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 Introduction: Colorectal cancer is a highly prevalent malignant disease affecting both men 

and women globally. colorectal cancer typically demonstrates resistance to conventional 

therapies. This characteristic renders it a promising contender for the implementation of 

alternative approaches such as onco-virotherapy. These strategies aim to overcome the 

limitations posed by traditional treatments. Oncolytic viruses, including measles virus, have 

been extensively studied in therapeutic models and clinical phases. Nevertheless, there is 

still a need to fully comprehend the precise mechanism and significance of individual viral 

proteins in the induction of cell death by the virus. 

Materials & Methods: This study presents the initial exploration of the cytotoxic impact of 

the measles virus’ matrix gene on human SW480 colorectal cancer cells. The SW480 cells 

were individually transfected with pcDNA3 plasmids containing the matrix gene of the 

measles virus AIK-C attenuated strain. The recombinant plasmids were verified using 

agarose gel electrophoresis. Then the MTT assay was employed to confirm the cytotoxic 

effects of the virus’ matrix gene on colorectal cancer cells.  

Results: The findings revealed that this gene induced a reduction in cell viability, affecting 

approximately 86.5% of the cells at the 96-hour post-transfection time point. 

Conclusion: In conclusion, the results suggest that the matrix gene of the measles virus has 

the potential to serve as a targeted therapy for cancers. 
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   پژوهشی  - علمی مقاله

 
 

های توموری   بررسی اثرات سیتوتوکسیک ژن ماتریکس ویروس سرخک بر سلول

 SW480کولورکتال 

 

 
 

 1، مهدی اسدسنگابی2، امیرعلی حیدری1*، علی محمدی1سولماز مروتی

 

 
 پاتوبیولوژی، دانشکده دامپزشکی، دانشگاه شیراز، شیراز، ایران گروه    1
 های آبزیان، دانشکده دامپزشکی دانشگاه شیراز، شیراز، ایران بهداشت و بیماریگروه    2

 چکیده   کلمات کلیدی 
 کس یماتر نیپروتئ

 ب ینوترک دیپلاسم
 سرطان کولورکتال 

 سرخک روسیو 
  کیتیآنکول یها روسیو 

  
 
 

 های آنکولیتیکدر مردان و زنان در سراسر جهان است. ویروس  موجودهای  ترین بیماریشایعجمله  ازگ  روده بزر  سرطانمقدمه:  

های بالینی مورد بررسی قرار  ها در مدلاند و برخی از آن   تاکنون شناسایی شدهچون ویروس عامل بیماری سرخک    هم  شماری  بی

طور کامل مشخص نشده است. این    هنوز به  سلولیو نقش هر پروتئین ویروسی در آپوپتوز    دقیق م  سحال، مکانی  اند. با اینگرفته

 توموری های در سلول سرخکویروس  AIK-C تجاریسویه  ماتریکس مطالعه نخستین تلاش برای ارزیابی تأثیرات ضدسرطان ژن

  .باشد می  (SW480) روده بزرگ انسانی

ماتریکس ویروس سرخک  حامل ژن   pcDNA3 صورت جداگانه با پلاسمید  به  SW480 هایدر این راستا، سلول  ها: مواد و روش 

  کار   به کولورکتال  توموری هایسلول  برماتریکس   سیتوتوکسیک پروتئین  برای اعتبارسنجی اثرات MTT آزمون  و  شدند  ترنسفکت

های کنترل مورد بررسی   عنوان گروه  های بدون تیمار و ترنسفکت شده با پلاسمید فاقد ژن خارجی به  چنین سلول  گرفته شد. هم

 قرار گرفت.

زنده  : نتایج  توجه  قابل  از کاهش  نوترکیب حامل   مانی سلول  نتایج حاکی  پلاسمیدهای  با  ترنسفکت شدن  از  بعد  توموری  های 

به بود.  از    SW480های    مانی سلول  که زنده  طوری  پروتئین ماتریکس ویروس سرخک  به   96و    72،  48بعد  تیمار  بعد  ساعت 

های کنترل تیمار نشده و    داری را نسبت به سلول  ی چنین کاهش معن  نتایج هم   درصد رسید. این   13/ 5و    21/ 5، 34/ 77ترتیب به 

 های تیمار شده با پلاسمید فاقد ژن ماتریکس نشان می داد. سلول

های توموری  تخریب سلول طورکلی، این مطالعه  نشانگر نقش ویژه پروتئین ماتریکس ویروس سرخک در بهگیری:  بحث و نتیجه 

SW480  ای قابل اعتماد   عنوان گزینه  تر این پروتئین در مطالعات آینده بتوان به  رسد با ارزیابی بیش   نظر می   که به   طوری  باشد به   می

 جهت درمان و جلوگیری از پیشرفت سرطان کولورکتال مورد استفاده قرار گیرد.

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

   نویسنده مسئول: پست الکترونیکی * 
mohammad@shirazu.ac.ir 

  

 
 

 1403  تیر 10 تاریخ دریافت: 

 1403 مرداد 9 تاریخ داوری:

 1403  مهر 10  تاریخ اصلاح:

 1403 آبان 9 تاریخ پذیرش:
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 قدمه م
  عنوان علت دوم   به  تعداد بیماران تشخیص داده شده با سرطان        

حال افزایش   ی، درعروق قلبی  های بعد از بیماریو میر در جهان  مرگ  

برای شناسایی  کمبود روش است.   و درمان  ها و رویکردهای کارآمد 

 گیردمیلیون جان را می  ۱۰سرطان در مراحل ابتدایی، سالانه تقریباً 

بزر(.  ۱) روده  سرطان  سرطان،  مختلف  انواع  بین  چهارمین   گ،در 

در زنان در سراسر    سرطان متداول  متداول در مردان و سومین  سرطان

است از آنجهان    جیرا  یها   به درمان  کولورکتال   سرطانکه    جایی  . 

استفاده از  مانند    نیگزیجا  یها  یاستراتژ   نیاز به بررسیمقاوم است،  

  ، 2باشد )  ضروری میسرخک  روسیوهای آنکولیتیک ازجمله    ویروس

  با خاصیت ضد   هاروس یاز و  یانواع مختلف   ستم،یاز اواخر قرن ب  (.3

  ده، یری پاکسوو  ده،یری رئوو ویریده  هرپس ،هدی ریآدنوو  خانواده   از   سرطانی

رابدوو  دهیریکسوویپارام راه   به  دهیریو  درمان    یبرا  نینو  یحلعنوان 

گرفتند  یانسان  یهای میبدخ قرار  توجه  اثرات    مورد  بین  این  در  و 

  یبا اثرات جانب  تخفیف حدت یافته ویروس سرخک های درمانی سویه

ی تک  روسیو RNA ،سرخک  .(5،  4)مورد تایید قرار گرفته است  کم

از    یاصل  نیشش پروتئ  باشد. ژنوم این ویروس، ای با قطبیت می رشته

،  (M)س کین ماتریپروتئ، (P) ، فسفوپروتئین(N)نوکلئوکپسید جمله 

را کد   (L)و پروتئین پلی مراز طویل  (HN)، هماگلوتینین (F)فیوژن 

چنین سیسترون فسفوپروتئین دو پروتئین غیرساختاری    کند. هم  می

و تغییر محل   RNAرا نیز از طریق ویرایش    Cو    Vهای    دیگر به نام

نشان داده است  درون تنی   مطالعات  (.6کند )  آغاز ترجمه ایجاد می

و م  روسیکه  مس  یسرخک  سلول   ریتواند  در  توموری ها   آپوپتوز    ی 

فعال کند. استفاده  و داخلی   خارجی ری دو مس هر قیرا از طر کولورکتال

 ها  سلول  اینکشتن    معمول،  یها  با درمان  بیترک  سرخک در  روسیاز و

  در   (.7د )ده   یم  شیافزا  7و کاسپاز    3کاسپاز    تیفعال  شی را با افزا

 دیگر   مطالعات  در  فسفوپروتئین  زیضدآپوپتو  یها  یژگیو  که  یحال

سرخک، مانند    روسیو  یها  نیپروتئ  ریشناخته شده است، اثرات سا

مورد مطالعه قرار نگرفته    یسرطان  یها  ، در سلولماتریکس  نیپروتئ

.  مستقیماً زیر پوشش ویرون واقع شده استماتریکس    نیاست. پروتئ

 و   Hو    Fهای پوششی    این پروتئین پلی جهت اتصال گلیکوپروتئین

این  می  (RNP)کمپلکس ریبونوکلئوپروتئین   در ترتیب و    باشد و به 

رد.  نقش داآن از سطح سلول  و جوانه زدن    روسیوسرهم شدن اولیه  

چنین شناسایی نقش آپوپتوتیک    نقش ویژه این پروتئین و هم  علت  به

چون ویروس نیوکاسل،    ها هم  های همتا آن در سایر ویروس  پروتئین

ممکن  کوچک،   طاعون نشخوارکنندگان وزیکولار استوماتیت و ویروس

در آپوپتوز   مشابه سرخک نیز دارای نقشی در ویروس پروتئین این  است

، برای اولین  رو  پیش  در مطالعه  (.8ی داشته باشد )سرطان  یها   سلول

های  را بر سلول   سرخک  ویروس  ماتریکس ژن  سیتوتوکسیک  تأثیرات  بار،

ارزیابی کردیم. به  سرطان روده بزرگ انسانی در محیط آزمایشگاهی  

این منظور از پلاسمید نوترکیب حامل ژن ماتریکس ویروس سرخک  

ها در سه بازه زمانی    مانی سلول  ( استفاده شد و زندهAIK-C)سویه  

 ساعت بعد تیمار بررسی گردید.  96و    72،  48
 

 ها مواد و روش 
  ی در دما  ایران(  پاستور، )موسسه  SW480 رده سلولیسلول:  کشت     

سانت  37 مح  CO2درصد    5  همراه  به  گراد  یدرجه  شد.    طیکشت 

  چ،یآلدر-گمایبا قند بالا )س  DMEM/F-12تازه    طیکشت شامل مح

)پادزا    نیسیاسترپتوما/نیلیس  یدرصد پن  ۱و  FBSدرصد   ۱۰  (،کایمرآ

درصد،  95-8۰ تراکم  به  هاسلول   بعد از رسیدن( بود. رانیا ،پژوه   پادتن

  ی برا   (کایآمر  چ،یآلدر-گمای)س  درصد  25/۰  با غلظت  EDTA-نیپسیتر

رشد    طیها در مح. سپس سلول گردیداستفاده    ها  سلولجدا کردن  

 فرانسه( شمارش شدند.   وسرا،ی)ب   بلو تریپانشده و با استفاده از   قیتعل

دست آوردن مقادیر مناسب و کافی از   جهت بهتکثیر ویروس:         

)موسسه   سرخک ویروس  AIK-C یافته  حدت  تخفیف  ویروس، سویه ژنوم

سرم و  سلول  واکسن  در  ایران(  رازی،  )انیستستو    Veroهای    سازی 

(.  9های منتشر شده تکثیر داده شدند )  پاستور، ایران( طبق پروتکل

  EDTA-از ها با استفاده  درصد، سلول  85  سلولی به  تراکم  از رسیدن  بعد

از فلاسک و    (کا یآمر  چ،یآلدر-گمایدرصد )س  25/۰  با غلظت  تریپسین

شدند. اثرات سمیت    معلق  کامل سلولی  کشت  محیط  و در  جدا یکدیگر  از

  صورت سینسیتیوم سلولی کاملاً  ساعت به  96ویروس بر سلول بعد از  

 (. ۱مشخص بود )شکل  
 

 
سرخک   روسیو  کسیماتر  نیپروتئ  سوم  ساختار  کردن  ردیف  هم  :1  شکل

از   شیدو ساختار ب  نی. اینیپروتئ  یاضافه در توال  نیسیبا و بدون گل
 . شباهت دارند گریکدیدرصد به  99

Figure 1: Alignment of the tertiary structure of the measles virus 

matrix protein with and without the additional glycine in the 

protein sequence. The two structures are more than 99% similar 

to each other. 
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های تکثیر شده،   ویروس  RNA استخراج جهت: RNAاستخراج        

  ( ران یا  ناژن،ی)سسرد    RNX TM – PLUSلیتر از محلول    یک میلی

سلول  میلی  2به   حاوی  نمونه  گردید.  لیتر  اضافه  آلوده  سپس    های 

پس از سانتریفیوژ،    اضافه وکلروفرم )مرک، آلمان(    تریکرولیم  2۰۰

آب میکروتیوب  یفاز  یک  مساو  زیتم  به  حجم  و  منتقل    ی خالص 

محیط    ،آمده دست به سانتریفیوژ محلول از شد. پس افزوده  زوپروپانولیا

درصد   75اتانول    تریلیلیم  ۱با    مانده  باقی  و پلت  دور ریخته شد رویی

بهشدداده  شسته   پلت  نهایت  در  آمده  .  ت  دست  آب  با  شده    ماریبا 

DEPC  داری شد.  گراد نگه درجه سانتی  -8۰در فریزر   و نمونه  مخلوط 

       RT-PCR  :  تبدیل رونویسی  cDNAبه    RNAجهت  واکنش   ،

نهایی   تهیه حجم  و جهت  راستا  این  در  گردید.  انجام    2۰معکوس 

استخراج شده از مرحله  توتال  RNA میکروگرم ۱ میکرولیتر واکنش،

 تیمار شده  و آب  2Xفرامیکرولیتر ب  Mix 2،  ۱۰  آنزیم  میکرولیتر  2  ،قبل

DEPC  در    میکروتیوب  . سپسترکیب گردید  میکروتیوب با یکدیگر  در

درجه    6۰دقیقه و در دمای    ۱۰مدت    گراد به  درجه سانتی  25دمای  

فرآیند با گرم کردن  این .قرار داده شددقیقه   5۰مدت   گراد به  سانتی

سپس بر    وگراد متوقف    درجه سانتی  8۰دقیقه در دمای    5به مدت  

یخ خنک شد. ترتیب شامل    به PCR برای  ترموسایکلرشرایط    روی 

  3۱،  (دقیقه  2مدت    گراد به  درجه سانتی  95  سازی اولیه )  واسرشت

گراد  درجه سانتی  95مریزاسیون ) سازی، اتصال و پلی واسرشت سیکل

درجه   72،  ثانیه  3۰مدت    گراد به  درجه سانتی  57،  ثانیه  3۰مدت    به

درجه   72نهایی در  ( و پلی مریزاسیون  دقیقه  2مدت    گراد به  سانتی

. در نهایت، محصولات تکثیر شده  بوددقیقه    2۰مدت    گراد به  سانتی

 ظاهر شدند. درصد )سیناژن، ایران(    ۱با استفاده از ژل آگارز  

  ه یاول نگیکلون  طیشرا  یبررس  جهتپلاسمید نوترکیب:    ساخت       

  ت یبا استفاده از ک  ماتریکسنمونه از ژن کلون شده، ژن    کی  هیو ته

TA-Cloning  در پلاسمید  ترموفیشر شرکت  pTZ57R/T    و با استفاده

در مرحله بعد جهت کلون    .کلون شداز دستورالعمل شرکت سازنده  

پلاسمیدهای   در  پرانیز    pcDNA3ژن  -’5  فوروارد  مر،یدو 

CTACTCGAGACCATGGGTACAGAGATCTACGACTTCGAC-3′  5  و′  

ATCGGGCCCCTAATGATGATGATGATGATGCAGAACTTTGAATAGT

CCTTGG-3’  روس یو  ریکستما  ژن  کنندهکد  یشدند تا توال   یطراح ریورز  

،  ApaIو  XhoIمحدود کننده  تیدو سا توالی کنند.  ریرا تکث سرخک

در نظر گرفته شدند.    مرهایپرا  یدر طراح   زین  His tagو    کوزاک  یتوال

 کند یرا کد م نیسیگل نهیآمدیاس کیکه  یدیسه نوکلئوت یتوال کی

  یاضافه شد تا توال  سرخک روسیفوروارد و  مریشروع در پرا پس از کد

شود. در مرحله بعد،    جادیا  نیپروتئ  انیبا عملکرد بهتر در ب  کوزاک

  نیسیگل  کیکه  ماتریکس )  نی پروتئ  افتهی  رییتغ  یبعد  ساختار سه 

 ینیبش یپ  TM-alignو    Phyre 2  یدارد( با استفاده از سرورها  یاضاف

به توال  بیترت  و  ژن  (2)شکل    شد  سهیمقا  نیپروتئ  نیا  یاصل  یبا   .

و    ری فوق الذکر تکث  یمرها یبا استفاده از پرا  ماتریکس تخلیص شده،

بیانیدر   به  pcDNA3وکتور  از  مق  کلون شد. پس  آوردن    یردادست 

از    با استفادهژن ماتریکس    ،پلاسمید نوترکیب و پلاسمید فاثدمطلوب 

 شدند.  ترنسفورم E. coli DH5α یهاسلول  به میکلس یدکلر یحرارت روش
 

 
 Vero  ،96 یها در سلول  یسلول ومیتینسیس لیتشک :2شکل 

 سرخک  روسیبا و ماریساعت بعد از ت
Figure 2: Cell syncytium formation in Vero cells, 96 hours after 

treatment with measles virus 
 

شرح    مطالعه به  بررسی شرایط  جهتگروه   سه های مطالعه:  گروه       

  بدون  SW480 های سرطانیکنترل: سلول .  ۱: گروه  تعریف شدندزیر  

  ماتریکس   ژن  حامل pcDNA3 لاسمیدپ   :نوترکیب  پلاسمید  .2  گروه  تیمار.

بیانی  :پلاسمید.  3گروه    .سرخک  ویروس بدون    pcDNA3  پلاسمید 

 . خارجی ماتریکس  ژن

  خانه   96 یها پلیتدر   SW480 های سرطانیسلول : MTTتست        

پلاسمید نوترکیب حامل   ( کشت شدند و باهر خانهدر   سلول 6۰۰۰)

،  ۱۰)  شدند  تیمارژن ماتریکس(   پلاسمید خالی )بدونو   ماتریکس ژن

ادامه  .(۱۱ دمای    96و    72،  48مدت    به  در  در  درجه    37ساعت 

گراد انکوبه شدند. محلول ترنسفکشن مطابق پروتکل زیر تهیه  سانتی 

 µg DNA total; cells in 0.14 ml medium; 7.8 µl total 0.3  :شد

volume of DNA/CaCl2 mix (with 1 µl 2M CaCl2); 7.8µl 

2XHBS  . با  سپس سلول در    رمولامیلی   MTT ۱2 لیترمیکرو   ۱۰ها 

ساعت انکوبه شدند تا تترازولیوم   4 مدت گراد بهسانتی درجه  37 دمای

. فرمازان  شود تبدیلبه فرمازان غیرقابل حل و با رنگ بنفش  رنگبی

آنزیمی    استفاده از فعالیت  و با  شده  حل DMSO لیترمیکرو   5۰  در  ادامه  در

جذب    درنهایت،  شد.  انجام  کلورومتریک  تخمین  ها،سلول   اکسیدوردوکتاز

 .گیری شدمیکروپلیت اندازه   نانومتر با استفاده از خواننده   57۰در  

مطالعه آنالیزهای آماری و نمودارها توسط   در اینآنالیز آماری:        

ه  ها ب( انجام و ترسیم شد. داده9)نسخه    prism   GraphPadافزار    نرم
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ها    گروه  شدند. جهت مقایسه آماری  معیار بیان  انحراف و  میانگین  صورت

( دوطرفه  واریانس  آنالیز  تعقیبی Two-way ANOVAاز  آزمون  و   ) 

Tukey  ۰5/۰  داری استفاده گردید. سطح معنیp≤  نظر گرفته شد.  در 
        

 نتایج 
،  نوترکیبهای  تأیید کلونی  جهتنوترکیب:  های کلونی بررسی       

 XhoI آنزیم های محدودالاثربا استفاده از  ،  پلاسمیدها استخراج شده

و سپس از طریق ژل آگارز    صورن دوطرفه برش داده شدند به ApaI و

پلاسمیدهای   برای آگارز  ژل الکتروفورز. گرفتند قرار ارزیابی مورد ۱٪

شکل   نوترکیب در  ژن  فاقد  پلاسمیدهای  است  3و  مشاهده  .  قابل 

درپلاسمید  باندهای   حدود    باز  ۱۰38های  اندازه  نوترکیب    5/5و 

عنوان یک    به فاقد ژنکه پلاسمید   درحالیقابل رویت هستند  بازکیلو

 . (3)شکل    است  شده  باند تفریق
 

 
: الکتروفورز ژل آگارز. حضور پلاسمید نوترکیب هضم نشده  3شکل 

(  P/M( و پلاسمید نوترکیب هضم شده با دو آنزیم )ستون  P)ستون  
آگارز   ژل  روی  و وکتور    1بر  ماتریکس  است. ژن  تایید شده  درصد 

اندازه    به   pcDNA3پلاسمیدی   با  و    1038ترتیب  بر    5/5باز  کیلوباز 
: پلاسمید نوترکیب P: نردبان ژنی؛  Lروی ژل قابل مشاهده هستند.  

 : پلاسمید نوترکیب هضم شدهP/Mهضم نشده؛ 
Figure 3: Agarose gel electrophoresis. The presence of 

undigested recombinant plasmid (column P) and recombinant 

plasmid digested with two enzymes (column P/M) was confirmed 

on a 1% agarose gel. The matrix gene and the pcDNA3 plasmid 

vector are visible on the gel with sizes of 1038 bp and 5.5 kb, 

respectively. L: Gene ladder; P: Undigested recombinant 

plasmid; P/M: Digested recombinant plasmid 

پلاسمید  در بررسی تأثیر    :MTTتست سمیت سلولی توسط         

 48 در هریک از زمان های  SW480 های سرطانیبر سلول نوترکیب 

با استفاده از آزمایش سمیت  ( 4  )شکل  ساعت 96و  ساعت  72  ساعت،

ها نسبت به گروه  ، کاهش قابل توجهی در سلامتی سلول MTTسلول

  پلاسمید فاقد ژن ماتریکس  گروه  و>p) ۰۰۰۱/۰)  (درمان   )بدون  کنترل

(۰۱/۰(p<  کم شد.  سلول   مشاهده  بقای  درصد  سرطانی ترین    های 

SW480    از نوترکیب  نسبت به نمونه کنترل پس  با پلاسمید  تیمار 

 SW480 های  که مرگ سلول   طوری  بهساعت مشاهده شد.  96 بعد از

  % 5/86به  ساعت    48  در %23/65از   تیمارشده با پلاسمید نوترکیب 

ها    مانی سلول   ست که میزان زنده ا  . این در حالیرسیدساعت    96  در

ها    سلول مانی بود و زنده %99/99زمانی    گروه کنترل در هر سه بازه  در

پلاسمید   با  تیمار شده  گروه  ماتریکس    pcDNA3در  ژن  ،  48فاقد 

 %79/27و    %65/38  ،%27/37ترتیب    ساعت بعد تیمار به  96و    72

 (.  4محاسبه شد )شکل  
 

 
  و pcDNA3 پلاسمید سلولی سمیت  سلولی. سمیت تست: 4 شکل

  توموری های سلول بر ماتریکس ژن حامل نوترکیب پلاسمید
SW480 ساعت 96 و 72 ، 48 بعد 

 گروه   هر  برای  آزمایش   .اند  شده   بیان  استاندارد  خطای  ±میانگین  صورت  به  ها  داده   تمام

 >p ۰/ ۰۰۰۱  ****: ؛ >۰p/ ۰۱ **:  نمودارها تمام برای. است شده  تکرار مرتبه 4

Figure 4: Cytotoxicity test. Cytotoxicity of pcDNA3 plasmid and 

recombinant plasmid carrying matrix gene on SW480 tumor 

cells after 48, 72 and 96 hours.  
All data are expressed as mean ± standard error. The experiment was repeated 

4 times for each group. For all graphs **: p<0.01; ****: p<0.0001 

 
 

 بحث 
ویروس   ماتریکس پروتئین  سلولی  سمیت   مطالعه، تأثیرات  در این        

مورد  دورن تنی   صورت  به توموری کولورکتال هایدر سلول   سرخک

 جداگانه با پلاسمید   صورت  را به SW480 هایقرار گرفت. سلول   بررسی

pcDNA3 مرگ سلولی    میزانو  ترنسفکت  ماتریکس ژن  حاوی  نوترکیب

ماتریکس ویروس سرخک   که پروتئین داد  . نتایج نشانگردیدارزیابی 
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دارد. در    SW480های توموری    تخریب سلولتوجهی در    توانایی قابل

در   رویکرد نوآورانه یکجهت ارائه    تواندمی  پروتئین احتمالاً اینه  نتیج

های آنکولیتیک،    استفاده از ویروس  نظر گرفته شود.  در سرطان  درمان

انواع مختلفی   تاکنون، .باشد ا میهدرمان انواع سرطان  نوین برای روشی

های  در مدل   ها  از آن  برخی  و اندشده  شناسایی  های آنکولیتیکویروس   از

ضدتوموری   خواص .اندمورد بررسی قرار گرفته  بالینی  فازهای  و  درمانی

حال،    با این.  در مطالعات مختلف تأیید شده استسرخک نیز ویروس 

  در حالی  .(۱3، ۱2، ۱۱) هنوز مشخص نیست آن دقیق  های مکانیسم

آن ویژگی  مختلف  که  مطالعات  کلیت  در  سرخک  ویروس  کولیتیک 

بررسی   است،  شده  بهپروتئینبرخی  تایید  ویروس  این  صورت    های 

می  نشان  را  متنوعی  نتایج  مطالعهجداگانه    و Bhattacharjee   دهد. 

ویروس   P که با پروتئین HeLa هاینشان داد که در سلول   ،همکاران

شدهسرخک   سطحاند   تیمار  پروتئین   ،  آپوپتوز  بیان  مهارکننده  های 

  سلولی   مهاجرت   دهندهافزایش   هایپروتئین   و  Bcl-xL  و  Bcl2  مانند

میPLAU  و  vimentin  ،N-Cadherin  مانند افزایش  با  (۱4)  یابد،   .

  ویروس  N پروتئین  تأثیرکه   و همکاران  Bhaskarمطالعه    حال، در  این

داد   مینتایج نشان  ،  های سرطان پستان بررسی شدسرخک بر سلول 

قطعه جمله  از  سلولی  ساختار  در  تغییراتی  باعث  پروتئین  این   که 

  شدن   متراکم  و  سلولی   غشا  یکپارچگی  ، از بین رفتنDNA   قطعه شدن

  3چنین، این پروتئین باعث فعال شدن کاسپاز    هم  شود.  می  کروماتین

 هایو در نتیجه باعث مرگ سلولی در سلول    و استرس اکسیداتیو

MCF-7  های  رود که پروتئیناگرچه در کل انتظار می(. ۱5)  گرددمی

ایجاد سمیت  تری در   قدرت کم صورت جداگانه  به ویروس آنکولیتیک

سلول شناسایی    در  اما  باشند،  داشته  ویروس  کامل  ذره  به  نسبت 

از بین بردن  ها در  های آپوپتوتیک ویروسی و استفاده از آن پروتئین 

هایی که در استفاده از ذره ویروسی  ، محدودیت های سرطانی  سلول

های ویروسی   موتانتل فرار  ها شاماین محدودیت  .وجود دارد را ندارد

باشد    میها بادی شدن ویروس توسط آنتی   ایمنی و یا خنثی  از سیستم

سلولی تعامل    عوامل  باها    در پارامیکسوویروس  ماتریکس پروتئین (.۱5)

و   آپوپتوز  به سمت  میزبان  سلول  تنظیم  در  است  ممکن  که  دارند 

این پروتئین   .داشته باشند  پاسخ ایمنی در میزبانان آلوده نقش  تنظیم

در فرآیند سرهم شدن و جوانه زدن ویروس از سطح سلول میزبان  

زیادی از این پروتئین در ساختار  چنین مقدار    مشارکت می کند. هم

داخل سلول    وجود دارد و پس از ورود ویروس بهپارامیکسویروس ها  

ماند و احتمالاً آپوپتوز را در سلول  درون غشا سلول باقی می   ،میزبان 

و همکاران  Gray   نتایج ارائه شده توسط(.  ۱6کند )  میزبان ایجاد  می

پروتئین دو  هر  داد که  و   ماتریکس نشان  ویروس    نوترکیبوحشی 

 SW480 هایدر سلول توانایی ایجاد آپوپتوز    گاو  وزیکولار استوماتیت

سیتوتوکسیک ویروس    ، خواصرو  مطالعه پیش   در  (.8دارد )آپوپتوز را  

از    سرخک استفاده  نوترکیب  با  بر    pcDNA3پلاسمید  ارزیابی شد. 

تدریج در طول زمان افزایش   سلول به  ، درصد مرگ MTTاساس نتایج

  ساعت   96  ( پس از% 5/۱3سلول )  یمان  زنده  میزانترین    یافت و کم

، پژوهشگران نشان  نتیجه در توافق با این(.  4 لمشاهده شد )شک تیمار

  نشخوار   طاعون  و  نیوکاسل هایویروس  ماتریکس هایپروتئین   که  اندداده 

کوچک بهکنندگان  پارامیکسوویریده،    ،  خانواده  اعضای  سایر  عنوان 

،  ۱7)  شوند می سرطانی هایسلول   9۱٪و    2۱٪ آپوپتوز در موجب ایجاد

دیگر انجام شده توسط تیم ما )مقاله در  ای    مطالعه  در  علاوه،  به.  (۱8

نیز رفتار مشابهی    اوریون ویروس ماتریکس سازی(، پروتئینحال آماده 

 پروتئین BH3 موتیفنقش  ،  قبلی ما  اتمطالعدر    .داده استرا نشان  

های سلولی مرتبط    تیرهدر ایجاد آپوپتوز در  PPRV ویروس ماتریکس

و همکاران    Molouki(.  ۱7مشخص شده است )  با سرطان کولورکتال

 اسلویروس نیوک  ماتریکس پروتئین  انتهای آمینیند که  ا  هداد  نیز نشان

 HeLa هایشود، مسئول آپوپتوز سلول را شامل می BH3 موتیفکه  

 و همکاران نیز پیشنهاد دادند که پروتئین  Kusunoki(.  ۱9)  باشد  می

X  هپاتیت  ویروس B  که دارای موتیف BH3تواند با تشکیل  است، می

را مستقیماً    میزبان  سلول  ضدآپوپتوزی  هایپروتئین   هلیکسی،  یساختار

ها، ازجمله آدنوویروس،  تعدادی از ویروس  ،مقابل در (.2۰) کند غیرفعال

پ و  ویروس  ویروس اهرپس  پروتئین کس  را   Bcl-2 های همولوگ ها، 

می  می کد  جلوگیری  میزبان  زودرس سلول  مرگ  از  که  کنند کنند 

شواهد حاصل    طورکلی،  هب  .(28، 27، 26، 25، 24، 23، 22، 2۱، 2۰)

ماتریکس ویروس سرخک   دهد که ژننشان می  شده  پژوهش انجاماز 

واکسن   تخریب  تواندمی   AIK-Cسویه  توموری سلول   موجب    های 

SW480  موتیفممکن است ناشی از تعامل  این اثر  .  گرددBH3     این

مطالعات آینده   در  که بایستی باشد های سلول سایر پروتئینپروتئین با  

با استفاده   . بنابراین، درمان سرطان کولورکتالبررسی قرار گیرد  مورد

پروتئین رژیم  سرخکویروس   ماتریکس از  برابر  معمولاً در  های  که 

عنوان    و یا استفاده از آن بهدرمانی مقاوم است    مانند شیمی  کلاسیک

درمانی    هایترکیب با روش   درهای سرطان و   تولید واکسن  در  ادجوانت

 مطالعات بعدی مورد توجه قرار گیرد.تواند در  دیگر، می 

 

 شکر و قدردانی ت 
دانشکده  پرسنل  را از خود سپاسگزاری مراتب مقاله این نویسندگان  

  پژوهش که جهت انجام این   هایی جهت مساعدت  به  دامپزشکی شیراز

دانشکده  توسط   پروژه این  هزینه انجام  چنین،  هم  دارند.  نمودند، ابراز می

با شماره گرنت   شیراز  دانشگاه  فراهم    98GCU2M1881دامپزشکی 

 . گردیده است
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