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ند کــه هســت ايهاي چند زنجیرهینیپروت (Matrix metalloproteases, MMP)یناز یهاي متالوپروتماتریکس :زمینه و هدف

اویتــه یجــاد کها باعث تخریب بیش از حــد بافــت ریــه و اMMP ،ها در التیام زخم و تعمیر بافت است. در سلنقش آن

  آسیب بافتی ریه در سل بود. در MMPsشوند. هدف این مطالعه، بررسی سهم می

 دار تنفســی و بیمــاران ســللامــتعپلاسماي افراد سالم، بیماران  ينمونهي، شاهد-مورد در این پژوهش :روش بررسی

وش بــا ر 1397اردیبهشــت  تــا 1394اردیبهشــت از بن ابیطالــب (ع) و بــوعلی شــهر زاهــدان هاي علــیدر بیمارســتان

و ســطح  بیماران به دو گــروه مبــتلا بــه ســل و کنتــرل تقســیم شــدند گرفت.گیري در دسترس، مورد بررسی قرار نمونه

MMPs روش بهEnzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) گیري شد.در نمونه پلاسماي دو گروه اندازه  

نفــر  154ن ســل و دار تنفســی بــدونفر کنترل علامــت 107نفر کنترل سالم،  123نفر شامل  384 پژوهش کنونیدر  ها:یافته

میــانگین  دار تنفســی بــالاتر از گــروه ســالم بــود.در گروه سل و گروه علامــت MMPsبیمار مبتلا به سل بررسی شد. سطح 

MMP-8 001/0(داري در بین دو گروه متفاوت بود اطور معنبهP<ت، ارزش اخبــاري صــی). در این مطالعه حساسیت، اختصا

 pg/ml 6650  =ointp futofc 8-MPM تشخیص بیماري ســل از افــراد غیــر ســلی در پلاسما در MMP-8مثبت و منفی، در نمونه 

  دست آمد.به %93و  %50، %2/78 ،%4/65 ترتیببه

قایســه بــا هــر طور خاص در سل در مبه MMP-8، در سل فعال بودند، اما MMP-8و  MMP-1دو کلاژناز، گیري: نتیجه

از زنان بــود. همچنــین درگیــري  در مردان بیشتر MMP-1,3,8,9بالاتر بود. غلظت هاي سالم دار و کنترلدو گروه علامت

  پلاسما مرتبط بود. MMPصورت حفره ریوي با سطح ریه به

  .ره ریويمایکوباکتریوم توبرکلوسیز، حف یناز،یوپروتمتال ماتریکس شاهدي،-هاي موردپژوهش :لیديک لماتک

 

  
 (Matrix metalloproteases, MMP)هاي متالوپروتییناز ماتریکس

سل بیماري پاسخ التهابی و تخریب بافت در  مدیاتورهاي مهمی در

باشند که توانایی گروهی از پروتئازها، وابسته به روي می هستند.

 ‚MMP-2‚ MMP-3: نمونهراي ها را نیز دارند. بتنظیم پاسخ سایتوکین

MMP-8 توانند میIL-1B و باعث افزایش التهاب شوند. فعال کرده  را

   نمونههاست. براي ویژگی سوبستراي آن اساسبر MMPsبندي کلاس

  

گیرند، قرار می 1 در تایپ )(MMP-1‚ MMP-8, MMP-13کلاژنازها 

  1.گیرندمیقرار  4 در تایپ )MMP ‚2-MMP-9(که ژلاتینازها حالیدر

 MMP-8ترشح بالاي  ه شد کهنشان داد شده،در دو مطالعه انجام

در انعکاسی از توانایی قابل توجه مایکوباکتریوم توبرکلوزیس در 

و ممکن است  افتداتفاق میپاسخ التهابی شدید میزبان  يالقا

در تشکیل گرانولوما در پاسخ به این  ریهدهنده درگیري نشان

هاي علاوه سلولهها و ماکروفاژها بونوسیتارگانیسم باشد. م

  هاي مزوتلیال، سلول ها وفیبروبلاست مانندپارانشیمال فضاي پلور 

  مقدمه

 
  

 

  25تا  19هاي ، صفحه1شماره  ،77دوره ، 1398فروردین ی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش  اصیلمقاله 

 

  30/01/1398آنلاین:      20/01/1398پذیرش:      22/08/1397: ویرایش     15/08/1397دریافت:          چکیده
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  3و2.را ترشح کنند MMP-8ممکن است غلظت بالایی از 

دست آوردن رویکردهاي هاي بیماري، براي بهشناخت مکانیزم

تخریب بافت مشخصه سل است و  4.درمانی جدید، ضروري است

این تخریب نتیجه پاسخ فعالیت سیستم ایمنی میزبان به مایکوباکتریوم 

در  5- 7.است )Mtb ,ycobacterium tuberculosisM( زیستوبرکلو

ي پاسخ سیستم ایمنی به باسیل سل، در ماتریکس خارج سلولی نتیجه

شود که منجر به کاویته تشکیل می (Extracellular matrix, ECM)ریه 

خوبی این مهم به 8.شودفزایش انتقال بیماري میمیر و اومرگ

، بر پژوهشسازد. در این را روشن می پژوهشضرورت انجام این 

عنوان ماتریکس شده بههاي شناختهنقش یک گروه از آنزیم

بافت ریه تمرکز شده است. در تخریب  (MMPs)یناز یمتالوپروت

ها در بیماري نها، از فعالیت شدید آMMPتوان با تعدیل فعالیت می

سل جلوگیري نمود و در نتیجه از تخریب بیش از حد بافت ریه در 

هدف از این پژوهش بررسی  10و9دوره فعال بودن سل پیشگیري نمود.

ها در ها در ایجاد حفره ریوي و ارزش تشخیصی آنMMPsنقش 

  ریوي بود. کمک به تشخیص یا غربالگري سل

  

  
شاهدي است که از اردیبهشت - ، یک مطالعه موردهش کنونیپژو

در دانشگاه علوم پزشکی زاهدان،  1397تا اردیبهشت  1394

بن ابیطالب (ع) تحت نظارت و حمایت هاي بوعلی و علیبیمارستان

هاي عفونی و گرمسیري و شماره ثبت تحقیق مرکز تحقیقات بیماري

ق دانشگاه علوم پزشکی و تایید کمیته اخلا 12/2/95مورخه  7699

  انجام شد. IR.ZAUMS.REC.1395.41زاهدان با کد اخلاق 

با شاهد -صورت مطالعه موردافراد در دو جامعه سلی و غیرسلی به

 گیري در دسترس مورد مطالعه قرار گرفتند. بیماران مبتلا بهروش نمونه

 اسمیر - 1سل حداقل یکی از معیارهاي زیر را براي ورود به مطالعه داشتند: 

کشت  - 2مثبت خلط براي باسیل اسید فاست در میکروسکوپ نوري، 

هاي بالینی بسیار قوي مبتنی بر سل ویژگی - Mtb، 3خلط مثبت براي 

سینه و شروع درمان هاي تشخیصی در رادیوگرافی قفسههمراه با ویژگی

سل توسط پزشک. معیارهاي خروج از مطالعه شامل بیمارانی بود که 

ها مشخص نشد و دامات تشخیصی علت علایم تنفسی در آنپس از اق

یندهاي آدلیل ایجاد اختلال در فرهمچنین بیماران دیابتی و کلیوي به

التهابی. در این مطالعه با توجه به معیارهاي ورود و خروج در طی یک 

 بن ابیطالب (ع)هاي علیدر بیمارستان 1397تا  1394ماهه از سال  36دوره 

 123اند که با فراوانی فرد شرکت کرده 384ر زاهدان، تعداد و بوعلی شه

 بیمار مبتلا به سل ریوي 154دار و نفر کنترل علامت 107نفر کنترل سالم، 

سال  CI95% : 5/67-23( 5/38ها برابر با (فعال بودند. میانگین سنی آن

  نفر زن بود. 219نفر مرد و  165صورت بود و توزیع جنسیتی به

طور داوطلب وارد مطالعه شدند و موازین اخلاق پزشکی افراد به

ها در نظر گرفته شد. پس گیري خون و روند ثبت و آنالیز دادهدر نمونه

 ml 2آمده، از هر نمونه دستههاي باز جداسازي پلاسما در نمونه

آمده دستهدقیقه که نمونه ب 15مدت به 3400 جهت سانتریفیوژ با دور

 براساس و الایزا تکنیک با MMPsهت آزمایشات از سانتریفیوژ ج

هاي رویی جدا شده تا زمان گیري شد. نمونهکیت اندازه کاردستور

 -C 70 دماي یخچال با آنالیزهاي بعدي در تکمیل تعداد نمونه و

  ذخیره شد.

 Humanروش الایزا در مایع پلور از به MMPsگیري براي اندازه

)MMPs ELISA Kit (Sigma-Aldrich, Steinheim, Germany 

کیت توسط تکنسین  دستورکاراستفاده شد. انجام تست بر اساس 

به سطح  MMPsکلونال بادي پلیباشد. آنتیشرح زیر میآزمایشگاه به

هاي پلاسما به میکروپلیت اضافه میکروپلیت متصل شده است. نمونه

شده دقیقه انکوباسیون  90 گردد و پلیت در حرارت اتاق برايمی

بادي که با بیوتین کونژوگه شده است به هر سپس اضافه کردن آنتی

دقیقه سپس پلیت  60 چاهک و دوباره انکوباسیون در دماي اتاق براي

 Avidin-biotin-peroxidaseن کمپلکس آبا بافر شسته شده و پس از 

 دقیقه 30انکوباسیون در دماي اتاق براي  دوباره شود.به چاهک اضافه می

اضافه  HRPگیرد. سپس به پلیت وشو با بافر صورت میتو شس

شود. این معرف قادر است به بیوتین کونژوگه شده متصل گردد. می

وارد واکنش گردد به  HRPپس از آن سوبسترایی که قادر است با 

 20- 25 ها اضافه شده و انکوباسیون پلیت در دماي اتاق برايچاهک

شده و میزان رنگ تولید شده  دقیقه که منجر به ایجاد رنگ آبی

موجود در نمونه دارد. براي خاتمه آزمایش از  MMPsمیزان بستگی به

نمونه بر اساس  MMPsکننده استفاده شده و میزان محلول متوقف

  گیري شد.منحنی استاندارد کیت، اندازه

براي تعیین  ROCمیانگین و از منحنی از آمار توصیفی جهت بیان 

Cut off point ابSPSS software, version 24 (IBM SPSS, 

  بررسیروش 
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Armonk, NY, USA) دلیل تغییرات معنادار آنالیز شد و در نهایت به

MMP-8  در بیماران سلی، حساسیت و ویژگی براي تستMMP-8 

یا عدم اختلاف در میانگین میزان  ین شد و جهت تعیین وجودیتع

یرسل از گیري شده در بین دو گروه سل و غفاکتورهاي اندازه

Student’s t-test  .05/0استفاده شدP< دار بودن در نظر اعنوان معنبه

 گرفته شد.

  

  
  

نفر کنترل  107نفر کنترل سالم،  123جامعه تحت مطالعه شامل 

 ).1(جدول  نفر بیمار مبتلا به سل ریوي فعال بودند 154دار و علامت

با هم برابر بودند، اما  کمابیشطور سنی دار بههاي سالم و علامتگروه

  طور معناداري پیرتر از دو گروه دیگر بود.گروه بیماران سل به

  یناز پلاسمایبراي آنالیز ماتریکس متالوپروتپژوهش کنونی کننده در هاي بیماران شرکتویژگی :1 جدول

هاي مورد بررسی و (شامل گروه مشخصات بیماران

  حسب درصد و نفر) ها برتعداد آن
  سالم  دارعلامت مبتلا به سل

  نفر  درصد  نفر  درصد  نفر  درصد  

  123  31  107  29  154  40  تعداد بیماران

  31) 23-40;%95 (بروز تجمعی  35) 24/67-5/5;%95 (بروز تجمعی  5/48 )22-58;%95 (بروز تجمعی  (سال)متوسط سن 

  نسبت مرد به زن

  سبت نفرات)ن- (نسبت درصد
 

56:44  87:67  33:67  36:71  34:66  42:81  

  -   -   -   -   147  95  مثبت  اسمیر

  -   -   107  100  7  5/4  منفی

  -   -   -   -   146  94  مثبت  کشت

  -   -   107  100  8  3/5  منفی

  4  3  19  17  34  23  پیشینسل 

 86/25) 1/5 ±(  15/24 )3/4 ±(  66/21) 3/2 ±(  معیار)انحراف ±2kg/mمتوسط توده بدنی (

  42  35  107  100  154  100  سرفه  علایم بیمار

  2  2  28  26  71  27  هموپتیزي

  17  14  52  46  93  62  تب

  40  33  72  66  123  81  کاهش وزن

  23  19  57  52  109  72  کاهش اشتها

  -   -   11  2/10  131  06/85    کاویته ریوي

  -   -   -   -   3  9/1   سل مقاوم به دارو

  -   -   2) 1-10;%95(بروز تجمعی  7) 1-30;%95(بروز تجمعی    (متوسط تعداد روز) بروز علایم

  

  هایافته
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  25تا  19 ،1، شماره 77، دوره 1398 فروردینی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش

 

). در >05/0Pسال،  31سال در مقابل گروه سالم با  5/48 (میانگین

دار بالینی نسبت زنان بیشتر بود و نسبت گروه کنترل سالم و علامت

  12و11) بیشتر بود.%56مردان در گروه سل فعال (

 تمامیبیماران مبتلا به سل فعال، اسمیر خلط مثبت بودند.  95%

دار، اسمیر و کشت منفی بودند. بیماران مبتلا به سل گروه علامت

در مقایسه با کنترل  (BMI)فعال داراي شاخص توده بدنی پایین 

در  15/24 در گروه سلی در مقابل 66/21دار و کنترل سالم (علامت

  ) بودند. >001/0Pدر گروه سالم با  86/25 دار وگروه علامت

یماران مبتلا به سل فعال از نظر تعداد دار و بهاي علامتکنترل

هم همپوشانی داشتند، اما متوسط طول مدت  روز بروز علایم بالینی با

روز در گروه سلی در  هفتتر بود (متوسط در گروه سل، طولانی

  دار).روز در گروه علامت دو مقایسه با

در پلاسماي همه گروه بیماران و  MMP-1,3,7,8,9,10سطح 

در هر دو گروه سل ریوي فعال  MMP-1گیري شد. ندازهگروه کنترل ا

دار بالینی در مقایسه با گروه شاهد سالم افزایش یافت و گروه علامت

)001/0 ،01/0P< اما بین گروه ،(TB دار تفاوت فعال و گروه علامت

طور خاص در پلاسماي به MMP-8غلظت  13چندانی وجود ندارد.

دار و همچنین قایسه با گروه علامتبیماران مبتلا به سل فعال در م

دار ) ولی بین گروه علامت>001/0Pکنترل سالم افزایش یافته است (

 MMP-7هاي سالم تفاوت چندانی وجود ندارد. غلظت و گروه کنترل

دار نسبت به شاهد سالم در هر دو گروه سل ریوي فعال و علامت

فعال و  TB) است، اما بین >01/0P افزایش یافته (در هر دو

پلاسما تنها در  MMP-7حال ایندار، تفاوت وجود ندارد. باعلامت

-MMPیابد. غلظت بخش کوچکی از بیماران مبتلا به سل افزایش می

هاي سالم افزایش یافت هاي فعال فقط در مقایسه با کنترلدر سل 9

)05/0P<داري بین ا). اختلاف آماري معنMMP-9  بینTB  فعال و

دار و کنترل سالم وجود ندارد. دار یا کنترل علامتمتگروه کنترل علا

ها را نشان اختلاف بین هر یک از گروه MMP-10و  MMP-3غلظت 

سطح بالایی داشتند،  TBهایی که در گروه MMPبنابراین،  دهند.نمی

MMP-1,7,8,9  بود، اماMMP-8  بیشترین میزان را درTB  در مقایسه

  دار داشت.با گروه علامت

 MMP-1,3,8,9گروه مورد تجزیه و تحلیل مطالعه کنونی، غلظت در 

طور مشابه در مردان بیشتر بود. گروه سل فعال داراي درصد بالایی از به

دار بیشتر از زنان بود. بنابراین سطوح مردان و گروه کنترل علامت

MMP-1,3,8,9 طور جداگانه براي هر جنس مورد تجزیه و تحلیل به

طمینان حاصل شود که سطح بالایی مشاهده نشده است. قرار گرفت تا ا

 TBدر هر دو گروه  MMP-1با تجزیه و تحلیل وابسته به جنس، غلظت 

دار در مقایسه با گروه کنترل سالم در مردان افزایش فعال و علامت

هاي فعال حال در زنان، تنها در سلاین). با>01/0P، 05/0داشت (

  ).>01/0Pایش نشان داد (هاي سالم افزنسبت به کنترل

دار و در سل فعال در مقایسه با گروه علامت MMP-8غلظت 

هایی هاي سالم در هر دو جنس بیشتر بود. غلظت پلاسمکنترل

MMP-3 و MMP-10 داري بین سه گروه بالینی براي اهیچ تفاوت معن

 Receiverو تحلیل  تجزیه صورت جداگانه نشان نداد.ها بهجنس

operating characteristic (ROC)  با استفاده ازMMP-8 عنوان یک به

کننده تمایز متغیر واحد انجام شد، تا مشخص شود که آیا کمک

دار (علایم مشکوك به بیماري سل، هاي فعال از بیماران علامتسل

بهترین پارامتري است که  MMP-8اما فعال بودن بیمار) است؟ چراکه 

با  MMP-8ف دارد. نقطه قطع براي ها اختلابین سل و سایر گروه

با ویژگی  pg/ml 6650 =point fcutof 8-MMPبرش مطلوب برابر با 

  آمد. دستبه %4/65و حساسیت  2/78%

  

  
را در محل اولیه بیماري، به جاي گردش  MMPs پیشینمطالعات 

اند. یک ردهکخون، با تجزیه و تحلیل بیوپسی خلط و ریه ارزیابی 

مطالعه اولیه نشان داد که در دو بیمار مبتلا به سل فعال در مقایسه با 

آنالیز  14.گیري شده بالا بوداندازه mRNA 9-MRPیک کنترل واحد، 

هم در ماکروفاژهاي  MMP-1ایمونوهیستوشیمی نشان داد که 

 16و15.هاي اپیتلیال وجود داردگرانولوماي سل و هم در مجاورت سلول

مبتلا به  شده در بیماراندر خلط القا MMP-1,2,3,8لظت پلاسمایی غ

بیمارانی که کاویته ریوي داشتند داراي  71.سل ریوي افزایش یافت

 پیشینبالاتري بودند که با نتایج تحقیقات  MMPغلظت پلاسمایی 

با میزان نفوذ در  MMP-2و  MMP-1دارد. غلظت  همخوانی

ه بودند و در بیماران داراي کاویتاسیون سینه، همبسترادیوگرافی قفسه

 19و18.بیشتر بود

هاي فعال، که در آن غلظت MMPبنابراین، در این مطالعه از 

هایی با افزایش یافته باشد، هماهنگی MMP-8و  MMP-1کلاژناز 

  بحث
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مطالعات خلط القا شده دارد، اما تفاوت مطالعات این است که در 

رسد غلظت نظر میود دارد. بهبرداري از دو بخش، تفاوت وجنمونه

MMP-1  در خلط، بالاتر از دیگرMMPکه حالیها باشد، درMMP-8 

دهد که تجزیه و تحلیل بهترین نشانگر در پلاسما است، که نشان می

ریه نیست. جالب  Interstitialدهنده وقایع طور کامل نشانپلاسما به

ما افزایش یافته است که توجه داشته باشید که دو کلاژناز در پلاس

هاي ریه است و یافته ECMاست، زیرا کلاژن فیبرولیز اولیه ساختار 

کند که فعالیت کلاژنولیتیک بیش از حد ما این فرضیه را تأیید می

 براي تخریب بافت مشاهده شده در سل ریوي بسیار مهم است.

ینکه او تفاوت اصلی با مطالعات دیگر دارد. اول کنونی دمطالعه 

ز شود و دوم و مهمتر اکنندگان را شامل میزیادي از شرکت تعداد

شود. یمدار تنفسی نیز همه اینکه، گروه کنترل داراي زیر گروه علامت

 TBپلاسما در  MMPsگیري در مورد دهد تا نتیجهاین امر اجازه می

 هاي تنفسی بررسی شود.طور خاص در مقایسه با سایر عفونتبه

طور خاص در پلاسما فقط به MMP-8ه، ها مورد مطالعMMPاز 

رود، هاي تنفسی بالا میهاي فعال در مقایسه با سایر عفونتدر سل

طور غیر اختصاصی در عفونت تنفسی نیز به MMP-1که حالیدر

-MMPمنتشر شده در مورد  پیشینهاي افزایش یافت. با توجه به داده

 MMP-1گرفت که  توان در نظردر خلط القا شده در سل فعال، می 1

هاي به یک اندازه در پلاسماي گروه سل فعال و گروه کنترل کمابیش

دار، حال گروه کنترل علامتاینبا 16.دار افزایش یافته استعلامت

داد، هر چند سل می را که با عفونت ریه مرتبط بود نشان مییعلا

هاي مخرب داراي طیفی از نقش MMPتشخیص نهایی نبود. غلظت 

ها توانایی غیربافتی هستند که در پاسخ ایمنی ذاتی اهمیت دارند. آن

ها، هاي محافظ میزبان مانند گیرندهینیبرهم زدن بالانس پروت

ها جذب لکوسیت مانندهاي شیمیایی، و اثراتی ها و سیگنالیتوکیناس

ی و هاي التهابی، ایجاد امواج القایسازي سلولرا به محل عفونت، فعال

 21و20هاي میکروبی سیدال دارند.افزایش فعالیت

دهنده حضور فعالیت فعال، نشان TBدر  MMP-8افزایش 

ها غیرطبیعی بیش از حد نوتروفیل در این بیماران است. نوتروفیل

هستند، هرچند ممکن است توسط  MMP-8منبع اصلی سلولی 

و  MMP-8که است یادآوري لازم به  22.هاي دیگر نیز بیان شوندسلول

MMP-9 شوند و آزاد ها ذخیره میها در داخل نوتروفیلدر گرانول

در  23.دهدسازي و تخریب سلولی رخ میها بر روي فعالشدن آن

دهد که نشان می MMP-9با  MMP-8، ارتباط نزدیک کنونیمطالعه 

در پلاسماي بیماري سل هستند. این  MMP-8ها منبع اولیه نوتروفیل

ک مفهوم در حال ظهور پاتولوژي مبنی بر فعالیت نوتروفیل مطابق با ی

 24.تحت کنترل ریه در سل ریوي است

در  MMPهاي اختلاف جنسی در مهاجرتکنونی پژوهش در 

 نشان داد پژوهش کنونیهاي یافته هاي خود مشاهده شد.داخل گروه

نان ه زکه مردان بیشتر و اغلب پاسخ التهابی مضرتر به عفونت نسبت ب

هاي جنسی یک مکانیسم پیشنهادي این است که هورمون 25دارند.

کننده هاي جنسی زنانه محافظتزننده و هورمونمردانه آسیب

تواند میر مردان میودر سپسیس، میزان مرگ نمونهعنوان به 26.هستند

الایی از بدر زنان باشد، و مردان داراي سطح  %26در مقایسه با  %70تا 

Pro-inflamentory TNFα رمی هستند، اما سطح سIL-10  که

تر کننده سیستم ایمنی است، در مردان پایینکننده و سرکوبتعدیل

و  MMP-9دهد که کاهش هاي نوتروفیل در زنان نشان مییافته. است

TNFα  در دوره چرخه قاعدگی هنگامی که میزان استروژن بالاتر

اشاره خاص به در یکی از مطالعات با  72.شودباشد، بیان می

وده کرده بود، نشان هاي نَر را آلکه موش M-marinumمیکوباکتریوم، 

 ی بالایایداده شد که ضایعات التهابی گرانولوماتوز متعدد و بار باکتر

 کامل مشهود است،طور بههفته پس از عفونت  سههاي نَرها در در ریه

و بار  چند ضایعه کوچک پارانشیمیبا هاي ماده که موشحالیدر

هاي ها در موشتري داشتند. یافتهدر نتیجه ریه سالم ،ترباکتري پایین

ابل ها تعدیل شد قیسه با نرهایی که تستوسترون آننر و ماده در مقا

ها کشته تامل است. در صورت تضعیف تستوسترون در نرها، باکتري

 82.شدند و ریه به حالت اولیه برگشت

هاي لپلاسما در س MMP-8ح در مجموع نشان داده شد که سط

ز ژنادهنده فعالیت بیش از حد کلافعال ریوي افزایش یافته که نشان

یماران ب ویژه پلاسما MMP-8در تخریب بافت در سل است. افزایش 

هاي تدار تنفسی یا سایر عفونباشد و در گروه علامتمبتلا به سل می

  یابد.تنفسی افزایش نمی

ل بخشی از طــرح تحقیقــاتی تحــت عنــوان این مقاله حاص :سپاسگزاري

ــاتریکس " ــا م ــه ب ــاز در مقایس ــوزین دِ آمین ــی آدن ــی ارزش تشخیص بررس

مصــوب دانشــگاه  "در افتراق پلورال افیوژن سلی از غیرسلی 8- متالوپروتییناز

باشــد کــه بــا حمایــت می 7699به کــد  1395علوم پزشکی زاهدان در سال 

  درمانی زاهدان اجرا شده است.دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی 
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Background: Matrix metalloproteases (MMPs) are multi-chain proteins that regulated 

by tissue inhibitor of metalloproteinases (TIMP) and several other mechanisms. This 

Includes transcription regulation and protein form secretion. The roles of MMPs in 

wound healing and tissue repair. In tuberculosis (TB), the activity of MMPs is in-

creased and TIMP inhibitors decrease activity. Therefore, in tuberculosis, MMPs cause 

excessive damage to the lung tissue and cavity formation. 

Methods: In a case-control study, plasma samples of healthy controls, symptomatic respira-

tory tract controls and tuberculosis patients were evaluated by available sampling in Ali Ibn 

Abitaleb and Bouali Hospitals, Zahedan, Iran, from Apri1 2015 to April 2018. Patients were 

divided into two groups: tuberculosis and control group and the level of MMPs were meas-

ured by the enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) method in plasma samples of 

the two groups. For MMP-8, which was important in the diagnosis of tuberculosis, a cutoff 

point was obtained. 

Results: 384 people including 123 healthy controls. 107 non-tuberculosis, and 154 tu-

berculosis patients were examined; 230 patients in the control group and 154 patients in 

the tuberculosis group. Levels of MMPs in tuberculosis and symptomatic respiratory 

group were higher than healthy group. The mean of MMP-8 was significantly different 

between two groups (P<0.001). In this study, sensitivity, specificity, positive and nega-

tive predictive value of plasma MMP-8 in detection of TB in non-TB patients in 

MMP-8 cutoff point=6650 pg/ml were 65.4%, 78.2%, 50%, and 93% respectively outcome. 

Significantly, the rate of pulmonary cavity was significantly higher in the TB group; 

Higher cavity, higher concentration of plasma MMPs. 

Conclusion: In this study, first comprehensive analysis of MMPs was performed. Two col-

lagenases, MMP-1 and MMP-8, were active in tuberculosis, but MMP-8 was specifically 

higher in tuberculosis than in both symptomatic and healthy controls. Level of MMP-1, 3, 

8, 9 was higher in men than in women. The analysis of genders separately showed MMP-8 

was increased in tuberculosis group in comparison with control group and MMP-1 group in 

both TB and symptomatic respiratory tract increased. 

 
Keywords: case-control studies, matrix metalloproteinase, mycobacterium tuberculosis, 
thoracic cavity. 
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