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سلولي بر ميزان بيان بررسي اثر مهارگرهاي مسيرهاي انتقال پيام داخل 
CXCين كموكIP-10/Mob-1توسط هپاتوسيتها   

  

  7آلن ديكسوندكتر، 6دكتررضا وزيري ،5محمدابراهيم رضواني دكتر ،4علي اصغر پورشانظريدكتر ،3رضا ميرزايي محمد،2 محمدرضا حاجي زاده،1* راويزغلامحسين حسن شاهيدكتر

  چكيده
ها مولكولهاي پروتئيني كوچكي هستند كه باعث بسيج سلولهاي ايمني به محلهاي آسيب ديده جهت از بين بردن عوامل عفوني،  كموكين :مقدمه

م به سلولها در پاسخ به عوامل تحريكي مختلف اقدا. دش مي باIP-10/Mob-1هاي مهم  از جمله كموكين. سلولهاي آلوده و ترميم بافتها مي شوند
ررسي باين مطالعه هدف از . براي انتقال پيام تحريكي به داخل سلول، سلولها از مسيرهاي مختلفي استفاده مي كنند. بيان اين كموكين مي كنند

  .سلولهاي هپاتوسيت استتوسط  IP-10/Mob-1 براي كنترل توليد كموكين مسيرهاي احتمالي انتقال پيام 
  جداسازيSprague – Dawley نر از نژاد روي سلولهاي كبد موش صحرايي جربي آزمايشگاهي است كه برمطالعه از نوع تاين  :روش بررسي

در زمانهاي معين در حضور مهار كننده هاي   1271Waymouth MD در محيط كشت  و) نمونه استفاده شد8براي هر ازمايش از (
 شدند سپس مايع رويي محيط كشت به وسيله سانتريفوژ از سلولها ،انكوبهمختلف  در غلظتهايSB203580  و KN62 ،MG132استرسپورين، 

بعد از .  نيتروسلولزي منتقل شدندغشاي و سپس به  از هم تفكيك شدندSDS-PAGEتوسط تكنيك پروتئينهاي موجود در اين مايع . جدا شد
بادي ثانويه نشاندار با پراكسيداز تربچه انكوبه شد  با آنتي غشاي با آنتي بادي ضد آن، اين IP-10/Mob-1 حاوي كمپلكس غشايانكوبه كردن 

  .اندازه گيري شد) ECL (كمولايسنس با تكنيك IP-10/Mob-1و پس از آن مقدار و محل پروتئين 
 µM 10(، KN62  µM)10 و µM)5 استرسپوريندر حضور مهارگرهاي اختصاصي مختلف شامل  IP-10/M0b-1بيان كموكين  :نتايج

در غلظت هاي پايين و در عدم حضور  اما )P<0.05(مهار شد µM 50 وµM20 غلظتهايدر  SB203580 و  MG132،  )µM 20 و
  .مهاركننده ها بيان گرديد

 نتايج ممكن است به درك بهتر مسيرهاي انتقال پيام در بيماريهاي مزمن كبد و همچنين درمان و پيشگيري از بيماريها كمك بررسي :نتيجه گيري
ا توجه به اينكه هپاتوسيتها پس از جداسازي وارد فاز غير متمايز مي گردند، نتايج اين تحقيق ممكن است به نگهداري حالت متمايز ب به علاوه. كند

  بودند  IP-10/Mob-1 ا قادر به مهار نسبي بيانگره با توجه به اينكه تمام مهارهمچنين. سلولهاي هپاتوسيت در محيط كشت اوليه كمك كند
  .  گرفت كه سلولهاي هپاتوسيت از تمامي اين مسيرها براي انتقال پيام تحريكي به درون سلول استفاده مي كنندمي توان نتيجه

  
  .  KN62 ،MG132 ،SB203580استرسپورين، ، IP-10/Mob-1كموكين، سلولهاي هپاتوسيت، :  كليديواژه هاي

  مقدمه
 ها مولكولهاي پروتئيني كوچكي هستند كه يكي از كموكين

  اي آنها بسيج سلولهاي ايمني به محلهاي آسيب ديده جهتنقشه
  استاديار گروه هماتولوژي، دانشكده پزشكي :  نويسنده مسئول-1*

  09133913264:   ، تلفن همراه 0391-  5234004: تلفن
    Email:ghassanshahi@yahoo.co.uk         

   دانشكده پزشكي- گروه بيوشيميبي مر-2
  دانشكده پزشكي) مربي( فوق ليسانس ژنتيك، عضو هئيت علمي -3

   استاديار گروه فيزيولوژي، دانشكده پزشكي- 5،4
   استاديار گروه اپيدميولوژي -6
  . دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي درماني رفسنجان- 7،1،2،3،4،5
   علوم زيستي، دانشگاه منچستر بيوشيمي، دانشكده استاد گروه -7

  24/12/1385: تاريخ پذيرش      16/5/1385:تاريخ دريافت

  
  از بين بردن عوامل عفوني، سلولهاي آلوده و ترميم بافتها 

 هاي مهم مي توان به  كموكين از جمله .)1(دباشمي 
IP-10/Mob-1  )Inducible protein-10  (Interferon-γ اشاره

 اينترفرون تأثيرتئين افزايش يافته تحت پرو (IP-10/Mob-1. كرد
يك سلول لنفوسيت با  (U937براي اولين بار در سلولهاي ) گاما

 IP-10/Mob-1 ژن .)2،1(شناسايي شد) خصوصيات مونوسيت
 عمده بخش. )4،3( اگزون ساخته شده است4اينترون و  3انساني از 

-IFNناحيه كنترل و تنظيم نسخه برداري در اين ژن در پاسخ به
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γ(Interferonγ)  و Lipopolysaccharide)(LPS  ناحيه اي با در
  اين ژن محل نسخه برداريفوقاني جفت باز در قسمت 230حدود 

اين ناحيه حاوي قسمتهاي تنظيم كننده اي براي الحاق . )5(وجود دارد
)NF-κB(Nuclear factor-κB ،AP-1(Activated Protein)  و

دهنده به تحريكات ناشي از  عناصر پاسخديگر عناصر تنظيمي از قبيل 
، Interferon Sequence response element)(ISREاينترفرون

 تحقيقات مختلفي .)5( مي باشد شوك حرارتي و غيرهمحل پاسخ به
براي پيدا كردن مسير انتقال پيام تحريكات خارج سلولي به داخل 

تلفي  روي سلولهاي مخIP-10/Mob-1سازي بيان  سلول، جهت فعال
اين تحقيقات مسيرهاي متعددي را براي هر . )5-7(انجام شده است

 به گونه اي كه اكثر مطالعات مسير وابسته به ،سلول بيان مي كنند
NF-κBبا وجود شناخته شدن اين مسير در . )8( را دخيل مي دانند

-IP انتقال پيامهاي تحريكي خارج سلولي جهت افزايش بيان

10/Mob-1 ه است كه  مشاهده گرديدIP-10/Mob-1  دركه 
 اين مسير، باز هم در پاسخ به عوامل محرك مهار نبود يا صورت

 محققين ديگر مسيرها را نيز در اين نيبراان ب.)8(مقداري بيان مي شود
از جمله اين مسيرها مي توان به مسير . انتقال پيام دخيل دانسته اند

 ياز جمله اعضا. )6(ترئونين كينازها اشاره كرد/وابسته به سرين
پروتئين . 1: نمود اشاره ريز ترئونين كينازها مي توان به موارد/سرين

 و cGMPپروتئين كيناز وابسته به . cAMP (PKC))6(2كيناز وابسته به 
 .)Ca2+ /CAMK-Π()5 ( كالمودولين/پروتئين كيناز وابسته به كلسيم

3 .MAPK(Mitogen Activetad Protein Kinase)6(.  

 NF-κB،,P38هاي  اين تحقيق به بررسي نقش مسيرما در
Ca2+/CAMK-Π در انتقال پيام تحريكي براي بيان IP-10/Mob-1 

متعاقب جداسازي از كبد پرداختيم و به توسط سلولهاي كبدي 
، MG132 ،SB203580 مهار كننده هاياين منظور به ترتيب از 

KN62 يمه ااستفاده كرد استرسپورين و .MG132 با توالي  پپتيدي
2-Leu- Leu- Leu-Hتجزيه  است كه  قادر به مهار پروتئوزوم 

 SB203580. )10،9(مي باشد) NF-κBمهار كننده  (IκBكننده 
   عمل P38 است كه به عنوان سركوبگر يدازولميي اپيرين

 براي اتصال به ATP از طريق رقابت با SB203580. )11(مي كند
P38 به جايگاه اتصالي به ،ATPاز اين طريق و شده  متصلP38 را 

 پروتئين كيناز مسير اختصاصي مهارگر KN62. )12(مهار مي كند
  مي باشد(Ca2+ /CAMK-Π)كالمودولين /وابسته به كلسيم

KN62با كالمودولين در اتصال به  Ca2+ 13،12(رقابت مي كند(. 
) يك آلكالوئيد كه از باكتريها به دست مي ايد(استاروسپورين 
اين ماده اثر .  استيي و تحريكمهارگر وسيع داراي اثرات

 خود را به طور غير اختصاصي بر ضد طيف وسيعي از مهاري
اين تحقيق بر اساس . )14(ترئونين كينازها انجام مي دهد/سرين

 سيستمهاي به وسيلهيافته هاي ساير محققين در بيان كموكينها 
 سلولي و تعميم آن به سلولهاي كبدي پي ريزي شده است و
  بنابراين ما در اين تحقيق مسيرهاي تنظيم كننده بيان كموكين 

IP-10/Mob-1كنترل( در حضور و غياب  را در سلولهاي كبدي (
 .  بررسي نموده ايممهارگرهاي مسيرهاي فوق الذكر،

  روش بررسي
 Clinical-Trailاز نوع مطالعه اين : جداسازي هپاتوسيتها )الف

 – Spragueحرايي نر از نژاد است كه بر روي سلول هاي موش ص

Dawley)  واحدBSUبا وزن تقريبي )  دانشگاه منچسترg200 
 حيوان نمونه تهيه 8 كه براي هر آزمايش از جداسازي شده اند

ستريل از  در شرايط اKrebs-Henseleitبا استفاده از بافر . گرديد
د برداشته شده و  دقيقه، كب8- 10پس از . كبد حيوان جدا شده اند

 خرد Henseleit- Krebsاستريل به همراه بافر در شرايطي كاملاً
شده و از ميان يك قطعه گاز استريل به داخل يك بشر فيلتر شده 

سلول ها براي سه بار با محلول فوق شسته شده، به طوري . است
كه در هر شستشو ته لوله با محلول رقيق گرديده دوباره سانتريفوژ 

سلول هاي كبدي در داخل محلول  نهاييتودة . گرديده است
 ساخت  1721Waymouth MD محتوي محيط كشت(محرك 

منتقل و ميزان درصد زنده بودن سلولها ) روژن انگلستانتشركت اينوي
سلول هاي دسته اي از . فاده از تريپان بلو مشخص شده استبا است

كبدي مورد استفاده قرار گرفته اند كه ميزان درصد سلول هاي زنده 
جمعيت . بوده است% 90-95 در محدوده و اكثراً% 85ا بيش از آنه

هپاتوسيت ها در زير ميكروسكوپ نوري كنترل گرديده و خلوص 
سلول هاي كبدي در بهترين حالت بوده و حضور سلول هاي 

 هر پليت در. تجاوز نمي كرده است% 1اندوتليال در محيط كشت از 
يده شده بوده است  پوشI -كه از كلاژن نوع )  سانتي متري6(

 سلول در هر ميلي ليتر محلول القاء كاشته شده 2-5× 106تعداد 
 در دماي 95%( O2(، Co2 )%5(است و پس از آن به انكوباتور 
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C°37 از كشت،  ساعت 3پس از گذشت .  گرديده استمنتقل
سديم   وBSAحاوي (محيط كشت حاوي محلول نگهدارنده 

كننده هاي مختلف ببا غلظت هاي  مهر با تعويض گرديدند و )اوليات
 ميكرومول 10 ميكرومول استرسپورين، 1)زير تيمارشدند الف

  ميكرومول استرسپورين50 ميكرومول استرسپورين، 20 استرسپورين،

  ).بدون استرسپورين(و كنترل 
 ميكرومول KN62 20 ميكرومول KN62، 10 ميكرومول 1) ب 

;KN6250 ميكرومول  KN62بدون ( كنترل وKN62.(ج(  
 ميكرومول MG13220; ميكرومول MG13210; ميكرومول 1 

;MG132 50 ميكرومول  MG132 بدون (و كنترلMG132.(  
   ، SB203580 ميكرومول SB203580 10 ميكرومول 1) د

و كنترل SB203580  ميكرومول SB203580 50 ميكرومول 20
  ).SB203580بدون (
  ينگبررسي بيان پروتئينها توسط وسترن بلات) ج

 ساعت از كشت سلولها در محيط كشت و در حضور 3بعد از 
مهار كننده هاي مختلف قسمت بالايي محيط كشت برداشت و 

 شده براي انجام سانتريفوژ گرديد و محيط كشت سانتريفوژ
SDS-PAGE آماده و بر روي آن SDS-PAGEانجام گرديد  .

 پروتئين از هر)  ميكروگرم35(براي انجام اين كار مقدار مساوي 
 اضافه شد و طي الكتروفورز SDS-PAGEبه هر چاهك ژل 

 كه حدود SDS-PAGEپس از اتمام . عمودي از هم جدا گرديد
 كشيد، پروتئينهاي جدا شده از روي ژل  مي دقيقه به طول45-40
 Phosphate  محيط نيتروسلولز منتقل شد و سپس توسطغشايبه 

buffer Solution Tween20(PBST)  ميلي مولار 10حاوي 
) =PH 4/7 و20تووين % 1 ميلي مولار كلريد سديم، 140تريس، 
غشاهاي نيتروسلولز  .ه استشير خشك بلوكه گرديد% 3حاوي 

 IP-10/Mob-1 با آنتي بادي ضد كموكين C 4°يك شب در
 روز بعد پس از متعاقباً. انكوبه شد) كمپاني كموكين آمريكا(

 - كمپلكس كموكينشستشوي غشاهاي نيتروسلولزي محتوي
آنتي بادي ثانويه اي كه با  با استفاده از ، اين غشاهاآنتي بادي

پس از آن . پراكسيداز تربچه نشاندار شده بود رنگ آميزي شد
 كمولايسنس با تكنيك IP-10/Mob-1مقدار و محل پروتئين 

)ECL (اندازه گيري شد.   
 است و  بيان گرديده±SEM meanداده هاي تحقيق بر اساس تمامي 

 Pairedبا ) ساعت هاي مختلف بيان ژن(مقايسه بين گروه هاي آماري 

Student t. testاني معني دار تلقي  انجام شده است و اختلاف زم
   . معني داري در نظر گرفته شده استسطح  P<.05گرديده است و

   نتايج
 نشان داد كه ي به دست آمده از اين تحقيقبررسي داده ها

 باعث يك كاهش قابل µM 10  وµM5  غلظتهاي در استرسپورين
هاي   در غلظتدر حالي كه شد IP-10/Mob-1ملاحظه در بيان 

). 1شكل (داراي چنين اثري نبود ) ميكرومول1 -5(تر  پايين
KN62 توليد در غلظتهاي بالاتر IP-10/Mob-1 به وسيله 

 ر غلظتهايبه گونه اي كه د) 2شكل  (هپاتوسيتها را مهار نمود

µM10 وµM 20 بيان IP-10/Mob-1 به ميزان زيادي كاهش 
 به علاوه .تر چنين اثري مشاهده نشد غلظتهاي پايين يافت اما در

 µM وµM20 هاي آماري نتايج نشان داد كه در غلظتهاي بررسي
-IP   يك تفاوت قابل ملاحظه اي در بيانMG132 از 50

10/Mob-1 هاي كمتر  اما اين تفاوتها در غلظت. مشاهده مي شود
 مشاهده مي شود در )4شكل (همانگونه كه در ) 3شكل (مشاهده نشد 

   متوقف IP-10/Mob-1 توليد SB203580 بالاي حضور غلظت
اين اثر ) µM 1 تا µM10(در حالي كه در غلظتهاي پايين . مي شود
 µM 50 تا µM20به گونه اي كه افزايش از . مشاهده نشدمهاري 

 . ايجاد مي كندIP-10/Mob-1بيان كاهش قابل ملاحظه اي در 
  .مده استآ براساس ميانگين و پراكندگي )1(همچنين نتايج در جدول 

  MEAN±SDلظت هاي مختلف مهاركننده در مقايسه با عدم حضور مهاركننده برحسب غ در IP-10/Mob-1ميزان بيان: 1جدول

 ندهمهاركن    غلظت  ميكرومول1   ميكرومول10   ميكرومول20   ميكرومول50
7/16±2/44  8/18±67 3/19±4/101 5/26±112 KN62 
2/12±2/41 2/20±7/57 6/19±2/109 20±97 MG132 
7/13±8/34 8/12±40 9/19±6/112 2/26±1/117 SB 
  استروسپورين 3/11±6/92 7/8±8/94 1/13±4/33 9±1/28
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 به وسيله IP-10/Mob-1 كموكين CXCبيان . 1شكل 
  ر حضور و غياب استرسپورينهپاتوسيتها د

(A تصوير ايمنوبلاتينگ از پروتئين  IP-10/Mob-1 در سلولهاي كنترل و 
  . در سلولهاي تحت اثر غلظتهاي مختلف  استرسپورين

(B بيان IP-10/Mob-1 در سلول هاي كنترل ) تحريك نشده با
بيان بيان شده و ساير غلظتها بخشي از اين % 100به عنوان بيان ) استرسپورين

  ). نسبت به كنترلP< 0.05(مي باشند 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 به وسيله IP-10/Mob-1 كموكين CXCبيان . 2شكل 
 KN62هپاتوسيتها در حضور و غياب 

(A  تصوير ايمنوبلاتينگ از پروتئينIP-10/Mob-1 در سلولهاي كنترل و 
 در سلول IP-10/Mob-1 بيان B)در سلولهاي تحت اثر غلظتهاي مختلف  

بيان شده و ساير % 100به عنوان بيان ) KN62تحريك نشده با (ي كنترل ها
  ).  نسبت به كنترلP< 0.05(غلظتها بخشي از اين بيان مي باشند 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 به وسيله IP-10/Mob-1 كموكين CXCبيان . 3شكل 
 MG132هپاتوسيتها در حضور و غياب 

 (A تصوير ايمنوبلاتينگ از پروتئينIP-10/Mob-1 در سلولهاي كنترل و 
-IP بيان MG132 .(Bدر سلولهاي تحت اثر غلظتهاي مختلف  

10/Mob-1 تحريك نشده با ( در سلول هاي كنترلMG132 ( به عنوان
  P< 0.05(بيان شده و ساير غلظتها بخشي از اين بيان مي باشند % 100بيان 

  ).نسبت به كنترل
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 به وسيله IP-10/Mob-1 كموكين CXCبيان . 4شكل 
 SB203580هپاتوسيتها در حضور و غياب 

 (A تصوير ايمنوبلاتينگ از پروتئين IP-10/Mob-1 در سلولهاي كنترل و در  
 در IP-10/Mob-1 بيان SB203580 .(Bسلولهاي تحت اثر غلظتهاي مختلف  

بيان % 100به عنوان بيان ) SB203580تحريك نشده با (سلول هاي كنترل 
  ). نسبت به كنترلP< 0.05(اير غلظتها بخشي از اين بيان مي باشند شده و س
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  بحث
 در اين مطالعه با ايجاد استرس ناشي از جداسازي بافت

ترئونين كينازها، پروتئين كيناز وابسته /، سرينNF-κBمسيرهاي 
ناشي از ( در انتقال پيام تحريكي P38كالمودولين و /به كلسيم

مشاهده ، IP-10/Mob-1جر به بيان من) استرس جداسازي از بافت
 در سلولهاي IP-10/Mob-1 ما بيان پژوهشدر همچنين . شد

 µM 20 غلظتهاي بالاتر از به وسيلههپاتوسيت كشت شده اوليه 
 كار گرفته شده كه اين ميزان غلظت به.  مهار شدMG132از 
 )10(اساس غلظتهاي به كار رفته در مطالعات گذشته انتخاب شدبر

 ما يافته هاي مشابه يالعات روي هپاتوسيتها كه نتايجديگر مط
 در سلولهاي تحت IP-10/Mob-1داشت، نشان مي دهد كه بيان 

 NF-κB مسير به وسيلهاثر استرس ناشي از جدا سازي از بافت، 
 را در MG132 هيچ مطالعه اي اثر كنونتا . )15(تنظيم مي شود

كرده است اما اثر ها بررسي ن مهار بيان كموكينها در هپاتوسيت
ها روي   و بيان كموكينNF-κB روي مسير MG132مهاري 

 اشاره شد  قبلاًهمان طور كه هاي نشان داده شده است سايرسلول
اين مهاركننده باعث مهار مسير پيام رساني از طريق مسير وابسته 

 مي توانندسلولهاي مختلف جهت انتقال پيام . مي شودNF-κBبه 
از  NF-κB وابسته به  كه مسير استفاده كننداز مسيرهاي مختلفي

اين مسير به اثبات رسيده كه  در مطالعاتي .)8(آن جمله است
به نظر مي رسد كه پاسخ سينرژي سلولهاي كراتينوسيت به است 

TNF-α و IFN-γ افزايش بيان  بهIP-10/Mob-1 در پاسخ به هر 
 و NF-κB تنظيمي به دليل وجود هر دو منطقه دو اين سيتوكينها

ISRE در پروموتور ژن  IP-10/Mob-1نتايج  همچنين )16(باشد
 كوله ، پانكراسآسينار كه در سلولهاي است نشان داده تحقيقات
 NF-κB از مسير IP-10/Mob-1 باعث افزايش بيان 8-سيتوكينين
جزيه ، جلوي تNF-κB  مسيرمهاربه گونه اي كه با . بوده است
  IP-10/Mob-1اقبا بيان  گرفته و متعIκB;NF-κB كمپلكس

 تحريك سلولهاي مزانشيال نيز در مطالعه اي و )17(متوقف شد
 IP-10/Mob-1 نيز منجر به افزايش بيان IFN-γ و TNF-αكليه با 

 TNF-αد كه متذكر شبايد . )18( گرديده استNF-κBاز مسير 
 براي STAT-1αپلكس م و كNF-κB از هر دو مسير IFN-γو 

   در سلولهاي فيبروبلاست انساني IP-10/Mob-1تحريك بيان 

 كه استمطالعه ديگري نشان داده . )16،15(استفاده مي كنند
TNF-α و IFN-γ از مسير NF-κB و ISRE  بيانIP-10/Mob-1 

 افزايش Huh-7در سلولهاي كبدي و سلولهاي هپاتوماي انساني را 
مطالعات ديگري كه توسط همين محققين انجام شده  )19(مي دهند

، اسمولاريته و كمبود اكسيژن را در است دخالت شوك حرارتي
 در 1SDF-α و  GRO و كموكاين هايي نظيرIP-10/Mob-1 بيان

 همانطور )20( نشان داده ايمH4هپاتوسيت ها و سلولهاي هپاتوما 
   داراي عناصر پاسخ دهنده بهIP-10/Mob-1كه مي دانيم 

 NF-κBدليل عدم بيان بنابراين، در پروموتور خود مي باشد   
 IP-10/Mob-1 در حضور MG132شايد . )10( مشخص مي شود

با . اين مسئله ميزان اهميت هر مسير را در انتقال پيام منعكس كند
 را در IP-10/Mob-1 در اين مطالعه ميزان بيان اين وجود ما

نياز است تا بيان  و مطالعات بيشتري هپاتوسيت بررسي نموديم
موكينها را در ساير سيستمهاي سلولي اين كموكين و ديگر ك

در . بررسي نمايدجهت مشخص شدن مسيرهاي انتقال پيام 
 در IP-10/Mob-1 قادر به سركوب بيان SB203580مطالعه ما 

اين ميزان غلظت مهار كننده به .  بودµM20غلظتهاي بالاتر از 
 به كار رفته در تحقيق ما بر اساس مطالعات گذشته انتخاب شد

 طي يك تحقيق يك ميزان مشخص از مهار كننده  كهگونه اي
تا  )21( روي كراتينوسيتهاي اپيدرمالµM 10 از استفاده شد و

µM 30 22(انساني و سلولهاي مزانشيال در سلولهاي لوسمي( 
 بنابراين، اين مطالعات به همراه مطالعه ما نشان مي دهد .استفاده شد

ه اي از  يك درجSB203580كه براي عمل بازدارندگي 
 به دستدر مورد ساير نتايج  .حساسيت بازدارندگي وجود دارد

 در غلظتهاي KN62آمده در اين تحقيق در حضور مهاركننده 
 هپاتوسيتها را مهار نمود به به وسيله IP-10/Mob-1بالاتر توليد 

 IP-10/Mob-1 بيان µM 20 وµM10 گونه اي كه در غلظتهاي 
تر چنين اثري   درغلظتهاي پايينبه ميزان زيادي كاهش يافت اما

 µM 10 و µM5 همچنين استرسپورين در غلظتهاي  .مشاهده نشد
 شد در IP-10/Mob-1باعث يك كاهش قابل ملاحظه در بيان 

داراي چنين ) ميكرومول1 -5(تر  حالي كه در غلظتهاي پايين
اثري نبود با بررسي به عمل آمده تابه حال هيچ تحقيقي در مورد 

  .گزارش نشده است مهاركننده ها حضور اين
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  نتيجه گيري
درك بهتر مسيرهاي  به نظر مي رسد،  نتايج اين تحقيقبا توجه به 

انتقال پيام در بيماريهاي مزمن كبد و همچنين درمان و پيشگيري از 
مطالعه  همچنين پيشنهاد مي شود .ه باشدندنكمك كمي تواند بيماريها 

 ميزان اهميت هر مسير را انجام تالعات كلي و مروري از كليه اين مطااي 
در آينده نياز است تا ميزان بيان بيشتري در ضمن تحقيقات . ذكر كند
mRNA اين كموكين توسط هپاتوسيتها در حضور بازدارنده هاي 

 .دارويي را اندازه گيري كند

  گزاريسپاس
نويسندگان مقاله از وزارت بهداشت و درمان جمهوري 

ايت مالي اين پروژه را به عهده داشته و از اسلامي ايران كه حم
 دانشكده علوم 203پرسنل و دانشجويان آزمايشگاه شماره 

زيستي دانشگاه منچستر كه در مراحل انجام آزمايشات 
  .رهنمودهايي ارايه نموده اند، كمال سپاس و تقدير را دارند
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