مقادیر مستقل استفاده شد تیاز آزمون  موردمطالعههاي گروه

جدول ( است شدهدادهمیانگین و انحراف استاندارد نشان  صورتبه
در  PTENژن  انیب زانیم از کاهش یحاک آمدهدستبه). نتایج 2

با افرد سالم  سهیدر مقا اسپوندیلیت آنکیلوزان مبتلابهگروه افراد 
 .)=02/0Pاست (

 
 

 در افراد بیمار و سالم PTEN : مقایسه بیان ژن2جدول 
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 P value افراد سالم افراد بیماران 
  استانداردانحراف  میانگین انحراف استاندارد میانگین ژن

PTEN 612/0 055/0 927/0 158/0 02/0 
 
 
 

 
 

 PTEN : منحنی تکثیر ژن1نمودار 
 
 
 

 
 

 PTEN ژن منحنی ذوب: 2نمودار 
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 %2بر روي ژل آگارز  شدهاستخراج RNA :1تصویر 

 

 :گیرينتیجهبحث و 
ــا و هنقــش کلیــدي انکــوژنحاکی از  آمدهدستبه هايیافته
مسیرهاي تنظیمی تقسیم  گر تومــور در هــاي ســرکوبژن

ها و یا  فعـال شدن انکوژن. بر این اساس ]11[ استسلولی 
شد رمنجر به  تواندمیگر تومـور  سـرکوب هايژنغیرفعال شدن 

شد رشود. از سوي دیگر،  هاسلولو کنترل نشده  برگشتغیرقابل
به  هااتصال سلولهـا نه تنها به فاکتورهاي رشد، بلکه به سـلول

. ]12[ است وابسته ها اینتگرینتوسط  س خارج سلولیکماتری
ل اتصال سلو سطح سلولی هستند که در هايپروتئین ،هااینتگرین

گر از سوي دی. کنندمی ی حیاتی ایفانقش ماتریکس خارج سلولی به
ها لولها به درون سفرستاده شدن پیام سببتوانند ها میاینتگرین

خه چرو تنظیم  زاییریختموجب تنظیم  شده و بدین ترتیب
 .]13[ شوند یسلول

رشد،  هکنندتنظیم عوامل عنوانبه هااینتگرینبا توجه به نقش 
در  ؤثرمبررسی عوامل  ،نــوآرایی بــافتی نیز حرکت ســلولی و

 شناسایی بیولوژي و سازوکار حاکم منظوربه هاآن فعالیتتنظیم 
خود ایمنی از اهمیت  هايبیماريو  هاسرطانبر بروز بسیاري از 

، آمدهدستبه. بر اساس شواهد ]14[ استاي برخوردار  توجهقابل
گر  سرکوب شدهشناخته هايژن ترینمهمیکی از  PTEN ژن

ایفا ها در تنظیم مهاري اینتگرین بوده که نقشی کلیدي تومور
کد کننده پروتئینی با خاصـیت کاتـالیزوري  ،ژناین  .]15[ کندمی

 مولکـول تواندمیکه  تیـروزین فسفاتازي است
(Phosphatidylinositol 3, 4, 5-trisphosphate) PIP3  لیپیـد که

بر اساس  .]16[ کنـدرا دفــسفریله است پیــام  دهندهانتقال
 يفعالیت فسفاتاز واسطهبه این آنزیمپژوهش حاضر،  هايیافته

خود، نقشی مهم در بسیاري از مسیرهاي سیگنالینگ حیاتی 
 اییز رگ، مهاجرت سلولی، آپوپتوز و چرخه سلولی همچون تنظیم

براي این ژن گري تومور  نقش سرکوب روازاین. ]17[ کندمیایفا 
حاکی از ارتباط  شدهانجام هايمطالعه. نتایج ]18[ شودمیفرض 
 و خطر ابتلا به PTEN هــاي ژرمینــال ژن موتاســیونمیان 

 دخالـت موتاسیون علاوه بر این،. باشدمیســرطان تیروئیــد 

 همچون هاسرطانبرخی بروز در  PTEN هاي سوماتیک
سرطان لوله گوارش، پروسـتات، تخمـدان و سینه، ســرطان 
 .]19[ است شدهگزارش نیز آندومتریوم

 PTENبا توجـه به نقش محصول پروتئینی ژن از سوي دیگر، 
ی، سلول چرخهتنظیم یـک فسفاتاز بـا نقـش کلیـدي در  عنوانبه

کاندید مرتبط با بروز  هايژنیکی از  عنوانبهاز آن  توانمی
اسپوندیلیت نام برد.  خود ایمنی همچون آنکیلوزان هايبیماري

 محدودي انجام هايمطالعهتائید این فرضیه، تاکنون  منظوربه
 توانمی شدهانجام هايپژوهشنخستین  ازجملهپذیرفته است که 

روي مدل حیوانی  1999و همکاران در سال  به مطالعه کریستافانو
 نژنشان داد که پروتئین کد شده توسط  هایافتهاشاره کرد. 

PTEN سوکییک میانجی ضروري در فرآیند آپوپتوز از  عنوانبه 
از سوي دیگر، نقش مهمی ایفا  یک مهارکننده خود ایمنیو 
) −/+ Pten. بر این اساس، ژنوتیپ هتروزیگوت این ژن (کندمی
اختلال در فرآیند آپوپتوز و نیز کاهش میزان  واسطهبه تواندمی

پلی ایمنی  هاينقص، منجر به بروز T هايلنفوسیتفعالیت 
 .]20[ حامل این ژنوتیپ شود هايموشکشنده در  کلونال

به بررسی  2009در سال  و همکاران ، رایتهاپژوهشدر ادامه این 
لیت اسپوندی مبتلابههاي خون محیطی بیماران  مونوسیتمیزان 

د و افراد آرتریت روماتوئی مبتلابهبیماران با  آن مقایسهو انکیلوزان 
ون هاي خ مونوسیتپرداختند. در این پژوهش، میزان بیان  سالم

الکتروفورز با استفاده از روش  موردمطالعهدر سه گروه  محیطی
شد. نتایج حاکی از افزایش میزان بیان  گیرياندازه دوبعدي

یماران در ب زوموفعال پروتئ βزیر واحد وتئوزوم همچون ترکیبات پر
بود. همچنین بروز تغییرات  اسپوندیلیت انکیلوزان مبتلابه

 مبتلابهیماران ها تنها در ب مونوسیتدر بیان  ملاحظهقابل
مشاهده شد. از سوي دیگر، میزان بیان  اسپوندیلیت انکیلوزان

ندوتلیال اکتور رشد افمرتبط با فعالیت لکوسیت ها،  هايپروتئین
رهاي در مسی شدهشناخته هايپروتئیننیز عروقی، اینتگرین و 

، در بیماران Toll-like receptorsرسان سیستم ایمنی همچون پیام

https://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%BE%D8%B1%D9%88%D8%AA%D8%A6%DB%8C%D9%86
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%A7%D8%AA%D8%B1%DB%8C%DA%A9%D8%B3_%D8%AE%D8%A7%D8%B1%D8%AC_%D8%B3%D9%84%D9%88%D9%84%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%A7%D8%AA%D8%B1%DB%8C%DA%A9%D8%B3_%D8%AE%D8%A7%D8%B1%D8%AC_%D8%B3%D9%84%D9%88%D9%84%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%DA%86%D8%B1%D8%AE%D9%87_%D8%B3%D9%84%D9%88%D9%84
https://fa.wikipedia.org/wiki/%DA%86%D8%B1%D8%AE%D9%87_%D8%B3%D9%84%D9%88%D9%84
https://fa.wikipedia.org/wiki/%DA%86%D8%B1%D8%AE%D9%87_%D8%B3%D9%84%D9%88%D9%84
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 ر مقایسه بادآرتریت روماتوئید و اسپوندیلیت انکیلوزان  مبتلابه
 از آمدهدستبهمعناداري تغییر داشت. نتایج  طوربه افراد سالم

قش بیانگر ن روشنیبهدر این پژوهش،  شدهانجامپروتئومیکس 
 واسپوندیلیت انکیلوزان  زاییبیماريکلیدي مونوسیت ها در 

 .]21[ بود آرتریت روماتوئید
در  T هايلنفوسیتبه بررسی نقش  2010لیو و همکاران در سال 

خود ایمنی در مدل حیوانی پرداختند. نتایج  هايبیماريبروز 
 عنوانبه PTENنشان داد که نقص عملکردي ژن  آمدهدستبه

غده  لنفوسیتی هايسلولیک انکوژن، نقشی کلیدي در زایش 
ندام ک ای عنوانبه تیمور. با توجه به نقش غده کندمیتیموس ایفا 

ي براتنها فعالیت شناخته  که دستگاه ایمنی بدن در یافتهتخصص
 آمدهدستبهنابالغ به بالغ است، نتایج  T هايلنفوسیت تبدیلآن 

 .]22[ بوداز اهمیت به سزایی برخوردار 
 هايسلول، بلوم و همکاران به دلیل اهمیت 2012در سال 

حلیل سیستماتیک مرتبط با ت هايبیماريدر بروز  استئوکلاست ها
مل اسپوندیلیت، به بررسی عوا بافت استخوانی همچون آنکیلوزان

پرداختند. در این  هاسلولرشد این  کنندهتنظیم مسیرهايو 
ر فرآیند زایش و د PI3-Kinase/PTENمطالعه نقش کمپلکس 

ها هقرار گرفت. یافت موردبررسیاستئوکلاست  هايسلولتولید 
یک لیپید فسفاتاز، نقشی  عنوانبه PTENحاکی از آن بود که 
 ایفا  PI3-Kinaseبیولوژیکی  هايفعالیتکلیدي در سرکوب 

هاي در موشاستئوکلاست  هايسلولکند. بر این اساس، رشد می
) در مقایسه با −/− Ptenنقص در سیستم ماکروفاژي ( مبتلابه
کاهش داشته است.  ايملاحظهقابلوحشی به میزان  هايموش

 هايسلولدر فرآیند زایش  PTENبیانگر نقش  وضوحبهاین نتایج 
غییر در ت هرگونه، دیگرعبارتبهدر مدل حیوانی بود. استئوکلاست 

 PTENدر ساختار  نقص واسطهبه PI3-Kinaseمیزان فعالیت 
 شودبافت مغز استخوان منجر  هايسلولبه تخریب  تواندمی

]23[. 
از  حاکی وضوحبهاخیر  هايسالدر  یافتهانجام هايپژوهشنتایج 
در تنظیم فرآیندهاي حیاتی سلول همچون رشد،  PTENنقش 

در جلوگیري از بروز خود  همچنین و ]24[بقاء سلولی  متابولیسم و
وسیت لنف هايسلولایمنی ذاتی و نیز ممانعت از بروز بدخیمی در 

T هاي بروز هرگونه جهش اعم از جهش ،روازاینشده است.  تائید

 هاينقصمنجر به بروز  تواندمیسوماتیک و یا جهش در ژرمینال 
 .]25[ شودخود ایمنی 

 ثرمؤدر خصوص نقش عوامل  آمدهدستبهنتایج ارزشمند  باوجود
ت، اسپوندیلی هاي خود ایمنی همچون آنکیلوزانبر بروز بیماري

تعیین دقیق عوامل خطر  منظوربه ترگسترده هايپژوهشانجام 
مرتبط  بیولوژیک مسیرهايو شناسایی  سویکابتلا به بیماري از 

بیماري از سوي دیگر، از اهمیت بسزایی برخوردار  زاییبیماريبا 
 رروندد تأثیرگذارنقشی  تواندمی ذکرشدهاست. شناسایی عوامل 

 به یابیدستبیماري در افراد مستعد و  زودهنگامتشخیص 
 ایفا کند. مؤثرتردرمانی هر چه  هايروش
 PTEN: مطالعه حاضر به بررسی میزان بیان ژن گیرينتیجه

 بط بامرت پروتوانکوژن هايژن ترینشدهشناختهاز  یکی عنوانبه
 وزانآنکیل مبتلابه، در دو گروه بیماران هاسلول کنترل رشد و تکثیر

حاکی  دهآمدستبهاسپوندیلیت و افراد سالم پرداخته است. نتایج 
بیان این ژن در بیماران مبتلا در  ملاحظهقابلاز کاهش میزان 

ان از شاخصه میزان بی توانمی، روازایناد سالم است. مقایسه با افر
یک پارامتر بالینی در غربالگري اولیه افراد  عنوانبه PTENژن 

 اسپوندیلیت استفاده کرد. داراي ریسک ابتلا به آنکیلوزان
عادل م اينمونهاز این پژوهش مبتنی بر حجم  آمدهدستبهنتایج 
شاهد بوده است و اگرچه در دو گروه مورد و  کنندهشرکت 100

ر ب حالباایناز قدرت تعمیم نتایج آن بکاهد،  تواندمیاین امر 
 تهیافانجاممبناي شواهد موجود، پژوهش حاضر نخستین مطالعه 

از  توانمی روازاین. رودمیدر این زمینه در جمعیت ایرانی بشمار 
ت سرآغازي جهت انجام مطالعا عنوانبه آمدهدستبه هايیافته

 آتی بهره جست. ترگسترده
 

 تشکر و قدردانی:
 ینامه مصوب در مقطع کارشناسانیاز پا یمقاله حاصل بخش نیا 

و کارکنان بخش  مارانیب تماماز  وسیلهبدیناست. ارشد 
 هشپژو نیا ياجرا در که روماتولوژي بیمارستان شهداي تجریش

 .دیآیم عمل به یقدردان و تشکر مانهیصم ،اندداشتههمکاري 
 

 :تعارض و منافع
.اندنکرده اعلام را منافعی تعارض گونههیچ نویسندگان
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Abstract:  
Introduction: 
Ankylosing spondylitis (AS), the most common form of spondyloarthropathy, is a chronic, progressive 
multi-system inflammatory disorder characteristically affecting the sacroiliac joints and axial skeleton. 
The protein encoded by the PTEN gene which has a phosphatase activity, plays a key role in many of 
the signaling pathways, such as cell cycle regulation, cell migration, apoptosis and angiogenesis. The 
aim of this study was to evaluate the expression of PTEN gene in patients with AS and compare it to 
that of healthy individuals in Iranian population. 
Material and Methods:  
The present case-control study enrolled 50 patients with AS and 50 healthy controls from those 
presenting to Shohada Hospital, Tajrish, Tehran in 2015. RNA was extracted from peripheral blood 
leukocytes and subsequently PTEN gene expression was investigated in both groups using Real-time 
PCR. Statistical analysis was performed in SPSS (version 19) and Graphpad prism 6 using independent 
t-test. P<0.05 was considered significant. 
Results:  
The results showed that PTEN expression was significantly decreased in patients compared to the 
control group (P=0.02). 
Conclusion:  
PTEN gene expression can be considered as a parameter for screening and early diagnosis of individuals 
susceptible to this disease.  
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