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  ويروس سرخك AIK-HDCناشي از سويه ها  بررسي اثر بربرين بر ممانعت از آپوپتوز سلول
  
  

  3/2/1391 :پذيرش تاريخ   ؛1/12/1390 :مقاله دريافت تاريخ

بهداشت و هاي  مسري و يكي از عواملي است كه بسياري از معيار شدت بههاي   ويروس سرخك از ويروس: زمينه و هدف
استفاده از تركيبـات مختلـف بخصـوص    . دهد مي قرار تأثيرمختلف به ويژه در حال توسعه را تحت هاي  سلامت در كشور
در ايـن  . شود مي يكردهايي است كه براي كاهش علائم و عوارض ناشي از اين ويروس مورد توجه واقعانواع طبيعي از رو

  . بربرين بر ميزان مرگ سلولي ناشي از ويروس سرخك بررسي شده است ، تأثيرتحقيق
اثر ضدويروسي آن مورد ارزيابي قرار گرفت و عيار ، Veroپس از تعيين غلظت غيرسمي عصاره بر سلول : ها مواد و روش

اختصاصـي و روش   IgGبـا اسـتفاده از   . و سـنجش پـلاك مشـخص گرديـد     TCID50ويروس در هرمرحله با دو روش 
 RT-PCRويـروس توسـط    RNAبربرين بر همانندسازي ويروس مطالعه شد و همزمان حضور  ، تأثيرايمونوفلوئورسانس

  . مشخص شد TUNELآپوپتوزي با تست هاي   ميزان سلولدر نهايت . رديابي گرديد
آپوپتـوزي بـه ميـزان قابـل تـوجهي      هـاي    ميكرومول از تشكيل سلول 50تواند در غلظت  مي بربرين، براين اساس :ها يافته

  . قرار دهد تأثيرو نيز همانندسازي ويروس را تحت كرده جلوگيري 
 بنظـر . اسـت  Veroهاي   بربرين بر كاهش آپوپتوز ناشي از ويروس سرخك در سلول تأثيرنتايج فوق حاكي از : گيري نتيجه
  .گردد مي بلوك، رسد كه مسير آپوپتوزي القاء شده توسط ويروس توسط تركيبات موجود در بربرين مي

  
 همانندسازي ، آپوپتوز، اثر سايتوپاتيك، بربرين، ويروس سرخك: كلمات كليدي

  
  
  

  مقدمه
و خانواده ها  موربيلي ويروس ياعضااز ، )MV( ويروس سرخك
اين ويروس عامل بروز بيمـاري حـاد   . مار ميرودپاراميكسوويريده بش

ــين     ــال ب ــر س ــه در ه ــراد اســت ك ــياري از اف ــان بس ــي در مي   تنفس
بهمـراه  ، جهانمورد مرگ و مير در گوشه و كنار  1000000-700000

توان به انسـفالوميليت   مي از ساير عوارض ناشي از اين ويروس 1.دارد
و نيز ) MIBE( انسفاليت سرخكي همراه با اجسام انكلوزيوني، منتشر

اشـاره نمـود كـه    ) SSPE( پان انسفالوپاتي اسكلروز دهنده تحت حاد
ن عليـرغم وجـود واكس ـ  . افتند مي بندرت اتفاق، مورد آخر 3البته اين 

و تـلاش سـازمان بهداشـت جهـاني بـراي پوشـش دادن        مـؤثر  نسبتاَ
رده همه افراد جهان با اين واكسن بمنظـور نيـل بـه چشـم انـداز      تگس

رسد كـه هنـوز سـالانه     مي بنظر، آيندههاي  كني سرخك در سال ريشه
شـوند   مي ميليون نفر در سراسر جهان به اين ويروس مبتلا 30حدود 

در اثـر  ، كـودك هسـتند   نفر كـه عمـدتاَ   77/0كه از اين تعداد حدود 
 بيماري سرخك و يـا عـوارض ناشـي از آن جـان خـود را از دسـت      

  2.دهند مي
. اسـت  زرشـك  گيـاه  موجود در آلكالوئيدهاي از يكي كه بربرين

 همـؤثر  مـاده  كه است درختچه اي Berberis Vulgarisيا  زرشك گياه
 ريزوم، ريشه، پوست، مثل گياه مختلف هاي قسمت از آن در موجود
 كـه  اسـت  آلكالوئيدي ماده اي بربرين .به دست ميĤيد آن ميوه و ساقه

 الكـل  و گـرم  آب در زيادي ميزان ماده به اين. دارد تلخ بسيار طعمي
 در موجـود  آلكالوئيـدهاي  از يكي تتراهيدروپالميتين 4. شود مي حل

چكيده
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 نشان و همكارانش Leung 3.ايزوكينولين هاست دسته جزو و زرشك
 بـه صـورت   )10mg/kg-0/5( كـم  دوزهـاي  در تركيب اين كه دادند

به علاوه در تحقيقات . باشد مي اضطرابضد خاصيت داراي خوراكي
سرطانزا نشان داده شده ضدتومور و ضداين ماده بعنوان  تأثيرمتعددي 

  3.است

بـا برخـي تغييـرات    ، ريـزي شـده سـلولي    آپوپتوز يا مرگ برنامه
تكـه  ، جمع شدن سـلول ، قبيل متراكم شدن كروماتينمورفولوژيك از 

 تكه شدن هسته و نيز تشكيل اجسام آپوپتـوزي تعريـف و مشـخص   
بـه  اي  داخـل هسـته   DNAتبديل ، مهمترين رخداد آپوپتوز 4.گردد مي

هـا   بروز پديده آپوپتوز مكرر در عفونت سلول 5.قطعات كوچك است
هرپس ويروس تيپ ، از جمله آدنوويروس ها مختلفهاي   با ويروس

و نيز ويروس سرخك گزارش شده  B35-8كوكساكي هاي   ويروس، 1
اكسـيژن فعـال در القـاء ايـن پديـده كـاملا       هاي   نقش گونه. )(  است

نقـش مهمـي در   ) GSH( از سوي ديگر گلوتاتيون. شناخته شده است
برعهـده  هـا   حفظ و نگهداري پتانسيل اكسيداسيون و احياء در سـلول 

در سـلول شـده و از ايـن     GSHبربرين سبب كاهش ميزان  12-10.دارد
آزاد در سلول احتمال استرس اكسيداتيو هاي   طريق با افزايش راديكال

با در نظر گرفتن اين مطلب كه تخليه گلوتاتيون از . دهد مي را افزايش
، دهـد  مـي  احيـاء را تغييـر   –ميـزان پتانسـيل اكسيداسـيون    ، سلول ها
همانندسازي خـود  هايي  براحتي در چنين سلولنند اتو نمي ها ويروس

و نيـز آپوپتـوز    هـا  آنبه اين ترتيب ميزان همانندسازي . را انجام دهند
يابـد و يـا حتـي ممكـن اسـت       مـي  كاهشها  در سلول ها آنناشي از 

  . متوقف شود
بربـرين بـر آپوپتـوز     تأثيرارزيابي ، هدف اصلي ما در اين مطالعه
از سوي ديگر در صدد دانسـتن ايـن   . ناشي از ويروس سرخك است

، احيـاء   -مطلب هستيم كه تا چه اندازه تغيير در پتانسيل اكسيداسيون
 مـؤثر توانـد   مي بر همانندسازي ويروس سرخك و القاء مرگ سلولي

  باشد؟
  

  ها مواد و روش
  ويروس

از موسسـه واكسـن و سـرم     AIK-HDCويروس سرخك سـويه  
بررسـي اثـر   هـاي    تسـت هاي   سازي رازي تهيه و پيش از انجام تست

و  TCID50دو روش  زايــي آن بــا هــر ميــزان عفونــت، ضدويروســي
   9.سنجش پلاك تعيين گرديد

  
  كشت سلول
از  ليتـر  ميلـي  5 – 6در  cell/ml 106با غلظـت   Veroهاي   سلول

 37درصد سـرم جنـين گـاو در     8 – 10غني شده با  DMEMمحيط 
هـا   سـلول . تهيه و آمـاده شـدند   روز 2 – 3درجه سانتيگراد در مدت 

شستشـو بـا   . ويروس سرخك آلوده شـدند  TCID50/cell 10ابتدا با 
PBS بـا  هـا   سپس سـلول . كند مي آزاد را از محيط خارجهاي   ويريون

در يك ) ميكرومول 50و  25، 10، 5( غير سمي از بربرينهاي   غلظت
. دنددرصد سرم جنين گاو تيمـار ش ـ  1محيط نگهدارنده غني شده با 

 .براي بررسي اثرات سايتوپاتيك انجام شدها  مشاهده روزانه سلول

  
  بربرين

در . تهيـه گرديـد   Sigmaتجارتي از شركت  صورت بهاين عصاره 
تهيه شـد   DMSOحجمي در /درصد حجمي 5/0ابتدا محلول روزانه 

بـراي  .اضـافه گرديـد    Veroكه در مراحل مختلف به كشـت سـلولي   
در محيط كشـت   DMSOدرصد  5/0كنترل تنها از تركيب هاي   سلول

  .استفاده گرديد 
  

  سالم Veroهاي   بربرين بر سلول تأثير
براسـاس  ، Veroهـاي    ات سايتوپاتيك بربرين بـر سـلول  اثر تعيين

 سـري  يـك ابتدا در . ارزيابي گرديد) يها آنجذب رنگد( MTTروش 
تـايي   96هـاي    كـه در ميكروپليـت   Veroهـاي    سلول، )تريپل( تايي3

مورد نظر از بربرين با هاي   فقدان رقت/ در حضور ، كشت شده بودند
درجـه   37سـاعت در   72و  48، 24بـه مـدت   ، ليتـر  ميلـي  1/0حجم 

، سپس به هر چاهك. انكوبه گرديد، دار CO2سانتيگراد در انكوباتور 
) PBS ليتـر  ميلـي در  گـرم  ميلـي  MTT )5از محلـول   ليتر ميلي 025/0
 20( درجـه، بـافر ليـز    37يون در ساعت انكوباس 2پس از . شد اضافه

و عصــاره  اضــافه) درصــد دي اســتيل فورمامايــد 50و  SDS درصــد
 37اورنايت در ، فرمازانهاي  حاصل به منظور تثبيت تشكيل كريستال

ــد  ــه گردي ــه انكوب ــت. درج ــل در  OD، در نهاي ــانومتر  570حاص ن
  ).بافر ليز استفاده گرديدبراي نمونه بلانك از ( شد گيري اندازه
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  بربرين بر همانندسازي ويروس سرخك تأثير
  .ارزيابي گرديد 9اين اثر براساس روش از پيش تعيين شده

  
  اثر ويروسيدال بربرين بر ويروس سرخك

  .ارزيابي گرديد 9اين اثر براساس روش از پيش تعيين شده
  

  روش سنجش پلاك
  .ارزيابي گرديد  9اين اثر براساس روش از پيش تعيين شده

  
  آزمايش ايمونوفلوئورسانس غيرمستقيم

ــليپ  ــاور اس ــاي   ك ــلول  ه ــا س ــده ب ــت ش ــاي   كش در  Veroه
بـدون  / ويـروس سـرخك بـا     .m.o.i 10تايي با  24هاي   ميكروپليت

درجـه سـانتيگراد    37روز در  2 – 3بربرين آلوده شـده و بـه مـدت    
، دقيقه شستشو شـده  2 مدت به PBSسپس دو بار با . نگهداري شدند
 IgG. دقيقـه فـيكس شـدند    10درجه به مـدت   20هاي  در استون من

دقيقـه   40 مدت بهاضافه شد و مجموعه ها  سرخك به كاوراسليپضد
 PBSبـا  هـا   پـس از آن كاوراسـليپ  . در اتاقك مرطوب انكوبه گرديد

 30 مـدت  بـه اضافه شـد و  ) FITC( سرخكضدكونژوگه ، شسته شده
هـا   در نهايت كاوراسـليپ . درجه انكوبه گرديد 37دقيقه مجموعه در 

  . شسته و توسط بافرگليسرول آماده مشاهده شدند
  

RT-PCR   
آلـوده   Veroهاي   دوم و سوم سلول، اولهاي  از مايع رويي پاساژ
دور سـانتريفوژ   10000دقيقـه در   10 مـدت  بهبا ويروس سرخك كه 

ــد  ــده انـ ــابي  ، شـ ــراي رديـ ــد  RNAبـ ــتفاده شـ ــي اسـ   . ويروسـ
 AccuPrep Viral RNA Extraction Kitبـا اسـتفاده از    RNAابتـدا  

(Bioneer, Daejeon, Korea) براي سنتز . استخراج گرديدcDNA  نيز
 AccuPower RT/PCR PreMix (Bioneer, Daejeon, Korea)از 

 45بـه   cDNAميكروليتـر از نمونـه    PCR ،5براي انجام . استفاده شد
به ايـن صـورت    PCRشرايط . افزوده شد PCRوليتر از مخلوط ميكر

 72دقيقـه و   1درجه بـراي   50، دقيقه 1درجه براي  94: تنظيم گرديد
هـر نمونـه بـرروي ژل    ، سيكل  39پس از انجام . دقيقه 1درجه براي 

بـه كمـك    سـي ويرو DNAدرصد الكتروفورز گرديـد و   5/1آگاروز 
اليگونوكلئوتيـد  . ايلومينـاتور مشـاهده گرديـد    UVاتيديوم برومايد و 

بود كه از نوكلئوپروتئين ويروس سرخك انتخـاب   bp 292مورد نظر 
ــود ــده ب ــر. ش ــاي  پرايم ــد از ه ــارت بودن ــلي عب -`forward: 5: اص

CATTACATCAGGATCCGG-3` and reverse: 5`- 

GTATTGGTCCGCCTCATC-3` .  
  

  زاستفاده از ژل آگاروز براي رديابي آپوپتو
 10 مدت بهو  آوري جمعبربرين بدون / آلوده با  Veroهاي   سلول
سلولي با اسـتفاده   DNAسپس . دور سانتريفوژ گرديد 2000دقيقه در 

 ,AccuPrep Genomic Extraction Kit (Bioneer, Daejeonاز 

Korea)  ــد ــه ش ــاروز   DNA. تهي ــرروي ژل آگ ــل ب ــد  2حاص درص
تشـخيص آپوپتـوز   . الكتروفورز و مانند روش فـوق مشـاهده گرديـد   

  .صورت پذيرفت  DNA 180 bpبراساس مشاهده قطعه 
  

  آپوپتوزيهاي   رديابي سلول
و در اطاقــك هــا  بــرروي كاوراســليپ Veroهــاي   كشــت ســلول

)  X 4 1023( هـا  سـلول . انجام شد، مرطوب به روشي كه ذكر گرديد
 10مختلف از بربرين تيمـار شـده بودنـد بـا     هاي   سلول كه با غلظت

m.o.i     از ويروس سرخك آلوده و سپس در فواصـل زمـاني متفـاوتي
ــدند  ــت ش ــلول . برداش ــابي س ــاي   ردي ــاس روش  ه ــوزي براس آپوپت

TUNEL13 و بــا اســتفاده از ApopTag plus Fluorescein in situ 

Apoptosis Detection Kit (Cemi-con International, CA, U.S.A.) 
كشت شده ابتدا با داكسـي  هاي   سلول، خلاصه طور به. صورت گرفت

نشـاندار شـده بـا ديگوكسـيژنين     هاي   UTPنوكلئوتيديل ترانسفراز و 
ــدند ــار ش ــه  . تيم ــن مجموع ــه اي ــيســپس ب ــادي آنت ــي ب ــال  پل كلون

، ده بـود ديگوكسيژنين گوسفندي كه با فلوئورسئين كونژوگـه ش ـ  آنتي
 آميـزي  رنـگ با پروپيديوم يديـد  ها  در اين مرحله سلول. اضافه گرديد

سـلولي كـه    1000آپوپتوزي با شمارش هـر  هاي   شده و نسبت سلول
  .آمد دست به، دادند مي فلوئورسانس از خود بروز

  
  تعيين ميزان گلوتاتيون

توســط ويــروس  Veroهــاي   آپوپتــوز در ســلول يپــس از القــا
ميكرومول بربرين  50روز با  2 – 3 مدت بهآلوده هاي   سلول، سرخك

 X 106 5-1، دراين مرحله براي تهيه عصـاره سـيتوزولي  . تيمار شدند
ظروف كشت . ابتدا توسط بافر مخصوص يكبار شستشو گرديد سلول
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سـرد شـده بـه     1Xلازيس بافر  ليتر ميلي 1در داخل يخ قرار گرفت و 
. از سطح ظروف پـارو شـدند  ها  سلولدقيقه  10پس از . آن اضافه شد

ــا  عصــاره ســلول ــه ه ــه لول ــال ب ــاي   پــس از انتق ــانتريفوژ ه   ميكروس
  دور ســانتريفوژ شــد و مــايع رويــي 12000دقيقــه در  10 مــدت بــه

ــنجش      ــراي س ــد و ب ــل ش ــر منتق ــه ديگ ــك لول ــه ي ــورد  GSHب   م
 GSH Detection Kitاز  GSHبراي تعيين ميزان . استفاده قرار گرفت

(Chemi- Con International, CA, U.S.A.) اســـتفاده گرديـــد .  
از محلول  ليتر ميلي 10از ليزات سلولي و  ليتر ميلي 90: خلاصه طور به

MCB )C10H11CIN2O2 (  ــورومتري   در يــك پليــت مخصــوص فل
  ســاعت در دمــاي اتــاق و دور از نــور خورشــيد      1-2ريختــه و 

نـانومتر   460/380فيلتر فلوئورسانس نمونه با استفاده از. انكوبه گرديد
  . آمد دست به

  
  نتايج

و نيـز آپوپتـوز القـاء     Veroرشد سـلول  سركوب  بربرين بر تأثير
 Veroهاي   اثر اين ماده بر روي رشد سلول و شده با ويروس سرخك

ميكرومـول   100غلظت بـالاتر از  . ارزيابي گرديدو بررسي سميت آن 
ولـي ايـن   ، داد مـي  نشانات سايتوتوكسيك قابل توجهي ، تأثيربربرين

بــر اي  قابــل مشــاهده تــأثيرميكرومــول و كمتــر  50مــاده بــا غلظــت 
  .نداشت Veroهاي   سلول

  
  Veroهاي   اثر بربرين بر رشد سلول .1جدول 

 غلظت بربرين
  )ميكرومول(

زندههايدرصد سلول
  در روز اول

 زندههايدرصد سلول
  در روز دوم

هاي  درصد سلول
  زنده در روز سوم

زنده در هاي   درصد سلول
  روز چهارم

350  30 25 24  24  
300  31 25 24  23  
250  35 30 28  28  
200  35 31 28  26  
150  45 42 37  29  
100  87 86 84  80  
50  97 96 95  95  
25  98 97 97  95  
0  98 98 96  95  

  

  
  )برابر 200بزرگنمايي ( اثرات سايتوپاتيك ويروس سرخك ياثر ممانعتي بربرين بر القا .1شكل 

 سالم وغيرعفوني Veroهاي   سلول )1(

 بدون بربرين –آلوده به سرخك  Veroهاي   سلول )2(

 تيمار شده با بربرين –آلوده به سرخك  Veroهاي   سلول )3(
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ومـول  ميكر 50در غلظـت  بربرين . اثر ويروسيدال بربرين بر ويروس سرخك .2شكل 

  .مختلف ندارد هاي   هيچ نوع اثري بر تيتر ويروس در بازه
  

از طريق سـنجش ممانعـت از بهـره    ، ويروسي بربرينضدفعاليت 
برخورد خارج سلولي بربرين بـا ويـروس   . ويروسي صورت پذيرفت

هـيچ گونـه اثـر     ميكرومول اين مـاده  50سرخك نشان داد كه غلظت 
از طرف ديگر بربرين در اين غلظت بـه  . ويروسيدال بر سرخك ندارد

ثـرات سـايتوپاتيك القـاء شـده توسـط      نحو قابل توجهي از تشـكيل ا 
حدي است كه ه اين اثر ممانعتي ب. كند مي ويروس سرخك جلوگيري

براساس نتايج . رساند مي به صفر تقريباَتيتر ويروس را ، در پاساژ سوم
 24، بهترين زمان پس از عفونت بـراي اضـافه شـدن بربـرين    ، حاصل

  . ساعت تعيين گرديد

  
تيمـار شـده بـا بربـرين در     هاي   تيتر ويروس سرخك در سلول .3شكل 
  .1-3هاي  پاساژ

آمـده نشـان داد كـه سـنتز پـروتئين در كشـت        دست بهاطلاعات 
ممكـن  گيـرد و   مـي  تيمار با بربرين قرار تأثيرشدت تحت ه ب، سلولي

  . است به كاهش ميزان اثرات سايتوپاتيك ناشي از ويروس منجر گردد
  
  
  

        
برروي  DNAآناليز : چپ. اثر ممانعتي بربرين بر تشكيل آپوپتوز .4شكل 

 bp 180وجود آپوپتوز را براساس مشاهده قطعه ، درصد 5/1ژل آگاروز 
. سـالم  Veroهاي   سلول: 1ستون: راست. دهد مي ساعت نشان 24پس از 
 Veroهاي   سلول: 3ستون . آلوده بدون بربرين Veroهاي   سلول: 2ستون 

سالم تيمار شده با  Veroهاي   سلول: 4ستون . آلوده تيمار شده با بربرين
  .بربرين
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اثر ممانعتي و كاهشي بربـرين بـر آپوپتـوز ناشـي از ويـروس      . 5شكل 

  .مشاهده استساعت قابل  24بيشترين تأثير پس از . سرخك
  

اثر ممانعتي بربـرين بـر آپوپتـوز ناشـي از ويـروس سـرخك بـا        
برداشـت  ها  سلول، ساعت 24پس از . پروتكل مورد نظر انجام گرفت

الكتروفـورز  ، استخراج گرديد و برروي ژل آگـاروز  ها آن DNA، شده
 cDNA، دهد كه در غياب بربـرين  مي نتايج حاصل نشان. به عمل آمد

در حاليكه با اضـافه  ، شوند مي قطعه قطعه، آلودهاي ه  حاصل از سلول
  ) .4شكل  ( گردد نمي اين حالت مشاهده، شدن بربرين

  

  
تيمار با بربـرين در   تأثيرداخل سلولي تحت  GSHكاهش  .6شكل 

  .ساعت 24طي 

ــرات اكسيداســيون  ــرات   -در نهايــت تغيي ــر تشــكيل اث ــاء ب احي
همـان گونـه   . انجام شـد  Veroهاي   سايتوپاتيك ويروسي نيز بر سلول

داخـل   GSHنشـان داده شـده اسـت، ميـزان      6كه در شـكل شـماره   
كـاهش   شدت بهها پس از عفونت با ويروس و تيمار با بربرين،  سلول

را بـه   GSHتواند ميزان  براساس اين اطلاعات، بربرين مي. يافته است
كاهش دهد و بنابراين ويروس سرخك در اين اي  ميزان قابل ملاحظه

رايط سلولي قادر نيست همانندسازي مناسبي را انجـام دهـد؛ پـس    ش
 شـدت  بـه اثرات سايتوپاتيك و نيز آپوپتوز ناشي از آن، از بين رفته، يا 

  .كاهش خواهد يافت
  

  گيري بحث و نتيجه
عفوني ويروسي است هاي   بيماريترين  يكي از تهاجمي، سرخك

 مختلـف جهـان  كه هرساله سبب مرگ تعداد زيادي كـودك در نقـاط   
ارزان  نسـبتاَ و  مـؤثر ، عليرغم در دسترس بودن واكسن ايمن. گردد مي

هنوز هم سرخك يكي از عوامـل اصـلي   ، سال 40براي مدتي بيش از 
قابل پيشگيري توسط واكسن هاي  مرگ و مير كودكان در ميان بيماري

سازمان بهداشت جهاني در اواخر هاي  وردآبراساس بر. رود مي بشمار
مـورد   530000ميليون مـورد ابـتلاء و    30-40حدود ، يلاديم 2008

در حال حاضـر  . شود مي مرگ و مير ناشي از سرخك در هرسال ديده
 بنظـر . هيچگونه روش درماني اختصاصي براي سرخك وجود نـدارد 

بتواند تا حدي شدت بيماري و ميزان مرگ  Aرسد تجويز ويتامين  مي
رو سـازمان بهداشـت جهـاني     ايـن از . و مير ناشي از آنرا كاهش دهد
در برنامه غذايي كليه كودكان مبتلا به  Aتوصيه كرده است تا ويتامين 
حمـايتي  ي هـا  نابايد از درم، در كنار اين. سرخك حاد گنجانده شود

  . براي برخي عوارض ناشي از بيماري سرخك بهره برد
دهنـد كـه اسـتفاده از     مـي  حاصل از اين بررسـي نشـان  هاي   يافته

تواند سـبب كـاهش يـا حتـي پيشـگيري از       مي ركيباتي مانند بربرينت
ضايعات سلولي ناشي از سرخك شود و اين عمـل از طريـق كـاهش    

، همانگونه كه اشاره شد. گيرد مي ميزان همانندسازي ويروس صورت
ديـده شـد    3و  2كاهش قابل توجه عيار ويـروس در پاسـاژ شـماره    

تقريبا به  3رديابي ويروسي در پاساژ ژن قابل  آنتي ي كه ميزانصورت به
تعيـين شـده   هاي   تواند در غلظت مي بربرين، اساس نبراي. صفر رسيد

مانع از همانندسازي و تشكيل اثـرات سـيتوپاتيك ناشـي از ويـروس     
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 يبربرين به نحو جالب تـوجهي از القـا  ، از طرف ديگر. سرخك شود
 لـوگيري ج Veroهـاي    آپوپتوز ناشي از ويـروس سـرخك در سـلول   

توان گفت كـه بربـرين ايـن عمـل را يـا از       مي در اين مورد. نمايد مي
دهد و  مي طريق ممانعت از همانندسازي ژنوم ويروس سرخك انجام

البتـه پـذيرش مـورد    . شود ها مي يا اينكه اصلا مانع از تشكيل ويريون
به هرحال و با توجه بـه ايـن   . تكميلي استهاي   اخير نيازمند بررسي

ممانعت از آپوپتوز و نيز همانندسازي ويروس توان گفت كه  مي نتايج
. تواند در رابطه با اثـر بربـرين بـر ژنـوم ويروسـي باشـد       مي سرخك
 يتوان پيشنهاد كـرد كـه عفونـت بـا سـرخك سـبب القـا        مي بنابراين

شود كه بربرين قادر به بلـوك نمـودن    مي آپوپتوز از طريق مسيرهايي
  . است ها آن

اكسيداسيون سلولي بر همانندسازي  ، تأثيرتحقيقات قبليبراساس 
 19و14و9و7.سرخك و نيز انفلوانزا مشخص شده اسـت ، HIهاي   ويروس

در جلوگيري از ايجاد اثـرات  غير قابل انكار بربرين  تأثيردر اينجا نيز 
اين اثـر ممـانعتي   .معرفي گرديد ، سايتوپاتيك توسط ويروس سرخك

گـردد و ايـن امـر     مـي  بـر ، خارجي به محيط GSHدر اثر وارد كردن 
از . اكسيداسيون داخل سلولي استهاي   بربرين بر مكانيسم تأثيرنشانه 

اختصاصـي سـلول   ، رسد كه اين اثـر ممـانعتي   نمي سوي ديگر به نظر
Vero هـاي    زيرا در يك تجربه برروي سلول، باشدB95-8   تـأثير نيـز 

در ايـن  . )نتشر نشـده اسـت  اطلاعات هنوز م( مشابهي ديده شد نسبتاَ
مطالعه مشخص شد كه بربرين ميتواند بر همانندسازي ژنوم ويـروس  

هـا   باشد و بـه ميـزان كمتـري نيـز از تشـكيل ويريـون       مؤثرسرخك 
ي بر اتصال ويروس تأثيربنابراين اين ماده هيچ گونه . جلوگيري نمايد

و سلولي و نيز نفوذ ويروس بـه داخـل سـلول نـدارد     هاي  به رسپتور
همانندسازي ژنوم ويروس و شايد مراحل بلوغ ، مهمترين نقطه اثر آن

  . ويريون است كه مورد اخير نياز به تحقيقات بعدي دارد
ناشـي  ، كامل مشخص نشده است كه آپوپتوز حاصل طور بههنوز 

از وقايع سلولي ايجاد شده در جريان عفونـت بـا ويـروس سـرخك     
ايجـاد اثـرات سـايتوپاتيك بـا      اين احتمال وجود دارد كه مسير. باشد

، مسير ايجـاد آپوپتـوز در خـلال چرخـه عفـونتي ويـروس سـرخك       
بنابراين جهت روشن نمودن مسـير آپوپتـوز    22-20و18و16.متفاوت باشد

ناشي از اين عفونت ويروسي و نيز مكانيسم ممانعتي ناشي از كـاربرد  
  . بيشتري نياز استهاي   به بررسي، بربرين

ه ذكر است كه ايـن نتـايج و نيـز نتـايج حاصـل از      در انتها لازم ب
تواننـد در يـافتن راهـي جهـت درمـان زودرس       ، مـي مطالعات مرتبط

ــه آن   ــك ب ــل نزدي ــز برخــي عوام ــد ( ســرخك و ني ــه ) RSVمانن ك
و  مـؤثر ، كننـد  مـي  مهلكي را به ويـژه در كودكـان ايجـاد   هاي   بيماري

  .راهگشا باشند
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