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Aims Apoptosis or programmed cell death is a normal physiological process of cell that 
leads to active and natural development and maintenance of tissue homeostasis. Apoptosis 
occurs due to different external factors. This study aimed to investigate a low risk method 
to induce apoptosis in human leukemia cells using static magnetic field (SMF).
Methods In this laboratory research, the cultured human T-lymphoblastoid cell line 
(Jurkat E6.1), exposed to 6mT SMF for 6 and 24 hours. Luminometry, flow cytometry 
and western blot were used to measure total apoptosis rate, primary apoptosis rate and 
phosphorylated ATM and E2F1 proteins, respectively.
Results Increasing in the rate of apoptosis in treated cells according to control cells was 
significant 36 hours after treatment with 6mT SMF for 6 (p=0.011) and 24 (p=0.055) 
hours. 36 hoursafter treatment with 6mT SMF, the first significant difference was seen 
between treated and control cells (p<0.001). 24 hours after cells exposure to 6mT SMF, 
cells population was decreased in G2 and S and 36 hours after treatment, the population 
was increased in G2 and S and decreased in G1. Exposure to 6mT SMF increased the amount 
of phosphorylated ATM protein in 1981 Serin and E2F1 protein in 31 Serin positions.
Conclusion 6mT SMF induces apoptosis in exposed Jurkat cells by enhancing and 
activating ATM and E2F1 proteins.
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  چکيده

شده سلول، فرآيند فيزيولوژيک  ريزي آپوپتوزيس يا مرگ برنامهاهداف: 

 سلولی است که منجر به نمو فعال و طبيعي و همچنين حفظ هوموستازي

دهد.  تحت تاثير عوامل مختلف محيطي رخ میشود. آپوپتوزيس  مي بافتی

خطر برای القای آپوپتوزيس در  منظور يافتن راهی کم اين مطالعه به

لنفوبلاست انسانی به بررسي اثر ميدان مغناطيسي ايستا بر - Tهاي  سلول

 القاي آپوپتوزيس پرداخت.

- Tدر اين پژوهش آزمايشگاهي، دودمان سلولی  ها: روش

 ۲۴و  ۶مدت  يورکَت)، به E6.1شده ( داده هاي انسانی کشت لنفوبلاست

تند. از تسلا قرار گرف ميلي۶ساعت تحت تاثير ميدان مغناطيسي ايستاي 

لومينومتري براي سنجش ميزان کل آپوپتوزيس، فلوسايتومتري براي  

بلات براي سنجش ميزان  سنجش ميزان آپوپتوزيس اوليه و وسترن

  استفاده شد. E2F1و  ATMهاي فسفريله  پروتئين

هاي تيمارشده نسبت به  پتوزيس در سلولافزايش ميزان آپو ها: يافته

تسلا  ميلي۶از تيمار با ميدان مغناطيسي  ساعت بعد ۳۶هاي کنترل،  سلول

ساعت  ۳۶ داری بود. ) معنیp=۰۵۵/۰ساعت ( ۲۴) و p=۰۱۱/۰( ۶مدت  به

تسلا، اولين تفاوت  ميلي۶ها با ميدان مغناطيسي  دهي سلول بعد از تابش

نترل مشاهده شد ديده و ک هاي تابش قابل ملاحظه بين سلول

)۰۰۱/۰p<.( ۲۴ ها با ميدان مغناطيسي  ساعت بعد از تيمار سلول

 ۳۶کاهش و  G2و  Sها در فازهاي  تسلا، ميزان جمعيت سلول ميلي۶

ساعت بعد از تيمار، جمعيت اين دو فاز رو به افزايش گذاشت و جمعيت 

تسلا، باعث  ميلي۶تيمار با ميدان مغناطيسي  کاهش يافت. G1سلولي فاز 

و پروتئين  ۱۹۸۱در ناحيه سرين  ATMافزايش مقدار پروتئين فسفريله 

  شد. ۳۱در ناحيه سرين  E2F1فسفريله 

با افزايش و  تسلا ميلي۶ميدان مغناطيسي ايستاي  گيري: نتيجه

هاي تيمارشده، باعث  در سلول E2F1و  ATMهاي  سازي پروتئين فعال

  شود. القاي آپوپتوزيس در آنها مي

فلوسايتومتري، آپوپتوزيس، لومينسانس، ميدان مغناطيسي ايستا،  ها:کليدواژه

  سلول يورکَت
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   مقدمه

و  استآپوپتوزيس همانند تکثير و تمايز، بخشي از فيزيولوژي سلول 

ها نقش  ها و جلوگيري از بيماري ها و بافت در رشد طبيعي سلول

که سلول تحت تأثير عوامل مختلف  هنگامي ].۱[ کند مهمي ايفا مي

مانند پرتوهاي يونيزان، داروهاي  ،محيطي يا حتي دروني

کورتيکوئيدي و کوهاي گلو رترميا، هورمونايپيتوتوکسيک، هاس

گيرد، محتويات آن  هاي پاتوژن داخل سلولي قرار مي برخي باکتري

 شوند که در ، دستخوش تغييراتي ميDNAهاي  از جمله مولکول

 مانند ،ي شديديها منجر به ناهنجاريتواند  می ،حيات هصورت ادام

در برابر  یفرآيند آپوپتوزيس سيستم دفاعي مهم د.گردشدن  سرطاني

 يهاي مختلف منجر به بيماري يساختلال در آپوپتوز سرطان است.

 گردد ايدز مياز قبيل خودايمني، سرطان، مقاومت تومور به دارو و 

از جمله هاي مختلفي  توان از روش مي ،آپوپتوزيس. براي بررسي ]٢[

يتوتوكسيسيتي، تغييرات مورفولوژي سلول، الگوي نردباني ابررسي س

DNA روش ،TUNELلومينومتري استفاده  يتومتري وا، فلوس

هاي بررسي آپوپتوزيس، انتخاب روش به سيستم  د. در روشکر

مورد نظر و سلولي، ماهيت ماده القاكننده آپوپتوزيس، اطلاعات 

  .]٢[ هاي تكنيكي بستگي دارد محدوديت

هاي  ثير ميداناتواند تحت ت القايي، مييا خودي  آپوپتوزيس خودبه

ثير بستگي به نوع سلول، اميزان اين ت ].۳[مغناطيسي قرار گيرد 

شدت ميدان، مدت تابش ميدان، ميزان نفوذپذيري بافت ها و ساير 

 ،لعاتي که تاکنون انجام شدهمطا ].۳-۵[ شرايط آزمايشگاهي دارد

نتايج ضد و نقيضي داشته و پاسخ دقيقي در مورد اثر ميدان 

رساني  ون کلسيم که نقش واسطه را براي پيامي دهد. مغناطيسي نمي

در درون سلول به عهده دارد، در ايجاد آپوپتوزيس نقش مهمي ايفا 

ر هاي مغناطيسي با ايجاد چرخش د احتمالاً ميدان ].۶[ کند مي

هاي ديامغناطيسي  هاي غشا، ويژگي فسفوليپيدها و توزيع پروتئين

موجب  ،غشاي پلاسمايي را تحت تأثير قرار داده و از اين طريق

ويژه کانال يون کلسيم  دار غشا، به هاي دريچه تغيير در عمل کانال

تواند در  غلظت يون کلسيم مي ،همچنين ].۸، ۷، ۴[ شوند مي

وند، مستقل از عامل القاکننده ش توزيس ميهايي که دچار آپوپ سلول

سلولي  ذخاير درون آپوپتوزيس از طريق منابع خارج سلولي يا تخليه

سلولي يون کلسيم در  نقش افزايش درون ].۱۰، ۹[ افزايش يابد

فرآيند آپوپتوزيس هنوز نامشخص است. چون غلظت اين يون اثرات 

در بعضي از  ].۱۱[ کند هاي مختلف ايجاد مي متفاوتي در سلول

هاي موش صحرايي، افزايش يون کلسيم  مانند تيموسيت ،ها سلول

موجب مهار يا  ،هاي عصبي اما در سلول ]،۱۲[باعث آپوپتوزيس 

   ].۱۴، ۱۳[ شود کاهش آپوپتوزيس مي

تاکنون مطالعات کمي در زمينه اثرات ميدان مغناطيسي ايستا بر 

فرآيند آپوپتوزيس انتشار  هاي درگير در ژن خصوص بهها،  بيان ژن

دهد که ميدان مغناطيسي  مطالعات قبلي نشان مي ].۱۵[ يافته است

تسلا باعث تغيير در بيان ژن و بروز اختلال  ميلي۳۰۰ايستا با شدت 
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ميدان مغناطيسي  ].۱۶[ شود مي E. coliدر رشد باکتري 

در  hsp70و  bcl-2 ،bax ،p53هاي  تسلا بر بيان ژن ميلي۶

از  bcl-2هاي خانواده  پروتئين ].۱۵[ گذارد ثير مياها ت لنفوسيت

 ،ي از آنهاضهاي مهم فرآيند آپوپتوزيس هستند که بع کننده تنظيم

 ،bcl-2مانند  ،ي ديگرضکننده و بع عنوان تقويت به ،baxمانند 

 ].۱۷[ کنند عنوان مهارکننده فرآيند آپوپتوزيس عمل مي به

کننده اين خانواده براي تنظيم کننده و مهار هاي تقويت پروتئين

کنند و غلظت نسبي  طور هماهنگ عمل مي فرآيند آپوپتوزيس به

افزايش و  ].۱۸[ آنها در سلول نقش مهمي در سرنوشت سلول دارد

خير در چرخه سلولي، انقش بارزي در ايجاد ت p53پايداري پروتئين 

ين ، پيري سلول، تمايز و آپوپتوزيس دارد. اين پروتئDNAترميم 

باعث  ،شده و از اين طريق DNAموجب تسهيل در فرآيند ترميم 

هاي  سلول شديد ديده يا موجب حذف هاي آسيب بقاي سلول

هايي که در معرض عوامل  در سلول ].۱۹[ دشو ديده مي آسيب

 ها شدن پروتئين دناتوره عواملی که سبب ويژه به( زاي متفاوت تنش

افزايش  شوک حرارتی هاي پروتئينگيرند، بيان  قرار مي شود) می

موجب کاهش  ،hsp70اندازه پروتئين  از بيان بيش ].۲۰[ يابد مي

 ].۲۱[ شود مي ها در سلول Fasآپوپتوزيس القاشده توسط 

 آپوپتوزيس درخطر برای القای  يافتن راهی کممنظور  به مطالعهاين 

 بررسي اثر ميدان مغناطيسيبه  انسانی لنفوبلاست-T هاي سلول

  .پرداخت آپوپتوزيس القاي برايستا 
  

  ها روش

  کشت سلول 

 لنفوبلاست-Tسلولي  دودماناز  ،آزمايشگاهي پژوهشدر اين 

 ؛C121 انستيتو پاستوراستفاده شد. ( (Jurkat E6.1) انسانی

در محيط کشت شناور  يورکَتهاي  سلولکه  ازآنجايی ).ايران

محيط کشت  (حاوی مترمربعی سانتی۲۵هاي  هستند، در فلاسک

RPMI-1640  واحد در ۱۵۰ ،سرم آلبومين گاوي %۱۰که به آن

استرپتومايسين  ليتر ميکروگرم در ميلی۵۰ سيلين و پني ليتر ميلی

و  %۵اکسيدکربن  کشت و در انکوباتور داراي دي بود) اضافه شده

بار فلاسک  داري شدند. تقريباً هر دو روز يکهنگ C۳۷° دماي

ليتر  سلول در ميلي۲×۱۰۵ده و در غلظت ها واکشت ش محتوي سلول

ها به کمک لام نئوبار انجام  شدند. شمارش سلول ه داشتهنگاثابت 

  د.ش

   ها با ميدان مغناطيسي تيمار سلول

به  پژوهشاستفاده در اين مولد ميدان مغناطيسی مورد دستگاه 

اکسيدکربن بود. منبع تغذيه اين  لوله و داراي انکوباتور دي شکل سيم

و صفر تا  اختلاف پتانسيل ولت۵۰صفر تا  ستتوان دستگاه مي

. بودايجاد کند. حداکثر توان منبع تغذيه يک کيلووات  جريان آمپر۲۰

متر عرض  سانتي۲۰متر طول و  سانتي۴۰لوله دستگاه،  بخش سيم

شده  تشکيلمتر  ميلي۵/۲حلقه سيم مسي به قطر  ۱۸۰۰داشت و از 

شکل از جنس آلياژ برنج  اي کوباتوري لولهلوله، ان . درون اين سيمبود

مجهز به  ومتر قرار گرفته  سانتي۴۰متر و طول  سانتي۸به قطر 

 C۱/۰ )Pico° با حساسيت pt100 مدل يحسگرهاي دماي

Technology۱/۰رطوبت با حساسيت حسگرهای )، ؛ انگلستان %

) و ؛ ايالات متحدهHoneywellشرکت  HiH-3610(مدل 

شرکت  NAP21Aاکسيدکربن (مدل  ديحسگرهای 

NEMOTOکننده اين دستگاه داراي  . سيستم خنکبود) ؛ ژاپن

)، ؛ ايالات متحدهGraingerشرکت  1/3HPيک کندانسور (مدل 

و گاز  )؛ آلمانDanfusشرکت  104Li مدل(موتور يخچال يک 

هاي مسي به قطر  و توسط لوله بود (HFC-134a) تترافلورواتان

، شتلوله و بالاي انکوباتور قرار دا سطح زيرين سيممتر که در  ميلي۸

د. اين دستگاه کر حرارت ايجادشده در دستگاه را با محيط مبادله مي

ميکروتسلا تا ۵/۰ميدان مغناطيسي ايستايي با دامنه  ستتوان مي

منظور  مدار الکتريکي به ،تسلا ايجاد نمايد. همچنين ميلي۹۰

کار  دهي به در هنگام تابش داشتن ميدان مغناطيسي نگه يکنواخت

منظور کاليبراسيون دستگاه و بررسي يکنواختي ميدان  به .رفت

(مدل  %۱/۰مغناطيسي ايجادشده توسط آن، از تسلامتر با دقت 

13610.93 Gottingen  شرکتPHYWEو برای آلمان)  ؛

 ۴۰MHz اسيلوسکوپ ، ازتغيير در جريان ورودي دستگاه سنجش

  .شد استفادهژاپن)  ؛Leaderشرکت  18040(مدل 

فلاسک  ۷ها با ميدان مغناطيسي، هر بار  منظور تيمار سلول به

درون انکوباتور دستگاه  وشمارش  يورکَتهاي  محتوي سلول

تسلا تابش داده شد. سپس  ميلي۶ساعت با  ۲۴و  ۶مدت  به

هاي معين  هاي تيمارشده به انکوباتور منتقل و در زمان فلاسک

ميزان آپوپتوزيس القاشده به روش لومينومتري، منظور سنجش  به

   .شدبلات استفاده  فلوسايتومتري و وسترن

   ها براي لومينومتري سازي سلول آماده

ايالات  ؛Promegaشرکت  G8090( ۷و  ۳از کيت کاسپاز 

شرکت  LS 50Bمدل () و دستگاه اسپکتروفوتومتر متحده

PerkinElmer(کيت ميزان  د. اينشاستفاده  ؛ ايالات متحده

را  ۷و  ۳هاي کاسپاز  لومينسانس ايجادشده در اثر فعاليت آنزيم

 -پروتئازهاي سيستئين از هاد. کاسپازرک گيري مي اندازه

هاي  و نقش اساسي در آپوپتوزيس سلول هستنداسيد  آسپارتيک

حاوي پروتئين  ۷و  ۳کيت کاسپاز  ].۲۱[ پستانداران دارند

 -اسيد (آسپارتيک DEVDشده به تتراپپتيد  آمينولوسيفرين متصل

ماده  عنوان پيش اسيد) بود که به آسپارتيک -والين -گلوتامين

اين  ،د. همچنينکر عمل مي ۷و  ۳ هایاختصاصي براي کاسپاز

مناسب براي فعاليت کاسپاز و لوسيفراز و تجزيه  یکيت داراي بافر

يه آنها و سپس ها موجب تجز د. افزودن اين بافر به سلولبوها  سلول

شد.  جداشدن تتراپپتيد از آمينولوسيفرين، در اثر فعاليت کاسپازها مي

ماده لوسيفراز عمل کرده  عنوان پيش آمينولوسيفرين به ،به دنبال آن

د. پرتو کر ميتوليد باعث تجزيه آن شده و لومينسانس و اين آنزيم 
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   ۱۳۹۱ اييزپ، ۳، شماره ۱۸دوره   افق دانش نامه صلف

توليدشده در  هاینوري توليدشده متناسب با ميزان فعاليت کاسپاز

هاي در حال آپوپتوزيس بود و توسط دستگاه لومينومتر در  سلول

  د.شنانومتر آشکارسازي ٧٠٠تا  ٤٠٠دامنه 

گيري ميزان کل آپوپتوزيس، چند ساعت قبل از تيمار  منظور اندازه به

 چاهک ۹۶ها شمارش و در  ها با ميدان مغناطيسي، سلول سلول

کمتر  چاهکي موجود در هر ها ميکروپليت کشت شد (تعداد سلول

۱۰از 
۴

 ۲۴و  ۶مدت  هاي حاوي سلول به ميکروپليت ،بود). سپس ۲×

، ۱۸، ۱۲، ۶، ۱تسلا تابش داده شدند. در زمان هاي  ميلي۶ساعت با 

دهي، مقدار  ساعت بعد از تابش ۷۲و  ۶۶، ۶۰، ۵۴، ۴۸، ۳۶، ۲۴

ترتيب روي  به ۷و  ۳کيت کاسپاز محلول ميکروليتر از ۱۰۰

هاي تيمارشده،  کروليتر از محيط کشت حاوي سلولمي۱۰۰

و  هاي کنترل ميکروليتر از محيط کشت حاوي سلول۱۰۰

خوبي پيپتاژ  ريخته و به ،ميکروليتر از محيط کشت فاقد سلول۱۰۰

 C۲۲° هاي فوق در حدود يک ساعت در دماي . محلولشد

  ميزان لومينسانس توليدشده خوانده شد. سپسنگهداري و 

  ها براي فلوسايتومتري سازي سلول آماده

 Bectonشرکت  LSR IIمدل (از دستگاه فلوسايتومتر 

Dickinson(دانشکده پيراپزشکي دانشگاه تهران  ؛ ايالات متحده

 ۷۲و  ۶۰، ۴۸, ۳۶، ۳۰، ۲۴، ۱۸، ۱۲هاي  استفاده شد. در زمان

تسلا،  ميلي۶ها با ميدان مغناطيسي  ساعت بعد از تيمار سلول

هاي کنترل از انکوباتور خارج و  يمارشده به همراه سلولهاي ت سلول

دقيقه  ۸در دماي اتاق به مدت دور در دقيقه ۱۳۰۰با سرعت 

 ليتر ميلی ۵سانتريفوژ شدند. سپس محلول رويي آنها دور ريخته و با 

بافر فسفات نمکي پيپتاژ شده و دوباره سانتريفوژ شدند. بعد از دور 

ها در آن ها، نخست ر تثبيت سلولمنظو ريختن محلول رويي، به

به آنها  %۷۰اتانل  ليتر ميلی۵/۴حل و سپس  PBS ليتر ميلی۵/۰

 ۲۴مدت  به ،منظور تثبيت ها به نمونه .خوبي پيپتاژ شد اضافه و به

ها  سازي سلول آماده منظور بهنگهداري شدند.  C۴° ساعت در دماي

سانتريفوژ با وسيله  کننده به فلوسايتومتري، محلول تثبيت برای

يديد که  کوکتل پروپيديم آنها،به  شد وها جدا  شرايط فوق از سلول

معرف رنگي  ميکروليترA ،۲۰ريبونوکلئاز ميکروليتر۲۰حاوي 

 X100تريتون  ميکروليتر۱و  ليتر گرم در ميلی ميلی۱يديد  پروپيديم

بود، اضافه گرديد. محلول  PBSليتر بافر  ميلي۱شده در  حل

و توسط  شدنگهداري  C۳۷° دقيقه در دماي ۳۰مدت  شده به آماده

هاي آن مورد سنجش  سلول DNAدستگاه فلوسايتومتر، ميزان 

  قرار گرفت.

  بلات  وسترن

ها با ميدان  ساعت بعد از تيمار سلول ۲۴و  ۱۸، ۱۲، ۸، ۶، ۴، ۲، ۱

ها به کمک سانتريفوژ از محيط کشت خود جدا و  مغناطيسي، سلول

 RIPA کننده سلولي با کمک بافر تجزيه

(RadioImmunoPrecipitation Assay)  که به آن کوکتل

تجزيه شدند.  C۴° پروتئازهاي لازم اضافه شده بود، در دماي آنتي

محلول  RIPAهاي کل سلول که در حجم معيني از بافر  پروتئين

آميد در دماي اتاق  اکريل ژل پلي باسنجي شده و  بودند، غلظت

هاي موجود در ژل به غشاي  روتئينالکتروفورز شدند. پ

انتقال يافته و در بافر تريس  (PVDF)فلوريد  دي نيليدينيو پلي

و آلبومين سرم گاوي  (TBST)بيست  نمکي محتوي توئين

(BSA)  به مدت دو ساعت در دماي اتاق انکوبه  %۵با غلظت

 C۴° شده، در طول شب و در دماي بلوکه PVDFشدند. غشاي 

قرار داده  ۱:۲۰۰بادي اوليه به نسبت  شده آنتي درون محلول رقيق

کننده  عنوان محلول رقيق به BSA %۲داراي  TBSTشد (از بافر 

 Anti-p-ATM هاي اوليه بادي ها استفاده شد). از آنتي بادي آنتي

(Ser-1981)، Anti-E2F1 (Ser-31) و Anti-Actin 

(MM2/193)  دشاستفاده )Sunta Cruz Biotechnology؛ 

بادي اوليه، سه بار و هر بار  شده با آنتي غشاي انکوبه .لات متحده)ايا

وشو داده شد.  در دماي اتاق شست TBSTدقيقه با بافر  ۱۰مدت  به

ساعت، غشا در دماي اتاق درون محلول  ۵/۱تا  ۱مدت  بعد از آن به

قرار گرفت. از  ۱:۵۰۰۰شده به نسبت  بادي ثانويه رقيق محتوي آنتي

 Goat Anti-mouse IgG-HRP )Sunta ثانويهبادي  آنتي

Cruz Biotechnologyاستفاده شد. غشاي  ايالات متحده) ؛

دقيقه با  ۱۰مدت  بادي ثانويه، سه بار و هر بار به شده با آنتي انکوبه

از معرف  ،وشو داده شد. در نهايت در دماي اتاق شست TBSTبافر 

شرکت  D-5637(تتراهيدروکلريد هيدراته  آمينوبنزيدين دي

Sigmaبراي آشکارسازي  ،در بافر فسفات نمکي ؛ آلمان) مخلوط

اين  ].۲۳[ دشاستفاده  PVDFها روي غشاي  باندهاي پروتئين

  عمل در اتاق تاريک و در دماي اتاق انجام شد.

  تجزيه و تحليل آماري 

آزمايش مستقل براي  ۴هاي  شده، ميانگين داده تمامي نتايج گزارش

د. تحليل آماري نتايج با استفاده از بوهر نمونه تيمارشده و کنترل 

به روش آناليز واريانس  Minitab 16و  SPSS 15افزارهاي  نرم

  د.شدوطرفه انجام 

  
  نتايج

  لومينومتری

هاي تيمارشده نسبت به  سلولدر پتوزيس ميزان آپوافزايش 

ساعت بعد از تيمار با ميدان مغناطيسي  ۳۶ ،هاي کنترل سلول

) p=۰۵۵/۰ساعت ( ۲۴) و p=۰۱۱/۰( ۶مدت  به تسلا ميلي۶

نسبت به هاي تيمارشده  سلولدر  ميزان آپوپتوزيس بود. داری معنی

تيمار با ميدان مغناطيسي ساعت بعد از  ۴۸هاي کنترل،  سلول

ميزان که  طوري به؛ به حداکثر مقدار خود رسيد تسلا ميلي۶

 )p=۰۲۷/۰% (۲/۳۱ديده،  ساعت تابش ۶هاي  در سلولآپوپتوزيس 

نسبت ) p= ۰۰۴/۰( %۵/۳۵ ،ديده ساعت تابش ۲۴هاي  و در سلول

  ). ۱a(نمودار  هاي کنترل افزايش يافت به سلول
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 هاي تسلا در سلول ميلي۶آپوپتوزيس القاشده توسط ميدان مغناطيسي  )۱نمودار 

زيس سنجش آپوپتو (b) آپوپتوزيس به روش لومينومتري؛سنجش  (a) يورکَت؛

   اوليه به روش فلوسايتومتري

  

  فلوسايتومتری

ها با  دهي سلول ساعت بعد از تابش ۳۶بررسی ميزان آپوپتوزيس: 

تسلا، اولين تفاوت قابل ملاحظه بين  ميلي۶ميدان مغناطيسي 

اعت س ۰۰۱/۰p<( .۷۲( دشنترل مشاهده ديده و ک هاي تابش سلول

 ۲۴هاي  ها، ميزان آپوپتوزيس در سلول دهي سلول بعد از تابش

ساعت  ۶هاي  و در سلول) >۰۰۱/۰p% (۸ديده  ساعت تابش

  .)۱b؛ نمودار >۰۰۱/۰p( افزايش يافت %۶ديده بيش از  تابش

هاي  سلول G2و فاز  Sهاي فاز  جمعيت سلولبررسی چرخه سلولی: 

 ۶شده و هم  ساعت تيمار ۲۴های  هم در سلولتيمارشده با ميدان 

ساعته دچار تغيير شد. به اين ۲۴هاي  در دورهساعت تيمارشده 

ها با ميدان مغناطيسي  ساعت بعد از تيمار سلول ۲۴ ،ترتيب که

کاهش  G2و  Sها در فازهاي  تسلا، ميزان جمعيت سلول ميلي۶

ها، جمعيت  لساعت بعد از تيمار سلو ۳۶و  ۳۰اما  )،p=۰۴۶/۰( يافت

کاهش  G1اين دو فاز رو به افزايش گذاشت و جمعيت سلولي فاز 

ساعت بعد از تيمار، جمعيت  ۴۸ ،اين وجود . با)>۰۵/۰p( يافت

 ايشافز G1دوباره کاهش و جمعيت فاز  G2و  Sسلولي فازهاي 

ها نيز در اثر آپوپتوزيس مرده و  از سلول. تعدادي )p=۰۴۱/۰( يافت

 ۴۸ساعته بعدي ( ۲۴در دوره  . اين روندشدنداز چرخه سلولي خارج 

  ). ۲نمودار ساعت) نيز تکرار شد ( ۷۲تا 

  

 

  

  
بعد از تيمار با هاي مختلف  در زمان يورکَت فازهاي چرخه سلولي) ۲نمودار 

 (c) ساعت؛ ۴۸پس از  (b) ساعت؛ ۲۴پس از  (a) تسلا؛ ميلي۶ ميدان مغناطيسي
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   ۱۳۹۱ اييزپ، ۳، شماره ۱۸دوره   افق دانش نامه صلف

   بلات وسترن

مقدار  ،تسلا ميلي۶ميدان مغناطيسي  تيمار بايک ساعت بعد از 

به حداکثر مقدار  ۱۹۸۱سرين  در ناحيه ATMپروتئين فسفريله 

ديده نيز  ساعت تابش ۶و  ۴، ۲هاي  خود رسيد و اين مقدار در سلول

و سپس شروع به کاهش نمود. غلظت پروتئين فسفريله  ثابت ماند

E2F1 ديده  هاي يک ساعت تابش در سلول ۳۱سرين  در ناحيه

ديده به حداکثر  ساعت تابش ۴و  ۲هاي  افزايش يافت، ولي در سلول

ديده نيز تقريباً  ساعت تابش ۱۲هاي  مقدار خود رسيد و در سلول

  ). ۱و سپس کاهش يافت (شکل  ثابت ماند

  

در  ATM فسفريلاسيون پروتئين (a) بلات؛ آزمايش وسترن نتايج )۱ شکل

فسفريلاسيون  (b) دهي مختلف؛ هاي تابش در زمان ۱۹۸۱ناحيه آمينواسيد سرين 

  مختلف دهي هاي تابش در زمان ۳۱در ناحيه آمينواسيد سرين  E2F1 پروتئين

  

  بحث 

فاقد ژن  وسرطاني  انسانی يورکَت لنفوبلاست- Tسلولي  دودمان

نقش بسيار مهمي در روند ترميم و  p53. ژن است p53طبيعي 

هاي  از اين رو، سلول ].۲۴[ هاي مختلف دارد آپوپتوزيس سلول

براي بررسي نحوه ترميم و آپوپتوزيس مستقل از ژن طبيعي  يورکَت

p53  علت فقدان ژن طبيعي  به ،سلولي دودمانند. اين هستمناسب

p53زيکي و شيميايي که موجب شکست ، در برابر عوامل في

 ،و از اين طريق شده DNAاي مولکول  اي يا دورشته رشته کت

هاي  تر از سلول گردند، مقاوم تحريک فرآيند آپوپتوزيس مي موجب

  . است p53داراي ژن طبيعي 

ميدان مغناطيسي ايستا با شدت  پژوهش،نتايج اين براساس 

 هاي آپوپتوزيس در سلولتواند موجب افزايش ميزان  تسلا مي ميلي۶

شود. با توجه به مطالعات گذشته، احتمالاً ميدان مغناطيسي  يورکَت

گذارد،  ثيري که بر خاصيت ديامغناطيسي غشاي پلاسمايي ميابا ت

 ،و از اين طريق شدهسلولي  موجب کاهش غلظت يون کلسيم درون

 ].۲۵[ گردد مي يورکَت سلولي دودمانموجب افزايش آپوپتوزيس در 

علاوه بر اين، ميدان مغناطيسي ممکن است هوموستازي آهن در 

ثير قرار داده و موجب افزايش اها را تحت ت درون بعضي از سلول

آهن آزاد در سيتوپلاسم و هسته سلول شود. افزايش آهن نيز 

هاي  نتون باعث افزايش راديکالتواند از طريق واکنش ف مي

دروکسيل در درون سلول، هاي هي هيدروکسيل گردد. حضور راديکال

ها  ، ليپيدها و پروتئينDNAهاي  رساني به مولکول موجب آسيب

شود. آسيب ليپيدهاي غشاي سلولي باعث افزايش خروج يون  مي

ممکن است  ،گردد و از اين طريق سلولي مي کلسيم از ذخاير درون

نتايج  ].۲۶[ ديده شود هاي تابش موجب کاهش يون کلسيم در سلول

در مورد القاي آپوپتوزيس و کاهش تکثير سلولي در  پژوهشاين 

و  آلدينوچی با نتايج ،هاي تيمارشده با ميدان مغناطيسي سلول

 ]۲۷[ و همکاران کيم و همچنين] ۲۶[ سين و لای ]،۲۵[ همکاران

  مطابقت دارد.

طور مستقيم يا  ميدان مغناطيسي ممکن است با تغييراتي که به

خير در اکند، باعث ت ايجاد مي يورکَت هاي غيرمستقيم در سلول

در فاز  یسلولچرخه توقف موقتي  باعثچرخه سلولي آنها شده و 

G2  .همخوانی دارد و همکاران  چيونااين نتيجه با گزارش شود

ها در فاز  اين امر ممکن است منجر به افزايش جمعيت سلول ].۲۸[

S  وG2 ها در فاز  و کاهش جمعيت سلولG1 د. در پايان فاز شو

G2 اي که موفق به ترميم  ديده هاي آسيب هر چرخه سلولي، سلول

کننده فرآيند  هاي آنها تحريک اند يا آسيب هاي خود شده آسيب

کنند. به  ، تقسيم شده و چرخه جديدي را آغاز مييستآپوپتوزيس ن

اما  ؛گذارد رو به افزايش مي G1يافته فاز  جمعيت کاهش ،اين ترتيب

هاي  هاي مرگبار، مانند شکست هايي که دچار آسيب سلول

اند، از طريق فرآيند آپوپتوزيس  نيافته شده ترميم DNAاي  دورشته

  روند.  از بين مي

هاي سلولي توسط تعدادي  فرآيند آپوپتوزيس همچون ساير فعاليت

، ATM ،p53د. شو ريزي و آغاز مي ها برنامه ها و پروتئين از ژن

Chk2  وE2F1 هايي هستند که در  ها و پروتئين ترين ژن از مهم

، ۲۷[ کنند ميايفا اندازي فرآيند ترميم يا آپوپتوزيس سلول نقش  راه

هاي فسفريله  تغييرات غلظت پروتئين پژوهش،در اين  ].۳۱-۲۹

ATM  وE2F1 هاي تيمارشده و کنترل  بلات در سلول وسترن اب

 ۱۹۸۱سرين  احيهدر ن ATMسنجيده شد. غلظت حالت فسفريله 

در  شود، ايجاد مي DNAاي مولکول  هاي دورشته که در اثر شکست

يابد. حالت فسفريله و  ديده افزايش مي هاي يک ساعت تابش سلول

شود  هايي مي پروتئينسيون موجب فسفريلا ATMفعال پروتئين 

يکي از  ].۳۲[که در روند ترميم سلولي يا آپوپتوزيس نقش دارند 

د، پروتئين شو فسفريله و فعال مي ATMهايي که توسط  پروتئين

E2F1 هاي  است. اين پروتئين بر خلاف ساير پروتئينE2F  که در

اندازي فرآيند  يا مهار چرخه سلولي نقش دارند، در راه پيشبری

فسفريله با افزايش  E2F1ثري دارد. پروتئين وآپوپتوزيس نقش م

مانند  ،ها بعضي از پروتئين سيونها يا فسفريلا رونويسي بعضي از ژن

p53 هاي آن  و هومولوگ)p73  وp63(اندازي  تواند موجب راه ، مي

، ۳۳[ شود p53يا آپوپتوزيس مستقل از  p53آپوپتوزيس وابسته به 

توان براي آغاز فرآيند  يکي از احتمالاتي که مي ،. به همين دليل]۳۴

ه نمود، اثر يارا يورکَت هاي در سلول p53آپوپتوزيس مستقل از 



 ۹۳   ها لنفوبلاست- Tو تغيير در چرخه سلولی تاثير ميدان مغناطيسي ايستا بر القاي آپوپتوزيس ــ  ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
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 است. p73در افزايش رونويسي پروتئين  E2F1پروتئين فسفريله 

باعث آغاز  p53تواند از مسيري مستقل از  مي p73زيرا پروتئين 

و همکاران در  تنوزونتايج با گزارش اين د. شوآپوپتوزيس در سلول 

  .]٣٤[ دارد ها مطابقت ير ميدان مغناطيسي بر بيان ژناثمورد ت

داري  از روش لومينومتري و فلوسايتومتري تفاوت معنينتايج حاصل 

ده با ميدان يد ساعت تابش ۲۴و  ۶هاي  در ميزان آپوپتوزيس سلول

توان پيشنهاد کرد که  تسلا نشان نداد. بنابراين مي ميلي۶غناطيسي م

تسلا براي  ميلي۶ساعته ميدان مغناطيسي ايستا با شدت ۶تابش 

. شناخت استکافي  يورکَتهاي  القاي آپوپتوزيس در سلول

ممکن  ،هاي توموري سازي آپوپتوزيس در سلول مسيرهاي فعال

کردن  اي توسط ترکيب هاي ويژه اندازي درمان است در راه

هاي کليدي در  هاي پروتئين کننده ها و تحريک مهارکننده

  درماني و راديوتراپي نقش موثري داشته باشد. درماني، هورمون شيمي

  

  گيري نتيجه

و  بيان ميدان مغناطيسي ايستا موجب افزايشالقای آپوپتوزيس با 

ها  اين پروتئينشود و  می E2F1و  ATMهاي  شدن پروتئين فعال

هاي خاص  نمودن پروتئين ها و فعال افزايش بيان بعضي از ژن باعث

اندازي فرآيند آپوپتوزيس نقش مهمي ايفا  ند که در راهشو ديگري مي

  کنند.  مي

  

 یدکتر رسالهاين مقاله حاصل بخشي از نتايج : قدردانيتشکر و 

دانند تا از حمايت مالي صندوق  و نويسندگان بر خود لازم مي است

در قالب طرح  ،حمايت از پژوهشگران نهاد رياست جمهوري

تشکر و قدرداني نمايند. همچنين از  ۸۸۰۰۰۲۷۱پژوهشي شماره 

مولکولي دانشکده  خانم حيات کارشناس محترم آزمايشگاه سلولي و

هاي  کمک در قرائت نمونه برای پيراپزشکي دانشگاه تهران

  شود. فلوسايتومتري تشکر مي
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