
  خلاصه:

 B ،Tهاي رده سلولي لنفوئيد، سلول ،آوردندساز بالغ دو رده سلولي لنفوئيد و مايلوئيد را به وجود ميهاي بنيادي خونسلول :مقدمه

هاي كنند سلولرا ايجاد مي PreTو  PreBهاي سلول Tو  Bهاي آورند. رده سلولي لنفوئيد قبل از ايجاد سلولرا به وجود مي NKو 

PreB  وPreT ) طي توليد ايمونوگلوبينIGو گيرنده ( هاي سلوليT )T Cell Receptor :TCR) يك بازآرايي ژني (Gene 

Recombination توسط آنزيمي به نام (TDT بيان بيش از حد  دهند.انجام ميTDT ) باعث بازآرايي ژنيGene Recombination( 

مانند  سازهاي خونو باعث ايجاد انواع مختلف سرطان سلول بردميهاي خوني را به سمت سرطاني شدن غير متعارف شده و سلول

اند، زيرا در به عنوان اهداف درماني مورد توجه قرار گرفته ،NF-Kbفاكتورهاي رونويسي  .شودمي )ALLوبلاستيك حاد (نفلوكمي ل

يك عضو  ،c-Relفاكتور رونويسي  .ها نقش دارندفعال بوده و در پاتولوژي بيماريطبيعي غيربه طور هاي انساني، بسياري از بيماري

در بسياري  ،c-Relبيش از حد بيان  اي دارد.نقش عمده ،است كه در آپوپتوز، تكثير و بقاي سلولي NF-kBمنحصر به فرد از خانواده 

 ،هدف از انجام اين مطالعه شده است.تشخيص داده  ،هاي متعددسرطانو  Bهاي سلوللوكمياي انسان، از جمله  Bاز تومورهاي سلول 

بر روي تكثير و آپوپتوز  ،)Genistinبا ( TDTو مهار  NF-kBواحد  به عنوان مهمترين زير ،)siRNA(با استفاده از  c-Relمهار تاثير 

  باشد.مي ALLهاي سلول

، جداسازي شدند. pre-B ALL هاي مونونوكلئار با استفاده از فايكول از نمونه خون بيماراندر مطالعه حاضر، سلول ها:مواد و روش

و   ALL cell lines( Nalm-6(هاي و در سلول )primary cellهاي لوكمياي بيماران (در سلول siRNAبا استفاده از  ،c-Relمهار ژن 

Molt-4 هايلولانجام گرفت. همچنين، در سNalm-6   وMolt-4 مهار آنزيم ،TDT  با مهاركنندهTDT  داروي)Genistin(  انجام

براي بررسي اثرات و وسترن بلات مورد ارزيابي قرار گرفت.  Real time-PCRپس از مهار، توسط  c-Relگرفت. سپس ميزان بيان ژن 

c-Rel siRNA  وGenistin با روش  ،تكثير سلولي و  آپوپتوزميزان بروز هاي لوكميا، لروي سلوReal time-PCR و فلوسيتومتري 

 و siRNAبا استفاده از  ،c-Relمورد بررسي قرار گرفت. همچنين تغييرات مورفولوژيكي و فراساختاري ايجاد شده پس از مهار ژن 

  گرفت.  مطالعه قرار، توسط ميكروسكوپ الكتروني، مورد Nalm-6هاي ، در سلولGenistinبا  TDTمهار آنزيم 

ترنسفكت ، در مقايسه با افراد نرمال بالا است.  ALLدر بيماران c-Relنشان داد ميزان بيان ژن  ،هاي بيمارانبررسي نمونه نتايج:

 و پروتئين به صورت وابسته به زمان بلاك كرد. mRNA را در سطحc-Rel داري بيان ژن به طور معني ،siRNA c-Relسلول ها با 

، منجر به كاهش تكثير و افزايش آپوپتوزيس، از طريق كاهش B ALLهايدر سلول siRNA، توسط c-Relمهار  ها نشان داد كهيافته

گزاري هاي درماني با هدفنشان داد كه روش c-Rel knockdownدست آمده در مطالعه حاضر، براي گرديد. اطلاعات به BCL-2در 



c-Relي در بيماران ، ممكن است مزاياي بالينc-Rel+ pre-B ALL درماني در بيماران  داشته باشد و كارآيي عوامل شيميALL  را

 شد. علاوه بر T- ALLو  B- ALLهاي تكثير و افزايش آپوپتوزيس در سلول ، باعث كاهشTDTبهبود بخشد. همچنين مهار آنزيم 

و  B- ALLهاي تكثير و افزايش آپوپتوزيس در سلول باعث كاهش، TDTو مهار آنزيم  siRNA، توسط c-Relتركيبي از مهار  ،اين

T- ALL .شد  

  باعث كاهش تكثير شد. نيزر پيشبرد آپوپتوزيس تاثير داشت و ب ،هاي لوكميادر سلول TDTو آنزيم  c-Relمهار  گيري:نتيجه

 NF-κB TDT، آنزيم گرمداخلهكوچك  c-Rel ،RNA، ژنفوبلاستيك حادنلوكمي ل كلمات كليدي:

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


