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Abstract 
Background and Objectives: Tuberculosis (TB) is an infectious 

disease and about one-third of the world population are infected with 

latent TB infection. Active TB infection may develop in 5 to10 percent 

of individuals with latent infection; therefore, detection of latent 

infection is of great importance in the control of the disease. The aim 

of this study was to develop a specific skin test based on low molecular 

weight proteins secreted by M. tuberculosis for detection of M. 

tuberculosis infection. 
 

Methods: At this study, after extraction of secreted proteins from short-

term culture filtrate of M. tuberculosis, low molecular weight proteins, 

were purified by Sephadex-G75 gel chromatography. For skin test, 

several groups of guinea pigs were sensitized with M. tuberculosis, M. 

bovis BCG, and M. avium strains, and then skin test were performed 

using purified proteins and PPD.  
 

Results: According to skin test data, unlike PPD, purified proteins 

showed a positive response in animals exposed to M. tuberculosis, but 

no significant skin responses was observed in the guinea pigs 

sensitized with M. bovis BCG and M. avium strains. 
 

Conclusion: The results of this study demonstrated that new skin test is 

specific compared to PPD in the detection of M. tuberculosis infection, 

and could be replaced as a more specific skin test for detection of TB 

in large animals or human. 
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 چکیده
سوم مردم دنیا به عفونت نهفته سل  یکدر حدود  است وسل یک بیماری عفونی  :زمینه و هدف

بنابراین % از افراد مبتلا به عفونت نهفته ایجاد شود؛ 5-10. عفونت سل فعال ممکن است در اند آلوده

پوستی تست  این مطالعه تولید یک از تشخیص عفونت نهفته در کنترل بیماری بسیار مهم است. هدف

جهت  وبرکلوزیست مایکوباکتریوم از مترشحه پایین مولکولی وزن با هایی ینپروتئ اختصاصی برپایه

 .بود این باکتریعفونت تشخیص 

مدت  های مترشحه در فیلترای کشت کوتاه ینپروتئدر این مطالعه پس از استخراج  :روش بررسی

کروماتوگرافی ژلی  یلهوس ن مولکولی پایین بهدارای وز های ینپروتئ ،توبرکلوزیس مایکوباکتریوم

 وسیله  به یهند چندین گروه خوکچه ،برای انجام تست پوستی شدند. یساز خالص G75-سفادکس

 ویوموامایکوباکتریوم و  BCG مایکوباکتریوم بوویس، مایکوباکتریوم توبرکلوزیسهای  سویه

 شد. ها انجام  بر روی آن PPD وشده  خالص های ینپروتئ باتست پوستی  و سازی شدند حساس

شده پاسخ مثبتی را نسبت به  های خالص ینپروتئ، PPDبرخلاف  ،پوستیآزمون  یها داده براساس :ها یافته

ولی هیچ پاسخ پوستی  ند،قرار گرفتند نشان داد مایکوباکتریوم توبرکلوزیسمعرض که در  حیواناتی

 مشاهده نشد. مایکوباکتریوم اوویمو  BCG م بوویسمایکوباکتریوحساس با  یها در خوکچه یتوجه قابل

برای تشخیص آلودگی به  PPDدر مقایسه با  تست پوستی جدید دادمطالعه نشان نتایج این  :یریگ جهینت

تر برای  یاختصاصیک تست پوستی  عنوان به تواند یو م استاختصاصی  مایکوباکتریوم توبرکلوزیس

 شود. جایگزین انیا انس بزرگترتشخیص سل در حیوانات 

 .تشخیص -سل ؛سل ؛پوستی های تست ها: واژهکلید 
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 و همکاران داود صادقی                                                     ...یک تست پوستی  عنوان به مایکوباکتریوم توبرکلوزیسهای وزن مولکولی پایین  ژن یآنتاستفاده از 

 

 مقدمه 
یک بیماری با ، ,TB) (Tuberculosis بیماری سل یا توبرکلوز

این بیماری عفونی، بسیار مسری بوده و  .انتشار جهانی است

طبق  .باشد نتقال از شخصی به شخص دیگر میراحتی قابل ا به

 مایکوباکتریوم توبرکلوزیسسوم جمعیت جهان به  یک ها، بررسی

فته صورت نه ها به هرچند بسیاری از این عفونت (1اند ) آلوده

به سل آشکار تبدیل آنها در نهایت، دهم  ولی حدود یک ،هستند

منجر به ها  و اگر بدون معالجه رها شوند بیش از نیمی از آن شده

بهداشت و واکسیناسیون بر  ،شود. پیشگیری )کنترل مرگ می

های  موقع بیماری )با استفاده از تکنیک ضدبیماری( و تشخیص به

، های مبتنی بر ژنوم( تزریق تست توبرکولین، کشت و تکنیک

تنها واکسن  BCGبهترین شیوه مبارزه با سل است. واکسن 

بیشتر کشورها ازجمله ایران طور گسترده در  که به بوده ضدسل

تواند از گستردگی  می BCGگیرد. واکسن  مورد استفاده قرار می

تواند ایمنی کاملی را در  ولی نمی ،بیماری سل جلوگیری کند

در کشور  (.2) کندافراد برای جلوگیری از بیماری سل ایجاد 

ولی این تست  ،شود تست توبرکولین در مراکز بهداشتی تزریق می

 یها کوباکترومیهای متقاطع در افراد آلوده به ما واکنشدارای 

اند  دریافت کرده BCGکه واکسن  غیرتوبرکلوزیس و افرادی

تشخیص  ،لذا تزریق واکسن فوق در بدو تولد به کودک ،باشد می

استفاده از ترکیبات  ،(. بنابراین3،4کند ) بیماری را دچار مشکل می

بتواند در تشخیص عفونت تا  نیاز است زایماریمختص گونه ب جدید

صورت اختصاصی عمل  به مایکوباکتروم توبرکلوزیسنهفته به 

های ترشحی  مختلفی در پروتئین یها ژن یکند. تاکنون آنت

طور  به قادرنداند که  شناسایی شده مایکوباکتریوم توبرکلوزیس

 ،اختصاصی سیستم ایمنی سلولی را تحریک کنند. از این میان

دالتون لویک 15با وزن مولکولی کمتر از  ییها ژن یبه آنت توان یم

 بودههای قوی ترشح اینترفرون گاما  کننده که تحریک کرداشاره 

های  یکی از پروتئین) ESAT6خانواده از  ها آن نیتر شده و شناخته

باشد و نام ژن کدکننده  می (مایکوباکتریوم توبرکلوزیسترشحی 

(. 5)دارد قرار  RD-1 که بر روی منطقه ژنومی است esxAآن 

CFP10  را با  1:1نیز که شکل یک هترودایمرESAT6  تشکیل

بازی  ESAT6چاپرون را برای  دهد و نقش یک چاپرون یا شبه می

 (.6باشد ) میه ژنومی ـی این منطقـهای ترشح از پروتئین ؛کند می

مایکوباکتریوم های بیماریزای  در سویه RD-1منطقه ژنومی 
 مایکوباکتریوم آفریکانومو  یکوباکتریوم بوویسما، توبرکلوزیس

و  BCG مایکوباکتریوم بوویسهایی مانند  حفظ شده و در سویه

 (.7-9) نیستموجود  مایکوباکتریوم آویوم

های ترشحی  های موجود در مورد اهمیت پروتئین با توجه به یافته

های ایمنی  در القای پاسخ مایکوباکتریوم توبرکلوزیسسبک وزن 

و  BCGعدم وجود آن در سویه واکسینال  ،و از طرفی قوی

ها در  ، ارزش این پروتئینهای غیرتوبرکلوزیس مایکوباکتریوم

(، لذا 10-14مطالعات تشخیصی مورد توجه قرار گرفته است )

عنوان شاخصی در تشخیص افراد مبتلا به  به را ها توان آن می

 اند، کردهافت را دری BCGکه واکسن  بیماری از افراد غیربیمار

ژنیسیتی  با توجه به آنتیهمچنین  .(15-17) مورد استفاده قرار داد

عنوان کاندیدی برای  ها را به توان آن ، میESAT6بالای خانواده 

های جلدی  ، نظیر تستTهای تشخیصی وابسته به سلول  تست

ها  های مزمن از آن درنظر داشت و در تشخیص انواع عفونت

توان در  مینیز ها را بادی علیه آن پاسخ آنتی ،(12) کرداستفاده 

 (.18مطالعات تشخیصی مدنظر قرارداد )

وسیله  هدف از انجام این مطالعه بررسی تولید یک تست جدید به

 مایکوباکتریوم توبرکلوزیسهای سبک وزن مترشحه از  پروتئین

شده  های واکسینه جهت تشخیص سل با قابلیت تمایز بین خوکچه

عنوان  )به مایکوباکتریوم اوویومو آلوده به  BCGبا واکسن 

های آلوده به  خوکچه های غیرتوبرکلوزیس( از مایکوباکتریوم

 .بود مایکوباکتریوم توبرکلوزیس

 

 روش بررسی
 مایکوباکتریوم توبرکلوزیسدر این تحقیق یک سویه استاندارد 

DT ( به شمارهATCC35810 ) از بخش تولید و تحقیق توبرکولین

تهیه و  ،سازی رازی کرج سسه تحقیقات واکسن و سرمؤلئین مو ما

دار کشت  بر روی محیط کشت جامد لونشتاین جانسون گلیسرین

داده شد. سپس باکتری از محیط کشت جامد با واسطه محیط دو 

زمینی، به محیط مایع دورس هنلی منتقل  سیب - دورس هنلیفازی 

 گردید.
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روی محیط کشت مایع، ظرف  هفته رشد باکتری بر 6بعد از  

دقیقه در دمای  20مدت   فرنباخ حاوی محیط کشت و باکتری به

(. 19قرار گرفت ) (جهت کشتن جرم باکتریدرجه سانتیگراد ) 80

حاوی )محیط کشت مایع  سپس جرم باکتریایی پس از عبور

میکرون حذف  22/0کاغذ صافی و فیلتر  ،(های ترشحی پروتئین

روش از از محیط کشت مایع،  ها ینوتئشد. جهت جداسازی پر

ابتدا  استفاده گردید؛ بدین ترتیب کهترسیب با سولفات آمونیوم 

ازای هر لیتر از محیط کشت  گرم سولفات آمونیوم به 561 مقدار

ساعت محلول فوق در  24مدت   سپس به شد،مایع به آن اضافه 

. پس از آن محلول در درجه سانتیگراد هم زده شد 4دمای 

rpm2500 در ادامه، و سوپرناتانت آن دور ریخته شد.  سانتریفوژ

تنظیم  7آن روی  pHتامپون فسفاته اضافه و  ،به رسوب باقیمانده

وسیله دیالیز در  موجود در محلول پروتئینی به یها گردید. نمک

و حذف نمک از محلول  گرفته شدساعت  72مدت   آب مقطر به

. میزان غلظت پروتئین گردیدکانداکتومتر بررسی  باپروتئینی 

و قبل از انجام  شدسنجی لوری تعیین  روش پروتئین بامحلول 

اتیلن  کروماتوگرافی، ابتدا محلول پروتئینی با استفاده از پلی

از ستون  سازی پروتئین خالص. برای گردیدگلایکول تغلیظ 

حجم  بامتر  سانتی 2قطر  ،متر سانتی 150به ارتفاع )کروماتوگرافی 

از  جهت انجام کروماتوگرافی استفاده شد. (لیتر میلی 470شده  پک

مولار  1/0عنوان فاز ثابت و از آمونیوم استات  به G-75سفادکس 

 5 ،. حجم محلول پروتئینیگردیدعنوان فاز متحرک استفاده  به

لیتر بود. پس از انجام  میلیبر گرم میلی 15 لیتر و غلظت آن میلی

شده  پروتئینی جداسازی یها محلول طیف جذبی ،کروماتوگرافی

نانومتر خوانده و  280موج  اسپکتروفوتومتر در طول وسیله به

 ،و به کمک کروماتوگراف گردیدکروماتوگراف آن رسم 

ید أی. سپس جهت تگرفتصورت  ها یونجداسازی فراکس

 SDS-PAGEروش  ،وزن مولکولی پایین های ینجداسازی پروتئ

از در این مطالعه  به کار برده شد.و بل آمیزی با کوماسی و رنگ

شرکت )ساخت  Multicolor Low Renge Protein مارکرهای

Fermentas.استفاده شد ) 

 500-700با وزن تقریبی )خوکچه نر  30تعداد  بعد، در مرحله

سازی رازی تهیه و جهت انجام  سسه واکسن و سرمؤاز م (گرم

 بندی شدند.  تهدس ییتا ها در سه گروه ده سازی، خوکچه حساس

 

و  D4سویه استاندارد  مایکوباکتریوم آویومخوکچه با  10تعداد 

خوکچه  10و  BCGسویه  بوویس مایکوباکتریومخوکچه با  10

مقادیر مساوی مخلوطی از ) یسمایکوباکتریوم توبرکلوزبا 

سازی با  شدند. حساس یساز ( حساس,C, PN DTهای  سویه

گرم از  میلی 4 سازی )شامل حساس لیتر از محلول میلی 5/0تزریق 

لیتر پارافین مایع( به  میلی 1شده در  عصاره مایکوباکتریومی کشته

روز  45. پس از گذشت انجام شدپشت عضله ران هر خوکچه 

ها از دو طرف موزدایی و  پشت خوکچه ،جهت انجام تست جلدی

. در این مطالعه از توبرکولین انسانی شدحیوان آماده تزریق 

عنوان تست  به)سازی رازی  سسه واکسن و سرمؤدی در متولی

عنوان تست  به)شده  های سبک وزن تخلیص و پروتئین (مرجع

 4/0و  2، 10که سه غلظت  گردیداستفاده  (تشخیصی جدید

سازی از  )جهت رقیق شدلیتر از هر تست تهیه  میلیبرمیکروگرم 

جلدی از  داخل( تزریق گردید.دار استفاده  تامپون فسفات توئین

صورت تصادفی )طبق جدول رندوم( نزدیک  شده به های تهیه رقت

سرنگ  با گرفت. تزریقاتانجام ها  به مهره کمری خوکچه

 1/0جلدی انجام شد و میزان هر تزریق داخل صورت  انسولین و به

ساعت پس از تزریق، واکنش پوستی حاصل از  24لیتر بود.  میلی

قرمز در اطراف محل تزریق  یا هاله صورت ها که به ژن تزریق آنتی

 .شدگزارش  متر یلیگیری و نتیجه برحسب م ایجاد شده بود، اندازه

میزان حساسیت تست تشخیصی جدید در مقایسه با توبرکولین 

 مایکوباکتریوم توبرکلوزیسهای حساس به  انسانی برای خوکچه

و  مایکوباکتریوم آویومشده با  های حساس در مقایسه با خوکچه

و نتایج  مورد بررسی قرار گرفت BCG مایکوباکتریوم بوویس

  ارائه گردید. انحراف معیار ±حاصل به صورت میانگین 

برای تست  (Specific Index)همچنین شاخص اختصاصیت 

 تشخیصی جدید در مقایسه با توبرکولین انسانی به دست آمد.

 

 ها یافته

نشتاین از شروع رشد باکتری بر روی محیط کشت جامد لو

دار تا پایان رشد باکتری بر روی محیط کشت  جانسون گلیسرین

حدود  ،پروتئین در محیط کشت مایع مایع دورس هنلی و ترشح

 ماه به طول انجامید.چهار 
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پس از انجام کروماتوگرافی و رسم کروماتوگراف، دو پیک  

ها  . بررسی میزان پروتئین در هریک از فراکسیونگردیدمشخص 

 14گرم پروتئین، در حدود  میلی 75از مجموع کل  دنشان دا

گرم پروتئین  میلی 49و حدود  1 یونگرم پروتئین در فراکس میلی

های دارای وزن مولکولی پایین  )مجموعه پروتئین 2 یوندر فراکس

گرم  میلی 12( و در حدود مایکوباکتریوم توبرکلوزیسمترشحه از 

 . استحذف شده نیزپروتئین 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ترشحی در محیط کشت  های ینازمجموع پروتئ% 3/65 ،بنابراین

. پس داد یدارای وزن مولکولی پایین تشکیل م های ینمایع را پروتئ

وزن مولکولی  های ینسازی پروتئ ، خالصSDS-PAGEاز انجام 

دهنده این بود که  نشان ،د گردید و باندهای پروتئینیأییپایین ت

 ینهمچن ،باشد می یلودالتونک 15در محدوده زیر  2فراکسیون 

همان کمپلکس ، کیلودالتون 14غلظت بالای پروتئین در محدوده 

 های ینترین پروتئ که از مهم بود ESAT6/CFP10پروتئینی 

شکل ) شود محسوب می مایکوباکتریوم توبرکلوزیسترشحی 

 (.1شماره 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 . (ها مختص پروتئین) وبل آمیزی کوماسی رنگو  SDS-PAGEبا استفاده از ، G-75شده از ستون سفادکس  های مختلف خارج : پروفایل پروتئین1 شکل شماره 

 باشد. می مارکر( 4 و 2 یون( فراکس3 ؛1 یون( فراکس2 ؛شده با سولفات آمونیوم ( نمونه پروتئینی ترسیب1

 
ساعت پس از تزریق تست پوستی توبرکولین  بیست و چهار

های سبک وزن  و پروتئین (عنوان تست مرجع به) انسانی

بر روی  (عنوان تست تشخیصی جدید به) شده تخلیص

 ه ـاس بـهای حس خوکچه

 

 و BCGباکتریوم بوویس مایکوو  مایکوباکتریوم توبرکلوزیس
، هاله قرمز رنگ ایجادشده در محل تزریق مایکوباکتریوم آویوم

 گیری و در جدول ثبت گردید. اندازه

 های حساس  جدول: بررسی میانگین قطر واکنش پوستی تست توبرکولین انسانی و تست پوستی جدید بر روی خوکچه

 آویوم و BCGیس مایکوباکتریوم بووو  مایکوباکتریوم توبرکلوزیسبا 

 تست پوستی جدید تست پوستی توبرکولین لیتر( غلظت )میکروگرم برمیلی ها گروه

75/4 4/0 مایکوباکتریوم آویومهای حساس با  خوکچه ± 12/2  - 

2 50/9 ± 83/2  - 

10 20/12 ± 77/2  1/4 ± 12/2  

BCG    4/0 30/11 مایکوباکتریوم بوویسهای حساس با  خوکچه ± 92/1  - 

2 05/15 ± 65/2  - 

10 20/19 ± 03/2  - 

05/11 4/0 مایکوباکتریوم توبرکلوزیسهای حساس با  خوکچه ± 36/2  05/7 ± 48/1  

2 550/14 ± 60/2  35/9 ± 38/2  

10 45/19 ± 15/2  70/11 ± 21/2  
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 ،آمده در رابطه با تست پوستی توبرکولین دست طبق نتایج به 

لیتر  میکروگرم برمیلی 10ها مربوط به غلظت  بیشترین قطر هاله

های  متر برای خوکچه میلی 45/19توبرکولین انسانی با میانگین 

و کمترین قطر مربوط به مایکوباکتریوم توبرکلوزیس حساس به 

سانی برای لیتر توبرکولین ان میکروگرم برمیلی 4/0غلظت 

بود که تورم خاصی مایکوباکتریوم آویوم های حساس به  خوکچه

در رابطه با تست پوستی نشد. در اطراف محل تزریق مشاهده 

مایکوکوباکتریوم شده با  های حساس جدید در خوکچه
که بیشترین قطر این  گردیدرنگ مشاهده  هاله قرمز ،توبرکلوزیس

لیتر با میانگین قطر  یلیمیکروگرم برم 10هاله مربوط به غلظت 

 شده  های حساس متر بود. در خوکچه میلی 70/11

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

هاله ، مایکوباکتریوم آویوم و BCGمایکوباکتریوم بوویس با  

رنگ خاصی در اطراف محل تزریق تست پوستی جدید  قرمز

ا ای ب لیتر هاله میکروگرم برمیلی 10مشاهده نشد و تنها در غلظت 

 پوشی بود. چشم که قابل گردیدمتر مشاهده  میلی 1/4قطر 

تست پوستی جدید جهت تشخیص میزان شاخص اختصاصیت 

تقسیم میزان واکنش پوستی تست تشخیصی  باهای فوق  سویه

جدید به میزان واکنش پوستی تست توبرکولین انسانی بر روی 

مایکوباکتریوم  شده با های حساس هریک از خوکچه
مایکوباکتریوم  و BCGمایکوباکتریوم بوویس  ،یستوبرکلوز

 (.2شکل شماره ) به دست آمدآویوم 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  
با  M.tآلودگی به جهت تمایز بین  ،دید در مقایسه با تست توبرکولین انسانیتست پوستی ج (SpI): مقایسه شاخص اختصاصیت 2شماره  شکل

 (.توسط توبرکولین انسانی برابر یک در نظر گرفته شده است M.tبرای تشخیص  SpI. )میزان M.b BCGو  M.aآلودگی به 

 

تست پوستی توبرکولین  دهنده این بود که نتایج نشان ،در کل

بین سازی رازی قادر به تمایز  سسه واکسن و سرمؤتولیدی در م

 و BCGمایکوباکتریوم بوویس با  مایکوباکتریوم توبرکلوزیس
اما تست پوستی جدید باوجود اینکه  نیست، مایکوباکتریوم آویوم

نسبت به تست پوستی توبرکولین جهت  تری یفنتایج ضع

قادر به  شت،دا باکتریوم توبرکلوزیسمایکوتشخیص عفونت به 

مایکوباکتریوم با  مایکوباکتریوم توبرکلوزیستمایز بین عفونت به 
 بود. مایکوباکتریوم آویوم و BCGبوویس 

 

 بحث
 در هـک ود داردـل وجـت سـونـایمنی در عف یاـه خـاسـی از پـطیف

گسترش را  Th1مراحل اولیه عفونت مایکوباکتریایی، پاسخ 

به سمت  Th1، شیفتی از برتری ، اما با گسترش بیماریدهد یم

Th2 از این شود یکه همراه با پاسخ ایمنی همورال است، پیدا م ،

(. تست 20) استفاده کردتشخیص  برای توان یموضوع م

توبرکولین، تست عمومی جهت تشخیص عفونت نهفته و یا 

که در سطح جهان مورد استفاده قرار  بودهعفونت فعال سل 

سازی  سسه واکسن و سرمؤران در مگیرد. این تست در ای می

تولید و در مراکز درمانی جهت تشخیص عفونت سلی  ،رازی

گیرد. تست پوستی توبرکولین، تستی ساده و  مورد استفاده قرار می

بدون نیاز به تخصص آزمایشگاهی  تواند یکه م بوده قیمت ارزان

 (.21خاصی انجام شود )
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و همکاران صورت  Huebnerکه توسط  یا براساس مطالعه 

واکنش ازدیاد حساسیت  توسطگرفت، تست جلدی توبرکولین 

مایکوباکتریوم  یها ژن یمخلوطی از آنت وسیله به ،خیریأت
در  Harboeهمکاران و  و Huebner(. 22) شدایجاد  وبرکلوزیست

اختصاصیت تست جلدی توبرکولین ضعیف ای نشان دادند  مطالعه

وجود  PPDاست که نه تنها در  ییها ژن یو این به دلیل آنت بوده

شامل )های دیگر مایکوباکتریوم  بلکه بین بسیاری از گونه رد؛دا

های  کوباکتریوممایو  BCG مایکوباکتریوم بوویس
(. خانواده مهمی از 22،23) استنیز مشترک  (غیرتوبرکلوزیس

های  مربوط به پروتئین) مایکوباکتریوم توبرکلوزیسهای  پروتئین

 (کیلودالتون 15 سبک وزن و با وزن مولکولی کمتر از

. عملکرد هستندهای قوی ترشح اینترفرون گاما  کننده تحریک

ها توسط ناحیه  و این پروتئین بودهته ها ناشناخ دقیق این پروتئین

RD-1  مایکوباکتریوم و  مایکوباکتریوم توبرکلوزیسدر ژنوم
های  شوند که این ناحیه در مایکوباکتریوم کد می بوویس

 ،حذف شده BCGمایکوباکتریوم بوویس غیرتوبرکلوزیس و 

ها بیان  بنابراین این خانواده پروتئینی در این مایکوباکتریوم

مایکوباکتریوم و  مایکوباکتریوم توبرکلوزیسد و تنها در شون نمی
ها در افراد واکسینه  ایمنی علیه آنلذا  (.24شوند ) بیان می بوویس

های  و آلوده به مایکوباکتریوم BCGواکسن  وسیله به

غیرتوبرکلوزیس وجود ندارد. مطالعات فراوانی جهت تولید یک 

موجود  یها ژن نتیتست تشخیصی جدید علیه بیماری سل توسط آ

توجه  نکته قابلصورت گرفته است.  RD-1 بر روی ناحیه ژنتیکی

در محیط  آنهاها، بیان اندک بسیاری از  در رابطه با این پروتئین

همین دلیل برای  به (.25)است  in vitro کشت و به شکل

های کلونینگ و بیان  بیشتر از روش، ها آوردن این پروتئین دست به

صورت نوترکیب  هایی که به ولی پروتئین ،شود میژن استفاده 

 .(26های طبیعی را ندارند ) های پروتئین اند قابلیت تولید شده

های طبیعی،  سازی پروتئین بنابراین در این تحقیق برای خالص

 ها در محیط کشت در شرایط باتوجه به بیان اندک این پروتئین

 in vitroط کشت مایع کشت ها در حجم بالایی از محی ، باکتری

 .ندداده شد

، محیط کشت PPDهمچنین با توجه به اینکه جهت تولید 

 ت ـاعـس 3دت ـای بالا و به مـدر دم وزیسـوباکتریوم توبرکلـمایک

 

ساختار و شکل  ،های موجود پروتئین ، تمامیشود اتوکلاو می

       اختصاصیت این تست  ؛ لذادهند فضایی خود را از دست می

های  از سایر گونه مایکوباکتریوم توبرکلوزیس جهت تمایز

و  Alitoکه توسط  در تحقیقی .یابد مایکوباکتریوم کاهش می

همکاران صورت گرفت جهت کشتن جرم باکتری و جداسازی 

مدت   ، محیط کشت باکتری بهمایکوباکتریوم بوویسهای  پروتئین

ن قرار داده شد. در ایدرجه سانتیگراد  80دقیقه در دمای  20

های ترشحی  کشتن جرم باکتری و جداسازی پروتئین برایتحقیق 

شد تا  استفادهاز این روش  مایکوباکتریوم توبرکلوزیس

ساختار و عملکرد کلی خود را از دست  ،های ترشحی پروتئین

مایکوباکتریوم  ندهند و بتوان در تشخیص اختصاصی
 (.19) بهره بردها  از آن توبرکلوزیس

 

 گیری نتیجه
تولیدی در  تست توبرکولین انسانی این مطالعه نشان دادج نتای

قادر به تمایز عفونت به  سازی رازی، سسه واکسن و سرمؤم

و  BCGمایکوباکتریوم بوویس از  مایکوباکتریوم توبرکلوزیس

ولی با این حال دارای اختصاصیت  نیست، مایکوباکتریوم آویوم

و  م توبرکلوزیسمایکوباکتریوبیشتری در تمایز بین عفونت به 

 BCGیس مایکوباکتریوم بوودر مقایسه با  مایکوباکتریوم آویوم

های سبک  تست پوستی حاوی پروتئین ،. از طرف دیگرباشد می

 مایکوباکتریوم توبرکلوزیسشده فیلترای کشت  وزن تخلیص

با  وم توبرکلوزیسیمایکوباکترتوانست بین عفونت به 

( BCGن کاندیدای واکسن عنوا )بهBCG  یسمایکوباکتریوم بوو

های  عنوان کاندیدای مایکوباکتریوم )به مایکوباکتریوم آویومو 

های  غیرتوبرکلوزیس( تمایز ایجاد کند، ولی با این وجود قطر هاله

توان با  این تست کمتر از تست توبرکولین بود که می باایجادشده 

افزایش غلظت پروتئین موجود در تست این مشکل را برطرف 

توان در تحقیقات بعدی این تست را بر روی  همچنین می ،کرد

قرار داد و در کل این  بررسیحیوانات بزرگتر و انسان نیز مورد 

صورت تست اختصاصی جهت تشخیص عفونت  تواند به تست می

که نتایج حاصل از تست توبرکولین  در مواقعی، نهفته و فعال سل

 کار رود. هب استمشکوک 
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