
 
  دانشگاه آزاد اسلامی پزشکیعلوم جله م

  243تا  238صفحات ، 90 زمستان، 4، شماره 21 ورهد

  

) و عقرب ترکیب پپتیدي مشتق ازسم مار(  ICD-85 بررسی سیتوتوکسیسیته
 HL-60 يید یلوئ روي سلول سرطانی م

 3، حسن مروتی2عباس زارع میرك آبادي ،1یارزهرا شهرام
 

  يیمی، موسسه تحقیقات واکسن و سرم سازي رازکارشناس ارشد بیوش 1
 جانوران سمی و تهیه پادزهر، موسسه تحقیقات واکسن و سرم سازي رازيبخش  ،دانشیار 2
  موسسه تحقیقات واکسن و سرم سازي رازي ،بخش کنترل کیفی فراورده هاي بیولوژیک ،کارشناس ارشد 3

  چکیده
که توسط محققین موسسه سرم سازي رازي استخراج )ید مشتق از زهر مار و عقرب پپت( ICD-85مطالعات قبلی روي  :سابقه و هدف

این تحقیق به منظور روشن شدن . نشان داد (MDA-MB 231)هاي سرطانی پستان اثر مهاري این ترکیب را در گروه سلول شده است،
 .صورت گرفته است HL-60روي سلولهاي سرطانی  ICD-85مکانیسم اثر 

تعیین شد و تغییرات مرفولوژیکی حاصل از  MTTتوسط تست  HL-60روي سلول  ICD-85بتدا سیتوتوکسیسیته ا: یسروش برر 
ICD-85 سپس میزان . زیر میکروسکوپ الکترونی مشاهده شد ،ساعت در معرض این ترکیب قرار گرفتند 24هایی که به مدتدر سلول

LDH هایی که تحت تاثیر لآزاد شده در محیط سلوICD-85 گیري شدقرار گرفته بودند، اندازه .  
- میکروگرم در میلی 4× 10-15 ...تا  ICD-85 )40 ،4 ،4/0، 04/0، 004/0هاي مشخص از پس از افزودن غلظت IC50مقدار  :هایافته

-مقایسه با سلولدر  هااین سلول چنینهم. محاسبه شد لیترمیکروگرم در میلی 04/0 با برابر HL-60ساعت به سلول  24به مدت )لیتر
کوچک شدن نسبت قرار نگرفته بودند، زیر میکروسکوپ الکترونی تغییرات قابل توجهی از جمله ICD-85  هاي کنترل که در معرض

تشکیل اجسام  ،هاي سیتوپلاسمی، افزایش واکوئولاي، متراکم شدن محتویات هستههسته به سیتوپلاسم، جمع شدن سیتوپلاسم
- آزاد شده در غلظت LDHداري در میزان هیچ تغییر معنی  LDHگیري میزان دراندازه. وکندري مشاهده شدتخریب میتآپوپتوتیک و 

 . هاي مختلف سم در مقایسه با سلول کنترل مشاهده نشد
 .را نشان داد HL-60روي سلول  ICD-85 تحقیق حاضر اثر ضد رشد ترکیب  :گیرينتیجه

  .IC50، وتوکسیسیته، سیتICD-85، HL-60 ،MTT :واژگان کلیدي
  

  1مقدمه
نگرانی که باعث شده اسـت  امـروزه سـرطان بـه عنـوان یـک       

ــا آن    جــزو  معضــل در ســطح جهــان مطــرح شــود و مبــارزه ب
رشـد رو بـه افـزایش     ،گیرددرمانی قرار  -هاي بهداشتیاولویت

                                                
زهـرا  ، یسرم سازي رازي ، بخـش کنتـرل کیف ـ  تحقیقات واکسن و کرج ، موسسه : نویسنده مسئولآدرس 
  یارشهرام

)email: zshahramyar@gmail.com  (  
  9/11/1389: تاریخ دریافت مقاله
  24/6/1390 :تاریخ پذیرش مقاله

بـه ویـژه در    تعداد مبتلایان به این بیمـاري در سـطح جهـانی،   
اي از رویـدادهاي مـرگ   ز مجموعـه آپوپتـو  .باشـد کشور ما مـی 

غییـرات خـاص در  الگـوي    سلولی است که منجـر بـه ایجـاد ت   
عـدم وجـود   ). 1(شود بیوشیمیایی و مولکولی می ،مرفولوژیکی

ــا   ــه تظ ــر ب ــوز، منج ــرطان، آپوپت ــل س ــی از قبی            هرات مختلف
. گــرددهــاي ویروسـی مــی ایمنی و عفونــتهــاي خـود بیمـاري 
و لوسـمی ناشـی از ویـروس     سمی، لنفومهایی مانند لوسرطان

HTLV1 2( باشـند از موارد شناخته شده نقص در آپوپتوز می ،
ریزي شده است که سـلول بـدون   آپوپتوز همان مرگ برنامه )3
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رود ولـی شـرایط   خود از بـین مـی   از دست دادن غشا و اجزاي
آپوپتـوز توسـط انـدونوکلئازها انجـام     . فیزیولوژیکی نرمال است

یکی از خصوصیات مهم داروهاي ضد سـرطان   ).4 ،3(گیرد می
تحقیقـات  . هاي سرطانی استاثر سیتوتوکسیک آن روي سلول

مختلف دانشـمندان حـاکی از آن اسـت کـه بعضـی از عوامـل       
سیتوتوکسیک در زهر جانور ان سمی  مانند مار و عقرب وجود 

ثابت  1982-1983در سالو همکارانش  Kikuchi .)6 ،5(دارد 
بـا نـام    Clavularia viridisترکیـب اسـتخراج شـده از    کردند 

کـه   (HL-60) هاي سرطانی خـون تواند رشد سلولکلاولون می
  Sهایی که در فـاز  قرار دارند را متوقف و رشد سلول G1در فاز 

ــرار دارنـــد را کـــاهش دهـــد  ــا توســـط ســـنجش و  قـ اینهـ
 ژل الکتروفـورز و  DNAو و  MTTسیتوتوکسیسیته و آزمایش 

و  Lian – Kun Sun .ه اسـت اثبـات رسـید  بـه   TUNELروش 
 (cqtxبه وسیله سم عروس دریـایی   2001همکارانش در سال 

(Chiropsalmus Quadrigatus toxins )  توانســـتند در   
 ) .7(عروقی آپوپتوز را القا کنند  -اي عصبی و قلبیهسلول

هـاي  کبـري روي سـلول  مـار  ثابـت شـد زهـر     1967در سال  
  1996همچنین در سـال  ). 5( یتوتوکسیک داردسرطانی اثر س

 Crotalus وBothrops jararaca مشـخص شـد زهـر مــار    

durissus terrificus هاي تومـوري  به طور مستقیم روي سلول
  ).8( گذاردتاثیر می

اثــر سیتوتوکســیک و فعالیــت کمــی و کیفــی و بیولــوژیکی و  
ول سـل  روي  1387در سال    ICD-85ترکیب پپتیدي  دارویی

). 9( مورد مطالعه قرار گرفـت MDA-MB-231 سرطان پستان 
صـورت گرفـت      in vivoهمچنین در مطالعاتی که در شرایط 

هاي آزمایشگاهی توسـط  نیز اثر سرکوب تومور پستان در موش
ICD-85 اما با وجود ایـن تحقیقـات همچنـان    ). 10( تائید شد

لـذا   ،تاکنون ناشناخته مانـده اسـت   ICD-85مکانیسم حقیقی 
تحقیق حاضر جهت تشـخیص مکانیسـم اثـر ترکیـب بـر روي      

     .است HL-60سلول سرطان خون 
  

  مواد و روشها
  ICD-85ترکیب 

ترکیبـی از سـه پپتیـد بـا وزن مولکـولی       ICD-85بخش فعال 
اي ایرانـی  دالتون است که از سم مـار قهـوه   30000تا  10000

)Agkistrodon Halys(  ــرب زرد  Hemiscorpius(و عقــ

lepturus(      در موسسه تحقیقـات واکسـن و سـرم سـازي رازي
 1385در سـال   )عبـاس زارع میـرك آبـادي   (توسط نویسـنده  

  . استخراج و تهیه گردید

  کشت سلول
کروي و داراي یک هسته درشت، مشخص و بـه   HL-60 سلول

ساعت  24زمان دو برابر شدن سلول . صورت سوسپانسیون بود
و رسـیدن   ها  به حد مناسـب لولبود و پس از رسیدن تعداد س

  .آنها به فاز لگاریتمی رشد، مورد استفاده قرار گرفت
سـرم آلبـومین   % 10بـا مکمـل    RPMI 1640 سلول در محیط

 100 سـیلین، در میلـی لیتـر پنـی    واحد 100و )  (FBSگاوي 
ــی ــرم در میل ــرمیکروگ ــین ولیت ــول 2  ، استرپتومایس      میکروم

L– درصـد  5 گراد،ه سانتیدرج 37گلوتامین در دماي CO2  و
  ). 11( هوا نگهداري شد درصد 95
  

  MTTگیري زنده بودن و تکثیـر سـلول بـا روش   اندازه
(MTT Assay)   و تعیینIC50  

 250000ظت لیتر از سوسپانسیون سلولی با غلمیلی 100ابتدا 

 96هـاي میکروپلیـت   در چاهـک  (cell/ml) سلول درمیلی لیتر
هـاي مختلـف   لیتـر از غلظـت  میلـی  100تایی ریخته شد و بـا  

 × 10.-15 ..........تا  ICD-85 )40 ،4 ،4/0، 04/0، 004/0ترکیب 
 .ساعت انکوبـه گردیـد   24به مدت  ) لیترمیکروگرم در میلی 4

گـرم در  میلـی  1میکرولیتـر از محلـول    10پس از انکوباسـیون 
اضـافه و در تـاریکی انکوبـه    به هـر چاهـک    MTTاز  لیترمیلی
    . یدگرد

ــودر  ــب   MTTپ ــان ترکی -dimethyl thiazol-2-4,5)-3)هم

yl)2,5 diphenyl tetrazolium bromide)  در جریــان . اسـت
ــایش ــدریایی در   ،آزم ــدروژناز میتوکن ــزیم سوکســینات دهی آن

کریسـتال   شـکافد و بـه  نمک تترارولیوم را می هاي زنده،سلول
فورمـازان   مقـدار . کندفورمازان بنفش غیر قابل حل تبدیل می

). 12(هاي زنده حاضـر متناسـب اسـت    تولیدي با تعداد سلول
حل  HCL  0.1N ایزوپروپانول با یا DMSOها در این کریستال

-Xتریتـون   درصـد  10 ،ها لیز نشدندسلول اگر احیانا( شودمی

سـپس مقـدار رنـگ یـا     ). کنـیم به ایزوپروپانول اضافه می 100
optical density (OD)    بـه وسـیلهElisa reader    بـه صـورت

   بــه هــر دو مــورد تعــداد    MTTآزمــایش. آیــدکمــی در مــی
هاي موجود و فعالیت میتوکندریایی هـر سـلول بسـتگی    سلول
یا  غلظتـی از دارو کـه جـذبی برابـر     IC50 در انتها ). 11( دارد

کند یا به بیانی دیگر غلظتی از دارو کـه  نصف کنترل تولید می
کند طبق فرمـول زیـر   لول ایجاد میمهار در رشد س درصد 50

  . محاسبه شد
OD/ نمونه تصحیح شدهOD) – 100 = درصد مهاري کنتـرل   
 (100× تصحیح شده
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  HL-60روي  ICD-85بررسی سیتوتوکسیسیته                                                        دانشگاه آزاد اسلامیپزشکی علوم مجله / 240
  اندازه گیري لاکتات دهیدروژناز آزاد شده

 LDHسنجش کمـی سیتوتوکسیسـیته بـر اسـاس آزادسـازي      
هـا بـا   سـاعت انکوباسـیون سـلول    24استوار است کـه پـس از   

   تا .......– ICD-85 )40-4-4 0/0 -4 00/0هاي مختلف غلظت
  .محاسبه شد) لیترمیکروگرم در میلی 4×10_15

لاکتات دهیدروژناز آنزیم سیتوزولی حـل شـدنی اسـت کـه در     
غشـاي پلاسـمایی     هاي یوکاریوت حضـور دارد و از اغلب سلول

.  شــودآزاد مـی ) نکروتیـک (هـاي مـرده و آســیب دیـده    سـلول 
-سوپرناتانت متناسب با تعداد سـلول  در LDHافزایش فعالیت 

تبدیل پیروات به لاکتـات را کاتـالیز    LDH. هاي لیز شده است
بـه  . شوداکسید می  +NADبه  NADHکند و در جریان آن می

 LDHمتناسـب بـا فعالیـت     NADHدلیل آنکه سرعت کاهش 
در واکنش جفـت شـونده در جـایی     NADHتشکیل   باشد،می

به محصـول فورمـازان قرمـز تبـدیل      INTکه نمک تترازولیوم 
  ).13( گرددگیري میشود، به روش کینتیک اندازهمی

Pyrovate + NADH +H+  LDH→lactate + NAD+  

  
 بررسی تغییرات سلولی در زیر میکروسکوپ الکترونی 

سـاعت بـا    24هاي حاوي سوسپانسیون سلولی به مـدت  نمونه
ه سـانتریفوژ  انکوبه شد و به وسـیل  ICD-85هاي مختلف غلظت

در درصـد   2پارافرمالدئیـد   و درصـد  5/2پلت و با گلوتارالدئید 
با اسـمیوم   سپس مجددا .مولار فیکس گردید 1/0بافر فسفات 

آوري و مقطـع  فیکس شـد و پـس از عمـل    درصد 1 تتروکسید
   . گیري براي مشاهده زیر میکروسکوپ الکترونی آماده شد

  
  هایافته

 HL-60 يهایر سلول رشد و تکث يرو ICD-85اثر 
به  HL-60هاي سرطانی روي رشد و تکثیر سلول  ICD-85اثر 

داري به طور معنـی  ICD-85. عیین شدت MTTوسیله آزمایش 
هاي کم مهار کـرد  را در غلظت HL-60رشد سلولهاي سرطانی 

 24 پـس از  IC50 پس از سه بار تکرار ایـن آزمـایش، مقـدار    و
ــیم 04/0±015/0 ســاعت انکوباســیون ــرم در میل ــر یکروگ لیت

نشان دهنده توانایی بالاي ضد  IC50مقدار پایین . محاسبه شد
 .باشدمی  HL-60در سلول سرطانی  ICD-85رشد و تکثیر 

 10 -15شـود در غلظـت   مشاهده می 1 طور که در نمودار همان
. درصـد بـود  14درصـد مهـاري رشـد     ICD-85از ترکیب  40×

بـه دلایـل نامشـخص بـه      40× 10 -11 ازاین غلظت تا  غلظـت 
 و تدریج درصد مهاري رشد کاهش یافت و به حدود صفر رسید

به طوري کـه در  ، درصد مهاري افزایش یافت پس از آن مجددا

 100درصـد مهـاري رشـد    لیتـر  میکروگرم در میلی 40غلظت 
  .مشاهده شددرصد
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روي سـلول   ICD-85هـاي مختلـف   درصد مهاري غلظـت  -1نمودار
HL-60   

 
 )LDH( در فعالیت آنزیم لاکتات دهیدروژناز ICD-85اثر 

هـاي تحـت   گیري آنـزیم لاکتـات دهیـدروژناز در سـلول    اندازه
 LDHهاي مختلف سم آشکار کرد کـه در سـطح آنـزیم    غلظت

داري نسبت به سلول کنتـرل ایجـاد   آزاد شده هیچ تغییر معنی
  .نشده است

ن فعالیـت  کنـیم میـانگی  مشاهده می 2طور که در نمودار همان
قـرار   ICD-85هایی کـه در معـرض   در همه سلول LDHآنزیم 

 و گیـري شـد  اندازه U/L 50/3±52 گرفتند مانند نمونه کنترل
تغییر  LDHسطح . داري در آنها مشاهده نشدهیچ تغییر معنی

باشـد کـه مـرگ سـلولی      يانـدیکاتور  تواند به عنوانمی نیافته
  . تیک نیستمربوط به شوك نکرو HL-60دررده سلولی 
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L

 
ــودار  ــزان  -2نم ــلول  LDHمی ــده از س ــرض  آزاد ش ــاي در مع     ه

  ICD-85هاي مختلف غلظت
  

  روي مرفولوژي سلول ICD-85اثر 
هـایی  ،گروهی از سلول ICD-85براي تعیین اثرات مرفولوژیکی 

زیـر میکروسـکوپ    ،ساعت در معرض سم قرار گرفتنـد  24که 
طـور  همـان . ردیدقایسه گالکترونی مشاهده و با گروه کنترل م

هایی کـه در معـرض   ، در سلولشودمشاهده می 1شکل  که در
افزایش  کاهش نسبت هسته به سیتوپلاسم،، اندسم قرار گرفته

رقـت شـبکه    اي،تراکم مـواد هسـته   واکوئولهاي سیتوپلاسمی،
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در مقایسـه بـا    هـاي سیتوپلاسـمی  کاهش کانـال  ،آندوپلاسمی
بنـابراین  . سـالم اسـت   ست ولی غشاسلول کنترل اتفاق افتاده ا

قـادر اسـت    ICD-85کند که این نتایج به این مطلب اشاره می
 HL-60تغییرات مرفولوژیکی مشخص آپوپتوتیک را در سـلول  

  .القا کند
  

    
  الف

  
  ب

 .زیر میکروسکوپ الکترونیدر ها سلولنماي میکروسکوپی  -1شکل 
    -ب؛ هـاي کنتـرل کـه در معـرض سـم قـرار نگرفتنــد      سـلول  -الـف 

   .هایی که در معرض سم قرار گرفتندسلول

  بحث
مار با وجود اجـزا و ترکیبـات    دهند که زهرگزارشات نشان می

 هاي انسـانی دارد مختلف خود، پتانسیل قوي در درمان بیماري
، پـارامتر  سمی یـک ترکیـب   تعادل بین اثرات دارویی  و). 14(

  ست کـه توانـایی کـاربرد داروهـاي جدیـد را مشـخص       مهمی ا
بنابراین داروهاي جدید باید با یک طراحی خوب مورد . کندمی

آنهـا بـه    دارویـی  هـاي سـمی  و  ارزیابی قرار گیرند تـا ویژگـی  
 ).15( درستی مشخص شود

جهت بررسی سـمیت سـلولی     MTTدر تحقیق حاضر از روش 
 بـه عنـوان   Mosmannبـه وسـیله    MTTتکنیک . استفاده شد

بـراي   سریع و حساس  بر اساس سـنجش کالریمتریـک   یروش
     بررسـی سیتوتوکسیســیته داروهــاي ضـد ســرطان، در محــیط  

In vitro این روش بسیار سریع، دقیـق و مطمـئن در   . ارائه شد
هاي مختلف هاي زنده در آزمایشبررسی و تعیین درصد سلول

ن بـه مقاومـت   تـوا باشد و از طرفـی توسـط ایـن روش مـی    می
مـانی پـی   از شیمی در دارویی ایجاد شده در افراد سرطانی بعد

مـورد داروهـاي سیتوتوکسـیک کـه اثـرات      تجویز بـی  برد و از
به وسیله انـدازه  ) . 16،17( جانبی زیادي دارند، جلوگیري کرد

ــیته  ــري سیتوتوکسیس ــی )Cytotoxicity assay( گی ــوان م   ت
ر غشـاي پلاسـمایی سـالم    ها و اجسام آپوپتوتیکی کـه د سلول

ایـن تسـت همچنـین جهـت      .مشـخص کـرد   مانند راباقی می
در ایـن تسـت سـلولی     رود وکار میه تفکیک نکروز و آپوپتوز ب

شود که داراي چرخـه تنفسـی میتوکنـدریایی و    زنده فرض می
  ).9( غشاي میتوکندریایی سالم باشد

  اثر سیتوتوکسیک MTT در تحقیق حاضر ابتدا توسط آزمایش
ICD-85 از لیتـر  میکروگـرم در میلـی   40 در غلظت. تائید شد
ICD-85 100 40×10-11 و در غلظـــت مهـــار رشـــد درصـــد 

درصـد مهـار رشـد ماننـد      ICD-85از  لیتـر میکروگرم در میلی
غلظتـی از دارو  ( IC50. صفر درصد مشاهده شد سلول کنترل و

ر یـا بـه بیـانی دیگ ـ    کندکه جذبی برابر نصف کنترل تولید می
) کنـد مهار در رشد سلول القا مـی  درصد 50غلظتی از دارو که 

وقتی تعـداد  . محاسبه شدلیتر میکروگرم در میلی 04/0 برابر با
پـس از   ،سـلول بـود   25000ها در هر چاهـک کمتـر از   سلول

هایی که منجـر بـه تشـکیل رنـگ     ریختن ایزوپروپانول واکنش
فـاوت رنـگ   گرفـت و ت شد به طور کامل انجـام نمـی  بنفش می

قرائـت شـده    ODو لذا،  شدها دیده نمیمحسوسی بین چاهک
 .قابــل قضــاوت گذاشــته شــود Elisa readerتوســط دســتگاه 

سـلول در هـر چاهـک اسـتفاده      25000بنابراین مـا از تعـداد   
اي که در این تست رعایت شد این بود که پـس از  نکته .کردیم

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 tm

uj
.ia

ut
m

u.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
19

 ]
 

                               4 / 6

http://tmuj.iautmu.ac.ir/article-1-521-en.html


  HL-60روي  ICD-85بررسی سیتوتوکسیسیته                                                        دانشگاه آزاد اسلامیپزشکی علوم مجله / 242
بـه    سـاعت  24بـه سـلول و گذشـت     ICD-85افزودن ترکیب 

 4بـه سـلولها بـه مـدت      وسیله سانتریفیوژ دارو خـارج  شـد و  
هاي زنـده همـراه بـا    ساعت اجازه تکثیر داده شد تا بین سلول

ون قـدرت تکثیـر تمـایز قائـل     قدرت تکثیر و سلولهاي زنده بد
  . شویم

هـا، پـس از   سـلول  گیري آنزیم لاکتات دهیـدروژناز نتایج اندازه
هـاي مختلـف سـم قـرار     تساعت در مجـاورت غلظ ـ  24اینکه 

 LDHداري در میـزان  نشان داد که هیچ افزایش معنـی  گرفتند
در شـرایطی آزاد   LDH. نسبت به سلول کنتـرل وجـود نـدارد   

 LDHتخریب شود و آزاد شدن  شود که غشاي سلول پاره ومی
و آسیب غشاي پلاسـمایی از اختصاصـات سـلولهاي نکروتیـک     

  ).13،18(است 
بر اساس آزاد شدن آنزیم به داخل   LDHسنجش میزان نشت 

 در حـالی  باشد،محیط سلول پس از آسیب به غشاي سلول می
براساس تغییر آنزیمی در میتوکندري  عمدتا MTTکه سنجش 

و همکارانش اثر سیتوتوکسیک سم مـار را   Karthikeyan. است
 Hep2و  Helaدر سـلول هـاي    LDHبه وسیله سنجش میزان 

 میکروگـرم سـم قـرار گرفتنـد     18/4پس از اینکـه در معـرض   
 5/1کاهش  LDHمیزان  محاسبه کردند و متوجه شدند که در

آزاد شــده نشـان داد کــه   LDHکـاهش  . درصـدي وجــود دارد 
یعنی غشـاي پلاسـمایی سـالم    ، دارند طبیعیها عملکرد سلول

سـرطانی بـه صـورت     است و مکانیسم عمل سم بر علیه سلول
ــت  ــروز نیس ــن. )18(نک ــط از ای ــه،  LDHح رو س ــر نیافت      تغیی

باشـد کـه مـرگ سـلولی در رده      ياندیکاتور تواند به عنوانمی
  . مربوط به شوك نکروتیک نیست HL-60سلولی 

را وقتـی   LDHاگرچه این با مطالعات قبلی که افـزایش سـطح   
قـرار گرفتنـد،    ICD-85در معرض  MDA-MB231هاي سلول

لت تنوع در نتایج، مغایرت داشت اما شاید ع مشاهده شده بود،
 تفاوت درمدت زمانی کـه سـلول در   ،هاي سلولیتفاوت در رده

هـاي مختلـف سـم مـورد     گیـرد و غلظـت  مجاورت سم قرار می
پـس از   LDHاز طرف دیگر ممکن است افزایش . استفاده باشد

).  3(تــري در ســلول آپوپتوتیــک اتفــاق بیفتــد مــدت طــولانی
باعـث آپوپتـوز و در   در دوزهـاي کـم    ICD-85ترکیب  احتمالا

 ،بنابراین علاوه بر غلظت سـم . شودهاي زیاد باعث نکروزمیدوز
کند که سلول بـه سـمت نکـروز    فاکتورهاي مختلفی تعیین می

 توانــایی  :هــا عبارتنــد ازبرخــی از ایــن فاکتور. وپتــوزرود یــا آپ
هـاي موضـعی   ها براي تحمل کردن و پذیرفتن پیچیدگیسلول

ها تحت تاثیر پارامترهایی مثل ی سلولغشا و موقعیت متابولیک
  ) .ATP )19غلظت 

افزایش آگاهی ما در رابطه با پیچیـدگی مـرگ سـلولی توسـط     
هاي آینده ریزياندازي براي برنامهتواند چشمشیمی درمانی می

 درمانی باشـد کـه درآن ممکـن اسـت مـواد سیتوتوکسـیک را      
هدف بـه  همراه با مواد بیولوژیک جهت حمله به مولکول خاص 

  ) . 6(کار برد 
درمـان   در ICD-85شاید بتوان در آینـده از ترکیـب پپتیـدي    

 داروي ضـد سـرطان   . اران مبتلا بـه لوسـمی اسـتفاده کـرد    بیم
آل دارویی است که قادر باشد بـه طـور اختصاصـی سـلول     ایده

 سرطانی را بکشد، ولی متاسفانه اغلب داروهاي ضد سرطان بـر 
 کـه اثـرات سـمی کمتـري بـر      خلاف داروهاي ضـد میکروبـی   

هاي در حال رشد بدن را نیز مـی  سلول هاي سالم دارند،سلول
تر اسـت  ولی چون زمان دو برابر شدن سلول سالم کوتاه. کشند

هاي سـرطانی را  شود، قادر است جاي سلولو زودتر تقسیم می
که آخـرین   افتدمیدرمان اساسی سرطان وقتی اتفاق . کنند پر

بنابر این درمان سرطان  .نابود شود جود قطعاسلول سرطانی مو
هـاي متعـدد   شود و نیاز بـه دوره با یک دوره درمان میسر نمی

امروزه تاکید پزشـکان بـر شـیمی درمـانی     . شیمی درمانی دارد
توام و استفاده از ترکیبات سیتوتوکسیک است تا حداکثر مرگ 

  . )6(سلولی ایجاد گردد 
  

  تشکر و قدردانی 
ی  جناب آقاي دکترمحسـن لطـف   یمانه از همکاري صم یله بدین وس
سـرم سـازي   تحقیقـات واکسـن و   کنترل کیفی موسسـه   مدیریت

ی  یق تشـکر و قـدردان   ایشان در انجام مراحل تحق رازي و مساعدت
  .شودی م
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