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افزايش مقاومت به نئوپلاسم، هدف اين مطالعـه         ها در  ي از ارتباط پروبيوتيك   كبا توجه به گزارشات حا    : زمينه و هدف  
هاي مبتلا به سرطان پستان  موش  در ممانعت از رشد تومور، بهبود وزن و ميزان بقا درلاكتوباسيلوس روتريبررسي اثر 

  .است
مدت  گروه اول به. و گروه قرار گرفتند گرم در د 17 اي با وزن تقريبي    ته شش هف  c/BALB موش ماده    20: روش بررسي 

صورت هـم    به) نترلك( و گروه دوم     لاكتوباسيلوس روتري روليتر از سوسپانسيون    ك مي 500 روز قبل از پيوند تومور،       14
 از پيوند، گـروه  ها با جراحي، توموري شده و پس سپس موش. دريافت نمودند Phosphate Buffer Saline (PBS) حجم

اين روند  . ردندك دريافت   BSP و گروه دوم     لاكتوباسيلوس روتري هاي تجويز هفت روزه و وقفه سه روزه،          اول با دوره  
هـا ثبـت و در نهايـت         گيري، و مرگ و مير موش      رشد تومور و وزن، در دو گروه اندازه       .  مطالعه ادامه داشت   45تا روز   

  . بررسي شدبافت توموري در دو گروه جداسازي و
اهش ك ـنتـرل   كها تجويز شده بود در مقايسه بـا گـروه            ه پروبيوتيك به آن   كهاي توموري    نتايج نشان داد موش    :ها  يافته

نتـرل افـزايش    كهـا نـسبت بـه گـروه          چنين بقاي اين موش    هم. )<05/0P (ندا رشد تومور و افزايش در وزن بدن داشته       
رد سيستم ايمني در كي از بهبود عمل   كهاي توموري نيز حا    تولوژي بافت بررسي هيس . داشته است ) =002/0P(داري   معني
  .)<05/0P (هاي گيرنده پروبيوتيك بود موش
 بـه   كم ـكرد سيستم ايمنـي و      ك در تقويت و بهبود عمل     لاكتوباسيلوس روتري ه  كدهند   ها نشان مي   بررسي: گيري  نتيجه

  .سزايي دارد درمان افراد مبتلا به سرطان نقش به

  .، سرطان پستان، ميزان بقالاكتوباسيلوس روتريپروبيوتيك، : ليديك لماتك

 
  

چون  هم(هاي نرم و متخلخل  غلب در انداما (Cancer) سرطان
آيد، از اين رو  پديد مي) چون رحم هم (ضلانيهاي ع و اندام) پستان

 از (Breast cancer)  سرطان پستان1.تر از مردان است در زنان شايع
 سال قبل 1600شف آن به كه كال شناخته شده است كترين اش قديمي

ها  ترين سرطان در خانم شايعسرطان پستان  2.رسد از ميلاد مسيح مي
  ز ـها ني انمـر در اثر سرطان در خـزان مرگ و ميـن ميـبالاتري. باشد مي

  
 موارد شوري ثبتكهاي  گزارشطبق  3.باشد علت سرطان پستان مي به

ترين عامل مرگ  ترين نوع سرطان و مهم سرطاني، اين سرطان فراوان
ار ك  لذا به4،آيد حساب مي در ميان زنان ايران بهعلت سرطان،  و مير به

  .نمايد ننده در اين زمينه بسيار جدي ميك كمكگرفتن عوامل 
هاي  روارگانيسمكمي ميلادي مقالاتي در مورد      1990در اوايل سال    

ه تأثير مثبتي در سـلامتي ميزبـان خـود نـشان            كژني منتشر شد    پاتو غير
ان زيـادي را از نظـر       كافي، پزش ـ ك ـ كعلت نبـود مـدار     دادند اما به   مي

 سـال اخيـر، فراوانـي    10 امـا در    ،سـاخت  هـا مـردد مـي      سودمندي آن 

 مقدمه

 

  708 تا 700هاي  ، صفحه11 شماره،70دوره،1391بهمنمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  مقاله اصيل

    07/08/1391:     تاريخ پذيرش11/04/1391: تاريخ دريافت مقاله                  چكيده
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ها را بيش از آن چـه    ها اثرات مفيد آن    ي اين باكتري   تحقيقات در زمينه  
ها شهرتي جهاني    امروزه پروبيوتيك  5.ات رساند شد به اثب   ه تصور مي  ك

 Lactic) لاكتيـك اسـيد   هاي تريك باFAO/WHOاند، طبق گزارش  يافته

Acid Bacteria, LAB) ن لوله گوارشي انسان بوده و كطور طبيعي سا به
. هاي تخميـري هـستند     ي طولاني در فراورده     چنين داراي تاريخچه   هم

هـا در رونـد سـلامتي        رات مثبت آن  ها اث  تريكعلت مطرح بودن اين با    
   6.باشد افراد مي

اهش در  ك ـهـا،    ردن رشد پاتوژن  كوب  كتوان به سر   از آن جمله مي   
اهش سـطح   ك ـاحتمال ابتلا به سرطان، افزايش مقاومت به نئوپلاسم و          

ردهـاي درمـاني يـا ارزش       كرد، از ديگـر عمل    ك ـلسترول خون اشاره    ك
رد كهضم لاكتوز، بهبود عمل    به   كمك كهاي پروبيوتي  تريكاي با  تغذيه

پـذيري عناصـر     تك به شر  كمكها و    سيستم ايمني، سنتز انواع ويتامين    
توان گفـت    از اين رو مي7و8.هاي زيستي است ضروري بدن در فعاليت 

هاي پروبيوتيك، علاوه بـر اثـر در فعاليـت           تريكي با كه تجويز خورا  ك
 بـدن را نيـز      هاي ديگر نقاط   رد سيستم كتواند عمل  دستگاه گوارشي مي  
ها تنهـا    كه تأثير پروبيوتي  كاين بدين معني است     . تحت تأثير قرار دهد   

تواند فراتـر از آن بـر فعاليـت          ها نبوده و مي    مختص جايگاه تجويز آن   
خصوص سيستم ايمنـي اثـر بـسيار     هاي بدن به   ها و سيستم   ساير ارگان 

هـاي   ك از پـلا T و  Bهـاي    توانايي مهاجرت سـلول   . مثبتي داشته باشد  
 ـ  و ظـاهر شـدن در مخـاط روده   (Peyer’s patches) يـر  پي ، كي باري

 تناسـلي و غـدد ترشـحي از         -مخاط مجاري تنفسي، مجـاري ادراري     
ي پروسـتات   ساز و غدد بزاقـي، غـدد پـستان و غـده         كجمله غدد اش  

هـاي لاكتيـك اسـيد       امـروزه بـاكتري    .دليلي بر اثبـات ايـن ادعاسـت       
عنـوان   هاي مـورد اسـتفاده بـه       رگانيسمترين ميكروا  ترين و معمول   بيش

هاي بيولوژيكي   ت در واكنش  كه با شر  كشوند    پروبيوتيك محسوب مي  
ــان خــود را افــزايش مــي  ــا وجــود تأييــد اثــر .دهنــد ســلامتي ميزب  ب

ها، متأسفانه مطالعـات انـدكي در        ها بر مقاومت به نئوپلاسم     پروبيوتيك
 9و10.ته استارتباط با پروبيوتيك و سرطان پستان انجام گرف

هـاي   ي حاضر به نوعي از نئوپلاسم بافت پستان در موش          در مقاله 
BALB/c  ــده ــه شـ ــپرداختـ ــط كـ ــريه توسـ ــيلوس روتـ  لاكتوباسـ

(Lactobacillus reuteri)  در واقـع هـدف از ايـن    .شـود   ممانعـت مـي 
رد سيستم  ك در بهبود عمل   لاكتوباسيلوس روتري تحقيق اثبات اثر مثبت     
اهش حجم تومـور پـستان و جلـوگيري از          ك،  ايمني جهت افزايش بقا   

  .ابتلا به لاغري مفرط در مدل حيواني موش است

  
  

 در بخـش    1390ه در سـال     ك ـاين مطالعـه از نـوع تجربـي بـوده           
ي تهران انجام   كده بهداشت، دانشگاه علوم پزش    كشناسي دانش  روبكمي

  .گرفت
 سـر مـوش     20  تحقيق حاضر،  براي انجام : حيوانات آزمايشگاهي 

 20 تـا  19 هفته و وزن تقريبي 6-7ي سني     با محدوده  BALB/cي   ماده
گرم از انستيتو پاستور تهران خريداري شده و در حيوان خانـه تحـت              

 بـا   55±%2رطوبـت   ،  C 2±22 يدمـا (نترل شده و استاندارد     كشرايط  
اري شـده  د نگـه ) تغذيه استاندارد ي و كتاري /ي نور   ساعته 12ي   چرخه
 ساعته جهت سازگاري حيوان با شـرايط و محـيط           72ي زماني    و بازه 

  .جديد قبل از شروع مطالعه در نظر گرفته شد
ي حاضــر، ســوش اســتاندارد    در مطالعــه: ســوش باكتريــايي 

 PTCC 1655 (Persian Type Culture لاكتوباســـيلوس روتـــري

Collection)   زاي   بيمـاري  هاي صنعتي و   تريكها و با    از كلكسيون قارچ
تري با رعايت شـرايط اسـتريل       كشت تازه از با   كسپس  . ايران تهيه شد  

 تهيـه شـده و   deMan-Rogosa-Sharpe (MRS) Agarبـر روي محـيط   
  .هوازي انكوبه شد  و شرايط بيC 37 روز در دماي  شبانهكمدت ي به

 ساعت انكوباسيون بـاكتري     24پس از   : ي دوز مناسب تجويز    تهيه
هـاي رشـد كـرده در سـطح           كلني C 37 هوازي و دماي   در شرايط بي  

ــا  آوري شــده و   جمــعPhosphate Buffered Saline (PBS)محــيط ب
-Colony هـا  از ميـان كـشت رقـت      . هاي رقت از آن تهيـه شـد        سريال

Forming Units (CFU/ml) 108×6/2ــه عنــوان دوز مناســب تجــويز   ب
  .انتخاب گرديد

ايـن مطالعـه از دو       در: ها ر آن ها و روند تجويز پروبيوتيك د      گروه
هـاي   صـورت انتخـاب    ه در هر گـروه بـه      كگروه آزمايشي استفاده شد     

گروه اول براي بررسـي اثـر       .  سر موش قرار گرفت    10تصادفي تعداد   
 بر روند رشد تومـور و بهبـود سيـستم ايمنـي،             لاكتوباسيلوس روتري 

 .ردنـد ك   دريافت مـي   PBSعنوان گروه كنترل     پروبيوتيك و گروه دوم به    
و ) متـوالي (  روز قبل از پيوند تومور     14صورت   روند تجويز روزانه به   

بـه  )  روزه سـه هـاي     روزه و وقفـه    هفـت توالي  (  روز پس از پيوند    30
 بـراي گـروه اول و بـه         لاكتوباسيلوس روتري  ميكروليتر از    500حجم  

 براي گروه دوم با استفاده از سوزن مخصوص گاواژ،          PBSهمان حجم   
  .)1ل كش( اي انجام شد اواژ داخل معدهصورت گ به

  بررسيروش
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  :ل شماتيك از روند تجويز پروبيوتيك در گروه پروبيوتيككش: 1شكل 
هاي گروه كنترل نيز با       موش. باشد  ها نماد يك روز از مطالعه مي         يك از مربع   در شكل فوق، هر   . شروع تجويز پروبيوتيك  .  وقفه در تجويز پروبيوتيك    □. ها   پيوند تومور به موش    ◙.  تغذيه با پروبيوتيك   ■

  . دريافت نمودندPBSهمين روند 

  
در روز پانزدهم از مطالعه بر روي هر دو       : ها توموري نمودن موش  

در ايـن مرحلـه از مـوش    . ها پيونـد تومـور انجـام شـد     گروه از موش 
 (Stock)اسـتوك   عنـوان    خودي پستان بـه    توموري مدل سرطان خودبه   

ه نوع سرطان با آزمايشات پاتولوژيـك بـه اثبـات           كتومور استفاده شد    
جهت پيوند، موش نخاعي شده و تومـور از بـدن حيـوان             . رسيده بود 

متـر    ميلـي  پـنج خارج گرديد و داخل نرمال سالين استريل به قطعـات           
ه پـس   كصورت بود    هاي سالم بدين   پيوند به موش   .عبي تقسيم شد  كم
زايلـوزين بـا دوز      /هوشي با تزريق داخل صفاقي محلول كتامين       ز بي ا

صـورت   گرم از وزن بدن، قطعات توموري به      كيلو/گرم  ميلي 10تجويز  
 انجام شده و با      راست (Flank) پهلويي   جراحي در زير پوست ناحيه    

براي ممانعت از عفونـت در محـل        . كليپس مخصوص فلزي بخيه شد    
بـا  . صورت موضعي استفاده شـد     سايكلين به زخم جراحي، از پماد تترا    

صـورت چـشمي      روز از پيوند تومور، رشد تومورها بـه        هفتگذشت  
  .قابل مشاهده بود

گيري روند رشد تومور در هـر   اندازه: گيري سير رشد تومور   اندازه
ي تومور پيوند شـده، پـس از گذشـت           ي اوليه  موش با احتساب اندازه   

بار و تا انتهـاي      كهر سه روز ي   . شد  روز از عمل پيوند انجام مي      هفت
ي ديجيتالي در دو جهـت طـول و       ي تومور با كوليس ورنيه     كار، اندازه 

  :گيري و حجم تومور با استفاده از فرمول عرض اندازه
  . محاسبه و ثبت شد"    طول  عرض 2= حجم"

ي حجـم تومـور در       پـس از محاسـبه    :  تومور نهاييبررسي حجم   
 در موعدهاي مقرر شده، حجم نهايي تومور و درصد افـزايش            ها گروه

  :آن در هر موش با استفاده از فرمول
محاسبه  "100 × حجم تومور در روز صفر÷حجم تومور در روز آخر"

  .گرديد
هـا از روز صـفر مطالعـه تـا           وزن موش : ها گيري وزن موش   اندازه

 از تـرازوي    بـار و بـا اسـتفاده       كپايان روز چهل و پنجم هر سه روز ي        
  .شد ديجيتالي با حساسيت سه رقم اعشار انجام مي

 پنجپس از پايان مطالعه، تعداد      : بررسي پاتولوژيكي بافت توموري   
روش نخـاعي    صورت تصادفي انتخاب شده و بـه       موش از هر گروه به    

بافت توموري در شـرايط اسـتريل از بـدن حيـوان            . شته شدند كردن  ك
 ـ  ميلي 40خارج شده و داخل      هـاي    جهـت بررسـي    %10ر فرمـالين    ليت

عبـي از   كمتر م   ميلي پنجسپس قطعات   . هيستوپاتولوژيكي قرار داده شد   
با اسـتفاده از    . هاي پارافيني قرار داده شد     ها تهيه شده و داخل قالب      آن

هـا    ميكرومتـري از آن    چهاردستگاه ميكروتوم سريال قطعات پارافيني      
هـا جهـت      ائـوزين، لام   -آميـزي بـا هماتوكـسيلين      تهيه و پس از رنگ    

زايـي، ادم و سـاير تغييـرات         ريـزي، رگ   ي ميزان نكروز، خون    مشاهده
  .بافتي در زير ميكروسكوپ نوري بررسي شدند

مانـده در هـر       مـوش بـاقي    پـنج تعداد  : ها بررسي طول عمر موش   
داري  گروه، جهت بررسي طول عمر تا فرا رسيدن مـرگ طبيعـي نگـه             

 گذاري شدن بـا اسـيد پيكريـك         شماره براي اين منظور پس از    . شدند
، )داراي نوعي رنگ زرد با ماندگاري طـولاني بـر روي بـدن حيـوان              (

ار ممانعت  كهدف از اين    . هاي مجزا انتقال داده شدند     ها به قفس   موش
  .هاي هم قفس بود از مرگ در اثر خورده شدن توسط موش

 18ويراسـت    SPSSافزار   ها با استفاده از نرم     ار، داده كپس از اتمام    
داري در نظـر      سطح معنـي   >05/0P تر از  مكآناليز آماري شده و ارزش      

ميته كتمام مراحل تجربي مربوط به حيوانات تصويب شده          .گرفته شد 
 .ي تهران بوده استكاخلاق دانشگاه علوم پزش

  

  
 2ل  ك در ش ـ  BALB/cهـاي    نتايج حاصل از توموري نمودن موش     

 روز پس از پيوند، رشد تومـور        هفت يتقريبطور    به. ده شده است  آور
 هفتـه از پيونـد،      سـه پـس از گذشـت      . طور واضح قابل رؤيت بـود      به

نتـرل  كرشد تومـور در گـروه       . ثر رشد خود رسيده بود    كتومور به حدا  
نتـايج حاصـل از    .تر از گروه پروبيوتيك بود ميزان قابل توجهي بيش  به

 هايافته
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لاكتوباسـيلوس  ي   نندهك نترل و دريافت  ك گروه   تومور در دو  روند رشد   
نتايج حاصل از اين بررسي نشان      . ه شده است  ي ارا 1 در نمودار    روتري
متغيــر انــدازه تومــور در داخــل هــر گــروه در ه تفــاوت كــدهــد  مــي

 و  )>0001/0P(دار بـوده     از نظر آماري معني    با هم    ،رركهاي م  سنجش
بت گروه پروبيوتيك افزايش    نس بهنترل  كچنين رشد تومور در گروه       هم

  .)=03/0P( دهد داري را نشان مي معني
نتايج .  آورده شده است   2درصد حجم نهايي تومور نيز در نمودار        

نـسبت   نتـرل بـه   كجم نهايي تومور در گروه      ه ميزان ح  كدهند   نشان مي 
ه ك ـ) =04/0P(داري دارد     از نظر آماري افزايش معني     كگروه پروبيوتي 

يت ممانعت از رشد تومور در گروه پروبيوتيك توسط         اين نشان از قابل   
چنين در اين مطالعـه تغييـرات        هم . دارد لاكتوباسيلوس روتري تجويز  

نتـايج  .  مـشخص گرديـده اسـت      3گيري شده و در نمودار       وزن اندازه 
متغيـر انـدازه افـزايش وزن در داخـل هـر گـروه در               ه  كدهد   نشان مي 
و ) >0001/0P(  دارد  آمـاري  دار يرر با هم تفاوت معن ـ    كهاي م  سنجش

نترل ك گروه پروبيوتيك به نسبت گروه     افزايش وزن در   تغييرات اندازه 
  ).=01/0P( اشدـب دار مي ياري معنـر آمـن تفاوت از نظـالا بوده و ايـب

  
  
A  
  
  
  
  
  
  
B  
  
  
  
  
  

 ـ پـستان    ينوم مبتلا به تومور كارس ـ    BALB/cهاي   موش: 2شكل    از  27ه در روز    ك
 ـ ك   موش دريافت  (A). دپيوند قرار دارن   . باشـد  نتـرل مـي   ك مـوش گـروه      (B) و   كننده پروبيوتي

  .املاً واضح استكنترل و پروبيوتيك كهاي دو گروه  تفاوت در سرعت رشد تومور در بين موش

ه تجـويز پروبيوتيـك باعـث بهبـود         ك ـدهـد    داري نشان مـي    ياين معن 
  .وضعيت و وزن ميزبان شده است

 آورده شـده    4آن چه در نمـودار      درصد نهايي حجم وزن بر طبق       
نتـرل دچـار    كه گروه پروبيوتيك بر خلاف گروه       كدهد   است نشان مي  

  ).=01/0P( اند نشده) لاغري مفرط( كاشكسي
نتـرل و   كها در دو گـروه       نتايج حاصل از بررسي طول عمر موش      

 ه شده اسـت   يصورت نمودار كاپلان ماير ارا      به 5پروبيوتيك در نمودار    
ها در گـروه پروبيوتيـك بـه نـسبت           دهد بقاي موش   مي نتايج نشان    كه

 ايـن افـزايش بقـا در گــروه    )=002/0P(باشــد  گـروه كنتـرل بـالا مـي    
عنوان عوامل درمـاني بـسيار       ها به  پروبيوتيك در استفاده از پروبيوتيك    

  .رسد نظر مي ننده بهك اميدوار
هاي هيستوپاتولوژيكي بافـت تومـوري در        نتايج حاصل از بررسي   

هـا   بررسـي .  آورده شده است3ل  كنترل و پروبيوتيك در ش    كوه  دو گر 
ــشان داد  ــن ــه ك ــام نمون ــويز    ه در تم ــك، تج ــروه پروبيوتي ــاي گ ه

در . هاي توموري شده است     موجب مرگ سلول   لاكتوباسيلوس روتري 
، كهـاي در حـال تقـسيم، چـر         نتـرل نيـز، سـلول     كهـاي گـروه      نمونه
بند و   هاي هم   به بافت  هاي توموري  زايي، تهاجم سلول   ريزي، رگ  خون

  زارشـمي دارد، گـان از بدخيـه همه نشـكمتاستاز به داخل رگ لنفي 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  

  نترل و پروبيوتيككروند رشد تومور در دو گروه : 1نمودار 
تـر بـودن سـرعت رشـد تومـور در گـروه        ي پـايين  دهنـده   گزارش شده و نشان    =03/0Pنتايج با   

حجم تومور بر   مقادير تخميني    .گيري سايز تومور   دفعات اندازه مور،  سايز تو  .باشد پروبيوتيك مي 
  .باشد متر مي حسب ميلي

  سايز تومور
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  نترل و پروبيوتيكك حجم نهايي تومور در گروه :2 نمودار
 ـ ك ـنتـرل   كحجم نهايي تومور در گروه پروبيوتيك بـه نـسبت گـروه                ) =04/0P(داري   ياهش معن

  .متر گزارش شده است نترل و بر حسب ميليكه پروبيوتيك و  نهايي تومور در گروسايز. دارد

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  نترل و پروبيوتيكك نتايج حاصل از روند افزايش وزن در دو گروه :3نمودار 
ه با احتساب حجم تومور پايين در گروه    كدهد   ي روند افزايش وزن در دو گروه نشان مي         مقايسه

نترل با حجـم تومـور بـالا افـزايش          كهاي    نسبت موش  ها در اين گروه به     پروبيوتيك، وزن موش  
مقـادير  هـا بـوده و       گيـري وزن مـوش      دفعات اندازه  ،وزن). =01/0P(دهد   داري را نشان مي    يمعن

  .باشد ها بر حسب گرم مي ي وزن موش اندازهتخميني 

  
ي پروبيوتيـك،    ميزان نكروز داخل تومـور نيـز در گـروه گيرنـده           . شد
 لاكتوباسـيلوس روتـري    ضد توموري توسط     هاي علت تقويت پاسخ   به

  .)3ل كش(تر عنوان شد  نترل وسيعكدر مقايسه با گروه 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  نترل و پروبيوتيككها در دو گروه   نتايج حاصل از وزن نهايي موش:4نمودار 
ي  ننـده ك ه گـروه دريافـت  ك ـداد  هـا در دو گـروه نتـايج نـشان مـي      ي وزن نهايي موش  با محاسبه 
نتـرل  كتري به نسبت گروه  اهش وزن شديد شده و داراي سلامتي بيش     كتر درگير    مكك  پروبيوتي
  .ها و بر حسب گرم گزارش شده است وزن نهايي موش ).=01/0P(بودند 

  
  
  
  
  
  
  
  
  

  نترل و پروبيوتيككمنحني بقا دو گروه  :5نمودار 
 به )=002/0P(اري د يك با معنهاي گروه پروبيوتي دست آمده طول عمر در موش طبق نتايج به

درصد بقا بر  (Cum Survivalها بر حسب  طول عمر موش. تر بود نسبت گروه پروبيوتيك بيش
  .دهد ها نشان مي  درصد بقا را در گروه)كاپلان مايراساس نمودار 

  
  

ي عوامل دخيـل در بـروز    هاي اخير دانش بشري در زمينه      در سال 
  چه در اين بين مهم آن. افزايش قابل توجهي داشته استسرطان پستان 

 بحث
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بافت توموري گروه پروبيوتيك و نكروز ). A لكش( بافت آلوئول ترشحي پستان درگير با نكروز در گروه پروبيوتيك     . هاي توموري در دو گروه     نتايج مربوط به هيستوپاتولوژي بافت    : 3 لكش

 لكش ـ(باشد  ي پيشرفت غير قابل درمان تومور مي دهنده ه نشانكنترل كمتاستاز داخل رگ لنفي در گروه ). C لكش(ه نشاني از بدخيمي و پيشرفت تومور دارد كنترل كزايي در گروه   رگ). B لكش(در آن   
D .(نترلكدر گروه  تهاجم كپسولي به بافت اطراف )لكش E .(نترلكهاي توموري در حال تقسيم ميتوز در گروه  سلول )لكش F .(نتـرل بـه   كه عمـق صـدمات وارده در گـروه    ك ـدهد  نتايج فوق نشان مي

  .)اند تر شده ها، مشخص لكنتايج گزارش شده با فلش بر روي ش. (باشد نسبت گروه پروبيوتيك بسيار بالا مي

  
ه از بروز اين سـرطان جلـوگيري        كار بردن عواملي است     ك  نمايد به  مي
هـاي   مـل كه برخي از م   كگزارش شده است    ي  كدر مطالعات اند   .نندك

ن اسـت از رشـد   ك ـخصوص در توليدات لبنـي، مم   شده به  غذايي غني 
 .گيـري و ممانعـت نماينـد       ها از جمله تومور پستان پيش      انواع سرطان 

 مـورد توجـه     عنـوان پروبيوتيـك    هاي لاكتيك اسـيد بـه      تريكامروزه با 
هـاي   انيـسم ك م هـا بـسياري از     تريكانـد، ايـن بـا      اي قـرار گرفتـه     ويژه

در مقـالات متعـددي،     . ننـد ك  ي در ميزبان خود را همراهي مي      كبيولوژي
هـاي   هاي لاكتيك اسيد عليه سـرطان و عفونـت         تريكاثرات درماني با  

انيـسم عمـل    كه م كشود   بيني مي  چنين پيش . اي عنوان شده است    روده
هـا بـر ديگـر       ميـزان اثـر آن     زايـي، بـه    هـا بـر ضـد سـرطان        پروبيوتيك

هـا از رشـد      در واقع پروبيوتيـك   . گردد ن روده باز مي   كهاي سا  تريكبا
ننـد،  ك  ها را بـه كارسـينوژن تبـديل مـي          ه پروكارسينوژن كهايي   باكتري

اهش تعـداد   ك ـي ايـن عمـل باعـث         نماينـد و در نتيجـه      جلوگيري مي 
  11.شوند ها در روده مي كارسينوژن

ز هـاي مختلفـي ا     ه توسط محققين بـر روي گونـه       كطي مطالعاتي   
دسـت آمـده      نتـايج بـه    ،هاي لاكتيك اسيد صورت گرفته است      تريكبا

هـاي   هـا قـادر بـه بهبـود عملكـرد پاسـخ           تريكه اين با  كدهد   نشان مي 
 با  12-16.سيستم ايمني ميزبان، افزايش بقا و مقاومت به نئوپلاسم هستند         

هـاي مختلـف     ه در گذشته بر روي لاكتوباسيلوس     كتوجه به مطالعاتي    
 رشد سرطان پستان انجام داديم بـه ايـن نتيجـه دسـت              در ممانعت از  

هاي ايمني، مقاومت    ها در بهبود پاسخ    ه استعداد لاكتوباسيلوس  كيافتيم  
 17-20به نئوپلاسم و افزايش بقا در حد گونه و زير گونه متفاوت اسـت             

اي ديگـر از     و اين تفاوت ما را بر آن داشت تا اين بار بـر روي سـويه               
در  .اثر آن بـر روي سـرطان پـستان بررسـي كنـيم            ها و    لاكتوباسيلوس

اهش حجـم   ك بر   لاكتوباسيلوس روتري ي حاضر به بررسي اثر       مطالعه
تومور، افزايش سطح مقاومت بدن به نئوپلاسـم از طريـق ممانعـت از              

. ايـم  و افـزايش ميـزان بقـا پرداختـه        ) لاغري مفرط ( ابتلا به كاشكسي  
چنـين    و هـم لوس روتـري لاكتوباسياهش حجم تومور در اثر تجويز   ك

A B C 

D E F 
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مورفيـسم   ريزي، ادم و پلي    زايي، خون  ال فعال ميتوزي، رگ   كاهش اش ك
و افزايش ميزان نكروز در مقاطع بافتي تهيه شـده از تومـور در گـروه                

ي تقويـت    دهنـده  كنتـرل، نـشان   ي پروبيوتيك به نسبت گـروه        گيرنده
ن افزايش  چني هم. باشد قدرت سيستم ايمني بدن در مقابله با تومور مي        

اهش حجم تومـور در گـروه مـورد درمـان بـا             كوزن بدن با احتساب     
ي از بهبود حال ميزبان است و اين در صـورتي اسـت             كپروبيوتيك حا 

نترل با احتساب حجم تومور بـالا، بـا نـوعي كاشكـسي يـا           كه گروه   ك
ه ايـن مـورد در گـروه پروبيوتيـك          كاند   مبود وزن مفرط مواجه شده    ك

ه بـر روي طـول عمـر در ايـن           ك ـهاي   در بررسي . مشاهده نشده است  
ه طول عمـر    كي اين مطلب بودند      نندهك  مطالعه انجام گرفت، نتايج بيان    

داري بـه نـسبت گـروه        ي پروبيوتيك افزايش معني    نندهك  گروه دريافت 
  .نترل داردك

         ،با توجـه بـه مـروري بـر مطالعـات انجـام شـده در ايـن زمينـه                   
De Moreno De Leblance، بــر روي لاكتوباســيلوس  اي   مطالعــه

 جداسازي شـده از شـيرهاي تخميـر شـده، جهـت             R389هلوتيكوس  
يري از روند افزايش تومور در      گ ها در توانايي پيش    بررسي خاصيت آن  

دسـت   ه نتايج به  كن پستان انجام داد      مبتلا به سرطا   BALB/cهاي   موش
سـلامتي در   ي بهبود وضع سيـستم ايمنـي و افـزايش            دهنده آمده نشان 
  12و13.اهش رشد حجم تومور بودكميزبان و 

 ييلاكتوباسـيلوس كـاز  ه براي بررسي تأثير  كدر مطالعات ديگر ما     
 در روند رشد سـرطان پـستان در مـدل     لاكتوباسيلوس اسيدوفيلوس و  

  :صورت زير گزارش گرديد حيواني انجام شده بود نتايج حاصله به
 بودن حجم نهايي تومور در      تر دهنده پايين  نتايج حجم تومور نشان   

نتـرل يـا گيرنـده    كهاي گيرنده پروبيوتيك در مقايـسه بـا گـروه       موش
در واقـع  . بود (Phosphate Buffered Saline, PBS)فسفات بافر نمكي 

ه ســرعت رشــد تومــور در كــنــشان داد پروبيوتيــك نتــايج در گــروه 
تـر   مك ـنتـرل  كنسبت به گـروه  ها  لاكتوباسيلوسهاي گيرنده اين     موش

ــي ــباشــد  م ــر تقويــت ك ــده ناشــي از اث ــن پدي ــدگي ك ه احتمــالا اي نن
هـا در مقابلـه بـا       بر سيستم ايمني اين گروه از مـوش       ها   لاكتوباسيلوس

ــور  ــتتوم ــر    .اس ــي اث ــور در بررس ــت توم ــستولوژي باف ــايج هي  نت
 مطالعه شده نشان    لاكتوباسيلوس اسيدوفيلوس  و   كازييلاكتوباسيلوس  

وز داخـل تومـور بـر اثـر         اري در ميـزان نكـر     د ه افزايش معني  كداد   مي
هـاي گيرنـده پروبيوتيـك در        هاي ضد توموري در گروه     تقويت پاسخ 

هاي دفـاعي    چنين ارتشاح سلول   نترل وجود دارد، هم   كمقايسه با گروه    
ها در داخل بافـت تومـور         و هيستوسيت  آسا  هاي غول   سلوليل  كو تش 

نتـايج حاصـل     17-19.تر گزارش شده بود    گروه گيرنده پروبيوتيك بيش   
ــشان مــي  ــهكــدهــد  شــده در ايــن بررســي نيــز ن ي  ه مــصرف روزان

مـل غـذايي، سـبب افـزايش ميـزان         كعنوان م   به لاكتوباسيلوس روتري 
اسـته و  كننده شده و از احتمال ابتلا به سرطان پستان ك سلامتي مصرف 

در صورت درگير شدن بدن با اين سرطان، مقاومت به نئوپلاسـم را از     
هاي ايمني ميزبان افزايش داده و ميـزان بقـا         رد پاسخ كبود عمل طريق به 
  .برد را بالا مي

ه با وجود قابليـت     كدهد   تمام نتايج گزارش شده در بالا نشان مي       
هـا در    ها در ممانعت از رشد تومور پـستان اسـتعداد آن           لاكتوباسيلوس

 ـ          تنهـايي نيازمنـد      هـا بـه     از گونـه   كاين زمينه متفـاوت بـوده و هـر ي
اميد است تا در آينـده      . تر است  اي بيش  هاي جداگانه و مقايسه    سيبرر

ه امروزه به   كالعاده را    هاي خارق  تريكتري از اين با    بتوانيم طيف وسيع  
  .مورد بررسي قرار دهيماند،  ها شهرت يافته پروبيوتيك

مـصوب   تحقيقـاتي  طرح از بخشي حاصل   مقاله اين: سپاسگزاري
 تحت عنـوان     تهران درماني بهداشتي خدمات و پزشكي علوم دانشگاه

 بر سـرطان پـستان      لاكتوباسيلوس روتري ي  كاثر تجويز خورا   بررسي"
باشـد كـه       مـي  1389 مورخ   10549شماره قرارداد      به "،BALB/cموش  
هـاي   دليـل حمايـت    هپژوهشي دانشگاه ب   محترم   وسيله از معاونت   بدين
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Effect of Lactobacillus reuteri oral administration in mice breast cancer survival 
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Effect of oral administration of Lactobacillus reuteri in increased survival 

and resistance to neoplasm in mice breast cancer 
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Background: Several reports indicate that the probiotics can increase body resistance 

against malignant tumors. The aim of this study is to evaluate the effect of Lactobaci-

llus reuteri Persian type culture collection (PTCC) 1655 in preventing tumor growth, 

improving weight and survival rate in mice with breast cancer. 

Methods: Twenty mice, the BALB/c at six weeks age, weighing approximately 17 gram 

were divided into two groups. Oral administration of 500 micro liters of Lactobacillus 

reuteri suspension performed for the first group 14 days before tumor transplantation. 

The second group (control) received the same volume of phosphate buffer saline (PBS). 

Then the mice had tumor transplantation surgery. Lactobacillus reuteri was prescribed 

in the first group in seven-day period and three-day interruption pattern. At the same 

time the second group (control) received PBS. This process was continued until 45 day. 

The tumor growth, histology and body weight were evaluated in both group and the 

mortality of mice was recorded. 

Results: In the mice transplanted tumors that had received probiotics, tumor growth 

decreased in comparison with control group. In this group the body weight increased 

(P>0/05). In addition, the survival of these mice had significantly increased compared to 

control group (P=0.002). The evaluation of tumor tissue also showed increased immune 

system function in mice receiving the probiotic (P>0/05). 

Conclusion: Lactobacillus reuteri can improve immune system function and have an 

important role to help treatment of cancer. 

 
Keywords: breast cancer, Lactobacillus reuteri, probiotic, survival rate. 
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