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  :مقدمه
روي كرم اكينوكوكوس كيست هيداتيك مرحل لا

است كه عامل بيماري  )Echinococcus granulosus( گرانولوس
اين بيماري به عنوان  .هيداتيدوز در انسان و حيوانات مي باشد

 نيكي از مهمترين بيماري هاي مشترك كه پستاندار
 ،مختلفي را در سيكل زندگي اش درگير مي كند

ر شيوع كيست هيداتيك د .)1( گردد محسوب مي
بودند در مقايسه با جمعيت مبتلا بيماراني كه به سرطان 

ما در مطالعات قبلي نشان  .)1( بوده است نرمال پايين تر
كيست (Protoscolices)  داديم كه پروتواسكولكس

  هيداتيك بر رشد سلول هاي سرطاني در محيط كشت اثر 
اليت ضد سرطاني انگل هاي ع فهمچنين ).2( مي گذارد

   (Trypanosoma-cruzi) زوما كروزيمثل تريپانو

 )Toxoplasma gondii( توكسو پلاسما گوندي ،)9-3(

 ،)17((Toxocara canis)  توكسو كاراكنيس، )16-10(
 )20( پلاسموديوم يوئلي و )18،19( آكانتامباكاستلاني

هاي  بررسي .ه استدر حيوانات آزمايشگاهي نشان داده شد
 ييها انگل  سرطانييز فعاليت ضدن in vitro در محيط

تريپانوزوما ، پروتواسكولكس كيست هيداتيكمانند
 تأييد نموده اندكروزي و توكسوپلاسما گوندي 

 نشان داده شد كه  مادر مطالعات قبلي ).2،8،17،21(
پروتواسكولكس كيست هيداتيك تكثير سلول هاي 

WEHI-164 و BHKهمچنين اين   را مهار مي كند و
اعث مرگ سلولي در سلول هاي توانايي را دارد تا ب

WEHI-164 شود در محيط كشت سلولي در آزمايشگاه 

  :چكيده
شيوع كيست هيداتيك در بيماراني كه به سرطان مبتلا هستند در مقايسه با جمعيت سالم پايين  :زمينه و هدف

در اين مطالعه اثر آنتي ژن هاي دفعي ترشحي، مايع كيست هيداتيك و آنتي ژن خام بر روي رشد . تر است
  . استسلول هاي سرطاني هلا بررسي شده

در اين مطالعه تجربي آنتي ژن هاي دفعي ترشحي، مايع كيست هيداتيك و آنتي ژن خام از  : بررسيروش
اين آنتي ژن ها . كيست هاي هيداتيد تهيه و فركشن هاي آنها با استفاده از سولفات آمونيوم جدا سازي شدند

اد سلول هاي زنده و مرده در مقايسه تعد.  ساعت انكوبه گرديدند48به سلول هاي هلا اضافه شده و به مدت 
 آناليز Jonckheere–Terpstra test و آزمون SPSS با فلاسك كنترل شمارش شد و با استفاده از نرم افزار آماري

 . معني دار در نظر گرفته شد P>05/0 شدند و
 و آنتي ژن خام ي كه با فركشن هاي آنتي ژن هاي دفعي ترشحي، مايع كيست هيداتيكيدر سلول ها :يافته ها

 تيمار شده بودند هر سه فركشن در مقايسه با فلاسك شاهد به صورت معني داري باعث كاهش رشد 
  .داري باعث مرگ سلول هاي سرطاني گرديدسلول هاي سرطاني شدند و فركشن آنتي ژن خام به صورت معني

 لذا مي شوند؛ هاي هلا آنتي ژن هاي مختلف كيست هيداتيك باعث مرگ سلولي در سلول: نتيجه گيري
 .پيشنهاد مي گردد در مورد خاصيت ضد سرطاني اين آنتي ژن ها تحقيقات بيشتري صورت گيرد

  
  .سلول هاي هلا، نسرطا، آنتي ژن، كيست هيداتيك :هاي كليدي واژه
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ي از كيست يها؛ لذا به منظور شناسايي آنتي ژني )2(
  هاي سرطاني  هيداتيك كه باعث مهار رشد سلول

در اين پژوهش اثر فركشن هاي آنتي ژن هاي مي شود، 
 مايع كيست هيداتيك و آنتي ژن خام دفعي ترشحي،

  مورد بر روي رشد سلول هاي هلااسكولكسپروتو
  . قرار گرفته استبررسي

  
  :روش بررسي

   كيست هيداتيد از  تجربيدر اين مطالعه
گوسفند هاي آلوده از كشتارگاه اصفهان جمع آوري 

بعد از اينكه با الكل سطح روي كيست ها  .شد
و  مايع كيست هيداتيد با سرنگ آسپيره ،ضدعفوني شد

اسكولكس  پروتوهت پيدا كردنزير ميكروسكوپ ج
 مايع كيست هاي حاوي پروتواسكولكس در .بررسي شد

 2000 دقيقه 2به مدت لوله هاي فالكون جمع آوري و 
بي رنگ  مايع بالايي كه شفاف و. ند سانتريفيوژ شددور
 درجه -20در دماي به عنوان مايع كيست هيداتيك  بود

  بودبه رسوب كه حاوي پروتواسكولكس. نگهداري شد
 48 و به مدت اضافه DMEM  سي سي محيط كشت5

 و سپس قرار داده شد درجه 37ساعت در انكوباتور
 به عنوان آنتي ژن دفعي روييمايع . سانتريفيوژ گرديد

 درجه نگهداري -20در دماي پروتواسكولكس ترشحي 
و سونيكه گرديد  نيز مقداري از پروتواسكولكس ها. شد

   درجه -20 در دماي امخ هاي آنتي ژن به عنوان
   از سولفات  ها درنهايت براي تهيه فركشن.نگهداري شد

  

 استفاده و براي اينكه  درصد60  و40، 20آمونيوم 
 از كيسه هاي ،ج شودرسولفات آمونيوم از فركشن ها خا

  .دياليز استفاده شد
كشت سلولي مطابق آنچه قبلا منتشر شده انجام 

 چهار فلاسك به هر براي انجام آزمايش در). 2(گرديد 
 سلول 100000 و DMEM ميلي ليتر محيط كشت 7كدام 

بعد از يك تا دو ساعت كه سلول ها خوب . زنده اضافه شد
 لاندا از فركشن هاي آنتي ژني 250در فلاسك جا گرفتند، 
 تخليص شده  درصد60  و40، 20كه با سولفات آمونيوم 

يتر سرم  ميكرول250به فلاسك چهارم . بودند، اضافه شد
همه فلاسك ها . فيزيولوژي به عنوان شاهد منفي اضافه شد

 دار قرار داده و CO2 ساعت در انكوباتور 48دت ـــبه م
. سلول هاي زنده و مرده زير ميكروسكوپ شمارش شدند

 و آزمون SPSS نرم افزار آماريدر نهايت نتايج با استفاده از 
Jonckheere–Terpstra test جام گرفتآناليز آماري ان.  

  
  :يافته ها

هاي  اين تحقيق  نشان داد كه بين سلول نتايج
 در مقايسه با فلاسك ،مرده در فلاسك هاي ذكر شده

و  A2 تفاوت معني داري وجود دارد و در فركشن شاهد
A3 علاوه بر اين تعداد . ه استيشتر بودبهاي مرده  سلول

 در مقايسه با ،هاي ذكر شد هاي زنده در فلاسك سلول
 همچنين .)P>05/0 (فلاسك تفاوت معني داري داشت

هاي سرطاني هلا را  بيشتر رشد سلول A3و  A2فركشن 
موقعي كه فركشن هاي). 1 شماره جدول(مهار كردند 

ثر از فركشن آنتي أ متHelaرده سلولي  )10000ضرب در ( هاي زنده و مرده مقايسه آماري سلول :1دول شماره ج
   (A3) %60و )A1(، 40% )A2 (%20 با سولفات آمونيوم  خالص سازي شدهژن خام

هاي مرده  ميانگين و انحراف معيار سلول  )X10000(ميانگين و انحراف معيار سلول هاي زنده   گروه
)X10000(  

  2 ± 0  67/12 ± 577/0  شاهد منفي
  A1 764/0 ± 17/9  5/0 ± 5/3فركشن 
 A2 1 ± 8  577/0 ± 67/3فركشن 

  A3 1 ± 8  577/0 ± 67/3فركشن 
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  درصد20آنتي ژن دفعي ترشحي كه با سولفات آمونيوم 
)B1( ،40 درصد )B2( درصد  60 و)B3(  تخليص شده

 نتايج آزمون .ندهاي هلا اضافه گرديد  به سلول.بود
هاي زنده در فلاسك ها در  نشان داد كه سلول آماري

 داري دارند تفاوت معنيشاهدمقايسه با فلاسك 
)05/0<P( مترين تعداد سلول زنده در فركشن و كB2 

 بيشتر توانسته B2 به عبارت ديگر فركشن. قرار داشت
هاي سرطاني را مهار كند، ولي تفاوت  بود رشد سلول

  كر هاي مرده در فلاسك هاي ذ معني داري بين سلول
  

 جدول ()<05/0P(شده با فلاسك شاهد وجود نداشت 
 آنتي ژن مايع سرانجام موقعي كه فركشن هاي ).2 شماره

 درصد 20كيست هيداتيك كه با سولفات آمونيوم 
)C1( ،40درصد  )C2( درصد60 يا  )C3( ه تخليص شد

كه  شد مشخصند،هاي هلا اضافه گرديد  به سلولبودند
فلاسك ها در مقايسه با  هاي زنده در تعداد سلول

 ولي ،)P>05/0 ( تفاوت معني داري داردشاهدفلاسك 
نشان نداده تفاوت معني داري  ده هاي مر تعداد سلول

  ).3  شمارهجدول ()<05/0P( است

    
 ثر از فركشن آنتي ژنأمت Hela رده سلولي) 10000ضرب در (هاي زنده و مرده   مقايسه آماري سلول:2 جدول شماره
    )B3 (%60و  )B1(، 40% )B2  (%20 با سولفات آمونيومه  خالص سازي شد پروتواسكولكس كيست هيداتيكدفعي ترشحي

  )X10000(هاي مرده  ميانگين و انحراف معيار سلول  )X10000(هاي زنده  ميانگين و انحراف معيار سلول  گروه 
  2 ± 0   67/12 ± 577/0   شاهدمنفي

  B1 764/0 ± 17/9  5/0 ± 5/3فركشن 
  B2 577/0 ± 66/6  577/0 ± 33/3 فركشن
  B3 764/0±  17/8  577/0 ± 33/3 فركشن

  
  

ثر از فركشن آنتي أ مت Hela سلولي رده) 10000ضرب در (هاي زنده و مرده  مقايسه آماري سلول: 3اره جدول شم
   )(C3 %60  و )C1( ،40% )C2( %20ژن مايع كيست خالص سازي شد با سولفات آمونيوم 

  )X10000( هاي مرده ميانگين و انحراف معيار سلول  )X10000(هاي زنده  ميانگين و انحراف معيار سلول  گروه
  33/1 ± 577/0 11 ± 1  منفي  شاهد

  C1  577/0± 33/10  764/0 ± 833/1فركشن 
 C2 1 ± 11  288/0 ± 667/1فركشن 

  C3 5/0 ± 5/9  288/0 ± 83/1فركشن 

  

  :بحث
نتايج بررسي ها نشان داد كه در سلول هاي تيمار 

 تعداد سلول هاي مرده در ،شده با فركشن آنتي ژن خام
 علاوه بر اين .ه است افزايش يافتشاهدلاسك مقايسه با ف

 نيز شاهدتعداد سلول هاي زنده در مقايسه با فلاسك 
  اــولي در سلول هاي تيمار شده بش نشان داده است كاه

  
فركشن هاي مايع كيست هيداتيد و آنتي ژن دفعي 

تفاوت شاهدترشحي تعداد سلول هاي مرده با فلاسك 
 دو فركشن توانسته بودند  اما هره است؛معني داري نداشت

 مهار شاهدرشد سلول هاي زنده را در مقايسه با فلاسك 
  نتايج اثر فركشن آنتي ژن خام مطالعات ما با  .نمايند
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هاي مرگ سلولي در سلول يعني مطالعات قبلي
توسط پروتواسكولكس  WHEI-164فايبروساركوماي 

ه اين هر سعلاوه بر . )2( كيست هيداتيد هماهنگي دارد
  داري باعث كاهش رشد آنتي ژن به صورت معني
 اثر بعضي از آنتي ژن هاي .سلول هاي سرطاني شدند

 روي مهار سلول هاي سرطاني در بررسي هاي يانگل
پروتئين  مثال به طور.ديگر نشان داده شده است

باعث القاي مرگ سلولي در سلول هاي  gp82نوتركيب 
ديگر نشان داده در بررسي هاي  ).22(ملانوما مي شود 

  شد كه بعضي از آنتي ژن ها اثر مهاري يا تحريكي روي
 علاوه بر اين بعضي آنتي ژن ها. سلول هاي مشخصي دارند

هيچ اثري روي تكثير يا مرگ سلول ها در محيط كشت 
 B مايع كيست هيداتيد و آنتي ژن  به عنوان مثال؛ندارند

مي روي اثر فرو تنظيو  CD86اثر فرا تنظيمي روي بيان 
 اثر مايع كيست هيداتيد همچنين ).23( دندار CD1a بيان

روي تمايز سلول هاي مونوسيت انساني به دندرتيك سل 
 را CD14 حضور مايع كيست هيداتيد بيان  كههنشان داد

  ).24(  را پايين مي آوردCD1aافزايش مي دهد و بيان 
 توليدات دفعي ترشحي لارو سويي از

باعث القا آپوپتوز در  ولاريسلوك مولتي اكينوكوكوس
 همچنين ).25( مي شود in vitro در سلول هاي دندرتيك
  وايهاي دفعي ترشحي نماتود رودهتوليدات آنتي ژن
  ليال را درـــاي اپيتـــ، تعداد سلول هنماتوديروس باتوس

در مطالعه ديگر  ).26(دهد محيط كشت كاهش مي
ژيلوس تريكوستروناثرات توليدات دفعي ترشحي 

و نشان  روي رشد سلول هاي مختلف بررسي فرميس
 تعداد سه تا از ،وليداتــاين تداده شـــده است كه 

 از . مي دهندسلول هاي اپيتليال روده اي را افزايش

اين توليدات تكثير سلول هاي اپيتليال تخمدان و سويي 
هيچ اثري روي نهايت   و درهكرد فيبروبلاست را مهار

  ).27(  ه اندها نداشتهپاتوسيت  رشد
  

 :گيري نتيجه

ساير مطالعات  يافته هاي اين مطالعه وبررسي با 
   ،اثر آنتي ژن هاي انگلي روي رشد سلول هاوي  ربر

كيست مي توان نتيجه گرفت كه آنتي ژن هاي انگل 
 هيداتيك مانع رشد سلول هاي مختلف در محيط كشت

 كه يي با اين حال مكانيسم ها.دنآزمايشگاه مي شو
ممكن است در اين روند درگير باشند ناشناخته است و 
  .مطالعات بيشتري براي كشف اين مكانيسم ها توصيه مي شود

  
   :تشكر و قدرداني

هزينه انجام اين تحقيق توسط دانشگاه علوم پزشكي 
كه بدينوسيله از معاونت  ؛مين گرديده استأشهركرد ت

 ما را در انجام تحقيقات و فناوري دانشگاه وكليه كساني كه
  .اين طرح ياري رساندند تقدير و تشكر به عمل مي آيد
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Background and aims: The prevalence of hydatid cyst in patients with cancer is lower than 
those of normal population. In this study the effect of different extractions of hydatid cyst 
antigens on growth of Hella cancer cells has been investigated in vitro. 
Methods: In this experimental study, crude protoscolices antigen, protoscolices ES antigen and 
hydatid fluid antigen were prepared and fractions of these antigens were using salting out 
method. These fractions were added to Hella cell line and incubated for 48h. Then the number 
of alive and dead cells was counted in comparison to appropriate control. Analysis of data was 
carried out using SPSS software and Jonckheere–Terpstra test. P<0.05 was considered as 
significant. 
Results: In cell cultures treated with mentioned fractions, all 3 fractions significantly decrease 
the growth of Hella cancer in comparison to control cell culture. Also fractions of crude 
protoscolices antigen significantly increase the growth of Hella cancer cells.  
Conclusion: Different extracts of hydatid cyst antigens inhibitory effects on Hella cell’s growth 
in culture medium. Further work is recommended an anti-cancer property of these antigens. 
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