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���Ä»|¬»��
�����Ì]É�Z¼�½Z�����

d�Y|Æ]�Ê¿ZÆm�½Z»�Z����Y�³�ª^���µZ���{�����,��Y��Ì]�Ä¿ÓZ�����½ZÆm���Y����{��¨¿�½ÂÌ¸Ì»
Ê»�½Z����Ä]�Ôf]Y�d¸��Ä]�|¿�Ì»���Y��{Ê»�Ã{��¾Ì¼ze�ZaÁ�Ä¿ÓZ��Ä¯�{Â������Á�|Ë|m�{�Â»�½ÂÌ¸Ì»����½ÂÌ¸Ì»

�»|Å{�w��½Z����d¸��Ä]�±.(Ferlay et al., 2007)���{��f�Ì]�Ä¯�{Â]�É�Z¼Ì]�½Z����Äf�~³��{�Ä°Ì·Zu�{
Ê»�w�� Äf§ZË� Ä �Âe�ÉZÅ�Â�¯�{{Y,�É�Z¼Ì]� �Y�| ]� Ã�Á�»Y� Z»Y�ÉZÅ�Ê^¸«��Ê«Á���½Z���� ,{�¾Ì»Á�ºÆ»�¶»Z�
�Ê»�½ZÆm���Y����{��Ì»�Á�±�»|�Z]� ( Kaur et al., 2011)� �

¿Y� ��Âe� ÊËY��Â»Âe½�ÂÀÌ��Z¯� �Y� Ê�YÂ�� ZÅ�½Z���� {YÂ»Y�� �Ê»� Z¬·Y �Á� ¶Ì°�e� Ä]� �nÀ»� Ä¯{Â�
|¿{�³�Ê»�½Z����ÉÁ��Ìa��½�ÂÀÌ��Z¯�Ä¸¼m��Y�Ê»�Ê�Ìv»�ÉZÅ�Ã|ÀÀ¯�Ã{Â·M�,��f�Y�,�Z´Ì��{Á{�½YÂe��Á�ZÅ

�¯�d§MÁ�¹Â¼��,¾Ì·Á�Z³�cY�Zz]�,Êf À��cZ ËZ��{�]�¹Z¿�Y��ZÅ��.(Thompson. 1995� �
�Ä¯�d�Y�É�Z¼Ì]�½Z����{Á|u������Â¿�,�|Å{�Ê»��Y�«��ÌiZe�dve�Y��Ê·Â¸�ÊËY��Â»Âe���|Àq�|¿Á�

·Â¸��¶°���ÌÌ¤e�Z]�Ä¯�d�Y�ÉY�Ä¸u�»Ê·Â¸���Ìj°e��ËY�§Y�Z]�Á��Z£M�Ê,��Á�Ê¼mZÆe�¶Ì�¿Zfa��j¯Y|u�\�¯
|]ZË� Ê»� Ä»Y{Y� �Zf�Zf»� �Â«Á� Á� ÊËY��±�� ¶Ì�¿Zfa���,{ÂmÂ»� ÉZÅ�±�� �Y� |Ë|m� Ê¿Ây� ÉZÅ�±�� ¶Ì°�e

ZË� �¿�ÂË�¿M�{Â�� Ê»� Ã|Ì»Z¿� ÊËY��±�� ��É�Á��� �Zf�Zf»� ¹Zn¿Y� Á� �Â»Âe� ÉÁ��Ìa� ÉY�]� ÊËY��±�� �Â«Á
d�Y.(Hahn & Weinberg., 2002) 

�Ê·Â¸��Äy�q�ºÌ�Àe�{Â^¿��{�Á�µ�fÀ¯�¶]Z«��Ì£�Ê·Â¸��|���Z]�Ä¯�d�Y�Ê°Ìf¿��É�Z¼Ì]�®Ë�½Z���
Ê»� w��|Å{� �� Ä]� \Ì�M� ÄnÌf¿� �{� |¿YÂe� Ê»� Ê·Â¸�� Äy�q� d��{Z¿� ºÌ�ÀeDNA�{Â�� {ZnËY���ËY��� �{

�Ê°Ë�Â·ÂË�Ì§Ê Ì^��ÂfaÂaM�º�Ì¿Z°»���Âe�Ã|Ë{�\Ì�M�ÉZÅ�µÂ¸��Ã|�¿�µ�fÀ¯�|���,��É�Ë��Ä»Z¿�]�±�»
Ê·Â¸��Ã|���{Â��Ê»�ÊjÀy��ZÅ�µÂ¸��¾ËY��³Y�Z»Y��ÂfaÂaM�Ê¼Ì�Àe�º�Ì¿Z°»�d�{��Y��|ÀÀ¯��Y�§���Y�µZj»�ÉY�]

½���{��Æm��Â«Á�ªË����Á�]��{�¶Ìy{�ÉZÅ��ÂfaÂaM�Ê»�,�|¿Â���Â»Âe�{ZnËY�\^��|À¿YÂe.(Thompson., 

1995)� �
� �
� �
� �

                                                
ϭ . carcinogenesis 
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��������ÊËY��Â»Âe��
�¶»Z���Â»Âe�Ä �Âe�|¿Á��Ê¸¯��Â��Ä]�Z§�Ä��|�Z]�Ê»���Z§��Z£MÉ��,�Z§�lËÁ�e��Á��Z§�d§��Ìa�� 

��Ë���É�Z£M��Z§��Á��|Àq�Ze�d�Z��|Àq�Ê¿Z»��Ã�Z]���Ád�³�]��Ë~aZ¿�|�Z]�Ê»���Ê¿Z»��Ä¸u�»�¾ËY
�Ä¯�|Å{�Ê»�w�Z»�Ã{½Z����Y����{�d��{Z¿��Ì¼ e�Z]�ZË��Ì¼ e�¶]Z«��Ì£�\Ì�M�{ZnËY�\^�DNA�¸��Ê Ì^��µÂ
�Æm�{ZnËY�Á�{Â��®ÌeZ»Â�� ��\Ì�MDNA �� {Ây�É{Ây�Ä]�Æm�Y���|�Z]�Ê¼¿,��´»�Ä°ÀËY��Ä¯�Ê·Â¸�

{Â��Äf§ZË��Æm�ÉZÅ�µÂ¸���Y�Ê¿Â¸¯�{ZnËY�\^���ÂfÌ»�ªË����Y�d�Y�Ã|��®ÌeZ»Â���Æm��Zq{��� �
lËÁ�e��Z§�{�Y{��Z�f¿Y�ÉY�]� ZÅ�ÄÅ{�ZË�ZÅ�µZ��Ä]�kZÌfuY�Á�d�Y�c|»�Ê¿ÓÂ��É|¿Á�����Z§�¾ËY�Ê�

�ÉZÅ�µÂ¸��Æm��Ê»�µZ §��ZÌ�]��Ìj°e��Zv·��Y�Ä¯�|¿Â��Ê»�Ê·Â¸���a�ºÌy|]��Ìa�ÊuYÂ¿�{ZnËY�\^��Äf§ZË
|À�Z]�� �

d§��Ìa��Z§��|ËZ��ÃZeÂ¯��ZÌ�]�Ê¿Z»���{�Ä¯�|�Z]�Ê»��´Ë{�d�³�]�¶]Z«��Ì£�{Y|y��®Ë��Y��f¼¯��{
Ê»�w��µZ��®Ë�|Å{���ÉZÅ�Ê¿Â¸¯��Z§�¾ËY�Ê��Ê»�¶Ì°�e�ÓZ]��ZÌ�]�ºmZÆe�Á��Ìj°e�dÌ¸]Z«�Z]�|Ë|m�Ê¿Z���

Ê»��Zf�Zf»��Â«Á�\^��dËZÆ¿��{�Ä¯�|¿Â��¿{�³|.(Surh., 1999)� �
�,|ÀÅ{�Ê»�w���Ë���Zf^�¿�Á�d�³�]�¶]Z«��Ì£��Â»Âe�Ä �Âe�¹Â���Z§�Á�µÁY��Z§�Ä°ÌWZn¿M��YlËÁ�e��Z§�

e�]�¥|Å�¾Ë�fÆ]�ÓZ¼fuY��Â»ÂY�ÉZÅ�Z°ÅY��¹Zn¿Y�É½Z����½Z»�{�Á�É�Ì´�Ìa�|�Z]�Ê».(Sporn., 1976; 

Umar et al., 2001) � �
� �

���������Zf�Zf»��
Ä¸u�»� |Àq�É|¿Á��Ê¼Ìy|]� Á� �Zf�Zf»�µÂ¸�� ½M�Ê�� Ä¯�d�Y�ÉY��½|]��Z¬¿� �ËZ�� Ä]�Ê¿Z����ÉZÅ

Ê»�c�mZÆ»�|ÀÀ¯���Ä]�½Z����Z]��^e�»��Ì»�Á�±�»��j¯YÊ»�w��ÄÌ·ÁY��Â»Âe��Zf�Zf»�d¸� |Å{.��,|¿Á��¾ËY�Ê�
�Ê°Ìf¿��cY�ÌÌ¤e��Âzf�{�,Ê¼mZÆe�dÌ¸]Z«��j¯Y|u�\�¯�ÉY�]�ÄÌ·ÁY��Â»Âe�ÉZÅ�µÂ¸���Á�ZÅ�½�Â°¿M�½ZÌ]

�¾ÌXeÁ�a�½ZÌ]��ÅZ¯�Ä¸¼m��Y��Â»Âe�Ã|ÀÀ¯�[Â¯���ÉZÅ�½��½ZÌ]��ZÆ»E-cadherin��¾ÌXeÁ�a�½ZÌ]��ËY�§Y�ÁN-

cadherin�Â»� cY�ÌÌ¤e,� Ê·Â°·Â»� Á� Ê°Ë�Â·Â§���Ä]� µÂ¸�� Á� µÂ¸�� Ä]� µÂ¸�� Ê³|À^�q�cÓZ�eY� �{� �ÌÌ¤e
Ê·Â¸��k�Zy��°Ë�eZ»�|¿Â��Ê»�,.(Sleeman & Steeg., 2010; Steeg., 2003)�cY�ÌÌ¤e�¾ËY�ÄnÌf¿��{,�

ÉZ�£�ÉZÅ�¾ÌXeÁ�a�\Ë�ze�Z]�ÄÌ·ÁY��Â»Âe�ÉZÅ�µÂ¸��{�³�Ê»� Y|m�{Ây�ÄÌ·ÁY�¶v»��Y�ÄËZa|¿� ��ZÅ�µÂ¸��¾ËY
b�Ê¨À·�©Á���ZË�Ê¿Ây�©Á���ªË����Y��,���f�]��{�Á�|À¿Z���Ê»�½|]�ÉZÅ�d§Z]�Á�ZÅ�¹Y|¿Y��ËZ��Ä]� Y��{Ây

|¿Â��Ê»��za�ZÅ�¹Y|¿Y�¾ËY�Ê³�ËÂ»���½ZË�m�ZË�½Ây�½ZË�m��Y�±�ËÂ»�µZÌ¸eÁ|¿Y�ÉZÅ�µÂ¸��Ä]�µZ�eY�Z]��b�
|ÀÀ¯�Ê»�d��¿�|Ë|m�d§Z]��{�Á�|¿Â��Ê»�k�Zy�¦À·����{�É�Zf�Zf»�ÉZÅ�µÂ¸���ËY�§Y�Z]�|Ë|m�ÉZÅ�d§Z]

                                                
1 ��� initiation phase 
2 �� promotion phase 
3 �� progression phase 
4 . mutagenic 
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|ÀËZ¼¿�Ê»��Ì³�{�Y���Z¼Ì]�½|]�Ê»Z¼e�dËZÆ¿��{�ÊËY��±��Á��Ë���|���,Z¬]�,ºmZÆe�,�Ìj°e�(Chambers et 

al., 2002; Kopfstein & Christofori., 2006�� �
� �

���������Á��ÉZÅ�Ê¿ÂÀ¯�½Z»�{�½Z��� 

f�Y�Ê¿Z»�{�Ê¼Ì��ÉZÅÁ�Y{� ,ÊaY�eÂË{Y���Ì�¿�ÊËZÅ��Z°ÅY��½ÂÀ¯Y�ºÅ�½Z»�{�ÉY�]�ÊuY�m�Á�{�Y|¿Z
|¿Á��Ê»� �Z¯� Ä]� ½Z������ÉZÅ� µÂ¸�� �Y�Êy�]� ,{�Y|¿Zf�Y�Ê¿Z»�{�Ê¼Ì��ÉZÅÁ�Y{� �Y� Ã{Z¨f�Y� Á�ÊaY�eÂË{Y�

��ÂfaÂaM�ÉZ¬·Y�ªË����Y�Y��Ê¿Z���Ê»�¾Ì]��Y�|¿�]��{Â��Ê»�Ã{Z¨f�Y�Ê�Zy�ÊËZÌ¼Ì��{YÂ»��Y�Ê¿Z»�{�Ê¼Ì���{��
���µÂ¸��\Ë�ze�Ä]��{Z«�{YÂ»�¾ËYÁ�Ê¿Z��½|���za�Á�|����Y�É�Ì³Â¸m�|À�Z]�Ê»�ZÆ¿M .(Iajimi et al., 

2010)�Ê Ì^��ÉZÅ�µÂ¸��\Ë�ze� ZË�|����ÅZ¯�\^��|¿YÂe�Ê»�Ê¿Z»�{�Ê¼Ì�� Z»Y� �Z¼Ì]�½|]�µÂ¸��Ä¸¼m�Y
{Â��Ê¿Ây�ÉZÅ�µÂ¸��Á���YÂ³�ÃZ´f�{�ÉZÅ�µÂ¸��,½ZÅ{�,Â»�ÉZÅ���Ä]�Ê¿Z�¿Y�ÉZÅ�½Z����dË�j¯Y�Ä¿Z¨�Zf»

Á�Y{�Á�ÊaY�eÂË{Y��ÉZÅ|ÀÅ{�Ê»�½Z�¿�d»ÁZ¬»�Ê¿Z»�{�Ê¼Ì�(Gralla et al., 2005)�� �
� �

������ÂfaÂaM��
� ÄÌ¿Zi� �Å� �{�½Z�¿Y�½|]� �{���������Y|¬»�¾Ì¼Å�½Z»��¾Ì¼Å��{�Á� {Â��Ê»�|Ì·Âe� �ÂfÌ»�Ê��µÂ¸�

{�Ì»�Ê»��ÂfaÂaM�|ÀËY�§�ªË����Y�µÂ¸����¾ËY�Ä]��,{Â��Ê»�¢·Z]�º�Ì¿Z³�Y�Êf§Z]�É�Zf�ÂX»ÂÅ��¨u�\^���»Y�¾ËY
�d�Y�d]Zi�¢·Z]�{�§�®Ë��{�ZÅ�µÂ¸��¶¯�{Y| e�Ä¯�ZÀ » .(Vaux and Korsmeyer., 1999)� �
Ê·Â¸�� Ã|��É�Ë�� Ä»Z¿�]�±�»� ZË� �ÂfaÂaM���Ê»�½Z�����]Y�]� �{�½|]�Ê�Z§{�|��¾Ë�e�ºÆ»�ÓZ¼fuY

|�Z]��{Á��Ê»��Z¯�Ä]�½Z���\Ì�M�Á��ÁM�½ZË��ÉZÅ�µÂ¸��¥~u�ÉY�]�Ê·Â¸���a�½Y�Â¿Zm��{��ÂfaÂaM�|¿Á���
{Â��Ê»�ºÌy|]�`ÌeÂÀ§�½|��Ê¼WY{�Á�ÉÁ��Ìa�,�Z£M�\^��Á�|À¯�Ê»�¶¼���ÂfaÂaM�ÄÌ¸���¿�ÂÀÌ��Z¯�|¿Á�� �

.(Kaufmann & Gores., 2000; Sun et al., 2004) � �
 � �

���������Ê���]��ZeÊzË��Ã�YÁ���Ä»Z¿�]�±�»É�Ë�Ã|�� 

�Ã�YÁ�Ã|��É�Ë��Ä»Z¿�]�±�»���µZ���{��Z]�¾Ì·ÁY�ÉY�]��������ÂeLockshin�|��ÄWY�Y� �Z�Y�]��
�µÂ���{�ÉÁ�ÄË��¿¾ËÂ°e � ,����Y�ÉY�Ä�Â¼n»�Ä°¸]�,d�Ì¿�Ê§{Z�e�{Y|y��®Ë�Ä¯�|Å{�Ê»�w��Ê·Â¸��±�»

|�Z]�Ê»�Ã|��µ�fÀ¯�cZ«Z¨eY���µZ���{�����,Gluckmann��®ÌeÂfaÂaM�|¿Á��¹Z¿�Ä]�É|¿Á���Y��Z]�¾Ì·ÁY�ÉY�]
{Â¼¿�d^v�.( Gewies., 2003)� �

�µZ���{�dËZÆ¿��{�����,Kerr��Á½Y�Z°¼Å �½ZÌ]�ÉY�]�Y���Ë�ÂfaÂaM�Ã�YÁÊ¸°���Z]�Ê·Â¸��±�»��Y
|¿{Â¼¿�ÄWY�Y��Á�°¿��Y��ËZ¼f»�Á��Zy�Ê°Ë�Â·Â§�Â»�cZÌ�Â�y.(Kerr et al., 1972) ��ÉZÅ�ÄÅ{��{����Á

                                                
1 . programmed cell death 
Ϯ . development 



�� �

����É{ÔÌ»d�Y�Ê�Zy�Ê°Ë�Â·Â§�Â»�cZÌ�Â�y�ÉY�Y{��ÂfaÂaM�|¿Á��ZÆÀe�Ä¿�{Y{�½Z�¿�cZ ·Z�»,��®Ë�Ä°¸]
�Ä»Z¿�]�|¿Á�|�Z]�Ê»�Ê°Ìf¿��t����{�Ã|��É�Ë� .(Hengartner., 1997)� �
� �
 

 
¶°������ZÅ�µZj»ÊË�·Â¸��±�»��YÊ��ÂfaÂaMÉ�����]��Y¾Ì�¾f§��Ã{�a�¾Ì]�½Zf�´¿Y��{�½Y�Á{�ÊÀÌÀm�������Y�¾Ì]�¾f§��

��¢·Z]�Ä£Z]�Â«��{�¹{Ê�Y�§|ÀË�{�³{Ê�Ë�����°�e¶Ì�ZÅ�¹Y|¿YÉ�Ê�Àm�� .(Gewies., 2003) 

� �
����������¬¿�aM�ÂfaÂ��{�µZ¼�Y�½|] 

|�Z]�Ê»�Ê·Â¸��Ã|��É�Ë��Ä»Z¿�]�±�»��Â¿�¾Ë�e�Ã|��ÄfyZÀ��Á�¾Ë�e�lËY���ÂfaÂaM����ÂfaÂaM�Ã�YÁ
�ÉZÀ »�Ä]�,{�Y{�Ê¿Z¿ÂË�Z�À»�falling off or dropping off��¶³��Y�±�^¸³�ZË�dy�{��Y�±�]�½{Zf§Y�|À¿Z»��

ÊËY|m�Á�É�Á����z]�|·Âe� |À¿Z»� �Ì¿�±�»� Ä¯� ZÀ »�¾ËY� Ä]��Ê»�¶Ì°�e� Y�� Ã|¿�� {ÂmÂ»�cZÌu� �Y� �Ë~aZ¿
|Å{.(Leist & Jäättelä., 2001)�Ây� �ÂfaÂaM{� �{� Ä¯�d�Y�µÂ¸��®Ë�Â·ÂË�Ì§�Ê�¯¾ËÂ°e�Ê]ZË� �ËZ¼e� ,

��¤»�¶»Z°e� ,Ê�Àm�ÉZÅ� ¹Y|¿Y� ¶»Z°e�� ,� ,¡Â¸]� Á�Ê¿ZËÁ�� ,ÊÀÌÀm� ½Y�Á{� �{�Êf§Z]�É�Zf�ÂX»ÂÅ��¨u�ºÌ�Àe
ZÅ�d§Z]�¥~u�,ÊÀ¼ËY�ºf�Ì��dÌ·Z §�Á�Y�\Ì�M�ÉZÅ�µÂ¸��¥~u��{�Á�Ê°Ìf¿�Â¸Ì§�ÉZËZ¬]�Á�Êf«Â»�ÉZÅ�¹Y|¿

{�Y{��¬¿���»�Á�½Z����|ÀËM�§�¾ËY�|Å{�Ê»�w��½ZÅZÌ³�Êfu�Á�ZÅ{ÂeZ¼¿�,cY��u�,½Y�Y|¿Zf�a��{ 

 �¶°�����.� �
��ÂfaÂaM|Å{�Ê»�w��¦¸fz»�¶ËÓ{�Ä]���ÉZÅ��v»�½|��µZ §��{�µÂ¸��k�Zy�ZË�¶yY{��{�Ê¨¸fz»

,{�Y{��¬¿�|¿Á��¾ËY�Ä¯��Y�½M�Ä¸¼m�Ê»�{Â¼¿�Ã�Z�Y��Ë��{�YÂ»�Ä]�½YÂe���t���±�»�Ã|¿�Ì³�Ä]�|¿Z´Ì·�µZ�eY
�\Ì�M�,Ê·Â¸�DNA��ÉZÅ�µZÀ´Ì��{Â^¿� ,Ê¿Z»�{Âe�a� ,®Ì�¯ÂeÂfÌ��ÉZÅÁ�Y{� Z]�½Z»�{� ,½M�½|�¿��Ì¼ e�Á

�Á�Ê·Â¸��Äy�q�ºÌ�Àe�|¿Á���{�µÔfyY�,Z¬]±�»�ÉZÅ�µZÀ´Ì��½|��µZ § .(Gewies., 2003)� �
� �
� �
� �



�� �

��������¶»YÂ��É|Ì¸¯�ºÌ�Àe��Ì�»�Ê·ZÀ´Ì���ÂfaÂaM��
Ê¸�Y��Ì�»�Á{��{��ÂfaÂaM�Ê¸yY{��Ì�»�Á�Êm�Zy��Ì�»�,|Å{�Ê»�w��ÊËZË�|À¯ÂfÌ»��Ì�»��¾ËY��{�,

�ÉZ��Y��Ì�»�Á{��Ã{YÂ¿Zy�ÉZÅ�ÊÀÌXeÁ�a�Ã{YÂ¿Zy�Á�ZÅ�Zb�Z¯Bcl-2�,��Ä]�Ê�Z�Y��¬¿Æ|¿�Y{�Ã|�� �
��

�����������Ã{YÂ¿Zy�ZÅ�Zb�Z¯��
�Y�É{ZË��{Y| e��Zb�Z¯�ZÆ¿M�¾Ë�e�ºÆ»�,|¿�Y{��¬¿��ÂfaÂaM�|¿Á���{�ZÅ��ZXeÁ�a�ÉZÅ�Ã{YÂ¿Zy���Ê»�ZÅ

|À�Z]��a�¾ÌXf�Ì���Y�Ã{YÂ¿Zy�®Ë�ZÅ��Zb�Z¯d�{ÓZ]��³�Z£M�ÉZÅ�Zb�Z¯�¶»Z��,|Àf�Å�ZÅ��ZXeÁ����ÉZÅ�Zb�Z¯
�� ,�� ,�� ,�����ÉZÅ�Zb�Z¯� ÁÊËY�mY�d�{�¾ÌËZa���ÉZÅ�Zb�Z¯�� ,�� ,��.(Chang et al., 2003)��|¿Á�� �{

�ÂfaÂaM,��{�É�Zb�Z¯��Z�]M�½|��µZ §��Á�Ê¼�ÔaÂfÌ��ÉZÅ�¾ÌXeÁ�a��Y�É�ZÌ�]�®ÌfÌ·ÂXeÁ�a���]�\^��dËZÆ¿
{Â��Ê»�ÉY�Äf�Å��¾ÌXeÁ�a�,ZÅ�¾ÌXeÁ�a�¾ËY�Ä¸¼m��Y��ÉZÅ�Ê·Â¸��d¸°�Y|À�Z]�Ê»,���]�ZÅ�¾ÌXeÁ�a�¶Ìy{�É

�°Ë�eZ»�Ä]�µÂ¸��Á�µÂ¸��Ä]�µÂ¸��cÓZ�eY��{�¤e��Á�]�\^��d§Z]��Y�µÂ¸��½|��Y|m�Á�®Ë�Â·Â§�Â»�cY�ÌÌ
{Â��Ê»�ÄËZa� ��ÉY�Äf�Å�ÉZÅ�¾Ì»Ó�½{�Ây���]A��ÁB���ÉZÅ�¾Ì»Ó�ÊËY�M�Z]�¹|��\^��,ZÅ��Zb�Z¯���Âe

Ê»� �ÂfaÂaM�Ê�� �{�ÉY� Äf�Å���Âa� �ZfyZ��¾fzË�� ºÅ� Ä]� Á�ÉY� Äf�Å�{Â�� ��½|�� µZ §�\^�� ZÅ� �Zb�Z¯
Â¿Á|¿Y�½|��Ä �«�Ä �«�Á�ZÅ��ZX¸¯DNA�¾Ì]�|¿Â��Ê»�Ê»Á�ÂX¸¯Â¿���Êfu�ZÅ�Zb�Z¯�Ã|���z�»�½ÂÀ¯Y�ºÅ

�Êm�Zy�Ä¼Ì¿� Ä]�ÊËZ¼�Ôa� Z�£�Ê¸yY{�Ä¼Ì¿� �Y�¾Ë���¶Ë|ÌeZ¨�§�µZ¬f¿Y� �{��Ì¿¿,|¿�Y{��¬�Ä¯��\^���»Y�¾ËY
µÂ¸��ÊËZ�ZÀ��{�³�Ê»�ZÅ�dÌ�Â³Z§���Âe�®ÌeÂfaÂaM{ .(Saraste & Pulkki., 2000) � �

� �
������������ÉZ��Y��Ã{YÂ¿ZyBcl-2 

�{�ÊËZË�|À¯ÂfÌ»� �Ì�»,�� Ã{YÂ¿Zy�ÉZ��Y�ÉZÅ�¾ÌXeÁ�aBcl-2�|¿�Y{� Ã|Æ��Ä]� Y��É�¯�»��¬¿� ��¾ËY
{Â��Ê»�ºÌ�¬e�ÃÁ�³�Á{�Ä]�{�°¸¼���Z�Y��]��Ã{YÂ¿Zy�� �

¶»Z��,�ÂfaÂaM�Ã|ÀÀ¯��ZÆ»�ÉZÅ�¾ÌXeÁ�a��Bcl-2, BclXL, Bcl-w, Mcl-1, Bfi-1� 

Ä]�É�ZfyZ����¿��Y�Ä¯��ÂfaÂaM�Ã|¿�]��Ìa�ÉZÅ�¾ÌXeÁ�a�|¿Â��Ê»�ºÌ�¬e�ÃÁ�³�Á{�� �
ÊÀÌ»{�|Àq�ÉZ��Y�, ¶»Z���Bak,� Bax, Bcl-r, Mtd��� �

�¾Ì»{�ÉY�Y{�ÉZ��YBH3�¶»Z��,��Bad, Bim, Bik, � Bid, Hrk,�youle & strasser., 2008)�.� �
� �

                                                
1 . cysteine-dependent aspartate-specific proteases 
2 . B-cell lymphoma 2 
3 . multidomain members 
4 . Bcl-2-associated X protein 
5 . Bcl-2 antagonist/killer 
6 . BH3-only members 
7 . BH3 interacting domain death agonist 
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�¶°�������ÂfaÂaM�Ê·ZÀ´Ì��ÉZÅ��Ì�»��(Gewies., 2003 

� �
���������ÉZÅ�Ì�»�Ê·ZÀ´Ì��É�ÂfaÂaM 

{��{��ÂfaÂaM|Å{�Ê»�w��Ê¸�Y��Ì�»�Á��Êm�Zy��Ì�»��Ê¸yY{��Ì�»�Á� ��¶°��������Êm�Zy��Ì�»
{{�³�Ê»��Z£M�Ê·Â¸��t���±�»�ÉZÅ�Ã|¿�Ì³�½|��µZ §�Z]��Ê¸yY{��Ì�»,��Z�£�É�Ë~a}Â¨¿��ËY�§Y�Z]�ÃY�¼Å

�¹Á�¯ÂfÌ��kÁ�y�Á�É�|À¯ÂfÌ»c�|�Z]�Ê» .(Hu & Kavanagh., 2003)� �
 

������������ÂfaÂaM�Êm�Zy��Ì�»��
¾ËY��½|��µZ §� Z]��Ì�»�±�»�ÉZÅ�Ã|¿�Ì³����,|À�Z]�Ê»�Ê·Â¸��t���±�»�ÉZÅ�Ã|¿�Ì³�L�m�Ä¯

{Â��Ê»��Z£M� ��ÉZ��Y�Ä]�ª¸ f»�±�»�ÉZÅ� Ã|¿�Ì³��]Y�Á�°¿��Âf¯Z§� Ã|¿�Ì³�Ê¿��É�Ã{YÂ¿Zy��Â»Âe� Ã|ÀÅ{�
�TNFR�� |À�Z]�Ê»� ��¶»Z�� ZÅ� Ã|¿�Ì³�¾ËYTNFR-1� ,Fas/CD95��ÉZÅ� Ã|¿�Ì³� ÁTRAIL�¶»Z�DR4��Á

DR5��|Àf�Å�������������������������.(Ashkenazi., 2002���{�¾ÌXf�Ì���Y�ÊÀ£�Ê·YÂe�{ÂmÁ�Ã{YÂ¿Zy�¾ËY�Ê³�ËÁ

                                                
1 . extrinsic apoptosis pathways 
2 . Intrinsic apoptosis pathways 
3 . death receptors 
4 . tumor necrosis factor receptor 


