
محدودك��ردن AMACR تهيه ش��ود. مش��اهده 
 ،A استر ايبوپروفن كوآنزيم R ش��د كه انانيتومر
پروتيي��ن AMACR را محدود مي كند و در اين 
جري��ان همه 50 درصد انانتيوم��ر R موجود در 
مخلوط، به انانتيومر S تبديل مي ش��ود. از دست 
دادن پروتون آلفا از R � ايبوپروفن، با پروتون دار 

شدن دوباره آن ادامه مي يابد.
با تكرار اين چرخه در پايان، تبديل خالص 
انانتيومره��اي R ب��ه S روي مي ده��د. لوي��د 
مي گويد كه اهميت اين يافته از آن جهت اس��ت 
كه AMACR در حين مؤثر ش��دن بر وارونگي 
ايبوپروفن، از رشد سرطان باز مي ماند. هم چنين 
تبديل خالص انانتيومر ايبوپروفن R به انانتيومر 
فعال S آن به اين معني اس��ت ك��ه همه داروها 

مي توانند چنين اثر ضدالتهابي را داشته باشند.
 AMACR اي��ن واقعيت تازه اي نيس��ت كه
مي تواند انانتيوم��ر R را به S تبديل كند اما قبلًا 
هرگز كش��ف نش��ده بود كه اين پديده معمولي 
براي بس��ياري از داروها در خانواد ه هاي مشابه 
روي مي دهد. اولي كورتين3 از دانشگاه كمبريج 
تأكيد مي كند كه هنوز از ايبوپروفن نمي توان در 
پيش گيري از س��رطان بهره گرف��ت و در اثبات 
اثر ضدس��رطاني آن به آزمايش ه��اي بيش تري 
نياز اس��ت. هم چنين براي درمان هاي درازمدت 
مطالعه اثرهاي جانبي و س��ميتّ آن بويژه روي 
كبد ضروري و مهم اس��ت. لويد نيز بر اين باور 
اس��ت كه هنوز راهي طولاني ب��راي پيمودن در 

اين زمينه باقي است.
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ايبوپروفن، مسكني ضدسرطان
دانشمندان انگليسي، يك مرحله به درك 
نقش ايبوپروف��ن در درمان س��رطان نزديك 
ش��ده اند. يافته هاي تازه در اين زمينه مي تواند 
به توليد دارويي بينجامد كه در آينده، روش��ي 
پيش گيرنده در ابتلا به س��رطان پروس��تات را 

معرفي مي كند.
ايبوپروفن يك مس��كن معمولي است كه 
ثابت ش��ده در كاهش خطر بيماري س��رطان 
پروس��تات مؤثر اس��ت اما س��ازوكار آن در 
ب��ازداري از فعاليت توده هاي س��رطاني هنوز 
به روشني كشف نشده اس��ت. ماتيو لويد1 و 
همكارانش از دانش��گاه بث2 از س��ازوكاري 
پرده برداش��تند كه در آن وارونگي دستواره اي 
ايبوپروفن سبب جلوگيري از فعاليت پروتيين 
 AMACR راسماز يا CoA � آلفا � متيل اسيل
مي ش��ود. اين، همان پروتييني است كه سطح 
آن در ب��دن در س��رطان هاي گوناگ��ون روبه 
افزاي��ش مي گذارد. لوي��د توضيح مي دهد كه 
اين ماده يعني AMACR تبديل اس��ترهاي 2� 
متيل � فَتي اس��يل � CoA را كاتاليز مي كند و 
مي گويد: »ما در پي توليد يك ماده ش��يميايي 
هستيم كه واقعاً اين پروتيين را محدود كند.« 
گ��روه لويد ب��راي پي بردن ب��ه اين كه آيا 
AMACR وارونگ��ي انانيتوم��ر R ايبوپروفن 

را ب��ه انانتيومر S آن كاتاليز مي كند، نخس��ت 
مخلوط راسميك ايبوپروفن را به استركوآنزيم 
A آن تبدي��ل ك��رد ت��ا م��اده زمين��ه اي براي 

تازه هاي شيمي

ايبوپروفن يك مسكن 
معمولي است كه ثابت شده 
در كاهش خطر بيماري 
سرطان پروستات مؤثر 
است اما سازوكار آن در 
بازداري از فعاليت توده هاي 
سرطاني هنوز به روشني 
كشف نشده است

انانتيومر R ايبوپروفن در پيوند با پروتيين 
AMACR به انانتيومر S تبديل می شود.

نعمت اله ارشدی
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1. halichondrin B

2. tubulin

3. eribulin
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بهاره محب علي

پ��س از كش��ف هاليكوندرين   B 1 در س��ال 
1986، دانش��مندان متوج��ه توانايي اين ماده در 
از بين بردن توده هاي سرطاني شدند. اگرچه كه 
اين ماده ساختاري پيچيده دارد اما جداسازي آن 
در غلظت هاي بس��يار كم نيز امكان پذير اس��ت. 
چندي بعد ش��يمي دان ها در دانش��گاه هاروارد 
تصميم گرفتند هاليكوندرين B را در آزمايشگاه 
بسازند و در س��ال 1992 گزارش تهيه آن را به 

چاپ رساندند.
هاليكوندري��ن B، 32 كرب��ن نامتقارن و 232 
همول��وگ دارد. يعني مي تواند بيش از 4 ميليون 
ساختار فضايي متفاوت � كه تصوير آينه اي يك 

ديگرند � ايجاد كند.
بني��اد ملي س��رطان در مريلند كش��ف كرد 
كه اين م��اده با س��لول هاي س��رطاني پروتيين 
درگير مي ش��ود. نام پروتيين سلول هاي سرطاني 
تابولين2 است كه رشد سريع سلول هاي سرطاني 
از وجود آن نتيجه مي ش��ود و در شيمي درماني، 

همين پروتيين است كه هدف قرار مي گيرد.
ب��ا وج��ود موفقي��ت در تهي��ه اين م��اده در 
آزمايش��گاه، به دليل كافي نبودن مق��دار آن براي 
بررسي هاي گسترده، بار ديگر توجه ها به جداسازي 
اين ماده از دريا جلب شد. گروه پژوهشي ديگري 

كه به جمع آوري نمونه ه��اي اين ماده از آب هاي 
زلاندنو پرداختند اسفنج هايي را نيز براي استخراج 
اين ماده در بي��رون از آب پرورش دادند. حاصل 
اين تلاش ها تنها 300 ميلي گرم هاليكوندرين بود، 
چيزي در حد چند دانه برنج! اين گروه در زلاندنو 
موفق به بررسي تعداد محدودتري از اين گونه مواد 
در عمق دريا ش��دند كه يكي از آن ها اريبولين3 با 
اثرهاي درماني بهتر ب��ود و اندازه اي كوچك تر از 
هاليكوندرين داش��ت ضمن اين كه، در آزمايشگاه 
راحت تر تهيه مي ش��د. با اي��ن همه توليد تجاري 
اريبولين � كه از 19 كربن نامتقارن برخوردار است 
� امكان ناپذير به نظر مي رسد. ساخت اريبولين 62 
مرحل��ه دارد و اين، براي توليد يك دارو بس��يار 
طولاني است. بررسي ها نشان مي دهد كه اريبولين 
و مشتق هاي طبيعي ديگر آن، طول عمر بيماري را 
كه سرطان در وي بسيار پيشرفت كرده و درمان با 
تاكسول و داروهاي ديگر برايش مؤثر نبوده است، 

افزايش مي دهد.
در خ��لال ده��ه 1990 در عرص��ه رقاب��ت 
ش��ركت هاي دارويي، بس��ياري از فراورده هاي 
ش��يميايي كنار گذاش��ته ش��دند و به داروهاي 
س��اختگي توجه بيش تري ش��د. اين پژوهش ها 
براي بهينه س��ازي روش هاي تهيه آزمايشگاهي 
چني��ن مولكول ه��اي پيچيده با گس��ترش علم 

شيمي، هم چنان ادامه دارد.

يك داروي ضدس��رطان ديگری در راه 
است

بهاره محب علي
ساختار اريبولين

B ساختار هاليكوندرين 

با وجود موفقيت در تهيه 
اين ماده در آزمايشگاه، 

به دليل كافي نبودن مقدار 
آن براي بررسي هاي 

گسترده، بار ديگر توجه ها به 
جداسازي اين ماده از دريا 

جلب شد
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