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 مقاله پژوهشي 

   يهامیکروارگانیسم یعصاره سلول یتیسیتوتوکسیت سیفعال یابیارز
  گلیوبلاستوما یي سرطانهاسلولر بر روي رده یکف

  
  ٢*يمانيندا سل ،١يارغوان فتاح

 
  09/11/1396تاریخ پذیرش  01/09/1396تاریخ دریافت 

 
 يدهچک

ک يليمزوف يهالاکتوباسيل ،کيدلاکتياس يهااسترپتوکوکسير ينظ ييهاميکروارگانيسم يدارا يهادانهک کمپلکس از يوتيک پروبير يکف :هدف و زمينهپيش
ت محصولا يخواص درماننه يدر زم يمتعدد يهاپژوهشک است که يد استياس يهايباکترلاکتوز و  رکنندهيتخمر يو غ رکنندهيتخم مخمرهاي ،کيدلاکتياس

 يسرطان يهاسلولر يزان رشد و تکثيم ير بر رويکف يهاميکروارگانيسم يعصاره سلول يتيسيتوتوکسين مطالعه، اثر سيرفته است. هدف از ايک انجام پذيوتيپروب
  .باشديم يمغز ين نوع تومورهايحادتر عنوانبهوبلاستوما، يگل

ه مختلف عصار يهاغلظتبا  يسرطان يهاسلولانکنش يم يوبلاستوما) استفاده شد. بررسي(گل U87 ي، سرطانياز رده سلول, ين مطالعه تجربيدر ا: هاروشمواد و 
 يساعت بررس ۴۸ و ۲۴ يهازمانه، در MTTبا استفاده از تست  هاسلولر يزان تکثيقرار گرفت. م موردمطالعهز، ير پس از ليکف يهاميکروارگانيسمو بدنه  يسلول
  شد.

 ۰۴۵/۰و  ۰۲۴/۰در غلظت  بيبه ترتزان اثر ين ميشتريساعته، ب ۴۸ و ۲۴ر در دو زمان يکف يهاميکروارگانيسم يمار با عصاره سلولي، تMTTج تست ينتا: هاافتهي
  .ديمشاهده گرد گرمميلي ۷در غلظت  بيبه ترتساعته  ۴۸ و ۲۴ر در دو زمان يکف يهاميکروارگانيسم يزان اثر بدنه سلولين ميشتريعصاره و ب گرمميلي

بر  يشتريب يت و کشندگياثر سم يک دارايوتيک محصول پروبي عنوانبه ريکف يهاميکروارگانيسم يعصاره سلول دهديمج نشان ينتا: گيرينتيجهبحث و 
  رد.يقرار گ مورداستفادهشنهاد و يسرطان پ يا مکمل درمانين و يگزيد جايکاند عنوانبه توانديمب ين ترکيا وبلاستوما دارد.يگل يسرطان يهاسلول

 اثر ضد سرطان ،کيوتيپروب ،وبلاستوماير، گليکف يهاميکروارگانيسم ي: عصاره سلوليديکلمات کل

  
 ١٣٩٧ نيفرورد، ۱۲-۱۹ ، صاول شماره، نهميست و بيه، دوره ارومي پزشکمجله 

  
  ٠٢١-٢٩٩٠٥٥١٦، تلفن: يد بهشتي، دانشگاه شهيستيز ي، دانشکده علوم و فناوريکروبيم يست فناوريو ز يولوژيکروبيگروه متهران،  :آدرس مکاتبه

Email: N_Soleimani@sbu.ac.ir 

  
  همقدم
به مرگ  ييكي از ده سرطان منته CNSتومورهاي مغزي و  

 سيستم هاز تومورهاي درگيركنند يادستهدر ايران است. گليوما، 
 يهاسلول هيرويب) هستند كه از تقسيم CNSعصبي مركزي (

سازمان بهداشت  بنديدستهنوروگليا ناشي شده است که مطابق 
)، astrocytoma)، به انواع آستروسيتوما (WHOجهاني (

)، گليوماي مختلط oligodendrogliomaاوليگودندروگليوما (
)mixed gliomas مانند اوليگوآستروسيتوما (
)oligoastrocytoma) پنديموماو ا (ependymoma (بنديدسته 
 متحدهالاتياميزان مبتلايان جديد در  ۲۰۱۶. در سال )۱( شونديم

                                                             
  رانيا تهران، ،يبهشت ديشه دانشگاه ،يستيز يفناور و علوم دانشکده ،يشناس کروبيم يکارشناس يدانشجو ١
(نويسنده  رانيتهران، ا ،يد بهشتي، دانشگاه شهيستيز يدانشکده علوم و فناور ،يکروبيم يست فناوريو ز يولوژيکروبي، گروه ميپزشک يشناس يباکتر يدکتر ار،ياستاد ٢

  مسئول)

نفر تخمين زده شده است كه از اين تعداد  ۲۳۷۷۰آمريكا، معادل 
 هياولاز تومورهاي مغزي  درصد ۸۰. )۲( اندباختهنفر جان  ۱۶۰۵۰

از درصد  ۳۰) و Primary malignant brain tumorsبدخيم (
جاد يتمامي تومورهاي سيستم عصبي مركزي را انواع گليوما ا

) glioblastoma multiforme. گليوبلاستوما ()۳( کننديم
 نسالابزرگو حادترين نوع از تومورهاي مغزي بدخيم در  نيترعيشا
)WHO grade IV ي آستروسايتيك هاسلول)، نوعي از تومورهاي

ر ل افزايش ميتوز، پلي مورفيسم، تكثيياز قب يشناسبافت علائمبا 
و به  باشديم) و نكروز endothelial proliferationاندوتليال (

 يهاروش. )۴( شوديماطراف منتشر  يهابافتسرعت به 
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جهت درمان گليوماي حاد، با توجه به نوع، محل بروز  مورداستفاده
كه جراحي و  شوديمتومور و سلامت عمومي بيمار تعيين  هو درج

برداشتن تومور، پرتودرماني، استفاده از داروهاي ضد تشنج 
)antiepileptic با عوامل  يدرمانيميش) و كورتيكواستروئيدها، و

) از اين temozolomideمانند تموزولوميد ( DNAآلكيلاسيون 
-وجود سد خوني ليبه دلوبلاستوما ي. درمان گل)۴( باشديمموارد 

ت و نيز بازگش باشديممغزي كه مانع ورود داروهاي شيميايي به مغز 
بنيادي  يهاسلولنوسازي -تومور كه ناشي از ويژگي خود هدوبار

)cancer stem cellsيهادرمانده که ي) گليوما بوده، سبب گرد 
ن ي. ا)۶, ۵(د يمکرر بروز نما يرد و عودهايف انجام پذيمذکور ضع

ستوما وبلايماران مبتلا به گليب ين بقايانگيعامل موجب شده که م
بودن و عدم  پرهزينه، ريگوقتابد. اثرات جانبي داروها، يکاهش 

 يهاروشدرماني، نياز به جستجو براي  يهاروشكارآيي كامل اين 
ا توجه . بکنديمجديد و راهكارهايي براي پيشگيري از ابتلا را توجيه 

راهكارهاي جايگزين كه براي درمان و  ازجمله، ذکرشدهبه موارد 
به  توانيمپيشگيري تومورهاي بدخيم مغز و نخاع مطرح است 

امروزه نقش از محصولات ميكروبي اشاره كرد.  گيريبهره
 شيازپشيب هاسرطانگيري از در درمان و پيش هاپروبيوتيك
 ر از محصولات پروبيوتيكيسنتي کف يدنيقرار دارد. نوش موردتوجه

 kefir( ريکف يهادانهر با استفاده از ير شيرايج در دنياست كه از تخم

grains (يهادانهر، يکف يهاقارچ. ديآيم به دستآغازگر  عنوانبه 
، يکيدلاکتياس يهايباکتراز  يتيجمع يحاو ياژله درنگيسف

 يکس پليک ماتري، مخمر و قارچ، در يکيد استياس يهايباکتر
ابطه جه ريدر نت يالکل -يدير اسيند تخميهستند و فرآ يديساکار
ر، يکف يهاقارچ منشأست. هاميکروارگانيسمن يان ايم يستيهمز

لور کروفير، در تنوع ميند تخمي، و نحوه انجام فرآشدهاستفادهر يش
 ييايباکتر يهاگونهل است، اما ير دخيکف دهندهليتشک

Lactobacillus kefiri ،L. paracasei ،L. acidophilus ،L. 

delbrueckii ،L. plantarum،L. kefiranofaciens ،
Acetobacter aceti  وA. rasens مخمر  يهاگونهز يو نS. 

cervisiae ،S. unisporus ،Candida kefyr  وKluyveromyces 

maxianus ،ر و يغالب در ساختار قارچ کف يهاميکروارگانيسم
 Lactobacillus ان،ين ميآن هستند. در ا يريتخم يدنينوش

kefiri ،دهديمل ير را تشکيکف يهالاکتوباسيلت يدرصد جمع ٨٠ .
 يهاسميکروارگانيمآنچه بيان شد، فرض بر اين است كه  بر اساس

در پيشگيري و درمان انواع گوناگون  تواننديمكفير  دهندهليتشک
كفير  يهادانهباشند. با توجه به اينكه تاكنون از  مؤثرسرطان 

ن يكانديد درماني براي گليوما استفاده نشده است، هدف از ا عنوانبه
واره يكفير و تعيين اثر عصاره و د يهادانه يريکارگبهپژوهش 

ي گليال سرطاني هاسلولآن بر روي  هسازند يهاسميکروارگانيم
  است.

  
  هاروشمواد و 

  :رينمونه کف يسازآمادهالف. 
 Household in) ر نوش گلستانيشرکت کفر از يکف

Golestan, Iran) وزن گرم  ۲۰ زانير به ميد. قارچ کفيه گرديته
 ربچکمزه ير پاستوريش تريليليم ۲۰۰ ياشهيشک ظرف يشد و در 

 ۲۴ يآن اضافه شد. و در دو بازه زمان ) به°۲۵ده (ياتاق رس يبه دما
ساعت  ۲۴ اتاق انکوبه شد. پس از گذشت يساعت در دما ۴۸و 
ات ي، محتوجداشدهک آبکش از دوغ حاصل ير با يکف يهاقارچه، ياول

 يبه جهت بررس د.يگرد آوريجمعز يظرف خوب همگن شد و دوغ ن
ر بر يکف يهاقارچموجود در  يهاميکروارگانيسم يزات سلوليل ريتأث
 تريليليم ٨ن شد و در ير توزيقارچ کفگرم  ۴ زاني، مهاسلول يرو

د و با يگرد ورغوطه PBS (phosphate buffered saline)بافر 
از  خرد و سپس با استفاده خوبيبهل يک اسکالپل استرياستفاده از 

 کاتوريکه ابتدا پروب سون صورتبدينکاتور همگن شد. يسون
)Vibra-Cell™ VCX130, USA با الکل و (PBS  شستشو داده

در  ورغوطهر يواره، قارچ کفيشکننده شدن ساختار د يشد. برا
PBS، ۱۰ بار و هر  ۲۵ز شد. سپس يز و دفري، فر-۸۰°زر يبار در فر

 ۲۰kHzبا فرکانس قه يک دقيه با زمان استراحت يثان ۲۵بار به مدت 
 rpm دور قه،يدق ٢٠( وژيفيبا سانتر آنازپسون انجام شد. يکاسيسون

 يل مقدار کميسوپرناتانت از رسوب جدا شد و با لوپ استر )۶۰۰۰
نت آگار يط کشت نوتريمح يت حاويک پلي يبر رو هاآناز هر دو 

نان از ياطم يساعت بعد برا ۲۴کشت داده شد و  C°۳۷ يدر دما
نت شد. سوپرناتا ي، بررسيطيمح يز آلودگيعدم وجود سلول زنده و ن

ز و تا روز يفر -۲۰کاتور، در ير با سونيز قارچ کفيو پلت حاصل از ل
  .)۱۶( شد يش نگهداريآزما

  :يسرطان يهاسلولکشت سلول رده 
 ياز بانک سلول شدههيته( U87رده سلولي گليوبلاستوما 

ه ب DMEM-F12تهران) در محيط كشت -ت مدرسيدانشگاه ترب
 -نيليسيپن کيوتيبيآنتواحد  FBS ،۱۰۰ درصد ۱۰همراه 

، کشت 2CO درصد ۵و  ۳۷˚ن در انكوباتور با دماي يسياسترپتوما
ب داد مناسبه تع هاسلول، يسه بار پاساژ سلول . پس از)۱۸(داده شد 

  دند.يگرد تست يبرا
به  يرطانس يهاسلولر بر يکف يتيسيتوتوکسياثر س يابيارز

  :MTTروش تست 
 ، طبق پروتكلهاسلولر يزان رشد و مرگ ميبررسي م منظوربه 

 يآورجمع هافلاسکنه و از يپسيتر هاسلولاعلام شده انجام گرفت. 
اد انجام شد. تعد هاسلولو با استفاده از لام نئوبار شمارش تعداد کل 
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خانه حاوي ميزان  ۹۶ي هاپليتاز چاهک  هرکدامسلول در  ۵۰۰۰
به  هاسلول. سپس )۱۹(تر محيط كشت منتقل شد يکروليم ۲۰۰

وه و گر يواره سلوليزات، ديمار شده با ليت يهاگروهسه گروه شامل 
 ياهغلظت با هاسلولم شدند. يکنترل تقس عنوانبهمار يبدون ت

ر، يفک يهاميکروارگانيسم يواره سلولي، ديزات سلوليلمختلف از 
ر مار ديكنترل و فاقد ت عنوانبه ماندهيباقتيمار شد و چند چاهك 

ساعت در انکوباتور  ۴۸و  ۲۴ يدر دو بازه زمان هاپليتنظر گرفته شد. 
CO2 ) مار با عصاره يدر تانكوبه شدند.  ۳۷˚) و دماي درصد ۵دار

 صورتبهکروگرم يم ۶۵تا  ۱۲از غلظت ر يکف يهاميکروارگانيسم
  محلول µl۲۰سپس  د.يرقت استفاده گردال يسر

(3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-

diphenyltetrazolium bromide) MTT  به هر چاهك اضافه و
انكوبه كه در اين حين  ۳۷˚ک ساعت در دماي يبه مدت 

کشت  طيفورمازان تشكيل شد. پس از انكوباسيون، مح يهاستاليکر
حلال تر يکروليم ۱۰۰و به ميزان ه شد يتخل هاچاهکدرون 

DMSO (Dimethyl sulfoxide) د و يبه هر چاهك اضافه گرد
 هاآن يپس از چند دقيقه انكوباسيون در دماي اتاق ميزان جذب نور

 Absorbance readerنانومتر با دستگاه  ۵۷۰ موجطولدر 
)ELx800™, BioTek, USA ۲۰() قرائت شد(.  

  :آناليز آماري
، رديگيمانجام  SPSS افزارنرمبا استفاده از  هادادهتحليل آماري 

 هادادهو تمامي  ANOVA طرفهکينتايج با آزمون آناليز واريانس 
 > pبودن  دارمعنيگزارش و حد ار يانحراف مع ± نيانگيم صورتبه

  سه بار تكرار شدند. هاتستدر نظر گرفته شد. تمامي  0.05
  

  هاافتهي
 ميرومرگزان رشد و يمار بر ميت ريتأث، MTTج تست ينتا
 يوم به رنگ بنفش ناشير رنگ زرد محلول تترازولييرا با تغ هاسلول

نات يم سوکسيت آنزيفورمازان در اثر فعال يهاستاليکرل ياز تشک
 رنگ بنفش در نيبنابرا. دهديمنشان  ييايتوکندريدروژناز ميده

سه شدت رنگ يو مقا گردديم، مشاهده هاسلول بودنزندهصورت 
شاهد،  يهاچاهکمار شده نسبت به يت يهاچاهکدر  دشدهيتول
  .کنديمان يرا نما هاآنا کاهش ي هاسلولش تعداد يافزا

 به دستل يمار، از فرمول ذيت ريتأثتحت  هاسلول يزان بقايم
 آمد:

ݕݐ݈ܾ݅݅ܽ݅ݒ ݈݈݁ܿ (%) = (ميانگين جذب نوري شاهد)/(ميانگين جذب نوري تيمار)  × ۱۰۰ 
  

 

  ساعت ۲۴ يبازه زمان ر دريکف يهاميکروارگانيسممار شده با عصاره يت U87 رده يسرطان يهاسلول يزان بقايم يابيارز ):۱(نمودار 
  

 يهاميکروارگانيسمعصاره مختلف  يهاغلظتاثر  يج بررسينتا
ران ين ميشترينشان داد که ب U87 رده يسرطان يهاسلولبر ر يکف

 تريليليمکروگرم در يم ۲۴در غلظت  هاسلول ياثر مهارکنندگ
  .ديمشاهده گردر غلظت يدر سان اثر يشتريب آنازپسو  باشديم
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 ساعت ۴۸ ير در بازه زمانيکف يهاميکروارگانيسممار شده با عصاره يت U87ن يسل لا يهاسلول يزان بقايسه ميمقا ):۲(نمودار 
  

 يج بررسيساعت، نتا ٤٨ ي، در بازه زمان٢نمودار و  ١در نمودار 
 يهالسلوبر ر يکف يهاميکروارگانيسمعصاره مختلف  يهاغلظتاثر 

 يران اثر مهارکنندگين ميشترينشان داد که ب U87 رده يسرطان
 ٦٥که حدود  باشديم تريليليمکروگرم در يم ٤٥در غلظت  هاسلول

دند. به نظر يگرد يمرگ سلولن غلظت دچار يدر ا هاسلولدرصد از 

بر ر يفک يهاميکروارگانيسمعصاره  يتيسيتوتوکسياثر س رسديم
ساعت وابسته به زمان  ٤٨و  ٢٤ يدر دو بازه زمان يسرطان يهاسلول

 ٤٨در مدت  يزان مرگ سلوليمشابه م يهاغلظتو در  باشديم
  .باشديمساعته  ٢٤ يشتر از همان غلظت در بازه زمانيساعت ب

  

0.65 2 4 7 9 
0

50

100 24h
48h

concentration of pellet (mg/ml)
  

  ساعت ٤٨و  ٢٤ ير در دو بازه زمانيکف يهاميکروارگانيسممار شده با بدنه يت U87ن يسل لا يهاسلول يزان بقايسه ميمقا ):۳(نمودار 
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 ۶۰۰از غلظت ر يکف يهاميکروارگانيسممار با پلت يدر ت
ج يتان د.يال رقت استفاده گرديسر صورتبه گرمميلي ۳کروگرم تا يم
 ساعت ٢٤ر، در تست يکف يهاميکروارگانيسمواره يرسوب دمار با يت

) ۷۲درصد ( mg/ml 0.65زان بقا در غلظت ين ميشتريبنشان داد 
 تريليليمدر  گرمميلي ۹و  ۲، ۴ در غلظت بيبه ترت آنازپس و

ر، يفک يهاميکروارگانيسمواره يرسوب دمار با يج تينتامشاهده شد. 
 ۴زان بقا در غلظت ين ميشتريبنشان داد  ساعت ٤٨در تست 

مشاهده شد  mg/ml 7زان بقا در غلظت ين ميترکم. باشديم
)50IC به ۹در غلظت  هاسلول يزان بقايساعته، م ۴۸). و در تست ،

در  .)۳(نمودار  ديرس ۸۳درصد به  mg/ml ۴و در غلظت  ۶۹درصد 
ت يبا پل هاسلولانکنش ياز م يج مختلفيمختلف نتا يهاغلظت

ب يرکن تيزان اثر ايم دهديمنشان  يج کليصورت گرفته است. اما نتا
  .باشديمساعت  ۴۸شتر از يساعت ب ۲۴ زمانمدتدر 

  
  بحث

 ر از محصولات پروبيوتيك رايج در دنياستيسنتي کف يدنينوش
وسط ر تير شياز تخم ياس صنعتيو هم در مق يخانگ صورتبهكه هم 

ر، يکف يهاقارچ. ديآيم به دستآغازگر  عنوانبهر يکف يهاقارچ
 يهايباکتراز  يتيجمع يحاو ياژله درنگيسف يهادانه
ک ي، مخمر و قارچ، در يکيد استياس يهايباکتر، يکيدلاکتياس

، در کيوتيپروب يين ماده غذايهستند. ا يديساکار يکس پليماتر
درمان  يبرا يانهيگز عنوانبهر نظر محققان را ياخ يهاسال

ل يگوناگون جلب کرده است. خواص متعدد آن از قب يهابيماري
تگاه دس يمنيستم ايت سي، بهبود زخم، تقويکروبيت ضد ميخاص

و ضد  يجذب کلسترول و اثرات ضد تومورم يگوارش، تنظ
 ياز خواص درمان يگوناگون، انواع يسرطان يهاردهک بر يمتاستات

 ک است.يوتيپروب يين ماده غذايا
ها در درمان کيوتيپروب ازجمله يکروبيم يهاتينقش متابول

ي هاروشدر حال حاضر  است. انکاررقابليغسرطان  ازجمله مارهايب
؛ باشديمدرماني جديد براي انواع گليوما در دست پژوهش 

اپي ژنتيك عليه گليوبلاستوما مولتي فورم  يهاروشاز  گيريبهره
)GBM مانند خاموش كردن ژن (MGMT )O6-

methylguanine-DNA methyltransferase(  با متيلاسيون
روي راديوتراپي و دا به همراهش رو اين ازپروموتر آن و استفاده 

 يمبتلا به تومورها بيماران يبقا يکل زمانمدتتموزولوميد، 
هيستون  يهامهارکننده. )۷( را افزايش داده است برداشترقابليغ

)، از طريق Histone Dacetylase inhibitorsداستيلاز (
 يهاسميمکانسلولي،  هگوناگون مانند توقف چرخ يهاسميمکان

خاصيت ضد  تواننديمآپاپتوتيك ذاتي و بيروني، اتوفاژي و ... 
است که  HDACIاز  ياگونه CDK5سرطاني خود را اعمال كنند؛ 

وبلاستوما يگل يهاسلولک آن را بر يتوتوکسيسا ريتأثد يمطالعات جد
 ر فاقد سلول بري، اثر عصاره کفيامطالعهدر  .)٨،٩،١٣( انددادهنشان 

)، KG-1 )acute erythroleukemia رده سرطان خون يهاسلول
تحريك آپاپتوز و نكروز و كاهش تكثير سل لاين سرطاني اريترو 

ر يکف يج حاصل نشان داد عصاره سلوليانجام شد که نتالوكمي 
 يامطالعهدر . )١٤( گردديم يخون يسرطان يهاسلولموجب مرگ 

 4TIدر موش آزمايشگاهي آلوده به سل لاين سرطان سينه گر، يد
ي در دارمعنيروز، كاهش  ۲۸پس از رژيم غذايي آب با كفير طي 

كمكي و  Tي هاسلولوزن و اندازه تومورها و افزايش توليد 
ضد متاساتيك كفير بر تومورها  ريتأثسايتوتوكسيك به همراه 

 موجبكفير  هعصارمطالعات نشان دادند که . )۱۵(مشاهده شد 
رده  Tي سرطاني لنفوسيت هاسلولدر  TGF-αكاهش بيان ژن 

HuT-102 )HTLV-1-Positive malignant T-lymphocyte (
 µg/µlدر تيمار با دوز  هاسلولتكثير  درصد ۹۸و در نتيجه كاهش 

، سوپرناتانت حاضرمطالعه در . )۱۶( گردديمساعت  ۲۴در طي  ۶۰
و پلت آن  شدههمگنر يموجود در کف يهاميکروارگانيسمعصاره 

ان داد وما نشيگل يهاسلول يج ما بر روي. نتاقرار گرفتند موردبررسي
ساعت  ۲۴ زمانمدتکروگرم در يم ۲۴ر در غلظت يکه عصاره کف

ن ياست که ا ين در حالي. ادهديمک از خود بروز يتوتوکسياثرات س
شاهده م يشتريب شتر با اثريدر غلظت ب يخون يهاسلول يبر رواثر 

اختلاف در نوع رده  ليبه دلن اختلاف ممکن است يشده است. ا
و  گران باشديسه با مطالعات ديو در مقا شدهانجامدر مطالعه  يسلول

کار ب يهاگونهق متفاوت از ين تحقيدر ا مورداستفادهر يا گونه کفي
  ر مطالعات باشد.يرفته در سا

مار يو همکاران نشان داد که ت Khouryمطالعات نتايج حاصل از 
موجب كاهش تكثير  SGC7901سرطان معده  يرده سلولر با يکف

گر، تيمار يد يامطالعهز در ي). ن١٧( شوديمسلولي وابسته به دوز 
 KG-1 (acuteسرطان خون  يرده سلولعصاره فاقد سلول كفير با 

erythroleukemia سرطاني  يرده سلول) موجب كاهش تكثير
-Cacoسرطاني روده،  يرده سلولمار ي). ت١٤( شوديماريترولوكمي 

ته به وابس صورتبهكفير نشانگر مهار تكثير  هبا عصار HT-29و  2
ج مطالعات ما نشان داد ينتا). ١٦بود ( هاسلولدوز و زمان، در اين 

 باشديمساعته وابسته به غلظت  ٤٨و  ٢٤ر در دو زمان يکه اثر کف
  .شوديم ترکمزان مرگ يش زمان ميو با افزا
ن يشتريسوپرناتانت و پلت نشان داد که ب يج حاصل از بررسينتا

 ٢٤عه ، در مطاليمار سوپرناتانت باکترياز ت يناش يزان مرگ سلوليم
ن موضوع نشان ي. اباشديم مورداستفاده يهاغلظتدر  ساعته

 نيدر ا دشدهيتول يکروبيم يهاتيمتابول يکه وجود برخ دهديم
 يطانسر يهاسلولسبب مرگ مذکور  دشدهيتول يدر بازه زمانند يفرا

  .گردديموبلاستوما يدر رده گل
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انگر ير، بيکف يهاميکروارگانيسم وارهيرسوب دمار با يج تينتاز ين
 يليخ يدر غلظته ا توانديم يکروبيم يهاتيمتابولن ياآن است که 

سبب مرگ ر يکف يهاميکروارگانيسم يبالاتر از عصاره سلول
  گردد.وبلاستوما يدر رده گل يسرطان يهاسلول

 يهاديل اسياز قب هاآن يديتول يهاتيو متابول هاپروبيوتيک
 يرهايمداخله در مس ييدها و ...، توانايها، پپتنيوسي، باکتريآل

را وژنز يز، آپاپتوز، متاستاز و آنژير، تمايتکث کنندهميتنظ يکيمتابول
 L. delbrueckiiو  L. acidophilus يهايباکترسوپرناتانت  دارند.
-HTو  AGS ،MCS-7 ،SW620 يسرطان يهانيسل لا يبر رو

و کاهش  caspase 3ر وابسته به يق مسيک آپاپتوز از طريبا تحر 29
 .S. مخمر انددادهت ضد سرطان نشان ي، خاصBcl-2ان يب

cervisiaeرشد را  يو مهارکنندگ يضد تومور دارمعنيز اثرات ي، ن
نه نشان داده است. يز سرطان سيو ن HepG2 يسرطان يهاسلولدر 
 يهاميکروارگانيسم يامجموعهمتشکل از  ييک ماده غذايز ير نيکف

 يهايباکتررا  هاپروبيوتيکن يو بخش عمده ا باشديمک يوتيپروب
در  موجود ويواکتيبات بي. ترکدهديمل ي) تشکLAB( يکيدلاکتياس

ژن درويک، هيد استي، اسکيدلاکتياسشامل  عمدتاًر، يعصاره کف

گر يتنوع دم يهاتيو متابول هاکيوتيبيآنتن، يوسيد، باکتريپرواکس
و  pHمنجر به کاهش  هايباکترد شده توسط يد تولي. اسباشديم

 هايباکترمنجر به مهار رشد  توانديمکه  گردديمشدن آن  يدياس
 ير طيموجود در کف ينجا مخمرهايها گردد. در اتيمتابولد يو تول

لات ر محصويبا مصرف لاکتات، گالاکتوز و سا يستيک رابطه همزي
 يهانيتاميد کربن، اتانول و وياکس يد ديها و توليباکتر يديتول

ن چرخه يفراهم کرده و ا هايباکتر يط رشد را برايمختلف، شرا
  .گردديمر يکف يهاقارچکروفلور يات ميمنجر به ادامه ح

  
 گيرينتيجه
به ، ريکف يدنيو نوشر يکف دهديمج مطالعه حاضر نشان ينتا

 عنوان به توانديم، يسرطان يهاسلولزان بقا در يکاهش م ليدل
ار بکوبلاستوما يگل يتومور مغز يهادرمانب مکمل در کنار يترک

حوه ن ر ويسم عمل کفيمکان ترقيدق يبه جهت بررسگرفته شود. 
ک آپاپتوز و ي، مطالعه تحريسرطان يهاسلول يبر رو آن ياثرگذار

 قيمطالعات دق شوديمشنهاد يپ يتومتريق فلوسينکروز از طر
  رد.ينده صورت گيدر آ يمولکول
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CYTOTOXICITY EFFECT OF KEFIR MICROORGANISMS 
CYTOPLASMIC EXTRACTS ON GLIOBLASTOMA CANCER CELLS 
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Abstract 
Background & Aims: Kefir is a complex composition of microbial species such as streptococci, 
mesophilic lactobacilli, lactose or non-lactose fermenting yeast and acetic acid bacteria. Numerous 
studies have been performed to indicate the positive therapeutic effect and healing properties of probiotic 
products. The aim of this study was to investigate the effect of cytotoxicity of kefir microorganisms’ 
cytoplasmic extracts on growth and proliferation of glioblastoma cancer cells as the most acute type of 
brain tumors. 
Materials & Methods: In this experimental study, kefir microorganisms’ cytoplasmic extract was 
prepared. The interaction of U87 glioblastoma cancer cells with different concentrations of cell extracts 
and cell wall of kefir microorganisms was studied. Cell proliferation was evaluated using MTT assay 
method after 24 and 48 hours. 
Results: The results of cytotoxicity test show that the highest effect of cell extracts of kefir 
microorganisms on cancer calls was obtained 0.24 and 0.045 mg of extract at 24 and 48 hours, 
respectively, and the highest effect of cell wall of kefir microorganisms in both times was a density of 
7 mg. 
Conclusion: The cell extracts of kefir microorganisms as a probiotic product have a higher toxicity and 
fecundity effect on glioblastoma cells. This combination can be suggested as an alternative candidate 
for cancer treatment supplement. 
Keywords: Kefir microorganisms cytoplasmic extracts, Glioblastoma, Probiotics, Anticancer effect 
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