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 چكيده
 ييدارو و يپزشك علوم يها چالش نيتر بزرگ از يكي به ر،يوم مرگ ياصل عوامل از يكي عنوان هب سرطان توسعه، حال در جهان در

 است. توجه مورد گسترده، يدرمان يکاربردها با يعيطب يها فرآورده از يغن منبع کي عنوان به ييايدر ستيز طيمح است. شده ليتبد

 ها، كاتيتون رينظ مختلف ييايدر موجودات از ،يسرطان ضد ليپتانس و ييتوانا با يدهايپپت يدپس و فعال ستيز يدهايپپت از ياريبس

 مراتب، به که ندينما ديتول يتومور ضد دهيچيپ باتيترک توانند يم ها آن اند. شده استخراج ييايدر يها سميارگان گريد و تنان نرم ها، اسفنج

 ها، آن هستند. ينيبال يها ييکارآزما مختلف مراحل تحت ييايدر يدهايپپت نيا از يبرخ باشند. يم موجود باتيترک از مؤثرتر

 عملكرد  از يناش عمدتا ها، آن يسرطان ضد ليپتانس مختلف، مطالعات طبق بر .باشند يم موجودات نيا از حاصل هيثانو يها تيمتابول

 چون يمختلف يها سميمكان با ،ييايدر موجودات از شده کشف يدهايپپت نيا .است ها آن جهش ضد و يريتكث ضد ،يدانياکس يآنت

 مرگ کيتحر موجب ک،يتوتوکسيس و ريتكث ضد ،ييرگزا مهار ،(كروتوبوليم ضد) كروتوبوليم –نيتوبول توازن بر ريتأث س،يآپوپتوز

 يضرور يسرطان يها سلول آپوپتوز اي و يسلول چرخه يرو بر باتيترک نيا واکنش حالات يرو بر يشتريب قاتيتحق گردند. يم يسلول

 داشت. خواهد سرطان، ضد يداروها ژهيو هب و داروها کشف در را يا عمده سهم ايدر و استيدر آن از دارو، ندهيآ .است

  ييايدر يها سميگانار سرطان، ضد يداروها فعال، ستيز يدهايپپت :کليدي واژگان

ISMJ 2015; 18(3): 607-629 
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 مقدمه

 تنوع اند. دهيپوشان را نيزم سطح ازدرصد  07 اهايدر

 سطح از شتريب يا ملاحظه قابل طور به اهايدر يستيز

 موجودات ي همه ازدرصد  07 باًيتقر و است يخشک

 ييايدر ستيز طيمح .(1) دهد يم يجا خود در را زنده

 با يعيطب يها فرآورده از يغن منبع کي عنوان به

 (.2) است توجه مورد گسترده يدرمان يکاربردها

 يدرون يدهايپپت يستيز -يميتنظ نقش به بردن يپ

 يمولکول يها سميمکان يابيارز با موجودات، در متفاوت

 از آمده دست هب فعال ستيز يدهايپپت از يبعض عملکرد

 يخوب به خاص، هدف يها سلول يبررو ،يعيطب منابع

 هدف با دهايپپت ي توسعه يبرا کتمشار است. فهم قابل

 صورت درمان و دارو ديتول در دبخشينو يها شرفتيپ

 يبرا را يديجد نهيزم کي ييايدر يدهايپپت راًياخ گرفت.

 (.1) اند نموده فراهم يداروساز توسعه

 موجب ،ييايدر موجودات از شده کشف يدهايپپت

 شامل يمختلف يها سميمکان با يسلول مرگ کيتحر

 کروتوبوليم – نيتوبول توازن بر ريتأث س،يآپوپتوز

 و ريتکث ضد ،ييرگزا مهار کروتوبول(،ي)ضدم

 يمرزها ها افتهي نيا (.3 و 2) شوند يم کيتوتوکسيس

 يسم ضد اثرات ديجد يها ييتوانا مورد در را دانش

 و گريد خواص ياريبس ييشناسا داد. شيافزا ها آن

 طور نيهم و ديجد ييايميش يساختارها آن بدنبال

 يداروساز در دهايپپت نيا تيفعال ياصل يها سميمکان

 عنوان به را ييايدر يدهايپپت ق،يحقا نيا افت.ي شيافزا

 ديجد باتيترک آوردن دست هب جهت ديجد انتخاب کي

-0) اند نموده يمعرف يپزشک ستيز قاتيتحق نهيزم در

 از يکي عنوان هب سرطان توسعه، حال در جهان در (.4

 يبرخ است. گشته ليتبد ريوم مرگ ياصل عوامل

 يندهايفرآ در اختلال جاديا با DNA در ها جهش

 شوند. يم سرطان بروز به منجر شده يزير برنامه يميتنظ

 يعاد يها سلول آن يط که است ينديفرآ ،ييزا سرطان

 آن، مشخصه و شوند يم ليتبد يسرطان يها سلول به

 يلکولمو سطح دو هر در راتييتغ گسترش و يشرويپ

 يها ميتقس دستخوش را سلول کي که است يکيژنت و

 يسرطان ي توده کي جهيدرنت کند. يم نشده کنترل

 يها گاهيجا در تواند يم که شود يم جاديا م(ي)بدخ

 (.2) ابدي گسترش هم دورتر

 دست هب فعال ستيز يدهايپپت بر تمرکز ر،ياخ يها سال در

 (،يميآنز اي يعيطب طور به )که ييايدر ييغذا منابع از آمده

 اثرات ،آنها ييغذا ارزش بر علاوه که افتهي شيافزا

 ها آن (.8) کنند يم فايا بدن رشد در يمؤثر يکيولوژيزيف

 دها،يآلکالوئ ها، فنول چون يمختلف ييايميش عوامل يدارا

 باشند يم هيثانو يها تيمتابول گريد و استرها يپل دها،يترپنوئ

 ها نوفلاژلاتيد ها، يباکتر ها، نجاسف ييايجانداران در در که

 طيمح که آنجا از (.9) دارند وجود ييايدر يها جلبک و

 طيمح به نسبت يشتريب يستيز تنوع يدارا ييايدر ستيز

 از استفاده مورد در پژوهش ؛است يخشک ستيز

 درحال وستهيپ ،ييدارو عوامل عنوان به ييايدر محصولات

 به ييايدر موجودات تکامل، طول در است. شيافزا

 دست ييايميوشيب و يکيولوژيزيف ي هيتصف يها ستميس

 را ها آن موجودات، نيا فرد به منحصر يسازگار اند. افتهي

 تحت و سرد ک،يتار يها طيمح در تا است ساخته قادر

 ژه،يو هب که هيثانو يها تيمتابول بمانند. زنده اديز فشار

 يدارا شوند، يم ديتول ها يباکتر و ييايدر مهرگان يب توسط

 يکيوتيب يآنت و سرطان ضد ضدالتهاب، چون ياثرات

  (.17 و 3) باشند يم

 با يدهايپپت يدپس و فعال ستيز يدهايپپت از ياريبس

 ييايدر موجودات از يسرطان ضد ليپتانس و ييتوانا

 گريد و تنان نرم ها، اسفنج ها، کاتيتون مثل مختلف

  (.11-14) اند شده استخراج ييايدر يها سميارگان

 مختلف يفازها در ها فرآورده نيا از يبرخ
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 نيديآپل مانند گريد يبرخ زين و ينيبال يها ييکارآزما

(Aplidine) هستند يدسترس قابل يتجار نظر از اکنون 

  (.17و  14)

 ،ييايدر موجودات از حاصل فعال ستيز يدهايپپت

 يکنندگ ميتنظ اثرات رينظ يمتنوع يها تيفعال يدارا

 ،يضدانعقاد ،يدانياکس يآنت ،يکروبيضدم ،يمنيا ستميس

 (.10 و 11) باشند يم فشارخون ضد و يپوکلسترولميه

 به مربوط مطالعات نيآخر مرور بر مشتمل مقاله، نيا

 باتيترک توسعه رياخ ياندازها چشم و ييايدر يدهايپپت

 استفاده و شتريب يداروها به يابيدست هدف با ديجد

 .باشد يم سرطان اندرم در ها آن يدرمان

 

 فعال ستيز ييايدر يدهايپپت منابع

 طور به يستيز يها تيفعال يدارا يدهايپپت از يانواع

 ها، کاتيتون رينظ يمختلف ييايدر موجودات از عمده

 يها گروه .ندا شده استخراج تنان نرم و ييايدر يها اسفنج

 رياخ مطالعات در که فعال ستيز يدهايپپت از يعيوس

 سنيلاياست چون يباتيترک يحاو ؛اند هشد گزارش

(Stylisin) اسفنج از Stylissa caribia (18) و 

 جنس اسفنج از (Papuamides) دهايپاپوام باتيترک

Melophelus  مان،يسل ريجزا از شده يآور جمع 

 و يجداساز بات،يترک نيا از ياريبس (.19) باشند يم

 ،شان تيفعال بهبود منظور به و شده داده صيتشخ

 انجام ها آن يها آنالوگ توسعه يبرا ياديز راتييتغ

 ستيز يدهايپپت نيا انيم در (.27-23) است دهيگرد

 يحت و شده يبررس ياديز موارد دها،يپپت يدپس و فعال

  اند دهيرس هم ينيبال ييکارآزما مختلف سطوح به

 . (1 )جدول

 

 ييايدر موجودات از شده استخراج سرطان ضد ليپتانس يدارا يدهايپپت يبرخ (4 جدول

 منبع دينام پپت ييايمنبع در ييايسم دريارگان يستيت زيفعال

 (17و  24)  Aplidine انيدياس Aplidium albicans يضدلوسم -ضد تومور

 Arenastatin A (28-27) اسفنج Dysidea arenaria کروتوبوليضد م

 (37و  29) Aurilide کاتيتون Dolabella auricularia ضد تومور

 (31و  3) Didemnin کاتيتون .Trididemnum sp ضد تومور

 Dolastatin (32) نرم تنان Dolabella auricularia ضد سرطان

 (33و  28) Geodiamolide H اسفنج .Geodia sp ريضد تکث

 Homophymines. (34) اسفنج .Homophymia sp ضد تومور

 (31و  37) Jaspamide اسفنج .Jaspis sp., Hemiastrrella sp ريضد تکث

 Kahalalide F (28) نرم تنان Elysia rufescens, Spisula polynyma کروتوبوليضدم

 Keenamide A (30) نرم تنان Pleurobranchus forskalii ضد تومور

 (38و  37) Mollamide انيدياس Didemnum molle ريضد تکث

 (39و  37) Phakellistatins اسفنج Phakellia carteri ريضد تکث

 (47و  37) Tamandarins A and B انيدياس ..Didemnum sp ضد تومور

 (41و  37) Trunkamide A انيدياس ..Lissoclinum sp ضد تومور
 

 و دارند يمتعدد يستيز يها تيفعال ها آن از ياريسب

 در استفاده جهت يديمف يها ليپتانس يدارا جهينت در

 باشند يم ها يماريب درمان اي و تسلام سطح ارتقاء

 يها يژگيو کشف به ياديز توجه راًياخ (.11 و 17)

 يتوال به مربوط يها يژگيو و يبند بيترک ،يساختار

  است. شده ييايدر منابع از فعال ستيز يدهايپپت

 ريتخم و يميآنز زيدروليه حلال، با استخراج روش سه

 ستيز يدهايپپت ديتول يبرا ييايدر يها نيپروتئ يکروبيم

 يميآنز زيدروليه روش شود. يم استفاده ييايدر فعال

 فقدان ليدل به ييدارو و ييغذا مواد عيصنا در ژهيو هب
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 داده حيترج يسم ييايميش مواد اي يآل يها حلال يايبقا

 سراسر در اسفنج نوع 17777 حدود (.11) شوند يم

و  42) کنند يم يزندگ ايدر طيمح در که شده افتي جهان

 جنس 11 در يستيز فعال باتيترک از يعيوس فيط (.43

 ايپتروس ها آن جنس سه است. شده افتي اسفنج

(Petrosia،) سکودرمايد (Discondemia) کلنايهال و 

(Haliclena) يضدالتهاب و يسرطان ضد مؤثر باتيترک 

 (.44) سازند يم

 يدهايپپت مورد در يمتعدد يقاتيتحق مطالعات

  )عمدتاً ها اسفنج زا مشتق فعال ستيز

Cyclo depsipeptides) يدارا که دارند وجود 

 يدهاينواسيآم با همراه يا هيثانو يها تيمتابول

 باشند. يم يدينواسيرآميغ يها بخش و رمعموليغ

 يستيز يها تيفعال از يا گسترده فيط باتيترک نيا

 ريمقاد در ها آن يجداساز حال نيا با ؛هستند دارا را

 (.37) است دشوار ييدارو يها شيزماآ يبرا يکاف

 يحلقو ديپپت يدپس کي (Jaspamide) ديجاسپام

 و Jaspis جنس يها اسفنج از که است

Hemiastrella کي يدارا و است شده يجداساز 

 نه،يآم دياس 3 يحاو يکربن 17 بزرگ ي حلقه

 کي که است دهيگرد اثبات که (a1– )شکل باشد يم

 در آپوپتوز ي ندهکن القاء يستيز فعال بيترک

 يانسان HL-60 کيلوستتيپروم يلوسم يها سلول

 يحلقو ديپپت يدپس 9 حدود (.47و  37، 0)باشد يم

 B–E يها نکسيميهوموف ديجد

(Homophyminics B–E) و A1–E1 اسفنج از 

Hamophymia کي يدارا که اند دهيگرد يجداساز 

 نانو حد در  IC50با کيتوتوکسيس يقو تيفعال

 رده نيچند هيعل ت،يفعال نيا باشند. يم مولار

 (.41 و 34 ،28) است شده گزارش يانسان سرطان

Homophymins A1–E1 شهير يدارا هک 

 يدروکسيه يد 3 و 2 -ليکرباموئ -1 -نويآم -4

 يشتريب اثر قدرت يدارا د،نباش يم دياس کيهگزانوئ

 يول شهير همان با A-E متناظر باتيترک به نسبت

 دياموليوديج (.34) باشد يم آن، يکربوکس فرم در

(Geodiamolide H) H(شکلb -1) اسفنج از 

Geodia Corticostylifera  و شده يجداساز 

 از نهيس سرطان يها سلول هيعل يريضدتکث تيفعال

 نشان ،يسلول اسکلت نياکت در رييتغ جاديا قيطر

 دهايتترادکاپپت نسيسکودرميد (.33) است داده

(Discodermins tetradecapeptides) گروه کي 

  اسفنج از که اند کيتوتوکسيس يدهايپپت از گريد

Discodermia SP. ندا آمده دست هب ( شکلe-1.)  

 هيعلA-H (Discodermin A-H ) نيسکودرميد

A549 و يانسان ي هير يسلول رده به متعلق 

 شيآزما مورد موش خون سرطان P388 يها سلول

 را کيتوتوکسيس تيخاص ها آن ي همه گرفتند. قرار

 A نيناستاتيآر (.3) دادند نشان خود از

(Arenastatin A )شکل( C-1) ديپپت يدپس کي 

 و شده جدا Dysida arenaria از که است يحلقو

 يها سلول ضد بر يقو کيتوتوکسيس تيخاص کي

KB يدهايپاپوام (.3) است داده نشان خود ازA-D 

(Papoamides A-D) جنس از Theonella 

 که است شده اثبات و (g-1 )شکل يسازجدا

 تيلنفوس يها سلول شدن آلوده A و B يدهايپاپوام

T توسط را يانسان HIV در In vitro مهار 

 نيفاکلاستات (.40و  3) ندينما يم

(Phakellastatine) اسفنج از شده يجداساز 

Phakellia carteri، سرطان يها سلول رشد از 

 باتيترک از گريد يکي (.39) کند يم يريجلوگ خون

 جنس اسفنج از (d-1 )شکل 13 نيفاکلاستات ،تبطمر

Phakellia fusca  ديپپت نيا است. آمده دست هب 
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  (.37 و 48) دارد کيتوتوکسيس تيخاص انسان، يکبد تومور BEL-7404 يها سلول هيعل زين

 

  
 

 
 

 

 

 

 

 ل ضد سرطانيپتانس يدارا ييايدر يها استخراج شده از اسفنج يدهايپپت يدها و دپسياز پپت يبرخ ييايميش ي( ساختارها1شکل 

 ن(دارا )کوزه انيدياس و ها كاتيتون

 در زين ديجد يساختارها با فعال ستيز يدهايپپت

 کف در که ها آن از يبرخ اند. شده مشاهده انيدياس

 يتومور ضد دهيچيپ بيترک کي ؛هستند ساکن ايدر

 باتيترک از مؤثرتر بار هزار صدها که ندينما يم ديتول

 باتيترک نيا از يکي (.17) هستندسرطان  ضد موجود

 بار نياول يبرا که است (Didemnin) نيدمنيد يقو

 Trididemnum solidum جنس يبيکارائ کاتيتون از

 همان يها گونه گريد از بعدها يول د.يگرد يجداساز

 نيا نيب از (.49 و 41، 3) آمد دست هب هم جنس
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 تيفعال اثر نيشتريب (h-2 )شکل B نيدمنيد بات،يترک

 يريتکث ضد تيفعال نيهمچن و دارد را يتومور ضد

 نشان خود از يانسان پروستات سرطان يها ولسل هيعل

 و DNA، RNA سنتز B نيدمنيد (.31 و 3) دهد يم

 قابل شواهد و مدارک (.77) دينما يم مهار را نيپروتئ

 مشخصات با همراه ينيبال يها مدل تيفعال از يتوجه

 I فاز انجام به منجر ت،يمسموم تحمل و دوز به وابسته

 نياول به را ديپپت نيا و شده ينيبال يها ييآزماکار

 يها يابيارز يبرا ييايدر يعيطب فرآورده

 فاز (.72 و 71) است کرده ليتبد ينيبال يها ييکارآزما

II استفاده با ينيبال يها ييکارآزما Didemnin B در 

 يها ميرژ از استفاده و بود ناکارآمد ،يشنهاديپ يدوزها

 تيمسموم از يبالاتر سطوح به منجر شتر،يب يتهاجم

 (.77 و 73) شد

 ديپپت يدپس کي (i-2 )شکل (Aplidine) نيديآپل

 Aplidium albicans کاتيتون از که است يحلقو

 تيفعال که شده داده نشان و است شده يجداساز

 جمله از مختلف يسرطان يها سلول هيعل ،يضدسرطان

 و 28) دارد انسان در پوست و هير نه،يس يها سرطان

 از مختلف ريمس نيچند شامل ،پپتد نيا تيفعال (.71

 القاء و نيپروتئ سنتز مهار ،يسلول چرخه توقف جمله

 علاوه (.78 و 70) باشد يم يسرطان يها سلول در آپوپتوز

 و فرد به منحصر سميمکان کي يدارا نيديآپل ،نيا بر

 است لازيدکربوکس نيتياورن مهار يتيتوتوکسيس يافتراق

 تومور رشد و يريگ شکل روند در ياصل ميآنز که

 يفاکتورها ژن انيب از نيهمچن نيديآپل (.24) باشد يم

 اثرات و نموده يريجلوگ الياندوتل عروق رشد

 I فاز در نيديآپل (.78و  27) دارد زين ييضدرگزا

 و داد نشان خود از يضدتومور تيفعال ،ينيبال ييکارآزما

 تحت جامد يتومورها در II فاز در حاضر حال در

 (.17-12) شدبا يم مطالعه

 B (Tamandarin A, B) و A يها نيتاماندار

 ييايدر انيدياس از که هستند يحلقو يدهايپپت يدپس

 از ياريبس هيعل و اند آمده دست به Didemnidae خانواده

 اند گرفته قرار يبررس مورد يانسان يسرطان يها سلول

 (.47 و 37)

 است يحلقو ديپپت يدپس کي (Mollamide) ديمولام

 کي و آمده دست به Didemnum molle انيدياس از که

 يها سلول از يعيوس فيط هيعل کيتوتوکسيس تيفعال

 سرطان A549 ،يموش يلوسم P388 جمله از يسرطان

ه داد نشان بزرگ ي روده سرطان HT29 و يانسان ي هير

 يحلقو ديپپت کي A (Trankamid A،) ديترانکم است.

 از که باشد يم Mollamide هيشب نيازوليت ي حلقه يدارا

 است آمده دست هب ان(يدياس )از Lissoclinum جنس

 تيفعال ،ينيبال و يشگاهيآزما طيشرا تحت که

جدول  (.47 و 31) است شده داده نشان آن يضدتومور

 ليپتانس با ييايدر منابع از حاصل يدهايپپت (2)

 دهد. يها را نشان م عملکرد آن ي ضدسرطان و نحوه

 

  تنان منر

 در يعيوس يکاربردها که هستند ييها گونه تنان، رمن

 يتنان نرم از يکي ييايدر خرگوش دارند. يفارماکولوژ

 در که کند يم ديتول يستيز فعال يها تيمتابول که است

 (.17 و2) شوند يم استفاده يسرطان يتومورها درمان

 نهيآم دياس 27 با ديپپت کي (Ziconotide) ديکونوتيز

 کي يدارا د،يپپت نيا است. يديولفس يد ونديپ 3 و

 بار هزار که است يتوجه قابل درد ضد تيفعال

 (.13) کند يم عمل نيمورف از مؤثرتر و تر فعال

 کي Conus جنس به متعلق يمخروط يها حلزون

 نيکونوتوکس نام به يفعال يدهايپپت از يارزشمند منبع

(Conotoxin) با يدهايپپت از يبيترک که باشند يم 

 يد يوندهايپ از يغن کوتاه يدينواسيآم يها رهيزنج
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 مختلف، مطالعات يادعا طبق بر باشد. يم يديسولف

 قرار توجه مورد سرطان درمان در توانند يم دهايپپت نيا

  (.14 و 3) رنديگ

 

 عملكردشان ي سرطان و نحوه ضد ليپتانس با ييايدر منابع از حاصل يدهايپپت يمعرف (2 جدول
 دينام پپت ييايمنابع در ديکلاس/ نوع پپت رفرنس نحوه عملكرد و

ن يان پروتئيو کاهش ب 3کاسپاز  يفعالساز

Bcl2 (120-11) 
 johnstoni Jaspis (Jasplakinolide)Jaspamide , يياياسفنج در يد حلقويپپت يدپس

 ديپو پپتيل (79و   41) 8کاسپاز  يفعالساز
Lyngbya majuscula/ Schizothrix 

sp. (ScA)Somocystinamide A 

 (18آپوپتوز وابسته به کاسپاز )
 ينيکمپلکس پروتئ

 روليتتراپ

 Agmenellum يايانوباکتريس
quadruplicatum, Mastigocladus 

laminosus, Spirulina platensis 
(C-PC)C-phycocyanin 

 ,p38 MAPKونيلاسيفسفر يفعال ساز

JNK (01-72) 
 Aplidium albicans کاتيتون يد حلقويپپت يدپس

Aplidine)dehydrodidemnin 

B,DDB, Aplidin( 

 Trididemnum solidum Didemnin Bکات يتون يد حلقويپپت يدپس (03-128ر نامشخص )يآپوپتوز، اما مس
 Sansalvamide A ييايدر يها قارچ يد حلقويپپت يدپس (04-129ر نامشخص )يس، اما مسيآپوپتوز

 Lissoclinum ييايان دريدياس يد حلقويپپت يدپس (137و  83)ر نامشخص يس، اما مسيآپوپتوز

bistratum 
Cycloxazoline 

 Diplosoma virens Virenamides A–C انيدياس يد خطيپپت يتر (87ر نامشخص )يس، اما مسيآپوپتوز
 Dolabella auricularia Dolastatin 10  ييايتنان در م نر يد خطيپپت (89-91ن ها )يون توبوليزاسيمريمهار پل

 يا د دو حلقهيپپت (93ن ها )يون توبوليزاسيمريمهار پل
 Didemnum ييايان دريدياس

cuculiferum  وPolysyncranton 

lithostrotum 
Vitilevuamide 

 Diazona angulata Diazonamide ييايان دريدياس يد حلقويپپت (97و  94ها ) نيون توبوليزاسيمريمهار پل
 Scleritoderma nodosum Scleritodermin Aاسفنج  يد حلقويپپت (98و  91ها ) نيون توبوليزاسيمريمهار پل

 ديپپت يتر (172-174) ها نيون توبوليزاسيمريمهار پل
 و  .Auletta sp،يياياسفنج در

Siphonochalina sp. 
Hemiasterlin 

 Lyngbya majuscula DMMC يانوباکتريس يپپتد حلقو يدپس (177ها ) نيون توبوليزاسيمريمهار پل
  VEGF and HIF2 alphaريمهار مس

(114-112) 
 Squalus acanthias Neovastat (AE-941)غضروف کوسه  KD 777کمتر از 

 Prionace glauca PG155 غضروف کوسه ديپپت يپل (117) ييمهار رگزا

 (88نامشخص )
 c يد در انتهايوجود آم

 ناليترم
 Styela clava Styelin Dان يدياس

 Lissoclinum patella Lissoclinamidesان يدياس يد حلقويپپت (122و  117، 74نامشخص ) 
 Geodia sp Geodiamolides A–G. اسفنج يد حلقويپپت (132و  131نامشخص )
 Theonella sp Orbiculamide A. اسفنج يد حلقويپپت (133نامشخص )
 Theonella sp Koshikamide Bاسفنج . ديلاکتون پپت (134نامشخص )

 Clathria (Thalysias) اسفنج يد خطيپپت (137نامشخص )

Abietina 
Microcionamides A,B 

 Pleurobranchus forskalii Keenamide Aنرم تنان  يد حلقويهگزاپپت (30،131نامشخص )

 Scopulariopsis  يها قارچ يد حلقويپپت يدپس (130نامشخص )

brevicaulis 
Scopularides A and B 

 Symploca sp.. Symplocamide A يانوباکتريس يد حلقويپپت يدپس (138و  139نامشخص )

 و Lyngbya majuscula يايانوباکتريس يد حلقويپپت (147و  141نامشخص )
Lyngbya sordida 

Apratoxin D 

 Geitlerinema sp. Mitsoamide يانوباکتريس يد خطيپپت (142نامشخص )
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 ل ضد سرطانيپتانس يان دارايديها و اس کاتياستخراج شده از تون يدهايپپت يدها و دپسياز پپت يبرخ ييايميش ي( ساختارها2شکل 

 

 يدهايپپت از خانواده کي (Dolastatin) ها نيدولاستات

  تنان نرم از که باشند يم کيتوتوکسيس

Dollabella auricularia دينو و شده يجداساز 

 شده گزارش ها آن از يريتکث ضد تيفعال نيتر بخش

  (.11 و 17) است

 يحلقو ديهگزاپپت کي A (Keenamide A) ديناميک

  تن نرم از که است کيتوتوکسيس

Pleurobranchus forskahii است شده يجداساز 

 سميمکان کي قيطر از يضدتومور اثر موجب که

 يتوجه قابل تيفعال ب،يترک نيا شود. يم ناشناخته

و  A549 ،MEL20 ،P388 يتومور يها سلول هيعل

HT29 (.30نشان داده است ) را 

 از که هستند ادهيپپت از يا خانواده (Kahalalid) ديکاهالال

 از اند. شده يجداساز Elysia rufescens جنس تن نرم

 درويده يحاو ديپپت کيKahalalide F  ان،يم نيا

 ضد تيفعال که (P-3 )شکل است دياس کيريبوت -نويآم
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 (.02) دهد يم نشان خود از را يتوجه قابل يتومور

 يسرطان يتومورها هيعل ديپپت نيا که است شده مشخص

 ،F ديکاهالال که آنجا از کند. يم نقش يفايا پروستات

 قيطر از و شود يم زوزوميل عملکرد در اختلال موجب

 لذا شود يم سلول مرگ باعث سلول، داخل کردن يدياس

 يها سلول مانند بالا، يزوزوميل تيفعال با يها سلول

 يبرا مناسب تومور نوع کي عنوان به پروستات، سرطان

 در (.02) باشند يم ديپپت نيا تيفعال کشف جهت استفاده

 ديفوا و ايمزا ،F ديکاهالال ينيبال يها ييآزما کار I فاز

 شده مشاهده درمان تحت مارانيب در ،ياريبس يدرمان

 ،يخستگ به محدود ها، آن يجانب عوارض و است

 گزارش دست هيناح در ييها خارش و استفراغ سردرد،

 شاهدهم کيهماتولوژ عوارض که آنجا از است. دهيگرد

 با بيترک در را ماده نيا بودن مناسب ج،ينتا است، نشده

 حال در (.07) دهد يم نشان سرطان ضد يفاکتورها گريد

 يبرا ،II فاز ينيبال ييآزما کار تحت فاکتور نيا حاضر

  (.01) باشد يم پوست و هير پروستات، يها سرطان درمان

 

P.Kahalalide F 

 

 

 

 ييايدر تنان نرم از شده استخراج سرطان ضد ليپتانس يدارا يدهايپپت يدپس و دهايپپت از يبرخ ييايميش ساختار (3شکل 

 

  ييايدر يها نيپروتئ زيدروليه و هيتجز

 بر مطالعات از يتوجه قابل تعداد ر،ياخ يها سال در

 در موجود فعال ستيز يدهايپپت يجداساز

 به دهايپپت نيا است. شده عطوفم ييغذا يها نيپروتئ

 سطح ارتقاء باعث که يعملکرد ييغذا باتيترک عنوان

 درمان يبرا يا بالقوه يداروها و شوند يم سلامت

 نيپروتئ در نکهيا جالب باشند. يم مزمن يها يماريب

 نيبنابرا و هستند رفعاليغ صورت به دهايپپت ،ياصل

 آزاد ديبا آن، شدن فعال يعبارت به اي اثر کي اعمال يبرا

 2-27 شامل معمولاً فعال، ستيز يدهايپپت نيا گردند.
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 حال نيا با باشند. يم خود بيترک طول در نهيآم دياس

 27 از شيب که اند شده گزارش هم ييدهايپپت يبرخ

 ن،يپروتئ زيدروليه (.00) دارند خود طول در نهيآم دياس

 منابع از دهايپپت آوردن دست هب يبرا که است يروش

 مثل مختلف کيولوژيب يها تيفعال با ينيپروتئ ييغذا

 و يکروبيضدم خون، فشار ضد ،يدانياکس يآنت تيفعال

 زيدروليه روش (.08) شود يم استفاده يريتکث ضد

 يميآنز زيدروليه شود، يم استفاده معمولاً که ينيپروتئ

 بيتخر و شدن کيراسم سبب ،ييايقل زيدروليه است.

 يطرف از ؛گردد يم بالا PH در خاص ي نهيآم يدهاياس

 است ممکن که است نيا زين يدياس زيدروليه اشکال

 نيگلوتام و نيآسپارژ و بيتخر کامل طور هب پتوفانيتر

و  09) گردند زيدروليه خود متناظر نهيآم يدهاياس به

 ي شده کنترل طيشرا تحت ،يميآنز زيدروليه لذا (.87

PH نامطلوب لاتمحصو ديتول تا شود، يم انجام دما و 

 يبرا که ييها ميآنز (.08) ابدي کاهش امکان حد تا

 شوند يم استفاده يزيدروليه محصولات آوردن دست هب

 آلکالاز، شامل يکروبيم و يگوارش يپروتئازها شامل

  (.81) باشند يم نيموترپسيک و نيپپس ن،يپسيتر

 زيدروليه که اند داده نشان مطالعات ن،يا بر علاوه

 زيدروليه از يناش يدانياکس يآنت تيفعال مالاًاحت ،يميآنز

 آزاد يها کاليراد مهار تيفعال شيافزا قيطر از را

 از حاصل يدهايپپت يستيز تيفعال (.82) دهند شيافزا

 يتوال و يمولکول وزن به وابسته ها، نيپروتئ زيدروليه

 يميآنز زيدروليه (.47 و 13) هاست آن يدياس نويآم

 يبرا کارآمد روش کي عنوان هب ييغذا يها نيپروتئ

 چون باشد. يم يستيز فعال بالقوه يدهايپپت يابيباز

 يها تيفعال روش، نيا با آمده دست هب ديپپت نيچند

 دهنده نشان است ممکن نيا لذا دارند يمختلف يستيز

 باشد. ضدسرطان يداروها يبرا بالقوه روش کي

 يضدسرطان ليپتانس با فعال ستيز يدهايپپت تاکنون

 محصولات از يدانياکس يآنت و يريتکث ضد مانند

 84) اند شده افتي ييايدر يها نيپروتئ ي شده زيدروليه

 ييايدر زائد مواد از يستيز فعال يدهايپپت (.80 و

 يها استخوان مانند يميآنز زيدروليه از حاصل مختلف

 ييشناسا يماه تن سر و گويم عاتيضا و زوائد ،يماه

 يها روده از شده زيدروليه نيروتئپ (.98 و 90) اند شده

 مورد فعال ستيز يدهايپپت آوردن دست هب يبرا يماه

 از يزيدروليه زائد مواد نيهمچن (.89) اند گرفته استفاده

 تيفعال با يدهايپپت از يخوب منبع ،Sardinelle يماه

 ياديز مطالعات (.177) است بوده يدانياکس يآنت يبالا

 ديتول يبرا نيژلات اي و کلاژن يميآنز زيدروليه مورد در

 ها، آن انيم در دارد. وجود فعال ستيز يدهايپپت

د ياسکو  يماه پوست نيژلات يزيدروليه يها فرآورده

(Squid )تيفعال ،يميآنز يها روش با شده ديتول 

 آهن تيظرف کاهش توسط که دادند نشان يدانياکس يآنت

[FRAP] يکاليراد ي کننده مهار يها روش و ABTS 

 ستيز يدهايپپت 3جدول  (.82) اند دهيگرد يريگ اندازه

 با ييايدر يها نيپروتئ يميآنز زيدروليه از حاصل فعال

 يتوال يستيت زيفعالسرطان، همراه با  ضد ليپتانس

 دهد. ينشان م ها را منبع آنو  يدينواسيآم

 

  سيآپوپتوز محرک يدهايپپت

 سلول شده يزير برنامه مرگ از شکل کي آپوپتوز

 در سلول مرگ ياصل يها سميمکان از يکي که است

 نديفرآ کي آپوپتوز (.2) است سرطان از يريشگيپ

 تا است شده حفظ تکامل يط در که است يعيطب

 ماًيمستق ستندين ديمف اي هستند مضر که ييها سلول

 ياساس نديفرآ کي آپوپتوز (.3) شوند مرگ داوطلب

 است بدن يعيطب يولوژيزيف و يهوموستاز کنترل در

 يها گناليس مهار سبب که يطيشرا هرگونه (.0و  4)

 يها گناليس کيتحر اي شود آپوپتوز محرک
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 جاديا همانند يمتفاوت يها يناهنجار ؛شود ضدآپوپتوز

 9) داشت خواهد دنبال هب را ها تيمعلول انواع و سرطان

 اي و يخطر چيه معمولاً سيآپوپتوز چون (.10 و

 يبرا يمؤثر اريبس راه ندارد، لدنبا هب را يمنيا پاسخ

 سرطان از يريجلوگ و يسرطان يها سلول مرگ

 که دارد ييرهايمس آپوپتوز .شوند يم محسوب

 لهيوس هب را رهايمس نيا از کيهر توان يم خوشبختانه

 يدبخشينو نگرش امر نيا .نمود القاء ييايميش عوامل

  (.72و  71، 1) آورد ديپد سرطان درمان يبرا را

 

 سرطان ضد ليپتانس با ييايدر يها نيپروتئ يميآنز زيدروليه از حاصل فعال ستيز يدهايپپت (3ل جدو

 منبع ميآنز يدينواسيآم يتوال يستيت زيفعال رفرنس

 Flavourzyme Alaska pollack collagen ون يپسيتر نا مشخص دانياکس يآنت (88)
(Theragra chalcogramma) 

 GNRGFACRHA دانياکس يآنت (89)
ن و الفا يپپسن، ترپس

 نيپسيموتريک
Croaker muscle 

(Otolithes ruber) 

 Flyingfish نيپسيتر نا مشخص ريدان، ضد تکثياکس يآنت (14)

(Exocoetus volitans) 

 NHRYDR دانياکس يآنت (89)
ن و الفا يپسين، تريپپس

 نيپسيموتريک
Horse mackerel muscle 
(Magalapsis cordyla) 

 Flavourzyme Jellyfish umbrellaن و يپسيتر نا مشخص دانياکس يآنت (88)

collagen (Rhopilema esculentum) 

 (91و  82)
 ريدان، ضد تکثياکس يآنت

 کيتوتوکسيو س
 Alcalase  و  Esperase نا مشخص

Jumbo flying squid 

skin gelatin 

(Dosidicus gigas) 
 Oyster(Crassostrea gigas) پروتئاز نامشخص تومور يآنت (47)

 Tuna dark muscle ن و پروتئازيپاپائ LPHVLTPEAGATPTAEGGVYMVT ريضد تکث (83)

byproduct(Thunnus tonggol) 
 Tuna skin gelatin(Thunnus spp) آلکالاز نامشخص دانياکس يآنت (82)

 

 آپوپتوز نديفرآ يبرا ياصل ريمس دو پستانداران در

 همراه کاسپازها يفعالساز با دو، هر که دارد وجود

 يگريد و يخارج دهنده گناليس ريمس يکي هستند:

 ياديز يها مولکول (.ييايتوکندريم) يداخل ريمس

 و کنند کيتحر را سيآپوپتوز توانند يم که دارند وجود

 با شوند. گرفته کار هب آپوپتوز کننده مهار عنوان به اي

 را ها ولکولم نيا که يسرطان ضد يدهايپپت ي توسعه

 از يريشگيپ يبرا يمهم ياستراتژ دهند يم قرار هدف

 مهار) Bcl2 ژن مهار .است دهيگرد جاديا سرطان

 (آپوپتوز کننده القاء) Bax ژن والقاء (آپوپتوز کننده

 نديفرا انداختن انيجر به جهت يخوب ياستراتژ

 در کاسپازها که انجا از نيا بر علاوه .باشد يم آپوپتوز

 کشف لذا دارند يرگذاريثأت و مهم نقش ريمس دو هر

 يگريد ياستراتژ زين کاسپازها کننده فعال باتيترک

 (.74) رود يم کار هب آپوپتوز يانداز راه يبرا که است

 افتد يم اتفاق يتوکندريم ريمس از يسلول مرگ يزمان

 که آپوپتوز کننده کيتحر يها مولکول يسر کي که

 يتوکندريم يجخار و يداخل يغشا نيب يفضا در

 سبب و شوند يم آزاد توزوليس به دارند، وجود

 .شوند يم يتوکندريم يخارج يغشا يرينفوذپذ

 c توکروميس همانند پروآپوپتوز يفاکتورها يآزادساز

 آپوپتوزوم کمپلکس يريگ شکل باعث ،يتوکندريم از

 نمودن فعال يآبشار يها واکنش آن، دنبال هب و شود يم

 ريمس در (.78و  71) رديگ يم صورت کاسپازها

 خانواده از نيپروتئ 18 حدود آپوپتوز، ييايتوکندريم

Bcl2 سيآپوپتوز ميتنظ در را ياساس و يمحور نقش 

 خانواده نيا يها نيپروتئ از يبعض .کنند يم ءفايا

 کننده مهار گريد يبعض و (Bax مانند) پروآپوپتوز
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 ديجاسپام .(79و  72) هستند (Bcl2 مانند) آپوپتوز

 اشاره آن به زين قبلاً که است يحلقو ديپپت يدپس کي

 اضافه ها آن به ديجاسپام که ييها سلول در .ديگرد

 به ديپپت نيا که يمعمول يها سلول از شتريب ديگرد

 در گرفت. صورت سيآپوپتوز بود، نشده اضافه ها آن

 و 3 کاسپاز يفعالساز قيطر از ديجاسپام قتيحق

 سطوح شيافزا نيهمچن و Bcl2 نيپروتئ انيب کاهش

  (.11) شود يم آپوپتوز القاء باعث ،Bax نيپروتئ

 و A ديناميستيسوموس که است شده مشخص

 يکاسپازها نمودن فعال ليپتانس يدارا ،C نيانيکوسيف

 مختلف يسرطان يها سلول در آپوپتوز، به وابسته

 ريمس هم و يداخل ريمس هم ديناميستيسوموس .باشند يم

 سميمکان البته .کند يم کيتحر را زآپوپتو يخارج

 صورت 8 کاسپاز يفعالساز قيطر از آن مؤثرتر

 وابسته آپوپتوز القاء در ،C نيانيکوسيف (.10) رديگ يم

 به ديپپت نيا افزودن .دينما يم نقش يفايا کاسپازها به

 c توکروميس شدن آزاد اعثب Hela يسرطان يها سلول

 آپوپتوز انيجر جهينت در و توزوليس به يتوکندريم از

 Hela يها سلول به c نيانيکوسيف افزودن .گردد يم

 ،4 ،3 ،2 يکاسپازها پروآپوپتوز، يها ژن القاء بر علاوه

 N-JUN (.18) بود نموده فعال زين را 9 و 8 ،1

 لهيوس هب شده فعال ينازهايک نيپروتئ و نازهايک ناليترم

 ميتنظ در را يمحور يها نقش (P38MAPK) توژنيم

 انواع برابر در يسلول يها پاسخ کردن هماهنگ و

 (.19 و 71) دارند عهده بر يسلول مختلف يها استرس

 يها نشانه از يکي برنامه، بدون اي حد از شيب ريتکث

 ميتنظ قيطر از و p38MAPKو  JNK .است سرطان

 قيطر از مختلف، نقاط در يسلول چرخه شرفتيپ

 از تقلمس اي يسيرونو به وابسته يها سميمکان

 از .ندينما يم نظارت يسلول ميتقس چرخه بر يسيرونو

 در را يقيعم راتيثأت که است شده مشاهده يطرف

 به .گذارند يم يجا بر خود از يروسيو يها سرطان

 رد P38MAPKو JNK  که يريثأت رسد يم نظر

 به بلکه محرک، نوع به تنها نه دارد سيآپوپتوز ميتنظ

 .است وابسته زين شده جاديا يها گناليس قدرت

 رساندن بيآس قيطر از زين باتيترک نيا اثر سميمکان

 توکروميس شدن آزاد و يتوکندريم يخارج يغشا به

C يآبشار يها واکنش يانداز راه آن دنبال هب و 

 يدپس کي نيديآپل (.37) باشد يم کاسپازها يفعالساز

 کاتيتون از که است يحلقو ديپپت

 شده ستخراجا  Aplidium albicansيا ترانهيمد

 يسرطان يها سلول که است شده مشاهده .است

 ن،يديآپل نييپا يها غلظت به هير و نهيس پوست،

 از ديپپت نيا (.07 و 72) دهند يم نشان تيحساس

 جمله، از .دينما يم نقش يفايا ريمس نيچند قيطر

 توان يم را يساز نيپروتئ مهار و يسلول چرخه توقف

 ويداتياکس استرس القاء سبب ابتدا در نيديآپل .برد نام

 مستمر و عيسر يفعالساز عمل نيا جهينت که شود يم

JNK و p38mapk فعال قيطر از عمل، نيا که است 

 مرتبط ينازهايک نيپروتئ عيسر و همزمان نمودن

 يانسان Hela يسرطان يها سلول در .رديگ يم صورت

 قه،يدق 7-17 دارو اعمال از پس که شده مشخص

 JNK شدن فعال .افتد يم اتفاق مذکور يعالسازف ريمس

 از C توکروميس شدن آزاد سبب و p38MAPKو 

 دنبال هب و 9 و 3 يکاسپازها نمودن فعال و يتوکندريم

  (.19) افتد يم اتفاق يتوکندريم ريمس آپوپتوز آن

 نيا که است کيتوتوکسيس عملکرد يدارا نيديآپل

 شود يم انجام لتاد c نازيک نيپروتئ يگر يانجيم با عمل

 سبب شده، شناخته ييايدر يدهايپپت از يبعض (.01)

 يکسري قيطر از که شوند يم آپوپتوز القاء

 ،DNA شدن قطعه قطعه مانند، ييها شاخص

 قابل يسلول يغشا آماس اي تورم و هسته يدگيچروک
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 عملکرد قيدق سميمکان حال نيا با .هستند يبررس

 از يبعض .(03) است نشده مشخص هنوز ها آن

 همانند ييايدر منابع از شده استخراج يدهايپپت

 يدهايرنآميوا و نيکلواگزازوليس و A ديسانسالوآم

A-C فعال يها ليپتانس يدارا که شدند مشاهده 

 يسرطان يها سلول از يبرخ در سيآپوپتوز يکنندگ

 هنوز ها آن ياثرگذار و يگذار هدف ريمس اما .هستند

  (.04) است دهنش داده صيتشخ يروشن به

 کي از شده استخراج ديپپت يدپس کي A ديسانسالوآم

 اثبات آن يضدسرطان تيفعال که است ييايدر قارچ

 توقف باعث د،يپپت نيا يها آنالوگ از يکي .است شده

 و CD18 يسلول يها فيرد G1 فاز در يسلول چرخه

ASPC-1 انسان پانکراس يسرطان يها سلول از 

 HL-60 يها سلول هچرخ توقف (.73) شود يم

 و يسلول چرخه Mا ي G2 مرحله در خون سرطان

 که است ييها تيفعال از نزيتوکيس مهار طور نيهم

 ديپپت يتر سه (.83) باشد يم آن باعث نيکلواگزازوليس

 هستند کيتوتوکسيس تيخاص يدارا که ديجد يخط

 Diplosomaانيدياس از A-C يدهايرناميوا نام به

virens  که است دهيگرد اثبات .اند دهيگرد استخراج 

  (.87) هستند II زومرازيتوپوا مهارکننده دهايرناميوا

 

 نيب (تعادل) يهمتراز بر ثرؤم يدهايپپت

 ها نيتوبول و ها كروتوبوليم

 که اند يسلول درون يها اندامک از يکي ها کروتوبوليم

 ساخته نيتوبول نام به ينيپروتئ يمونومر يواحدها از

 ءفايا را يضرور نقش چند ها اندامک نيا .شوند يم

 کيتفک به توان يم ها نقش نيا جمله از ندينما يم

 و حرکت ،ييجابجا سلول، شکل حفظ ها، کروموزوم

 مؤثر يداروها .نمود اشاره سلول در ها اندامک عيتوز

 سازنده يها نيتوبول و ها کروتوبوليم نيب تعادل بر

 و ونيزاسيمريپل که ييداروها گريد يعبارت به اي ها آن

 دهند يم قرار هدف را ها کروتوبوليم نويزاسيمريدپل

 شوند يم محسوب ضدسرطان يداروها انواع از يکي

 و ها نيتوبول به اتصال تيقابل با ها بيترک يبرخ (.81)

 سطح در ،يتومورشناس و يپزشک نظر از تياهم حائز

 نيا ي جمله از .اند گرفته قرار مطالعه مورد يعيوس

 مانند نکايو يدهايآلکالوئ و ها نيتاکس اتبيترک

 سبب باتيترک نيا .بودند نينبلاستيو و نيستينکريو

 به که صورت نيا به .شوند يم يسلول ميتقس مهار

 يها رشته ونيزاسيمريپل از و شده متصل ها نيتوبول

 يريجلوگ ميتقس دوک يريگ شکل و يکروتوبوليم

 زين يعيطب لعوام گريد در عمل، ي وهيش نيا .کنند يم

 سنتز توسعه ازمندين اُيقو ما نيبنابرا .است شده مشاهده

 مانند که ميهست يتوزيضدم يعيطب يها آنالوگ

 با برهمکنش ضمن ها نيتاکس و نکايو يدهايالکالوئ

  (.88) ندينما متوقف را ها آن ونيزاسيمريپل ها، نيتوبول

 نيچند از متشکل يخط ديپنتاپپت کي 17 نيدولاستات

 تنان نرم از که است مختلف ي نهيآم دياس واحد ريز

 ديگرد استخراج Dolabella auricularia ييايدر

 هستند تنان نرم رده ياعضا از يکي ها آن (.A3 شکل)

و  89) دارند دهايپپت ديتول در را ليپتانس نيشتريب که

 که دادند گزارش همکاران و (Bai) يبا (.97

 يها سلول رشد کشت، طيمح در 17 نيدولاستات

L1210 (.12) کند يم مهار موش در را خون سرطان  

 17 نيدولاستات از استفاده که دادند نشان هياول مطالعات

 ها نيازتوبول يمتراکم توده ليتشک باعث بالا غلظت در

 به ها نيتوبول (assembly) يبند هم سر از و شود يم

 نيا .دينما يم يريجلوگ ها کروتوبوليم ليتشک منظور

  (.91) دهد يم انجام GTP زيدروليه قيطر از را کار

 يمؤثر طور به17 نيدولاستات از د،يپپت يتر بخش کي

 سبب و کند يم مهار را ها نيتوبول ونيزاسيمريپل
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 نيا که ستين مشخص .شود يم GTP زيدروليه

 مهار را ها نيتوبول به نيستينکريو اتصال د،يپپت يتر

  ديتنوکلؤ ضيتعو مهار باعث اي کند يم

(nucleotide exchange) ديلواميتيو (.92) شود يم 

 B(Vitilevuamide B،) يدينواسيآم 13 ديپپت کي 

 به (داران کوزه) انيدياس دو از که (.B3 شکل) است

 و Didemnum cuculiferum يها نام

Polysyncranton lithostrotum اند شده استخراج.  

 ونيزاسيمريلپ مهار بر يمثبت اريبس ريتأث ديتلواميو

 به اتصال در ديتلواميو که شده اثبات .دارد ها نيتوبول

 .است يرقابت ريغ مهار يدارا ن،ينبلاستيو با ها نيتوبول

 به نيس يکولش اتصال يداريپا باعث ديتلواميو

 ها نيتوبول ونيزاسيمريپل از جهينت در شود يم ها نيتوبول

 منابع از که يگريد يدهايپپپت (.93) شود يم يريجلوگ

 A ديازوناميد شامل اند آمده دست هب ييايدر

(Diazonamide A) (94  97و ،)نيتودرمياسکلر A 

(Scleritodermin A) (91  98و ،)نياسترليهم 

(Hemiasterlin) (171  174و ،)يدسمتوکس 

 C (Desmethoxymajusculamide ديماژوسکوالام

(DMMC)C)(177 )ديلناميم و D (Milnamide D) 

 مهار ليپتانس يدارا که شده مشاهده (171)

 يسرطان يها سلول در ها نيتوبول ونيزاسيمريپل

 کيتوتوکسيس ديپپت کي ،A ديازوناميد .شدند مختلف

 Diazona angulate ييايدر انيدياس از که است

 کي، A نيتودرمياسکلر (.94) است شده استخراج

 از که است يديجد يحلقو ديپپت

 شده استخراج  Scleritoderma nodosumاسفنج

 تيخاص يدارا يشگاهيآزما طيشرا در ديپپت نيا .است

 و انسان يتومور يها سلول هيعل کيتوتوکسيس

  شد ها نيتوبول ونيزاسيمريپل مهار سبب نيهمچن

  .(98 و 91)

 از شده استخراج يعيطب ديپپت يتر کي نياسترليهم

 .Siphonochalina spو  Auletta ييايدر يها اسفنج

 ،يعيطب کيناميد يها کروتوبوليم به اتصال با که است

 ونيزاسيمريدپل سبب و کند يم بيتخر را ها آن

 از يکي .(172و  171) شود يم ها کروتوبوليم

 هم که است HTI-286 ن،ياسترليهم يها آنالوگ

 باعث هم و کند يم مهار را ها نيتوبول ونيزاسيمريپل

 .شود يم ها کروتوبوليم بيتخر

HTI-286 مهار ليپتانس که ييدارو کي عنوان به 

 گريد يدارو نيچند با همراه است رسلوليتکث کننده

 173) شوند يم گرفته کار هب کروتوبوليم يآنت عنوان به

 کي ،C ديماژوسکوالام يدسمتوکس .(174و 

 يانوباکتريس از که است ديجد يحلقو ديپپت يدپس

Lyngbya majuscule نقش .است شده استخراج 

DMMC کولون يسرطان يها سلول هيعل ت،يفعال رد 

 بيتخر قيطر از HCT-116 يانسان ينومايکارس

 .(177) است دهيرس اثبات به يکروتوبوليم شبکه

 

 وژنزيآنژ مهارکننده يدهايپپت

 يخون يها رگ آن يط که است ينديفرا ييرگزا

 از يا مجموعه نديفرا نيا يط .شوند يم حاصل ديجد

 يسلول ريتکث ،ييرگزا در يردايناپا شامل، راتييتغ

 اتفاق ديجد يها لوله ليتشک و ييجابجا ال،ياندوتل

 تحرک و توسعه رشد، در يمهم نقش ييرگزا .افتد يم

 و رشد .کند يم فايا يسرطان يتومورها اکثر (متاستاز)

 به يميمستق يوابستگ تومور، (متاستاز) ييجابجا

 دارد زبانيم يها سلول در ييرگزا و عروق توسعه

 و (VEGF) الياندوتل رشد فاکتور .(170و  171)

 نقش، VEGFR-2(Flk-1/KDR) آن ي رندهيگ

 و 179) کنند يم فايا تومورها ييرگزا در را يديکل

 ريمس قيطر از است ممکن تومورها رشد .(178
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VEGF-VEGFR-2 يسلول درون يها گناليس و 

 و VEGF القاء شامل رهايمس نيا .شود مهار

 به وابسته يها گناليس ،يسلول ارجخ ونيلاسيفسفر

 B نازيک نيپروتئ خانواده ،(ERK1/2) 1/2 نازيک

 يآلفا فاکتور و (Akt) نازيک نيپروتئ نيترئون /نيسر

   .(111و  117) هستند (HIF1α) يپوکسيه القاء

 است يبيترک کي Neovastat (AE-941) نئوواستات

 بيترک نيا .است شده استخراج کوسه غضروف از که

 استخراج Squalus acanthias کوسه غضروف از که

 يها سلول رشد مهار سبب ميمستق طور به است شده

 يل (.112 و 113) شود يم ييرگزا توقف و يسرطان

(Lee) رييتغ سبب وواستات،ين که افتنديدر همکاران و 

 (.114) شود يم HIF2 رآلفايمس و VEGF مهار و

 وزن با آمده دست هب ديجد يخط يدهايپپت يپل

 از ييرگزا ضد تيفعال ليپتانس با 17777يمولکول

 شده استخراج Prionace glauca کوسه غضروف

 يبيترک (Mycothiazole) ازوليکوتيم (.117) است

 به وابسته نگيگناليس که است ديپپت -ديکتا يپل از

 که يتومور يها سلول در را HIF1 کيپوکسيه

 مهار را است VEGF ژن انيب هدف HIF1 به وابسته

 طور به ازوليکوتيم که دهند يم نشان مطالعات .کند يم

 NADH کمپلکس در را ييايتوکندريم تنفس ،يانتخاب

 (.111) کند يم متوقف ردوکتاز دوياکس نونيکياوب

 
 با ييتومورزا ضد تيفعال يدارا يدهايپپت

 ناشناخته يها سميمكان

 يها سميمکان با که دارند وجود ياديز يدهايپپت

 تومورها مهار سبب کيتوتوکسيس القاء مثل يا اختهناشن

 دهيچيپ ها آن عمل سميمکان که آنجا از اما .شوند يم

 ارائه توان ينم عملکردشان يبرا يقيدق سميمکان است

 دهايپاتلام شامل ياديز يدهايپپت .(2)جدول  داد

(patellamides) و  110) شدند استخراج انيدياس از

 (.99و  41 ،98)D (Styelin D) نيلياست (.118

 دهايناميسوکليل (،Eusynstyelamid) ديلامينستيائوس

(Lissoclinamides) (119)، دهايلاميبوتر 

(botryllamides) (127 )دهايمولام و 

(Mollamides) (124  127و) ليپتانس يدارا که 

 ها آن يواقع عملکرد سميمکان اما هستند، کيتوتوکسيس

 يکروبيم ضد ديپپت کي، D نيلياست .است نشده ثبت

 Lissoclinum انيدياس يخون يها سلول از که است

patella تيفعال يدارا و دهيگرد ستخراجا 

 يدهايپپت (1) جدول در(. 119) است کيتوتوکسيس

 از ياريبس .است شده داده نشان ها آن عملکرد و ييايدر

 هدف نيچند با تومور يآنت تيفعال ييايدر يدهايپپت

 17 نيدولاستات مثال عنوان به .کنند يم لابدن را مختلف

 بلکه کند، يم مهار را ها کروتوبوليم يبند هم سر تنها نه

 القاء سبب p53 انيب شيافزا و Bcl2 سطح کاهش با

 ها نيديآپل عمل سميمکان اي ،(127) شود يم آپوپتوز

 چرخه توقف القاء شامل جمله، از ريمس نيچند شامل

 ييرگزا ضد تيفعال و نيپروتئ سنتز مهار ،يسلول

  (.121) باشد يم

 

 يدهايپپت ياندازها چشم و ييدارو يکاربردها

 سرطان ضد ليپتانس با ييايدر موجودات از حاصل
 

 حال در يعيطب يها فرآورده تعداد حاضر حال در

 نيا از يکم اريبس تعداد حال نيا با ؛است شيافزا

 از يمحدود تعداد دارند. وجود بازار در باتيترک

 در ييايدر موجودات از شده ييشناسا يدهايپپت

 در که اند گرفته قرار يبررس مورد ينيبال يها ييکارآزما

 ليتفص با (،2) 2714 سال در همکاران و يمحب مقاله

 حسب بر که است شده پرداخته آن به يشتريب

 پس زين ها آن از يبرخ شود. يم پرداخته آن به ضرورت
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 به ها آن ييتوانا اثبات و ينيبال يها ييکارآزما انجام از

 نيسمادوت شدند. يمعرف ضدتومور يداروها عنوان

(Cemadotin) کي از آمده دست هب ديپپت کي که 

 که (Aplidine) نيديآپل و است ييايدر تن نرم

 از و است آپوپتوز ي کننده القاء يقو ديپپت يدپس

 تحت شده، يجداساز Aplidine albicans کاتيتون

 ديکاهال (.91و  97) هستند ينيبال ييآزماکار دوم فاز

(Kahalalid F) داده نشان يضدتومور تيفعال که 

 ه،ير سرطان درمان يبرا يتازگ به ؛(02) است

 يها ييکارآزما سوم فاز تحت ،پوست و پروستات

 از يکاف ريمقاد فقدان (.171) گرفتند قرار ينيبال

 ها، نمونه منبع به يدسترس مشکلات بات،يترک

 طور نيهم و صيتخل يها روش و يجداساز لاتمشک

 سبب که هستند يعوامل جمله از کياکولوژ ملاحظات

 ستيز يدهايپپت يرو بر ها پژوهش نگشت محدود

  ند.ه اشد ييايدر موجودات از حاصل فعال

 نقش کي دهايپپت نيا ييايميش سنتز ن،يا بر  علاوه

 ييآنجا از نيا کند. يم ءفايا ساختار نييتع در يمهم

 از ازين مورد ريمقاد سنتز که است زيبرانگ چالش

 ،نيا بر علاوه کند. جاديا يمشکل است ممکن ب،يترک

 ،يونيکانفورماس مسائل از يبرخ که شده داده نشان

 نيا يستيز تيفعال در کننده نييتع عامل کي

 زيدروليه با شده ديتول يدهايپپت باشند. يم ها مولکول

 نيگزيجا منبع کي ،ييايدر يها نيپروتئ از يميآنز

 يسرطان ضد تيفعال با فعال ستيز باتيترک يبرا

 و يدانياکس يآنت تيفعال ها نيا چون هستند.

 خاص، يها ميآنز از استفاده اند. داده نشان يريضدتکث

 ينيپروتئ يتوال در )برش( شکست يها گاهيجا انتخاب

 کننده نييتع عامل کي تواند يم که سازد يم ممکن را

 قاتيتحق به حال نيا با باشد. ديپپت يستيز تيالفع در

 ستيز يدهايپپت ساختار دادن نشان منظور به يشتريب

 نيا که يريمس نييتع و ها آن تيفعال نوع نييتع و فعال

 ازين دهد يم واکنش سرطان يسلول چرخه بر دهايپپت

 وسنتز،يب همراه به کسيژنوم از استفاده شيافزا است.

 يعيطب يدهايپپت ديتول يبرا يژاسترات کي است ممکن

 کس،يژنوم يها نهيزم در شرفتيپ .باشد ييايدر

 (Metabolomic) کيمتابولوم و کسيپروتئوم

 دهايپپت ديتول و ييشناسا بر ياديز ريثأت کي توانند يم

 افتني باشند. داشته يسرطان ضد يفاکتورها عنوان به

 يدهايپپت که DNA ي شده يرمزگذار يها يتوال

 مهم دستاورد کي کنند، يم يرمزگذار را عالف ستيز

 بود. خواهد باتيترک نيا ديتول يبرا
 

 يريگ جهينت

 نيتر بزرگ از يکي سرطان يبرا درمان، کي افتني

 باشد. يم يداروساز و يپزشک يبرا يواقع يها چالش

 دست هب هدف با يا گسترده يقاتيتحق يها تلاش

 گرفته رتصو يعيطب منابع از کارآمد باتيترک آوردن

 تحت که ييايدر يدهايپپت از ياريبس است.

 يها تيمتابول قتيحق در هستند، ينيبال يها ييکارآزما

 کي اما ؛هستند مختلف موجودات از حاصل ي هيثانو

 آوردن دست هب يبرا يا گسترده ناشناخته ي حوزه

 يها نيپروتئ زيدروليه قيطر از فعال، ستيز يدهايپپت

 دست هب يدهايپپت يرو بر لعاتمطا دارد. وجود ييايدر

 نشان ها نيپروتئ يزيدروليه يها فرآورده از آمده

 ،يدانياکس يآنت عملکرد ها، مولکول نيا که اند داده

 توان ها آن به که دارند جهش ضد و يريضدتکث

 حالت يرو بر شتريب قاتيتحق دهد. يم يضدسرطان

 يها سلول آپوپتوز اي و يسلول چرخه يرو بر واکنش

 ياساس ازين کي حال نيا با است. يضرور يانسرط

 دارد وجود باتيترک نيا ديتول کردن يبند اسيمق يبرا

 ييايدر يفرع محصولات از استفاده با تواند يم که
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موانع و مشکلات موجود، آينده با همه  د.يآ دست هب

اي را در کشف  عمده دارو، از آن درياست و دريا سهم

 د سرطان، خواهد داشت.ويژه داروهاي ض داروها و به
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Abstract 

In the developing world, the cancer as a prevalent cause of mortality is a new emerging challenges in 

medical and pharmaceutical sciences. Marine environs are regarded as a rich source of natural products 

with broad of therapeutic uses. Numerous bioactive peptides and depsi-peptides have been extracted from 

various marine organisms such as tunicates, sponges, molluscs and other marine organisms, with anti-

cancer potential. They can produce the complex compounds which are more effective than presented anti-

cancer drugs. Some of these marine peptides are under different clinical trials phases; they are secondary 

metabolites that produced by these organisms. According to different studies, their anti-cancer potential is 

related to some properties like antioxidant, anti- proliferative and anti-mutations effects. These peptides 

can stimulate cell death by various mechanisms, such as apoptosis, affecting the balance tubulin- 

microtubules (antimicrotubules), inhibition of angiogenesis, antiproliferative and cytotoxicity effects. 

Further studies on the reaction states of these compounds on cell cycle or apoptosis in cancer cells, are 

essential. The future of remedies, belong to the sea; and the sea, will have the major percentage in drug 

discovery, particularly in anti-cancer drugs. 
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