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  Escherichia coliالتأثير السمي للكوليسينات الخام الحرة المستخلصة من بكتريا 

 المعزولة من دم (Myeloblast)في الخلايا السرطانية الدم البيضاء للأصحاء  في خلايا

  مرضى ابيضاض الدم النخاعيني الحاد 
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  الخلاصة

، هي  non-bound colicin) غير المرتبطة(استخلصت أربعة انواع من الكولسينات الخام الحرة      
)H١٩  ،H١٣  ،H٩ ،Hمن بكتريا ) ٥Escherichia.coli المعزولة من  النبيت الدقيق ىالتي تنتمي ال

درس التاثير السمي للكولسينات في خلايا الدم البيضاء الطبيعية المعزولة في . براز اشخاص أصحاء
المعزولة من دم مرضى ابيضاض الدم النخاعيني ) (myeloblastاشخاص أصحاء، وفي الخلايا السرطانية 

توصل الى ان هذا النوع من الخلايا السرطانية و قد تم ال. ,AML) (Acute myeloid Leukemiaالحاد 
وان التاثير السمي لكوليسيتات اكثر حساسية للكولسينات المدروسة مقارنة مع خلايا الدم الطبيعية للأصحاء، 
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Abstract 

     Four types of non-bound colicins (H٥, H٩, H١٣, H١٩) were extracted from 
intestinal normal flora Escherichia coil isolated from healthy people’s stool. Then 
study cytotoxic effect of colicins on normal white blood cells (WBCs) from healthy 
people. And cytotoxicity on myeloblasts isolated from AML patients blood. Results 
showed, myeloblasts from AML patients were more sensitive to colicins than 
normal WBCs from healthy people.The toxic effect was dose-dependent and 
exposure time. 

  مةالمقد
إبيضاض الدم النخاعيني الحاد هو مرض خبيث ينشأ في     

المسؤولة عن إنتاج (Myeloid cells الخلايا النخاعينية
  ، التي هي جزء من مكونات النسيج )لخلايا البيضاء المحببةا

  
الدموي ضمن نخاع العظم، إذ تتكاثر أحد خطوط الخلايا 

(Cell lines)  أو أكثر من خط بصورة غير طبيعية في
        مرحلة معينة؛ وذلك بسبب فقدانها الآلية التي تتحكم في 



 - ٥٢٨،الصفحة ٢٠١٠، ٤، العدد٥١المجلة العراقية للعلوم، المجلد                                           عبيد واخرون   
٥٣٨ 

 ٥٢٩

على نموها ونضجها فيزداد عددها بصورة هائلة  السيطرة     
. ] ١ [ومستمرة، ولاتموت تلك الخلايا عند إنتهاء دورة حياتها

التي عادة مايطلق عليها الـ –تنطلق الخلايا الأرومية الشاذة 
(Myeloblast) إلى الدم ثم تغزو الانسجة  -بصورة عامة

الدماغ الاخرى كالكبد والطحال والعقد اللمفاوية والجلد و
وغيرها، مسببة تضخماً سرطانياً، كما ويزداد عددها داخل 
نخاع العظم مما يعيق عمله، ويسبب تثبيط إنتاج خطوط خلايا 
الدم الطبيعية الأخرى، والخلايا السرطانية الناتجة تكون غير 
ناضجة ولاتتمكن من أداء وظيفتها الطبيعية، فضلاً عن إنها 

  . ] ٢ [مرحلة النضج  لاتستطيع التمايز والوصول إلى
عادةً البالغين من كبار السن ممن تجاوزت  AMLيصيب الـ 

أعمارهم الخمسين عاماً، كما ويصيب الشباب مابين سن 
سنة ، أما الأطفال فنسبة الإصابة قليلة أو نادرة ) ٢٠-١٥(

من الأمراض الخطيرة؛ لانه يسبب  AMLويعد الـ. بينهم
تى خلال أيام، ويصاب الموت خلال أسابيع قليلة بل وح

المريض بفقر دم ونزف دموي وتضخم الكبد والطحال والعقد 
كالبكتيريا، : اللمفاوية، فضلاً عن الإصابة بالممرضات

والفطريات، والفايروسات؛ بسبب غياب خلايا العدلة 
(Neutrophiles) وإن وجدت فلا تتمكن من القيام بوظيفة ،

  .] ٣,٤,٥,٦ [  الحماية بصورة مثالية
استخدام العلاجات الكيميائية التي غالباً ماتكون سبباً في ان 

نجد ان  اظهور انواع جديدة من ابيضاضات الدم ، لذ
السرطان ليس مرضاً بل هو مجموعة كبيرة من الامراض 

نتيجة لذلك سعى الباحثون  . ] ٧ [تجتمع تحت عنوان واحد
ها لأيجاد علاجات مستقبلية بديلة تكون اقل سمية ، و من

الكولسينات التي تعد احد اهم انواع البكتريوسينات 
Bacteriocins  ًالرئيسة، إذ وجد ، إنها تمتلك تاثيراً قاتلا

 ] ٨,٩ [للخلايا السرطانية داخل و خارج الجسم الحي 
فالكولسينات هي مضادات بروتينية غير معروفة تنتج من 

 و (Enterobacteraceae)مختلف افراد العائلة المعوية 
و تتمكن من قتل الانواع  E.coliبصورة رئيسة من بكتريا 

، تصنع الكولسينات عن طريق نظام ] ١٠ [القريبة منها 
إنزيمي متخصص يقع تحت سيطرة جينات يحملها بلازميد 

، و في بعض الانواع تكون (Col. Plasmid)الكولسين 
، و يعرف حوالي ] ١١,١٢ [محمولة على الكروموسوم 

 . ] ١٣ [من الكولسينات المشخصة و المدروسةسبعين نوعاً 
فقد استطاع الباحثون ان يثبتوا دور البكتريا المنتجة للكولسين 

، فضلاً عن  ] ١٤ [في تقليل نسبة الأصابة بسرطان القولون 

ورام السرطانية داخل الجسم دور الكولسينات في علاج الا
 (cytotoxic effect)، و تأثيره الخلوي السام ] ١٥ [الحي 

خارج الجسم الحي في مختلف انواع خطوط الخلايا 
  .] ٩,١٦,١٧ [ (Cancer cell line)السرطانية 

  

 المواد وطرائق العمل

 )غير المرتبطة(استخلاص الكولسينات الخام الحرة 
غير (إستخلصت اربعة انواع من الكولسينات الخام الحرة      

تريا من عزلات بك (H١٩ ,H١٣ ,H٩ , H٥)) المرتبطة
E.coli  )من براز ) و هي من بكتريا النبيت الطبيعي المعوي

الموضحة في (،  [١٨]اشخاص اصحاء ، و حسب طريقة 
 wells)، تم قياس الفعالية بطريقة الحفر ) ١مخطط 

method) [١٠]  دد تركيز البروتين الكلي[١٩]، كما ح.  
 

   .حث و استخلاص الكولسينات الخام الحرة): ١(مخطط 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 
  

  

آل على حدة في  (H١٩ ,H١٣ ,H٩ , H٥)زرعت العزلات 
السائل المعقم ،  B.H.I وسط  يليترمل) ٦,٥(انابيب اِختبار تحوي 

  .ساعة  ١٨مدة ل م ˚ ٣٧بدرجة حرارة 

في دوارق ) آليسرول% ٥+ السائل  B.H.I(حضر وسط 
في آل دورق ، و عقمت  يليترمل) ٢٥٠(بواقع ، مناسبة الحجم 

  و ترآت لتبرد )دقيقة ١٥م لمدة  ١٢١(بالموصدة

بانبوبة ) ٢(في اليوم التالي ، لقح آل وسط محضر في الخطوة 
ية ، حضنت لكل عزلة بكتير) ١(اللقاح المحضرة في خطوة 

ليصل عدد الخلايا ˚  م ٣٧الدوارق في حاضنة هزازة بدرجة 
بسرعة ) ساعة حضن ١٤(،  يليترمل/ خلية ) ٨ ١٠×٣(حوالي 

  .دقيقة/ دورة ) ٢٠٠- ١٥٠(

/ مكغم ) ٢(بترآيز نهائي مقداره  C –مادة المايتومايسين  اضيف
ة الدوارق الى الحاضنة الهزاز اعيدتالى آل دورق ، ثم  مليليتر

  .ساعات إضافية) ٣(لمدة 

بعد انتهاء فترة الحضن ، نبذ المزروع البكتيري لكل دورق على 
م لمدة ˚)٤(إنفصال بجهاز الطرد المرآزي المبرد بدرجة حرارة 

 .دقيقة/دورة ٧٠٠٠بسرعة  نصف ساعة

فصل الراشح عن الراسب ، و عدت الرواشح المحضرة هي 
الية و ترآيز البروتين في آل الكولسينات الخام الحرة ، قيست الفع
  .نوع منها
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 جمع عينات دم الدراسة 
تم الحصول على عينات دم الاشخاص الطبيعين من      

متبرعين اصحاء ، اما عينات مرضى ابيضاض الدم 
فقد جمعت من مستشفى بغداد ) AML(النخاعيني الحاد 

التعليمي للمرضى المصابين في مرحلة التشخيص المبكر 
(Pre-treatment)  اذ لم يتم إعطاؤهم اي مادة علاجية ،

  .سواء كانت كيمياوية او ساندة
  

تحديد سمية الكولسينات الخام الحرة في خلايا الدم  

 البيضاء الطبيعية
في تحديد سمية الكولسينات في  [٢٠]اعتمدت طريقة     

الخلايا المناعية الطبيعية من خلال تحديد عيوشيتها و 
  -:كالآتي

لدم البيضاء من الدم المأخوذ من اشخاص عزلت خلايا ا. ١
في عد الخلايا  [٢٢]، ثم إتبعت طريقة  [٢١]اصحاء 

تحت  (Haemocytometer)باستعمال شريحة عد خلايا الدم 
المجهر الضوئي ، و أُخذت النماذج التي اعطت نسبة عيوشية 

، ثم عدت الخلايا المصبوغة خلايا ميتة ،  )فأكثر فقط% ٩٥(
 .لتي لم تاخذ الصبغة فهي خلايا حيةاما الخلايا ا

 ١٦٤٠-RPMIحضر عالق خلايا الدم البيضاء في وسط . ٢
 .يليترمل/ خلية ) ٦ ١٠×٤(بتركيز 

بتراكيز  (H١٩ ,H١٣ ,H٩ ,H٥)حضرت الكولسينات . ٣
، ٥٠٠، ٢٥٠، ١٠٠، ٥٠صفر، : (نهائية مختلفة وهي

-RPMIفي الوسط  يليترمل/ مكغم) ٣٠٠٠، ٢٠٠٠، ١٠٠٠
  . في أنابيب بلاستيكية معقمة ١٦٤٠

مليليتر  من عالق الخلايا المحضر الى كل ) ٠.٥(أضيف . ٤
من الكولسين بالتركيز  يليترمل) ٠.٥(انبوب احتوى على 

، فقد عدت الانبوبة )مراعاة الحجم النهائي للمزيج(المطلوب 
انبوبة سيطرة، ثم وضعت الانابيب ) صفر(الاولى بالتركيز 
ساعة، بدرجة حرارة ) ٧٢، ٤٨، ٢٤، ١( في الحاضنة لمدة

  . م )٣٧(
أخذ نموذج من كل عينة وتحت (بعد انتهاء مدة الحضن، . ٥

حسبت اعداد الخلايا ) ظروف معقمة واعيد الانبوب للحضن
الحية لاستخراج النسبة المئوية لعيوشية الخلايا ومدى سمية 

) %٠.٢(الكولسينات عليها باستعمال صبغة التريبان الزرقاء 
    :وحسب القانون الاتي

  ١٠٠×  عدد الخلايا الحية= النسبة المئوية لعيوشية الخلايا 

  العددالكلي                             

تحديد سمية الكولسيناات الخام الحرة في الخلايا 

المعزولة من دم مرضى ) myeloblast( السرطانية
AML 

يوشية الخلايا تم دراسة التاثير السمي للكولسينات في ع    
، و ذلك باستعمال صبغة التريبان [٢٠]السرطانية وفق طريقة 

  :و حسب الخطوات الآتية%) ٠.٢(الزرقاء 
من دم مرضى  (Myeloblast)عزلت الخلايا السرطانية . ١

AML حسب الطريقة المتبعة من قبل الباحث Ogata     ] 
متدرج الكثافة  Metrizamideباستعمال محلول الـ ] ٢٣

، ثم حضر  ] ٢٢ [حسبت اعداد الخلايا اعتماداً على طريقة و
-RPMIبوسط  يليترمل/ خلية ٦ ١٠×٤عالق الخلايا بتركيز 

  . مصل العجل الجنيني% ٢٠المزود بـ ١٦٤٠
صفر، (حضرت الكولسينات الاربعة بتراكيز نهائية مختلفة . ٢

/ مكغم) ٢٠٠٠، ١٠٠٠، ٥٠٠، ٢٥٠، ١٠٠، ٥٠، ٢٥، ١٠
في أطباق الزرع النسيجي ذات  ١٦٤٠-RPMI بوسط يليترمل

  . حفرة مسطحة القعر) ٢٤(الـ
من عالق الخلايا المحضر الى كل حفرة ) ٠.٥(أضيف  .٣

من الكولسين بالتركيز المطلوب  يليترمل) ٠.٥(احتوت على 
، مزجت بلطف وغطي سطح )مراعاة الحجم النهائي للمزيج(

ضنت بدرجة الطبق بالورق اللاصق الشفاف المعقم، ثم ح
  . ساعة) ٧٢، ٤٨، ٢٤، ١(م لمدة ) ْ ٣٧(حرارة 

بعد انتهاء مدة الحضن، أخذ أنموذج من كل عينة وتحت  .٤
ظروف معقمة واعيد الطبق للحاضنة، تم حساب اعداد الخلايا 

  .الحية واستخرجت النسبة المئوية للعيوشية
  

  النتائج و المناقشة 

دم البيضاء التأثير السمي للكولسينات في خلايا ال •

   الطبيعية
إن عيوشية الخلايا ) ١(تبين النتائج التي تظهر في جدول   

، كما هو واضح %)٩٧.٨٢(المناعية المعزولة كانت مرتفعة 
في معاملة السيطرة مما يدل على سلامة عزلها، ثم تبدأ 
العيوشية بالانخفاض قليلاً وبدون وجود فروق معنوية 

(P>٠.٠٥) التنمية وصولاً إلى ، كلما ازدادت ساعات
ساعة، وقد يعود هذا الانخفاض ) ٧٢(بعد %) ٩٥.١١(

البسيط إلى ظروف التنمية التي قد تتغير نتيجة إفراز نواتج 
الأيض الثانوي للخلايا، فضلاً عن إن بعض الخلايا تموت 
اعتيادياً عند نهاية دورة حياتها عن طريق الموت الخلوي 

  .[٣,٤] (Apoptosis)المبرمج 
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بالنسبة لمعاملة الخلايا بالكولسينات المختلفة، فقد ظهر أن  أما
التأثير يعتمد بصورة أساس على التركيز المستخدم، فكما 

من الجدول نفسه إن عيوشية الخلايا ) أ(يلحظ في القسم 
عند المعاملة بالتراكيز )% ٩٧.٣٩- ٩١.١٧(تراوحت مابين 

نات من الكولسي يليترمل/ مكغم) ٥٠٠، ٢٥٠، ١٠٠، ٥٠(
(H٥, H١٣, H١٩)  إذ لم تظهر نتائج التحليل الإحصائي
بينها وبين معاملة السيطرة  (٠.٠٥<P)وجود فروق معنوية 

من جهة، وفيما بينها كذلك من جهة اخرى، أما المستخلص 
(H٩)  فأظهر أن هناك فرقاً معنوياً في التأثير(P<٠.٠٥) 

/ مكغم )٥٠(فيما بينه وبين معاملة السيطرة وعن التركيز 
  . يليترمل

، ١٠٠٠(ومقدارها ) حسب هذه الدراسة(أما التراكيز المرتفعة 
فأظهرت إنخفاضاً معنوياً كبيراً  يليترمل/ مكغم) ٢٠٠٠

(P<٠.٠٥)  في عيوشية الخلايا المناعية مقارنةً مع معاملة
السيطرة ومع التراكيز الأخرى ولكل نوعٍ من الكولسينات قيد 

قيمة عند المعاملة بالمستخلص  الدراسة فوصلت إلى أدنى
(H٩)  مليليتر ، فقد بلغت /مكغم) ٢٠٠٠(وبالتركيز

، في حين انعدمت العيوشية عند استخدام التركيز %)٤٦.٩(
  . ، ولجميع أنواع المستخلصات يليترمل/ مكغم) ٣٠٠٠(

أما بخصوص المقارنة بين أنواع المستخلصات الأربعة ولكل 
، فلم تظهر نتائج التحليل )قيةالمقارنة الإف(تركيز مستخدم 

الإحصائي وجود فروق معنوية بين أنواع المستخلصات وبأي 
إن التأثيرات جميعها الآنفة الذكر ظهرت . تركيز مستخدم

ضمن الساعة الاولى من المعاملة، وبسبب عدم ظهور 
تأثيرات تذكر وللتراكيز الأربعة الأولى، فقد استمرت المعاملة 

ة، لكن بالرغم من ذلك كان الإطار العام ساع) ٧٢(لتمتد إلى 
للنتائج المستحصلة لايختلف عن ماظهر خلال الساعة الأولى 

، كما لم يظهر سوى انخفاض طفيف )]ب، جـ، د( ١جدول [
غير معنوي على عيوشية الخلايا عند مقارنة كل مستخلص 
 من المستخلصات لوحده ولأوقات المعاملة الأربعة المدروسة 

  . ساعة) ٧٢، ٤٨، ٢٤، ١(     
جاءت هذه النتائج متوافقة مع ماتوصل اليه العديد من الباحثين 
حول تأثير الكولسينات على حيوية خلايا اللبائن الطبيعية، فقد 

لايؤثر  E٣إلى أن كولسين  [٢٤]و جماعته  Lokajتوصل 
) ٩٠(خلال مدة  (Leucocyte)على حيوية الخلايا البيضاء 

وأكد كل من . مستعملة من قبلهدقيقة وبالتراكيز ال
إن الخلايا اللمفاوية الطبيعية لاتتأثر . [٩,٢٥,٢٦,٢٧]

 [٢٨,٢٩]بالبكتريوسين، أو إنها ذات تأثير طفيف جداً، أما 

فذكروا إن الخلايا الطبيعية أقل تحسساً بالبكتريوسين من 
الخلايا السرطانية ويعتمد تأثيرها على التركيز المستخدم، في 

إن البكتريوسين  [٣٠] Watanabeو Satio حين وجد 
(Bacteriocin ١٤٤٦٨) المنتج من بكتيريا 

Mycobacterium smegmatis  يكون قاتلاً للخلايا بتركيز
مليليتر ، ويتوقف ذلك على الفترة الزمنية التي /مكغم) ١٨٠٠(

من جانب . تتعرض فيها تلك الخلايا لذلك المضاد البروتيني
الدراسة بعض الشيء عن ماتوصلت  آخر فقد اختلفت نتائج

مليليتر  من /مكغم) ٥٠٠(، فقد كان للتركيز [٣١]اليه 
الكولسين المحضر تأثيراً سمياً على عيوشية الخلايا المناعية، 
كما كان لوقت التعريض دور هام في ذلك التأثير، أما 
ماتوصلنا اليه وحسب ماسبق ذكره، فلم يكن لهذا التركيز تأثير 

ولم يكن لوقت ) H٩فيما عدا المستخلص (سمي معنوي 
إن السبب في ذلك يكمن . التعريض أي دورٍ في زيادة السمية

في نوع المستخلص وطريقة تحضيره فالأول تم استخلاصه 
) التهابات المجاري البولية(مرضية  E.coliمن عزلة بكتيريا 

الذي  (Bound Colicin)فضلاً عن إنه من النوع المرتبط 
يقة التكسير بالامواج فوق الصوتية، وهذا يعني استخلص بطر

السم (احتواءه على مكونات الجدار الخلوي ومنها 
، الذي قد يكون هو السبب في ارتفاع )Endotoxin/الداخلي

إن السموم  [٣٢]سمية المستخلص الخام المحضر، فقد ذكر 
الداخلية للبكتيريا السالبة الصبغة كرام تمتلك تأثيراً سمياً على 

لايا اللبائن الطبيعية، في حين المستخلصات المحضرة في خ
  هذه الدراسة من النوع الحر 

(Non-Bound Colicin)  الذي يفرز بصورة اعتيادية إلى
الوسط الزرعي، فضلاً عن إن استخلاصها تم من عزلات 

، لذلك تكون (Normal Intestinal Flora)معوية طبيعية 
م عوامل الضراوة المنتجة من خالية من السموم الداخلية ومعظ

 و الذيفانات المعويهقبل البكتيريا المرضية، مثل الهيمولايسين،
Enterotoxin [٣٣] .  

) بدائية النواة(إن آلية عمل الكولسينات على الخلايا البكتيرية 
معروف، أما عملها على خلايا حقيقية النواة ومنها اللبائن 

لباحثين في هذا لازال قيد البحث، فقد اختلفت آراء ا
الموضوع، ويعود السبب في ذلك إلى اختلاف أنواع 
البكتريوسينات في التركيب، فهناك تمايز في عدد ونوع 
وتسلسل الأحماض الأمينية المكونة لها، ووجود بعض المواد 
المقترنة وطبيعة الجزء الفعال فيها، فضلاً عن ظروف العمل 

ين، ولنوع السلالة ونوع واعداد الخلايا المعرضة للبكتريوس
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البكتيرية المنتجة لذلك المضاد البروتيني تأثيراً أيضاً، فتختلف 
الأنواع المنتجة من البكتيريا نفسها حسب السلالة المصنعة له، 

  . وأخيراً فللتركيز المستعمل منه دوراً بارزاً في تلك التأثيرات
 لبعض الكولسينات تأثير سام على خلايا حقيقية النواة مشابه

فتؤثر على   [١٤,٣٤,٣٥,٣٦]لما هو عليه في بدائية النواة
عمليات تصنيع البروتين أو المادة الوراثية أو على الأغشية 
البلازمية في الخلايا الحيوانية، وحسب نوع ذلك الكولسين 

يقطع الوحدة  E٣فمثلاً كولسين . وتركيز الجرعة المستخدمة
rRNA ن إن بعض ، في حي [٣٧,٣٨]ويمنع صنع البروتين

الكولسينات تعمل على تحطيم المادة الوراثية المستريحة 
(Resting DNA) بمعنى آخر إنها تعمل على الخلايا ،

، وفي دراسة حديثة [٣٩]الساكنة التي لاتمر بأطوار الإنقسام 
ثلم، (يسبب حدوث شقوق  E٩ إلى أن كولسين   [٤٠]توصل 
nicks ( في شريطي الـDNA ايمين في في موقع قاعدة الث

، ثم (endonucleases)خلايا حقيقية النواة، إذ يمتلك فعالية 
إلى  [٤١]يقود الخلية إلى الموت الخلوي المبرمج، بينما أشار 

أن البعض الآخر من هذه المضادات لايؤثر على خلايا حقيقية 
  . النواة أو إنها ذات تأثير طفيف جداً

وهي طريقة  إن عمل الكولسينات يحتاج لوجود المستقبلات
الدخول المثالية لانغرازه إلى الخلية الحساسة، إذ تعد الخطوة 
الاولى لبدء عمله من خلال التفاعل بين المستقبلات والمضاد 

أما خلايا . [١٣]البروتيني، وهذا يحصل في الخلايا البكتيرية 
اللبائن الطبيعية فلم يكتشف وجود مستقبلات متخصصة على 

تمد تأثيره على التركيز المستخدم ، لذلك يع[٤٢]أسطحها
[١٧,٢٤,٣٠] .  

توجد آراء أخرى تشير إلى أن الكولسين لايحتاج وجود 
، وإنها ليست ضرورية لتأثيره  [٤٣]المستقبلات في عمله

، لان الخلايا الفاقدة للجدار الخلوي [٤٥]السام 
(Spheroplast)  تتمكن من إدمصاص الكولسين بصورة

،لكن يعتمد ذلك [١٤,٣٧]فعله القاتل متخصصة ليقوم بعدها ب
  .[٤٥]على نوع الكولسين 

  
  
  
  
  
  
  

  
فضلاً عن ذلك فإن الكولسين يدخل إلى خلايا بدائية النواة عن 
طريق استخدام مستقبلات الغذاء والعناصر الأخرى مثل 

(Nucleuic acid, Siderophores, V.B١٢) فمن ،
يقية النواة المحتمل أن يكون دخول الكولسين إلى خلايا حق

بالطريقة نفسها، كما وتحوي خلايا اللبائن مستقبلات خاصة 
للفايروسات والهرمونات ربما تستعملها الكولسينات 

، أو قد يكون الدخول عن طريق الانتشار [٣٠]للانغراز
اعتماداً على إختلاف التركيز، (Simple diffusion) البسيط 

تحتويها تلك الخلايا  عن طريق الثقوب البايولوجية النفاذة التي
 خاصة إن الخلايا الحيوانية لاتحوي جداراً خلوياً، وإنما غشاء
بلازمياً فقط مما يسهل ذلك اعتماداً على حجم البكتريوسين 

، فضلاً عن إن التراكيز المرتفعة من الكولسينات مثل [٤٦]
، [١٤]تسبب الإنكماش والقتل السريع للخلايا  E٣كولسين 

للباحث نفسه سبقت هذه، وجد إن هذه  وفي دراسة أخرى
 Euglenaالتراكيز من الكولسين نفسه التي تتعرض لها خلية 

gracilis  تسبب تثبيط تضاعف الخلية وصناعة الكلوروفيل
ساعة من بدء تعرضها للكولسين، لكن عند قلة ) ٧٢(خلال 

  . [٤٧]التركيز يقل بالمقابل التثبيط 
يظهر بوضوح ) ١(دول ومن خلال النتائج المذكورة في ج

دور التركيز المستخدم في التأثير، فالتراكيز المرتفعة سببت 
حدوث صدمة أزموزية لاختلاف تركيز المادة داخل وخارج 
الخلية، مما أدى إلى زيادة إفراز الجزيئات الداخلية الكبيرة 
وقتل تلك الخلية، أو إن ارتفاع عدد جزيئات الكولسين في هذه 

إظهار فعله السام والقاتل للخلايا، وحسب آلية التراكيز سبب 
من التعريض، مع ) ساعة(عمل كل نوع منه وخلال فترة 

مراعاة أن عمل الكولسينات يعتمد على آلية الضربة المفردة 
(One-hit activity)  وهذا يعني إن كل جزيئة كولسين تقوم

  . [٤٨]بقتل خلية واحدة
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  .في عيوشية الخلايا المناعية للأشخاص الأصحاء المعاملة لفترات زمنية مختلفة (H١٩ ,H١٣ ,H٩ ,H٥)ات تأثير الكولسين: ١الجدول 

ترآيز 
الكولسين 

  مل/مكغم

  )الإنحراف المعياري +المعدل (النسبة المئوية للعيوشية 
  ساعة) ٧٢(- د  ساعة) ٤٨(- جـ  ساعة) ٢٤(- ب  )واحدة(ساعة - أ

H١٩H١٣ H٩ H٥ H١٩H١٣ H٩ H٥ H١٩H١٣ H٩ H٥ H١٩ H١٣ H٩ H٥ 

  صفر
٩٧.٨٢  

+  
٢.٣٢ a 

٩٧.٨٢  
+  
٢.٣٢ a 

٩٧.٨٢  
+  
٢.٣٢ a 

٩٧.٨٢  
+  
٢.٣٢ a 

٩٧.٢  
+  
١.٩٧ a 

٩٧.٢  
+  
١.٩٧ a 

٩٧.٢  
+  
١.٩٧ a 

٩٧.٢  
+  
١.٩٧ a 

٩٦.٥١  
+  
١.٨٩ a 

٩٦.٥١  
+  
١.٨٩ a 

٩٦.٥١  
+  
١.٨٩ a 

٩٦.٥١  
+  
١.٨٩ a 

٩٥.١١  
+  
٢.٢١ a 

٩٥.١١  
+  
٢.٢١ a 

٩٥.١١  
+  
٢.٢١ a 

٩٥.١١  
+  
٢.٢١ a 

٥٠  
٩٧.٣٢  

+  
٢.٠٨ a 

٩٧.١٦  
+  
٢.٠٣ a 

٩٦.٨  
+  
٢.٠٣ a 

٩٧.٣٩  
+  
٢.٠٧ a 

٩٧  
+  
٢.٤١ a 

٩٧.١  
+  
١.٩٢ a 

٩٦.١  
+  
١.٧٢ a 

٩٧  
+  
٢.٣ a 

٩٦.١٢  
+  
٢.٠٩ a 

٩٦.١١  
+  
١.٧٨ a 

٩٥.٠٢  
+  
٢.٢٣ a 

٩٦.١٤  
+  
٢.٧٣ a 

٩٥  
+  
٢.٦٢ a  

٩٥.٠٣  
+  
١.٦١ a 

٩٤  
+  
١.٤١ a 

٩٥.١٥  
+  
٢.٦٤ a 

١٠٠  
٩٦.٥٥  

+  
١.٥٢ a 

٩٦.١٨  
+  
٢.٤٢ a 

٩٦.١  
+  
٢.٥٣ ab 

٩٧.٣  
+  
٢.١٣ a 

٩٦.٥٢  
+  
١.٥٨ a 

٩٦.١  
+  
١.٨٩ a 

٩٥.٢٣  
+  
٢.٧ a 

٩٦.٩  
+  
١.٨٨ a 

٩٦.٠١  
+  
٢.٥٤ a 

٩٥  
+  
٢.٣١ a 

٩٤.١  
+  
٢.٠٣ a 

٩٦  
+  
١.٦٩ a 

٩٥.١٩  
+  
٢.٣ a 

٩٥  
+  
٢.٠٢ a 

٩٣  
+  
٢.٩٥ a 

٩٥.٤٨  
+  
٢.٩٦ a 

٢٥٠  
٩٦.٥  

+  
٢.٢٤ a 

٩٥.٩٤  
+  
١.٧ a 

٩٣.٩١  
+  
٢.٧٤ ab 

٩٦.٨٩  
+  
٢.٢٤ a 

٩٦.٤١  
+  
١.٦٧ a 

٩٥  
+  
٢.٥٤ a 

٩٣.١  
+  
٢.٦٧ ab 

٩٦  
+  
٢.٩٦ a 

٩٦  
+  
١.٦٢ a 

٩٤.١٦  
+  
٢.٠٥ a 

٩٢.٦  
+  
١.٥٢ ab 

٩٥.٨٣  
+  
٢.٤٦ a 

٩٤.٢٥  
+  
١.٩٩ a 

٩٣  
+  
١.٧٣ a 

٩٠.٠٦  
+  
٢.٤٤ ab 

٩٤.١٧  
+  
١.٤٤ a 

٥٠٠  
٩٣.٦٨  

+  
٤.٢١ a 

٩١.١٧  
+  
٣.٦٣ a 

٨٩.٠٨  
+  
٤.٥٢ b 

٩٣.٩٦  
+  
١.٨٣ a 

٩٢.٣٦  
+  
٢.٣٦ a 

٩١  
+  
١.٣٦ a 

٨٨.٥  
+  
٢.٩٤ b 

٩٢.٩  
+  
١.٩٧ a 

٩٢  
+  
٢.٩٧ a 

٩٠.١٤  
+  
١.٧٣ a 

٨٧.١٨  
+  
٢.١٦ b 

٩٠.٤٢  
+  
٣.٠٢ a 

٩٠.٣٣  
+  
٢.٢٣ a 

٨٩.٠٧  
+  
١.٤ a 

٨٤.٣  
+  
١.٦٥ b 

٩٠  
+  
٢.٧٥ a 

١٠٠٠  
٧٨.٢٥  

+  
٣.٩٧ b 

٧٧.٢٧  
+  
٥.٢٢ b 

٦٩.٠٥  
+  
٣.٦٧ c 

٧٨.٩٥  
+  
٣.٥٦ b 

٧٨  
+  
١.٩ b 

٧٦.٠٢  
+  
١.٩٩ b 

٦٩  
+  
٣.١ c 

٧٨.٤٥  
+  
٤.٢٥ b 

٧٦.٦٤  
+  
٤.١١ b 

٧٣.٠٩  
+  
٤.٢١ b 

٦٧.١٥  
+  
١.٨٥ c 

٧٧.٠٣  
+  
٣.٦ b 

٧٤.٤٩  
+  
٣.٣٨ b 

٧٠.٥١  
+  
٢.٧٥ b 

٦٥.٠٩  
+  
٣.٠٧ c 

٧٥.٣  
+  
٤.١٣ b 

٢٠٠٠  
٥٠  
+  
٣.٤٧ c 

٤٨.٣٩  
+  
٤.٢٤ c 

٤٦.٩  
+  
٣.٦٦ d 

٥١.٨٤  
+  
٤.٤٧ c 

٥٠  
+  
٢. ٣ c 

٤٨.١  
+  
٣.٣٦ c 

٤٦.٠٤  
+  
٤.٢٥ d 

٥١  
+  
٣.٠٦ c 

٥٠  
+  
٣.٢٦ c 

٤٦.٣٥  
+  
٣.٩٥ c 

٤٩.٣٨  
+  
٢.٥٦ d 

٤٥.٣  
+  
٤.٢٢ c 

٤٦.١٣  
+  
٢.٢٣ c 

٤٤.٦  
+  
٣.٥٩ c 

٤٣.٦١  
+  
٣.٥٩ d 

٤٥.٦٢  
+  
٣.٤ c 

  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر  ٣٠٠٠

 . المقارنة بين المعاملات المختلفة لكل عمود/ (٠.٠١<P)الأحرف الإنكليزية الصغيرة المتشابهة دلالة على عدم وجود فروق معنوية  -
المقارنة بين الفترات الزمنية المختلفة لكل نوع من المستخلصات، لكل صف بتأثير ترآيز الكولسين / (٠.٠١<P)الأحرف الإنكليزية الكبيرة المتشابهة دلالة على عدم وجود فروق معنوية  -

  . المستعمل
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التأثير السمي للكولسينات في الخلايا السرطانية 

(Myeloblast)  المعزولة من دم مرضىAML. 
أجري الاختبار للكشف عن التأثير السمي الذي تمتلكه      

في  (H١٩ ,H١٣ ,H٩ ,H٥)البروتينية المدروسة  داتالمضا
  . (myeloblast)الخلايا السرطانية 

أن عيوشية الخلايا ) ٢(توضح النتائج الواردة في الجدول 
السرطانية المعزولة في معاملة السيطرة كانت مرتفعة فقد 

  .مما يدل على سلامة عزلها%) ٩٨.٤٦(بلغت 
ت مقارنةً مع السيطرة أما عيوشية تلك الخلايا فقد انخفض

اعتماداً على التركيز المستخدم ووقت التعريض عند المعاملة 
بالكولسينات، فقد وجدت هناك علاقة عكسية مابين العيوشية 
من جهة وبين التركيز والوقت من جهة أخرى، وهذا يشمل 
أنواع المستخلصات المدروسة جميعها وبفروق معنوية كبيرة 

(P<٠.٠١).  
مليليتر  تأثير حتى /مكغم) ١٠(لم يكن للتركيز  بصورة عامة
ساعة من المعاملة، إذ لم يكن الانخفاض ) ٧٢(بعد مرور 

 (٠.٠٥<P)الحاصل بالنسبة المئوية لعيوشية الخلايا معنوياً 
مقارنةً بالسيطرة ضمن كل فترة زمنية ولانواع الكولسينات 

عند جميعها، أما التراكيز الأعلى منه فإنها تصبح معنوية 
أما أشد التراكيز تأثيراً فكان . زيادة الفترة الزمنية للمعاملة

%) ١٠٠(مليليتر ، فقد سبب قتل الخلايا بنسبة /مكغم) ٣٠٠٠(
وخلال الساعة الاولى من المعاملة ولأنواع المستخلصات 

  . جميعها
فيما يخص أكثر المستخلصات فعاليةً في قتل الخلايا 

ت عيوشية الخلايا إلى ، فقد وصل(H٩)السرطانية فكان 
مليليتر  بعد /مكغم) ١٠٠(عند المعاملة بالتركيز ) الصفر(
التي أعطت التأثير نفسه ) H١٩ ,H١٣(ساعة، ثم يليه ) ٧٢(

 (H٥)مليليتر ، في حين لم يتمكن /مكغم) ٢٥٠(لكن بالتركيز 
) ١٠٠٠(من الوصول إلى هذه النتيجة إلا عند التركيز 

  . مليليتر /مكغم
وعند المقارنة بين تأثير الفترة الزمنية التي تتعرض لها 

نجد ) المقارنات الأفقية(الخلايا لكل مستخلص في كل تركيز 
سجلت عند التراكيز  (٠.٠١>P)إن هناك فروقاً معنوية 

مليليتر، وكما سبق ذكره يزداد التأثير /مكغم) ٥٠(الأعلى من 
  . السمي بزيادة الوقت والتركيز المستخدم

بالعودة إلى تأثير الكولسينات على عيوشية الخلايا المناعية و
 ومقارنتها مع نتائج هذا الاختبار تبين أن ) ١الجدول (الطبيعية 

هناك اختلافاً كبيراً، فبالرغم من إن التأثير كان يعتمد على 
التركيز المستخدم، إلا أنه تم خلال الساعة الاولى، وحتى عند 

لوقت التعريض أهميةً في زيادة  ارتفاع التركيز لم يكن
السمية، فضلاً عن أن التراكيز المؤثرة اختلفت، فالخلايا 

 مليليتر،/مكغم) ٥٠٠(الطبيعية لم تتأثر عند استخدام التركيز
مليليتر تثبيطاً معنوياً /مكغم) ٥٠(في حين سبب التركيز 

) ٣٠٠٠(لعيوشية الخلايا السرطانية، أما التركيز المرتفع 
يليتر  فكان تأثيره متشابهاً على كلا النوعين فسبب مل/مكغم

قتلاً كلياً بعد ساعة من المعاملة، ويعزى ذلك إلى حدوث 
صدمة أزموزية نتيجةً لاختلاف تركيز المادة داخل وخارج 

أن التراكيز المرتفعة من الكولسينات  .[٣٥]الخلية، فقد ذكر
  . تسبب الإنكماش والقتل السريع للخلايا

 (myeloblast)ما سبق ذكره، أن الخلايا السرطانية يستنتج م
كانت أكثر حساسيةً  AMLالمعزولة من دم مرضى 

  . للكولسينات من الخلايا الطبيعية عند المعاملة بالتراكيز نفسها
أن الكولسينات  [٣٠] Watanabeو     Satioوأكد الباحثان

 تمتلك تأثيراً قاتلاً على الخلايا السرطانية يحدث نتيجةً
للتحويرات غير الطبيعية التي تحصل في شكل وحجم الخلايا، 
فقد تصبح حاويةً على مستقبلات متخصصة لتلك البروتينات 
مما يساعدها على دخول الخلايا الورمية وقتلها ويعتمد ذلك 

  . بشكل رئيس على نوع الكولسين المستخدم
 (Fresh)درس تأثير الكولسينات على خلايا سرطانية 

بيضاض الدم اللمفاوي بنوعيه الحاد والمزمن لمرضى إ
(Acute and Chronic Lymphoblastic Leukemia), 

(ALL, CLL) ووجد أن هذه الخلايا تتأثر بالمضاد ،
حسب التركيز المستخدم مقارنةً  (HSC١٠)البروتيني 

بالخلايا اللمفاوية الطبيعية التي قد لاتستجيب أو يكون تأثُرها 
ين تكون التراكيز المؤثرة في الخلايا طفيفاً جداً، في ح

السرطانية مؤذيةً نوعاً ما لخلايا نخاع العظم الطبيعية 
[٢٥,٤٩] .  

  
  
  
  
  
  
  
  



 - ٥٢٨،الصفحة ٢٠١٠، ٤، العدد٥١المجلة العراقية للعلوم، المجلد                                           عبيد واخرون   
٥٣٨ 

 ٥٣٥

  



 ٥٣٨ - ٥٢٨،الصفحة ٢٠١٠، ٤، العدد٥١المجلة العراقية للعلوم، المجلد                                           عبيد واخرون   

 ٥٣٥

  .المعاملة لفترات زمنية مختلفة (AML)لمرضى  (myeloblast)عيوشية الخلايا السرطانية  في (H١٩ ,H١٣ ,H٩ ,H٥)تأثير الكولسينات : ٢الجدول 

ترآيز الكولسين 
  مل/ممكغ

 )الإنحراف المعياري+المعدل(النسبة المئوية للعيوشية
H١٩H١٣ H٩ H٥  

ساعة
 )واحدة(

)٢٤(
 ساعة

)٤٨(
 ساعة

)٧٢(
 ساعة

ساعة
 )واحدة(

)٢٤ (
  ساعة

)٤٨(
 ساعة

)٧٢(
 ساعة

ساعة
 )واحدة(

)٢٤(
 ساعة

)٤٨(
 ساعة

)٧٢ (
  ساعة

ساعة 
  )واحدة(

)٢٤ (
  ساعة

)٤٨ (
  ساعة

)٧٢ (
  ساعة

  صفر
٩٨.٤٦ 

+  
١.١  

a       A

٩٧.٦٣ 
+  

١.٩٩  
a       A

٩٧ 
+  

١.٤٦  
a       A

٩٦.٤٨ 
+  
١.٤  

a       A

٩٨.٤٦ 
+  
١.١  

a       A

٩٧.٦٣  
+  

١.٩٩  
a       A

٩٧ 
+  

١.٤٦ 
a       A

٩٦.٤٨ 
+  
١.٤  

a       A

٩٨.٤٦ 
+  
١.١  

a       A

٩٧.٦٣ 
+  

١.٩٩  
a       A

٩٧ 
+  

١.٤٦  
a       A

٩٦.٤٨  
+  
١.٤  

a       A 

٩٨.٤٦  
+  
١.١  

a       A 

٩٧.٦٣  
+  

١.٩٩  
a       A 

٩٧  
+  

١.٤٦  
a       A 

٩٦.٤٨  
+  
١.٤  

a       A 

١٠  
٩٨.٣٨ 

+  
٢.٣  

a       A

٩٨ 
+  

٢.٤٤  
a       A

٩٦.٠٤ 
+  

١.٢٢ 
a       A

٩٥ 
+  

١.٧٣  
a       A

٩٧.٢٧ 
+  

١.٥٣  
a       A

٩٧  
+  

١.٢٤  
a       A

٩٦.١٩ 
+  

١.٩٢  
a       A

٩٥ 
+  

١.٠٨  
ac     A

٩٧ 
+  

١.٥٣  
ac     A

٩٦.٨٩ 
+  

١.٦٧  
a       A

٩٦ 
+  

١.٨٩ 
a       A

٩٤.٦  
+  

١.٥٨  
a       A 

٩٨.٤  
+  
١.٣  

a       A  

٩٧.٢٥  
+  

٢.٠٥  
a       A 

٩٧  
+  

١.٤٢  
a       A 

٩٦  
+  

١.٦٣  
a       A 

٢٥  
٩٥.٦٣ 

+  
٢.١٦  

ac     A

٩٤.١ 
+  

٢.٠٧  
ac     A

٩٢.٥ 
+  

١.٨٥ 
b       A

٩٠.٥٤ 
+  
١.٩  

b       A

٩٥ 
+  

١.٧٨  
ac     A

٩٤  
+  
١.٩  

ac     A 

٩١.١٣ 
+  

١.٦٢ 
b       A

٩٠.٤٤ 
+  

١.٣٣  
bcd   A

٩٢.٢٩ 
+  

٢.٢٥  
bc     A

٩١ 
+  

٢.١١  
b       A

٩٠.٣ 
+  

١.٦٤  
b       A

٩٠  
+  

١.٣٥  
b       A 

٩٧.٤  
+  
١.١  

a       A 

٩٧  
+  

١.٧٩  
a       A 

٩٦.١  
+  

١.٧٧  
a       A 

٩٥.٢١  
+  

١.٨٩  
a       A 

٥٠  
٩٢ 
+  

٢.٤٤  
bc     A

٩٠ 
+  

١.٦١  
bc     A

٨٨.٩٣ 
+  

٢.٨٥  
c       A

٨٨ 
+  
٤.٢  

b       A

٩١.١١ 
+  

٢.٦٥  
bc     A

٨٩.٩١  
+  

١.٩٩  
bc     A

٨٨.٧ 
+  

٢.٩١  
b       A

٨٧.٢٥ 
+  

٣.٠٢ 
d       A

٨٨.٣٦ 
+  
٢.٩  

b       A

٨٦.٧ 
+  

١.٩٩  
b       A

٨٦ 
+  

٢.٦١  
b       A

٨٥.٣  
+  

١.٩٨  
b       A 

٩٥.٩٩  
+  
١.٩  

a       A 

٩٣.٢٨  
+  

٢.٤٣  
a       A 

٩٣  
+  

٢.٢٤  
a       A 

٩١.٩  
+  

١.٩٢  
a       A 

١٠٠  
٨٠.٢٣ 

+  
٣.٣٥  

d       A

٤٠.٠٨ 
+  

٢.١٧  
d       B

٢٢.٤٦ 
+  

٣.٠٧  
d       C

٥.٢٢ 
+  
١.٩  

c       D

٨٠.١٤ 
+  

٢.٨٩  
d       A

٤١.٢١  
+  

٢.٣٦  
d       B

٢٠.٦٦ 
+  

٣.٠٧  
c      C

٥ 
+  

٤.١٩ 
e       D

٦٨.٥٣ 
+  

٣.٠٥  
d       A

٤٩.٣٢ 
+  

٢.٦٩  
C       B

١٩.٧٧ 
+  

٤.٠٩  
c       C

 صفر
٨٢.٨  

+  
٢.٢ 

b       A 

٥٣.٧٦  
+  

٢.٤٥  
b       B 

٢٧.١٦  
+  

٣.٥٢  
b       C 

١٨.١٥  
+  

٤.٠١  
b       D 

٢٥٠  
٦٨.١٩ 

+  
٢.٦٢  

e       A

٣٠.٥ 
+  

٢.٢٣ 
e       B

١٦.٧٢ 
+  

٢.٠٢  
e       C

 صفر
٦٥.٥٨ 

+  
٣.٣١  

e       A

٣٠.٩٨  
+  

٣.٢٥ 
e       B 

١٤.٩٦ 
+  

٤.٠٣  
d       C

 صفر
٥٩.٤٤ 

+  
٣.١١  

e       A

٣٦.٤٥ 
+  

٣.٠٩ 
d       B

١٢.٠٨ 
+  

٣.٨٥  
d       C

 صفر
٧٣.٤  

+  
٢.٧  

c       A 

٣٦.٢٢  
+  

١.٩٨  
c       B 

٢٠.٦٨  
+  

٢.٦٦  
c       C 

١٠.٠١  
+  
٢.٩ 

c       D 

٥٠٠  
٥٢.١ 

+  
٣.٨  

f       A

٢١.٩٦ 
+  

٣.٥٩  
f       B

٧ 
+  

٢.٣٢  
f       C

 صفر
٥٠.٩ 

+  
٢.١  

f       A

٢٠.٦٣  
+  

٣.٠٨  
f       B 

٧ 
+  

٤.١٥  
e       C

 صفر
٤١.٩ 

+  
٤.١٧  

f       A

٢٥.٩٩ 
+  

٣.٩٦  
e       B

٥ 
+  

٣.٤٩  
e       C

 صفر
٥٨.٧٤  

+  
١.٩  

d       A 

٢٨.٤٣  
+  
٣.١  

d       B 

١١.٥  
+  

٣.٢١  
d       C 

٤.٧٨  
+  

٤.٢٧  
d       D 

١٠٠٠  
٣٩.٠٦ 

+  
٢.٧٥  

g       A

١٨.٢٣ 
+  

١.٨٤  
f        B

  صفر  صفر
٣٦.٨٤ 

+  
١.٩٧  

g       A

١٦.٧٥  
+  

٢.٥٦  
f        B 

  صفر  صفر
٢٨.١٥ 

+  
٤.٠٤  

g       A

١٠.٦١ 
+  

٢.٢٧  
f        B

  صفر  صفر
٤٣.٠١  

+  
٢.٦  

e       A 

٢١.١٧  
+  

١.٩٩  
e       B 

٣.٣٩  
+  

٢.١٧  
e       C 

  صفر

٢٠٠٠  
١٩.٨٢ 

+  
٣.٣٨  

h
  صفر  صفر  صفر

١٧.٢٦ 
+  

٢.٥١  
h

  صفر  صفر  صفر
١٢.٤ 

+  
٢.٩٨  

h
  صفر  صفر  صفر

٢٠.٤١  
+  

٢.٠٩  
f        A 

٦.٠٦  
+  

٣.٣٨  
f        B 

  صفر  صفر

  صفر  صفر  صفر  صفر  صفر صفر صفر صفر صفر صفر  صفر صفر صفر صفر صفر صفر ٣٠٠٠

 . المقارنة بين المعاملات المختلفة لكل عمود/ (٠.٠١<P)بهة دلالة على عدم وجود فروق معنوية الأحرف الإنكليزية الصغيرة المتشا -
 المقارنة بين الفترات الزمنية المختلفة لكل نوع من المستخلصات، لكل صف بتأثير ترآيز الكولسين/ (٠.٠١<P)الأحرف الإنكليزية الكبيرة المتشابهة دلالة على عدم وجود فروق معنوية  -

. المستعمل
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هناك دراسات أخرى اهتمت بالتحري عن التأثير السمي 
الخلوي للكولسينات في خطوط خلايا سرطانية تم انشاؤها من 
حالات إصابة مختلفة بإبيضاض الدم، وتوصل الباحثون فيها 
إلى أن التأثيرات تعتمد بصورة أساس على نوع الكولسين، 

ة، ووقت التعريض، ونوع الخلايا السرطانية، ومقدار الجرع
مل من /ملغم) ١.٦(أن التراكيز الأعلى من  [٥٠]فقد وجد 
النقي تسبب تثبيط تكاثر خلايا إبيضاض الدم  (E٣)كولسين 

%) ٥٧(وتصل نسبة التثبيط إلى  (P٣٨٨)النخاعيني الفأري 
فتوصلا إلى أن   [٥١]أما. مل/ملغم) ٣.٢(عند التركيز 

-HL)عيني البشري من خلايا إبيضاض الدم النخا%) ٦٧(
ساعة عند التعرض لكولسين ) ٢٤(تقتل خلال  (٦٠

(HSC١٠) ًالمنقى جزئيا .  
 ,A, D, E)تأثير أربعة أنواع من الكولسينات  [١٥]درس  

Eعلى أربعة خطوط خلايا سرطانية لإبيضاض الدم  (٣
 ,Nemeth Kellner, Skalski ,٦C٣ Cardner)اللمفاوي

Lp-سة للكولسينات بدرجات ، وقد أشار إلى أنها حسا(٢
- ٢٠(مختلفة، فقد تراوحت نسبة اختزال حيوية الخلايا مابين 

وفي دراسة مماثلة للباحث نفسه، توصل فيها إلى )%. ٦١
النقية تأثيراً سمياً على خلايا  E٣و E١امتلاك كولسينات 

 (Chicken Monoblasts/MB٢)إبيضاض الدم من نوع 
مليليتر، وتمثل /مكغم )١.٢٥- ٠.٥(كان محدداً بالتراكيز 

  . [١٧]كذلك باختزال حيوية الخلايا 
 (MccE٤٩٢)أن للـ [٣٦]و جماعته Hetzوأخيراً أكد 

تأثيراً سمياً مثبطاً على خطوط الخلايا السرطانية البشرية مثل 
 Jurkat and)خلايا إبيضاض الدم اللمفاوي التائي والبائي

RJ٢٥-٢ Cells) لعمية في حين لم يكن خط الخلايا الب
-Monocyte-Macrophage Cell Line/KG)السرطاني

  . حساساً لهذا المضاد البروتيني (١
جاءت نتائج الدراسة متوافقة في إطارها العام مع ماتوصل 
اليه العديد من الباحثين وكما سبق توضيحه، فقد اعتمد التأثير 
السمي على مقدار الجرعة والوقت الذي تتعرض فيه تلك 

سينات، فضلاً عن نوع ذلك المضاد البروتيني الخلايا للكول
الذي يعمل ضد الخلايا السرطانية المعزولة من المرضى 

(AML Native, fresh cells) لكن بالرغم من ذلك فإن ،
التأثيرات البايولوجية المختلفة على خطوط خلايا إبيضاض 
الدم لاتعكس الواقع الحقيقي للخلايا الأصلية التي نشأ منها، فقد 

أن هذه الخلايا تمتلك تغيرات مستضدية  [٥٢,٥٣]كد أ

ووراثية كثيرة، فالهيئة الكروموسومية لاتشبه ماموجود في 
الخلايا الأصل التي نشأت منها، والتي قد تكون طبيعية أو 
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