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  كمجله علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي ارا                                                                                   مقاله پژوهشي

  9-14، 1387 زمستان، )45شماره پياپي  (4، شماره11                                                                                                                    سال 
  

هاي سرطاني آغشته   بر حساسيت پرتوي سلول60اثير تابش اشعه يونيزان كبالت ت
  به مولد بيماري  سرخك

  
  ، 5، امير سهرابي4منصور انصاري دكتر ، 3محمدجواد طهماسبي بيرگانيدكتر ، *2،  فاطمه سيف1محمدرضا بياتياني 

  6 فخري السادات حسيني دكتر
  

  ، اهواز، ايراندانشگاه جندي شاپور اهواز  پزشكي،  ، دانشجوي دكتراي تخصصي فيزيك پزشكي-1
  ، اهواز، ايران دانشگاه جندي شاپور اهواز، گروه فيزيك پزشكي،دانشجوي دكتراي تخصصي فيزيك پزشكيمربي،  -2
  ، اهواز، ايران دانشگاه جندي شاپور اهواز، گروه فيزيك پزشكي، دكترا فيزيك پزشكي هسته اي، دانشيار-3
  ، دانشگاه جندي شاپور اهواز، اهواز، ايرانراديوتراپي و آنكولوژيگروه  ، متخصص آنكولوژي،راستاديا -4
  ، اهواز، ايراندانشگاه جندي شاپور اهواز،  كارشناس ارشد ويروس شناسي-5
  ، كرمانشاه، ايران دانشگاه رازي كرمانشاه، گروه مهندسي شيمي، دكترا بيوتكنولوژي صنايع غذايي،استاديار -6
 

  20/9/87  ، تاريخ پذيرش1/3/87تاريخ دريافت
 چكيده
 دوز تجويز شده براي هر جلسه راديوتراپي بـر اسـاس حـساسيت              .هاي درمان سرطان است     پرتودرماني يكي از راه    :مقدمه

هـا،   از جمله عوامل تاثير گـذار بـر حـساسيت بافـت        . شود در نظر گرفته مي   هاي سالم    ي و بافت  راديوبيولوژيكي بافت سرطان  
هـاي    بـر حـساسيت پرتـوي سـلول    60اين پژوهش با هدف تعيين تاثير تابش اشعه يونيزان كبالت    . عوامل ويروسي هستند  

  .سرطاني آغشته به مولد بيماري سرخك انجام گرديد
جهـت  .  مورد بررسي قـرار گرفـت      هاي هلا  ، حساسيت پرتوي سلول    به صورت كيفي و تجربي     در اين تحقيق   :روش كار  

هاي شش تايي كـشت داده و بـازده كـشت آنهـا محاسـبه                ها را در دو گروه شاهد و آزمايش در چاهك          قيق سلول انجام تح 
هاي مختلف در محيط كشت       ميكروليتر ويروس سرخك را به روش ترقيق سازي موازي به نسبت           100سپس مقدار   . گرديد

اشـعه   گري   2شاهد و آزمايش در معرض تابش       هاي كشت    گروه آزمايش تلقيح نموده و پس از رشد و پاساژ سلولي، محيط           
   . قرار داده شدند60 گاماي كبالت

هاي   درصد، در غلظت7 تا 5سرخك،  هاي كم آغشتگي به ويروس  مرگ سلولي پس از دريافت اشعه در غلظت:نتايج
  . درصد افزايش نشان داد65 تا 50هاي بالا   درصد و در غلظت20 تا 15متوسط 

هـاي سـرطاني را افـزايش        هاي درگير با سرطان، حساسيت پرتـوي سـلول         ماري ويروسي در بافت    وجود بي  :نتيجه گيري 
دهد كه در تجويز دوز اشعه در جلسات راديوتراپي بايد به محيط دريافت كننـده اشـعه از لحـاظ     اين يافته نشان مي . دهد مي

  . هاي غير سرطاني نيز توجه شود درگير بودن با بيماري
  سرخك هاي هلا، ويروس اسيت پرتوي، سلول حس:واژگان كليدي

  
  
  

  3819748886 اراك، خيابان شهيد شيرودي، كدپستي :نويسنده مسئول* 
Email: sahar_s59@yahoo.com 
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   مقدمه
هاي سرطاني مبناي تجـويز      حساسيت پرتوي سلول  

 در واقـع بـراي   .سـت دوز دريافتي در هر جلـسه راديـوتراپي ا       
هايي وجـود دارد كـه مطـابق         انجام راديوتراپي موفق پروتكل   

آن در يك منطقه توموري تابش بيش از حـد نبايـد صـورت              
بـه عبـارتي     .گيرد و تابش از مقدار مجاز نيز نبايد كمتر باشـد          

ديگر در نظر گرفتن حساسيت پرتوي در جلسات راديوتراپي         
ي سرطاني از بين روند و      ها شود تا حد ممكن سلول     باعث مي 

از ديگـر سـو      .هـاي سـالم در امـان بماننـد         در عين حال سلول   
ها بـه لحـاظ سـاختماني بـا يكـديگر كـاملا شـبيه                چون سلول 

مكانيـسم  . نيستند لذا حساسيت پرتوي آنها نيز متفاوت اسـت        
نيافته  هاي تمايز اي  است كه سلول تاثير پرتو بر سلول به گونه   

. هـا دارنـد    ي نـسبت بـه سـاير سـلول        حساسيت پرتـوي بيـشتر    
هاي سرطاني كه مدام در حال تكثيرند نسبت به        سلول بنابراين

  .)2 ،1(پرتو حساسيت بيشتري دارند
هـاي مختلـف ممكـن اسـت         مرگ سلول در مقوله   

هـاي   طـور نمونـه بـراي سـلول       ه  ب ـ .معاني متفاوتي داشته باشد   
دادن اي مانند عصب و عـضله بـه عنـوان از دسـت               تمايز يافته 

هـاي در   شـود ولـي بـراي سـلول       عمل اختصاصي تعريف مـي    
ه   سيـستم خونـساز و ب ـ       ،هـاي بنيـادين    حال تكثير مانند سـلول    
 از دسـت دادن      به مفهـوم   هاي سرطاني  صورت برجسته سلول  

هـا اثـر    از اين رو راديوبيولوژيست   .مي باشد قابليت توليد مثل    
اسيت هـا را بـا مفهـوم حـس         كشندگي اشعه يـونيزان بـر سـلول       

ديـده شـده     .)3(كننـد   بيـان مـي    )Radiosensitivity(پرتوي
توانـد حـساسيت پرتـوي       است كه وجود بيماري ويروسي مي     

بررسي بـرروي   به عبارتي در    .دهد ها را تحت تاثير قرار     سلول
ــده   ــود زن ــي    ) Invivo(موج ــل ويروس ــت عوام ــن اس ممك

هايي را كه لازم است تحت درمان با اشعه قرار گيرنـد             ارگان
را تغييـر     نتـايج و عـوارض آن      ،رفتار كرده و الگوي درمان    گ

هــاي  هــاي مختلــف ســلولي، ســلول در ميــان رده. )4-6(دهــد
هايي مثـل   بروي ويروس) Hela cells( سرطاني دهانه رحم 

  .)7-9(سرخك غير اختصاصي عمل مي نمايند

هـايي    تاثير اختـصاصي بـودن سـلول       از آنجايي كه  
ورت جداگانه صورت پذيرفتـه     صه   ب )Polio(نظير فلج اطفال  

 60 اشعه يونيزان كبالت      تاثير تعيين  با هدف اين تحقيق    است
بر حساسيت پرتوي سلولهاي سرطاني هلا كه آغشته به مولـد           

  .بيماري سرخك شده اند انجام گرديد
  

  روش كار
هاي سرطاني   در اين تحقيق حساسيت پرتوي سلول     
 و بار ديگر با     دهانه رحم، بدون وجود عامل بيماري ويروسي      

،  پـس از     )Measles(وجود عامل بيماري ويروسي سـرخك     
دسـت آمـده و بـا يكـديگر         ه  ، ب 60تابش اشعه گاماي كبالت     

هـاي   هاي آلوده تابش ديده با سـلول       مقايسه سلول .مقايسه شد 
آلوده تابش نديده كنتـرل از ايـن حيـث ضـروري اسـت كـه                

ز معلــوم شــود درصــد افــزايش مــرگ، ناشــي از افــزايش دو 
  .ويروس نبوده است و مربوط به دوز دريافتي اشعه است

هاي سرطاني دهانه رحم     در اين مطالعه، ابتدا سلول    
 Dolbecco’s Modified Eagle’s(در محــيط كــشت

Medium((DMEM) درصــد10 همــراه بــا ،Fetal calf 

Serum از آنتي بيوتيك پنـي     ميكروگرم بر ميلي ليتر      100  و
ــيلين و ــر 100 س ــرم ب ــر ميكروگ ــي ليت ــي بيوتيــك  ميل از آنت

 B از آمفوتريـسين     ميكروگرم بر ميلي ليتر    5 استرپتومايسين و 
  .كشت داده شد

ها و تكثير آنهـا      پس از مراحل مختلف پاساژ سلول     
ها  و آماده شدن سلول   ) Nunc(هاي محيط كشت   در فلاسك 

 6000براي تلقيح واكسن خوراكي ويروس سرخك ، تقريباً         
داده تايي كشت سـلول رشـد        6هاي   هكسلول هلا را  در چا     

هـا يـك ميلـي متـر مكعـب            كـه در هـر يـك از چاهـك          شد
هـا در    سپس سـلول  . سوسپانسيون كشت سلولي وجود داشت    

 بمـدت چهـار      درصـد  CO2 5گـراد و    درجه سـانتي   37دماي  
 گرفتند،  قرار) Memmertانكوباتور  ( روز تحت انكوباسيون  
تـايي   6هاي    از سطح چاهك    درصد 80كه در طي اين مدت      

  .ها پر شد محيط كشت توسط سلول
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واكــسن  ميكروليتــر 100در مرحلــه بعــد مقــدار  
 )Serial Dilution(ترقيق سازي موازي سرخك را با روش

 در   و  رقيـق نمـوده    2/1،  4/1،  8/1،  16/1 ،   32/1،  64/1هـاي  به نسبت 
هـاي محـيط كـشت تلقـيح شـد و پـس از آن،                داخل چاهك 

هاي متفاوت واكسن سـرخك      بتهاي تلقيح شده با نس     سلول
 قرار  درصدCO2 5 گراد و  درجه سانتي37تحت انكوباسيون   

ــلول    ــروس در س ــا وي ــد ت ــرات     داده ش ــد و اث ــر ياب ــا تكثي ه
 ظهور ايـن اثـر      ها ظاهر گردد   سايكوپاتيك ويروس در سلول   

پـس از طـي مراحـل       . )10( مشاهده گرديد  4 و   2بين روزهاي   
ويـروس و گـروه     هاي محـيط كـشت آلـوده بـه           فوق چاهك 

بــه بخــش راديــوتراپي  كنتــرل كــه بــه ويــروس آلــوده نبــود 
 اشعه  گري 2بيمارستان گلستان اهواز منتقل شدو تحت تابش        

دسـتگاه پرتودرمـاني كبالـت مـدل         تحت   ( 60گاماي كبالت 
Theratron780(قرار گرفت )11(.  

ــراي ايــن   ــه ذكــر اســت كــه ب ــرآورد  لازم ب كــه ب
 از هـر غلظـت ويروسـي دو     تري از نتايج به دست آيد      صحيح

بـا يـك گـروه كنتـرل از         و  نمونه تحـت تـابش قـرار گرفـت          
 .هايي كه تحت تابش قرار نگرفته بـود مقايـسه گـشت            غلظت

چنين دو چاهك كـه فقـط حـاوي سـلول بـدون ويـروس                هم
تحت تـابش اشـعه     سرخك بودند در نظر گرفته شد كه يكي         

نـوان  عه   و ب ـ  .اشـعه اي دريافـت نكـرد       و ديگري    قرار گرفت 
هــاي هــلا مــورد اســتفاده قــرار  كنتــرل بــراي ارزيــابي ســلول

نتايج حاصله بر پايه توانايي سلول       )3و  2و   1 اشكال.( گرفتند
 .دست آمـده اسـت    ه  ها ب   شمارش كلوني  ودر تشكيل كلوني    

بدين گونه كـه پـس از تـابش دهـي و تمهيـدات ذكـر شـده                  
، رنـگ آميـزي    Clonogenic Assayجهت آزمون  بعدي

انجـام شـد و      )MERK ( درصـد  10حلول كربول فوشين    با م 
 )Leitz(ها تحت ميكروسكوپ معكوس ليتـز      شمارش كلوني 

دسـت  ه  بـا ب ـ   ).40بـا لنـز   (  ساخت كشور آلمان انجام گرفـت     
در ) Plating Efficiency(آوردن درصــد رانــدمان كــشت

مطـابق   نـسبت بقـا    ) درصد 72(هاي تابش ديده و كنترل     سلول
  .درابطه زير  محاسبه ش

%PEN
CS

×
=  

هاي شمارش   كلونيدتعدا: C، نسبت بقا: S كه در اين رابطه
 بازده كشت: %PE  وهاي كشت شده تعداد سلول: N، شده

  .مي باشند
  

  نتايج
هــاي آلــوده و غيــر  مــشاهده محــيط كــشت ســلول

حـاكي از آن بـود كـه     آلوده پس از دريافـت اشـعه يـونيزان   
هــا  حــساسيت پرتــوي ســلولوجــود ويــروس باعــث افــزايش 

كه هرچه ميزان غلظت ويروس در محـيط         طوريه  ب. شود مي
هـا نيـز افـزايش       كشت بيـشتر باشـد حـساسيت پرتـوي سـلول          

  گـروه هـا    در اين راستا نتايج حاصل از مقايـسه       . خواهد يافت 
هاي كـم آغـشتگي بـه ويـروس           غلظت درگر آن بود كه      بيان

ــي اشــعه  گــري 2  پــس از دريافــت  ،32/1، 64/1ســرخك يعن
 درصــد 7  تــا5 مــرگ ســلولي بــه انــدازه 60گامــاي كبالــت 

هاي متوسط آغشتگي بـه       غلظت اين ميزان در  .  يافتافزايش  
هاي   غلظت و در  درصد   20 تا   15  برابر ،8/1،  16/1ويروس يعني 

فـزايش نـشان    درصـد ا 65 تـا  50 ،  به انـدازه    2/1،  4/1بالا يعني 
  .داد

  
  

  
  ساز ز درگيري با ويروس و پرتو يونهاي هلا قبل ا سلول. 1شكل 
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  هاي هلا پس از تلقيح ويروس سرخك سلول. 2شكل 

  

  
هاي هلاي آغشته به غلظت متوسط ويروس پس از  سلول. 3شكل 

   گري2تابش 
 

  بحث 
هـاي سـرطاني تـا كنـون         اثر اشعه يونيزان بر سـلول     

 .توسط بسياري از محققان مورد كنكـاش قـرار گرفتـه اسـت            
منطقه تومورال را بدون در نظـر گـرفتن عوامـل            آنها يتاكثر

 توان بـه    مي از جمله آنها  . اند بيماري غير سرطاني فرض نموده    
كه منحني بقاي سلول    اشاره كرد    تولماچ و    تراسيما تحقيقات

 اشـعه ايكـس بـراي مراحـل        گـري  3گيـري    هلا پس از تابش   
و همكـاران    سينگلر   .)12( كردند  ارائه  را مختلف چرخه سلول  

 4و2  تابش هاي هامستر چيني را تحت     سيت پرتوي سلول  حسا
گري در مراحل مختلف چرخه سـلولي مـورد كنكـاش قـرار         

 در  .)13(ترسيم نمودنـد  ها   داده و منحني بقا را براي اين سلول       
 ديگر كه نـسبت بقـاي سـلول تومورهـاي مختلـف             اي مطالعه

دست آمده است، نسبت بقا براي ه  گري اشعه ب2تحت تابش  

اي مختلف يكسان اعلام نشده و مطـابق گـزارش ايـن     ه سلول
هاي سالم در محدوده بين حساسيت       محققين حساسيت سلول  

در واقـع در اكثـر       .)14(گيرد هاي توموري قرار مي    انواع سلول 
 انجام شده تنهـا عامـل مـرگ سـلولي همـان دوز              هاي بررسي

ــافتي اشــعه اســت هــاي  و محققــين منحنــي بقــاي ســلول  دري
 فرض عاري بـودن منطقـه تومـورال از هرگونـه            سرطاني را با  

 در تحقيـق    .انـد  اسـتخراج نمـوده    بيماري ديگر بغير از سرطان    
اي مـورد    هاي سرطاني  اخير از لحاظ حساسيت پرتوي، سلول     

هاي محيطـي تحـت      بررسي قرار گرفت كه از حيث آلودگي      
هاي بقاي سـلول     در واقع منحني  . تاثير بيماري ويروسي بودند   

ققين ديگر ارائـه شـده اسـت همگـي از لحـاظ             كه توسط مح  
ــاً  ــه دوز اشــعه، از الگــوي تقريب  يكــساني پيــروي وابــستگي ب

ــي ــم    م ــه رژي ــاس و پاي ــه اس ــد ك ــي دوز در   كنن ــاي تقطيع ه
  .راديوتراپي است

  
  نتيجه گيري

وجـــود بيمـــاري ويروســـي در منطقـــه تومـــورال  
مشخص حساسيت سلولي را تحـت تـاثير         الگوهاي متداول و  

  بسته به غلظت آلـودگي     تاثيرات مشاهده شده  و  د  ده قرار مي 
هايي نظير سـرطان   چنين شرايطي در بيماري. در نوسان هستند 

دهانه رحم كه اغلب مورد تهاجم ويروس پاپيلوما هستند رخ          
البته بايـد توجـه داشـت كـه در يـك موجـود زنـده                . دهد مي

اي نيـست و معمـولاً در        آلودگي به ويروس به صورت منطقه     
هــاي بــدن تحــت تــاثير  اري ويروســي تمــام ســلوليــك بيمــ

ويروس قـرار خواهنـد گرفـت كـه بـه نوبـه خـود حـساسيت                 
) خصوص اطراف ناحيـه تومـورال     ه  ب( هاي سالم  پرتوي سلول 

لذا در تجويز دوز اشعه به منظور درمان و         . يابد نيز افزايش مي  
ها توسط راديـوتراپي، دقـت بـه ايـن نكتـه             از بين بردن سلول   

 است كه ابتدا تمهيداتي فراهم شـود تـا بيمـاري            حايز اهميت 
 و سپس نسبت به راديوتراپي بيمار اقدام        شدهويروسي درمان   

  .گردد
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Abstract 

 
Background: Radiotherapy is one of the cancer treatment methods. Prescribed dose for each 

fraction is considered based on radiosensitivity of tumoral and normal tissues. Viral agents are the 
effiectiv factors on tissue sensitivity. This research aimed to determine the effect of ionizing radiation 
of Cobal 60 on radiosensitivity of Hela cells infected with Measles virus. 

Methods and Materials: In this study, the radiosensitivity of Hela cells is investigated 
experimentally and qualitively. The cells have been cultivated in two groups (experimental and blank) 
and plating efficiency has been obtained. Then 100λ measles virus with serial dilution method was 
used to induce infection in different ratio for experimental group. After cell growth and passage, the 
two groups were irradiated with 2Gy gamma radiation of cobalt 60. 

Results: Results respectively indicated cell death increases up to 5-7%, 15-20% and 50-65%, 
after 2Gy irradiation by Co 60 for contaminating to Measles in low, moderate and high concentrations.  

Conclusion: Radiosensitivity of tumoral cells increases when they are infected by viral agent. 
The result in radiotherapy of cancers showed, in prescribing dose fraction non cancer disease should 
be considered.  
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