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 چکیدٌ
کِ تَسط سیستن ایوٌی ثِ عٌَاى عبهل ثیگبًِ  دٌّذ هییی را ثزٍس ّب صى آًتیتَهَرّب،  مقدمٍ ي َدف:

کیِ ثیب اتلیبه ثیِ      ثبشیٌذ  یهی شَک حزارتیی، ایبپزٍى ّیبی هَلییَلی      ّبی پزٍتئیي .شًَذ هیشٌبختِ 
 .ٌذیًوب یهعزضِ کٌٌذُ آًتی صى کٌتزه  ّبی سلَهرا تَسط  ّب آىة ی تَهَری، جذّب صى آًتی
 

در سهیٌِ ایوًََتزاپی،  اطلاعبت یآٍر جوعایي هقبلِ، ًَعی هقبلِ هزٍری ثَدُ کِ در آى  :َب ريشمًاد ي 

( ٍ ثِ  Elsevier, Science, springer) ٌتزًتیاشَک حزارتی ثِ ٍسیلِ جستجَ در  ّبی پزٍتئیيسزطبى ٍ 
ثِ ثعذ( اًجبم گزفتِ. در هیبى هقبلات ثذسیت   ۰۲۲۲هحذٍد ثِ سثبى اًگلیسی ٍ ثب هحذٍدیت سهبًی )صَرت 
 ٍ هجزثی کِ هَرد استٌبد ٍاقع شذُ ثَدًذ، اًتخبة گزدیذًذ. ًظز صبحت هؤلفیيآهذُ اس 

 
ثبعی  فعیبه شیذى     MHCІ  ٍMHCIIشیَک حزارتیی ثیب ثییبرگیزی     پزٍتئیي  -کوپلیس آًتی صى وتبیح:

. فزآیٌذّبی درگیز در جذة ایي کوپلیس کِ سجت عزضِ هتقبطع آًتی صى شیذُ،  گزدد یه T یّب لٌفَسیت
 تیَاى  یهی جذیذ، ّبِ یًظزثٌبثزایي طجق ست کِ ثزای آًتی صى هٌفزد هطزح است؛ اهتفبٍت اس فزآیٌذّبیی 
اسیتفبدُ   تَهیَری  یّیب  ثِ عٌَاى ییی اس اجشاء ٍاکسیي  شَک حزارتیپزٍتئیي  -اس ایي کوپلیس آًتی صى

سیسیتن   تزهؤثز یّب پبسخ ختيیعلیِ تَهَر ًقش داشتِ ٍ سجت ثزاًگ ییسا یوٌیّب در ا . ایي ٍاکسيًوَد
 .گزدد یایوٌی ٍ حفبظت علیِ تَهَر ه

 
 هیؤثزی ٍ  کبرآهیذ ٍاکسیي   تَاى یهاس تَهَر خبص  HSP-کوپلیس آًتی صى یسبس خبلصثب  ی:ریگ دٍیوت

 علیِ آى تَهَر ایجبد ًوَد.
 

 ٍاکسي. پزٍتئیي شَک حزارتی، سزطبى، کلیدی: گبنياش
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 مقدمٍ

 ٞبی پشٚتئیٗاص  (HSP)ؿٛن حشاستی  ٞبی پشٚتئیٗ
حفبؽتی ٟٔٓ داخُ ػِّٛی ٞؼتٙذ وٝ ٘مؾ ٟٕٔی دس 

. ایٗ (1)داس٘ذ  ٞب پشٚتئیٗٚ حفؼ ػبختبس  خٛسدٌی پیچ
٘ؾیش حشاست،  صا اػتشعدس پبػخ ثٝ ؿشایظ  ٞب پشٚتئیٗ

اػتشع اوؼیذاتیٛ، ٔٛاد ؿیٕیبیی، ثٝ ٔیضاٖ صیبدی ثیبٖ 
وٝ یه ٔىب٘یؼٓ ػِّٛی اػبػی ٚ ٟٔٓ ثٛدٜ  ؿٛ٘ذ ٔی

 ٞبی آػیتتب دس ٔمبثُ  ػبصد ٔیسا لبدس  ٞب ػَّٛوٝ 
ی وٝ تحت اػتشع ٞبی ػَّٛ. (2)ٔحیغی ص٘ذٜ ثٕب٘ٙذ 

ؿٛن  ٞبی پشٚتئیٗثٝ وٕه اِمبی  ٌیش٘ذ ٔیلشاس 
ثش اػتشع ٚاسد ؿذٜ غّجٝ وشدٜ ٚ ص٘ذٜ  ،حشاستی

. ایٗ ٌشد٘ذ ٔیؿذٜ ٚ دچبس ٔشي  ٓیتؼّٚ یب  ٔب٘ٙذ یٔ
 عی فشایٙذ تىبُٔ ٕٞچٙبٖ حفؼ ؿذٜ اػت تٛا٘بئی دس

 ٞب پشٚتئیٗدس ٘مؾ ٕٞٛػتبص ثشای  HSPٕٞچٙیٗ  .(3)
 یب سفِٛذیًٙ، یٞب سؿتٝٔثُ فِٛذیًٙ، ثبص وشدٖ 

پشٚتئیٗ، ا٘تمبَ ٚ اص ثیٗ سفتٗ  یثٙذ ٚ خٕـ ػشٕٞجٙذی
ایفبی  ٞب ػَّٛتىثیش ػِّٛی ٚ تٕبیض  (4) ٞب پشٚتئیٗ

  . (5)وٙٙذ یٔ٘مؾ 
ؿٛن حشاستی  ٞبی پشٚتئیٗاص ِحبػ ػبختبسی، 
 ATP یا٘تٟب. ؿبُٔ ثبؿٙذ یٔداسای دٚ ٘بحیٝ ا٘تٟبیی 

آصی ٚ ا٘تٟبی پپتیذی وٝ ثٝ پّی پپتیذٞبی ٔشثٛعٝ 
آِٛػتشیىی  ٞبی ِٔٛىَٛ ٞب پشٚتئیٗ. ایٗ ؿٛد ٔیٔتلُ 

آصی ثبفث  ATPثٛدٜ وٝ ثب اتلبَ پّی پپتیذ ثٝ ا٘تٟبی 
 ٞبی پشٚتئیٗ .(6) ؿٛ٘ذ ٔی ADP+ ٚ Pثٝ  ATPٞیذسِٚیض 

ؿٛن حشاستی دس فشایٙذٞبی ٔتقذدی ٕٞچٖٛ 
، فجٛس ٚ ٞب آٖ، تدٕـ ٚ ا٘تمبَ ٞب پشٚتئیٗ خٛسدٌی پیچ

 ظیدس ؿشا ٚ پشداصؽ آ٘تی طٖ ٔشٚس پپتیذٞب
. عجك ٔغبِقبت (3)فیضیِٛٛطیه ٚ اػتشع ٘مؾ داس٘ذ

ط٘یه  ثب ثؼیبسی اص پپتیذٞبی آ٘تی ٞب پشٚتئیٗایٗ  ،ٌزؿتٝ
 ٞبی ِٔٛىَٛتٛٔٛس دس استجبعٙذ. ٕٞچٙیٗ ثٝ فٙٛاٖ 

دس تـىیُ  HSP -حفبؽتی ثب تـىیُ وٕپّىغ پپتیذ
 (7)وٕپّىغ ایٕٛ٘ٛط٘یه ٘مؾ داس٘ذ 

صٔب٘ی آؿىبس ؿذ وٝ ثب  HSPفّٕىشد ایِٕٛ٘ٛٛطیه 
 ,HSP 96)ٞبی ثٝ دػت آٔذٜ اص تٛٔٛس HSPاػتفبدٜ اص 

HSP 90, HSP70)  ٚ َتٛا٘ؼتٙذ دس ٔمبثُ آٖ ایٕٙی فقب
ثب وٕپّىغ خبِق ؿذٜ  صایی ایٕٙیایدبد وٙٙذ.  ٔؤثشی

دس ػشعب٘ی، ثبفث حفبؽت  ٞبی ػَّٛاص  HSP -پپتیذ
، HSP. ایٗ ٘مؾ ؿٛد ٔیٔمبثُ تٛٔٛسٞبی ٕٞبٖ ػشعبٖ 

. اص ایٗ ؿٛد ٔیثٝ آ٘تی طٖ چبپشٚ٘ی ؿذٜ ٘ؼجت دادٜ 
وٕپّىغ ثٝ فٙٛاٖ ٚاوؼٗ خٟت فقبَ ؿذٖ ِٙفٛػیت 

داسای  HSP .(8) ؿٛد ٔیوـٙذٜ اػتفبدٜ  Tٞبی 
فّٕىشدٞبی ایِٕٛ٘ٛٛطیىی ٕٞچٖٛ فقبَ وشدٖ ػیؼتٓ 

ثشای تِٛیذ  ٞب ػُایٕٙی راتی، اِمبی د٘ذستیه 
 IL-1, IL-6, TNF-αػبیتٛوبیٗ ٞبی پیؾ اِتٟبثی اص لجیُ: 

ٚ IL-12 ؿٛد ٔی .HSP  داسای لبثّیت دس ٔقشم لشاس
 فشضٝ وٙٙذٜ ٞبی ػَّٛی تٛٔٛسی سا ثٝ ٞب طٖ آ٘تیدادٖ 
ثشای فشضٝ ثٟتش  ٞب ػُآ٘تی طٖ ٔثُ د٘ذستیه  ای حشفٝ

دس فشضٝ ٔتمبعـ ٚ پشداصؽ ٚ فشضٝ ٚ  وبسآٔذتشیٚ 
ثٝ  HSP. ثب٘ذ ؿذٖ ثبؿٙذ ٔی T ٞبی ػَّٛفقبَ وشدٖ 

ٚ  MHCIپپتیذ تٛػظ  اسائٝپپتیذ ثبفث اِمبی ثیـتش 
MHCII ،ٜدس ٟ٘بیت افضایؾ پبػخ ایٕٙی اوتؼبثی  ؿذ ٚ

ٞبی ثضسي ٔثُ  HSP. خبِت اػت وٝ (9)ؿٛد ٔی
HSP110  ُٔداسای پتب٘ؼیُ لٛی ٕٞچٖٛ ادخٛا٘ت وب

. (11)فشٚ٘ذ دس افضایؾ ٚ تمٛیت ػیؼتٓ ایٕٙی داسد
ٞب داسای ایٙتشاوـٗ ثیٗ ػیٍٙٙبِیًٙ  HSPٕٞچٙیٗ 

ٚ ٕٞچٙیٗ  TLR (Toll Like receptor)سػپتٛس ٞبی ٔثُ 
 ٞبی ػَّٛدس ثّٛك ٚ فٙٛتیپ ٚ فّٕىشد 

طٖ د٘ذستیه ػُ ٚ  آ٘تی  ای حشفٝ یٞب وٙٙذٜ فشضٝ
  HSP 70 , 96,60٘مؾ داسد ثٝ فٙٛاٖ ٔثبَ  ٞب تیٔٙٛػ

 HSP22,60,70,96.  اػت  TLR1/TLR2داسای ٌیش٘ذٜ ثشای
 .(11)اػت TLR4داسای ٌیش٘ذٜ ثشای 

 وٙٙذٜ حُٕ HSPدا٘ـٕٙذاٖ ٔقتمذ٘ذ وٝ  ٗیثٙبثشا
ٚ ثبفث ایدبد پبػخ  ثبؿٙذ ٔیی تٛٔٛسی ٞب طٖ آ٘تی

یؼتٓ آٖ فقبَ ؿذٖ ػ ٚ ٔتقبلت ایٕٙی راتی ٌـتٝ
سا ثٝ  ٞب پشٚتئیٗایٗ  تٛاٖ یٔاص ایٗ سٚ  اوتؼبثی ٌـتٝ.

فٙٛاٖ ادخٛا٘ت ثشای تحشیه ػیؼتٓ ایٕٙی ثٝ ٔٙؾٛس 
ایٕٛ٘ٛتشاپی دس دسٔبٖ  یىشدٞبیسٚتىبُٔ ٚ تٛػقٝ 

. دس (12)ففٛ٘ی اػتفبدٜ ٌشدد یٞب یٕبسیثػشعبٖ ٚ 
 HSP ٞبی پشٚتئیٗ٘تیدٝ دا٘ـٕٙذاٖ ثش آٖ ؿذ٘ذ وٝ اص 

فضایؾ فشضٝ آ٘تی طٖ ٚ تحشیه ػیؼتٓ ٘ٛتشویت دس ا
ثٙبثشایٗ اػتفبدٜ اص آٖ ثشای دسٔبٖ  ایٕٙی اػتفبدٜ وٙٙذ.



 

77 

 

 ٍ ّویبراى ًسین رحوبًی کَکیب

 
 

ي
لم

 ع
مٍ

َىب
مب

دي
- 

ذ/ 
بَ

ؼ
 ٌ

گب
ؽ

داو
ي/ 

ؼك
پس

ًر 
ؽ

داو
ي 

ؽ
يَ

پص
ر 

تی
13

97
ل 

ظب
 /

ت
ع

بی
 

جم
يپى

رٌ
مب

ؼ
 /

 
13

5
 

      

ػشعبٖ ٔٛسد تٛخٝ ٔحممیٗ لشاس ٌشفت. ٞذف اص ایٗ 
اعلافبت ثش اػبع ٔغبِقبت  یآٚس خٕـٔمبِٝ  ٔشٚسی 

ٌزؿتٝ ٚ دا٘ـٕٙذاٖ ٔدشة دس ایٗ صٔیٙٝ ٚ ثب تٛخٝ ثٝ 
دس لبِت وب٘ذیذ  HSP ٞبی ِٔٛىَٛإٞیت ٚ ضشٚست 

 .اػتٚاوؼٗ ػشعبٖ  
 َبی ضًک حرارتی اوًاع پريتئیه

ثٝ دٚ ٘ٛؿ تمؼیٓ  ٞب آٖثشاػبع ٔحُ حضٛس 
دس  فٕذتبًوٝ  ؿٛن حشاستی ٞبی پشٚتئیٗ ، اَٚؿٛ٘ذ ٔی

وٝ دس  HSP 60 اػتثٙبء ثٝػیتٛپلاػٓ ٚخٛد داس٘ذ، 
ؿٛن  ٞبی پشٚتئیٗ. ػشی دْٚ ؿٛد ٔیٔیتٛوٙذسی دیذٜ 
 Grpٌّٛوض ٔشتجظ ثب  ٞبی تئیٗپشٚاػتشع یقٙی 

(Glucose regulated protein دس ؿجىٝ آ٘ذٚپلاػٕی )
ٞب ثٝ آػب٘ی ثٝ ؿٛن حشاستی ٚ  Grp.ثبؿٙذ ٔیٔؼتمش 

، أب دس ؿشایغی وٝ دٞٙذ ٕیاػتشع اوؼیذاتیٛ ٚاوٙؾ ٘
احتٕبَ تذاخُ دس فّٕىشد ؿجىٝ آ٘ذٚپلاػٕی ثبؿذ، 

حفبؽتی  ٚ فّٕىشد ؿٛ٘ذ ٔی)٘ؾیش آ٘ٛوؼی( ٚاسد فُٕ 
 .(1) دٞٙذ ٔیخٛد سا ا٘دبْ 

ٚ  HSP 70, HSP 110أشٚصٜ ٔـخق ؿذٜ اػت وٝ 
Grp170  ُػٝ ٌشٜٚ خب٘ٛادٜ پشٚتئیٙی خذا سا تـىی

وٝ اص ٘ؾش تىبّٔی داسای ٘یبی ٔـتشن  دٞٙذ ٔی
دس  HSP. اص آ٘دبیی وٝ ا٘ٛاؿ ٔختّف ثبؿٙذ ٔی

 ٞبی ػَّٛػیتٛپلاػٓ ٚ ؿجىٝ آ٘ذٚپلاػٕی ٕٞٝ 
داسای  ٞب پشٚتئیٗیٛوبسیٛتی ٚخٛد داس٘ذ، ثٙبثشایٗ ایٗ 

تقذادی اص افضبی  .ثبؿٙذ ٔیفّٕىشدٞبی ٔتفبٚتی 
چبپشٚ٘ی وٝ ٘مؾ اػبػی دس  ٞبی پشٚتئیٗخب٘ٛادٜ 

 ,A(HSP 70 سا دس دٚ ولاع ایِٕٛ٘ٛٛطی ػشعبٖ داس٘ذ

HSP 110, Grp170)  ولاع ٚC (HSP 90, Grp94, Grp 

 . (13)وٙٙذ یٔ یثٙذ دػتٝ( 96
 َبی ضًک حرارتی سبختبر پريتئیه

ؿٛن  ٞبی پشٚتئیٗا٘دبْ ؿذٜ ثش سٚی  یٞب یثشسػ
وٝ ایٗ پشٚتئیٗ داسای دٚ ٘بحیٝ  دٞذ یٔ٘ـبٖ  حشاستی
وٝ ا٘تٟبی ٔتلُ  Nؿبُٔ: ا٘تٟبی  ثبؿٙذ ٔیا٘تٟبیی 

، ٔتلُ ؿٛ٘ذٜ ثٝ  Cٚ ا٘تٟبی  (14)ؿٛ٘ذٜ ثٝ ٘ٛوّئٛتیذ
٘یض  ATPaseداسای خبكیت  N، ا٘تٟبی (15)ػٛثؼتشا 

فلاٜٚ ثش ٘بحیٝ  اتلبَ ؿٛ٘ذٜ ثٝ  C. ا٘تٟبی اػت
ظ ػٛثؼتشا حبٚی ولاٞه ٘یض اػت. ایٗ دٚ ٘بحیٝ تٛػ

، وٝ ایٗ ؿٛ٘ذ ٔیثٝ ٞٓ ٚكُ  (linker)تٛاِی حفؼ ؿذٜ 
٘بحیٝ ثشای استجبط ٚ فقبِیت دٚ ا٘تٟب  ٟٔٓ  ٚ ضشٚسی 

ثبفث ثبص ؿذٖ  ATP.  اتلبَ (16)(1)ؿىُ اػت
تیذ ثٝ ٔحُ اتلبَ ولاٞه ٔبسپیچی ٚ دػتشػی پپ

، پپتیذ ADP+  ٚPثٝ  ATP، ثب ٞیذسِٚیض ؿٛد ٔیػٛثؼتشا 
. تٛا٘بیی (17) ؿٛد ٔیخذا ٚ خبیٍبٜ ػٛثؼتشا ثؼتٝ 

ٖٚ پپتیذ ثٝ ا٘ذاصٜ خٛد چبپش داؿتٗ ٍ٘ٝچبپشٖٚ ٞب دس 
 Aولاع  تش وٛچهثؼتٍی داسد، ثٝ عٛسی وٝ افضبی 

(hsp70)  ثب افیٙیتی ٔتٛػظ ٔتلُ   تش وٛچهثٝ پپتیذٞبی
 تش ثضسيوٝ چبپشٖٚ ٞبی  اػت یحبِٚ ایٗ دس  ؿٛد ٔی

ٔحىٓ  ٚ ثب افیٙیتی  عٛس ثٝ (hsp110, grp170)ایٗ ٌشٜٚ 
 .(16)ؿٛ٘ذ ٔیٔتلُ  تش ثضسيثیـتش ثٝ پپتیذٞبی 

 
( HSP) یحرارت. ومبیی از سبختبر پريتئیه ضًک ۱ضکل 

(۱1). 

 عملکردَبی پريتئیه ضًک حرارتی

 فّٕىشدٞبیداسای  ؿٛن حشاستی ٞبیٗ پشٚتئی
 اص خّٕٝ: ثبؿٙذ ٔیٔتقذدی 
ٕٔب٘قت اص  -1: ؿبُٔ فّٕىشدٞبی ٕٞٛػتبتیه اِف(

 ثٝ حبِت ٔحَّٛ ثبصٌشدا٘ذٖ -2 ٞب، پشٚتئیٗ تدٕـ
 -3 ا٘ذ ذاوشدٜیپٞبی وٝ ثٝ كٛست ػؼت تدٕـ  پشٚتئیٗ

پّی پپتیذی تبصٜ  یٞب شٜیص٘د یخٛسدٌٗ یوٕه ثٝ چ
ٞبی ثذ  خٛسدٌی دٚثبسٜ پشٚتئیٗ یٗیب چ ؿذٜ ٚ ػبختٝ

ٞبی  ٌیشی پشٚتئیٗ ٞذف -4 دیذٜ، تبخٛسدٜ ٚ آػیت
-5 ثٝ ػٕت ٔبؿیٗ تخشیت ػِّٛی، وبٔلاً دفشٔٝ ؿذٜ

 یٞب ٔدتٕـ اصدیذٜ  ٞبی آػیت ٔدضا ٕ٘ٛدٖ پشٚتئیٗ
-6 (18) تش دس ٔٛاسد آػیت ٌؼتشدٜ ػِّٛی ثضسي
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ی ٞب ٞب دس ثیٗ ثخؾ فشایٙذٞبی ٘مُ ٚ ا٘تمبَ پشٚتئیٗ
تغییشات پغ اص تشخٕٝ  -7 (19)ػَّٛ  ٔختّف
فّٕىشدٞبی ٔؤثش ثش  ة( .(3) ٞبی ٘بلُ پیبْ پشٚتئیٗ

ٞبی فشضٝ  اِمبی ثّٛك ػَّٛ -1 :دػتٍبٜ ایٕٙی ثذٖ
ثش ٔؼیشٞبی فشضٝ  اثشٌزاسی -2 ،(21) وٙٙذٜ آ٘تی طٖ

ولاع  MHC ٞبی ِٔٛىَٛفشضٝ  ، تأثیش ٔؤثش ثشآ٘تی طٖ
ػبصی  فقبَ-TCD8+، 3ٞبی  ٞبی ػَّٛ ٚ اِمبی پبػخیه 

 صایی یاثشٌزاسی ثش ػیش ثیٕبس ج( .NK(21)ٞبی  ػَّٛ
ت اختلالا ،(22) دیبثت ػشعبٖ، ٞبیی اص لجیُ: ثیٕبسی

 .تشٔیٓ صخٓ ٚ ...  ایؼىٕی، ٘ٛسٚدط٘شاتیٛ،
 َبی ضًک حرارتی ي سیستم ایمىی پريتئیه

 دٚ ٞش ؿذٖ ختٝیثشاٍ٘ ٔٛخت HSP ٞبی ِٔٛىَٛ
 ٚ ػبصی فقبَ) یرات یٕٙیا یقٙی یٕٙیا ٞبی خپبػ یثبصٚ
( NK ٞبی ػَّٛ ػبصی فقبَ ٚ هید٘ذست ٞبی ػَّٛ ثّٛك

 ػبصی فقبَ ٚ طٖ یآ٘ت ٔتمبعـ فشضٝ) یاوتؼبث یٕٙیا ٚ
ثذیٗ كٛست وٝ  .(23) ٌشدد یٔ ⁺TCD8) ٞبی ػَّٛ

 طٖ، ؿٛن حشاستی ثب اتلبَ ثٝ آ٘تی ٞبی پشٚتئیٗ
 HSP-وٝ وٕپّىغ پپتیذ وٙٙذ یٔسا ایدبد  یوٕپّىؼ
. ایٗ پشٚتئیٗ، پپتیذٞب سا ثٝ كٛست ؿٛد ٔی٘بٔیذٜ 

 (DC )د٘ذسیتیه ٞبی ػَّٛثٝ  HSP –وٕپّىغ پپتیذ 
وٕپّىغ ػبصٌبسی ثبفتی  ستب دس ؿیب دٞٙذ ٔیاسائٝ 

(MHC) ثٝ دسػتی ثشای ایدبد ایٕٙی اوتؼبثی  لشاس ٌیشد
 ٞبی ػَّٛد٘ذسیتیه وٝ اص  ٞبی ػَّٛفشضٝ ؿٛ٘ذ. 

ایٗ  ثبؿٙذ ٔی (APC)ی فشضٝ وٙٙذٜ آ٘تی طٖ ای حشفٝ
وٕپّىغ سا ثّقیذٜ، ػپغ تٛػظ وٕپّىغ ػبصٌبسی 

ثش سٚی  (MHC I and MHC II) ثبفتی ولاع یه ٚ دٚ
ایٗ تٛػظ  ٞب طٖ آ٘تی. فشضٝ وٙٙذ یٔػغح خٛد فشضٝ 

ٚ  ⁺T ،CD4 ٞبی ػَّٛػجت فقبَ ؿذٖ  ٞب ػَّٛ
. (24) ؿٛ٘ذ ٔیدس حبَ اػتشاحت  ⁺CD8ٕٞچٙیٗ 

سا دس  HSPٔغبِقبت اخیش ٘یض ٘مؾ ٟٔٓ ٚ اكّی 
ٝ فٙٛاٖ ٔثبَ ث ا٘ذ دادٜایٕٙی ٔیضثبٖ ٘ـبٖ  ٞبی پبػخ

 ،اختلبكی خٛد یٞب ش٘ذٜیٌثٝ  HSP ٚ GP96 71اتلبَ 
ثّٛك فٙٛتبیپی ٚ  سا داس٘ذ وٝ ثش یظٌیٚ ؽشفیت ایٗ

د٘جبَ چٙیٗ ٝ ث .ثٍزاس٘ذ تأثیشٞب  APC فّٕىشدی
ولاع  MHC ٞبی ِٔٛىَٛافضایؾ ثیبٖ  ؿبٞذ ،اتلبِی

II، َٛوٕه تحشیىی ٞبی ِٔٛى CD86  ٚCD80  دس وٙبس
 IL-12  ٚTNFαب٘ٙذ ٞبی پیؾ اِتٟبثی ٔ تشؿح ػبیتٛوبیٗ

.  ِزا ایٗ (26)ٚ (25)( 2)ؿىُ  خٛاٞیٓ ثٛد
 HSPٟٔٓ ایِٕٙٛٛطیىی، پیـٟٙبد اػتفبدٜ اص  ٞبی ٚیظٌی

ففٛ٘ی  ٞبی ثیٕبسیثٝ فٙٛاٖ ادخٛا٘ت ایٕٙی سا دس ثشاثش 
 . (27) دٞذ ٔیسا  ٞب ػشعبٖٚ ا٘ٛاؿ 

(.)ة( وقص ۳۳)ي  ...DCَبی اختصبصی در سطح  بٍ گیرودٌ ضًک حرارتی َبی اتصبل پريتئیه)الف(  .۲ضکل 

 .(۲2)شن سرطبوی در القبی اخسای سیستم ایمىی بٍ تىُبیی ي یب َمراٌ بب آوتی HSP70ایمًوًمديلاتًری 
 ایٗٞبی اختلبكی خٛد  ثٝ ٌیش٘ذٜ hsp70 ٚ gp96اتلبَ 

ٞبی فشضٝ  ػَّٛثّٛك فٙٛتبیپی ٚ فّٕىشدی  سا داس٘ذ وٝ ثش ؽشفیت
خزة  ؿبٞذ ،د٘جبَ چٙیٗ اتلبِیٝ ث .تأثیش ثٍزاس٘ذ ٞب طٖ وٙٙذٜ آ٘تی

  MHC II ٚMHC I ٚ ثیبٖ APCتٛػظ  Hsp-طٖ وٕپّىغ آ٘تی
 
 

 CD40، CD40L ،CD86ٞبی وٕه تحشیىی  ثٝ ٕٞشاٜ ِٔٛىَٛ
 ٚCD80 َّٛٞبی  دس وٙبس تشؿح ػبیتٛوبیٗٞب،  دس ػغح ایٗ ػ

ٞبی  ػبصی ػَّٛ ثشای فقبَ IL-12  ٚTNFαب٘ٙذ اِتٟبثی ٔ پیؾ
T،CD8⁺  ٚCD4+ خٛاٞیٓ ثٛد.  
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پريتئیه ضًک حرارتی خبرج سلًلی ي رسپتًرَبی آن 

 در سیستم ایمىی

 HSP  ٚGrpاػتشع خبسج ػِّٛی ؿبُٔ  ٞبی پشٚتئیٗ
ٟٕٔی دس ٘مُ ٚ ا٘تمبلات داخُ  یٞب ٚاػغٝثٝ فٙٛاٖ 

دس پبػخ ثٝ  ٞب پشٚتئیٗ. ایٗ ٙذیٕ٘ب یٔػِّٛی فُٕ 
ٔتبثِٛیه  شاتییتغپبتِٛٛطیه ٚ یىؼشی  یٞب ٔحشن

٘ؾیش اػتشع دس ػَّٛ افضایؾ یبفتٝ ٚ ثٝ فٙٛاٖ پیبْ 
. ثقذ اص سٞب ؿذٖ ثٝ داخُ ؿٛ٘ذ ٔیخغش اص ػَّٛ آصاد 

ٞذف  ٞبی ػَّٛثٝ ػغح  HSP  ٚGrpٔبیـ ٔیبٖ ثبفتی، 
ٚ  ٙذیٕ٘ب یٔٔتلُ ؿذٜ ٚ آثـبس ا٘تمبَ پیبْ سا سٚؿٗ 

ی ٕٞچٖٛ پپتیذٞبی ٞبی ِٔٛىَٕٛٞچٙیٗ ثبفث ا٘تمبَ 
. حتی ؿٛ٘ذ ٔیآ٘تی ط٘یه دس داخُ ٔبیـ ٔیبٖ ثبفتی 

HSP70  ٚHSP 60  ٖایٗ تٛا٘بیی سا داس٘ذ وٝ ٚاسد خشیب
ىبٖ آصاد دٚس اص ٔ ٞبی ػَّٛخٖٛ ؿٛ٘ذ ٚ ثش سٚی 

بسی اص تأثیشات . ثؼی(27)اثش ثٍزاس٘ذ  ؿذ٘ـبٖ ٘یض
خبسج ػِّٛی اص عشیك سػپتٛسٞبی ػغح  ٞبی پشٚتئیٗ

. ایٗ سػپتٛسٞب ؿبُٔ شدیٌ یٔػِّٛی ا٘دبْ 
TLR4,TLR2,CD40,CD90,CCR5 ٜسػپتٛسٞبی خب٘ٛاد ٚ 

scavenger لجیُ:  اصLOX-1  ٚSREC-1 ٚخٛد اػت .
ٚ  HSPا٘ٛاؿ صیبدی اص سػپتٛسٞب ثشای افضبی خب٘ٛادٜ 

Grp  َٞب ػَّٛسا ثٝ ا٘ٛاؿ وثیشی اص  ٞب آٖاخبصٜ اتلب  ٚ
 ٞبی ػَّٛا٘دبْ فشایٙذٞبی پیچیذٜ ػِّٛی ثٝ ٚیظٜ دس 
. دس (29)ػیؼتٓ ایٕٙی ٚ فلجی سا فشاٞٓ وشدٜ اػت 

 HSPاػت وٝ  تقذادی اص ٔغبِقبت اخیش ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ

٘مؾ  TLR2,4ثٝ دِیُ ٚاوٙؾ ثب سػپتٛسٞبیی ٘ؾیش  70
خبسج ػِّٛی  HSPپیؾ اِتٟبثی سا داسد. ایٗ ٘مؾ 

ثبفتی ثیـتش دیذٜ  ٞبی آػیتٚ دس  invivoتحت ؿشایظ 
دس  . ثٝ فٙٛاٖ ٔثبَ ٔـخق ؿذٜ اػت وٝ(31) ؿٛد ٔی

دٔبیی،  تغییشاتسا تٛػظ  HSP 70 ضاٖیاٌش ٔػشعبٖ سیٝ 
اػتفبدٜ ؿٛد، ػجت آصاد  invivoافضایؾ دادٜ ٚ ثلٛست 

 CCL2, CCL10  ٚCCL5ٞبیی ٘ؾیش  ؿذٖ وٕٛوبیٗ
د٘ذستیه  ، دس ٘تیدٝ ثبفث خزةؿٛد ٔی TLR ٚاثؼتٝ ثٝ

ٞبی  HSP.(31) ٌشدد یٔٞب ثٝ ػٕت تٛٔٛس T cellٚ ػُ
دس ثذٖ  صا اػتشعخبسج ػِّٛی ٘ـب٘ی اص ایدبد ؿشایظ 

ػیؼتٓ  ٞبی ػَّٛدیٍش ثٝ ٚیظٜ  ٞبی ػَّٛثشای تحشیه 
تب اص ٌؼتشؽ خشاحت خٌّٛیشی وٙٙذ. اػت ایٕٙی 

دس پبػخ ثٝ  ٞب ػَّٛوٝ  ظٚٞـٍشاٖ ثش ایٗ اػتفمیذٜ پ
 ؿشایظ اػتشع، ٚصیىَٛ ٞبی خبسج ػِّٛی اص خٛد

ایٗ ٚصیىَٛ ٞبی خبسج ػِّٛی  ؛ وٝوٙٙذ یٔآصاد 
وٝ  ثبؿٙذ ٔی HSPٕٞچٖٛ خبكی  ٞبی ِٔٛىَٛحبٚی 

ٞب  . ایٗ ٚصیىَٛبثذی یٔدس اثش اػتشع ثیب٘ـبٖ افضایؾ 
ق دادٜ دیٍش ػیؼتٓ ایٕٙی تـخی ٞبی ػَّٛتٛػظ 

. ثذیٗ كٛست ثذٖ ثشای ٔمبثّٝ ثب اػتشع ٚاسد ؿٛ٘ذ ٔی
ٚ ثبفث ایدبد پبػخ ایٕٙی ثش فّیٝ آٖ  ٌشدد ٔیفُٕ 

. ٚصیىَٛ ٞب ٕٞچٙیٗ حبٚی پیبْ ثشای فقبَ ؿٛد ٔی
 ثبؿٙذ ٔیثب فبكّٝ دٚس  ایٕٙی ٞبی ػَّٛوشدٖ پبػخ دس 

ٔـخق ؿذٜ وٝ دس  ای ٔغبِقٝ. ٕٞچٙیٗ دس (27)
 HSP70  ٚHDLؿشایظ ٌشػٍٙی ٚ لحغی ثذٖ، ٔیضاٖ 

 .(32)ٚد  س دس افشاد ثبلا ٔی
پريتئیه ضًک حرارتی ي عرضٍ متقبطع آوتی شن در 

 سیستم ایمىی

ٞبی ٔتلُ ثٝ  HSPثشای فقبَ ؿذٖ ایٕٙی اوتؼبثی، 
فشضٝ وٙٙذٜ آ٘تی طٖ  ٞبی ػَّٛپّی پپتیذ ثب ٘فٛر ثٝ 

. (33) ؿٛ٘ذ ٔیٚاسد ٔؼیشٞبی پشداصؽ آ٘تی طٖ 
 ٞبی ػَّٛٞب تٛػظ  HSPٔغبِقبت ٘ـبٖ دادٜ اػت وٝ 

ی ٚ ٔؤثش فشضٝ ای حشفٝ ٞبی ػَّٛد٘ذسیتیه وٝ اص 
. ٔٛسد تٛافك (34) ؿٛ٘ذ ٔی، خزة ا٘ذ طٖوٙٙذٜ آ٘تی 

اػت وٝ پشداصؽ آ٘تی طٖ عی چٙذ فشآیٙذ ا٘دبْ 
داخُ ػِّٛی  ٞبی پشٚتئیٗ. ثٝ ایٗ كٛست وٝ ٌیشد ٔی

ٚاسد پشٚتئبصْٚ ؿذٜ ٚ تٛػظ پشٚتئبصٞب تدضیٝ 
ثش  MHCІثب  ٞب طٖ آ٘تی. پغ اص پشداصؽ، ایٗ ٌشد٘ذ ٔی

اسائٝ  ⁺T CD8 ٞبی ػَّٛفشضٝ ؿذٜ ٚ ثٝ  ٞب ػَّٛػغح 
ی خبسخی پغ اص ٞب طٖ آ٘تی. دس ٔمبثُ (35) ؿٛ٘ذ ٔی

ٞب  ایٕٙی تٛػظ ِیضٚصْٚ ٞبی ػَّٛٚسٚد ثٝ داخُ 
ػیؼتٓ  ٞبی ػَّٛثشای  MHCIIپشداصؽ ؿذٜ ٚ تٛػظ 

وٝ ٘تیدٝ آٖ فقبَ ؿذٖ  ؿٛ٘ذ ٔیایٕٙی فشضٝ 
٘ـبٖ دادٜ ؿذ وٝ  ثقذٞب. (36) اػت ⁺T CD4 ٞبی ػَّٛ

ٔؼیش دیٍشی ثشای فشضٝ آتٙی طٖ ٚخٛد داسد وٝ ثٝ 
 MHCІ ی خبسج ػِّٛی اخبصٜ ٚسٚد ثٝ ٔؼیشٞب طٖآتٙی 

طٖ  . ایٗ فشآیٙذ فشضٝ ٔتمبعـ آ٘تی(37) دٞذ ٔیسا 
ی خبسخی ایٗ أىبٖ سا ٞب طٖ آ٘تیوٝ ثٝ  ؿٛد ٔی٘بٔیذٜ 

فشضٝ  ٞبی ػَّٛتٛػظ  MHCІوٝ ثٝ ٕٞشاٜ  دٞذ ٔی
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سا  (CTL)ػیتٛتٛوؼیه  Tطٖ، ِٙفٛػیت ٞبی  وٙٙذٜ آ٘تی
فقبَ ٕ٘ٛدٜ تب فٛأُ ثیٍب٘ٝ ٚ ػشعب٘ی سا ثٝ عٛس 

٘ـبٖ دادٜ اػت  ٔغبِقبت .(38)ٔؤثشتشی اص ثیٗ ثجش٘ذ 
طٖ  وٝ آ٘تی ؿٛد ٔیثب اتلبَ ثٝ آ٘تی طٖ ثبفث   HSP وٝ

 ٔؼیش فشضٝ ٔتمبعـ ٌشدد دس حبِی وٝ دس غیبة ٚاسد
HSP  ٖایٗ أىبٖ فشاٞٓ ٘یؼت. فشضٝ ٔتمبعـ آ٘تی ط

ی ٞب طٖ آ٘تیفشآیٙذ پیچیذٜ ایی اػت وٝ ٘یبص ثٝ ٚسٚد 
ر ثٝ خبسخی ثٝ ػَّٛ دس ػبختبسٞبی ٚصیىِٛی ٚ ٘فٛ

 MHCІٔؼیشٞبی پشداصؽ پشٚتئیٗ ثشای فشضٝ ثٝ ٕٞشاٜ 
 ٌیشد ٔیٞب ا٘دبْ  HSPوٝ ایٗ وبس تٛػظ  ثبؿٙذ ٔی

(39). 
 پريتئیه ضًک حرارتی ي سرطبن

 ػیؼتٓ ٞبی پبػخوٝ اوثش  ا٘ذ دادٜ پظٚٞـٍشاٖ ٘ـبٖ
ی ٞب طٖ آ٘تیایٕٙی دس ایٕٙی راتی ٚ اوتؼبثی فّیٝ 

طٖ  . وٕپّىغ آ٘تیؿٛد ٔیایدبد  HSP تٛٔٛسی، تٛػظ
– HSP َّٛفشضٝ  ٞبی ػَّٛتٛٔٛسی تٛػظ  ٞبی ػ

ٚ  MHCII ؿذٜ ٚ ثٝ كٛست ( خزةDCوٙٙذٜ آ٘تی طٖ )
MHCI  ٗػبصی فقبَثشای  ٞب ػَّٛدس ػغح ای 
 CTLفشضٝ ٌشدیذٜ ٚ ثبفث اِمبء  ⁺T،CD8 ٞبی ػَّٛ

دس حبَ اػتشاحت ثب  T ٞبی ػَّٛ. دس ٘تیدٝ ؿٛ٘ذ ٔی
وبسایی ثبلایی فقبَ ؿذٜ ٚ ٔٙدش ثٝ ػَّٛ وـی 

 ٚ دس ادأٝ T یٞب اختلبكی ثٝ آ٘تی طٖ دس ِٙفٛػیت
 ٌشد٘ذ ٔیٔب٘ـ سؿذ تٛٔٛس ٚ دس ٘تیدٝ ٘بثٛدی تٛٔٛس 

 ٞبی ػَّٛٞب ثبفث فقبَ ؿذٖ  HSPایٗ،  . فلاٜٚ ثش(7)
 دادٜ ٘ـبٖ ٔغبِقبت .ؿٛ٘ذ ٔی( ٘یض NK) یقیعجوـٙذٜ 

 ٞبی ػَّٛ دس ػغح HSP 70ی غـبئ فشْ وٝ اػت
 ٞبی ػَّٛدس حبِی وٝ دس ػغح داسد  حضٛسی تٛٔٛس
یی ؿٙبػب ٔٛخت ٔؼئّٝ ٗیا. ٚخٛد ٘ذاسد ػبِٓ

 NK ٞبی ػَّٛ تٛػظی تٛٔٛس ٞبی ػَّٛی اختلبك
ی خبِج ٘حٛ ثٝؿذٜ اػت وٝ  تبئیذٕٞچٙیٗ . ؿذ خٛاٞذ

 ٚاػغٝ ثب ضیِ ثٝی تٛٔٛس ٞبی ػَّٛ تیحؼبػ ضاٖیٔ
 ٞبی ِٔٛىَٛ حضٛس ضاٖیٔ ثب ٔتٙبػت NK ٞبی ػَّٛ

HSP 70 دس ٘تیدٝ اػتی تٛٔٛس ٞبی ػَّٛ ػغح دس .
ٚ  ٔؤثشتشثبِمٜٛ  ٞبی پبػخایدبد  ، ثبفثٞب تیفقبِایٗ 

. (19) ؿٛد ٔیدس ٔیضثبٖ  NKضذ تٛٔٛسی  تش یلٛ
صیبدی ؿذٜ وٝ  یٞب خٟؾػشعب٘ی دچبس  ٞبی ػَّٛ

. ٘ذٔؤثشدس ایدبد ثذخیٕی  ٞب خٟؾثؼیبسی اص ایٗ 
ی ػغحی ٞب طٖ آ٘تیثبفث ثشٚص  ٞب خٟؾثقضی اص ایٗ 

ثشای ٞش تٛٔٛس  ٞب خٟؾ وٝ ییآ٘دبٚ اص  ٌشد٘ذ ٔی
 خبف، ثشای ٞش ٔتفبٚت اػت، ؿبٞذ ثشٚص آ٘تی طٖ

. پشٚتئیٗ ؿٛن حشاستی (41)تٛٔٛس خبكی خٛاٞیٓ ثٛد
 یط٘ یآ٘تثب اتلبَ ثٝ آ٘تی طٖ تٛٔٛسی ٘مؾ اثش اٍ٘ـت 

آ٘تی طٖ  حبٚی HSPسا ایفب ٕ٘ٛدٜ، ثذیٗ كٛست وٝ ٞش 
. ثب تٛخٝ (41)ثشای تٛٔٛس خبكی خٛاٞذ ثٛد  یا ظٜیٚ

ی ٞب طٖ آ٘تی فشضٝ دس هیتید٘ذس ٞبی ػَّٛیی تٛا٘بثٝ 
 ٚ T یٞب تیِٙفٛػ ثٝی تٛٔٛسی ٞب طٖ آ٘تی ظٜیثٛ ٔختّف

 ٗیا تب ؿذٜ ثبفثی، ختلبكا بی یٕٙیا خپبػ اِمبء
 فقبَی تشاپی ٕٙیا دس ٔؤثشیی ا ّٝیٚػ فٙٛاٖ ثٝ ٞب ػَّٛ
 خّت خٛد ثٝ سای ٙیثبِ ٚ ٝیپب فّْٛ ٗیٔحمم تٛخٝ

 ػَّٛ اص اػتفبدٜ ثبی ٕٛ٘ٛتشاپیا اص ٞذف. (42)ذیٕ٘ب
DC ،ٛٞبی ػَّٛ ذیتِٛ كیعش اص تٛٔٛس ضذی ٕٙیا تیتم 

 ٔٛسد سای تٛٔٛس ٞبی ػَّٛ وٝ اػت یا وٙٙذٜ فُٕ
. عجك ٔغبِقبت (2) وٙٙذ یٔ ضیِ ٚ دادٜ لشاس حّٕٝ

ٞب  HSP، ثب تـىیُ تٛٔٛسٌزؿتٝ ثبثت ؿذٜ اػت وٝ  
ٞیذسٚفٛثیه  یٞب ٍبٜیخبافضایؾ یبفتٝ ٚ ثٝ ٘یض 
ٔتلُ  ٞبی پشٚتئیٗ. ؿٛد ٔیپپتیذٞبی تٛٔٛس ٔتلُ  پّی

 ٞبی ػَّٛاص عشیك سػپتٛسٞبی خبكی ٚاسد   HSP ثٝ
ضٝ آ٘تی طٖ ثلٛست فشضٝ وٙٙذٜ آ٘تی طٖ ؿذٜ ٚ ثب فش

 & MHCІ)وٕپّىغ ػبصٌبسی ثبفتی ولاع یه ٚ دٚ 

MHCІІ)  ٞبی  ثٝ ِٙفٛػیتT  ،ٗپبػخ ػجت ثشاٍ٘یخت 
 عٛسیٝ ث. (43) ؿٛ٘ذ ٔی ثش فّیٝ تٛٔٛس ایٕٙی ػِّٛی

كٛست ٝ ٞبی ٔتلُ ثٝ پپتیذ ث HSPفبدٜ اص وٝ اػت
ٔجتلا ثٝ افشاد ٚاوؼٗ ثشای تحشیه ػیؼتٓ ایٕٙی دس 

ػشعبٖ ثشای وبٞؾ تٛدٜ تٛٔٛسی دس ثؼیبسی اص 
 ٘ؾش ثٝ ٕٞچٙیٗ . (13) ٔغبِقبت ثبثت ؿذٜ اػت

ی ٟٕٔ ٘مؾ HSP 60, HSP 70, HSP 90 ,GP96 وٝ سػذ یٔ
 خغش یٞب بْیپ فٙٛاٖ ثٝ ٚ داؿتٝ تٛٔٛس صایی ایٕٙی دس
 .(13) وٙٙذ یٔ فُٕی ٕٙیا  ٞبی ػَّٛثٝ  ٞـذاسی ثشا

 ٞبی پشٚتئیٗ ٔٙحلشاًٞب  HSP ؿذ یٔدس اثتذا تلٛس 
داخُ ػِّٛی ثبؿٙذ، أب أشٚصٜ ٔـٟٛد اػت وٝ 

، وٝ پیبْ ثّٛك وٙٙذ یٔآصاد   HSP٘ىشٚصی ٞٓ  ٞبی ػَّٛ
حبٚی  آصادؿذٜ HSP . ایٗ وٙٙذ یٔحُٕ  DCسا ثٝ 
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ػیؼتٓ ایٕٙی سا فقبَ  تٛا٘ذ یٔػیٍٙبَ ٟٕٔی اػت وٝ 
ؿشایظ خغش٘بن  تٛا٘ذ یٔوٝ ػَّٛ  وٙذ، ثٝ عٛسی 

. ثٙبثشایٗ ثب (44)فیضیِٛٛطیىی سا تـخیق دٞذ 
داخُ ػِّٛی  ٞبی پشٚتئیٗٞب  HSPٚخٛدی وٝ ثیـتش  

فّٕىشد خبسج ػِّٛی ٘یض داؿتٝ  تٛا٘ٙذ ٔیٞؼتٙذ ِٚی 
ثلٛست  HSP 70ٞبی خبسج ػِّٛی ثٝ ٚیظٜ  HSP ذ.ثبؿٙ

آصاد یب ثٝ ؿىُ ػبختبسٞبی ٔتلُ ثٝ ِیپیذ وٝ اٌضٚصْٚ 
ػشعب٘ی  ٞبی ػَّٛاص  تٛا٘ذ ٔی، ؿٛ٘ذ ٔی٘بٔیذٜ 

( ٕ٘بی 3ؿىُ ) .(45)ثلٛست فقبَ تشؿح ؿٛد 
دس اِمبی  HSPاػتفبدٜ اص  یٞب یاػتشاتظؿٕبتیىی اص 

 .(46)دٞذ ٔیایٕٙی ثش فّیٝ ػشعبٖ سا ٘ـبٖ  ٞبی پبػخ
ثشای ٔؤثش ثٛدٖ ثٝ فٙٛاٖ  HSPٞبی ٟٔٓ  اص ٚیظٌی

 . (47)ٚاوؼٗ ػشعبٖ

پّی ٚالاٖ ثٛدٖ( طٖ )فشضٝ ثبلای آ٘تی  ییتٛا٘ب .1
 MHCIت تٛػظ . دسیبفتٛٔٛسٞبثشای خٌّٛیشی اص فشاس 

 فّیٝ تٛٔٛس CTLٚ فقبَ وشدٖ 

 ٌیشد لشاس ٔی ای حشفٝٞبی  APC. ٞذف 2

 وٙذ سا فقبَ ٔی APC  ٚDC ٕبًیٔؼتم. 3

. تغییش دادٖ ٔؼیش فشضٝ آ٘تی طٖ ثٝ ػٕت ٔؼیش 4
 فشضٝ ٔتمبعـ

)فقبَ وشدٖ  فبوتٛس T ٞبی ػَّٛ. فقبَ وشدٖ 5
 (Thثذٖٚ دخبِت  CTL ٞبی ػَّٛ

ػیؼتٓ ایٕٙی راتی )ٔبوشٚفبط . فقبَ وشدٖ اخضای 6
 ٚNK )...ٚ 

 وٙذ . اتٛایٕٙی ایدبد ٕ٘ی7

 .(۴1)َبی ایمىی بر علیٍ سرطبن در القبی پبسخ HSPَبی استفبدٌ از  (. ضکل ضمبتیکی از استراتصی۳ضکل )

 

 پريتئیه ضًک حرارتی ي ياکسه سرطبن

دسٔبٖ ػشعبٖ فلاٜٚ سایح وبسٞبی  ساٜیىی اص أشٚصٜ 
، پشتٛدسٔب٘ی، ٞٛسٖٔٛ دسٔب٘ی ؿیٕیثش خشاحی، 

دسٔب٘ی، ایٕٛ٘ٛتشاپی اػت وٝ ثٝ كٛست فقبَ ٚ 
ایٕٛ٘ٛتشاپی فقبَ  .(4ؿىٌُیشد ) ٔیكٛست  غیشفقبَ

ؿبُٔ ٘ٛفی دسٔبٖ اػت وٝ پبػخ اختلبكی ضذ 
 ٞبی فقبِیت. یىی اص وٙذ ٔیسا دس ٔیضثبٖ تحشیه  تٛٔٛس

فیضیِٛٛطیه ػیؼتٓ ایٕٙی تـخیق ٚ تخشیت 
ثٝ  ٞب آٖػِّٛی لجُ اص تجذیُ  ی تغییشیبفتٝ ٞبی وّٖٛ

 ٞبی پبػختٛٔٛس ٚ ٕٞچٙیٗ اص ثیٗ ثشدٖ تٛٔٛسٞبػت. 
خّٛی سؿذ تٛٔٛس سا ثٍیش٘ذ  تٛا٘ٙذ ٕیایٕٙی اغّت ٘

بَ وشد تب ثغٛس ػیؼتٓ ایٕٙی سا فق تٛاٖ ٔیِٚی 
؛ (48) جشدثتٛٔٛسی سا اص ثیٗ  ٞبی ػَّٛی تشٔؤثش

ثٝ فٙٛاٖ یىی اص اخضاء  ٞب طٖ آ٘تیاص  تٛاٖ ٔیثٙبثشایٗ 
اٌضٚصْٚ ٞبی  .(49) تٛٔٛسی اػتفبدٜ وشد یٞب ٚاوؼٗ

، ٚصیىَٛ ٞبی DCتٛٔٛسی ٚ  ٞبی ػَّٛحبكُ اص 
وٝ لبدس ثٝ اِمبی  ثبؿٙذ ٔیغـبیی دس ا٘ذاصٜ ٘ب٘ٛٔتشی 

. ثب تٛخٝ (51) ثبؿٙذ ٔیپبػخ ایٕٙی خبكی فّیٝ تٛٔٛس 
ایٕٙی ضذ تٛٔٛس، ٔحممبٖ  ٞبی پبػخثٝ اثش حشاست ثش 

 فٙٛاٖ فبُٔ اػتشع حشاست سا ثٝ تأثیشثش اٖ ؿذ٘ذ تب 
تٛٔٛسی ثؼٙدٙذ. ایٗ  ٞبی ػَّٛثش سٚی اٌضٚصْٚ ٞبی 

٘ـبٖ داد وٝ اٌضٚصْٚ ٞبی ثذػت آٔذٜ  ٞب یثشسػ
ٔٛس ٚاسد سا فقبَ ٚ فّیٝ تٛ T  ٚDC ٞبی ػَّٛ تٛا٘ٙذ ٔی

ٞبیی ٘ؾیش  فُٕ وٙٙذ. ایٗ ٚصیىَٛ ٞب حبٚی وٕٛوبیٗ
CCL 2, CCL 3, CCL 4, CCL5  ٚCCL 20  ٞؼتٙذ ٚ ثغٛس
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ٚ ٞٓ  invivoٞٓ دس ؿشایظ  DC  ٚT cellؿیٕیبیی تٛػظ 
invitro  اص ایٗ سٚؽ  یشیٌ ثٟشٜ. ثب (51) ٌشد٘ذ ٔیخزة

ثب اٌضٚصْٚ ٞبی  ٞب ٔٛؽ یػبص ٕٗیا٘ـبٖ دادٜ ؿذ وٝ 
تٛٔٛسی ثبفث ایدبد پبػخ ایٕٙی  ٞبی ػَّٛحبكُ اص 

ٚ وبٞؾ سؿذ، تحّیُ تٛٔٛس ٚ ٟٔبس ٔتبػتبص آٖ 
 تٛاٖ ٔی( HSPٞب )ثٙبثشایٗ اص ایٗ اٌضٚصْٚ ؛ ؿٛد ٔی

یٕٙی فّیٝ تٛٔٛس ا ٞبی پبػخثلٛست ٔؤثش ثشای ایدبد 
 كٛست خلاكٝ ثٝ .(52)دس لبِت ٚاوؼٗ اػتفبدٜ وشد 

ٞب ثٝ فٙٛاٖ  HSP یٞب اػتفبدٜاص  یٞب ٔثبَ( 1خذَٚ )
 ٞبی ثیٕبسیثش فّیٝ ػشعبٖ ٚ  ٞب ٚاوؼٗادخٛا٘ت دس 

 ففٛ٘ی آٚسدٜ ؿذٜ اػت.

 

 َبی درمبن سرطبن استراتصی . ومبیی کلی از اوًاع۴ضکل

 
 َبی عفًوی بر علیٍ سرطبن ي بیمبری َب ياکسهَب بٍ عىًان ادخًاوت در  HSPی َب استفبدٌی از َب مثبل. ۱خديل 

مىبع 
 وًیعىذگبن

 ایمًوًشن مذل تًمًر پبظخ ایمىي
 يحرارتپريتئیه ؼًک 

(HSP) 

 CD4+,CD8+ BALB/c /MATLYLUببدی اختصبصي.  آوتي (53)
cells 

15-mer ذیپپت GP96 GP96 

(54) CD8+ Tcell 
C57BL/6 چبلػ بب صذ .

 وًع ظلًل تًمًر
 TRP2 HSP110/Grp170 ذیپپتکمپلكط 

(55) T ي  ظلINF γ ٍکمپلكط پپتیذ  ظرطبن ظیى
DC&HSP70 

HSP70 

(55) CD8+ T& NKcell ،CD4+ T 
MOSEC/luc /TC-1/ 

luc cells 
MOSEC/luc& HSP70 HSP70 

 ظل Tظبیتًتًکعیک  (56)
(CTL) 

 ي C57BL/6 َبی مًغ
BALB.B 

GP96-sr(scFv) 
antibodies 

GP96 

(57) 
IFN-γ/IL- 4 افسایػ 

 Tregکبَػ 
 ظرطبن ظیىٍ

DNA ي  ياکعه/GP96 

HSP90 
HSP90  /GP96 

(58) 
 INF γ افسایػ

 Tregي  IL-4کبَػ 
 HSP70/propranole HSP70 ظبرکًمب ي بریفظرطبن 

(59) 
 INF γ افسایػ

 CTLافسایػ 

ظبرکًمب در  ي بریفظرطبن 
 BALB/Cمًغ 

 HSP70 HSP70ًل ي پريپبو

(12) 
 CTLافسایػ 

 افسایػ بلًغ دوذرتیک ظل
 Hsp70.PC-F Hsp70 ظرطبن پريظتبت

(60) 
 CTLافسایػ 

 کبَػ ظبیس تًمًر
 HSP70 HSP70/ ياکعه DNA ظرطبن ملاوًمب

(61) 
 CTLافسایػ 
 Tregکبَػ 

 MAGE-A3/ HSP90 HSP90 ظرطبن میلًمب
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 َبی عفًوي(َب )بیمبری َب ي يیريض علیٍ ببکتری

(62) CD8+ T& CTL مًغ BALB/c (H-2d) 
 کمپلكط پپتیذ

GP96/ HBV 
GP96 

(63) CD8+ T& CD4+ T 
HSV-2  در مًغ

BALB/c 
کمپلكط پپتیذ 

HSP70/HSV-2 
HSP70 

(64) CD8+ T& CD4+ T& CTL BALB/c 
-HPV16کمپلكط پپتیذ 

E7 / HSP70 HSP70 

(65) INF γ 
Leishmania major 

 BALB/cدر مًغ 
 / HSP70کمپلكط پپتیذ 

Leishmania major 
HSP70 

(66) CTL C57BL/6 
 کمپلكط DNAياکعه 

 HPV-E7 / HSP70 HSP70پپتیذ 

َبی  َبی ضًک حرارتی بٍ عىًان پبیٍ ياکسه پريتئیه

 ضد سرطبوی در کبرآزمبیی ببلیىی

 ٕبساٖیثدس ثؼیبسی اص وبسآصٔبیی ٞبی ثبِیٙی ثش سٚی 
دس  HSPثب پبیٝ ٚ اػبع  ٞبی ٚاوؼٗػشعب٘ی اص 

ٌشفتٝ اػت وٝ دس  اخیش ٔٛسد اػتفبدٜ لشاس یٞب ػبَ
( ثٝ كٛست خلاكٝ آٔذٜ اػت. ٘ىتٝ ٔٛسد 2خذَٚ )

ٔـبٞذٜ  ٞب آٖایٗ ثٛد وٝ اتٛایٕٙی دس  ٞب آٖس تٛخٝ د
 ،ٞب ؾیآصٔب اص ایٗ ٪51دس حذٚد  ٘ـذٜ اػت ٕٞچٙیٗ

ثٝ ٚػیّٝ  +CD8ثبفث افضایؾ فقبِیت  HSPٚاوؼٗ 
IFN-γ  ٌُـتٝ اػت دس ثشخی اص ثیٕبساٖ ٘یض افضایؾ لبث

 .ٔـبٞذٜ ؿذٜ اػت NKٔلاحؾٝ ای اص 

 

 HSPَبی بب پبیٍ  ی بر ريی بیمبران سرطبوی بب استفبدٌ از ياکسهی از کبرآزمبیی َبی ببلیىَب مثبل. ۲ خديل
مىبع 

 وًیعىذگبن
 ایمًوًشن وًع ظرطبن فبز کلیىیكي وتبیج پبظخ ایمىي

(67) 
کمتریه تًکعیعیتي، پبظخ 

 ایمًوًلًشیكي ي کلیىیكي
I/II لًکمي میلًئیذ حبد 

 imatinibکمپلكط پپتیذ 

mesylate  ببHSP70 

(68) 
تًکعیعیتي پبییه، کبَػ 

علیٍ  Tظبیس تًمًر، پبظخ 
 تًمًر

I َبی مختلف ظرطبن gp96, Hsp27, TAAs 
hydroxiapatite 

 Hsp70-peptide ظرطبن کلًرکتبل ي ریٍ CD94 I/IIي  NKي  CTLافسایػ  (69)

(70) 
افسایػ پبظخ ایمىي علیٍ 

 تًمًر ي بذين ایجبد اتًایمىي
I کبرظیىًمبی ظر ي گردن 

DNA vaccine (Hsp70 
fused with 
HPV E7) 

 gp96 ظرطبن ملاوًمب IFN-γ IIافسایػ  (71)

(72) 
ي پبظخ ضذ  IFN-γافسایػ 

 ظسطبوي
II ظرطبن کًلًن gp96 

(73) 
 َبی ایمىي افسایػ ظلًل

 کبَػ تًمًر
II ظرطبن گبظتریت GP96 

 
 گیری بحث ي وتیدٍ

ؿٛن حشاستی ثٝ ٔمذاس وٓ  ٞبی پشٚتئیٗ ثؼیبسی اص
وٝ ٘مؾ چبپشٚ٘ی  ؿٛ٘ذ ٔیدس ؿشایظ فیضیِٛٛطیىی ثیبٖ 

ؿٛن  ٞبی پشٚتئیٗحبِی وٝ دیٍش  دس .وٙٙذ ٔیسا افٕبَ 
شای اعٕیٙبٖ اص ٚ اِتٟبثی ث صا اػتشعحشاستی دس ؿشایظ 

وٝ ثب تذاخُ دس  ؿٛ٘ذ ٔیحفبؽت اص ػَّٛ تِٛیذ 
 (74)ٌشدد ٔیایدبد ٕٞٛػتبص  آپٛپتٛص ثبفث ٔؼیشٞبی

تٛا٘ذ ثبفث  ٔی ٞب ػَّٛاٌشچٝ آػیت ػِّٛی ٚ ٘ىشٚص 
ؿٛن حشاستی ؿٛد أب تقییٗ  ٞبی پشٚتئیٗآصاد ؿذٖ 

ایٗ آصاد ؿذٖ، تٛػظ پبػخ    یشدٞیٔؼٚ  یٔمذاسدٞ

 (43)اػتػیؼتٓ ایٕٙی راتی 
تٛػظ ٔحممبٖ  ا٘دبْ ٌشفتٝ  ٔغبِقبت ثؼیبسی وٝ

ؿٛن  ٞبی پشٚتئیٗ٘ـبٖ اص افضایؾ تقذاد صیبدی اص ایٗ 
اص لجیُ: افضایؾ  اػتٔختّف  یٞب یٕبسیثحشاستی دس  

Hsp70 ٜدس پب٘ىشاتیت  (75)دس ثیٕبسی اِتٟبثی سٚد ٚ
ٚ  HSP27افضایؾ ػغح ػشٔی  (76)آد٘ٛ وبسػیٙٛٔب

HSP70 ٗٔ(77)دس ػشْ ٚ ادساس  ثیٕبساٖ وّیٛی ٔض 
دس ثیٕبساٖ  Hsp70  ٚHsp60افضایؾ ثیبٖ 

ٚ  Hsp90افضایؾ ٔتغیش ٚ ٔختّف   (78)آتشٚاػىّشٚص
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Hsp27ٚ Hsp60ٖ(79)دس ثیٕبسی ویؼتیه تخٕذا Hsp60 
 , Hsp104 (81)دٞبٖ فٛدوٙٙذٜت ٚ آفت دس ثیٕبساٖ ثٟد

Hsp27  ٖٛ(81)دس ثیٕبساٖ ٔجتلا ثٝ پبسویٙؼ Hsp90  دس
ثش سٚی  ای ٔغبِقٕٝٞچٙیٗ دس  (82)ثیٕبساٖ وشٖٚ 

دس ثیٕبساٖ فشٚق  Hsp70( 1267+ٔٛسفیؼٓ طٖ) پّی
ثشای ایٗ ثیٕبسی  داسی ٔقٙیوشٚ٘شی حبوی اص استجبط 

 .(83)ت ایشاٖ ٔقشفی ٌشدیذدس خٕقی
ٞب دس  Hspثب تٛخٝ ثٝ آٖ چٝ وٝ دس ٔٛسد ٘حٜٛ ٘مؾ 

ی تٛٔٛسی ٌفتٝ ؿذ، أشٚصٜ لجُ اص ٞب طٖ آ٘تیفشضٝ 
اٖ آ٘تی طٖ تٛٔٛسی ثٝ فٙٛ ٞبی ػَّٛاػتفبدٜ اص فلبسٜ 

 وٙٙذ ٔیػقی  ٞب پشٚتئیٗدس تٟیٝ ٚاوؼٗ، ثب اِمبء ایٗ 
فشضٝ وٙٙذٜ  ٞبی ػَّٛفشضٝ آ٘تی طٖ تٛػظ  ییوبسا
 ٗیتش ٟٔٓطٖ سا افضایؾ دٞٙذ. اػتشع حشاستی  آ٘تی

ؿٛن حشاستی دس  ٞبی پشٚتئیٗدس اِمبی  وبسسفتٝ ثٝؿیٜٛ 
. ثٝ عٛس ٔقَٕٛ خٟت اِمبی (84) اػت ٞب ػَّٛ

ؿٛن حشاستی دس ٔحیظ وـت ػَّٛ اص  ٞبی پشٚتئیٗ
دسخٝ  41غیش وـٙذٜ دس دٔبٞبی ثبلای  حشاست دٞی

. (85) ٌشدد ٔیثٝ ٔذت یه ػبفت اػتفبدٜ  ٌشاد یػب٘ت
ایٕٙی دس ثشاثش تٛٔٛسٞب دس ػبَ  ٚ HSP ط ثیٗاستجب

ثذیٗ تشتیت وٝ  ثشای اِٚیٗ ثبس ٘ـبٖ دادٜ ؿذ. 1981
اص  HSP ٞبی ِٔٛىَٛٔحممیٗ دسیبفتٙذ چٙب٘چٝ 

لبدس ثٝ اِمبی  ذ،٘تٛٔٛسی خذاػبصی ٌشد ٞبی ػَّٛ
 ٞبی ػَّٛدس ثشاثش  +TCD8ٞبی  ِٙفٛػیت ٞبی پبػخ

ٔش ثب اػتفبدٜ اص دس حبِی وٝ ایٗ ا ،خٛاٞٙذ ثٛدتٛٔٛسی 
HSP  ٜخبِق ؿذٜ اص ثبفت ػبِٓ ٔـبثٝ ثبفت خٛاػتٍب

 HSPاص عشف دیٍش  .(87, 86) شدیپز یٕ٘تٛٔٛس كٛست 
 ٞبی ػَّٛثبفث اِمبء آپٛپتٛص دس  HSP90ب اص خّٕٝ ٞ

. (88) ٌشدد ٔیٔبِتیپُ ٔیّٛٔب  ػشعب٘ی اص خّٕٝ
پپتیذ -GP96 یٞب وٕپّىغٔغبِقبت اِٚیٝ دس ٔٛسد 

وٝ ثب ٘یض ٔغبِقبت ثقذی  ٚ (89)ٝ اػت كٛست ٌشفت
كٛست  HSP70 ،HSP90، HSP110 ٚ GP170اػتفبدٜ اص 

 تبئیذثٝ دػت آٔذٜ سا  ضذ تٛٔٛسی ٔؤثش ٘تبیح ٌشفت،
 ٞبی ػَّٛٞبیی وٝ اص  HSPثٙبثشایٗ ؛ (86) ٕ٘ٛد

عٛس ثبِمٜٛ ػشؿبس اص ٝ ث ٌشد٘ذ ٔیتٛٔٛسی خذا 

 ثب تٛخٝ ثٝ ٘مؾ. ثبؿٙذ ٔیی تٛٔٛسی ٞب طٖ آ٘تی
 APCٚ ثّٛك  ػبصی فقبَپپتیذ دس - HSP یٞب وٕپّىغ

٘بَ ٛوّ پبػخ پّی ػبصی فقبَثٝ  لبدسایٗ ٔدٕٛفٝ  ،ٞب
ذ ٙی خٛاٞتٛٔٛس یٞب طٖ یآ٘تفّیٝ ثش  Tِٙفٛػیت ٞبی 

تحت فـبس ا٘تخبثی  اٌش تٛٔٛسدس ایٗ ؿشایظ حتی  د.ثٛ
خٛد سا اص دػت  یٞب طٖ آ٘تیدػتٍبٜ ایٕٙی ثشخی اص 

خٟت ٘بثٛدی  T ٞبی ػَّٛٔتقذد  ٞبی وّٖٛثبص  ،ثذٞذ
. (29) ذ ثٛدٙتٛٔٛسی دس دػتشع خٛاٞ ٞبی ػَّٛ

فلاٜٚ ثش حُٕ ٚ ا٘تمبَ پپتیذٞبی آ٘تی ط٘یه ثشای 
ٔٙدش ثٝ تشؿح  APCپپتیذ ثب - HSPفشضٝ، ٚاوٙؾ 

( تٛػظ IL-1, IL-6, TNF-α) یاِتٟبثػیتٛویٗ ٞبی پیؾ 
د٘ذسیتیه ٚ ٕٞچٙیٗ ثّٛك  ٞبی ػَّٛٔبوشٚفبطٞب ٚ 

 Danger)ٔجٙبی تئٛسی خغش  ثش. (91) ؿٛد ٔی ٞب آٖ

Theory) َٔٙٛط ثٝ ؿٙبػبیی  ػیؼتٓ ایٕٙی ػبصی فقب
دچبس اػتشع  ٞبی ػَّٛخغش آصاد ؿذٜ اص  ٞبی ِٔٛىَٛ

خغش ٔـتك اص فبُٔ  ٞبی ِٔٛىَٛٚ یب  دیذٜ آػیتٚ 
دٚ  ٞش .(91) اػتٕٙی راتی تٛػظ ػیؼتٓ ای ،صا یٕبسیث

ٔٛخت ثٝ كذا آٔذٖ  HSPفشْ غـبیی ٚ ٔحَّٛ 
. (19) تٓ ایٕٙی خٛاٞٙذ ؿذؼخغش ثشای ػی یٞب صً٘

تیه دس وٙبس فشضٝ ید٘ذس ٞبی ػَّٛاِمبء ثّٛك دس 
ایٕٙی  ػیؼتٓ پبػخ تش ثبفث اِمبی لٛی تی طٖ٘آ ٔتمبثُ

اػتفبدٜ اص ایٗ ؿیٜٛ ٔب سا اص دس ٘تیدٝ  .(92) خٛاٞذ ؿذ
 بصی٘ یثی اختلبكی تٛٔٛس ٞب طٖ آ٘تی ته تهؿٙبػبیی 

اص پپتیذ - HSP یٞب ٔدٕٛفٝاػتخشاج  .خٛاٞذ ػبخت
ٛس حذاوثشی ضتضٕیٗ وٙٙذٜ ح خٛد فشد تٛٔٛس
ٛس آٖ ٛٔت فشد ٔٙحلشثٝی اختلبكی ٚ ٞب طٖ آ٘تی

. ثذیٗ كٛست ؿٛاٞذ ثبِیٙی ٚ ؿخق خٛاٞذ ثٛد
اص ایٕٛ٘ٛتشاپی  تٛاٖ ٔیوٝ  دٞذ ٔیآصٔبیـٍبٞی ٘ـبٖ 

دس وٙبس وٕٛتشاپی ثشای افضایؾ وبسایی دسٔبٖ اػتفبدٜ 
ستی ثٝ كٛست ؿٛن حشا ٞبی پشٚتئیٗوشد ٚ اص ایٗ 

دس لبِت ٚاوؼٗ فّیٝ ػشعبٖ اػتفبدٜ  تٛاٖ ٔیٞذفٕٙذ 
, 44)ٕ٘ٛد ٚ أیذ ثیـتشی ثشای دسٔبٖ ثٝ ثیٕبساٖ داد 

48). 
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Abstract 
Background: Tumor cells express antigens that can be recognized by immune 

system as foreign particles. Heat shock proteins (HSPs) are molecular chaperones 

that bind to tumor antigens and mediate their uptake into antigen presenting cells.  

 

Methods: This articles is a review article and its data has been collected and 

categorized from the articles in the field of cancer immunotherapy. All the 

articles were valid and searched from science engines like ScienceDirect, 

Elsevier, Springer and so on) and it has been tried to refer to the information of 

the most recent articles in these fields. 

 

Results: HSP antigen complexes are then directed toward either the MHC class I 

pathway through antigen cross presentation or the conventional class II pathway, 

leading to activation of T cell subsets. The processes involved in internalization 

of HSP–antigen complexes differ somewhat from the mechanisms determined for 

single antigens. Accordingly these complexes can be used as component of tumor 

vaccines and participate in antitumor immunity. Such vaccines generate 

impressive immune responses and elicit specific, protective immunity.  

 

Conclusion: When purified from a tumor, certain HSP-peptide complexes can 

function as effective vaccines against the tumor from which the complexes were 

isolated.  
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