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     چكيده
 

هان جين مردان در بها و دومين عامل مرگ و مير ناشي از سرطان در ترين سرطانسرطان پروستات يكي از رايج :هدف و زمينه
ي تحريـك ثير بـر روتـاباشد. ايمونوتراپي روشي نو، غيرتهاجمي و موثر براي درمان سرطان است امـا اثـرات جـانبي آن، كـه مي

ررسـي مطالعـه ب باشد، به طور كامل شناخته نشده است. هـدف ايـنهاي فرصت طلب ميهاي فلور نرمال و ايجاد عفونتباكتري
نوان يك باكتري فلور عزايي انتروكوكوس فكاليس به  عوارض جانبي ايمونوتراپي بيماران سرطان پروستات روي پتانسيل بيماري

 باشد.ميطبيعي روده انسان 
ر سه گروه افراد سالم ددر انتروكوكوس فكاليس فلور ميكروبي روده  espزايي در اين پژوهش تغيير بيان ژن بيماري :روش كار

ماهه ايمونـوتراپي بـا  6 مرد) پيش از درمان و تحت درمان 176مرد)، مبتلايان به سرطان پروستات ( 211به عنوان گروه كنترل (
 و در مدت زمان يك سال مورد بررسي قرار داده شد.  Real time PCRروش 
گـروه بيمـاران  در p= (esp 00/0( اين  مطالعه نشان داد تفاوت معني داري در ميزان بيان ژن آناليز بيان ژن در نتايج ها:يافته

ز م و بيماران قبـل اافراد سال وهدر حالي كه تفاوت معني داري در بيان اين ژن  بين گر وجود دارددرمان ايمونوتراپي از  قبل و بعد
 ).=p 62/0( دشايمونوتراپي ديده ن

زايي فلـور تحريـك بيمـاري تواند عوارض جانبي مانندهاي زياد ميرسد كه ايمونوتراپي علي رغم مزيتمي به نظر گيري:نتيجه
وتوكـل هـاي كتـه در پرنلازم اسـت ايـن  ،ميكروبي را در بدن بيماران داشته باشد و باعث عفونت پس از درمان سرطان شود. لذا

  . درمان با ايمونوتراپي سرطان پروستات در نظر گرفته شود
  

  : گزارش نشده است.تعارض منافع
  كيژنت يمهندس يمل پژوهشگاه: منبع حمايت كننده
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  ايمونوتراپي، 
ــوك   ــطحي انتروك ــروتيين س پ

esp،  
 انتروكوكوس فكاليس 
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Abstract   

 
Background: Prostate cancer is the most commonly diagnosed malignancy and the 
second leading cause of cancer deaths among men in the world. Immunotherapy is 
a new, non-invasive and effective method for the treatment of cancer, but its side 
effects on the normal flora of bacteria and opportunistic infections not known yet. 
The aim of this study was to evaluate the effects of immunotherapy on 
Enterococcus faecalis (E. faecalis) virulence gene expression in patients with 
prostate cancer. 
Methods: In this study, the effect of prostate cancer immunotherapy on the 
expression level of enterococcal surface protein (esp) gene which is involved in 
Enterococcus faecalis pathogenesis were investigated. For this purpose, the 
samples were analysed in three groups; normal individuals 211 men), prostate 
cancer patients (176 men) before and six months after immunotherapy period. 
Results: Results showed significant (p=0.00) over expression of esp gene in 
prostate cancer patients after immunotherapy. There was no significant difference 
between prostate cancer patients before immunotherapy and healthy subjects. 
Conclusion: We conclude from these findings that immunotherapy could play a 
major role in increasing the pathogenicity risk of E. faecalis as a normal microflora. 
According to current results we suggest that using antibiotic administration in the 
period of immunotherapy prevents the possibility of opportunistic bacterial 
infections including E. faecalis.  
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  مقدمه
هـا ايمونوتراپي يك روش درماني براي برخـي بيماري

ازجمله سرطان است كه با تحريـك يـا سـركوب پاسـخ 
 و هم سيستم ايمني ذاتي و كندسيستم ايمني عمل مي

. ايـن روش در دهـد تواند هدف قـرارهم اكتسابي را مي
هاي تهاجمي ديگري چون راديـوتراپي و مقايسه با روش

ــيمي ــهش ــي كمعنوان درماني ب ــناخته روش ــر ش خطرت
شود. البته ايمونوتراپي در حال حاضر در ابتـداي راه مي

ها چون سرطان پروستات و بوده و تنها در برخي سرطان
درماني تر چون شـيميهاي قديميپستان، در كنار روش

صورت درمان تكميلي مورد استفاده قرار و راديوتراپي به
  ).2و1گيرد (مي

ن سرطان شايع در بين مردان سرطان پروستات، دومي
ترين علل مرگ و مير در شود و يكي از مهممحسوب مي

 2005كشورهاي اروپايي است. بر اساس گـزارش سـال 
مـوارد،  ٪29آمريكا، سرطان پروستات در بين مردان بـا 

). يكـي از مشـكلات 3ترين سـرطان بـوده اسـت (شايع
 بعد به سرطان پروستات، عفونت پروستات بيماران مبتلا

هـاي اشرشـياكلي و باشد كه توسط باكتريدرمان مي از
توانـد بـه آيد كـه ميانتروكوكوس فكاليس به وجود مي

 زايي بـاكتري باشـددليل اثرات جانبي درمان بر بيماري
)4(.  

كاتـالاز  انتروكوكوس فكاليس كوكوسي گرم مثبـت و
باشـد. در جزء فلور طبيعي روده انسـان مي و بودهمنفي 

هـاي توانـد تحـت شـرايطي باعـث عفونتعين حال مي
ها و اندوكارديت نيز گـردد. امـروزه مجاري ادراري، زخم

هـاي عنوان دومـين عامـل شـايع عفونتاين باكتري بـه
 زاييفاكتورهـاي بيمـاري ).5بيمارستاني مطرح اسـت (

آن شـامل ازجمله  متعددي در باكتري شناخته شده كه
، پـــروتئين ســـطحي  Agg(aggregation(تركيبـــات 
) و سـيتولايزين gelE)، آنزيم ژلاتينـاز (espانتروكوك (

)cylپروتئين سطحي انتروكـوك كـه توسـط . باشد) مي
ــي مي espژن  ــوزومي رمزده ــزايش كروم ــا اف ــود، ب ش

زايي، كلونيزاسيون، پايداري در مجاري ادراري و بيماري
مطالعـات قبلـي نشـان  ).6( يلم همراه استتشكيل بيوف

هاي سطحي انتروكوك اند كه افزايش بيان پروتئينداده
زايي و مقاومـت تواند باعث افـزايش قـدرت بيمـاريمي

 ).5بيوتيكي اين باكتري گردد (آنتي
هدف از اين مطالعه بررسي اثرات جانبي ايمونـوتراپي 

ش پژوه ،لذا باشد.زايي فلور ميكروبي بدن ميبر بيماري
هاي مولكـولي در زمينـه حاضر يكي از نخستين بررسي

زا در اثــرات جــانبي ايمونــوتراپي بــر القــاي ژن بيمــاري
 .استباكتري انتروكوكوس فكاليس 

 
  روش كار

مرد مبتلا  176مرد شامل  387مطالعه حاضر بر روي 
 211و سـال  69با ميانگين سـني به سرطان پروستات 

ه كه از نظر سن با گروه بيمار تطابق داده شـدمرد سالم 
 مـرد 176صورت پذيرفت. از تمامي افراد سالم و بودند، 

مبــتلا بــه ســرطان پروســتات بــراي بــار اول در هنگــام 
ماهه  6تشخيص بيماري و بار دوم پس از طي يك دوره 

  ايمونوتراپي نمونه مدفوع گرفته شد.
ـــه ـــراد مراجعهنمون ـــار از اف ـــده هاي بيم ـــه كنن ب
هاي كنتـرل سـالم از هاي شهر تهران و نمونهبيمارستان

اقوام بيمـاران (بـا سـبك زنـدگي مشـابه بيمـاران) كـه 
عنوان همراه بيمار مراجعه كرده بودند، تهيه شد. پس به
ــهاز  ــگاهنمون ــه آزمايش ــال آن ب ــاكتري گيري و انتق ، ب

آميزي رنـگبـا اسـتفاده از ابتـدا انتروكوكوس فكـاليس 
 رشد بر روي محيط بايـل اپتوچين، كاتالاز، آزمون گرم،

ــر روي محــيط نمــك  ــار، رشــد ب ، ٪ 5/6اســكولين آگ
هيدروليز هيپورات و رشد در شرايط مختلف دمـايي، در 
حد جنس تشخيص داده شد. سپس براي تعيين گونه از 

ربوز، توليد اسيد از مانيتول، سوربيتول، سـو هايآزمايش
 .)7ارز استفاده گرديد (آرابينوز، رافينوز، ريبوز و ساك

بــا روش هــاي جــدا شــده از باكتري RNAاســتخراج 
 RNAستوني صورت گرفت و سپس سنجش و ارزيـابي 

ميكروگرم  5صورت كيفي و كمي انجام شد. سپس از به
براي ساخت  dTكل با استفاده از آغازگر اليگو  RNAاز 

cDNA  استفاده گرديد. سـاختcDNA  بـا اسـتفاده از
و طبــق دســتور  )(cDNA Fermentase كيــت ســاخت
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 شركت سازنده انجام شد.
 16sعنوان ژن هـدف و ژن بـه espدر اين پـروژه ژن 

rRNA تغييـر در و  عنوان ژن مرجـع انتخـاب شـدندبه
ــدف  ــان ژن ه ــد از  espبي ــل و بع ــار قب ــروه بيم در گ

 مورد ارزيابي قرار Real Time PCR با روشايمونوتراپي 
طراحـي پرايمرهـا بـا اسـتفاده از . بـدين منظـور گرفت

) و 1صــورت گرفــت (جــدول  Gene Runnerافــزار نرم
افـزار جهت اطمينان از اختصاصي بودن پرايمرها، از نرم

BLAST  استفاده گرديد. جهت انجامPCR Real Time 
و  ABI 7300مـــدل  Real Time PCRاز دســـتگاه 

SYBR-Green Master Mix (Applied Biosystems) 
استفاده شـد. طبـق دسـتورالعمل كيـت مربوطـه تهيـه 

و  SYBR Greenمخلـــوط واكـــنش بـــا اســـتفاده از 
و آب مقطـر  cDNAو  Reverseو  Forwardهاي رپرايم

ــورز  ــين الكتروف ــت. همچن ــر صــورت گرف ــار تقطي دو ب
درصد صورت گرفـت  1روي ژل آگارز  PCRمحصولات 

تأييـد كـرد. بـا  كه تكثير اختصاصي قطعات موردنظر را
، دمـاي مناسـب بـراي اتصـال PCRاستفاده از گراديان 

گراد و تعـداد سـيكل مناسـب درجه سانتي 56پرايمرها 
 40و  40و كنترل داخلي به ترتيب  espبراي تكثير ژن 

اسـتفاده شـده بـراي  PCRسيكل تعيـين شـد. برنامـه 
 94به ترتيب عبارت بود از: دمـاي  espبررسي بيان ژن 

 94ثانيه كـه بـا دمـاي  120گراد به مدت نتيدرجه سا

ادامـه در هر سيكل ثانيه  30گراد به مدت درجه سانتي
يافت، براي اتصال پرايمرها در دماي مناسـب بـه مـدت 

گراد به مدت درجه سانتي 72ثانيه، تكثير در دماي  30
گراد درجـه سـانتي 72ثانيه و تكثير نهايي در دماي  60
 دقيقه انجام شد. 5به 

اي بـا روش مقايسـه Real time PCRدر اين پژوهش 
ه بـ Ctهاي آسـتانه انجام شد. سپس بـر اسـاس سـيكل

ها ي سه گروه مورد مطالعه، نمونههادست آمده از نمونه
براي ژن به دست آيـد  ratioبا يكديگر مقايسه شدند تا 

 SPSS version 19افـزار هـا در نرمتحليـل داده و نهايتاً
  انجام شد.

 
 هايافته

فرد بيمار  30مرد مورد مطالعه، از  387در مجموع از 
فـرد  30در هر دو مرحله پيش و پس از ايمونـوتراپي و 

طبـق  باكتري انتروكوكوس فكـاليس، مرتبط با آن سالم
 سپس بـا روشجدا شد.  هاي بيوشيميايي،نتايج آزمون

Real time PCR  تغييـر بيـان ژنesp  .بررسـي گرديـد
واكـنش  درتكثير صحيح ژن هدف و رفرنس را  1شكل 

Real time PCR دهد. همچنين بـا توجـه بـه نشان مي
عدم تكثير اختصاصي قطعات ژني موردنظر، ، از 1نمودار 

تكثير قطعات غيراختصاصي و عدم جفت شدن آغازگرها 
 realدر طي روش  و كنترل داخلي espژن  دو براي هر

  پرايمرهاي  مورد استفاده جهت تكثير ژن هدف و كنترل -1جدول
پرايمر ها  نام ژن   محصول اندازه
esp forward:  5′- GTGCGCGAAAATCAACACT-3′ 

reverse:   5′-CATTTTTACGCATCCGGACTA-3′ 
100 bp 

16s rRNA forward:  5′- TCAGCAGGGAAGAAGCGAAA-3′ 
reverse:   5′- CCTACGAGCTCTTTACGCCC-3′ 

127 bp 

  
  bp 100. سايز ماركر : )127 (16s rRNA  bp)  و ب: قطعه esp )bp 100روي ژل آگارز: الف: ژن  Real time PCR الكتروفورز محصولات -1شكل 
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time .اطمينان حاصل شد  
طور ميـانگين بيـان ژن بهآناليز بيان ژن نشان داد كه 

esp هاي جـدا شـده از افـراد سـالم خويشـاوند در سويه
ود. برابر بـ 1/1افراد مبتلا پيش از ايمونوتراپي  به نسبت

اين ميزان به معني عدم تفاوت بيـان ژن بـين دو گـروه 
 espطور ميانگين بيان ژن ). همچنين به=62/0pاست (

مـاه  6ي جـدا شـده از افـراد مبـتلا پـس از هادر سويه
برابــر  1,7ايمونــوتراپي نســبت بــه قبــل از ايمونــوتراپي 

 تبيشتر بود كه به معني تغيير و افزايش در بيان ژن اس
)00/0p=.(  

  
  گيريبحث و نتيجه

عنوان راهـي جديـد در دو دهه گذشته ايمونوتراپي به
ــراي درمــان بســياري از ســرطان ــه ســرطان ب ها ازجمل

هــا، پروســتات معرفــي شــده اســت. برخــي اينترلوكين
ها در اين روش درماني بـه كـار ها و كموكاينسيتوكين

طور ). ايمونـوتراپي ماننـد كمـوتراپي بـه8و  1اند (رفته
سيستميك انجام شـده و بـراي جلـوگيري از گسـترش 

ــدخيمي ــيب ــار م ــه ك ــها ب ــا رود، ام ــرخلاف آن، تنه ا ب
ــلول ــر س ــرار داده و ب ــه ق ــورد حمل ــدخيم را م هاي ب
تر از هاي خودي تأثير چنداني نداشته و اختصاصيسلول

). بـا ايـن 9و  1كنـد (كموتراپي و راديوتراپي عمـل مي
ي درمـاني داراي هـاوجود ايمونوتراپي مانند سـاير روش

اي اســت. عــوارض جــانبي شــناخته شــده و ناشــناخته
جــانبي شــناخته شــده ايمونــوتراپي خســتگي،  عــوارض

هاي پوستي براي بيمـاران اسـت. بـا سردرد و حساسيت
ــه ــي از جنب ــال يك ــن ح ــده اي ــناخته ش ــر ش هاي كمت

هــاي شــديد هــاي مــرتبط بــا بســياري از بيماريدرمان
ــن  ــان اي ــت و ســرطان، نقــش درم ــد دياب انســاني مانن

  ).8ها بر فلور ميكروبي بدن است (بيماري
ها هايي كه به اثرات ناخواسته درمانپژوهشنخستين 

بــر فلــور ميكروبــي بــدن پرداختنــد مربــوط بــه نقــش 
هـاي بيوتيك در از بـين بـردن ميكروبهاي آنتيدرمان

ــزان  ــزايش مي ــوارش و در نتيجــه اف ــال دســتگاه گ نرم
دهـد كـه ها نشان ميهاي گوارشي بود. اين يافتهعفونت

ايجاد يك رقابت بر هاي فلور دستگاه گوارش با ميكروب
زا، مانع از تكثيـر هاي بيماريسر منابع غذايي با باكتري

بيوتيـك بـا از شود و مصرف آنتيها ميزايي آنو عفونت
هـايي كـه ها بـه همـراه ميكروببين بردن اين ميكروب
ـــان آنتي ـــراي بيوتيـــك بودههـــدف درم ـــد، راه را ب ان

مـاري هاي گوارشي در آينده و پـس از درمـان بيعفونت
هـاي . از طـرف ديگـر پژوهش)10( كنندپيشين باز مي

  
كه محور عمودي نشان دهنده مشتق فلورسنت به مشـتق زمـان و مي باشد  16s rRNAو ب: esp نمودار نشان دهنده منحني ذوب ژن هاي الف : -1نمودار 

  است. محور افقي نشان دهنده درجه سانتي گراد
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مرتبط با فلور ميكروبي نشان داده است كه منشـأ فلـور 
ها متفاوت و در ارتباط با سـبك زنـدگي ميكروبي انسان

هاي متفاوتي از يك ها است؛ يعني ممكن است سويهآن
باكتري مشخص كه فلور ميكروبي بدن انسـان اسـت در 

و  هيمـي. در پـژوهش )11( شته باشديك فرد حضور دا
نشان داده شـد كـه راديـوتراپي باعـث از بـين همكاران 

هاي موجـود در فلـور طبيعـي بـدن رفتن استرپتوكوك
و همكـاران بـه وضـوح  همچنين ناپناس). 12( گرددمي

درماني را نشـان تغيير ميكروفلور دهـان در پـي شـيمي
و كـــه راديـــوتراپي هنگاميبنـــابراين ؛ )13نـــد (دهمي

تواند باعث تغيير در فلور ميكربي بـدن ميدرماني شيمي
تــوان احتمــال بــروز تغييــرات مشــابه بــر اثــر شــود، مي

  ايمنوتراپي را نيز مطرح دانست.
هــاي طــولاني مــدت بيمــاران پــس از درمــان ارزيابي

هاي ميكروبي روشي خـوب بـراي سرطان از نظر عفونت
هاست كه اطلاعات خـوبي را ارزيابي اثرات جانبي درمان

ها دهد، امـا ايـن بررسـيدر اختيار پژوهشگران قرار مي
ه . راه ديگـر تهيـ)14( نيازمند زمان طولاني است عموماً

 نمونه باكتريايي از افراد درمـان شـده و درمـان نشـده و
هاي موشي است كه با وجود مزيـت ها به مدلتزريق آن

ــ ــواره محــدوديت  هســرعت ب ــايج هم ــدن نت دســت آم
هاي فيزيولوژيك انسان و موش را به همـراه دارد. تفاوت

ابزارهاي مولكولي امكان بيشتري براي بررسي تغييـرات 
 در فراواني و يا خصوصيات فلور ميكروبي بدن انسـان در

اختيار پژوهشگران قرار داده اسـت. پـس بـراي بررسـي 
ك يـبي بيماران مبتلا به نقش ايمونوتراپي بر فلور ميكرو

سرطان خـاص ابتـدا بايـد بـاكتري مـوردنظر و سـپس 
هاي مرتبط با ويژگي مـوردنظر در بـاكتري انتخـاب ژن

  شده را برگزيد.
ــه ســرطان  در مطالعــه حاضــر كــه بيمــاران مبــتلا ب

ــتات را بررســي مي ــوس پروس ــاكتري انتروكوك ــد، ب كن
 فكاليس انتخاب شد زيـرا ايـن بـاكتري يكـي از عوامـل
اصلي عفونت مزمن باكتريايي پروستات اسـت. از طـرف 
ديگر هدف نهايي از اين پژوهش بررسـي اثـر احتمـالي 
ايمونوتراپي بر افزايش ميزان عفونـت پروسـتات بعـد از 

بايسـت تغييـر در توانـايي درمان سرطان است، پس مي
ــاري ــرار ميبيم ــق ق ــورد تحقي ــاكتري م ــت؛ زايي ب گرف

زايي ز ماركرهاي اصلي بيماريكه يكي ا espبنابراين ژن 
) انتخــاب 15و  5باشــد (در انتروكوكــوس فكــاليس مي

هـاي تاكنون چند مطالعه نيـز افـزايش بيـان ژن گرديد.
را در انتروكوكـوس فكـاليس در  espزايي ماننـد بيماري

) كـه 17و  16انـد (بيوتيكي نشـان دادهپي درمان آنتي
نـد منجـر بـه توابيـوتيكي ميدهد درمان آنتينشان مي

  زايي فلور ميكربي گردد.تقويت بيماري
در  espكــه ميــزان بيــان ژن هنگامي در ايــن بررســي

هاي اين افـراد هاي پيش از درمان بيماران با نمونهنمونه
، ماهه درمان ايمونوتراپي ارزيابي شد 6پس از يك دوره 

هاي دار ايـن ژن در نمونـهشاهد تغيير و افـزايش معنـي
 بوديم. افزايش بيان اين ژن به روشني بـه پس از درمان

زايي و تكثيـر بـاكتري معني افزايش بالقوه توان بيماري
بـه  انتروكوكوس فكاليس است. افزايشـي كـه مسـتقيماً

گردد. اين احتمال وجـود دارد درمان ايمونوتراپي باز مي
با  كه با تقويت سيستم ايمني براي مقابله بهتر و مؤثرتر

تم ايمني بر عليه فلور ميكروبي نيـز سرطان، حمله سيس
ــوان تشــديد شــده باشــد و در نتيجــه ســويه ــا ت هاي ب

زا هـاي بيمـاريزايي بيشتر كه بيان بالايي از ژنبيماري
شوند. سـناريوي محتمـل ديگـر انتخاب مي دارند نهايتاً

هاي ايمونولـوژيكي بيشـتر اين است كـه وجـود واسـطه
ن وي در تعامل ميزباتوليد شده توسط ايمونوتراپي به نح

زايي بـاكتري گذارد كه قدرت بيماريو باكتري تأثير مي
 شود.زا بيشتر ميهاي بيمارياز طريق افزايش بيان ژن

هاي مولكـولي پژوهش حاضر يكي از نخستين بررسي
در زمينه اثرات جانبي ايمونـوتراپي بـا اسـتفاده از ابـزار 

امكـان نتـايج چنيني هاي اينبيان ژن است. در پژوهش
بالاسـت.  اشتباه به دليـل اثـرات عوامـل جـانبي نسـبتاً

ــيات  ــدگي، خصوص ــبك زن ــد س ــادي مانن ــل زي عوام
هـا و... گر، عفونتهاي مداخلهفيزيولوژيك افراد، بيماري

هاي ماركر تأثير بگذارند. براي به ممكن است بر بيان ژن
حداقل رساندن اين اثـرات و يـافتن اثـر خـالص درمـان 

ــو ــاريايمون ــان ژن بيم ــر بي ــوس تراپي ب زايي انتروكوك
فكاليس دو شرط در انتخـاب نمونـه برگزيـده شـد كـه 

هـاي مشـابه برتري پژوهش حاضـر نسـبت بـه پژوهش
شـدند. پيشين در خصوص راديوتراپي نيز محسـوب مي

نخست آنكه افراد گروه بيمار مبتلا به سرطان پروستات 
ي مشـابهي بايسـت شـرايط زنـدگو گروه افراد سالم مي
هاي فلور ميكروبي آنان با يكـديگر داشته باشند تا سويه

ها بـه دو شبيه باشـد. بـراي ايـن هـدف انتخـاب نمونـه
ــار  ــردي بيم ــه ف ــس از آنك ــه پ ــد ك ــام ش صــورت انج
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شد، از يكي از مردان خويشاوند بيمار كه گيري مينمونه
ــدگي مي ــار زن ــرد بيم ــا ف ــهب ــرد ب ــالم ك ــرد س عنوان ف

ترتيب از اشتباهاتي كه بـر اثـر اينشد. بهگيري مينمونه
ه توانسـت بـهـاي ميتفاوت نژاد، جنسـيت و يـا درمان

جاي وجود آيد، جلوگيري شد. شرط دوم اين بود كه بـه
بررسي دو گروه از افراد بيمـار كـه يكـي تحـت درمـان 
ايمونــوتراپي قــرار گرفتــه و گروهــي كــه تخــت درمــان 

اسـتفاده  نيز از درماناند، از استراتژي پيش و پس نبوده
ــا خصوصــيات  ــاري و ي ــاوت در شــدت بيم ــا تف شــد ت

 دست آمدن نتايج اشتباه نشوند.ه فيزيولوژيك باعث ب
طوركلي با توجه به ناشـناخته بـودن اثـرات جـانبي به

ايمونوتراپي بر بيماران تحت درمـان بـا ايـن اسـتراتژي 
ــار اثــر  درمــاني جديــد، مطالعــه حاضــر بــراي اولــين ب
ا ايمونوتراپي بر فلور نرمال بيماران سـرطان پروسـتات ر

زاي تغيير بيـان ژن مـاركر بيمـاري ،مدنظر قرار داد. لذا
esp  در باكتري انتروكوكـوس فكـاليس كـه جـزو فلـور

باشد قبـل و بعـد از ايمونـوتراپي بررسـي نرمال بدن مي
گرديد و مشخص شد ايمونوتراپي باعث افزايش بيان اين 

ا در انتروكوكـوس فكـاليس فلـور ميكروبـي زژن بيماري
  شود.ها ميانسان

  
  تقدير و تشكر 

نامه كارشناسي ارشد تحقيق حاضر حاصل نتايج پايان
ــه در آزمايشــگاه  ــوده اســت ك ــوژي ب رشــته ميكروبيول
پژوهشــگاه ملــي مهندســي ژنتيــك انجــام شــده اســت. 
 نويسندگان از كليه همكاران و پرسنل گرامي آزمايشگاه

گيري مـا را عزيزان به ويژه افرادي كـه در نمونـهو ساير 
 نمايند.اند، تشكر و قدرداني ميياري داده
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