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   مقاله پژوهشي  مجله دانشكده پزشكي اصفهان

 10/6/90: تاريخ پذيرش         15/3/90: تاريخ دريافت  1390هفته چهارم آذر ماه/160شماره/منهسال بيست و 
  

 خون يها لنفوسيت در CD4 و CXCR3 ،CCR5 ،CCR4 ،CCR3 هاي گيرنده بروز بررسي
  معده بدخيمي به مبتلا بيماران محيطي

  
  2اني شميها  جواد سيد ،2رضايي عباس دكتر ،3مرآثي محمدرضا دكتر ،2دولابي حسن ،1عندليب عليرضا دكتر

  

  چكيده
 يها گروه به را CD4 يها سلول تنوع اين حسب بر كه ييجا آن از و است تنوع داراي ايمني يها سلول روي برها  كموكاين رسپتورهاي بروز قاديرم :مقدمه

Th1 و Th2 )T helper (لنفوسيتي هاي گروه سنجش بنابراين ،كنند مي بندي تقسيم Th1 و Th2 پيشرفت روند در فوق يها مولكول بروز حسب بر 
  .يددگر واقع نظر مورد معده سرطان
 بيمار هفت و ستيب ي خون نمونه از )PBMCيا  peripheral blood mononuclear cell( محيطي خون ايي هسته تك يها سلول :ها روش
، CD4-ضد هاي بادي آنتي با آميزي رنگ برايها  نمونه .شدگرفته  سالم فرد نفر هفت و ستيب از نيز و عمل از پس ماه 2-3 و جراحي عمل از قبل مبتلا
 در سنجش براي CCR4-ضد و CCR3-ضد ،)CXC chemokine receptor( CXCR3-ضد ،)CCR5 )CC chemokine receptor-ضد

 .شد سازي آماده استاندارد يها پروتكل طبق فلوسيتومتري روش

 34/0 83/0 عمل از قبل ارانبيم گروه در و درصد  23/1 9/0 شاهد گروه در T يها لنفوسيت در CD4CCR5 يها سلول بروز ميانگين :ها يافته
داشت  آماري دار معني تفاوت عمل از پس و قبل بيماران در CCR5 واجد يها سلول بروز در تفاوت .بود درصد 74/034/1 عمل از پسو  درصد

)001/0  <P.( يها سلول بروز ميانگين CD4CXCR3 4/8 برابر شاهد گروه در  09/19 برابر ملع از قبل بيماران گروه در و درصد  
71/5  95/16 31/9 عمل از پس و درصد 08/25 يها سلول بروز افزايش .بود درصد CXCR3 يها لنفوسيت در عمل از پس CD4+ به نسبت 

 بروز برابر مستقل ي رابطه يك Pearson همبستگي ضريب آناليز ).P>  001/0( بود دار معني آماري لحاظ از عمل از قبل وشاهد  گروه
CCR5CXCR3 0267/0 عمل از بعد( داد نشان عمل از بعد و بلق  =r  0177/0با  =P  091/0 عمل از قبلو  =r  513/0با  =P( .بروز ميانگين 

  62/0 42/0 برابر عمل از بعد و  57/0 46/0 برابر عمل از قبل گروه در و درصد  75/0 93/0 برابر شاهد افراد در +CD4+CCR3 يها سلول
 در و درصد  8/26 36/10 ربراب شاهد گروه در CCR4و  CD4 يها سلول بروز ميانگين .)P=  707/0( نشد دههمشا ها گروه بين آماري تفاوت .بود

گروه  و عمل از قبل بيماران گروه بين آماري تفاوت .بود  69/31 76/8 برابر عمل از بعد گروه در و درصد  29/32 9 برابر عمل از قبل بيماران گروه
 P=  513/0 با عمل از بعد و قبل در بروز ميانگين بين و P=  067/0 با عمل از پس گروه بيماران و شاهد گروهدر  ودار بود  معني P=  042/0 با شاهد
 ي گيرنده نوع دو تنها ).P=  126/0با  r=  211/0( نداد نشان CCR4 و  CCR3 بروز بين اي رابطه Pearson همبستگي ضريب .دار نبود معني

CCR3  وCCR5 321/0 ضريب با دار معني بستگيهم داراي آماري لحاظ از  =r  018/0و  =P گرديد حاصل.  

ها  سلول روي بر Th2 گروه و Th1 (CD4+ CXCR3+CCR5) گروه براي اي مجموعه صورته ب ها گيرنده واجد يها سلول بررسي :گيري نتيجه
 CCR4و  CXCR3 گيري اندازه كه رسد مي نظره ب .باشد نمي توجه قابل باليني مصارف براي كمي لحاظ از واست  ها ژن آنتي بروز حداقلي مقدار تابع
 ارزش معده سرطان در Th1و  Th2 تغييرات يها بررسي جهت سلولي جمعيت در ها آن بروز توجه قابل كميت دليل به محيطي خون يها لنفوسيت در

  .باشد داشته بيشتري باليني
  CXCR3 ،CCR5 ،CCR4 ،CCR3 ، CD4، Th2 ،Th1 ،رسپتور كموكاين ،معده كانسر :كليدي واژگان

 
  مقدمه

 يها تيلنفوس تيبا محور ياكتساب يمنيا ستميس
 يها نيها و كموكانيتوكايو ترشح سا يكمك و يياجرا

 يها ستاز و اعمال پاسخوتعادل هم جاديخود در بدن ا
 اي يخارج أبا منش يهاژنيمناسب در برخورد با آنت

كه  TCD4 يها تيلنفوس. )1(كند  ياعمال م يداخل
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و ) IL-2 )Interleukin 2ها غالب آن ينيتوكايترشح س
IFN )Interferon ϒ (نام  هب استTh1 )T helper(  و

و  IL-10، IL-5شان غالب يها نيتوكايكه س ييهاآن
IL-4 ايگروه دو  يها تينام لنفوس هب ،باشد Th2 
 يها تيلنفوس از حاصل يهانيكاتويس. شوند يم دهينام

Th1 ليتسه را كيتوتوكسيس يها تيلنفوس جاديا   
 به Th2 يها سلول يهانيتوكايس و كند يم

 بسازد يباديآنت تا كنديم كمك B يها تيلنفوس
 تيفعال تيموقع نيا در و) همورال يمنيا(

. )2-3( كند سركوب را كيتوتوكسيس T يها تيلنفوس
 ريو مقاد ها تيوجود تعادل در تعداد لنفوس

و  Th1 يها شده توسط سلول ديتول يها نيتوكايسا
Th2 از  يدر برخورد با بعض زيو ن يدر حالت سلامت

 يريگيو پ يابيرا جهت ارز ييها شاخص ،هاژنيتآن
 جاديا يماريدر سلامت و ب يمنيا ستميس تيفعال
 يطبق بررس Th1/Th2نسبت  مثال عنوان به. دينما يم

Tabata ستميس يميبدخ يو همكاران در بررس 
 شيدر جهت افزا ييابل ملاحظهاصورت ق هب ،يگوارش
 IL-4، IL-6 يهانيتوكايواجد سا +TCD4 يها سلول

. نسبت به گروه افراد سالم مشاهده شده است IL-10و 
ماه پس  كيگزارش نشان داده شده است كه  نيدر هم

نسبت در جهت كاهش گروه  نياز برداشتن تومورها ا
Th2 4(نموده است  ريس( .  

 طتخمدان توس يميروند در بدخ نيمشابه هم
Reinartz  و همكاران گزارش شده است كه البته پس

 شيبا افزا ،پيوتايديايآنت ونيناسياز انجام درمان واكس
در جهت  يمنيپاسخ ا IL-2و   IFN يهانيتوكايسا
. )5(مشاهده شده است  Th1نسبت گروه  شيافزا

 BCGاز  يبيمثانه با ترك ميبدخ يمونوتراپيانجام ا
)Bacillus calmette-guerin ( وIFNα جاديجهت ا 

 يهانيتوكايسا جاديو ا Th1گروه  يها پاسخ ي غلبه
و همكاران گزارش شده است  Luoمربوطه توسط 

 ي شرفتهيپ يميمبتلا به بدخ مارانيب يمونوتراپيا. )6(
 PBMCتوسط  IL-4 ديپروستات در جهت كاهش تول

)Peripheral blood mononuclear cells( شيو افزا 
در جهت كاهش  يمطلوب جيبود كه نتا IL-2 ديتول

يا  PSA(پروستات يژن اختصاصيشاخص آنت
Prostate-specific antigen( گزارش شده مارانيدر ب 

 يابيدر جهت ارز يگريمتعدد د يها گزارش. )7(است 
 تيوضع يابيارز يدر بدن انسان برا Th1/Th2نسبت 

شود و تلاش در جهت اعمال  يها انجام م يميبدخ
در  Th1 يها سلول ي ها در جهت غلبهنسبت آن رييتغ
  .)8(ها بوده است  يميغلبه بر بدخ ريمس

 يدر خون با بررس Th2و  Th1 يابيارز
پس از استخراج و  خون PBMC يها تيلنفوس

و متعاقب آن سنجش  ها تيلنفوس يجداساز
 ايو  يخارج سلول يهانيپروتئدر سطح ها  نيتوكايسا

ها  در داخل سلول mRNA يبررس ايو  يداخل سلول
ها گونه روش نيا. گردديم انيب يكم ريصورت مقاد هب
 ن،يتوكايهر س يازا هب يطولان تبه زمان به نسب ازين

 .)9-10(دارد  يقابل توجه يها نهيهز

 Th0 يها تياز لنفوس Th1و  Th2 يها سلول
با  كيپس از تحر Th0 يها سلول. دنشو يحاصل م

 يو القا يمنيا (DC) كيتيدندر يها سلول
 ،IL-4، IL-10 مانند يطيمح ي هياول يها نيتوكايسا

PGE2 )Prostaglandin E2 (، IL-12 سمت به 
 ريسا ايدو  ايو  كيگروه  يها تيلنفوس

. )9( كنند يم فتيش يسلول يها مجموعهريز
 ديو تول كيپس از تحر T يها تيلنفوس

در  يزيتما ييمتعدد به مراحل نها يها نيتوكايسا
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ها  آن يگذار نامو  رنديگ يمقرار  يسلول ي مجموعهريز
 ديو تول زيپس از تما 2و  1 يها گروهدر 

 نيبنابرا. )11( باشد يممربوط  يها گروه يها نيتوكايس
 يو فضا هياول كيدر اثر تحر Th0 يريسوگ

 ريپذهم امكان يصورت تجرب هب يطيمح ينيتوكايسا
كه  يمشخص يسلول يسطح يماركرها. )8(باشد  يم

   يهادر گروه يتيلنفوس يها گر سلولانينما
Th2  وTh1 شناخته نشده است،  هنوز باشد

  

  
  

  
 در عموم طوره ب. است معده بدخيمي به مبتلا بيماران PBMC ي نمونه از فلوسيتومتري افزاري نرم آناليز از حاصل اي نقطه پلات گر نمايان .1شكل 
 گرفتن قرار هم بر باعث مشابه يها سلول پارامترهاي شباهتگاهي ( باشد مي خوانش مورد سلول يك نمايش حاصل نقطه هر نمودارها گونه اين
 نييپا چپ ي خانه در موجود نقاط .گردد مي تقسيم خانه چهار به هم بر عمود خط دو با پلات دات ي صفحه هر )گردد مي صفحه درها  داده

 سلولي جمعيت عنوانه ب شده آميزي رنگ يها نمونه در يا و مطالعه مورد سلولي جمعيت استاندارد عنوانه ب آميزي رنگ بدون سلولي گركنترل نمايان
 و PE به متصل كرمار با شده آميزي رنگ يها سلول درصد گر نمايان Y محور كنار در بالايي چپ ي خانه .باشد مي شده برده كاره ب پارامترهاي فاقد
 PE لحاظ از و FITC به متصل ماركر با شده آميزي رنگ يها سلول درصد گر نمايان ينيپا راست سمت ي خانه .باشد مي منفي FITC لحاظ از

   دوگانه مثبت يا PE و FITC به متصل ماركر دو هر واجد كه است ييها سلول درصد شامل بالا راست سمت ي خانه .باشد مي منفي
)Double Positive (يها سلول روي بر شده مطالعه رسپتورهاي كموكاين بررسي ي نماينده عنوانه ب شده ارائه يها پلات .باشد مي CD4 نشان 

  .است شده منعكس جداول در و لحاظ آماري محاسبات در آميزي رنگ از حاصل يها سلول درصد كه است شده داده
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 تيحاصل از فعال يهانيتوكايسا يبررس نيبرابنا
 تيو فعال يعنوان شاخص عملكرد هها ب تيلنفوس
كه سنجش آن پس از  شود يم گرفته نظر در يسلول

 ELISA يهاشيآزما شامل يشگاهيمراحل آزما
)Enzyme-linked immunosorbent assay (اي 

 RT-PCR )Reverse روش به يسلول mRNA سنجش

transcription polymerase chain reaction (اي و 
 سنجش و ها تيلنفوس كشت اي و بلات وسترن

 زيادي هزينه و وقت و مستلزم هاآن ياتورهايمد
  .)10( باشد مي

با وزن  يمحلول ينيپروتئ يها ها مولكول نيكموكا
مشابه  كه استدالتون  لويك 8-14 يمولكول

 ژهيو همختلف بدن ب يها توسط سلولها  نيتوكايس
. شوند يم ديها تول در پاسخ به محرك يمنيا يها سلول

 20شناخته شده تعداد  نينوع كموكا 50حدود  يبرا
 رندهيگ و گانديكه ارتباط ل. شناخته شده است رندهيگ

ها  هموستاز سلول ،تكامل ،زيدر تما يها سلول يوبر ر
 يطور كل هب. )12(كنند  يم فايا يمهمش قو التهاب ن

ماكروفاژها،  ،يمنيا يها شود كه سلول يم انيب
و  اليآندوتل ال،يتلياپ يها ها، سلولبروبلاستيف

ها نيتوكايها و س نيترشح كموكا با يتومور يها سلول
ها در تعامل هستند آن يها رندهيگبروز ر نيو همچن

علاوه بر حضور  يدر بافت تومور. )13-12(
مثل  يبافت يتومور ريغ يها سلول ،يتومور يها سلول

 يها وجود سلول اليتلياپ ايو  الياندوتل بروبلاست،يف
و ماكروفاژ و انواع  DC يها مثل سلول يمنيمتنوع ا
شده  انيب .)12، 14(است  يابيقابل ارز ها تيلنفوس

 تيحاصل فعال نيو كموكا نيتوكايسا رياست كه مقاد
 يتومور يبافت طيموجود در مح يها انواع سلول

ثر باشد از ؤم يتواند در سرنوشت بافت تومور يم

كه منجر به  ييها پاسخ تيدر جهت تقو يژگيو نيهم
گردد در  يتومور يها رشد سلول ايكاهش حجم 

و تنوع  عيتوز. )1، 8، 15(گردد  ياستفاده م يمونوتراپيا
متفاوت  يها سلول يبر رو نيكموكا يها رندهيگبروز 

 كيتيدندر يها مثال سلول يبرا. متفاوت است زين
   ينيكموكا يها رندهيگبلوغ خود  ي در مرحله يمنيا

CCR7 )CC chemokine receptor ( وCXCR4 
)CXC chemokine receptor(كند كه در  يم انيرا ب

 يها سلول زيها هستند و نالغ خود فاقد آنب ريحالت غ
T  بكر واجد بروزCCR7  وCXCR4 در  يهستند ول

 CXCR5و  CXCR3حالت فعال شدن واجد 
 يها شده است كه سلول انيروال ب نيبه هم. گردند يم

Th2 بروز  يداراCCR8  وCCR4 باشند  يم  
نشان داد كه بروز  شتريب يها يبررس). 8، 13-12، 16(
با  Th1گروه  يها سلول يبر رو نيكموكا يها ندهريگ

بروز  مثال عنوان بهمتفاوت است  Th2گروه 
شامل  Th1 يها تيدر لنفوس نيكموكا يها رندهيگ

CCR5، CCR1  وCXCR3  وTh2  شاملCCR4، 
CCR3، CXCR4  وCCR8 16(شده است  انيب(.  
 يمغذزير طيكه از لحاظ مح يگريد ي جنبه
در  يتومور يها كه سلول يو بافت يتومور يها سلول

 ،آن در حال رشد است لازم است مورد نظر واقع شود
در  ينيكموكا ي رندهيگو  نيآن است كه بروز كموكا

عنوان مثال  به. متفاوت بدن متفاوت است يهابافت
CCL20  وCCL27 درمالياپ يهاتينوسيدر كرات 

 CCL20و  CX3CL1، CCL25 يبروز دارد ول يپوست
در مغز استخوان و  CXCL12 ،در بافت روده

CXCL12، CCL21  وCXCL8 و  يلنف يها در گره
CXCL12  و CXCL8 شوديم انيبها  هيدر ر   

 ينيگزيدر جا ها رندهيگ نيبروز ا. )14-12(
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 يمنيتعامل و پاسخ ا جاديها و اها در بافت تيلنفوس
در  رييو تغ يريپذريثأت .ثر باشدؤتواند م يحاصل م

 يها رمجموعهيز ريو سا +TCD4 يها سلول بيترك
تواند  يتومورها م هيعل ياكتساب يمنيدر ا يتيلنفوس

 ريقادنوع و م ،حاصل نوع بافت مبتلا به تومور
موجود در  يها تيها و لنفوس نيكموكا ،ها نيتوكايس

باشد  يطيها در خون محاز آن يانعكاس بالتبعبافت و 
بر حسب  يپيفنوت راتييتغ جاديا يبررس نيبنابرا. )17(

گردش  يها تيلنفوس ينيتوكايسا يها رندهيگبروز 
 يميبدخ ي عدم حضور توده ايخون با توجه به حضور 

 ريها با افراد غشاخص نيا ي سهيدستگاه گوارش و مقا
مورد نظر قرار  يقاتيتحق يبررس كيعنوان  همبتلا ب

 يها تيلنفوس يپيفنوت يبا توجه به بررس. )18(گرفت 
 اريسرعت بس يتومتريبا دستگاه فلوس يطيخون مح

 باها  تيلنفوس يهانيتوكايس ينسبت به بررس يشتريب
 يهاهگرو ي قضاوت در غلبه جاديو ا گريد يها روش
Th2 اي Th1  طرح  ك،يپاتولوژمنوياروند  كيدر

  . وجود آورد هحاضر را ب يپژوهش
  
  هاروش
سرطان  به مبتلا مارانينفر از ب 27از  يبررس نيدر ا

 الزهرا مارستانيدر ب يپزشك ي پرونده يمعده و دارا
 مارستانياصفهان و ب يعلوم پزشك دانشگاه) س(

و دو تا سه ماه  يتهران قبل از عمل جراح يعتيشر
 و شد گرفته خون تريل يليم 3 ،يپس از عمل جراح

 و يزيآم رنگ ،مربوطه شاتيآزما انجام يبرا
 نيا در. دياستفاده گرد يتومتريفلوس يبرا يساز آماده
معده وارد مطالعه  ينومايآدنوكارس يها نمونه يبررس

وارد مطالعه  ها صيتشخ ريسا يها شدند و داده
و  يسن طيفرد سالم كه شرا 27علاوه از  هب. دينگرد

خون گرفته  ي نمونه زيداشتند ن مارانيمشابه ب يجنس
 انجام. ديگرد يساز آمادهشد و به روش مشابه 

 شده گرفته خون از استاندارد روش به يسلول شمارش
 EDTA انعقاد ضد ي ماده يحاو يلوله در
)Ethylenediaminetetraacetic acid (دستگاه با 

 يساز آماده. شد انجام كياتومات يهماتولوژ زوريآنال
خون گرفته شده  –يتومتريخوانش با فلوس ينمونه برا

كوآگولانت  يبعنوان آنت EDTA يدر لوله حاو مارياز ب
  خون با همان حجم  ي نمونه. ديگرد ياستفاده م

PBS) اي(Phosphate-buffered saline   فسفات بافر
 بيش يسرد مخلوط شد و سپس رو كيزوتونيا

   نولكفا ي لولهدر  Lympho-prob 1.077 يچگال
نمونه  فوژيسانتر انجامپس از . گرفت قرار  يس يس 50
 و ترمز از استفاده بدون دار خچالي وژيفيسانتر در

 كول،يفا يا هيلاها در حد فاصل دو  سلول ي مشاهده
جدا شد و  پاستور تيپتوسط جدا شده  يسلول ي هيلا

بار شستشو داده  دو Hank’sبا بافر  لياستر ي در لوله
 يها يباد يآنتبه تعداد  PBMC يپس از جداساز. شد

 و )يباد يآنتبدون ( يمنف شاهد ،مورد استفاده
ها در  سلول ،يمنف شاهد جهت زين يموش پيزوتايا

 ميفسفات بافر تقس تريكروليم 50فالكون در  يها لوله
 يها يباد يآنتاز  تريكروليم 10سپس مقدار . ديگرد

 مجزا طور به لوله هر در اشاره موردمونوكلونال 
  .)18-19( شد استفاده

Anti–human CCR4- phycoerythrin-conjugate 
mouse 
Monoclonal (isotype, IgG2B clone#205410, 
from R&D system, USA), 
Anti-human-CCR3-carboxyfluorescein-
conjugated monoclonal (isotype, rat IgG2a, 
colne#61828.111, from R&D system,USA),  
Anti-human CXCR3- carboxyfluorescein-
conjugated monoclonal (isotype, mouse IgG1, 
colne#49801, from R&D system, USA),  
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Anti-human CCR5-phycoerythrin-conjugated 
monoclonal (mouse IgG2B, clone#45531, from 
R&D system, USA)  

 ه ميزانب Anti-human CCR3-fluoresceinاز  ايو 
مونوكلونال  يباديآنت تريكروليم 10 ايو  تريكروليم 10

  . شد استفاده 
مونوكلونال  يها يباد يآنتعلاوه از  هب

PE/Cy5anti-human-CD4 (isotype mouse IgG2b, 

clone#okT4) شده از شركت  هيتهBiolegend   
  سنجش  يبرا mouse IgG2bبا مشخصات 

CD4 مونوكلونال  يدبا يآنتاز . دياستفاده گرد
Carboxyfluoresciein (CFS) confugated mouse 
IgG1 antibody isotype control (clone 11711) 

جهت  يمنف شاهد ي در نمونه ها رندهيگسنجش  يبرا
مثبت و  يزيآم رنگ يها استاندارد با نمونه ي سهيمقا
 )R & Dساخت شركت( ياجتناب از تداخلات رنگ يبرا

پس  يسلول يها نمونه يها لوله يتمام. دياستفاده گرد
در  قهيدق 30-45به مدت  يبادياز اضافه نمودن آنت

   خچاليدر ) اجتناب از نور يبرا( يمينيآلوم ليفو
و سپس  شدندانكوبه  گراد يسانت ي درجه 8-2
با بافر  بارهو واكنش نداده دو ياضاف يها يباد يآنت

PBS 200-400ها در  و نمونه ندشستشو شد 
 يتومتريفلوس زيآنال يبرا PBSاز بافر  تريكروليم

  .دياستفاده گرد
 فلوروكروم از يتومتريانجام فلوس يبرا

 يماركرها به متصل (FITC) نيفلورس اناتيوسيزوتيا
 ديگرد استفاده يتومتريفلوس دستگاه با خوانش ي ژهيو
 ينور فيط جذب ييتوانا بودن فلورسنت ليدل به كه

   را آن از بالاتر موج طول انعكاس و نانومتر 488
 فلوروكروم از علاوه به. دارد) نانومتر 530(
   متفاوت يجذب فيط كه (PE) نيتريكواريف
 زيتما يبرا دارد، موج طول انعكاس در) نانومتر 570(

 مستيس در. ديگرد استفاده شده يزيآم رنگ يماركرها

 ييشناسا يبرا FL1 ينور يدتكتورها يتومتريفلوس
 FL2 و است شده يطراح نانومتر 530 يبازتاب ينورها

 575 يبازتاب ينورها زيتما و ييشناسا و جذب يبرا
 ييشناسا و جذب يبرا SSC دتكتور. باشديم نانومتر

 نانومتر 488 موج طول با يبازتاب ينورها يآور جمع و
 ينورها از كدام هر ريمقاد كه تاس شده يطراح
 صورت به ييا انهيرا ستميس توسط شده جذب
 منعكس شده محاسبه اعداد و يافزار نرم يها گراف

 يها داده صورت به هاآن از ها يبررس در كه شود يم
 يحاو يها لوله). 1شكل (. شوديم استفاده يآمار

مونوكلونال  يهايباديه با آنتشد يزيآمرنگ يها سلول
 Becton Dickinson-USA يتومتريتوسط دستگاه فلوس

پس از انجام . شد خوانش  PBMC 1 × 104و با تعداد 
Gating يها سلول يبرا CD4 حاصل ريمقاد نييو تع، 

دار  نشان يها رندهيگ نيكموكا ي محاسبه شده ريمقاد
 اي ستوگراميصورت ه هب جيو نتا ديشده ضبط گرد

مجزا  يها ليفادر  يليدات بلات جهت مطالعات تكم
از  اطلاعات حاصل. )20( ديگرد يآور جمع
 ليتحل Cellquestافزار  نرمبا استفاده از  يتومتريفلوس
  هر نمونه حاصل از خوانش  يها داده. ديگرد يآمار
   SPSSافزار  منر ي به وسيلهنيز سلول  1 × 104

)SPSS Inc., Chicago, IL (ديگرد زيآنال.  
هر  يبرا اريمع انحراف و نيانگيصورت م هب جينتا

 شاهدگروه  ي سهيجهت مقا. ديگرد انيها ب ونهگروه از نم
استفاده  SPSSافزار  نرمدر  Student-t آزموناز  مارانيبا ب
قبل و بعد از عمل از  نيانگيم ي سهيمقا يو برا ديگرد

 نيارتباط ب نييتع يد و براشاستفاده  Paired-t آزمون
 دهياستفاده گردPearson  يهمبستگ بيضراز  ها رندهيگ

عنوان شاخص  هب 05/0كمتر از  Pمقدار . شد استفاده
  . گرفته شد در نظر يدار آماريمعن
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  ها افتهي
مبتلا  مارانيخون ب ي در نمونه ديسف يهاگلبول نيانگيم

در   7406 1916 برابر يبررس نيبه كانسر معده در ا
شمارش   6401 1783برابر  شاهدو در افراد  تريليليم

در دو گروه  يتيشمارش لنفوس). P=  051/0( ديگرد
 مارانيها در گروه ب تيلنفوس ريمقاد نسبتنشان داد كه 

61/5  03/35  734 ايدرصد  2588  تعداد در
  ايدرصد   77/36 43/5 شاهدو در گروه  تريل يليم

840  2343 261/0(بود  تريل يليم در تعداد  =P .(
 در گروه TCD4 يها تيلنفوس تينسبت جمع يبررس

  شاهددرصد و گروه   40/45 03/7برابر مارانيب
87/6  86/45  810/0درصد بود كه با  =P  تفاوت
 ديدو گروه مشاهده نگرد نسبت نيب يداريمعن يآمار

 شيافزا ي دهنده نشانفوق  ريمقاد ي سهيمقا). 1 جدول(
 يتينفوسل تينه در جمع يلو ررفونوكلئوم يپل يها سلول

 يها گلوبول تيجمع شيدر افزا ريثأتو  مارانيدر گروه ب
  . بود ديسف
 تيجمع در CCR5بروز  واجد يها سلول نيانگيم

  23/1 9/0برابر  شاهددر گروه  TCD+4 يها سلول
  قبل از عمل برابر مارانيدرصد و در گروه ب

34/0  83/0 پس از عمل  مارانيدرصد و در گروه ب
 ي سهيمقا. ديدرصد محاسبه گرد  34/1 74/0برابر 

قبل از عمل با  مارانيو ب شاهدگروه  نيب نيانگيم
034/0  =P  اپس از عمل ب مارانيبو با گروه  
651/0  =P دار يكاهش معن ي هدهندنشانCCR5  در

بروز  نيانگيم ي سهيمقا. قبل از عمل بود مارانيگروه ب
CCR5 اختلاف  گرقبل و بعد از عمل نشان مارانيدر ب

 بودپس از عمل  CCR5بروز  شيدار در افزايمعن
)001/0 = <P.(  بروزCCR5 يها سلول TCD4  از

 ). 2جدول ( بودقابل توجه ن يتيلحاظ كم

   در CXCR3بروز  واجد يها سلول نيانگيم
  برابر شاهددر گروه  TCD+4 يها سلول تيجمع

4/8  09/19 قبل از عمل  مارانيدرصد و در گروه ب
71/5  95/16 پس از عمل برابر  مارانيو در گروه ب
31/9  08/25 نيب يآمار زيآنال. ديسنجش گرد 
قبل از عمل و  مارانيدر ب CXCR3بروز  نيانگيم

و در  يبدون اختلاف آمار P=  278/0با  شاهدگروه 
با تفاوت  P=  016/0و پس از عمل با  شاهدگروه 
س از عمل بروز پ راتييگر تغنشان داريمعن يآمار
بروز در گروه  نيانگيم ي سهيعلاوه؛ مقا هب. بود
گر انينما P>  001/0قبل و پس از عمل با  مارانيب

. در قبل و پس از عمل بود CXCR3اختلاف در بروز 
معده  يمينمود كه ابتلا به بدخ انيتوان ب يم نيبنابرا

در خون  CXCR3 ي بروزدهنده يهادر كاهش كلون
 يهمبستگ بيعلاوه ضر هب. دوثر بؤم يطيمح

Pearson  جهت بروزCXCR3  وCCR5 يبر رو 
و  r=  0267/0پس از عمل  TCD4 يها سلول
0177/0  =P 091/0قبل از عمل  و  =r  513/0و  =P 
بر  رندهيگدو  نيگر استقلال در بروز انشان كه بود
   .دبو TCD+4 يها سلول يرو

  
 شاهد  گروه و بيمار گروه در خون در ها آن بيان درصد و يها وسيتلنف شمارش معيار انحراف و ميانگين .1 جدول

 TCD4خونيهاتيلنفوسشمارش TCD4 خون يها تيلنفوس درصد

 شاهدگروه بيمارانگروه شاهد گروه بيماران گروه

03/7  40/45  87/6  86/45  418 ± 1183  382 ± 1009   ميانگين ±انحراف معيار  
 Pمقدار   115/0  810/0
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 درمان از بعد و قبل بيماران گروه و سالم گروه در Th1 گروه يها لنفوسيت در كموكايني يها رسپتور مقادير. 2 جدول

 Th1  ينيكموكا يرسپتورها
CD4+ CCR5+ CD4+CXCR3+  

مارانيبگروه شاهدگروه هاگروه
  قبل از عمل

مارانيبگروه
  بعد از عمل

 مارانيب گروه  شاهد گروه
  عمل از قبل

 بعد مارانيب گروه
  عمل از

   23/1  34/0  83/0  74/0  34/1  40/8  09/19  71/5  95/16  31/9  08/25 9/0  ميانگين ±انحراف معيار 
 P  034/0  =P1مقدار 

065/0  =P2 

001/0 <  278/0  =P1 

016/0  =P2 

001/0 <  

P1 وP2 باشد مي شاهد و درمان از بعد و لقب ها گروه بين موقعيت در مقادير بين ي مقايسه براي  
CCR: CC chemokine receptor  CXCR: CXC chemokine receptor  Th: T helper 

 
  درمان از بعد و قبل بيماران گروه و سالم گروه درTh2 گروه يها لنفوسيت در كموكايني ايه گيرنده مقادير بيان .3 جدول

 رسپتورهاي
  كموكايني

Th2 
CD4+CXCR3+ CD4 +CCR4  

گروه بيماران گروه شاهد  هاگروه
  قبل از عمل

گروه بيماران
  بعد از عمل

 گروه بيماران  گروه شاهد
  قبل از عمل

 گروه بيماران
  بعد از عمل

  69/31 ± 76/8  29/32± 9  8/26 ± 36/10  62/0±42/0  57/0±46/0  75/0±93/0  ميانگين ±انحراف معيار 
 P  377/0  =P1مقدار 

507/0  =P2 

707/0  042/0  =P1 

67/0  =P2 

513/0  

P1 وP2 باشد مي كنترل و درمان از بعد و قبل گروهها بين موقعيت در مقادير بين مقايسه براي  
Th: T helper   CCR: CC chemokine receptor  CXCR: CXC chemokine receptor 

  
در  Th2 ينيكموكا يها رندهيگ انيب ي سهيمقا
  . نشان داده شده است 3جدول 
بروز  زانيم شيافزا ي دهندهنشان يآمار زيآنال
CCR4 با  شاهد هنسبت به گرو مارانيدر گروه ب

042/0  =P 67/0قبل از عمل و با  يبرا  =P پس  يبرا
مولكول  نيبروز ا نيب ياختلاف. از عمل محاسبه شد

  ديمشاهده نگرد مارانيقبل و بعد از عمل در ب
)513/0  =P .(ريمقاد نيب رسونيپ يهمبستگ بيضر 

 TCD+4 يها سلول تيجمع در CCR4و  CCR3بروز 
در  رندهيگدو  نيا انيمستقل بودن ب ي دهندهنشان
 r=  255/0(و ) P=  126/0با  r=  211/0(ها بود  سلول

د كه به دانشان  يبررس نيا جينتا. بود) P=  259/0با 
در ها  سلول تيجمع در CCR3 زيبروز ناچ ليدل

بروز  يتوان استفده نمود وليها نماز آن ينياهداف بال
CCR4 شتريب يها يابيت ارزهقابل توجه است و ج 

  .باشد يكاربردتواند  يم ينيبال
  م أتو يطرح بررس ي هياز اهداف اول

و  CD4+CXCR3+CCR5 (Th1)بروز 
CD4+CCR3+CCR4 (Th2) علت بروز  هب يول. بود

، ها گروهر هر كدام از د CCR3و  CCR5 زيناچ
با ها  نيكموكا يها رندهيگم أتو يزيآم رنگ
توسط ا ه آنم أمربوط و خوانش تو يها يباد يآنت

صورت  هب رندهيگ انيب شينما ،يتومتريدستگاه فلوس
ها بروز  نيكموكا ي رندهيگم متناسب با حداقل بروز أتو

 ،نشان داده شد 4همان گونه كه در جدول  .نمود
م هر أصورت تو هب شده يريگ اندازه يماركرها ي هيكل

 جادياعداد قابل محاسبه ا يچند كه از لحاظ آمار
 بعدرصد ماركر تا شينما ليبه دل ينموده است ول
نوع سنجش را  نيمشترك، ا ي رندهيگحداقل بروز 
 يهمبستگ بيضر زيآنال. نموده است ينيفاقد كاربرد بال
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سنجش شده  يها نيكموكا ي رندهيگ يهاگروه نيب
 را يستگهمب مثبتنقش  CCR5و  CCR3 يبرا طفق

). 2شكل ) (P=  018/0با  r=  321/0(نشان داد 
 از پس گروه در Pearson يهمبستگ زيآنال نيهمچن
 بروز نيب) معكوس( يداريمعن يآمار ي رابطه درمان

CCR5 و CCR4 401/0( داد نشان را  =r 038/0با  =P (
   ).3شكل (

  بحث
 ياكتساب يمنيا ستمياز س يبخش T يها تيلنفوس
 ييها پس از شناسااز آن ييهاكه كلون هستند

تومور فعال شود و  هيتواند عل يم يتومور يها ژن يآنت
 هيثانو يلنفاو يها هم در گردش خون و هم در بافت

 قابل يتيلنفوس يها مجموعهرياز ز يت تنوعصور هب

  
 .ميباشد ها گروه در توام بطور Th2 و Th1 گروه يها لنفوسيت در كموكايني يها رسپتور مقادير بيان نشاندهنده .4 جدول

 رسپتورهاي
  كموكايني

Th1 Th2  
CD4+CXCR3+CCR5+ CD4+CCR3+CCR4+  

گروه بيماران گروه شاهد  هاگروه
  قبل از عمل

گروه بيماران
  بعد از عمل

 گروه بيماران  گروه شاهد
  قبل از عمل

 گروه بيماران
  بعد از عمل

  27/1 ± 66/0  57/1 ± 83/0  60/1 ± 05/1  57/1 ± 67/0  86/0 ± 49/0  14/1 ± 54/0  ميانگين ±انحراف معيار 
 P  049/0  =P1مقدار 

014/0  =P2 

001/0 <  336/0  =P1 

080/0  =P2 

001/0 <  

P1 وP2 باشد مي كنترل و درمان از بعد و قبل گروهها بين موقعيت در مقادير بين مقايسه براي  
  

  
  CCR5و  CCR3 ايرسپتوره كموكاين همبستگي. 2شكل 

  

  
   CCR5و  CCR4 رسپتورهاي كموكاين همبستگي. 3شكل 

y = 0.593x + 0.869
R² = 0.188
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ها و  در بافت يتومور يهاژنيآنت. هستند ييشناسا
 و شوند يمپردازش  DC يها توسط سلول يغدد لنفاو

 صورته هاي بكر را ب لنفوسيت DCهاي  سلول
 .نمايند ايي بسيج مي فظههاي اجرايي و حا سلول

جمعيت سلولي، تنوع و تركيب سايتوكايني و 
ها در فعاليت و تعامل با  آن ي گيرندهكموكايني و 

هاي توموري كه خود با بروز كموكاين،  سلول
محيط ريزمغذي براي  هايشان گيرندهسيتوكاين و 

ثر ؤدر سرنوشت تومور م و كنند تومور فراهم مي
  .)21-23( هستند

خون در گروه  يتيلنفوس تيحاضر جمع يدر بررس
تفاوت  شاهدبا گروه  سهيمبتلا به سرطان معده در مقا

 WBC تيكه شمارش جمع نينشان نداد و با ا يآمار
)White blood cell ( خون دو گروه متفاوت و به حد

 ي دهندهنشان )P=  051/0( بود دهيرس يتفاوت آمار
 تياز جمع ريخون به غ يها تيلكوس تيجمع شيافزا

 تيجمع. بود يطيدر خون مح ها تيلنفوس
در خون افراد مبتلا به سرطان  زين TCD4 يها تيلنفوس

بالاتر  يكه از لحاظ عدد نيبا ا زيمعده و افراد سالم ن
 نيا. نشان نداد يداريمعن يتفاوت آمار يول بود
هموستاز بدن  ستميدهد كه س ينشان م يخوب هها ب افتهي

 يبه سو يتيلنفوس تيجمع ديشد راتيينسبت به تغ
 صدكه فقط در ييكند و از آن جا يتعادل حركت م

بدن در گردش  يتيلنفوس تياز جمع) درصد 2( يكم
 ريسا در هيبق و يدر غدد لنفاو درصد 40خون است و 

 يپيفنوت يبررس نيبنابرا ،)24( دارد عيتوز هابافت
عملكرد  ي بردن به نحوه يپ يبرا يتيلنفوس تيجمع
 گرفتن نظر در وفعال شده  ياه و حضور كلونها  آن

 ريدر مس يراه هاآن يهابافت و خون نيب گردش
 تيجمع مورد در يعاد يها قضاوترفت از برون

 Asano يبررس در چه چنان. است بدن درمطلق  يسلول
 و CXCR3 ينيكموكا يالگو يبررس مكارانه و

CXCR4 يبندطبقه در Th1 و Th2 يبرا يمدل عنوان به 
  .)25( است شده انيب يميبدخ يبررس يهاشاخص

بر حسب  Th2و  Th1 حاضر يدر بررس
 Th2در  CD4CCR3, CCR4( ينيكموكا يها رندهيگ

 يتفاوت آمار Th1)در  CCR5و  +CD4، CXCR3و 
ها در گروه بروز آن نيانگيم نيب ياقابل ملاحظه

  با  يقبل و بعد از عمل گاستروگتوم مارانيب
001/0  <P يبرا Th1  001/0و  <P يبرا زين Th2 

 يپيفنوت راتييگر تغكه نشان) 4ول جد( ديحاصل گرد
در گردش خون است  TCD4 يها از سلول ييهاكلون
 تيها نتوانسته بود در جمعآن يتيجمع راتييكه تغ

 ،را نشان دهد يقابل سنجش يمارآ ريثأت يمطلق سلول
 ي هدهندنشان توانست يپيفنوت يابيروش ارز يول
 در) هاكلون لحاظاز (گردش خون  يسلول راتييتغ

  .دباشمعده  يميافراد مبتلا به بدخ
در  Th1 ينيكموكا يها رندهيگبروز  ريمقاد يبررس
ابتلا به كانسر معده در گردش خون نشان ي مرحله
در خون در  Th1واجد  يهاكاهش كلون ي دهنده
پس از  حاصل يها داده. بود شاهدبا گروه  سهيمقا

 يپيوتفن شيافزا ي دهندهنشان يعمل گاستروكتوم
 سهيدر مقا يطيمحدر خون  Th1 يتيلنفوس يهاكلون

عمل بود كه با تفاوت  ازقبل  زيو ن شاهدبا گروه 
مشخص  يخوب هب 4جدول در P=  014/0 يآمار
 CCR3 پيفنوت نشيگز با Th1 ليپتانس شيافزا. است
 همكاران و Yoon قيتحق در يتومور ضد يارتقا در
  ).26( است منعكس زين

 ايو  يپيفنوت راتييتغ يها در راستا افتهي نيا
تومورها بوده است  ريدر سا Th1 يهاسلول ينيتوكايس
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و هم در  يتومور يها بافت در Th1كه هم در سنجش 
پس از  يگردش خون و هم در روند بهبود

 يمتعدد قاتيتحق .ها مشاهده شده است يمونوتراپيا
 شاخص يهانيتوكايسا يكيژنت يهاروش با يحت

Th1 و Th2 بلات وسترن روش از استفاده و 
 در Th2 يها كلون بودن غالب ي دهنده نشان
 جنبه نيا از كه )10( است بوده معده يها يميبدخ

 يها رندهيگ پيفنوت به توجه با حاضر يبررس روش
  .دارد قرار راستا كي در شده سنجش يها نيكموكا
در  ينيكموكا يهارندهيگ پيفنوت يوند بررسر
در   Th2 (CD4+CCR3+CCR4) يها تيلنفوس
كاهش درصد  ي دهندهنشان مارانيخون ب دشگر
 يپس از عمل جراح Th2 يها پيفنوت نيانگيم

 قيتحق در جهينت نيهم مشابه. معده بود يميبدخ
Ishikawa 27( است شده منعكس همكاران و(.   
در گردش خون نتوانست تفاوت  Th2 پيفنوت

بل و بعد از ق مارانيدر گروه ب يياقابل ملاحظه يآمار
اگر  ديشانشان دهد كه  شاهدبا گروه  يعمل جراح
وجود دارد مربوط به  هاگزارش ريدر سا يهم تفاوت

 يبافت تيدر موقع Th2 يها وجود و حضور سلول
است و انعكاس آن در  (Microenvironment)تومور 
گردش خون دور از انتظار  يها فراوان سلول تيجمع

 يهابافت طيمحدر  Th2تعادل در  رييتغ نيچن. ستين
   يكارهاپس از عمل در  زيو ن يتومور

Tabate punoen  وPellegrini است شده دهيد   
)29-28 ،4 .(  

 ريثأتحت ت T يها تياز لنفوس ييهاكلون يبررس
و همكاران  Berghellaدستگاه گوارش توسط  يميبدخ

مبتلا به  مارانيدر سرم ب sIL-2Rنشان داد كه سطح 
سالم بوده است كه  شاهداز گروه  شتريكانسر كولون ب

 IL-10 ، IL-6 يتومور و سطوح سرم Stageبا  زين نيا
 IFNو  IL-2 ريمقادمثبت و با  يهمبستگ IL-4و 

 ي دهنده نشان يخوب هب وداشته است  يمنف يهمبستگ
ت گونه تومورها اس نيدر ا Th2 يمنيا يبازو تيتقو

 يبه سو Th1 فتيش زين گرانيمشابه د يكارها. )30(
Th2  19(نشان داده است  تومورها رشد طيمح دررا(.  

 يها رندهيگ راتييتغ ي سهيمقا حاضر يدر بررس
 مارانيدر ب Th1در گروه  CCR5 و  CXCR نيكموكا

دهد كه  ينشان م يطور اختصاص هقبل و بعد از عمل ب
ها واجد  تيلنفوس تيجمع در CXCR3بروز  تيكم
 يدر رو CCR5نسبت به بروز  يقابل توجه ريمقاد

جهت مصارف  نيبنابرا. باشد يم TCD+4 يها سلول
 CCR5تر از قابل قبول CXCR3استفاده از  ينيبال
 راتييدهد تغ يها نشان م چنان چه داده. باشد يم

 شاهدپس ازعمل در جهت گروه  CCR5 يپيفنوت
بروز  نيانگيدر م يداشت و تفاوت آمار شيافزا

CCR5 شيافزا. شتادر قبل و بعد از عمل وجود د 
 مارانيب يطيخون مح يها تيدر لنفوس CXCR3بروز 

 بابا قبل ازعمل  سهيدر مقا يپس از عمل جراح
 تفاوت با زين شاهدو گروه  داريمعن يآمار اختلاف

 Th1 يهانسبت كلون شيافزا ي نشانه داريمعن يآمار
  .خون بود WBC يسلول تيدر جمع
هر چند كه  Th2در گروه  CCR3 يپيفنوت راتييتغ

 راتييكه تغ نيو با ا نبودقابل توجه  تياز لحاظ كم
 يد ولشمشاهده  TCD4 يها سلول دربروز آن 

 CCR3 واجد يسلول تيجمعاحتمال دارد كه كاهش 
همچنان  يول باشد، ناشته كاربرد ينيبال يها يدر بررس
. ممكن است قابل توجه باشد يقاتيتحق يهادر روش

بروز آن در قبل و بعد از عمل  يهاهر چند كه تفاوت
از  Th2در گروه  CCR4بروز . نداشت يتفاوت آمار
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قابل  زين TCD+4 يها سلول يوبر ر انيب تيلحاظ كم
قبل و  مارانيدر گروه ب يهر چند كه تفاوت. بودتوجه 

 شاهد گروهبا  سهيدر مقا يبعد از عمل نداشت ول
بروز هر كدام  استقلال در. داشتدار يمعن يآمارتفاوت 

 ي جنبه TCD4 يها سلول در نيكموكا يها رندهيگاز 
 بيضر يبررس. ددا ليما را تشك ياز بررس يگريد

 نينشان داد كه فقط كموكا Pearson يهمبستگ
مثبت و  يهمبستگ يدارا CCR5با  CCR3 يرسپتورها

CCR4  باCCR5 پس گروه در يمنف يهمبستگ يدارا 
 يا بر روهرندهيگ نياكموك ريبروز سا. بود عمل از

و  است گريصورت مستقل از همد هب TCD4 يها لسلو
گروه  يها تيها در لنفوسآن يپيفنوت راتييتغ نيبنابرا
Th1  وTh2 رديگ يصورت مستقل انجام م هب.  

  
  يقدردان و تشكر

 يپژوهش محترم معاونت يمال تيحما با طرح نيا
 ثبت ي رهشما با اصفهان يپزشك علوم دانشگاه

 خانم از. ديگرد انجام 1388-1387 سال در 186098
 دكتر خانم و) ستيپاتولوژ( يمختار مژگان دكتر
 ي مشاوره جهت) ستياونكولوژ( بابازاده يشاد

  .گردديم يقدردان ينيبال يشناسسرطان
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Abstract 

Background: Based on the different expression of chemokine receptors in immune cells, we 
hypothesized that there would be an alteration in the relative expression of these receptors by T helper 
cells (Th1 and Th2) during the progression of a malignancy.  

Methods: Peripheral blood mononuclear cells (PBMC) from 27 patients and 27 controls were studied. 
The percentage of CD4+ T cells expressing chemokine receptors (before and after gastrectomy) was 
determined by flow cytometry using anti-CD4 and one of the following chemokine receptor 
antibodies: anti-CC chemokine receptor (CCR) type 5 (CCR5), anti-CXC chemokine receptor 3 
(CXCR3), anti-CCR3 and anti-CCR4. 

Findings: The mean percentage of CD4/CCR5 expressing cells was 1.23 ± 0.90%, 0.83 ± 0.34%, and 
1.34 ± 0.74% in control, and pre- and post-operation groups, respectively. The expressing cells were 
different between pre- and post-gastrectomy groups (P = 0.001). The expression of CD4/CXCR3 cells 
in control, and pre- and post-operation groups were 19.09 ± 8.40%, 16.95 ± 5.71%, and  
25.08 ± 9.31%, respectively. The expression of CXCR3 cells increased significantly in patients after 
operation (P = 0.001). Pearson's correlation analysis showed an independent correlation between 
CCR5 and CXCR3 expression before and after the operation (r = -0.091; P = 0.513 before operation 
and r = 0.0267; P = 0.0177 after operation). The expression of CD4/CCR3 cells in control, and pre- 
and post-operation groups were 0.75 ± 0.93%, 0.57 ± 0.46%, and 0.62 ± 0.42%, respectively with no 
difference between pre- and post-operation groups (P = 0.707). The corresponding values for 
CD4/CCR4 cells were 26.80 ± 10.36%, 32.29 ± 9.00%, and 31.69 ± 8.76%. While a significant 
difference was observed between control and pre-treatment groups (P = 0.042), differences between 
post-operation and control groups (P = 0.067) and pre- and post-operation groups (P = 0.513) were not 
significant. Pearson's correlation analysis showed no relationship between CCR3 and CCR4 
expression (r = 0.211; P = 0.126). The only significant correlation was detected between CCR3 and 
CCR5 (r = 0.321; P = 0.018).  
Conclusion: Due to low expression of CCR5 in Th1 cells and CCR3 in Th2 cells, these receptors are 
not appropriate for clinical evaluation. On the other hand, CXCR3 and CCR4 seem to be more 
valuable in clinical assessments of gastric cancer. 

Keywords: Gastric cancer, Chemokine receptors, CC chemokine receptor, T helper cells, CXC 
chemokine receptor. 
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