
D

S

A

D

D

A

S

D 

Journal of Military Medicine 

2022, Volume 24, Issue 7 

Pages: 1494-1503 

   doi   10.30491/JMM.24.7.1494 

*Corresponding author: Hadi Esmaeili Gouvarchin Ghaleh, Email: h.smaili69@yahoo.com     

 

 
 

Therapeutic Potential of Oncolytic Viruses in the Treatment of Lung 

Cancer Caused by Chemical Warfare Agents: A Narrative Review  

 
Majdedin Ghalavand 1, Ehsan Lutfi 1, Hadi Lotfi 2, Hadi Esmaeili Gouvarchin Ghaleh 1* 

 
1 Applied Virology Research Center, Baqiyatallah University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

2 Department of Medical Microbiology, Sabzevar University of Medical Sciences, Sabzevar, Iran 

 
Received: 15 May 2022 Accepted: 1 November 2022 

Abstract 
In World War I, sulfur mustard or mustard gas was used as a chemical weapon for the first time. Years later, 

during the imposed war (eight years of holy defense) against the Islamic Republic of Iran, Iraq used this poisonous 

gas against the soldiers and people of Iranian cities. Many years after the war, many chemical veterans still suffer 

from its effects. Mustard gas is a strong alkylating substance with cytotoxic and mutagenic properties, which 

causes blisters in mucous membranes and skin when it comes in contact with the skin. It is usually a colorless or 

amber-yellow oily liquid. In high concentrations, it has a disgusting smell similar to horseradish, onion, or garlic, 

which is mostly due to contamination with ethyl sulfide and other byproducts of its synthesis. Various studies 

have proven that long-term exposure to this toxic gas can lead to respiratory disorders and lung cancer. 

Considering the drug resistance and special conditions of chemical veterans with lung cancer, one of the new 

methods proposed for their treatment is the use of oncolytic viruses. The purpose of this study is to review the 

therapeutic potential of oncolytic viruses in the treatment of lung cancer caused by chemical warfare agents. 
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 ناشي از عوامل شیمیایي جنگي هیدر درمان سرطان ر انکولیتیک هایروسیو يدرمان لیپتانس

 
 *1، هادی اسمعیلي گورچین قلعه2، هادی لطفي1، احسان لطفي1مجدالدین قلاوند

 
 رانیا تهران، ،)عج( الله هیبق یپزشک علوم دانشگاه، یکاربرد یشناس روسیو قاتیمرکز تحق 1

 رانیسبزوار، سبزوار، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک یولوژیکروبیگروه م  2
 

 دهکیچ

شد. سالیان بعد رژیم بعثی  استفاده شیمیایی یک سلاح عنوان در جنگ جهانی اول برای اولین بار از سولفور موستارد یا گاز خردل به
 شهرهای مردم و رزمندگان علیه ایران از این گاز سمی بر اسلامی جمهوری علیه تحمیلی )هشت سال دفاع مقدس( جنگ طول عراق در

برند. گاز خردل رنج می آن عوارض کرد که با وجود گذشت چندین سال از جنگ، شمار زیادی از جانبازان شیمیایی هنوز هم از استفاده ایران
کننده قوی با خاصیت سیتوتوکسیک و موتاژنیک بوده که در تماس با پوست باعث ایجاد تاول در غشاهای مخاطی و پوست یک ماده آلکیله

 سیر یا پیاز کوهی، ترب شبیه ایکننده مشمئز بوی بالا، هایغلظت در. است کهربایی زرد یا رنگبی روغنی مایع صورت شود. اغلب بهمی
 یکه قرار گرفتن طولان اندکردهثابت  است. مطالعات مختلف آن سنتز جانبی تولیدات سایر و اتیل سولفید با آلودگی علت به بیشتر که دارد

های دارویی و شرایط خاص جانبازان با توجه به مقاومت شود. هیسرطان ر و یتنفس اختلالاتمنجر به  تواندیم ،یگاز سم نیمدت در معرض ا
باشد. هدف از های انکولیتیک میها، استفاده از ویروسهای نوین پیشنهادی برای درمان آنشیمیایی مبتلا به سرطان ریه، یکی از روش

 .باشدجنگی می شیمیایی عوامل از ناشی ریه سرطان درمان در انکولیتیک هایویروس درمانی ضر مروری بر پتانسیلمطالعه حا
 

 .های انکولیتیک، سرطان ریه، عوامل شیمیایی جنگی، گاز خردلویروس :هاکلیدواژه
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 مقدمه
 روعش 19 قرن از ها،جنگ در شیمیایی هایسلاح از استفاده

 هانیج جنگ در هاآلمان توسط گازی وسیع حمله بار اولین و شد
 لفورسو از بار اولین برای اول جهانی جنگ در گرفت. صورت اول

 .(1شد ) استفاده شیمیایی سلاح یک عنوان به خردل گاز یا موستارد
 سال هشت) تحمیلی جنگ طول در عراق بعثی رژیم بعد سالیان

 علیه رب سمی گاز این از ایران اسلامی جمهوری علیه( مقدس دفاع
 ذشتگ وجود با که کرد استفاده ایران شهرهای مردم و رزمندگان

 از هم زهنو شیمیایی جانبازان از زیادی شمار جنگ، از سال چندین
 قوی ندهکنآلکیله ماده یک خردل گاز. (2برند )می رنج آن عوارض

 ستپو با تماس در که بوده موتاژنیک و سیتوتوکسیک خاصیت با
 هب اغلب. شودمی پوست و مخاطی غشاهای در تاول ایجاد باعث

 هایتغلظ در. است کهربایی زرد یا رنگبی روغنی مایع صورت
 که دارد رسی یا پیاز کوهی، ترب شبیه ایکننده مشمئز بوی بالا،

 سنتز نبیجا تولیدات سایر و اتیل سولفید با آلودگی علت به بیشتر
ذشته گانواع گاز خردل شامل خردل نیتروژن که از  .(3است ) آن

نوان برای درمان سرطان کاربرد داشته و خردل گوگردی که به ع
لرید کشود. این ترکیب یک یون ها استفاده میگاز سمی در جنگ

لفونیوم کند تا یک یون سورا با جایگزینی درون مولکولی حذف می
یجاد اه و تمایل به حلقوی تولید کند که یک واسطه واکنشی بود

قسیم دارد که از ت DNA آلکیلاسیون دائمی نوکلئوتید گوانین در
ز یا مرگ سلولی جلوگیری کرده و عموماً مستقیماً منجر به آپوپتو

ه یک بشود که این آسیب ناشی از آن ممکن است سریعاً سلولی می
 . استنشاق گاز خردل اغلب در(4)وضعیت بدخیمی منجر شود 

رونی و های بیدوزهای بالا کشنده نبوده و باعث آسیب جدی اندام
گردد. یمرتبط با محیط خارج از بدن از قبیل پوست، چشم و ریه م

های ناشی از استنشاق آن سریع قابل تشخیص نبوده علائم و نشانه
ستگی دت زمان در معرض گاز قرار گرفتن بو به شدت مواجهه و م

داخل  دارد. به علت خاصیت چربی دوست بودن گاز خردل به آسانی
ه همین ب(. 5کند )اجزای لیپیدی پوست نفوذ کرده و تجمع پیدا می

به تدریج  دلیل علائم اولیه افراد درگیر شامل خارش شدید بوده که
نده کنک و اذیتهای بزرگ تبدیل شده که بسیار دردنابه تاول

از خردل در درصد از گ 10-12باشند. البته مقداری در حدود می
ئم شود و مابقی به جریان خون وارد شده و علاپوست جذب می
 درمانی مداخلات شروع برای زمان دهد. بهترینسیستمیک می

ای رایج هدرمان. (6باشند ) شده دیده بالینی علائم که است زمانی
 :مصدومین شیمیایی شامل موارد زیر می باشدشده یدو تای

توانبخشی تنفسی نقش  درماني:فیزیوتراپي و اکسیژن

د. مهمی در درمان پزشکی مصدومین شیمیایی با گاز خردل دار
ختلف و های مفیزیوتراپی تنفسی شامل قرار دادن بیمار در وضعیت

مانی درنباشد. اکسیژضربه به قفسه سینه و لرزاندن قفسه سینه می
، سفارش تکمیلی طولانی مدت و تهویه با فشار مثبت از طریق بینی

 . (7)داده شده است 

 استنشاق های ماکرولید(:ها )آنتي بیوتیکآنتي بیوتیک

در عملکرد  های التهابی و به دنبال آن اختلالگاز خردل باعث پاسخ
 ست.های ثانویه اشود. یکی از این اختلالات عفونتنفسی میت

انویه های ثها برای کاهش یا ریشه کن کردن عفونتآنتی بیوتیک
یل عدم پاسخ در بیماران مبتلا به برونشیولیت، به دل شود.توصیه می

سین ممکن به دوز کامل کورتیکواستروئیدها، پردنیزون و آزیترومای
است مفید باشد. همچنین ترکیب کلاریترومایسین و استیل 

  .(8)ود بماه در برونشیت مزمن و برونشیت موثر  6سیستئین به مدت 

اران توان در بیمبرونکودیلاتورها را می برونکودیلاتورها:

ه آسیب مبتلا به افزایش حساسیت راه هوایی، به علاوه افرادی ک
دل دارند، ریه متوسط تا شدید به دلیل قرار گرفتن در معرض گاز خر

 .(9)استفاده کرد 

رای بطور گسترده کورتیکواستروئیدها به کورتیکواستروئید:

شوند. های تنفسی ریه گاز خردل استفاده میرفع علائم و نشانه
ان مورد بحث البته استفاده یا عدم استفاده از کورتون در این بیمار

ها برای آن اند که ازاست. با این حال، برخی از مطالعات نشان داده
ه آسم مدیریت برونشیت مزمن شدید مانند اکثر بیماران مبتلا ب

 .(10)شود یاستفاده م

 ئیدهااستفاده طولانی مدت از کورتیکواستروسیستئین:  استیل-ان

ود. به شباعث سرکوب آدرنال، پوکی استخوان و احتباس سدیم می
ونش خوب کننده برداروهای گشادموازات این نکته، بیمارانی که به 

 سیستئین استیل -ان ک سری تحقیقاتیدهند، بر اساس پاسخ نمی
 .(11)توانند مفید باشند می

افزایش مصدومین شیمیایی مبتلا به سرطان حنجره، سرطان 
های پوست، سرطان ریه و اختلالات تنفسی حلق، سرطان و بیماری

حاکی از  گاز خردل در میان کارکنان و کارگران مراکز تولیدی
العات باشد. همچنین مطدر معرض قرار گرفتن آن می عوارض جدی

گاز  کلینیکال متعددی نشان داده است که تزریق یا استنشاقپری
با این  (.12شود )باعث ایجاد تومورهای ریه در جوندگان می خردل

وجود مطالعات انجام شده گزارشات متفاوتی از ارتباط بین استنشاق 
طور مثال اند. بهها ارائه نمودهگاز خردل و بروز انواع سرطان

نفر  500کاران یک مطالعه کوهورت تاریخی بر روی گیلاسی و هم
از مصدومان شیمیایی استان اصفهان انجام دادند و گزارش کردند 
که بروز سرطان و فوت با مواجهه حاد با گاز خردل ارتباط معناداری 

مصدوم شیمیایی  665(. اما رشیدی و همکاران با بررسی 13ندارد )
برابری خطر بروز  300فزایش در مقایسه گروه کنترل غیر مصدوم ا

های درمانی (. روش14مزمن را گزارش کردند ) میلوئید لوسمی
ها استفاده می شود. عمده متعددی برای درمان انواع سرطان

های توموری بدن فرد به داروهای مورد ها تا زمانی که سلولدرمان
انه گاستفاده مقاوم نشوند، قابل استفاده هستند. مقاومت دارویی چند

 یها نسبت به داروهاآن سرطان قیاست که از طر یاصل سمیمکان
 شکست یعامل اصل نیکنند و بنابرایم جادیمقاومت ا یدرمان یمیش
مبتلا  مارانیدر ب پایین ینرخ بقا .(15) است درماندر  یدرمان یمیش



 1497 / کیتیانکول هایروسیو یدرمان لیپتانس

J Mil Med                                  2022, Volume 24, Issue 7 

 

 سرطان ینیبال تیریچالش بزرگ در مد کیچنان هم هیبه سرطان ر
که بر  دیجد یدرمان یکردهایبه توسعه رو یفور ازیاست و بر ن هیر

 یهاسمیمکان ن،یبر اعلاوه .کندیم دیتاک ،کندغلبه  مقاومت دارویی
اتصال  یهاشامل جهش محل عملکرد داروهای شیمی درمانی که

 هایاست از دیگر مشکلات اغلب روشهدف  یهانیپروتئ یرودارو بر 

 هایهای اثرپذیری سلولمکانیسمتنوع  .(1)شکل  (16)باشد درمانی می
 کیو  کندیم دهیچیرا پ هیسرطان ر یهادرمان یطراح سرطانی

دارد  یدرمان یمیعامل ش نیبه چند ازیاحتمالاً ن زیآمتیدرمان موفق
مقاومت،  یهاسمیتنوع مکان نیشوند. ا زیطور همزمان تجوکه به

.کندیبرجسته م جدیدی را یدرمان یکردهایبه رو ازین
 

 
 

 یهاسلول نیتابیو جمس نینبلاستیکسول، وتا ن،یپلات سیخط اول با س ی.درمان یمیشدر  ییدارو گانهچند تمقاومبا مشخصه  هیر یسرطان یهاسلول لیتشک .1-شکل
 کن شهیمقاوم به دارو را رهای سلولاع تومور در معرض دارو، انو یهادر سلول یکیژنتیو اپ یکیژنت راتییتغ لیبرد، اما به دلیم نیحساس به دارو را از ب یسرطان

اعمال  طور همزمانخط دوم به یدرمان یمیش .شوندیدارو )به رنگ قرمز( م ینو مقاوم به چند دیجد یهاسلول جادیباعث ا ،مقاوم یسلول یهاتیجمع نیکند. اینم
تومور مقاوم به چند  یهاد، اما سلولانرفته نیخط اول در حال حاضر از ب یدرمان یمیتومور مقاوم به ش یهاو پمترکسد( و اکثر سلول بینیشود )دوستاکسل، ارلوتیم

 ورند.آیمبه دست  کیمتاستات لیو پتانس افتهیگسترش  شتریب ی،دوره کوتاه بهبود کیکلونال هستند و پس از  لیپتانس یچنان دارادارو هم

 
 درمان در هاآن عملکرد و هاویروس

ها موجوداتی در اندازه نانو بوده که با آلوده کردن ویروس
های میزبان، اختیار سنتز پروتئین میزبان را به دست گرفته و سلول

های میزبان کند. سلولمیزبان را رهبری میادامه حیات سلول 
های دفاعی مختلفی را جهت مقابله و محدود کردن مکانیسم

های گیرد اما در صورت غلبه ویروس بر مکانیسمکار میویروس به
ها شده و ویروسریزیمیزبان دچار مرگ برنامه هایمذکور، سلول

نشان  ختلفی مهاگزارش (.17شوند )جهت تکثیر بیشتر آزاد می
خودی باعث طور خودبهبه های ویروسیاغلب عفونتکه  اندداده

ها اصطلاحاً که به این مشخصه ویروس شوندپسرفت تومور می

 اکثرگردد. اطلاق می "خاصیت انکولیتیک یا لیز کنندگی تومور"
های طبیعی هستند که فقط وارد ویروس های انکولیتیک،ویروس

کنند و ها همانندسازی مید و در آنشونهای سرطانی میسلول
های مخصوص سلول یهااز ویروس .(18) برندها را از بین میآن

ویروس بیماری  ،سرئوویرو توان به پاروویروس،سرطانی می
های دیگر مثل هرپس ویروس، اشاره کرد. اما ویروس  ...و  نیوکاسل

تغییرات به و ...  ویروس، ویروس سرخچه آدنوویروس، واکسینا
د ژنتیکی برای تبدیل شدن به ویروس مخصوص سرطان نیاز دارن

های جدید درمان یکی از استراتژی های انکولیتیکویروس(. 19)
های انکولیتیک مختلفی برای درمان موثر سرطان هستند و ویروس

های انکولیتیک نه تنها اند. ویروسو ایمن سرطان توسعه یافته
طور غیرمستقیم بلکه به کنندی را لیز میهای سرطانمستقیما سلول

خونی توموری و تقویت پاسخ ایمنی ضد هاینیز باعث تخریب رگ
.(20) شوندتومور مخصوصی می
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 تمقاومکه  هیر یسرطان یهاسلولستند. هیی دارو گانهچند تمقاوم با هیسرطان ر یهابردن سلول نیاز ب یبرا یبه عنوان ابزار انکولیتیک یهاروسیو .2-شکل
 کینشان دهنده  راستسمت تصویر  شوند.یم ریتکث یسرطان یهاسلول در هاویروس حاً یکه ترج رندیگیقرار می انکولیتیک هاروسیدر معرض و یی دارند،دارو گانهچند

از بین  منجر به اخیر، کردین رویهمچن. دهدیم لیتومور تحو یهاکننده دارو را به سلول لیتبد میآنز کی اهدفمند یژن  کیاست که  بینوترک (OV) انکولیتیک ویروس
تومور  یهاشده از سلولدیتول cDNA یهاکتابخانه یروسیو لیدهنده تحوسمت راست نشان تصویر .شودیم ستند،ین آلوده هاروسیکه به و یتومور یهاسلول بردن

 پردازش کیتیدندر یهاتوسط سلول توانندیکه م کندیم انیتومور مرتبط با مقاومت شناخته شده و ناشناخته را ب یهاتوپیاز اپ یاریکتابخانه بس نیمقاوم به دارو است. ا
 .شودیضد تومور م اکتسابی یمنیا جادیارائه شوند که منجر به ا +CD8 و +T CD4های سلولشده و به 

 
انکولیتیک در مقایسه با های مزایای استفاده از ویروس

 های رایج درماني در سرطان ریهروش
را در  اکتسابی یمنیتوانند پاسخ ایم های انکولیتیکویروس

 یهاکنند، که منجر به حذف سلول کیتومور تحر یهاژنیبرابر آنت
تومور  های سیستم علیهخود به خودی پاسخ تحریک ای تومور و

 لیپتانسهای زیادی را مانند قشهای انکولیتیک نشود.  ویروسیم
 یهاژن ،یمنیاهای سیستم پاسخکننده لیتعد یهاژن لیتحو

 یدرمان یهاژن ریو سا یپرو آپوپتوز یهاکننده دارو، ژن زهیمتابول
 یمداخلات درمان یرا برا یادیز یهاد که فرصتندهیرا ارائه م

دهه گذشته  قاتیاگرچه تحق .(2( )شکل 22، 21) دنکنیمفراهم 
-، روشهاو ادجوانت هاحاملخاص تومور،  یهاژنیآنتزمینه در 

 طیکرده است که مح ییرا شناسا های درمان ترکیبی متعددی
درمان اما  دنزنیرا دور ماختصاصی تومور  یمنیکننده اسرکوب
های استفاده از ویروس از جمله های بیولوژیکبا فرآورده هاسرطان

 .(23)پیشرفت شگرف در زمینه درمان تومور است  کی انکولیتیک
سرطان های انکولیتیک، ویروس ینیامکان انتقال داخل ب لیدلبه
اکثر . (24) باشدوسیله آن میبه درمان یهدف جذاب برا کی هیر

، ینیبالشیپ یهادر مدلهای انکولیتیک کارآزمایی شده ویروس
 ریبا سا یدرمان یاثربخشاما ، (25-27)هستند  هاروسیآدنوو

، کوکساکی (28) مپلکسیهرپس س روسیمانند و، هاروسیو
والی  ا، ویروس سنک(30)، ویروس بیماری نیوکاسل (29)ویروس 

 .هم گزارش شده است (32،33)، رئو ویروس (31)

 

 هاهای انکولیتیک در درمان سایر سرطاناستفاده از ویروس
رک دقابل  یتنها زمانانکولیتیک  یهاروسیو یواقع لیپتانس

 ،یرماند یمیمانند ش یدرمان یکردهایرو ریبا سا بیاست که در ترک
 بیترک .درنیمورد استفاده قرار گ یدرمان پرتو ایدرمان هدفمند و/

 کنندهتحریک هایهمراه با مولکولانکولیتیک  هایویروس
 یبرا رویکردیعنوان  عمدتاً به های ضد تومور سیستم ایمنیپاسخ
رمان های توموری مقاوم به دو کشتن سلول روسیو ریتکث لیتسه

 تراپیهای مهم روش انکولیتک. از محدودیت(34،35)باشد مطرح می
نی های ضد ویروسی سیستم ایمها توسط پاسخویروسسازی پاک

نیادی های بهای ویروسی از قبیل سلولاست که استفاده از حامل
 .(3)شکل  (36)کند آن را تا حدودی مرتفع می

 یهارا با مولکولهای انکولیتیک ویروس ،گرید در یک رویکرد درمانی

که  (37) ندنکیم بیترک "یخودکش درمان با ژن"به نام  کوچک
 کنندهلیتبد یهامیکه آنز ییهاژن لیتحو است از این رویکرد عبارت

 که منجر بهکنند یم یرمزگذار یسرطان یهاسلولبه دارو را  شیپ
یی عامل فعال دارو کیبه  یسم ریغ یدارو شیپ کی یموضع رییتغ

را محدود  کیستمیس تیسمعلاوه بر اینکه  کردیرو نیا .شود

 از بین بردن"و  شودعامل درمان می پایداری شیمنجر به افزا، کندیم
.(38) دهدیم شیرا افزا یرعفونیغ یتومور یهاسلول "ایمنطقه
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 یهاسلول توانندیها مدرمان نیشوند. ایاثر بوده و با شکست مواجه م یب یسرطان یادیبن یهاوجود سلول لیکه به دل استاندارد یها( استفاده از درمانالف) .3-شکل

ی ها)ب( ویروسبود.  میخواه یماریشاهد بازگشت ب هیمان اولپس از در جهیندارند و در نت یریتأث یسرطان یادیبن یهاسلول یببرند، اما رو نیساز را از بتوده افتهی زیتما
 .ن کنندک شهیرا ر یماریممکن است ب نیببرند و بنابرا نیرا از ب ی بنیادی سرطانهاسلولو  افتهی زیاتم یهاتوانند سلولیم انکولیتیک

 
 های مختلفهای انکولیتیک در درمان سرطانمروری سریع بر استفاده از ویروس .1-جدول

 نتیجه نوع نمونه نوع سرطان نوع ویروس سال نوع مطالعه

لوسمی میلوئید  A21کوکساکی ویروس  2019 (39کارآزمایی بالینی )
 حاد

 های تحریک شده افزایش بیان ژن خون
 CVA21با اینترفرون 

رئوویروس هم اثرات ناشی از تومور و هم  خون میلوما رئوویروس 2021 (40کارآزمایی بالینی )
 .دهدیبیماری استخوانی ناشی از میلوما را کاهش م

کارآزمایی  1/2فاز
 (41بالینی )

  IL-2 یمونوتراپیاسخ مثبت ملانوم با اپ خون ملانوما واکسینیا ویروس 2007
 EGFRو هدف قرار دادن مسیر 

کارآزمایی  1/2فاز
 (42بالینی )

خوراکی تجویز به  سرطان کلورکتال واکسینیا ویروس 2019
 بیمار

 واکسینیا ویروس مانع گسترش 
 های سرطانی کلورکتال شدسلول

کارآزمایی  1/2فاز
 (43بالینی )

 پلور  میبدخ یومایمزوتل یهاسلول زیل تزریق داخل پلور میبدخ یومایمزوتل هرپس سیمپلکس ویروس 2018
 پلور عیما لیو تحل هیتجز قیاز طر

 
 های انکولیتیک در درمان سرطان ریهاستفاده از ویروس

 یبرا هیسرطان ر یهادر مدل یمختلف یبیترک یهارویکرد
 بیدر ترک ،بیو نوترک ینوع وحشهای انکولیتیک ویروس یابیارز

 .(44،45) اندشده شیآزما یدرمان پرتو یو حت یمولکول یهابا درمان
 یهاشیکه در آزما یکیشده ژنتورزیدست ویروس انکولیتیک نیاول
 روسیآدنوو کید، بو ONYX-015قرار گرفت،  یابیمورد ارز ینیبال

 p53 که یتومور یهاخاص در سلول کیتیتولیبا اثر س یانسان
-ONYX ،یشگاهیآزما طیادر شر. (46)ی داشت رعملکردیغ

استاندارد در  یدرمان یمی( با شیبرابر 10تا  5) ییافزااثر هم 015
 نییپا یکه با دوزها یزمان ه،یدو نمونه از چهار نمونه تومور اول

 تیفعال .(47) شد، نشان داد بیترک تاکسلیپاکل ای نیپلات سیس
مشاهده شد  یزمان گریتومور جامد د نیو چند هیدر ر یضد تومور

القا کننده  گاندیل)هستند  یکه دو ژن که واسطه مرگ سلول سرطان
طور همزمان از به( IL-24و  TNF [TRAIL] آپوپتوز مرتبط با

 یسرطان یهاتومور به سلول یاختصاص یروسیناقل آدنوو قیطر

 "ژن دوگانهبا  یدرمان روسیو"که  یکردیداده شدند. رو لیتحو
درمان سرطان  یژن جذاب برا کی IL-24 .(48) شودیم دهینام

فعالیت کند، یممنفی  میانکوژن را تنظ ریمس نیچند رایاست ز
را  یضد تومور یمنیا یهاکند و پاسخیرا سرکوب م ییزارگ

مرگ مرتبط  یهارندهیبه گ TRAILکه  یکند، در حالیم کیتحر
 کندیرا القا م 8-شود و آپوپتوز وابسته به کاسپازیمتصل م TNFبا 
 بیدر ترک زین IL-24 نندهکبیان ZD55 یروسیوکتور آدنوو .(49،50)

 ن،یسیدوکسوروب ای نیپلاتسیاستاندارد، س یدرمانیمیشداروهای با 
ه قرار گرفت یابیمورد ارز هیزنوگرافت تومور ر وندیپ یهادر مدل

 سهیدر مقا گونه نشان داد کهاست. نتیجه حاصل از آزمایش بدین
 کاهش یتوجه طور قابلبه ر، رشد توموعاملی درمان تک یهابا گروه

 یهایدرمان یمیهمراه با شرئو ویروس،  ییافزااثر هم .(49)یابد می
مورد ارزیابی قرار  سرطان ریه یسلول یهااستاندارد سرطان در رده

 یهاتنها در سلول ییافزاهم ها،شیآزما نیدر ا .(33)گرفته است 
 ن،یپلاتسیبا س روسیمشاهده شد که و یحساس به دارو زمان
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با  رئو ویروس بیشد. ترک بیترک نینبلاستیو و نیتابیجمس
 شیبود و با افزا ییافزاهم یسلول یهادر تمام رده تاکسلیپاکل

 سهیدر مقا  Poly ADP ribose polymerase (PARP)برش
 شیمشترک مرتبط بود. جالب توجه است که افزا یهادرمان ریبا سا

 رئو ویروس وشده با  ماریت یسلول یهادر رده ونیریو دیتول

رئو ویروس در  ونیریو دیتول شیاما افزا ،شد مشاهده پاکلیتاکسل
های درمان تیمشاهده شد. مز ییافزابدون اثر هموینبلاستین  و

 نیکوپروتئیگل کیبا  روسیو "مسلح کردن"توان با یرا م ترکیبی
دست آورد، که به بونیگ مونیم یلوسم روسیاز و یهمجوش

 لیتسه ،سلولبهسلول یهمجوش یرا با القا روسیگسترش و
 ،یکیشده ژنتورزیدست. هرپس سیمپلکس ویروس (51) کندمی

 لیبوزیفسفو ر لیاوراس /نازیدآم نیتوزیس وژنیف نیکننده پروتئانیب
 (لیفلوئورواوراس-5به  نیتوزیفلوروس-5 )مبدل ترانسفراز مخمر

مورد  هیر یتومورهادر درمان  یقو اریلیتیک بسانکو روسیو کی
 گرید یکی .(52)و نتایج ارزشمندی را ارائه داد  قرار گرفت یابیارز

 ییبا مقاومت دارودر مبارزه  دوارکنندهیام اریبس یکردهایاز رو
کننده تحریکهای انکولیتیک ویروساستفاده از  ه،یسرطان ر

 لیپس از تحو هیاول اکتسابی یمنیا جادیا یبرا سیستم ایمنی
است که منجر به  ییمرتبط با مقاومت دارو یهاژنیآنت یروسیو

 استوماتیت ویروس .(53-55) شودیم یضد تومور یمنیا شیافزا
پروستات  یعیبافت طب cDNAکتابخانه  کیحامل  بینوترک تاولی

 .(53)مورد ارزیابی قرار گرفته است  پروستات یدرمان تومورها یبرا
نتایج نشان داد که برای افزایش اثرگذاری ویروس مذکور، تزریق 

 یهااز سلول یتیجمع توانیم ن،یبنابرا .دو دوز از آن ضروری است
از  اند، با استفادهفرار کرده یقبل یرا که از مداخلات درمان یسرطان

-سمیمکان رایز. ، هدف قرار دادتزریق دوز دوم ویروس انکولیتیک

از حد و جهش  شیب انیاغلب شامل ب هیمقاومت در سرطان ر یها
 .(56) دباشیها مانکوژن
 

 ندر درمان سرطا های انکولیتیکویروس ندهیانداز آچشم

 هیر
یی با مکانیسم اثرگذاری بسیار داروهادر حال حاضر اگرچه 

یی هاظهور درماناما  شوندیدر درمان سرطان استفاده م پیشرفته
بر توسعه  یاندهیفزا ریتأث انکولیتیک هایویروساز جمله نوین 
توانایی رشد در  ویروسی،های انواع گونه سرطان دارد. یهادرمان
ری در مسیر راه اندازی های سرطانی را دارند. موانع بسیابافت

چنین متغیرهای ها وجود دارد. همتراپی در بیمارستانانکولیتیک
مختلفی مانند اندازه، محل تومور و ... که از فردی به فرد دیگر 

متفاوت است در استفاده از این روش درمانی باید مدنظر قرار گیرد. 
های سرطانی های انکولیتیک برای سلولگرچه اثرگذاری ویروسا

های های حیوانی نشان داده شده است، اثربخشی ویروسدر مدل
انکولیتیک در انسان به دلیل سیستم ایمنی ضعیف برخی افراد مبتلا 
به سرطان هنوز ناشناخته است. همچنین ممکن است که بی ثباتی 

پ انکولیتیک بی اثر یا خطرناک ژنتیکی ویروس منجر به یک فنوتی
های های درمانی نوین ضد سرطانی، مانند ویروسشود. روش

های درمانی برای انکولیتیک، باید در ترکیب مناسب با سایر روش
های توموری استفاده شوند که در حال حاضر از بین بردن سلول
ی های بالینی ترکیبهای انکولیتیک در کارآزماییاستفاده از ویروس

یا تک درمانی، ایمن و موثر گزارش شده است. به عبارت دیگر، اگر 
های انکولیتیک حل شوند، ممکن است مسائل پیرامون ویروس

روزی یک گزینه درمانی بدون عوارض و با قابلیت تفکیک سلول 
 .سالم از سرطانی برای بیماران سرطانی در جهان باشند

 

 گیرینتیجه
رطان سبا واکسن  دوارکنندهیام ینیو بال ینیبال شیمطالعات پ

TG4010  یمیبا ش بیدر ترکمبتنی بر وکتور ویروسی است که 
 کولیتیکان یهاواکسن درمانی چشمگیر لیاستاندارد، پتانس یدرمان

 دهد.یدوم نشان م ایخط اول  یهایدرمان یمیبا ش بیرا در ترک
نند ما مقاوم به دارو یهاخاص سرطان یریگهدف ت،یدر نها

ا ، همراه بهای انکولیتیک مهندسی شدهویروسبا  سرطان ریه
ا مقاومت ، امکان مبارزه بیروسیو ریشده تکث کنترلی سازنهیبه

 را در ایمونولوژیک ضد توموری  هایپاسخ تحریکو  ییدارو
 . ددهافزایش می های انکولیتیکویروسبر  یمبتن یهادرمان

 

 جوامع نظامي یبرا یکاربرد نيینکات بال

 های نهای نوین به جای استفاده از درمااستفاده از درمان

صا رایج مانند شیمی درمانی برای مصدومین شیمیایی مخصو

 .جانبازان شیمیایی مبتلا به سرطان ریه

 و  های انکولیتیکهای ترکیبی )ویروساستفاده از درمان

بات شده ها اثهای استاندارد( که کارآزمایی بالینی آندرمان

ان و ثری دارند برای سایر جانبازؤاست و اثربخشی کاملا م

 .های سرطانینظامیان درگیر با عوامل شیمیایی و  بیماری

 

تضاد  گونههیچکه  کنندمینویسندگان تصریح  تضاد منافع:

.منافعی در مطالعه حاضر وجود ندارد
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