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Background and Objectives: Torque teno virus (TTV) infection can be seen in different types of leukemia 
and may affect clinical outcomes. This study aims to investigate the prevalence of TTV, hepatitis B and C 
virus, and cytomegalovirus (CMV) in Iranian patients with different types of leukemia.
Methods In this descriptive cross-sectional study, 95 patients with different types of leukemia 
participated. The molecular prevalence of TTV infection was evaluated using the semi-nested PCR 
method. The prevalence of HBs-Ag and HCV-Ab viruses was measured by the ELISA method. Also, the 
prevalence of active CMV infection was investigated by the semi-quantitative antigenemia test. The data 
analysis was done in SPSS software version 12 using logistic regression analysis, chi-square test, and 
Fisher’s exact test.
Results The TTV infection was found in 40 out of 95 patients (42.1%). The presence of HBs-Ag was 
reported in 27 out of 95 patients (28.4%). HCV-Ab was found in 18 out of 69 patients (26.1%), and active 
CMV infection was found in 11 out of 69 (15.9%). Among 40 leukemia patients with TTV infection, 15 
(37.5%) had hepatitis B, 14 (35%) had hepatitis C, and 7 (17.5%) had CMV infection.
Conclusion The high prevalence of single or comorbid TTV infection among Iranian patients with leukemia 
emphasizes the importance of this virus in causing or aggravating the clinical complications observed in 
these patients.
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H
Extended Abstract

Introduction

uman viruses may be involved in the initi-
ation or progression of leukemia. Informa-
tion and knowledge about the relationship 
between viral infections and the pathogen-

esis of hematologic malignancies is definitely limited. 
One of the viruses that may be related to the pathogenesis 
of various acute and chronic hematological malignancies 
is the Torque teno virus (TTV). This non-enveloped virus 
has a single-stranded circular DNA genome with a vol-
ume of 3.8 kilobases. The laboratory methods for diag-
nosis of TTV infection are still very primitive, because 
no tissue culture system has been found with sufficient 
sensitivity for isolation of TTV. Also, the immune re-
sponses to the virus are difficult to understand, and there 
is no easy serological method. The TTV infection can be 
seen in people with different types of leukemia and may 
affect clinical outcomes. This study aims to investigate 
the prevalence of TTV, hepatitis B and C virus, and cy-
tomegalovirus (CMV) in Iranian patients with different 
types of leukemia.

Methods

In this descriptive cross-sectional study, blood samples 
containing ethylenediaminetetraacetic acid (EDTA) were 
collected from 95 patients with leukemia. The genomic 
DNA analysis of TTV was evaluated using the semi-nest-
ed PCR method. In the first PCR step, the total volume 
of the PCR mixture included 5-μL template DNA, 1 μL 
of each primer, 0.25-mM deoxynucleoside triphosphate, 
1-μL Top DNA polymerase, 10-mM Tris-HCL, 30 mM 
KCl, 1.5-mM MgCl2, and 13 μL of distilled water. In the 
next step, 5 μl of the simple PCR product was used to 
perform a semi-nested process with the same conditions 
as the simple PCR mixture. The presence of HBs-Ag and 
HCV-Ab in patients was evaluated using the third-gener-
ation ELISA kit. Also, active cytomegalovirus infection 
was assessed in EDTA-containing whole blood samples 
collected from patients using the CMV kit. The signifi-
cance of the molecular prevalence of TTV infection in 
patients was analyzed using logistic regression analysis, 
chi-square test, and Fisher’s exact test in SPSS software 
version 12. P≤0.05 level was considered as statistically 
significant.

Results

The mean age of patients was 20 years. Of 95 patients, 
32 (33.7%) were female and 63 (66.3%) were male. 
The most common blood type was type B (27.8%). The 
TTV infection was confirmed in 40 out of 95 patients 
(42%). The HBsAg was observed in 27 out of 95 patients 
(28.4%), indicating hepatitis B virus (HBV) infection. 
Also, HCV-Ab was observed in 18 of 69 patients (26.1%), 
indicating hepatitis C virus (HCV) infection. A significant 
relationship was observed between age and TTV infec-
tion (P=0.007) and between chemotherapy regimen and 
TTV infection (P=0.003). Among 40 leukemia patients 
with TTV infection, 15 (37.5%) had also HBV infection, 
14 (35%) had HCV infection, and 7 (17.5%) had CMV 
infection.

Conclusion 

Previous studies have reported different prevalence 
rates of TTV infection in patients with leukemia, due to 
different liver involvements. The mechanism of TTV 
transmission has not yet been fully clarified, and the high 
prevalence of this virus in people treated with blood prod-
ucts indicates that transmission through blood is the most 
dangerous way of TTV transmission. The detection of the 
high prevalence of single and comorbid TTV infection 
in Iranian patients with leukemia emphasizes the impor-
tance of this virus in causing or aggravating the clinical 
outcomes of these patients, which should be investigated 
in the future studies. Many factors such as chromosomal 
defects, initial weakening of the immune system, environ-
mental factors, exposure to high doses of radiation, and 
working in industrial areas, as well as genetic factors are 
involved in the development of leukemia. 

Due to the possibility of the high infection rate of TTV 
in blood cells, especially the lymphocyte cell line, and the 
possible impact of this virus infection on the spread and 
occurrence of clinical complications in patients with leu-
kemia, more studies are needed. The diagnosis of TTV 
infection in patients with all types of leukemia, which was 
done in this study for the first time, although indicated 
the high prevalence of TTV in these patients, it is neces-
sary to check the past and present infection with this virus 
by serological methods to better suggest the prevalence 
rate. Other risk factors of leukemia should also be inves-
tigated. Since TTV was identified with high prevalence 
among Iranian people with leukemia, more studies and 
new techniques are needed to investigate the pathogenesis 
of this virus. It is also better to use bone marrow cells to 
screen this virus.
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مقاله پژوهشی

بررسی میزان شيوع عفونت تورکوتنو ویروس، هپاتیت و سیتومگالوویروس در بیماران مبتلا به انواع 
مختلف سرطان خون

زمینه و هدف عفونت ويروس تورکوتنو در انواع سرطان خون قابل مشاهده است و می‌تواند در عوارض باليني تأثيرگذار باشد. هدف از 
انجام این مطالعه، بررسی میزان شيوع عفونت ویروس تورکوتنو، ويروس هپاتیت نوع B و C، و سیتومگالوویروس در بیماران مبتلا به انواع 

مختلف سرطان خون بود. 
روش بررسی در این مطالعه توصیفی‌مقطعی 95 بیمار مبتلا به انواع مختلف سرطان خون بررسی شدند. ميزان شیوع مولکولی عفونت 
ویروس تورکوتنو با استفاده از روش‌ Semi Nested PCR ارزیابی شد. همچنين ميزان شيوع HBs-Ag و HCV-Ab با روش الایزا 
اندازه‌‌گيري شدند. ميزان شيوع عفونت فعال سایتومگالوویروس نیز با روش نیمه‌کمّی آنتی‌ژن میا بررسی شد. روش‌های رگرسیون 

لجستیک پارامتریک و ناپارامتریک با نرم‌افزار SPSS نسخه 12 تجزیه‌و‌تحلیل شد.
HBs- یافته‌ها عفونت ویروس تورکوتنو در 40 بیمار از 95 بیمار مبتلا به سرطان خون )42/1 درصد( تشخیص داده شد. همچنين وجود

Ag در 27 نفر از 95 بیمار )42/4 درصد(، HCV-Ab در 18 نفر از 69 بیمار )26/1 درصد( و عفونت فعال سایتومگالوویروس در 11 نفر 
از 69 )15/9 درصد( بيمار مبتلا به سرطان خون تشخيص داده شد. عفونت هم‌زمان ویروس تورکوتنو با عفونت ويروس هپاتیت نوع B در 
15 نفر از 40 بیمار )37/5 درصد(، با عفونت ويروس هپاتیت نوع C در 14 نفر از 40 بیمار )35 درصد( و با عفونت سایتومگالو در 7 نفر 

از 40 بیمار )17/5 درصد( مشاهده شد. 
نتیجه‌گیری براساس نتایج مطالعه، تشخیص میزان شیوع بالای ابتلا به عفونت تنها و هم‌زمان ویروس تورکوتنو در بیماران مبتلا به سرطان 

خون حائز اهمیت است.
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سرطان خون، هپاتیت، 
سایتومگالوویروس
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مقدمه

گسترش  یا  شروع  در  است  ممکن  انسانی  ویروس‌های 
روابط  درباره  دانش  و  اطلاعات  باشند.  داشته  شرکت  لوسمی 
قطعاً  خونی  بدخیمی‌های  پاتوژنز  و  ویروسی  عفونت‌های  بین 
محدود است ]1[. یکی از ویروس‌هایی که ممکن است با پاتوژنز 
بدخیمی‌های مختلف حاد و مزمن هماتولوژیک ارتباط داشته 
باشد، ویروس تورکوتنو1 است. این ویروس بدون پوشش، ژنوم 
و  دارد  باز  کیلوی  با حجم 3/8  تک‌رشته‌ای  حلقوی  دی‌ان‌ای 

متعلق به جنس آنلوویروس است ]2[. 

به نظر می رسد این ویـروس در ایجـاد هپاتیت و آنمی آپلاستیک 
نقش دارد و گاهی ایـن ویـروس را مسئول هپاتیت ناشی از انتقال 
خون می‌دانند. یکی از ویژگی‌هاي برجسته ویروس تورکوتنو، تنوع 
ژنتیکی بسیار بالاي آن است که بر همین اساس تا امروز، بـه بیش 
از 30 ژنوتیپ طبقه‌بندي شده است. ویروس تورکوتنو به‌صورت 
تزریقی، از طریق خون و فرآورده‌های خونی و همچنین از طریق 
مدفوع دهانی منتقل می‌شود. عفونت ویروس تورکوتنو در جمعیت 

عادی شایع است و در سراسر جهان توزیع می‌شود ]3[. 

ویروس تورکوتنو قـادر اسـت بـه‌صـورت موقـت یـا مـزمن 
میزبان خود را آلوده کند، اما نقش آن به‌عنوان یـک پـاتوژن انسانی 
هنوز مـورد بحـث اسـت. بـه نظـر مـی‌رسـد تنـوع ژنتیکـی زیـاد 
ویــروس ایـن امکــان را فراهم می‌کند کــه فقــط ژنوتیپ‌هاي 
اپیدمیولوژی  بررسی‌‌های  باشـند.  بیمـاري‌زا  ویروس  از  معینی 
نشان مي‌دهند كه ویروس تورکوتنو در پلاسماي تقريباً ي‌كسوم 
جمعيت كل جهان وجود دارد. اگرچه در كشورهاي مختلف و 
تحقيقات متفاوت ميزان آن متغير بوده است. برای مثال، ميزان 
شيوع در ايالات متحده آمریکا و شمال اروپا پايين و در آسياي 
ميانه، آفريقا و آمريكاي جنوبي ميزان شيوع بالا بوده است ]4[. 
همچنین این ویروس در اندام‌های متعددی، ازجمله کبد، کلیه‌ها، 
و  استخوان  خون‌ساز  سلول‌های  مغز،  پستانی،  غدد  پروستات، 

سلول‌های تک‌هسته‌ای خون محیطی یافت شده است ]5[.

در  تورکوتنو  ویروس  گسترش  مطالعات،  از  بسیاری  در 
شد؛  بررسی  خون  اجزای  انتقال  طریق  از  خون  اهداکنندگان 
نظارت  به  نیاز  تورکوتنو  ویروس  عفونت  از  پیشگیری  بنابراین 
دقیق بر اهدای خون با استفاده از روش‌های مولکولی خاص و 
حساس دارد ]6[. تماس مستقیم، استفاده از روش‌های تهاجمی 
به  ابتلا  خطر  ایمنی،  سیستم  سرکوب‌کننده  شیمی‌درمانی  و 
عفونت‌های ویروسی، به‌ویژه ویروس تورکوتنو را در بیماران مبتلا 
به لوسمی افزایش می‌دهد. عفونت ویروس تورکوتنو در بیماران 
این  براین‌اساس،  می‌شود.  پخش  سر‌و‌صدا  بی  لوسمی  مبتلابه 
ویروس می‌تواند سلول‌های پیش‌ساز خون‌ساز یا مغز استخوان و 

همچنین لکوسیت‌های کل خون را آلوده کند ]3[.

1. Torque Teno Virus (TTV)

روش‌هاي تشخيص آزمايشگاهي عفونت ویروس تورکوتنو هنوز 
بسيار ابتدايي است، زیرا هيچ سيستم كشت بافتي با حساسيت 
كافي كه بتوان براي جداسازي ویروس تورکوتنو از آن‌ استفاده 
كرد، هنوز يافت نشده است. همچنین پاسخ‌هاي ايمني كه از 
روش  هيچ  و  است  قابل‌فهم  به سختي  مي‌شود  صادر  ويروس 
هنوز  به‌علاوه،  ندارد.  وجود  تشخیص  برای  سرولوژيكي  آسان 
آزمايشگاه‌هاي  در  تورکوتنو  ضد‌ویروس  آنتي‌بادي‌هاي  کاربرد 

ويروس‌شناسي به‌خوبی شناخته نشده است ]7، 8[. 

مبتلابه  بیماران  روی  بر  انجام‌شده  مطالعات  برخی  در   
سرطان‌های خونی مختلف، افزایش تیتر دی‌ان‌ای ژنومی ویروس 
تورکوتنو در بیماران مبتلا به لوسمی در مقایسه با افراد سالم 
خون  در  تورکوتنو  ویروس  دی‌ان‌ای  اندازه‌گیری  شد.  تأیید 
محیطی ممکن است پتانسیل استفاده به‌عنوان نشانگر زیستی در 
غربالگری سرطان‌های خونی را داشته باشد. بااین‌حال، نمی‌توان 
ویروس  ژنوم  دی‌ان‌ای  بالای  تیتر  که  کرد  رد  را  احتمال  این 
تورکوتنو در بیماران مبتلابه لوسمی ممکن است به‌جای داشتن 
ارتباط خاص با سرطان، به اختلال در پاسخ‌های ایمنی سلولی 

مرتبط باشد ]7، 9[.

باتوجه‌به موارد پیش‌گفت و اهمیت ویروس تورکوتنو در بیماران 
مبتلابه لوسمی، هدف از انجام این مطالعه، بررسی میزان شیوع 
ویروس تورکوتنو‌، هپاتیت و سیتومگالوویروس در بیماران مبتلا به 

سرطان خون با استفاده از روش‌های مولکولی بود.

روش بررسی

بیماران و نمونه‌ها

در این مطالعه توصیفی‌مقطعی، نمونه‌های خون حاوی اتیلن دی 
آمین تتراستیک اسید2 از 95 بیمار مبتلابه سرطان خون جمع‌آوری 
شد. پلاسمای نمونه‌های خون جمع‌آوری‌شده، جدا و تا زمان انجام 

آزمایش‌ در دمای 70- درجه سانتی‌گراد نگهداری شد. 

تجزیه‌و‌تحلیل مولکولی عفونت ویروس تورکوتنو

DNA استخراج

نمونه‌های خون حاوی   از  تورکوتنو  ویروس  ژنومی  دی‌ان‌ای 
اتیلن‌دی‌آمین تتراستیک اسید جمع‌آوری‌شده از بیماران مبتلابه 
لوسمی توسط کیت DNP‌ (CinnaGen-Iran) طبق دستورالعمل 

سازنده استخراج شد.

  1. Ethylenediaminetetra Acetic Acid (EDTA)

مرجان شاه ایلی و همکاران. بررسی میزان شيوع عفونت تورکوتنو ویروس، هپاتیت و سیتومگالوویروس در بیماران مبتلا به انواع مختلف سرطان خون
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Semi Nested PCR پروتکل

 Semi بررسی دی‌ان‌ای ژنومی ویروس تورکوتنو با استفاده از
پرایمر  جفت  توالی‌های  شد.  تجزیه‌و‌تحلیل   Nested PCR
 PCR مرحله  در  شد.  ارائه   1 شماره  جدول  در  استفاده‌شده 
ساده، حجم کل مخلوط PCR شامل 5 میکرولیتر DNA الگو، 
1 میکرولیتر از هر پرایمر، 0/25 میلی‌مول dNTPs، 1 میکرو‌لیتر 
 30  ‌KCl میلی‌مولار،   10  Tris-HCL TOP DNAپلیمراز، 
میلی‌مولار، 1/5 میلی‌مول MgCl2 و 13 میکرولیتر آب مقطر. در 
 Semi ساده برای انجام PCR مرحله بعد، 5 میکرولیتر محصول

Nested با همان شرایط مخلوط PCR ساده استفاده شد. 

شرایط ترموسایکلینگ مرحله PCR ساده با دور اول در دمای 94 
درجه سانتی‌گراد به‌مدت 10 دقیقه و سپس دور دوم 35 چرخه در 
دمای 94 درجه سانتی‌گراد برای 30 ثانیه، 60 درجه سانتی‌گراد برای 
45 ثانیه و 72 درجه سانتی‌گراد برای 45 ثانیه آغاز شد. با تمدید 
در دمای 72 درجه سانتی‌گراد به‌مدت 7 دقیقه نهایی شد. پروتکل 
اول در دمای 94 درجه سانتی‌گراد  با دور   Semi-Nested PCR
به‌مدت 10 دقیقه و سپس دور دوم 30 سیکلی در دمای 94 درجه 
سانتی‌گراد برای 30 ثانیه، 59 درجه سانتی‌گراد برای 45 ثانیه و 72 
درجه سانتی‌گراد برای 45 ثانیه آغاز شد. با تمدید در دمای 72 درجه 
سانتی‌گراد به‌مدت 7 دقیقه نهایی شد. در مرحله آخر، محصولات 

PCR به‌وسیله الکتروفورز بر روی ژل آگارز 2 درصد رؤیت شد.

برای انجام Nested-PCR Semi از پرايمرهاي طراحي‌شده 
استاندارد NG061 ،‌NG063 و NG059 استفاده شد. در راند اول 
 NG063 و )Forward 1( NG059 از جفت پرايمرهاي PCR
 NG061 از جفت پرايمر‌هاي  PCR و در راند دوم )Reverse(
)جدول  شد  استفاده   )Reverse(  NG063 و   )2  Forward(

شماره 1(. 

C و B تجزیه‌و‌تحلیل سرولوژیک عفونت‌های ویروس‌های هپاتیت نوع

وجود HBs-Ag و HCV-Ab در گروه بیماران مبتلا به لوسمی 
با استفاده از کیت‌های الایزا نسل سوم )DIAPRO-Italy( طبق 
دستورالعمل سازنده ارزیابی شد. در مجموع 1 میلی‌لیتر نمونه 
پلاسما برای ارزیابی HBs-Ag و HCV-Ab در بیماران مورد نیاز 
بود. برخی محدودیت‌ها به‌دلیل حجم موجود 30 نمونه پلاسمای 
جمع‌آوری‌شده از بیماران مبتلا به لوسمی وجود داشت و وجود 

HCV-Ab در 69 بیمار مبتلابه لوسمی تحلیل شد.

بررسی آنتی‌ژنمی سایتومگالوویروس

عفونت فعال سیتومگالوویروس در نمونه‌های خون کامل حاوی  
اتیلن‌دی‌آمین تتراستیک اسید جمع‌آوری‌شده از گروه بیمار با 
 CMV Brite‌ )گرونینگن، هلند ،IQ Products)  استفاده از کیت

  Turbo طبق دستورالعمل‌های سازنده ارزیابی شد.

تحلیل آماری

بررسی معنا‌دار بودن شیوع مولکولی عفونت ویروس TT در 
بیماران با استفاده از روش‌های رگرسیون لجستیک پارامتریک 
و غیر‌پارامتریک با نرم‌افزار SPSS نسخه 12 تجزیه‌و‌تحلیل شد. 
این روش‌های آماری عبارت‌اند از: تحلیل توصیفی )فرکانس‌ها و 
زبانه‌های متقاطع(، آزمون‌های پارامتریک و غیر‌پارامتریک شامل 
کای‌اسکوئر3 و آزمون دقیق فیشر4. همچنین سطح P≤0/05 از 

نظر آماری معنادار پذیرفته شد.

یافته‌ها

در بيماران، 95 بیمار مبتلابه سرطان خون با میانگین سنی 20 
سال حضور داشتند. 32 نفر از بیماران )33/7 درصد( زن و 63 
نفر از بیماران )66/3 درصد( مرد بودند. شايع‌ترين گروه خوني در 

بيماران گروه خوني B- با شيوع 27/8 درصد بود.

بررسی مولکولی عفونت ویروس تورکوتنو 

شیوع عفونت ویروس تورکوتنو در 40 نفر از 95 بيمار )42 
درصد( مبتلا به سرطان خون تأييد شد )جدول شماره 2(.

و  هپاتیت  عفونت‌های  سرولوژیک  و  آنتی‌ژنیک  تظاهرات 
سایتومگالو ویروس

وجود HBs-Ag در 27 نفر از 95 بيمار )28/4 درصد( ابتلا 
به عفونت هپاتیتB مشاهده شد. همچنین وجود HCV-Ab در 
18 نفر از 69 بيمار )26/1 درصد( سابقه ابتلا به عفونت هپاتیت
C مشاهده شد. وجود آنتي‌ژن PP65 ويروس سیتومگالوویروس5 
فعال  عفونت  به  ابتلا  درصد(   15‌ /9( بيمار  از 69  نفر  در 11 

سیتومگالوویروس مشاهده شد )جدول شماره 2(.

عوامل خطر ابتلا به لوسمی و عفونت‌های ویروسی

نقش فاكتورهاي خطرساز شامل سن، جنس، گروه خوني و رژيم 
ويروس   ،Cنوع هپاتیت  ويروس  عفونت‌های  روند  در  شيمي‌درماني 
هپاتیت نوعB، ویروس تورکوتنو و سیتومگالوویروس ارزيابي و تحليل 
 )P=‌0/007( تورکوتنو  ویروس  عفونت  و  سن  بين  شدند.  آماري 
ارتباط  ویروس  این  عفونت  و  رژيم شيمي‌درماني  بین  و همچنین 
معناداری مشاهده شد )P=‌0/003(. به‌علاوه، بین سن و عفونت ويروس 
هپاتیت نوعP=‌0/002( B( و رژيم شيمي‌درماني و عفونت این ویروس 
ارتباط معناداری مشاهده شد )P=‌0/04(. در ارتباط با ويروس هپاتیت 
نوعC، هیچ‌گونه ارتباط معناداری بين عفونت ويروس هپاتیت نوعC و 
فاكتورهاي خطر‌ساز مشاهده نشد. درنهایت، بين رژيم شيمي‌درماني 

.)P=‌0/05( و عفونت سیتومگالوویروس ارتباط معناداری مشاهده شد

3. Chi Square

4. Fishers exact test
5. Cytomegalovirus (CVM)

مرجان شاه ایلی و همکاران. بررسی میزان شيوع عفونت تورکوتنو ویروس، هپاتیت و سیتومگالوویروس در بیماران مبتلا به انواع مختلف سرطان خون

http://journal.muq.ac.ir/fa


8

1401. دوره 17

عفونت  ساير  با  تورکوتنو  ویروس  هم‌زمان  عفونت  وجود 
ويروسي در مبتلايان به سرطان خون

از ميان 40 بيمار مبتلابه عفونت ویروس تورکوتنو تعداد 15 
نفر )37/5 درصد( به‌طور هم‌زمان ابتلا به عفونت ويروس هپاتیت 
نوعB را نشان دادند. همچنين از ميان 40 بيمار مبتلا به عفونت 
ویروس تورکوتنو تعداد 14 نفر )35 درصد( به‌طور هم‌زمان ابتلا 
به عفونت ويروس هپاتیت نوعC را نشان دادند. از ميان 40 بيمار 
درصد(   17/5( نفر  تعداد 7  تورکوتنو  ویروس  به عفونت  مبتلا 

به‌طور هم‌زمان ابتلا به عفونت سیتومگالوویروس را نشان دادند.

بحث 

برای  ایدیوپاتیک  هپاتیت  به  ابتدا  تورکوتنو  ویروس  پاتوژنز 
تشخیص مرتبط با افزایش آنزیم‌های کبدی مربوط می‌شد، اما 
اندکی پس از ارائه این فرضیه، بحث و جدل درباره علت عفونت 
ویروس تورکوتنو در بیماری‌های کبدی مطرح شد ]10[. مطالعات 
قبلی شیوع متغیر عفونت ویروس تورکوتنو را در بیماران مبتلابه 
گزارش  کبد  درگیری  از  متفاوتی  طیف  با  ارتباط  در  لوسمی، 
کرده‌اند. سازوکار انتقال ویروس تورکوتنو هنوز به‌طور كامل روشن 
نشده است و درصد شيوع بالاي ویروس تورکوتنو در افراد تحت 
درمان با خون يا فرآورده‌هاي خوني، انتقال از راه خون را به‌عنوان 

پرخطرترين راه انتقال اين ويروس معرفي ميك‌ند ]11[. 

بر همین اساس، برخی از محققان معتقدند که عفونت‌های 
مزمن ویروس تورکوتنو خطر تغییرات اختصاصی را که منجر 
به پیشرفت لوسمی و لنفوم می‌شود، افزایش می‌دهد ]12[. بر 

همین اساس، ما در این مطالعه به بررسی میزان شیوع ویروس 
تورکوتنو ویروس در 95 نفر از بیماران مبتلا به انواع سرطان خون 

پرداختیم.

HBs-Ag، HCV- وجود  مطالعه،  این  نتایج  اساس  بر 
و  هپاتیت  وجود  شاخص  به‌عنوان  بیماران  در   PP65 و   Ab
سایتومگالوویروس، به‌ترتیب در 28/4 درصد، 26/1 درصد و 15/9 
درصد از مبتلايان به سرطان خون مشاهده شد. در این راستا، 
گوستاف و همکاران در مطالعه خود نشان دادند 13 نمونه از 22 
نمونه از کودکان دارای لوسمی، دُز ویروس تورکوتنو داشتند ]2[. 
ژونگ و همکاران، شیوع عفونت ویروس تورکوتنو را در سلول‌های 
تک‌هسته‌ای خون محیطی 50 فرد مبـتلابه سرطان‌های گوناگون 
نظیر لنفوم غیر‌هوچکین، مالتیپل میلوما و سایر سرطان‌ها بررسی 
کرده و به‌طور میانگین عفونت ویروس تورکوتنو را در 69 درصد از 

این بیماران تأیید کردند ]13[. 

دادند،  انجام  همکاران  و  چو  که  مطالعه‌ای  در  علاوه‌براین، 
ایزوله جدید ویروس تورکوتنو به ‌نام BIS8-17 شیوعی برابر با 
لوسمی گزارش شد ]3[.  بیمار مبتلابه  بین 48  از  20 درصد 
در سوی دیگر و بر‌خلاف مطالعه حاضر، شیرامیزو و همکاران به 
بررسی میزان شیوع ویروس تورکوتنو در کودکان مبتلابه لوسمی 
پرداختند و تمام نمونه‌ها ازنظر ویروس تورکوتنو منفی بودند ]6[. 
در مطالعه‌ای که ژونگ و همکاران انجام دادند، میزان دی‌ان‌ای 
ویروس تورکوتنو در 118 کودک بررسی شد که از این میان 20 
نفر به‌عنوان گروه کنترل، 9 مورد مبتلابه هپاتیت حاد، 51 مورد 
هپاتیت مزمن، 51 مورد مبتلابه سندرم نفروتیک و 14 مورد 

NG059 و NG061 ،NG063 از پرايمرهاي طراحي‌شده استاندارد Nested-PCR Semi جدول 1. انجام

Sequences Primers

5´ACA GAC AGA GGA GAA GGC AAC ATG 3´ Forward primer 1

5´GGC AAC ATG TTA TGG ATA GAC TGG 3´ Forward primer 2

5´CTG GCA TTT TAC CAT TTC CAA AGT T 3´ Reverse primer

جدول 2. شیوع نشانگرهای عفونی ویروس TT،‌HBV ،HCV و CMV در بیماران مبتلا به لوسمی

مارکر ویروسی
تعداد )درصد(

بیماران دارای لوسمی

TT Virus40)42( 

HBs-Ag27)28/4( 

HCV-Ab18)26/1( 

PP6511)15/9( 
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مبتلابه آنمی هایپوپلاستیک یا لوسمی حاد بررسی شدند که 
به‌ترتیب، 20 درصد، 11 درصد، 29 درصد، 42 درصد و 21 درصد 
گزارش شد، اما هیچ تفاوت معناداری بین آن‌ها مشاهده نشد. 
این گروه نتیجه گرفتند که شیوع زیاد عفونت ویروس تورکوتنو 
در کودکان کنترل سالم که فرآورده‌های خونی دریافت نکرده‌اند، 
پیشنهاد‌دهنده این موضوع است که ویروس تورکوتنو امکان دارد 

از راه‌های غیر‌هماتوژن نیز انتقال یابد ]13[. 

در مطالعه‌ای که  فَنسی و همکاران در ایتالیا انجام دادند، به 
مغز  و  نمونه‌های سرم  تورکوتنو،  ویروس  ارزیابی وجود  منظور 
استخوان از 33 بیمار مبتلابه انواع اختلالات هماتولوژیکی و سرم 
16 فرد به‌عنوان گروه کنترل سالم گرفته شد. دی‌ان‌ای ویروس 
تورکوتنو در سلول‌های مغز استخوان 84/84 درصد از بیماران 
مشاهده شد. از طرفی دی‌ان‌ای ویروس تورکوتنو در سرم 72/72 
درصد از بیماران و 93/75 درصد از گروه کنترل مشاهده شد. 
این گروه نتیجه گرفتند که ویروس تورک تنو در مغز استخوان 

همانند‌سازی می‌کند و ازآنجا در خون منتشر می‌شود ]14[.

شیوع  میزان  شد،  مشاهده  مقالات  بیشتر  در  همان‌طورکه 
آلودگی به ویروس تورکوتنو در بیماران مبتلابه سرطان خون، 
با درصد بالایی گزارش شده است. درضمن، فاکتورهای بسیار 
سیستم  اولیه  تضعیف  کروموزومی،  نقص‌های  قبیل  از  زیادی 
ایمنی، عوامل محیطی، قرار گرفتن در معرض دُز زیاد اشعه و کار 
در مناطق صنعتی و نیز حساسیت‌های ژنیتکی در ایجاد سرطان 

خون دخیل هستند ]15[. 

شیوع ویروس تورکوتنو در بین مبتلایان به انواع سرطان خون، 
در جهان كمتر بررسي شده است؛ بنابراین باتوجه‌به امکان ایجاد 
به‌خصوص  خونی  سلول‌های  در  ویروس  این  گسترده  عفونت 
رده لنفوسیت‌های سلول‌های خونی و احتمال تأثیر عفونت این 
ویروس در نحوه گسترش و بروز پیچیدگی‌های بالینی در این 
گروه از بیماران، نياز به مطالعات دقيق‌تر و كامل‌تر را طلب مي‌کند 
]16[. همچنین در مطالعه‌ای که چو و همکاران در ایالات متحده 
 17-BIS8 آمریکا انجام دادند، ایزوله جدید ویروس تورکوتنو به ‌نام
شیوعی برابر با 20 درصد از بین 48 بیمار مبتلا به CLL گزارش 

شد و در گروه کنترل 52 نفر گزارش شد ]3[.

برای  این تحقیق  تورکوتنو که در  شناسایی عفونت ویروس 
نخستین بار از نوع خود در بیماران مبتلابه انواع سرطان خون 
انجام شد، از شیوع بالای این ویروس در این بیماران حکایت 
داشت، اما باید توجه کرد که برای بررسی بهتر میزان شیوع، لازم 
است که عفونت گذشته و حال این ویروس، توسط روش‌های 
سرولوژیکی نیز بررسی شود. بدين منظور شناخت سایر عوامل 

تسهيلك‌ننده لوسمی نیز بررسی شود.

 نتیجه‌گیری

 می‌توان چنین نتیجه گرفت که ازآنجاکه ویروس تورکوتنوبین 
شد،  شناسایی  بالا  شیوع  با  خون  سرطان  انواع  مبتلابه  افراد 
درنتیجه، مطالعات و تکنیک‌های جدید بیشتری برای بررسی 
دقیق پاتوژنز این ویروس مورد نیاز است. همچنین بهتر است که 
از سلول‌های مغز استخوان نیز برای بررسی این ویروس استفاده 

شود.

ملاحظات اخلاقي

پيروي از اصول اخلاق پژوهش

این مطالعه با رعایت اصول اخلاقی مرتبط با کمیته اخلاق 
مرکز  در   )51601901016001 )کد  پژوهشی  طرح  تأیید  و 

تحقیقات دانشگاه علوم‌پزشکی شیراز انجام شد.

حامي مالي

این مطالعه با حمایت مالی دانشگاه آزاد اسلامی واحد ارسنجان 
انجام شده است.

مشارکت نویسندگان

تمام نویسندگان در آماده‌سازی این مقاله مشارکت داشتند.

تعارض منافع

بنابر اظهار نویسندگان، این مقاله تعارض منافع ندارد.

تشکر و قدردانی

از تمام افرادی که ما را در نوشتن این مقاله یاری کردند، تشکر 
می‌کنیم. 
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