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 9/8/86 ، تاريخ پذيرش 5/11/85تاريخ دريافت
  چكيده
هاي عفوني و انگلي در صد كمي از  دهد كه در كشورهاي پيشرفته بيماري  مطالعات و آمارهاي مختلف نشان مي:مقدمه

ترين علل مرگ و مير دراين كشورها  ا  از اصليه دهند و در مقابل سرطان علل مرگ و مير را به خود اختصاص مي
در كشورهاي در حال توسعه الگوي مرگ و مير متفاوت است به اين صورت كه بيمارهاي عفوني وانگلي سبب . باشند مي

اگر چه عوامل متعددي در تفاوت اين دو الگوي مرگ و مير در جوامع . گردند ها مي مرگ و مير بيشتري نسبت به سرطان
ه و در حال توسعه نقش دارند اما شواهد مدللي وجود دارد كه احتمالاً آلودگي  به عوامل عفوني و انگلي به صورت پيشرفت

لذا در اين مطالعه تأثير آلودگي انگل ليشمانبا ماجور بر . هاي بدخيم  تأثير گذار باشد غير اختصاصي ميتواند در رشد سلول
  .بررسي قرار گرفته استهاي بدخيم در مدل حيواني مورد  رشد سلول
 به عنوان گروه مورد Balb/cهاي كوچك آزمايشگاهي   در اين مطالعه تجربي يك گروه شش تايي از موش:روش كار

هاي  هاي فوق همراه با يك گروه شش  تايي ديگر از  موش يك ماه بعد موش. با انگل ليشمانياي ماجور آلوده شدند
هاي سرطاني فيبر و ساركوسا  وه شاهد از راه تزريق زيرجلدي در معرض سلول به عنوان گرBalb/cكوچك آزمايشگاهي 

هاي گروه  رشد توده هاي سرطاني در موش. ها از بانك سلولي انسيتو پاستور ايران خريداري شدند اين سلول. قرار گرفتند
 اين مدت اندازه تومورها در پنج دفعه در. گيري قطر تومورها تا دو هفته بعد از تزريق بررسي شد مورد و شاهد از راه اندازه

گيري شده  با استفاده از قطرهاي اندازه. گيري شد هاي سرطاني اندازه  بعد از تزريق سلول16 و13، 11، 7 ،5در روزهاي 
  . تجزيه و تحليل شد-ها با استفاده از آزمون تي داده. تومورها مساحت هر تومور اندازه گيري شد

هاي گروه مورد كمتر از  گيري، ميانگين اندازه تومور در موش  نشان داد كه در سه مرحله اول اندازه نتايج اين بررسي:نتايج
هاي گروه  هاي نوبت چهارم و پنجم ميانگين مساحت تومور در موش گيري اما در اندازه. هاي گروه شاهد بوده است موش

دار  ارد فوق اختلاف اندازه تومورها از نظر آماري معنيكدام از مو در هيچ. هاي گروه شاهد بوده است مورد بيشتر از موش
  .نبوده است

دهد كه اختلاف  ميانگين مساحت تومورها در گروهاي شاهد و مورد از نظر   نتايج اين تحقيق نشان مي:نتيجه گيري
كور با استفاده از هاي مذ گردد آزمايش لذا براي بررسي بيشتر فرضيه اين تحقيق پيشنهاد مي. باشد دار نمي آماري معني

  .هاي سرطاني بيشتر مورد تحقيق قرار گيرد هاي سلول هاي بافتي ديگر و رده انگل
 Balb/C تومور، انگل، موش :واژگان كليدي

  
 
 
 
   اراك، سردشت، ميدان بسيج، مجتمع پرديس، دانشكده پزشكي :نويسنده مسئول*

Email: n_vakil66@yahoo.com 
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  مقدمه
دهد كه الگوي شيوع   ميمطالعات مختلف نشان

ها در كشورهاي در حال توسعه متفاوت با اين الگوها  بيماري
ي آفريقا و  براي مثال در دو قاره. در كشورهاي پيشرفته است

اروپا كه با اندك اختلاف جمعيت نسبتاً مساوي دارند علت 
ي افريقا مرگ به دليل  در قاره. مرگ متفاوت است

ي اروپا ده برابر  نسبت به قارههاي عفوني و انگلي  بيماري
ي اروپا مرگ به دليل سرطان نسبت به  متقابلا در قاره. است
نكته جالب توجه در . )1(ي آفريقا تقريباً ده برابر است قاره

برسي علت مرگ اين نكته است كه بين توسعه  يافتگي و 
ي معكوس و  هاي عفوني به عنوان علت مرگ رابطه بيماري

ي  ها به عنوان علت مرگ رابطه ي  و سرطانبين توسعه يافتگ
  .)1(مستقيم وجود دارد

هاي عفوني   به عبارت ديگر هر كجا آلودگي 
اگر چه عوامل .  )2(ها شيوع كمتري دارند شايعند سرطان

متعددي از جمله الگوهاي تغذيه، كم تحركي و 
تواند دليلي بر اختلاف در  هاي ناشي از صنعت مي آلودگي

گ در كشورهاي پيشرفته و در حال توسعه الگوي علت مر
تواند مطرح باشد و آن اين  باشد اما يك فرضيه ديگر هم مي

هاي زنده و  كه تحريك سيستم ايمني توسط انواع پاتوژن
هاي ايمونولوژيك در بدن ساكنين كشورهاي  توليد فرآورده

تواند به صورت غير اختصاصي اثر  در حال توسعه احتمالاً مي
شواهد آزمايشگاهي و .  سرطان داشته باشدحفاظتي ضد

.  )3-7(كلينيكي زيادي در حمايت از اين فرضيه وجود دارد
 نشان داده شده 1997به عنوان مثال  در يك مطالعه در سال 

است كه بيماران لوسمي كه مبتلا به انگل استرونزيلوئيدرس 
اند عمر بيشتري از بيماران لوسمي غير  استركوراليس بوده

براي بررسي فرضيه فوق در اين . )3(اند  به انگل داشتهمبتلا
مطالعه در يك پژوهش تجربي و در مدل حيواني تاثير ايمني 

هاي بد خيم مورد  ناشي از انگل ليشمانيا ماجور بر رشد سلول
  .پژوهش قرار گرفته است

  
  

  روش كار
هاي كوچك  ي تجربي موش در اين مطالعه

ها مورد استفاده  زمودني به عنوان آBalb/cآزمايشگاهي 
ها به عنوان  يك گروه شش تايي از اين موش. اند قرار گرفته

  6هاي ليشمانيا ماجور به تعداد  گروه مورد با پروماستيگوت
 ميكروليتر از طريق 200ميليون براي هر موش در حجم 

يك گروه . تزريق زير پوست در ناحيه قاعده دم آلوده شدند
 گروه شاهد بدون هيچ تزريقي در شش تايي ديگر به عنوان

  .شرايط مساوي با گروه مورد نگهداري شدند
هاي فوق مورد تزريق  بعد از يك ماه، تمام موش

براي اين منظور .  قرار گرفتدWEHI164هاي سرطاني  سلول
هاي فوق از بانك سلولي انستيتوپاستور تهران  تهيه  سلول

ل در حجم گرديدند و به هر موش تعداد پنج ميليون سلو
اين .  ميكرو ليتر در زير پوست ناحيه سينه تزريق گرديد200
 Balb/cها از نوع فيبروساركوما ايجاد شده در موش  سلول
  .بودند

هـاي بـدخيم از روز       به منظور ارزيابي رشـد سـلول      
اي در   دوم بعد از تزريق، هر موش از نظر وجود تومـور تـوده            

د معاينـه قـرار     ناحيه سـينه از طريـق لمـس محـل تزريـق مـور             
ــي ــا پوســت انگــشت لمــس    . گرفــت م ــور ب ــاني كــه توم زم
گرديد بلافاصله قطر آن در دو جهت بـا اسـتفاده از يـك                مي

هـا از نظـر وجـود        بررسي مـوش  . شد گيري مي  كوليس اندازه 
گيري قطر آن تا دو هفته بعـد از تزريـق ادامـه              تومور و اندازه  

عـه و در روزهـا      ي تومور در پنج دف     در اين مدت اندازه   . يافت
هـــاي ســـرطاني   بعـــد از تزريـــق ســـلول16 و13 ، 11 ، 7، 5

 ميانگين مساحت تومـور دو       براي محاسبه ي  . گيري شد  اندازه
گيري شده آن با هم جمع شده و حاصل جمـع بـه              قطر اندازه 

ماحـصل تقـسيم بـه تـوان دو رسـيد و سـر              .  تقسيم شد  4عدد  
مقايـسه  جهـت   .   ضـرب گرديـد     14/3انجام عدد حاصـله در      

ميانگين مساحت تومور در دو گروه مـورد و شـاهد  آزمـون              
  . آماري تي مورد استفاده قرار گرفت
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  نتايج
اي پس از تزريق  در اين آزمايش مداخله

  بار متوالي 5ها در  هاي بدخيم، رشد تومور در موش سلول
 روز پس از تزريق 16 و13، 11، 7، 5به ترتيب در روهاي 

گيري قرار گرفت كه نتايج ان  ورد اندازههاي سرطاني م سلول
 نشان داده 1به صورت ميانگين مساحت تومور در جدول 

 پس از 11 و 7، 5براساس اين نتايج در روزهاي . شده است

تزريق ميانگين مساحت تومور در گروه مورد كمتر از گروه 
 پس از تزريق، 16 و 13شاهد بوده است اما در روزهاي 

ور در گروه شاهد كمتر از گروه مورد ميانگين مساحت توم
كدام از موارد فوق اختلاف  به هر حال در هيچ. بوده است

  .دار نبوده است اندازه تومورها از نظر آماري معني

  
ها فاقد آلودگي  و موش) مورد(هاي مبتلا به ليشمانيا ماجور  در موش) متر مربع ميلي(اي  ميانگين مساحت تومور توده. 1جدول 

  WEHI164هاي سرطاني   روز بعد از تزريق سلول16 و13 و11 و7 و5) شاهد (مذكور
هاي  ي زماني بعد از تزريق سلول فاصله

 WEHI164سرطاني   
ميانگين مساحت تومور در 

  گروه مورد
ميانگين مساحت تومور در 

  گروه شاهد
p 

  * 44/28±33/27 79/15±45/14   روز بعد از ترزيق5     
 *  15/37±93/27  74/29±97/21   ترزيق روز بعد از7     
  *  38/104±82/100  01/83±15/46  روز بعد از ترزيق11    
  *  82/105±9/89  86/115±25/54  روز بعد از ترزيق13    
  *  47/146±02/95  75/152±66/71  روز بعد از ترزيق16    

  . اختلاف معني دار نداشت*
  

  بحث
ور بر رشد در اين بررسي تاثير انگل ليشمانيا ماج

هاي بدخيم در مدل حيواني مورد بررسي قرار گرفته  سلول
نتايج اين آزمايش نشان داده كه تا روز يازدهم بعد از . است

ها، ميانگين مساحت  هاي بدخيم به موش تزريق سلول
هاي گروه مورد كمتر از ميانگين مساحت  تومورها در موش
ر اما د. هاي گروه شاهد بوده است تومور در موش

هاي روز يازدهم به بعد وضعيت فوق تغيير يافته  گيري اندازه
هاي گروه مورد بيشتر از  و ميانگين مساحت تومور در موش
هاي گروه شاهد بوده است  ميانگين مساحت تومور در موش

كدام از موارد فوق اختلاف ميانگين مساحت  اما در هيچ
 هاي گروه مورد و شاهد از نظر آماري تومور در موش

  .دار نبوده است معني
مطالعات و شواهد زيادي وجود دارد كه نشان 

هاي انگلي در بدن انسان و حيوان  دهد وجود آلودگي مي
در . )3-7(دهد هاي بدخيم را تحت تأثير قرار مي رشد سلول

 نشان داده شده كه بيماران مبتلا به لوسمي كه 1997سال 
يس هم آلوده زمان به انگل استرونژيلوئيدس استركورال هم
اند نسبت به بيماران لوسمي كه فاقد آلودگي انگلي  بوده
در مطالعات ديگر اثر ضد . )3(اند اند عمر بيشتري داشته بوده

توموري آميب پاتوژن  در محيط كشت سلولي نشان داده 
 تاثير ترشحات پنج نماتود 1995در سال ). 4-5(شده است

رفت و نشان داده هاي بدخيم مورد برسي قرار گ بررشد سلول
هاي  شد كه ترشحات مذكور بعضي از نماتودها رشد سلول

چنين مشخص شده كه  هم. )6(دهد بدخيم را كاهش مي
هاي  گيري باعث مهار سلول  به صورت چشمBCGتزريق 

از طرف ديگر نشان داده شده است . )7(شود سرطاني مثانه مي
 و )8(سهاي انگلي مانند شيستوزوميازي كه بعضي از آلودگي

 شانس ابتلا به سرطان را افزايش )9(اوپيستوركيازيس
  . دهند مي

هاي  تأثير احتمالي عوامل انگلي بر رشد سلول
هاي  تواند به اين دليل باشد كه موش سرطاني احتمالاً مي
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هاي سرطاني قرار  گروه مورد  قبل ازاين كه در معرض سلول
به علت .  اند گيرند به انگل ليشمانيا ماجور آلوده شده بوده

حساس بودن آنها به انگل مذكور در ابتدا ماكروفاژها و 
 بلافاصله در برابر آن واكنش نشان داده NKهاي  سلول

 INFتوليد . كنند مقادير قابل توجهي سيتوكين ترشح مي
 توسط IL19چنين  هم. گيرد  صورت ميNKگاما بوسيله 

 و )10(فاژهاماكرو. شود ها توليد مي ها و ماست سلول بازوفيل
ها   فعال شده و مقدار آن)12( T cell و )NK )11هاي  سلول

هايي است كه قبلا ًدر  ها بالاتر از موش در اين گونه موش
 NKهاي  از طرف ديگر سلول. اند  معرض انگل قرار نگرفته

كه كارگزاران دفاع غير اختصاصي و اختصاصي بر عليه 
ن در برابر تومورها تومورها هستند نقش عملي در دفاع ميزبا

  . )13(را بر عهده دارند
هاي توموري  چنين تخريب مستقيم سلول هم

هاي  ها سيتوتوكسيك با همكاري سلول توسط لنفوسيت
هاي  سلول. )14(افتد بادي اتفاق مي كمكي ويا وابسته به آنتي

NK فعال شده در اثر وجود انگل توليد INFكند كه   مي
فعال شدن ماكروفاژها توليد اين سيتو كاين باعث 

هاي فوق براي انگل ليشمانيا  اما چون مكانيسم. )15(شود مي
هاي سرطاني غير اختصاصي هستند  اختصاصي و براي سلول

هاي سرطاني سيستم ايمني غير اختصاصي  با رشد بيشتر سلول
مذكور قادر به مهار بيشتر آلودگي نيست و با اثرات مخربي 

چنان چه در . )15(وجود داردها  كه از طرف انگل در موش
تحقيق حاضر ديده شد، در روزهاي بعد از يازدهم پس از 

هاي بدخيم، ميانگين مساحت تومورها در  تزريق سلول
  .هاي گروه  شاهد است هاي گروه مورد بيشتر از موش موش

با توجه به نتايج فوق و با توجه به نتايج تحقيقات 
 انگل ليشمانيا ماجور را قبلي كه وجود توام سرطان و ابتلا به

رسد كه اين انگل مورد   به نظر مي)16(اند گزارش نموده
باشد  لذا توصيه  مناسبي براي برسي فرضيه تحقيق نمي

هاي كرمي كه  گردد در تحقيقات آينده از انگل مي
باشند مخصوصاً آنهايي كه  ها مي تر از تك ياخته بزرگ

نسوني و حمله بافتي دارند از جمله شيستوزوما ما
  .تريكينلااسپايراليس استفاده گردد

  
  نتيجه گيري

دهد كه اختلاف   نتايج اين تحقيق نشان مي
ميانگين مساحت تومورها در گروهاي شاهد و مورد از نظر 

لذا براي بررسي بيشتر فرضيه اين . باشد دار نمي آماري معني
هاي مذكور با استفاده از  گردد آزمايش تحقيق پيشنهاد مي

هاي سرطاني بيشتر  هاي سلول هاي بافتي ديگر و رده انگل
  .مورد تحقيق قرار گيرد

 
 تشكر و قدر داني

هزينه انجام اين تحقيق توسط دانشگاه علوم 
از زحمات آقاي . پزشكي شهركرد تامين گرديده است

. گردد غلامرضا مبيني كارشناس آزمايشگاه تشكر مي
 به عنوان چنين از زحمات خانم دكتر فروزان گنجي هم

  .گردد مشاور آماري اين تحقيق تشكر مي
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A survey about the effect of immune response raised by 
Leishmania major on fibrosarcoma tumor in Balb/c mice 

 
Yoosefi H1, Vakil N2*, Shirzad H3 

 
Abstract 

 
Introduction: Previous investigations and available data demonstrate that there are 

different patterns of diseases distribution in developed and developing countries. While in 
developed countries the major cause of death is cancers, in developing countries the main 
cause of death is infectious diseases. Various factors may be responsible for different causes 
of death in two those groups of countries. However there are raising scientific evidences that 
some infectious and parasitic organisms when enter the body may effect the tumor growth.  In 
order to explore this presumption, in this work the effect of Leishmania major infection on 
fibrosarcoma tumor growth in mouse model has been investigated. 

Materials and Methods: In this experimental study a group of inbred mice (n=6) 
were infected with Leishmania major as case group. After one month both these mice and 
some more mice as control group (n=6) were challenged with fibrosarcoma cells. The size of 
growing solid tumors was measured in individual mouse every two days up to two weeks. 
This measurement was performed 5 times on days 5, 7, 11, 13 and 16. Tumor area was also 
calculated for every single mouse. T test was used to analyze data. 

Results: Results of this  work showed that the mean size of tumor in case group was 
smaller than that of control group only in the first week following challenge with 
fibrosarcoma cells but the tumor mass was   bigger in days 13 and 16 in  case group.  
However the difference between the tumor mass in case and control groups was not 
statistically significant.          

Conclusion: Results of this investigation revealed that there was no significant 
difference between the tumor mass in case and control mice. However to explore more about 
the hypothesis of this study, it is recommended that the research work be carried out using 
different tissue parasites and also different cell lines.  

Key words: Tumor, parasite, Balb/c mouse 
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