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  چكيده
هاي  مكانيسم. شوند درماني نسبت به اثرات درماني داروي مصرفي، مقاوم مي  طي درمان با داروهاي شيميها در بسياري از سرطان

هاي غشايي  ترين دلايل مقاومت به دارو، بيان بالاي پروتئين يكي از مهم. مختلفي در ارتباط با مقاومت دارويي پيشنهاد شده است
از اين خانواده، ناقل غشايي با وزن . باشد  ميABC (ATP Binding Cassette) شايي، از دسته خانواده بزرگ ناقلين غATPوابسته به 
 هاي غشايي از خانواده ديگر پروتئين. ، نقش مهمي را در مقاومت دارويي بر عهده داردP با نام گليكوپروتئين KDa170مولكولي 

MRP (Multidrug Resistance associated Protein)هاي  پروتئين. باشند ي دخيل مي، نيز در مقاومت دارويABC هاي  در سلول
ها در  بيان بالاي اين پروتئين. هاي مذكور وظيفه نقل و انتقال سوبستراهاي آندوژن را بر عهده دارند پروتئين. شوند طبيعي نيز بيان مي

هاي سلولي مقاومت دارويي و  ، مكانيسمدر اين مقاله مروري. رود سلولهاي سرطاني، مهمترين مانع بر سر راه درمان سرطان به شمار مي
  .شوند هاي ناقل غشايي دخيل در مقاومت دارويي، به اختصار توضيح داده مي نيز خانواده بزرگ پروتئين
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  1مقدمه
هـاي  هـا بـراي تومور     درماني، يكـي از مـؤثرترين درمـان        شيمي

هـاي   زمـان سـلول    مقاوم شدن هم  . رود  متاستاتيك به شمار مي   
سرطاني نسبت به داروهاي مختلف، بدون ارتباط سـاختاري و           

ــديگر   ــا يك ــردي ب ــه  (عملك ــاي چندگان ــه داروه ــت ب  =            مقاوم
Multi Drug Resistance ( هنوز يكي از موانع بزرگ بر سر راه

سـه دهـه تحقيـق    . دآي ـ يك شيمي درماني موفق به شمار مـي    
هاي مختلفي را براي برطرف كـردن         درباره مقاومت به دارو، راه    

طبق مطالعات گزارش شده،    . اين مانع بزرگ روشن كرده است     
مقاومت به دارو، در مقابل هر نوع داوري مؤثر و جديدي نيز به             
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بينـي و غلبـه كـردن بـر      بنابراين، توانـايي پـيش    . آيد  وجود مي 
تمالاً در بهبود شيمي درماني بـسيار مـؤثر         مقاومت به دارو، اح   

بيماران سرطاني كه به جراحـي يـا        % 50در حدود   . خواهد بود 
هـاي    راديوتراپي جواب نداده و نيز بيماراني كه دچار بـدخيمي         

باشند، با شيمي درماني، ايمونـوتراپي   بافت مايع مانند خون مي   
ن هاي تغييردهنده پاسخ بيولوژيكي، تحـت درمـا         و ديگر روش  

طي سالها تحقيق، هنوز مشخص نـشده اسـت         . قرار مي گيرند  
كه چرا درمان بعضي از بيماران سـرطاني بـا داروهـاي شـيمي              
درماني با موفقيت همراه بوده و چرا بعضي نيز موقتي به درمان 

دهند و يا اينكه بعضي از افراد، اصـلاً بـه طـور كامـل               پاسخ مي 
يرات ژنتيكي تومور و    رسد كه تغي    به نظر مي  ! شوند؟  درمان نمي 

ژنتيكي  نيز متفاوت بودن ساختار ژنتيكي بيماران، تغييرات اپي       
و عوامل محيطي تومور، همگي در داستان پيچيدة مقاومت بـه           
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