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  چكيده
 و تبديل گاما به بتاگلوبين در درمان هاي توليدها در توليد هموگلوبين و شناخت مكانيسمبررسي اثر موتاسيون :سابقه و هدف

كه داراي لوكوس بتاگلوبين است هاي سلولي مناسب در اين زمينه  يكي از ردهHu11 رده سلولي هيبريد. باشد مهم مي بتاتالاسمي
 با اين حال ،ديابنتمايز مي) DMSO( سولفاكسايدمتيل در حضور ديMELهاي سلول. هاي اريتروئيد موشي استانساني در داخل سلول

هاي در تحقيق حاضر اثر غلظت. سولفاكسايد هنوز تعيين نشده استمتيل  در حضور ديHu11هاي ميزان القاي گاماگلوبين در سلول
 . بررسي شده استHu11هاي  بربيان ژن گاماگلوبين انساني در رده سلولDMSOمتفاوت 

 كشت داده شد و ميزان توليد هموگلوبين و بيان ژن DMSOي متفاوت از ها در غلظتHu11هاي سلولر اين مطالعه، د: يسروش برر
  . ارزيابي گرديدReal-time PCRگاماگلوبين از طريق 

  درچنين هم.يافت برابر افزايش 10  و5 به ترتيب DMSO درصد 2 و1هاي  در غلظتHu11هاي توليد هموگلوبين در سلول: هايافته
 . درصد افزايش يافت296 و 66  به ترتيب DMSOهاي غلظتاين يان ژن گاماگلوبين در  ميزان بReal-time PCR آزمايش 
كنند و ميزان هموگلوبين و بيان ژن گاماگلوبين در  روند تمايزي را طي ميDMSO در حضور Hu11هاي هيبريدسلول: گيرينتيجه

پذيرد افزايش بيان ژن گاما در ژن درماني بتا تالاسمي صورت ميها مي توانند در مطالعاتي كه به منظور اين سلول. يابدآنها افزايش مي
 .مفيد باشند

  .، هموگلوبين، ژن گاماگلوبينHu11 ،DMSOهاي سلول :واژگان كليدي
 

  1مقدمه
هموگلوبين پروتئيني است كـه از دو زنجيـره آلفـا و دو زنجيـره               

در روي كرومـوزوم   ).2،1(  تشكيل شـده اسـت   )α2β2(شبه بتا 
ساني  لوكوس ژني بتاگلوبين وجود دارد كه حـاوي نـواحي             ان 11
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در انـسان   .  باشـد هاي شبه بتاگلوبين انساني  مـي      كد كننده ژن  
-مي      هاي شبه بتاگلوبين در مراحل مختلف زندگي بيان         ژن

در ) Gγ و   Aγ( در دوران جنينـي، گامـاگلوبين        eهـاي   ژن. شوند
 و δهـاي  و ژن)  تولـد  بعد از12تا هفته (نوزادي  -دوران جنيني

β1-5(شوند نوزادي به بعد  بيان مي  گلوبين در اواخر دوران.(  
ــلول رده ــايس ــدوماي حاصــل از  Hu11ه ــلول هيبري ــوعي س       ن

 MELهايلاستي انساني با سلولبهاي فيبروبلاستي يا لنفوسلول
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)mouse erythroleukemia (به عبـارت ديگـر آنهـا سـلول     . است
  ).6-8(  انساني هستند11وم موشي حاوي كروموز

) DMSO(سولفاكـسايد  متيـل دي  در حـضور MELهاي  سلول
هـاي  كنند و ميزان بيان ژن    تمايز يافته و توليد هموگلوبين مي     

 و  Hu11هاي سلولي   در نتيجه رده  . يابدافزايش مي  آنها   گلوبين
MEL هـاي  توانند در مطالعات مولكولي گلوبين و مكانيـسم   مي
عنوان يك مدل سيستم سلولي مناسـب مـد نظـر    آن به  توليد
نكته جالب توجه اين است كه حتـي زمـاني كـه       ). 6-8( باشند
هـاي فيبروبلاسـتي    سـلول (هاي غيراريتروئيدي انـساني     سلول

   فعـال شـدن   ، الحـاق شـوند  MEL هـاي  با سـلول ) ديپلوئيدي
 حتـي ميـزان بيـان       .شـود انساني  مشاهده مي    نبيهاي گلو ژن
   ين انساني در ايـن مـوارد قابـل مقايـسه بـا بيـان               هاي گلوب ژن
  ).6-10( هاي گلوبين موشي استژن

هاي  اين است كه مانند سلول     Hu11هاي   از خصوصيات سلول  
MEL     تمايزشان در اثر DMSO       القا شده و مقدار هموگلـوبين 

كننـد  ها بتاگلوبين را بيـان مـي      اين سلول . يابدآنها افزايش مي  
هـاي   گاماگلوبين كـه مخـتص سـلول       mRNAولي مقدار بيان    

  ). 6-8( در آنها كم است، انساني است
هـاي  هـاي تراريختـي كـه داراي ژن        به مـوش   Hu11هايسلول

امـروزه از ايـن     .  شباهت زيادي دارند   ،بتاگلوبين انساني هستند  
حيوانات در مطالعات سوئيچينگ مولكولي گاما به بتـاگلوبين و          

بروي بيان ژن گلوبين انساني اثر      هايي كه   نيز بررسي موتاسيون  
  ).9-16( شود استفاده فراواني مي،مي گذارند

هدف از انجام اين تحقيق بررسي دقيق ميزان افزايش بيان ژن           
نتـايج  .  بود Hu11هاي   در سلول  DMSOگاماگلوبين در حضور    

تواند در مطالعاتي كه به منظور افزايش بيان ژن   اين تحقيق مي  
  .گيرد مهم باشدگاماگلوبين صورت مي

  
  مواد و روشها

    هــاي مختلــف كــاربردي اثــر غلظــت- مطالعــه بنيــاديدر ايــن
بيان ژن گاماگلوبين انـساني   بر )DMSO( سولفاكسايدمتيلدي

   .مورد بررسي قرار گرفت Hu11در رده سلولي هيبريد 
در )  هلنـد  Erasmusاز دانـشگاه    تهيه شـده     (Hu11هاي  سلول

ــيط  ــا  ) DMEM)Gibco محـ ــراه بـ ــد  FBSهمـ         ده درصـ
)fetal bovine serum( )Biosera (از  درصـــــد1 و            

در  )Biosera(استرپتوماسـين   -سـيلين هـاي پنـي   بيوتيكآنتي
درجـه   37  رطوبـت در دمـاي      درصـد  95 دار با    CO2انكوباتور  

 106ها به تعداد    سلولزماني كه   كشت داده شدند تا     گرادسانتي
  ). 6-9( نديدتر رسليدر هر ميلي

 داراي كرومــوزوم Hu11هــاي يــد اينكــه ســلوليبــه منظــور تا
:  آناليز كاريوتاپينگ بصورت زير انجام شـد       ،دنباش مي 11شماره
همـراه بـا    (  كامـل  DMEM در محيط كشت     Hu11هاي  سلول
   در هـر  106هـا بـه    تـا تعـداد سـلول   ندداده شـد  كـشت ) سرم
از (ليتـر تايميـدين      ميكرو 600سـپس   ). 17( ليتر برسـد  ميلي

و شـد   بـه محـيط افـزوده       ) ليتـر گرم در ميلي   ميلي 15 محلول
 قرار  گراد درجه سانتي   37 ساعت در گرمخانه     24ظرف كشت   

 rpm 1000 دقيقـه در     10محيط كشت را به مـدت       . داده شد 
 سانتريفوژ كرده و رسوب حاصل دو بار با ده ميلي ليتر محلـول       

PBS) phosphate buffered saline( سپس . شستشو داده شد
مـدت  ه   و ب   شده ليتر محيط كامل به سلول ها افزوده       ميلي 20
). 17(  قـرار داده شـد  گـراد درجه سانتي 37 در دماي  ساعت2

به ) mlµ l10/از محلول پايه ( ميكروليتركلسيميد 200 سپس
 درجه  37  دقيقه در دماي   30مدت  ه  ها اضافه و مجددا ب    سلول
 دقيقه با 10 به مدتبعد از سانتريفوژ  . دگرمادهي ش  گرادسانتي

rpm1000      ميلـي ليتـر محلـول كلريـد         13 به رسوب حاصـل 
  دقيقه در حمام آب گرم     15 مولار اضافه و بمدت      05/0 كلسيم

ليتـر از    ميلـي  13سـپس .  قرار داده شد   گراددرجه سانتي   37
شامل سه  قسمت متانل با يك قـسمت         (محلول تثبيت كننده    

قرار داده   دقيقه در يخ     30ده و مدت    ش اضافه   )از اسيد استيك  
هـا چنـدين بـار بـا محلـول          در مرحلـه آخـر سـلول      ). 17(شد  

  درجــه 20 فيكــساتيو شستــشو و بمــدت يــك روز در دمــاي 
روز بعد سلولها دو بار با فيكـساتيو        . ندقرار داده شد   گرادسانتي

ت ي ـليتـر از محلـول تثب      ميلـي  2شستشو داده شدند و  سپس       
  ). 17( ها اضافه گرديدزه به سلولكننده تا

 پت يك قطره از سوسپانسيون سلولي برداشـته       با استفاده از پي   
 10  الي    5لام بمدت   .  و بر سطح يك لام تميز ريخته شد        شده

ثانيــه روي بخــار قــرار داده شــد و ســپس در درجــه حــرارت  
 ثانيـه   100لام هاي تهيه شده ابتـدا       . زمايشگاه خشك گرديد  آ

ــا ــافر  درصــد 5محلــول(نكراتين در محلــول پ ــانكراتين در ب  پ
Hanks (            و سپس با محلـول سـالين همـراه بـاFBS 2   درصـد 

ــشو داده شــدند ــه آخــر لام.  شست ــول در مرحل ــا را در محل ه
و  سـپس بـا آب شستـشو و          شده   قرار داده     درصد 5گيمساي  

  ). 17(  ميكروسكوپ نوري بررسي شدندتوسط
 ن ژن گامـاگلوبين در     در ميـزان بيـا     DMSOبررسي اثر   جهت  
ترتيـب   در سه فلاسك مجـزا بـه       سلولها اين   ،Hu11هاي  سلول

شماره ( بعنوان كنترل    DMSOشامل محيط كشت كامل بدون      
و ) 2شـماره  ( درصـد  DMSO1 ، محـيط كـشت كامـل بـا     )1

كشت داده  ) 3شماره  ( درصد   DMSO 2محيط كشت كامل با     
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 درجـه   37ور   روز در انكوبـات    4ها به مـدت     كليه فلاسك . شدند
   .قرار داده شدندگراد سانتي

ــين در صــد ســلول  ــدهجهــت بررســي و تعي ــاي زن        Hu11 ه
ين منظـور درشـرايط   دب). 18( آميزي تريپان بلو انجام شد رنگ

 3 و 2 و 1 از فلاسـك     Hu11هاي  دار معيني از سلول   قاستريل م 
شـركت   ( درصـد  5/0 و هم حجم آن تريپان بلـو      شده  برداشته  

Euroclone (بـــا اســـتفاده از لام شـــمارش و  .  اضـــافه شـــد
  . هـاي زنــده انجـام شــد  ميكروسـكوپ نـوري، شــمارش سـلول   

 در  ،شـوند بلو را جذب و آبـي مـي       هاي مرده رنگ تريپان   سلول
 . كنندهاي زنده اين رنگ را جذب نميحالي كه  سلول

هـاي   در ميـزان هموگلـوبين سـلول       DMSOاثـر   براي تعيـين    
Hu11   13،12( ميزي بنزيدين استفاده گرديـد    آاز روش رنگ .(

كـه در   ) Sigma(هيدروكلرايـد    بنزيـدين دي    درصـد  4محلول  
 و هيدروژن پراكـسيد    درصد   Merck (3(اسيد استيك گلاسيال  

به اندازه هم حجم محلول     .  تهيه گرديد  ، حل شده بود    درصد 1
 2 و 1هـاي   از فلاسك ) 1:1نسبت (Hu11هاي  تهيه شده، سلول  

هيدروكلرايـد مخلـوط     بـا محلـول بنزيـدين دي        برداشته و  3 و
 سپس با اسـتفاده از لام نئوبـار و ميكروسـكوپ نـوري              .گرديد
 . شمارش شدند،هايي كه رنگ آبي گرفتندسلول

در القـاي  بيـان ژن گامـاگلوبين، از    DMSO  جهت بررسي اثر
 انجــام شــدRNA  اســتخراج 3  و2 و 1هــاي فلاســك ســلول

ــلول). 19،18( ــاي س ــا Hu11ه ــانتريفوژ ب   rpm 1000در  س
هـاي حاصـل از سـه       به هر كـدام از رسـوب      . دهي شدند رسوب

 RNX-Plusليتـــر از محلـــول فلاســك مقـــدار يـــك ميلـــي 
)CinaGen(  در دمـاي اتـاق    دقيقه5-10مدت ه و بشد اضافه 

 ميكروليتـر   200سپس بـه هـر نمونـه مقـدار          . قرار داده شدند  
 ـ rpm13000در دور    دقيقه     5و بعد از    شد  كلروفرم افزوده    ه  ب

  .  دقيقه سانتريفوژ شدند15مدت 
) Merck( و هـم حجـم آن ايزوپروپانـل       شـد    فاز رويي انتخاب    

 rpm13000افه و كـاملا مخلـوط گرديـد و سـپس در دور              ضا
سـي اتانـل     سـي  1هـاي حاصـل     بـه رسـوب   . سانتريفوژ شـدند  

)Merck (سپس در  سرد اضافه وrpm 7000سانتريفوژ شدند  .
 ميكروليتـر آب مقطـر ديـونيزه        50 رسوب حاصـل در      در انتها 

جهــت تعيــين مقــدار و ). 19،18( اتــوكلاو شــده حــل گرديــد
گيـري جـذب نـوري      ، علاوه بـر انـدازه     RNAكيفيت استخراج   

  درصـد  1 رز با آگـاروز   و، در ژل الكتروف   )اپندورف(توسط فتومتر 
  .نيز بررسي شد

 cDNAسازي شده جهت سـنتز     خالص RNA ميكروگرم از    يك
ــتفاده از كيـــت  ــا اسـ  RT-PCR QuantiTect Reverseبـ

transcription ) Qiagene ( به كار رفت)18 .(  

ــه ــت    ب ــاگلوبين از كي ــان ژن گام ــزان بي ــور بررســي مي منظ
QuantiFast SYBR Green) Qiagene ( ــتگاه دو  Techneس

 ژن گاماگلوبين Real-time PCR و پرايمرهاي  Quanticaمدل
 :شداستفاده با توالي زير 

Forward: GGGAAGGCTCCTGGTTGTCTA 
Reverse: TCTTGCCATGTGCCTTGACTT 

گرمـادهي  :  بصورت زير بـود Real-time PCRدما و شرايط انجام 
دقيقه كه طي اين مرحله     15بمدت  گراد   درجه سانتي  95 اوليه در 

DNA Taq polymerase  Hot starدر هر چرخه، . شود  فعال مي
درجـه    55  ثانيـه، دمـاي  15بمـدت   گراددرجه سانتي 94دماي 
بمـدت  گـراد   درجه سانتي  72  ثانيه و دماي   30بمدت  گراد  سانتي

  ).20(  انجام شدPCR چرخه 35 ثانيه بود كه طي 30
  

  هايافته
 آمـده اسـت كـه در آن    1تصويري از كاريوتايپينـگ در شـكل     

همـانطور  .  انساني با فلش نشان داده شده اسـت        11كروموزوم  
 انــساني در ميــان 11 آمــده يــك كرومــوزوم 1كــه در شــكل 

نتـايج نـشان دادكـه       . ديده مي شـود    MELكروموزم سلولهاي   
ــيش از  ــاي   %  90ب ــلول ه ــوزوم Hu11از س  11 داراي كروم

  .انساني  بودند
  

  
  .HU11  نتيجه كاريوتايپينگ سلولهاي -1شكل 

 انساني اسـت كـه در       11كروموزومي كه با فلش نشان داده شده كروموزوم         
  .هاي موشي قرار داردميان كروموزوم

  
آميزي بنزيـدين رنـگ آبـي       هايي كه در رنگ    سلول 2در شكل   
ي يهاآميزي در سلولميزان رنگ.  نشان داده شده است،گرفتند
 تيمار شدند در مقايـسه بـا نمونـه         درصد   2 و   DMSO 1كه با   

  .را نشان داد برابر افزايش 10 و 5كنترل، به ترتيب 
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  .  درصديك DMSO  پس از القا توسطHU11 سلولهاي -2شكل 
به خود ميگيرند آبي رنگ  HU11 هاي سلولآميزي با بنزيدين در رنگ

  .ها را نشان مي دهدي هموگلوبين سلولا محتوكه
  

 DSMA درصد و    DSMA 1هاي كنترل،    در گروه  RNAمقدار  
ــب  2 ــه ترتي ــد ب ــرم در 1763 و 1283، 1191 درص  ميكروگ

 در گروه كنترل    280/260ميزان جذب نوري در      .ليتر بود ميلي
ــروه 86/1 ــد DSMA 1، در گ ــد DSMA 2 و 8/1 درص  درص
 و وجـود بانـدهاي      280/260ميزان جذب نوري در     .  بود 98/1

s28   و s18  دهد كه    نشان ميRNA       هاي استخراج شـده از هـر
 تخريـب   RNAك از كيفيت مطلوبي برخوردار بوده و        سه فلاس 

  . )3شكل  (نشده است
  

  
تيمار هاي كنترل و سلولهاي تخليص شده از سلولRNA  -3شكل 
نـشان داده شـده    درصـد  1  در ژل آگـاروز ، % 2 وDMSO 1 باشده 
  . است

ــكل  ــراف 4ش ــاي گ ــاي ژن  Real time PCRه ــوط الق  مرب
ــاگلوبين در غلظــت ــاي گام ــه  DMSO رصــد د2و  1ه و نمون

ــدون  ــرل ب ــي DMSO كنت ــشان م ــد ن ــان ژن  . ده ــزان بي مي
 نـسبت بـه     DMSO درصـد    2 و   1هـاي   گاماگلوبين در غلظـت   

افـزايش   درصـد    296و 68بـه ميـزان     به ترتيـب    نمونه كنترل   
  .داشت

  

  
 مربوط القـاي ژن گامـاگلوبين   Real time PCRهاي  گراف-4شكل

  DMSO.ه كنترل بدون و نمون .DMSO درصد 2 و 1هاي در غلظت
  

  بحث
هاي گلوبين انساني بدليل محدوديت دستيابي بـه        مطالعات ژن 

هــاي اريتروئيــدي اوليـه خــصوصا از افــرادي كــه داراي  سـلول 
اند، در سطح عملكردي با بيان ژن بتاگلوبين در موتاسيون موثر

   در صــورت دســتيابي بــه ). 13،9،7( محــدوديت همــراه اســت
هاي گلوبين انساني، انجـام ايـن   كننده ژنهاي سلولي بيان  رده

 داراي لوكـوس    MELهـاي   سـلول . مطالعات آسان خواهد شـد    
توانـد در مطالعـات     هاي سلولي هستند كه مي    بتاگلوبين از رده  

تنظيم بيان ژن گامـاگلوبين در محـيط سـلولي بـالغ اسـتفاده              
 ).15، 14، 6-10(شوند 

لي، مـدلي   هـاي سـلو   كنـد كـه ايـن رده      مطالعات پيشنهاد مي  
هـاي  سـلول . باشـند مناسب به منظور انجام اين مطالعـات مـي        

MEL         هـاي   حاوي بتالوكوس انساني شباهت زيادي بـه سـلول
هاي گاما و ها در ابتدا ژناين سلول). 16،10( اريتروئيدي دارند

هـاي بتـاگلوبين را بيـان       اپسيلون گلوبين جنيني و سـپس ژن      
بيـان   هـا، سلول  كشت اين هفته از20 الي 10بعد از . كنندمي
در نتيجه از لحـاظ     . شودهاي بتاگلوبين نيز در آنها فعال مي      ژن

هــاي  بــه ســلولMELهــاي الگــوي بيــان ژن گلــوبين، ســلول
  ).16،10( اريتروئيدي بالغ شباهت زيادي دارند
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ميـزان  ) EPO(هاي بالغ انساني در اثـر اريتروپـوئيتين       در سلول 
هـاي  در سـلول  ). 22،21( يابـد بيان ژن بتاگلوبين افزايش مـي     

MEL    انساني نيز مشابه چنين حـالتي بـا         11 داراي كروموزوم 
DMSO  گردد و  ميزان بيان ژن بتاگلوبين افزايش         مشاهده مي

  ). 6-9، 14-16( يابدمي
هـاي  آميزي بنزيدين نـشان داده زمـاني كـه سـلول          نتايج رنگ 

Hu11 در معـــــــرض DMSO 1 قـــــــرار درصـــــــد 2 و  
ــد، ميــز      ي هموگلــوبين در آنهــا دو برابــر اان محتــو مــي گيرن

 و  Pyatiايـن يافتـه بـا نتـايج حاصـل از تحقيقـات              . گـردد مي
-Realنتايج حاصل از آزمايشات     ). 7( همكارانش مطابقت دارد  

time PCRهـاي   نشان داده زماني كه سلولHu11معـرض    در
 بيـان ژن    ،گيرنـد  قـرار مـي    DMSO درصـد  2 و   1هاي  غلظت

 و 55مقايسه با نمونه كنترل به ترتيب به ميزان   درگاماگلوبين
القاي ژن گامـاگلوبين در    ). 4شكل( يابد درصد افزايش مي   296
 با لنفوسيت يـا فيبروبلاسـت توسـط         MELهاي هيبريد   سلول

zavondy    ولي ميزان دقيق القاي ژن      ، و همكارانش بررسي شد 
 ).8(  تعيين نگرديدDMSOگاماگلوبين در حضور 

به منظور بررسي ميزان بيان ژن گاماگلوبين در   تحقيق در اين
 Real-time از روش دقيق DMSO در حضور Hu11هاي سلول

PCRدر .  استفاده شدReal-time PCR  مقدار محـصول PCR 
هـاي فلورسـنتي كـه      در حين مراحـل تكثيـر از طريـق رنـگ          

 دقيقـا قابـل     ،باشـد متناسب با مقدار محصول تكثير شـده مـي        
هـاي  در ادامه نـشان داديـم كـه در سـلول          ). 20( ستارزيابي ا 

Hu11در اثر  DMSO  ميزان بيان ژن گاماگلوبين افزايش قابـل
تواننــد در  مـي Hu11هـاي  بنــابراين سـلول . يابـد تـوجهي مـي  

گاماگلوبين بعنوان مدل  هايلكولي تنظيم بيان ژنومطالعات م
بيـان ژن هموگلـوبين جنينـي       . سلولي مناسب استفاده شـوند    

 ولي در دوران بلـوغ      ،در دوران جنيني فعال است    ) اماگلوبينگ(
هاي درمـاني بـراي     يكي از روش  ). 1-4( بيانش كاهش مي يابد   

هـاي داسـي    خـوني ناشـي از سـلول       كم مبتلا به بهبود بيماران   
) گامـاگلوبين (  افزايش هموگلوبين جنينـي  ،شكل و بتاتالاسمي  

ــت ــه ). 1-4( اس ــن يافت ــار  اي ــار از بيم ــين ب ــا اول  HPFHن ه
)hemoglobin Hereditary persistence of fetal (حاصل شد. 

هايي  معمولا در پروموتر گاماگلوبين موتاسيونHPFH مبتلايان
ها باعث شـده كـه در ايـن افـراد ميـزان       دارند و اين موتاسيون   

گاماگلوبين در دوران بلوغ افزايش يابد و از خود آنمي خفيفـي            
 بيــنش جديــدي در درمــان ايــن نتــايج). 1-4( نــشان دهنــد

بتاتالاسمي ايجاد كرده است و فعال شدن بيان ژن گاماگلوبين          
از ). 1-4(ها بكاهد   تواند از اثرات اين بيماري    در دوران بلوغ مي   

درماني بتاتالاسمي مـوثر    تواند در ژن  هاي جديدي كه مي   روش
ــه اســتفاده از مولكــول ،باشــد ــر پاي  siRNA)small هــاي  ب

interference RNA (اســت .siRNAــول ــاي كوچــك  مولك ه
 بطور اختـصاصي    mRNAتوانند با تخريب    اند كه مي  ايدورشته

پيشنهاد شـده كـه     ). 21(هاي خاص شوند    سبب مهار بيان ژن   
 كه رپرسورهاي ژن گاما گلوبين را هـدف         siRNAهاي  مولكول
 كـه سـبب افـزايش       siRNAهـاي   دهند يا كلا مولكول   قرار مي 

تـوان بعنـوان يـك روش       ين مي شوند را مـي     بيان ژن گاماگلوب  
در مجمــوع جهــت انجــام ايــن ). 1( درمــاني مــد نظــر داشــت

هــايي كــه بــه منظــور افــزايش بيــان ژن تحقيقــات و بررســي
گاماگلوبين در جهت بهبود و درمان بتاتالاسمي و آنمي ناشـي           

پذيرد،  همواره به يك مدل      هاي داسي شكل انجام مي    از سلول 
در آن  ژن گاماگلوبين بيان داشته باشد نياز         سلولي مناسب كه    

در مطالعه حاضر ميزان افزايش بيان ژن گامـاگلوبين در          . است
 بصورت دقيق DMSOهاي مختلف در غلظتHu11  هايسلول

هـاي  و معلوم شد كـه ژن گامـاگلوبين در سـلول          گشت  تعيين  
Hu11   توجهي برخودار بوده و مي تواند بعنوان يك         از بيان قابل
ل مدل مناسب در مطالعـات مولكـولي گامـاگلوبين  بكـار             سلو

  .گرفته شود
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