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 چکیده

ویروس  .معلوم است که نقش ویروس ها در بروز آن مطرح استنا یک بیماری التهابی شایع با علت (OLP)لیکن پلان دهانی  :مقدمه

HHV7،  بر طبق . رود به شمار می بتاهرپس ویرینهو زیرخانواده  هرپس ویریدهبوده و جزو خانواده  درصد ٠٩منحصر به فرد با شیوع جهانی

هدف از این مطالعه بررسی فراوانی ژنوم  .ستداری در ضایعات لیکن پلان پوستی یافت شده ا یالعات قبلی این ویروس به شکل معنمط

HHV7  در ضایعات لیکن پلان دهانی با روشPCR دوب. 

نمونه از مخاط نرمال همان افراد از بیماران مراجعه کننده به  ٠٩نمونه بلوک پارافینی از ضایعات لیکن پلان دهانی و  ٠٩ :مواد و روش ها

مورد ارزیابی قرار گرفتند و داده ها بر اساس  HHV7از لحاظ حضور ژنوم  PCRنمونه ها با روش  .بخش بیماری های دهان اصفهان گرفته شد

 .آنالیز شدند =٩0/٩P با سطح معنی داری  مک نیمارآزمون 

نمونه های گروه  .مثبت گزارش شدند HHV7مورد از لحاظ وجود ژنوم  0٩ ،دارای ضایعه لیکن پلان دهانی نمونه بررسی شده ٠٩از  :یافته ها

 .منفی گزارش شدند ،سشاهد از لحاظ وجود ویرو
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Introduction: Oral lichen planus (OLP) is a common inflammatory disease with an unknown etiology; nevertheless, 

involvement of viral agents has been suggested in the literature. Human herpesvirus-7 (HHV-7) is a distinctive virus with a 

90% global prevalence. It is a member of the Herpesviridae family and Betaherpesvirinae subfamily. Previous studies have 

confirmed the role of HHV-7 in cutaneous lichen planus lesions. Accordingly, the aim of this study was to evaluate the 

frequency of HHV-7 DNA genome in OLP lesions, using real-time polymerase chain reaction (PCR) method. 

Materials & Methods: A total of 30 paraffin blocks from OLP lesions, as well as 30 samples from the normal mucosa, 

were collected from patients, referring to dental care clinics of Isfahan, Iran. The samples were evaluated for HHV-7 DNA 

genome, using the conventional PCR method. Data were analyzed via McNemar’s test, and the significance level was set at 

P=0.05. 

Results: A total of 10 out of 30 samples from OLP lesions showed positive HHV-7 DNA genome, while none of the control 

samples showed viral presence. 

Conclusions: There was a significant relationship between HHV-7 infection and OLP occurrence (P=0.002). 
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 (=٩٩0/٩P) .یافت شدلیکن پلان دهانی   و HHV7داری بین عفونت به ویروس  یدر این مطالعه ارتباط معن :نتیجه گیري

 .HHV7 ،PCR ، لیکن پلان دهانی :کلمات کلیدي
 . ٠60-0٩:  0شماره /  0٩دوره  0٠٠0سال / مجله دانشکده دندانپزشکی مشهد 

 

 مقدمه

ری مزمن التهابی است که دهانی یک بیما پلان لیکن

تا  ۵/0شیوع این بیماری  .کند می مخاط دهان را درگیر

، عواملی مثل استرس. گزارش شده استدرصد  ۲/۲

حساسیت به برخی داروها و  ،ها ویروس ،تروما، دیابت

در  (١).فلزات از فاکتورهای اتیولوژیک این بیماری هستند

های  وسیتنمای هیستوپاتولوژیک ارتشاح نواری شکل لنف

T به همراه ماکروفاژها و دژنراسیون لایه بازال دیده 

هستند که  CD8+T موضعهای  اکثر سلول (۲).شود می

از طرفی . شوند می وتیکاپتآپهای  جایگزین کراتینوسیت

آلوده به های  باعث آپوپتوز سلول +CD8های  سلول

توان گفت که  می بنابراین. شوند می ویروس نیز

ها  ویژه هرپس ویروسه سی مخاط دهان بویروهای  عفونت

دهانی نقش داشته  پلان لیکنزایی  ممکن است در بیماری

 (3و4).باشد

-Antiتوسط  CD8های  فعالیت سیتوتوکسیک سلول

MHC-class I همراهی یک  .شود می تا حدودی کنترل

ممکن است در ایجاد  MHC-class Iمشخص با  ژن آنتی

 ژن آنتیاین . دخیل باشد انیده پلان لیکنپتوز و ایجاد اآپ

متعددی در های  ویروس DNA. ممکن است ویروس باشد

و ها  پس ویروسجمله هر از ؛مخاط دهان یافت شده است

 HHV7 (Human Herpes Virus7) (۵).ها پاپیلوما ویروس

عفونی . در بزرگسالان است درصد 00ویروسی با شیوع 

 رتاین ویروس به طور عمده در کودکی صوبه شدن 

که بروز  EBV (Epestein barr virus)همانند . گیرد می

مجددش در ایجاد لنفوم بورکیت نقش دارد فعالیت مجدد 

HHV7 از  (۶).موثر باشد پلان لیکنتواند در ایجاد  می نیز

، لنفوتروپیک بودن آن است HHV7آن جا که ویژگی بارز 

ان توانند میزب می دندریتیک پلاسماسیتوییدی نیزهای  سلول

یی که در هیستوپاتولوژی ها سلول (۷).این ویروس باشند

 Cهمزمانی ویروس هپاتیت  .شوند نمی کم دیده پلان لیکن

 .گزارش شد (۸)ارانکو هم Lodiتوسط دهانی  پلان لیکنو 

De vries همراهی  (0)و همکارانشHHV7 DNA  را با

پوستی  پلان لیکنپلاسماسیتویید دندریتیکی در های  سلول

و  Oflatharaدر مطالعه دیگری که توسط . ش کردندگزار

در درصد کمی از  HHV7انجام گرفت  (١0)همکارانش

. نبود دار معنییافت شد و نتایج دهانی  پلان لیکنهای  نمونه

و انجام نشدن ها  با توجه به ضد و نقیض بودن این یافته

در این  ،این ویروس در ضایعات دهانی حضوربررسی 

را در این  HHV7 DNAگرفتیم تیتر مطالعه تصمیم 

 .ضایعات بررسی کنیم

 ها مواد و روش

نفر از بیماران  30 ،شاهدی-این مطالعه مورددر 

فک و صورت  ،دهانهای  مراجعه کننده به بخش بیماری

که مبتلا به لیکن پلان دهانی دانشکده دندانپزشکی اصفهان 

سیستمیک های  عدم وجود بیماری. ندبودند انتخاب شد

سایر شرایط لیکنوییدی  فقدان، و دیابت Cمثل هپاتیت 

و  بیماری پیوند علیه میزبان، ناشی از داروهای  مثل واکنش

همگی . ورود به مطالعه بودندهای  لیکنویید تماسی از معیار

این بیماران برای تایید تشخیص بیماری نیازمند بیوپسی 

نمونه محل ضایعه به عنوان . همراه با حاشیه سالم بودند

به عنوان نمونه کنترل کلینیکی  تست و حاشیه سالم
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با و  (١١)مطالعه بر اساس بیانیه هلسینگی. استفاده گردید

 ،DNAبرای حفظ . رضایت کامل بیماران صورت گرفت

پس ها  نمونه. نگه داری شدند Fine fixدر محلول ها  نمونه

شدند و از هر بلوک ی از پروسس شدن شماره گذار

پس از ضدعفونی کردن میکروتوم با گزیلول و پارافینی 

 4مقطع اول با ضخامت . چند مقطع گرفته شد، الکل

 ١0 با ضخامت مقطع بعدی 4و  رنگ آمیزیمیکرون جهت 

تهیه  PCRجهت  (H&E)هماتوکسیلین ائوزین میکرون 

را تایید  H&Eبرای ها  دو پاتولوژیست کیفیت نمونه. شد

 . حله کار انجام شدسه مر DNAاستخراج جهت  .کردند

 ١00میلی لیتر اتانول  ١ابتدا با ها  در آزمایشگاه بلوک

جهت زدودن پارافین و گزیلول خوب تکان داده درصد 

لیز  تا برای سانتریفوژ شدند در مرحله دوم سپس. شدند

مایع رویی  ،دقیقه سانتریفوژ ١۵پس از . سلولی آماده شوند

ین عمل تکرار مجدد اتانول افزوده شد و ا ؛خارج شد

زدوده  کاملاًها  الکل نیز با باز گذاشتن در نمونه. گردید

 ١0 mg/ml در غلظت Kسپس با استفاده از پروتئیناز . شد

درجه سانتی گراد به مدت  ۵۶در دمای ها  و قرار دادن آن

صورت  DNAعمل لیز سلولی برای استخراج  ،ساعت 3

 .گرفت

دقیقه  ١0ها  ونهنم ،سپس برای غیرفعال کردن پروتئیناز

 DNA در مرحله سوم هم .در آب جوش گذاشته شدند

برای  Chelex-100روش از . مورد استخراج قرار گرفت

به هر تیوب . استفاده شد DNAنانوگرم  ١00استخراج 

و . افزوده شد % Chelex-100 ۵ از محلول میکرون ١00

سپس . نددرجه حرارت داده شد 00دقیقه در  ١0به مدت 

یخ  به فوراً ند ودقیقه سانتریفوژ شد ١۵برای  ورد ١0۵00

 ١00درجه همراه با  4۵در  در آخر نیز. منتقل شدند

میکرون کلروفرم حرارت داده شده و برای مراحل بعد 

 .ذخیره شدند

دستگاه  توسط شده استخراج DNA کمیت گیری اندازه

-Nano Drop)نانومتر  ۲۶0اسپکتروفوتومتر در طول موج 

ND 1000) نسبت اب OD260/280 کیفیت نیز با  شد انجام

مورد بررسی قرار  β action amplification روش

  (١۲).گرفت

  Primer set, Conventional PCR انجام برای

 ،HHV-7 tegument protein pp85ستاندارد ا
(Advanced Biotechnologies Inc, Columbia, MD, 

U.S.A) با توالی زیر استفاده شد. 
Sense HHV7-1(5՜-TTTACATGCAGATGACATTCTCA-3՜) 

Antisense HHV7-2(5՜-TGGATTGACACGCGGTGATTT-3՜ 
 

 ١00، MgCl2میلی مول  ۵/١ شامل PCR انجام ترکیب

 Deoxynucleotide Triphosphate ،۲00 (dNTP)میکرومول 

 .بود Taq polymeraseواحد  ۲.۵پیکومول پرایمر و 

 DNAاز نانوگرم  ١00میکرولیتر از ترکیب حاوی  ۵0

سپس . درجه سانتی گراد انکوبه شد 04دقیقه در  ۵ نمونه

جهت جدا شدن دو رشته  ثانیه ۶0برای  C0۵°) سیکل 40

DNA ،°C40  جهت باند شدن پرایمر با دقیقه  ۲برای

DNA و نمونه °C۷۲  جهت انجام ثانیه  00برای

 C۸0° سپس هم در (پلیمراز DNAپلیمریزاسیون توسط 

احتمالی  Dimer noiseانیه نگه داشته شدند تا ث ١0برای 

الکتروفورز  PCRپس از واکنش . انجام شدبرطرف شود 

 UV eliminatingصورت گرفت و نتایج با دستگاه 

Transilluminator برای کنترل نتایج از کنترل . مشاهده شد

 ۲یی که در محیط ها نمونه. مثبت و منفی استفاده کردیم

ر مارکر مورد نظر تشکیل باند داده درصد آگارز در براب

 (١تصویر ). بودند مثبت تلقی شدند
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 اسکن الکتروفورز:  ١ تصویر

 

 SPSS افزار نرممک نیمار و برای آنالیز نتایج از آزمون 

در  دار معنی >0۵/0Pمیزان . استفاده کردیم ۲١با ویرایش 

 .ه شدنظر گرف

 ها یافته

 ۲۲ده در مطالعه شرکت کنننفر  30 از ،در این مطالعه

. مرد بودند (درصد ۲۷) مورد ۸زن و  (درصد ۷3) مورد

در  (.4١±3/0) سال بودند 4١بیماران دارای میانگین سنی 

از  (روز ١۸۵±4/0) ماه ۶به طور میانگین این بیماران 

برداشته شده همگی از های  نمونه. گذشت می دوره بیماری

گر از  گونه بودند و جهت کاهش موارد مخدوشناحیه 

 نمونه تست 30از . نشد برداری نمونهسایر نواحی مثل لثه 

 HHV7 DNAدارای  (درصد 33)نمونه  ١0مورد بررسی 

  (١جدول ). کنترل همگی منفی بودندهای  بودند و نمونه

 آزمون مک نیماردست آمده از ه ب P valueمیزان 

 .بود دار معنیدست آمد که از نظر آماری ه ب 00۲/0

 بحث
پلان  لیکن درهای اخیر نقش سیستم ایمنی  لدر سا

حضور ماکروفاژها خود . شده است  دهانی موثر دانسته

 بیانگر نقش سیستم ایمنی سلولی در پاتوژنز این ضایعات

سیتوتوکسیک علیه لایه  tهای  در این بیماری سلول. است

 شوند و ارتشاح نواری شکل پیدا می بازال وارد عمل

یک بیماری  (OLP)یکن پلان دهانی لدر حقیقت . کنند می

، ژنتیک، و عواملی هم چون استرس دباش می چندعاملی

امروزه  (١).باشند می دخیلایجاد آن آن در نیز .. . جنس و

مطالعات مخاطی در -در این بیماری پوستیها  اثر ویروس

 یک دسته از این. متعددی مورد بررسی قرار گرفته است

اولین  HHV7. باشند می یدهخانواده هرپس ویرها  ویروس

های  روی سلول (١3)و همکارانش Frenkleبار توسط 

TCD4 00این ویروس در سرم . افراد سالم کشف شد 

ایمنی سیستم به خصوص افراد دارای ضعف  ،افراددرصد 

 (١4).کشف شده است HHV6و در همراهی با ویروس 

 

 

 HHV7گی به ویروس مثبت و منفی از نظر آلودهای  تعداد نمونه:  ١ جدول

 مثبت 

 تعداد( درصد)

 منفی

 تعداد( درصد)

 کل

 تعداد( درصد)

 آزمون مک نیمار

 =00۲/0P 30(0/١00) ۲0(۷/۶۶) ١0(3/33) ضایعه لیکن پلان

 30(0/١00) 30(0/١00) 0(0/0) مخاط نرمال
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دهانی از  پلان لیکنضایعات درصد  33در مطالعه ما 

 ؛میزان قابل توجهی است که. نظر این ویروس مثبت بودند

به هر حال . کنترل مثبت نشدندهای  اما هیچ یک از نمونه

ی بین حضور این دار معنیآماری ارتباط های  بررسی

مطالعات . دهانی نشان نداد پلان لیکنویروس و ایجاد 

است پوستی صورت گرفته  پلان لیکنمشابه معدودی روی 

 . اند که نتایج ضد و نقیضی داشته

de vries نتیجه  نای به ای در مطالعه (١۵)و همکارانش

با کاهش بیان  پلان لیکنرسیدند که بهبود ضایعات 

پلاسماسیتویید های  در سلول HHV7های  پروتئین

و  Moravvej با این حال. دندریتیک در ارتباط است

پوستی به این نتیجه  پلان لیکندر مورد  (١۶)همکارانش

Levy .بی تاثیر استدر اتیولوژی  HHV7رسیدند که 
(١۷) 

در  HHV7ای نقش احتمالی برای اتیولوژی  همطالعنیز در 

برخلاف . ه استضایعات پوستی سندرم بهجت قایل شد

وجود چنین نقشی را رد  (١۸)و همکارانش Michiko او 

 .ه اندکرد

دارای با توجه به این که درصد زیادی از بیماران 

مدنظر با هستند و  بدون درگیری پوستیدهانی  پلان لیکن

داشتن خواستگاه و ساختار متفاوت پوست و غشای 

در ضایعات ها  تحقیقات روی حضور ویروس ،مخاطی

 (١0و۲0).رسد می لازم به نظر پلان لیکنمخاطی 

Oflatharta روی ای بر  مطالعه (١0)و همکارانش

اما به علت درصد کم  ؛ضایعات مخاطی انجام دادند

عات دهانی بیشتر ویروس حضور این ویروس در ضای

 .پاپیلوما را مشکوک به داشتن نقش اتیولوژیک دانستند

در ضایعات  HHV7 در هر صورت در مورد حضور

دهانی مطالعات بسیار اندکی صورت گرفته  پلان لیکن

 33این ویروس در حجم  DNAحاضر مطالعه  در. است

. مشاهده شدی تست در ضایعات دهانی ها درصد از نمونه

تواند طی  می HHV7ویروس که  اید در نظر داشتاما ب

وحضور این ویروس در  ای التهابی تکثیر شود پروسه

تواند به طور قاطع نمایانگر رابطه علت و  نمی ضایعات

از  متفاوت های روشمطالعات بیشتری با . معلولی باشد

 سنجش حضور ویروس و حجم نمونههای  نظر دستگاه

 دهانی پیشنهاد پلان کنلیبرای ارتباط این ویروس و 

هم چنین مطالعاتی در مورد وخامت ضایعات . شود می

ها  دهانی و حضور این ویروس و سایر هرپس ویروس

 .گردد توصیه می

 نتیجه گیري

ی بین عفونت به دار معنیین مطالعه ارتباط ادر 

 33در  و یافت شدلیکن پلان دهانی  و HHV7ویروس 

داشت که قابل ویروس حضور  DNAها  درصد نمونه

 . بودوجه ت

 و قدردانی تشکر

 3۸0۲43از پایان نامه به شماره  برگرفتهاین مقاله 

. مصوب دانشگاه علوم پزشکی اصفهان می باشد

این مقاله مایلند صمیمانه از مرکز تحقیقات  نویسندگان

دانشگاه علوم پزشکی اصفهان و بخش ، ترابی نژاد

 . دنو صورت تشکر کنفک  ،دهانهای  بیماری
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