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Abstract 
 

Background and purpose: Human papillomavirus infection is the most important risk factor 

and necessary cause of cervical cancer. The aim of this study was to determine the genotypes of HPV 

DNA in cervical carcinoma samples from Shohada and Imam Hossien Hospitals in Tehran, between 1999 

and 2008. 

Materials and methods: After the paraffin alleviation process from the sections needed for 

HPV typing, the DNA was extracted from the genome virus. Then, PCR techniques were applied for 

identification and replication of the HPV virus genome from the tissues. Afterwards, the samples were 

placed into an incubator operating at a proper temperature and 28 genetic sequences for HPV genotypes 

were detected using Reverse Dot Blot Method.  

Results: There were 58 cases, of which 44 were HPV positive (75.9%) and the remaining 

samples were negative for HPV virus (24.1%). Among different genotypes of HPV, types 18 and 16 were 

found to be more frequent (13.7% and 62%, respectively). Also, there were 48 cases of squamous cell 

carcinoma of which 35 (80%) were HPV type 16.  

Conclusion: High prevalence of HPV in Iranian women calls for efficient health promotion 

strategies, more focus on appropriate sexual behavior, and prevention of sexually transmitted diseases. 

These measures are great steps in preventing infection with HPV and cervical cancer. 
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گزارش كوتاه

هاي مختلف آن در  فراواني ويروس پاپيلوماي انساني و ژنوتيپ
 ي رحم در شهر تهران دهانههاي سرطان  نمونه
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        1شيوا مرواريان
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       2لويي سارا خدابنده 
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4  
  چكيده
تـرين عامـل    تـرين و شـايع   مهم HPV (Human papillomavirus( عفونت به ويروس پاپيلوماي انساني :و هدف سابقه

هـاي سـرطان دهانـه رحـم،      در نمونـه  HPVهاي ويـروس   اين مطالعه با هدف تعيين ژنوتيپ. است رحم  ن دهانهابتلا به سرطاخطر 
  .انجام گرفته شده است 1378- 1387هاي  در طي سال) ع(هاي شهداي تجريش و امام حسين  بيمارستان وري شده ازآ جمع

، ژنـوم  PCRم ويروس استخراج شد وبا تكنيـك  ژنو DNAهاي مورد نياز، پس از پارافين زدايي برش :ها مواد و روش
در مرحله بعد، پـس از قـرار دادن در   . ، مشخص شدند)+HPV(هايي كه حاوي اين ژنوم بودند  تكثير و نمونه HPVويروس 

 HPVژنوتيـپ   28هـاي ژنتيكـي    وجـود سـكانس   Reverse Dot Blotانكوباتور و در دمـاي مناسـب و بـا اسـتفاده از روش     
  .تشخيص داده شد

، در HPVهاي مختلف  از ميان ژنوتيپ. مثبت بودند HPV )درصد 9/75(مورد  44مورد نمونه،  58از مجموع  :ها يافته
چنين  هم. ها ديده شدند درصد در بين كل موارد، در نمونه 62با  16درصد و نوع  7/13با  18اين مطالعه تنها دو ژنوتيپ نوع 

نـوع   HPVمربـوط بـه   ) مورد 35(درصد  80خيص داده شده در اين مطالعه مورد سرطان سلول سنگفرشي تش 48از مجموع 
  .بوده است 16

كارهاي ارتقاي بهداشت با تمركز بر تغييـر   در زنان ايراني، استفاده از راه HPVبا توجه با شيوع بالاي ويروس  :استنتاج
ونـت بـا ويـروس پاپيلومـاي انسـاني و در      توانـد در پيشـگيري از عف   هاي آميزشي مـي  رفتارهاي جنسي و پيشگيري از بيماري

  .رحم موثر واقع شود همرحله بعد سرطان دهان
  

  ويروس پاپيلوماي انساني، ژنوتيپ، سرطان دهانه رحم: واژه هاي كليدي
  

  مقدمه
سرطان دهانه رحم از نظر ميزان بروز، رتبه چهارم را 

توزيـع ايـن   . باشـد  ها در جهان دارا مي در بين كل سرطان
ر كشورهاي مختلف متفاوت بـوده، بـه طـوري    سرطان د

 درآمـد موارد اين بيماري در كشورهاي با  درصد 80كه 
در كشورهاي توسعه يافته، . )2 ،1(پايين مشاهده شده است

 روزـب ري،ـاي غربالگـه به دليل انجام پاپ اسمير و برنامه
  

  E-mail: M-Bakhtiyari@razi.tums.ac.ir                انستيتو تحقيقات بهداشتي ،دانشگاه علوم پزشكي تهران، دانشكده بهداشت: تهران - اريمحمود بختي :مولف مسئول
  گروه زنان و زايمان، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، تهران، ايران، استاديار .1
  ي و مامايي، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، تهران، ايرانپرستاري، دانشكده پرستار كارشناس. 2
  مركز تحقيقات غدد، پژوهشكده علوم غدد درون ريز و متابوليسم، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، تهران، ايران. 3
  ان، ايراندانشگاه علوم پزشكي تهران، تهر ،عمومي دانشكده بهداشت ،اپيدميولوژي و آمار زيستي دانشجوي دكتراي. 4
  15/1/1394 :تاريخ تصويب           19/5/1393 :تاريخ ارجاع جهت اصلاحات            11/5/1393:تاريخ دريافت  
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گزارش كوتاه

ي رحم به مقدار قابل توجهي كاهش يافتـه   سرطان دهانه
ــا توجــه بــه مطالعــات متعــدد بيولوژيــك و  . )4 ،3(اســت ب

 اپيدميولوژيك، مشخص شده است كه عفونت با ويـروس 
نقش اصلي را در ابتلاي به ايـن   (HPV)پاپيلوماي انساني 

درصـد   95تـا   90به طوري كه علـت   كند ميسرطان ايفا 
ي رحم را به عفونت با ايـن ويـروس    موارد سرطان دهانه

؛ در عين حال، عفونت بـا ويـروس   )7-5(كنند ميمنسوب 
پاپيلوماي انساني دليل كـافي بـراي ابـتلا بـه ايـن سـرطان       

، زيرا اين ويروس در تعـدادي از زنـان   شود نميمحسوب 
سالمي كه از نظر سيتولوژيك نرمال هستند، هم مشـاهده  

ي از زنـان  شده است و سرطان دهانـه رحـم تنهـا در نسـبت    
. دهـد  مـي داراي عفونت ويـروس پاپيلومـاي انسـاني رخ    

علاوه بر ايـن، خصوصـيات فـردي شـامل سـابقه جنسـي       
فعال، سيستم ايمني ضعيف شده، و مصرف سيگار نيز بـه  

ي رحم مورد تاييد  عنوان ساير عوامل خطر سرطان دهانه
ف بررسـي فراوانـي   اين مطالعـه بـا هـد   . )8(اند قرار گرفته

عفونت بـه ويـروس پاپيلومـاي انسـاني در زنـان مبـتلا بـه        
ــه ــين فراوانــي ژنوتيــپ  ســرطان دهان هــاي  ي رحــم و تعي

هاي شـهداي تجـريش    مختلف اين ويروس در بيمارستان
تهران در طي يك دوره ده ساله انجـام  ) ع(و امام حسين 

  .شده است
  

  ها روش مواد و
ي ،جامعــه مــورد ي توصــيفي مقطعــ در ايــن مطالعــه

هـاي امـام    پژوهش كليه زنان مراجعه كننده به بيمارسـتان 
مرتبط بـه سـرطان    و شهداي تجريش با علائم )ع(حسين 
 غيرطبيعـي  واژينـال  ترشح و ي رحم، شامل خونريزي دهانه

نمونه مـورد مطالعـه   . بودند1378-1387هاي  در طي سال
 مورد بودند كه بخش پاتولوژي ايـن دو مركـز   72شامل 

ها را به سرطان دهانه رحم تائيد كـرده   درماني، ابتلاي آن
اطلاعات ثبت شامل سـن فـرد، سـن ازدواج، تعـداد     . بود

 هاي زايمان، سطح تحصيلات، وضعيت تاهل، سابقه بيماري
آميزشي، سيگار كشـيدن و روش پيشـگيري از حـاملگي    

هاي مـورد نظـر مجـدداً     لامدر مرحله بعد . وري شدآ جمع

هـاي مـوردنظر    وژيست بازخواني شده تا بلـوك توسط پاتول
سپس هـر  . مشخص شود HPV typing جهت ارسال براي

هاي مد نظـر بـا اسـتفاده از ابـزار يـك بـار        يك از بلوك
) ها بـا هـم   به منظور جلوگيري از آلودگي نمونه(مصرف 

ميكرون تهيه  5/0عدد به قطر  10تا  5هايي به تعداد  برش
نگهـداري و پـس از پـارافين    هـاي اسـتريل    و داخل لولـه 
هاي بـافتي بـه دسـت آمـده بـا       ها، از سلول زدايي از برش
 QIA gene ،DNAهاي ساخت كمپـاني   استفاده از كيت

هــا داخــل  ســپس لولــه. ژنــوم ويــروس اســتخراج گرديــد
قرار داده شدند تا جهـت انجـام    Thermocyclerدستگاه 
آماده شوند، و پس از آن از ايـن تكنيـك    PCRواكنش 

در ايـن  . اسـتفاده شـد   HPVبراي تشخيص ژنوم ويروس 
هـاي   با استفاده از كيت +HPVهاي  مرحله بر روي نمونه

Innolipa  ساخت كمپانيInnoGenetics   و پس از قـرار
ــا اســتفاده از   ــاتور و در دمــاي مناســب و ب دادن در انكوب

هـاي ژنتيكـي    وجود سـكانس  Reverse Dot Blotروش 
از امــار توصــبفي . اده شــدتشــخيص د HPVژنوتيــپ  28

كليـه تجزيـه و   .جهت تجزيه وتحليل داده ها استفاده شـد 
انجـام شـده    Stata 11هـا بـا اسـتفاده از نـرم افـزار       تحليل
پروپوزال اين پژوهش در كميتـه اخـلاق دانشـگاه    . است

  .علوم پزشكي شهيد بهشتي به تصويب رسيده است
  

  و بحث يافته ها
مـورد   44مورد،  58ع نتايج نشان دادند كه از مجمو

HPV  هـاي   از ميان ژنوتيـپ . بودند  )درصد 9/75(مثبت
و  18، در اين مطالعه تنها دو ژنوتيپ نـوع  HPVمختلف 

 HPVهـاي   ها ديـده شـدند و سـاير ژنوتيـپ     در نمونه 16
درصـد از   8/81همچنين از بين كل مـوارد،  . ديده نشدند

از ) دمـور  8(و بقيـه مـوارد     16مثبت از نوع  HPVموارد
هـاي   تـرين ويـروس   ها از شايع اين ويروس. بودند 18نوع 

دخيل در پاتوژنز سـرطان مهـاجم دهانـه رحـم بـه شـمار       
روند در مطالعات انجام شده در كشور در چنـد سـال    مي

اخير، آلودگي به ويروس پاپيلوماي انساني در بين مـوارد  
ي رحـم از منظرهـاي مختلـف و بـا      مبتلا به سرطان دهانه
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اي مختلفي سنجيده شده است كه همگي نشان از ه روش
بـراي  . بالا بودن آلودگي در بين جامعه زنان ايرانـي دارد 

و  1385در مطالعــه يارنــدي و همكــاران در ســال  مثــال
ــال   ــه خــداكرمي در س ــه   1390مطالع ــودگي ب ــيوع آل ش

هـاي گرفتـه    ويروس پاپيلوماي انساني به ترتيب در نمونـه 
م و جمعيـت شـهري تهـران    ي رح ـ شده از سرطان دهانـه 

 61بررسي شدند، نتايج اين مطالعات نشـان دادنـد در در   
ي رحـم، ايـن    هـاي مبـتلا بـه سـرطان دهانـه      درصد نمونه

آلودگي وجـود دارد، همچنـين شـيوع آلـودگي بـه ايـن       
ــاطق تحــت     ــران در من ــهري ته ــت ش ــروس در جمعي وي

 8/7پوشش دانشگاه علـوم پزشـكي شـهيد بهشـتي برابـر      
كـه پـايينتر از بسـياري از كشـورهاي جهـان      درصد بوده 

با توجه به گـزارش شـيوع بسـيار بـالاي ايـن      . )10 ،9(است
ــدي    ــروس در مطالعــات مختلــف ذكــر شــده و همانن وي
الگوي انتشار بيماري به بسياري از كشورهاي دنيـا، لـزوم   

هاي خاص براي پيشگيري از ايـن   توجه و تبين استراتژي
 جدول .عامل خطر بيش از گذشته در كشور نمايان است

ي پاپيلومـا ويـروس انسـاني را بــر    توزيـع فراوان ـ  1 شـماره 
. دهـد  اساس عوامل خطر سـرطان دهانـه رحـم نشـان مـي     

چنين نسبت شانس و حدود اطمينان هر عامل را بـراي   هم
  .ابتلا به پاپيلوما ويروس انساني نشان داده شده است

دهنـد كـه غيـر از سـن ازداوج فـرد،       نتايج نشان مـي 
 HPVروس ساير متغيرها با افزايش خطر آلودگي بـه وي ـ 

زاده و همكـاران نيـز    در مطالعـه مصـطفوي  . همراه هستند
 متغيرهاي مطرح شده در اين مطالعه بررسي و هيچ اختلاف

فراوانـي   .)11(داري بين دو گروه مشاهده نشده است معني
منفـي در هـر يـك از انـواع      HPVمثبـت و   HPVموارد 

و آدنوكارســـينيوم و نـــوع ژنوتيـــپ  SCCپاتولوژيـــك 
  .آورده شده است 2ويروس در جدول شماره 

 تـر  بـيش  SCCدهند نـوع   گونه كه نتايج نشان مي همان
آلــوده شــده اســت و ايــن در  HPV 16بــه ويــروس نــوع 

ــه رحـــم از نـــوع    ــه در ســـرطان دهانـ حـــالي اســـت كـ
تـر ديـده    كـم  HPVآدنوكارسينيوم آلودگي به ويـروس  

  ه ـكه كلي ه اينـن مطالعـه در ايـل توجـقاب هـنكت. ودـش مي

توزيع فراواني پاپيلوما ويروس انساني بر حسب عوامل  :1 جدول شماره
ي رحم در افـراد مراجعـه مراجعـه كننـده بـه       خطر انساني سرطان دهانه

  تهران) ع(هاي شهدا و امام حسين  بيمارستان
  

  +HPV  طبقه متغير  عوامل خطر
 )درصد(تعداد 

HPV-   
  نسبت شانس كلاسيك  مجموع  )درصد(داد تع

  )حدود اطمينان(
  طبقه مرجع  14  )29(4  )71(10  >٣٩ سن فرد

40  -59  27)77(  8)23(  35  35/1  
)47/5 -33/0(  

>۶٠  7)78(  2)12(  9  4/1  
)7/9 -2/0(  

  56/0  19  )32(6  )68(13  >18 سن ازدواج
)93/1 -16/0(  

  طبقه مرجع  39  )21(8  )79(31  <18
  طبقه مرجع  24  )30(7  )70(17  <3 نتعداد زايما

4>  27)79(  7)21(  34  58/1  
)6/20 -12/0(  

  طبقه مرجع  49  )27(13  )73(36  خير  مصرف سيگار
  88/2  9  )11(1  )89(8  بله

)25 -33/0(  
  طبقه مرجع  49  )23(11  )77(38  متاهل  وضعيت تاهل

 15/1  5  )20(1  )80(4  بيوه

)3/11 -12/0(  
  28/0  4  %)50(2  )50(2  مطلقه

)38/2 -04/0(  
 سابقه

  بيماري آميزشي
   54/1  11  )18(2  )82(9  بله

)8 -29/0(  
  طبقه مرجع  47  )26(12  )74(35  خير

 قرص
  ضد بارداري

  6/2  39  7  32  بله
)9/8 -74/0(  

  طبقه مرجع  19  7  12  خير
  

ي رحم افـراد مـورد    بررسي پاتولوژي سرطان دهانه :2جدول شماره 
  آن ژنوتيپ و HPV وجود اساس بررسي بر

  

  نوع پاتولوژي
  HPVآلودگي به ويروس 

 )درصد(تعداد 

 HPVژنوتيپ 

 )درصد(تعداد 

 HPV 18 HPV 16  منفي  مثبت

  7) 5/14(  35) 9/72(  7) 6/14(  41) 4/85(  سرطان سلول سنگفرشي
  2) 20(  1) 10(  7) 70(  3) 30(  آدنوكارسينيوم

  9  36  14  44 مجموع

  
از نوع پر خطـر   HPVا به ه نمونههاي تاييد شده  آلودگي

بوده است و نوع كـم خطـر آن در ايـن مطالعـه      18و  16
مطالعــات انجــام داده شــده در نقــاط . ديــده نشــده اســت

هـاي مختلفـي را گـزارش     مختلف كشور ميزان آلـودگي 
انـد، بـراي مثـال در مطالعـه فرجاديـان و همكـاران        كرده

از  هاي گرفتـه شـده   در نمونه 16نوع  HPVشيوع ابتلا به 
درصد و آلـودگي بـه    26بيماران با سرطان دهانه رحم را 

انـد، در   را در ايـن افـراد را صـفر گـزارش كـرده      18نوع 
 14و  62حالي كه در مطالعـه مـا ايـن مقـادير بـه ترتيـب       

ايــن ميــزان اخــتلاف كــه در مطالعــات . انــد درصــد بــوده



     
  پريچهر كيميايي و همكاران     
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گزارش كوتاه

خـورد را،   گوناگون انجام گرفته بـه وفـور بـه چشـم مـي     
 تفــاوت يــا خطــر عوامــل شــيوع ي تفــاوتتــوان ناشــ مــي

ــه در جمعيتــي هــاي ويژگــي مختلــف تفســير  هــاي نمون
در  HPVبا توجه با شـيوع بـالاي ويـروس    . )12 -14(كرد

هـاي موجـود و مـوثر بـر      زنان ايراني، استفاده از واكسـن 

تقــاي عليــه ويــروس پاپيلومــاي انســاني و راهكارهــاي ار
بهداشت با تمركز بر تغيير رفتارهاي جنسـي و پيشـگيري   

تواند در پيشگيري از عفونـت   هاي آميزشي مي از بيماري
بــا ويــروس پاپيلومــاي انســاني و در مرحلــه بعــد ســرطان 

  .ي رحم موثر واقع شود دهانه
 

References 
1. Giorgi Rossi P, Baldacchini F, Ronco G. The 

possible effects on socio-economic inequalities 

of introducing HPV testing as primary test in 

cervical cancer screening programs. Front 

Oncol 2014; 4: 20. 

2. Msyamboza KP, Dzamalala CH, Mdokwe C, 

Kamiza S, Lemerani M, Dzowela T, et al. 

Burden of cancer in Malawi; common types, 

incidence and trends: National population-

based cancer registry. BMC Research Notes 

2012; 5(1): 149. 

3. Arbyn M, Anttila A, Jordan J, Ronco G, 

Schenck U, Segnan N, et al. European 

guidelines for quality assurance in cervical 

cancer screening. —summary document. 

Ann Oncol 2010; 21(3): 448-458. 

4. International Agency for Research on  

Cancer (WHO). IARC handbooks of cancer 

prevention: IARC; 2005. 

5. Bernard H U, Burk RD, Chen Z, van 

Doorslaer K, Hausen Hz, de Villiers EM. 

Classification of papillomaviruses (PVs) 

based on 189 PV types and proposal of 

taxonomic amendments. Virology 2010; 

401(1): 70-79. 

6. Bian ML, Cheng JY, Ma L, Cong X, Liu J, 

Chen Y, et al. Evaluation of the detection of 

14 high-risk human papillomaviruses with 

HPV 16 and HPV 18 genotyping for cervical 

cancer screening. Exp Ther Med 2013; 6(5): 

1332-1336. 

7. Kitchener HC, Almonte M, Thomson C, 

Wheeler P, Sargent A, Stoykova B, et al. 

HPV testing in combination with liquid-

based cytology in primary cervical screening 

(ARTISTIC): a randomised controlled trial. 

Lancet Oncol 2009; 10(7): 672-682. 

8. Zeller JL, Lynm C, Glass RM. Carcinoma of 

the Cervix. JAMA 2007; 298(19): 2336. 

9. Yarandi F, Izadi Mood N, Eftekhar Z, Niakan 

R, Tajziachi S. HPV infection among patients 

with high grade cervical intraepithelial 

neoplasia and squamous cell carcinoma of 

cervix. Tehran Univ Med J 2008; 65(14):  

5-11 (Persian). 

10. Khodakarami N, Hosseini S, Yavari P, 

Farzaneh F, Etemad K, Salehpour S, et al. 

Human Papillomavirus Infection Prevalence 

in Women Referred to Health Clinic of 

Shahid Beheshti University of Medical 

Sciences, Tehran, Iran. IRJE 2012; 7(4): 35-

42 (Persian). 

11. Mostafavizadeh M, Ahmadi A, Aghabozorgi 

S, Lak R, Azimi A, Pirozmand A. Frequency 

distribution of HPV18 based on the detection 

of E6 oncoprotein gene in cervix cancer 

samples. Feyz 2013; 17(3): 287-293 (Persian).  

12. Farjadian S, Asadi E, Doroudchi M, 

Dehaghani AS, Tabei S, Kumar V, et al. 

High risk HPV types in southern Iranian 

patients with cervical cancer. Pathol Oncol 

Res 2003; 9(2): 121-125. 



  
 

  1394فروردين ،  123، شماره  پنجمبيست و دوره                                                       مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                           190

13. Ghaffari SR, Sabokbar T, Mollahajian  

H, Dastan J, Ramezanzadeh F, Ensani F,  

et al. Prevalence of human papillomavirus 

genotypes in women with normal and 

abnormal cervical cytology in Iran. Asian 

Pac J Cancer Prev 2006; 7(4): 529-532. 

 

14. Zadi K, Eghbali S, Hamkar R, Ahmadi SH, 

Farshadpour F, Rastian Z, et al. Prevalence 

of various Human Papillomavirus (HPV) 

genotypes among women who subjected to 

routine Pap smear test in Bushehr city (South 

west of Iran) 2008-2009. Virology Journal 

2010; 7: 56 (Persian). 

 


