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 چك٘ذُ:

CA IX ُ( فض٢ٛ اُ هب٘ٛاىٜ وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُٞبٕز وٝ ثٝ فٙٛاٖ ٔبٍوَ سٚو٣ٞ٥ 9)وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍا

وٝ ٔٚوٞٝ ا٣ّٝ – pHىٍ سٍٛٔٛٞب٢ ٥ٞذٛو٥ٖه ٙٙبهشٝ ٙيٜ إز. ا٤ٗ آ٤ِ٘ٓ فلاٜٚ ثَ سٙؾ٥ٓ 

ٚ َٙوز ىٍ فَآ٤ٙيٞب٢ سٍُٛٔٛا٣٤، ىٍ ؿٖجٙي٣ٌ َّٕٛ ٥ِ٘ ٘م٘  -ثبٙيسٕبْ وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُٞب ٣ٔ

ٞب٢ ٤ُبى٢ ىٍ ػٟز سٚو٥ٜ ٚ/٤ب ىٍٔبٖ ثَ إبٓ ٙٙبٕب٣٤ ٚ/٤ب ٕٔب٘قز وٙي. سبوٖٙٛ سلا٣ٔٗثب٢ُ 

ٞب٢ ٙشَ سه اُ فُٕ ا٤ٗ آ٤ِ٘ٓ ا٘ؼبْ ٌَفشٝ إز. ىٍ ا٤ٗ دْٚٞ٘ ثب إشفبىٜ اُ سو٥ّٜ ِٙف٥ٕٛز

ٕبهشٝ ٙي. دٔ  VHHٞب٢ وشبثوب٘ٝ فب٥ّٔي٢ كب٢ٚ ّٖ، CA IXوٛٞب٘ٝ ا٤ٕٗ ٙيٜ ف٥ّٝ ػب٤ٍبٜ فقبَ 

ٔشُٞ ثٝ فبّ ثب ث٥ٚش٤َٗ سٕب٤ُ ثب إشفبىٜ اُ ٍٚٗ غ٣ٙ ٕب٢ُ ػيا ٚ ىٍٖٚ  VHHآٖ ثبلاس٤َٗ  اُ

٘ٛسَو٥ت ٚ  CA IXكبُٝ سو٥ّٜ ٚ ىٍ سٖز الا٤ِا ثب   VHHٚوش٢ٍٛ ث٥ب٣٘ ٤َُٕٖٞب٘ٝ ٕب٢ُ ٌَى٤ي. 

ٞب٢ ٞلا ٍا ثَ ٢ٍٚ َّٕٛ CA IXٞب٢ ثٝ ىٕز آٔيٜ ِٔٛىَٛ VHHٞب٢ ٞلا إشفبىٜ ٙي. َّٕٛ

 ثٝ فٙٛاٖ وٙشََ ا٣ٕٙ٤ ٘ياٙز. PC3ٞب٢ ٙٙبٕب٣٤ وَى ٚ ثَ ٢ٍٚ َّٕٛ

 (، ٘ب٘ٛثبى٢، ٕ٘ب٤٘ فبCA IX٢ّ)9وّٕبر و٥ّي٢: وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُ
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  كلِ٘ 1 -1

دب٥٤ٗ ٙىٓ لَاٍ ٞب ٤ه ػفز اُ ا٘ياْ ثيٖ اٖ٘بٖ ٖٞشٙي وٝ ىٍ ىٚ ٢ٕٛ ٕشٖٛ فمَار ٚ ىٍ لٖٕز  و٥ّٝ

ا٢ اُ ثبفز ؿَث٣ ٚ ٤ه  إز. سٛىٜ ( ؿٖج٥يٜ Adrenal Glandىاٍ٘ي. ثبلا٢ َٞ و٥ّٝ ٤ه غيٜ آىٍ٘بَ )

ٞب٢ آىٍ٘بَ ٍا ىٍ ثَ  ٞب ٚ غيٜ (، وGerotas Fasciaٝ٥ّلا٤ٝ ث٣َ٘ٚ٥ اُ ثبفز ف٥ج٢َ )فب٥ٕب٢ ٍّٚسب( )

 ٥ٌَى. ٣ٔ

ػيإب٢ُ ٔٛاى ُائي ٚ آة اضبف٣ اُ هٖٛ، اىٍاٍ س٥ِٛي ٞب ثو٣ٚ اُ ٔؼب٢ٍ اىٍاٍ ٖٞشٙي. آٟ٘ب ثب  و٥ّٝ

ا٢  ٙٛى، ٚ ٕذٔ اُ ع٤َك ِِٛٝ وٙٙي. اىٍاٍ ىٍ فضب٣٤ هب٣ِ )ٍِٙـٝ و٥ّٝ( ىٍ ٕٚظ َٞ و٥ّٝ ػٕـ ٣ٔ ٣ٔ

( اُ ثيٖ ىفـ ٤ٍUrethraِى، ٚ اُ ع٤َك ِِٛٝ ى٢ٍَ٤ ثٝ ٘بْ د٥ٚبثَاٜ ) ( ثٝ ٔظب٘ٝ Ureter٣ٔثٝ ٘بْ كبِت )

 ٙٛى. ٣ٔ

ٞب٢ لَِٔ هٖٛ وٕه  وٙٙي وٝ ثٝ وٙشََ فٚبٍ هٖٛ ٚ س٥ِٛي ٌّجَٛ ا٢ س٥ِٛي ٣ٔ ٥ٙٗ ٔبىٜٞب ٕٞـ و٥ّٝ

 .>1=وٙي ٣ٔ

 سشطبىضٌبخت  1-2

وٝ  ىٍ ُٔب٣٘ ٥ِ٘ٞب٢ د٥َ  ٙٛ٘ي ٚ َّٕٛ وٝ ثيٖ ثٝ آٟ٘ب ٥٘بُ ٘ياٍى سٚى٥ُ ٣ٔ ٞب٢ ػي٤ي ُٔب٣٘ َّٕٛ ٌب٣ٞ

ىٞٙي وٝ ثٝ سٍٛٔٛ  ا٢ اُ ثبفز ٍا ٣ٔ ٞب٢ اضبفٝ، سٚى٥ُ سٛىٜ َّٕٛ ؛ ٌِاٍٚ٘ي ، اُ ث٥ٗ ٣ٕ٘كٌف ٙٛ٘يثب٤ي 

 ٥ٖ٘شٙي. َٕعبٖٔقَٚف إز. اِجشٝ سٕبْ سٍٛٔٛٞب 

ٔقٕٛلاً،  .ٙٛ٘يىٕشٝ ثٙي٢ ٣٣ٔ( َٕعب٣٘( ٚ ٤ب ثيه٥ٓ )َٕعب٘ه٥ٓ )غ٥َ هٛٗثٝ ىٚ ٌَٜٚ سٍٛٔٛٞب 

سٍٛٔٛٞب٢ ثيه٥ٓ،  وٙٙي. ٘يٍر ىٚثبٍٜ ٍٙي ٣ٔ سٛا٘ٙي ثَىاٙشٝ ٙٛ٘ي ٚ ثٝ ه٥ٓ ٣ٔ سٍٛٔٛٞب٢ هٛٗ

ٞب ٚ ا٘ياْ اعَاف ٞؼْٛ ثَىٜ ٚ ثٝ آٟ٘ب آ٥ٕت  ٞب٢ سٍٛٔٛٞب٢ ثيه٥ٓ ثٝ ثبفز َّٕٛ ٣ ٖٞشٙي.َٕعب٘

سٛا٘ٙي اُ سٍٛٔٛ ثيه٥ٓ ػيا ٙيٜ ٚ ٚاٍى ػ٤َبٖ هٖٛ ٚ ٤ب  ٣ ٣َٕٔعب٘ٞب٢  ٍٕب٘ٙي. ٕٞـ٥ٙٗ، َّٕٛ ٣ٔ

ا٥ِٚٝ )سٍٛٔٛ ا٥ِٚٝ( ػيا  َٕعب٣ٖ اُ َٕعب٘ٞب٢  ىٕشٍبٜ ِٙفب٢ٚ ٙٛ٘ي. ثٝ ٥ٕٞٗ ع٤َك إز وٝ َّٕٛ

ٔشبٕشبُ  َٕعبٖوٙي. ٌٖشَٗ  ٤بثي ٚ سٍٛٔٛٞب٢ ػي٤ي٢ ىٍ ٕب٤َ ا٘ياْ س٥ِٛي ٣ٔ ٙيٜ ٚ ٌٖشَٗ ٣ٔ

أَُٜٚ  .>2=ٞب٢ ٔوشّف ثيٖ ىاٍ٘ي ، سٕب٤ُ ثٝ ٌٖشَٗ ثٝ لٖٕزَٕعبٖٙٛى. ا٘ٛاؿ ٔوشّف  ٣ٔ  ٘ب٥ٔيٜ

 . >3=َٕعبٖ ثٝ ى٥ٔٚٗ فبُٔ َٔي ٚ ٥َٔ ىٍ ى٥٘ب سجي٤ُ ٙيٜ إز

 سشطبى كلِ٘ 1-2-1

٣ اغّت ىٍ غيى ِٙفب٢ٚ َٕعب٘ٞب٢  ٤بثي، َّٕٛ و٥ّٝ ثٝ ث٥َٖٚ اُ و٥ّٝ ٌٖشَٗ ٣ٔ َٕعبٖٚلش٣ وٝ 

وٙي ٚ ٥ِ٘  ٞب ٚ ٤ب وجي ٘فًٛ ٣ٔ ٞب، إشوٛاٖ  و٥ّٝ ٕٞـ٥ٙٗ ٌب٣ٞ ثٝ ٤ٍٝ َٕعبٖٙٛ٘ي.  اعَاف ٤بفز ٣ٔ

 ٕٔىٗ إز اُ ٤ه و٥ّٝ ثٝ و١٥ّ ى٤ٍَ ٌٖشَٗ د٥يا وٙي. 
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٤بثي )ٔشبٕشبُ(، سٍٛٔٛ ػي٤ي ىاٍا٢  اُ ٔىبٖ ا٥ِٚٝ هٛى ثٝ ى٤ٍَ ٘مبط ثيٖ ٌٖشَٗ ٣ٔ َٕعبٖوٝ  ُٔب٣٘

و٥ّٝ  َٕعبٖٞب٢ غ٥َعج٥ق٣ ثٛىٜ ٚ ٕٞبٖ ٘بْ سٍٛٔٛ ا٥ِٚٝ ٍا هٛاٞي ىاٙز. ثَا٢ ٔظبَ، اٌَ  َّٕٕٛٞبٖ 

و٥ّٝ ٖٞشٙي. ا٤ٗ ث٥ٕب٢ٍ  َٕعبٖٞب٢  ٞب ىٍ ٚالـ َّٕٛ  ٣ ىٍ ٤ٍَٕٝعب٘ٞب٢  ٞب َٕا٤ز وٙي، َّٕٛ  ثٝ ٤ٍٝ

ٍٔبٖ ٤ٍٝ، ى َٕعبٖو٥ّٝ، ٚ ٘ٝ  َٕعب٤ٍٖٝ ٚ ثٝ ٙىُ  َٕعبٖو٥ّٝ ٔشبٕشبس٥ه إز ٚ ٘ٝ  َٕعبٖ

 ٘بٔٙي.  ٙٛى. دِٙىبٖ سٍٛٔٛ ػي٤ي ٍا ث٥ٕب٢ٍ ٔشبٕشبس٥ه ٚ ٤ب ث٥ٕب٢ٍ ىٍٚىٕز ٣ٔ ٣ٔ

 سشطبى كلِ٘ تطخ٘ص ث٘وبسٕ 1-2-2

 :ٍٚى وبٍ  ٞب٢ ٤َُ ػٟز سٚو٥ٜ ث٥ٕب٢ٍ ثٝ ٕٔىٗ إز ٤ه ٤ب ؿٙي ٍٔٛى اُ ٍٚٗ

  ٔقب٤ٙٝ ف٤ِ٥ى٣ 

 ٍآُٔب٤٘ اىٍا 

  ٖٛآُٔب٤٘ ه 

  فىٔ ٣ٍٍ٘(IVP- Intravenous Pyelogram ) 

 ( ٌَٕٛ٘ٛاف٣Ultrasound)  

 ٕٝ٘ٛ٘( ث٥ٛد٣ٖ  )ثَىا٢ٍ 

 ث٣ٍَٕ ثبفز ىٍ ٤َُ ٥ٔىَٕٚىٛح  ٚ ػَاك٣ 

 ّبٕ دسهبى ضَُ٘ 1-2-3 

و٥ّٝ ٕٔىٗ إز سلز فُٕ ػَاك٣، آٔج٥ِِٜٛ )ٖٔيٚى(وَىٖ ٤َٙبٖ  َٕعبٖٔجشلا٤بٖ ثٝ 

(Embolization ٖدَسٛىٍٔب٣٘، ىٍٔب ،)ىٍٔب٣٘ لَاٍ ث٥ٍَ٘ي. ثَه٣ اُ ث٥ٕبٍاٖ ٞٓ  ث٤ِّٛٛ٥ه، ٚ ٤ب ٣ٕ٥ٙ

 .>4=وٙٙي ٞب ٍا ى٤ٍبفز ٣ٔ سَو٥ج٣ اُ ىٍٔبٖ

1َٕعبٖ ثيه٥ٓ و٥ّٝ )
RCC )2ٖٞب٢ ٚ ىٍ سٛثَٛ >5=ىٞيٞب٢ ى٥٘ب ٍا سٚى٥ُ ٣ٔ% اُ سٕبْ َٕعب

َ سغ٥٥َار ٣ِّٕٛ ٙٛى ٔغبِقبر ثقي٢ ٔٚوٜ وَى ىٍ اطدَٚو٥ٖٕبَ و٥ّٝ سٚو٥ٜ ىاىٜ ٣ٔ

 ٞب٢ ى٤ٖشبَ ٥ِ٘ ٔٚبٞيٜ وَى.سٛاٖ ا٤ٗ َٕعبٖ ٍا ىٍ سٛثَٛ)٥ٕٛسّٛ٘ش٥ى٣( ٣ٔ

سب وٖٙٛ ىٍ كبَ افِا٤٘ إز. ٤ى٣ اُ فُّ َٔي ٚ ٥َٔ ثبلا ىٍ  ٥ٔ1977ِاٖ ٥ٙٛؿ ا٤ٗ َٕعبٖ اُ ٕبَ 

ا٤ٗ َٕعبٖ ا٤ٗ إز وٝ ىٍ كبَ كبضَ ثَا٢ سٚو٥ٜ ثٝ ٔٛلـ ٚ ىٍٔبٖ ا٤ٗ َٕعبٖ ٣ٍٙٚ ٝل٥ق 

ٞب٢ ٔقَٕٛ س٥ٕبٍ َٕعبٖ ٤ق٣ٙ ٣ٕ٥ٙ ىٍٔب٣٘ ٚ ٚػٛى ٘ياٍى؛ ثٝ ٤ْٜٚ ا٤ٙىٝ ا٤ٗ ث٥ٕب٢ٍ ىٍ ثَاثَ ٍٚٗ

 .>6=دَسٛىٍٔب٣٘ ٥ِ٘ ٔمبْٚ إز
                                                           
1
 Renal Cell Carcinoma 
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سٛا٘ي ث٥ٖبٍ ٍٔٛى ٥٘بُ ٢ سٚو٥ٜ ثٝ ٍٞٙبْ ٚ ا٤ٕٛ٘ٛسَاد٣ ا٤ٗ َٕعبٖ ٣ٔثٙبثَا٤ٗ ٚػٛى ٤ه ث٥ٛٔبٍوَ ثَا

ثبٙي. سب وٖٙٛ ؿٙي٤ٗ آ٘ش٣ ثبى٢ سه ىٚىٔب٘ٝ وٝ ثب اد٣ س٥ّْٛ دَٚو٥ٖٕبَ لٖٕز س٥ٛثٛلاٍ و٥ّٝ ٚ ثٝ 

٢ و٥ٙ٥ّى٣ اُ آٟ٘ب ىٍ سٚو٥ٜ ٚ ا٘ي؛ أب إشفبىٜىٞٙي ٌِاٍٗ ٙيٜٚاوٙ٘ ٣ٔ RCCعٍٛ اهشٞب٣ٝ ثب 

 mAbS23  ٚmAbS27ٞب، آ٘ش٣ ثبى٢ ٞب٢ ٣ٙٛٔ ثبى٢ٔٛطَ ٘جٛىٜ إز. اُ ػّٕٝ ا٤ٗ آ٘ش٣ RCCىٍٔبٖ 

 .>7=ٙي٘ي( ٔشُٞ gp120٣ٔثٛى٘ي وٝ اطجبر ٙيٜ وٝ ثٝ آ٤ِ٘ٓ اى٤ُٛ٘ٗ ىآ٥ٔٙبُ)

 (Carbonic Anhydrase IX) 9كشثًَ٘ک اًْ٘ذساص  1-3

 كشثًَ٘ک اًْ٘ذساصّب 1-3-1

α-ٓا٢ ٖٞشٙي وٝ ىٍ َٟٜٔ ىاٍاٖ فب٣ِ اُ ػّٕٝ اٖ٘بٖ ٚػٛى ٞب٢ ٌٖشَىٜوَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُٞب ٔشبِٛآ٤ِ٘

ا٤ِٚآ٤ِ٘ٓ اُ آٟ٘ب وٚف ٙيٜ إز وٝ اُ ِلبػ ٔلُ لَا٢َ٥ٌٍ ىٍ َّٕٛ، فقب٥ِز  16. سبوٖٙٛ >8=ىاٍ٘ي

ٞب ٔظُ وَث٥٘ٛه ٞب٢ ٔوشّف سفبٚر ىاٍ٘ي. ثقض٣ اُ ا٤ٗ آ٤ِ٘ٓوبسب٥ِش٥ه ٚ دبٕو٣٤ٍٛ ثٝ ٕٔب٘قز وٙٙيٜ

ٖٞشٙي ٚ ٤ه ٘ٛؿ ٔشُٞ ثٝ غٚب  14ٚ  12، 4، ٥ٕ9ش٣ِٕٛٛ ٚ ثم٥ٝ ٤ق٣ٙ  13ٚ  7، 3، 2 ،1ا٥ٟ٘يٍاُ 

ٙٛى ٚ سٟٙب ثٝ ٞب ث٥بٖ ٣ٕ٘ىٍ اٖ٘بٖ ٚ د٤َٕبر 15ٙٛى. ا٤ِٚفَْ ٞٓ ثٝ ىٍٖٚ ثِاق سَٙق ٣ٔ ٤6ق٣ٙ 

 .>9=ٙٛىثبل٣ ٔب٘يٜ إز. أب ىٍ ث٥ٖب٢ٍ ػٛ٘يٌبٖ ٚ َٟٜٔ ىاٍاٖ فب٣ِ ث٥بٖ ٣ٔ 1ٍٝٛر ٕٛىّٖٚ

α-ٞب٢ ٔغِ، ٙ٘، ٞب٢ لَِٔ هٖٛ ٚ ثبفزٙٛ٘ي. ٌّجَٛوَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُٞب ىٍ سٕب٣ٔ ٘مبط ثيٖ ث٥بٖ ٣ٔ

 ٞب٢ وَث٥٘ٛهٞب٢ وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُ ٍا ىاٍ٘ي. ا٤ِٚفٍَْٚىٜ، وجي، و٥ّٝ ٚ ث٥ضٝ ث٥ٚش٤َٗ ث٥بٖ آ٤ِ٘ٓ

ا٥ٟ٘يٍاُ كبضَ ىٍ ا٤ٗ ٔٙبعك ىٍ فُٕ سٙفٔ، ا٘شمبَ ٥ٕٙبد٣ٖ، س٥ِٛي ٔب٤قبر ؿ٣ٕٚ، ثبُػٌة ٔغِ 

 .>10=يإشوٛاٖ، سَٙق ا٥ٕي ٔقيٜ، ا٥ٕي٢ وَىٖ اىٍاٍ، ثّٛك إذَْ ٚ غ٥َٜ ٘م٘ ىاٍ٘

 CO2+H2Oد٤ٌَ ٙٛى ٚاوٙ٘ ثٌَٚزٞب ٖ٘جز ىاىٜ ٣ٔوٖٙٛ ثٝ آٖٞب وٝ سب2CAسٟٙب ٚاوٙ٘ 

HCO3+H غٚب٣٤ ٔظُ  . وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُٞب٢>8=إزCA IX ىاٍا٢ ػب٤ٍبٜ فقبَ هبٍع ٣ِّٕٛ ،

ٙٛى وٝ ىٍ فَآ٤ٙيٞب٢ ف٤ِّٛٛ٤ِ٥ه س٥ِٛي ٣ٔ -H+  ٚ HCO3 ٞب ٖٞشٙي وٝ ىٍ ع٣ فقب٥ِز آٖ

ٞب٢ ٞب٢ وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُ ىاهُ ٣ِّٕٛ ىٍ دَٕٚٝا٥ٕي٤ف٥ىب٥ٕٖٛ هبٍع ٣ِّٕٛ ٥ِ٘ ٘بْ ىاٍى. ا٤ِٚفَْ

٣ِّٕٛ ٔظُ سٙفٔ، سٙؾ٥ٓ ا٥ٕي ٚ ثبُ، سَٙق اِىش٥َِٚز، سغ٤ٌٝ إشوٛاٖ، و٥ّٖف٥ىب٥ٕٖٛ ٚ ى٤ٍَ 

 .>8=ىاٍى ٔظُ ٥ِذِّٛ٘، ٥ٌّىٛ٘ئِّٛ٘ ٚ س٥ِٛي اٍٜٚ ىه٥ُ ٖٞشٙي-HCO3 ٞب٢ ث٥ٕٛٙشِ وٝ ٥٘بُ ثٝ ٚاوٙ٘

 

 9كطف كشثًَ٘ک اًْ٘ذساص 1-3-2

                                                           
1
 Pseudogene 

2
 Carbonic Anhydrase 
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وَى٘ي وٝ ف٥ّٝ  ٍا ٔقَف٣ G250ٚ ٕٞىبٍاٖ ٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ آ٘ش٣ ثبى٢  1إٚش٤َٚه 1986ا٥ِٚٗ ثبٍ ىٍ ٕبَ

ٚ ىٍ  >11=آٖ ىٍ ثبفز ٞب٢ َ٘ٔبَ ث٥ٖبٍ ٘بىٍ ثٛى اطَٔٛطَ ثٛىٜ ٚ ا٢ٍِٛ  (RCC)َٕعبٖ ثيه٥ٓ و٥ّٝ 

ٞب٢ ٕبِٓ ٞب٢ غ٥َ اُ و٥ّٝ ٥ِ٘ ٚاوٙ٘ ػب٘ج٣ ا٤ٗ آ٘ش٣ ثبى٢ ٔٚبٞيٜ ٌَى٤ي. اُ آ٘ؼب وٝ ثبفزَٕعبٖ

ىٍ اطَ  G250وٙٙي، ا٤ٗ فَض٥ٝ ىٍ ٘ؾَ ٌَفشٝ ٙي وٝ آ٘ش٣ ّٖ َٔثٛط ثٝ و٥ّٝ ا٤ٗ آ٘ش٣ ّٖ ٍا ث٥بٖ ٣ٕ٘

 .>11=ٙٛىٞب ا٤ؼبى ٣ٔففٛ٘ز ٣َٕٚ٤ٚ ٚ ٤ب ىٍ اطَ ا٘ىّٖٛ

3ّٔىَٛ ٞيف ا٤ٗ آ٘ش٣ ثبى٢ ٍا 2000ٚ ٕٞىبٍاٖ ىٍ ٕبَ  2ٌَاثٕب٤َ
MN/CA IX وٝ  >12=ٔقَف٣ وَى٘ي

ٍ ٙٙبٕب٣٤ وَىٜ ثٝ فٙٛاٖ ٤ه دَٚسئ٥ٗ َٕٞاٜ ثب سٛٔٛ 1992ٚ ٕٞىبٍاٖ ا٤ٗ ّٔىَٛ ٍا ىٍ  4دبٕشٍٛوٛف

 .>13=ثٛى٘ي

 . ٌَى٤يَٕعبٖ اطجبر  ٙٙبٕب٣٤ىٍ  CA IXآ٘ش٣ ثبى٢ ضي ا٤ٗ ثٙبثَا٤ٗ ٘م٘ 

ولار ٚ  ا٘ي. ٔظلاٞب ٘ٚبٖ ىاىٍٜا ىٍ ا٘ٛاؿ ٔوشّف٣ اُ َٕعبٖ CA IXٞب٢ ٔوشّف ٚػٛى سبوٖٙٛ ثٝ ٍٚٗ

ٕ٘ٛ٘ٝ ىاٍا٢ سٍٛٔٛ اثشيا٣٤ ىٍ ٘ٛف٣ َٕعبٖ  522ىٍ سلم٥م٣ ٘ٚبٖ ىاى٘ي وٝ اُ ث٥ٗ  5ٕٞىبٍاٖ

6ٔظب٘ٝ،
TCC ،38  ٓسٍٛٔٛ ثيه٥ ٕٝ٘ٛ٘TCC  ٚ155  ٍٕٗٚبِٓ ىٍ ٤ه ٤ٍِآٍا٤ٝ، وٝ ثب ٕٝ٘ٛ٘

 CAٞب٢ ٕبِٓ اُ ٘ؾَ ٚػٛى ًٍ٘ آ٢ِ٥ٔ ٙيٜ ثٛى٘ي، سٕبْ ٕ٘ٛ٘ٝ CA IXا٥ٕٞٛ٘ٛ٤ٖش٥ٕ٥ٙٛب٣٤ ثَا٢ ٚػٛى 

IX ٚ ،ٞب٢ % 79ٕٝ٘ٛ٘ ٔٙف٣TCC، CA IX  س٤ٍِك ٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ آ٘ش٣ ثبى٢ ثٝ ٕ٘ٛ٘ٝ ٣ٙٛٔ >14=ٔظجز ثٛى٘ي .

ىٍ ٤ى٣ اُ ٔغبِقبر ٥ٕ٥ٙب٣٤  .>15=٘ٚبٖ ىاىٜ إز  RCC ٥ِ٘، سؼٕـ ا٤ٗ ّٔىَٛ ٍا ىٍ سٍٛٔٛٞب٢

ىٍ  RCCثٝ فٙٛاٖ ٤ى٣ اُ ٟٔٓ س٤َٗ ٔبٍوَٞب٢ CA IX ب٣٘ ، ىٍ فُٕ ػَاك٣ و٥ّٝ َٕع دَٚسئ٥ٔٛه 

ثب إشفبىٜ اُ ٔٚشك  CA IXٚ ٙٙبٕب٣٤  ex vivoٍٕب٣٘ اٖ٘بٖ وٚف ٙي. ا٤ٗ فُٕ ػَاك٣ ثَ إبٓ هٖٛ

ٞب٢ ث٥ٛس٥ٗ ىاٍ ٙيٜ ٚ آ٘ب٥ِِ آٟ٘ب ثب إذىشَٚٔش٢َ ػ٣َٔ إش٢َ ث٥ٛس٥ٗ ٚ ٕذٔ ثٝ ىاْ ا٘يا٢ُ دَٚسئ٥ٗ

ٞب ٥ِ٘ ىٍ ٘ؾَ ٌَفشٝ ٙيٜ ثب ا٤ٗ آ٘ش٣ ثبى٢ RCCثٝ ى٘جبَ ا٤ٗ ٘شب٤غ، س٥ٕبٍ سٍٛٔٛ  .>16=ا٘ؼبْ ٙيٜ إز

وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُ ث٥بٖ  2ٚ  1ٞب٢ ٘ٛؿ ٞب٢ و٢ٛ٥ّ ا٤ِٚآ٤ِ٘ٓىٍ كبِز عج٥ق٣ ىٍ َّٕٛ .>18;17=إز

 .>19=ٙٛ٘ي٣ٔ

 CA IXث٘بى ٍ پشاكٌذگٖ  1-3-3

ثٝ سب٣ٌُ ٘ٚبٖ ىاىٜ ٙيٜ وٝ ىٚ ا٤ِٚفَْ وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُ ىٍ ث٥ٖب٢ٍ سٍٛٔٛٞب ثب ث٥بٖ ثبلا٣٤ َٕٞا٣ٞ 

 .>22-20=سٛا٘ٙي ىٍ د٥َٚفز سٍٛٔٛ ٚ دبٕن ثٝ ىٍٔبٖ سٍٛٔٛ اٍسجبط ىاٙشٝ ثبٙٙيوٙٙي ٚ ٣ٔ٣ٔ

                                                           
1
 Oosterwijk et al. 

2
Grabmair et al.   

3
MN, MN/CA IX; Carbonic Anhydrase 9 

4
 Pastorek 

5
 Klatte et al. 

6
 Transitional Cell Carcinoma Of The bladder (TCC) 



6 
 

ثٛى وٝ ٕٞبٖ عٍٛ وٝ ٌفشٝ  CA IXٙٛى ٞب ث٥بٖ ٣ٔا٥ِٚٗ وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍا٢ُ وٝ اطجبر ٙيٜ ىٍ َٕعبٖ

 CA XIIى٥ٔٚٗ وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُ َٕعب٣٘،  .>21;20=ٔقَف٣ ٌَى٤ي 1ٙي سٕٛظ دبٕشٍٛوٛف ٚ ٕٞىبٍاٖ

ٞب٢ َ٘ٔبَ ٚ ث٥بٖ آٖ ىٍ ثبفز ٙٛىث٥بٖ ٣ٔ CA IXثٛى وٝ ثقيا اطجبر ٙي ىٍ ثقض٣ سٍٛٔٛٞب ثٝ َٕٞاٜ 

 .>21=ٌٖشَى٣ٌ ث٥ٚش٢َ ىاٍى

ٞب٢ َ٘ٔبَ ٞب٢ اٖ٘ب٣٘ غ٥َ ٔقَٕٛ إز: ا٤ٗ آ٘ش٣ ّٖ ىٍ سقياى ٔليٚى٢ ثبفزىٍ ثبفز CA IXدَاوٙي٣ٌ 

ٙٛى، أب ىٍ سٍٛٔٛٞب٢ وب٥ٍٕٙٛٔب٢ ث٥بٖ آٖ وبٕشٝ ٤ب لغـ ٣ٔ ٙٛى ٚ ىٍ ع٣ وب٥ٍِّٕٙٛ٘ ٥ِ٘،ث٥بٖ ٣ٔ

ٙٛى ٚ ا٤ٗ ٣ٌْ٤ٚ غ٥َٔقَٕٛ ٔٛػت ٙيٜ سب ثٝ فٙٛاٖ ٤ه ث٥ٛٔبٍوَ ٔشقيى٢ ثٝ ٍٝٛر ٘بثؼب ث٥بٖ ٣ٔ

ث٥بٖ ٙيٜ ٘بثؼب٢ ا٤ٗ  CA IX. ىٍ ا٤ٗ سلم٥ك، ى٘جبَ وَىٖ >24;23;21=َٕعب٣٘ ىٍ ٘ؾَ ٌَفشٝ ٙٛى

 ٞب ٍٔٛى ٞيف إز.َٕعبٖ

ا٤ؼبى ٙيٜ ٞب، ثٝ فّز َٙا٤ظ ٞب٤ذٛو٣ٖ ىٍ اثشيا٢ ٙٙبٕب٣٤ ا٤ٗ آ٤ِ٘ٓ ٌفشٝ ٙي وٝ ىٍ ثقض٣ َٕعبٖ

، ٤ٍٝ، و٥ّٝ، ٙ٘ َٕعبٖ ٔظب٘ٝ،ٔب٘ٙي  -ٙٛى ٣ٔٞب٢ َٕعب٣٘، ث٥بٖ ا٤ٗ آ٤ِ٘ٓ ٤ُبى ٘ب٣ٙ اُ فّٕىَى َّٕٛ

. >25;13=سٛا٘ي ثٝ فٙٛاٖ ٔبٍوَ َٕعبٖ ٙٙبهشٝ ٙٛىٞب ٣ٔٚ ىٍ ا٤ٗ َٕعبٖ - ، سوٕياٖ، ٔغِ ٚ ٍٚى٢َٜٔ

ٞب٢ و٢ٛ٥ّ ٌِاٍٗ % َٕعب95ٖ% َٕعبٖ ٞب٢ ٤َٕٚىٔ ٚ وِٖٛٛ ٚ ىٍ 75ىٍ  CA IXٕٞـٙبٖ وٝ ٚػٛى 

 CAىٍ ث٥ٖب٢ٍ سٍٛٔٛٞب،  2ٞب٢ ٤ٍِآٍا٤ٝ ثبفش٣ىٍ ٝيٞب سب ِٞاٍاٖ ث٥ٕبٍ ٚ إشفبىٜ اُ ٍٚٗ .>26=إز ٙيٜ

IX  ٜثٝ فٙٛاٖ ٤ه ث٥ٛٔبٍوَ ٔقشجَ ىٍ َٕعبٖ ٥ٕٙٝ، ٙ٘، سوٕياٖ، ٔظب٘ٝ ٚ إش٥َٕٚشٛٔب ٙٙبهشٝ ٙي

سٍٛٔٛ ٚ سٛا٘ي ثب د٥َٚفز ٣ٔ CA IXىٞي ٔمياٍ ث٥بٖ ٕٞـ٥ٙٗ، سلم٥مبر ا٘ؼبْ ٌَفشٝ ٘ٚبٖ ٣ٔ .إز

وٝ ىٍ ث٥ٕبٍا٣٘ وٝ ا٥ٔي و٣ٕ ثٝ اىأٝ ُ٘ي٣ٌ ىٍ آٟ٘ب سَ ٙيٖ كبَ ث٥ٕبٍ اٍسجبط ىاٙشٝ ثبٙي ع٢ٍٛٚه٥ٓ

سٛاٖ ٙير ث٥ٕب٢ٍ ٚ َٔكّٝ ٥ِ٘ ىٍ آٟ٘ب وبٞ٘ ٤بفشٝ إز. ثٙبثَا٤ٗ CA IX٣ٔ ٚػٛى ىاٍى، ٥ِٔاٖ ث٥بٖ

 اِجشٝ سقياى و٣ٕ اُ ٔغبِقبر ٔب٘ٙي ٔغبِقٝ . >27=د٥َٚفز ٍا ثب ا٤ٗ ّٔىَٛ سب كيٚى٢ ٔلبٕجٝ وَى

Debucquoyٜ28=ا٘يٚ ٕٞىبٍاٖ ا٤ٗ ٘ش٥ؼٝ ٍا )ٙب٤ي ثٝ فّز سقياى وٓ ث٥ٕبٍاٖ ٕ٘ٛ٘ٝ ٢َ٥ٌ( سب٥٤ي ٘ىَى< . 

وٙٙي ٔوبط غيى ٔقيٜ ث٥ٚش٤َٗ ث٥بٖ ٍا ٘ٚبٖ ٍا ث٥بٖ ٣ٔ CA IXٞب٣٤ وٝ ثٝ عٍٛ عج٥ق٣ ىٍ ٥ٔبٖ ثبفز

ىٍ ا٤ٗ ا٘ياْ اكشٕبلا كفؼ ٤ىذبٍؿ٣ٍ َٙا٤ظ ٔوبط ٚ ا٤ؼبى سقبىَ ث٥ٗ سىظ٥َ ٚ  CA IXىٞٙي. ٘م٘ ٣ٔ

ٍا ىٍ ٕغق دب٤ٝ ا٢  CA IXٞب ثبٙي. فلاٜٚ ثَ ٔقيٜ ىٍ و٥ٖٝ ٝفَا )ٚ ٘ٝ وجي( ٥ِ٘ َّٕٛٞب ٣ٔسٕب٤ِ َّٕٛ

، ٙٛى وٝ فّز آٖ ثٝ اكشٕبَوٓ ٣ٔ CA IXٞب٢ ٔقيٜ اغّت ث٥بٖ وٙٙي. ىٍ َٕعبٖػب٘ج٣ هٛى ث٥بٖ ٣ٔ

ىاٍا٢ ٘م٣ٚ ٟٔٓ ثٝ  CA IXؿ٥ٙٗ ٔغبِقبس٣ ٘ٚبٖ ىاىٜ وٝ  .>21=سغ٥٥َار ٘ئٛدلإش٥ه ٔب٘ٙي سٕب٤ِ إز

.  ىٍ سٍٛٔٛٞب٢ >21=فٙٛاٖ فبُٔ سٕب٤ِ )سٕب٤ِ ثٝ ٔقٙب٢ ٔٛفِّٛ٘ ٚ ٕٞئٕٛشب٢ُ اد٥ش٥ّبَ ٔقيٜ( إز

ٞب٢ ٔقيٜ ثب افِا٤٘ ٥ِٔاٖ ثيه٣ٕ٥ ث٥بٖ اد٥ش٥ّبَ ٝفَا٢ٚ ٥ِ٘ ٔٚبثٝ ٚضق٥ز ًوَ ٙيٜ ىٍ ٍٔٛى َّٕٛ

                                                           
1
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 Tissue MicroArray(TMA) 
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CA IX ٤بثي وٝ ٘ٚبٖ ىٞٙيٜ ٘م٘ وبٞ٘ ٣ٔCA IX َّٕٛ ٗ21=ثبٙيٞب ٣ٔىٍ سٕب٤ِ ا٤< .CA IX  ىٍ غٚب٢

ٞب٢ كفَٜ ٚ ٔؼَا٢ دب٘ىَآ ٥ِ٘ ٤بفز ٙيٜ إز ٚ ث٥بٖ آٖ ىٍ ثقض٣ سٍٛٔٛٞب٢ ا٢ ػب٘ج٣ َّٕٛدب٤ٝ

ش٥ّْٛ ٍٚىٜ ىٍ اد٥ CA IXٙٛى. ٔب٘ي ٚ ىٍ ثقض٣ ٔٙبعك ٥ٞذَدلإش٥ه ٥ِ٘ ٤ُبىسَ ٣ٔدب٘ىَآ ثبل٣ ٣ٔ

ٙٛى، ٥ِ٘ ٤بفز ٙيٜ إز. ىٍ اىْ٘ٛ وٛؿه، ػب٣٤ وٝ ثٝ ٔٙبعك ف٥ٕك ٚ دٟٙبٖ سىظ٥َ ٣ِّٕٛ ٔليٚى ٣ٔ

 . >21=٤بثيىٍ َٞ ىٚ ثو٘ ٕغل٣ ٚ فٕم٣ افِا٤٘ ٣ٔ CA IXوٍّٛوشبَ ٕغل٣ ٚ ثيه٥ٓ ث٥بٖ 

وٙي، دَٕٚشبر ٍا ؿٝ ىٍ َٙا٤ظ عج٥ق٣ ٚ ؿٝ ىٍ َٙا٤ظ س٢ٍٛٔٛ ث٥بٖ ٣ٕ٘ CA IXسٟٙب ا٘يا٣ٔ وٝ ٥ٞـٍبٜ 

ٍا  CA IXإز. وب٥ٍٕٙٛٔبٞب٢ ىٞب٘ٝ ٍكٓ، و٥ّٝ، ٙ٘، ٢َٔ ، ٥ٕٙٝ، ٔغِ ٚ ِٚٚٛاٍ ث٥بٖ ٖ٘جشب ثبلاس٢َ اُ 

 (.1-1ىٞٙي )ٙىُىٍ اٖ٘بٖ ٘ٚبٖ ٣ٔ

 
سَ ٘ٚبٖ ىاىٜ ٔوشّف ٚ ىٍ ٚضق٥ز عج٥ق٣ ٚ َٕعب٣٘. ث٥بٖ ث٥ٚشَ ثٝ ٍٝٛر س٥َٜٞب٢ ىٍ ثبفز CA IX: ث٥بٖ 1-1ٙىُ

، ، ٤ٍ٢َٔٝ، و٥ّٝ، ٙ٘ ٔظب٘ٝ،ٞب٢ ٞب ٔب٘ٙي َٕعبٖىٍ ثقض٣ َٕعبٖ  CA IXٙيٜ إز. ٕٞبٖ عٍٛ وٝ ًوَ ٙي، ث٥بٖ

 >29=ٙٛى. ٙىُ ثٌََفشٝ اُث٥ٚشَ ٣ٔ سوٕياٖ، ٔغِ ٚ ٍٚىٜ

 

ث٥بٖ ٙيٜ ىٍ  cDNA  ّٖCA IXثب  1ث٥بٖ ٙيٜ ىٍ ِّٕٟٛب٢ ٞلا cDNA  ّٖCA IXٔمب٤ٖٝ سٛا٣ِ ثب 

-سفبٚس٣ ث٥ٗ ىٚ دَٚسئ٥ٗ ٔٚبٞيٜ ٘ٚيٜ إز. ا٤ٗ ٔمب٤ٖٝ ٘ٚبٖ اُ آٖ ىاٍى وٝ ػٟ٘ٞب٢ َ٘ٔبَ ثبفز

                                                           
1
 HeLa cells 
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ىٍ سٍٛٔٛ ٥ٖ٘شٙي، ثّىٝ ٥َٖٔٞب٢ سٙؾ٣ٕ٥ ٚاثٖشٝ ثٝ َٕعبٖ ىٍ وٙشََ ث٥بٖ  CA IXٞب ٖٔئَٛ سؼٕـ 

CA IX ٓ21=ٞب٢ دبٕن ىٞٙيٜ ثٝ َٙا٤ظ سٍٛٔٛ إز٘م٘ ىاٍ٘ي ٚ ا٤ٗ افِا٤٘ ىٍ ٘ش٥ؼٝ سٙؾ٥<. 

 CA IXسبختبس ٍ فؼبل٘ت كبتبل٘ت٘كٖ  1-3-4 

وٝ ىاٍا٢ سٟٙب ٤ه ُ٘ؼ٥َٜ د٣ّ دذش٥ي٢ ٙبُٔ ٤ه ى٥ٔٚٗ وبسب٥ِش٥ى٣  ٞب CAٞب٢ ى٤ٍَثَهلاف ا٤ِٚفَْ

 س٢َ إز.ثب ٕبُٔبٖ ثٙي٢ د٥ـ٥يٜ 1دَٚسئ٣ٙ٥ ؿٙي ى٣ٙ٥ٔٚ ٚ سَاغٚب٣٤ CA IXٖٞشٙي 

 ٞب٢ ٤َُ إز:ٙبُٔ ثو٘ CA IXٕبهشٕبٖ 

 ٤ه ثو٘ ىاهُ ٥ٕش٣ُِٚٛ وٛؿه ثب فّٕىَى٢ ٘بٙٙبهشٝ .1

 ٤ه لٖٕز سَاغٚب٣٤ وٛؿه .2

-وَث٥٘ٛه -αى٥ٔٚٗ وبسب٥ِش٥ى٣ هبٍع ٣ِّٕٛ وٝ ٕٖٞب٣٘ ثبلا٣٤ ثب ى٥ٔٚٗ وبسب٥ِش٥ه ى٤ٍَ  .3

 ا٥ٟ٘يٍاُٞب ىاٍى.

 ٙٛى.٤بفز ٣ٔ CA IXدَٚسئ٥ٌّٛىبٖ وٝ ٔٙلَٞا ىٍ ا٤ِٚفَْ  ٙجٝ ٤ه ى٥ٔٚٗ .4

 وٛؿه ٤2ه دذش٥ي ٘ٚب٘ٝ .5

 
، ٘بك٥ٝ IC، ٘بك٥ٝ ىٍٖٚ ٥ٕشTM٣ُِٚٛٚ لٖٕشٟب٢ ٔوشّف آٖ: ٘بك٥ٝ سَاغٚب٣٤ CA IXٕبهشٕبٖ  :2-1ٙىُ

 SP، ٚ ٘بك٥ٝ دذش٥ي ٘ٚبPGٝ٘، ٘بك٥ٝ دَٚسئ٥ٌّٛىبCAٖوبسب٥ِش٥ه

ث٥ٖب٢ٍ آُٔب٤ٚبر ٘ٚبٖ ىاىٜ وٝ ى٥ٔٚٗ ٙجٝ دَٚسئ٥ٌّٛىبٖ ٚ ى٥ٔٚٗ وبسب٥ِش٥ه ىٍ فّٕىَى ٚ ٘م٘ ا٤ٗ 

وٝ ث٥ٚشَ -ٞب٢ دب٥٤ٗ pHىٍ  CA IXوٙي سب وٕه ٣ٔ PGدَٚسئ٥ٗ ىٍ سٍُٛٔٛا٣٤ ٔٛطَ ٖٞشٙي. ى٥ٔٚٗ 

هبٍع  pHٔٛػت افِا٤٘  CA IX. ٕٔب٘قز اُ >30=ثب فقب٥ِز ثبلا ثبل٣ ثٕب٘ي -وٙيٞب ٍا غ٥َفقبَ ٣ٔآ٤ِ٘ٓ

هبٍع ٣ِّٕٛ دب٥٤ٗ ثب سَاٖ٘فٍٛٔب٥ٕٖٛ ٣ِّٕٛ،  pHٙٛى. يٜ ٔب٘يٖ َّٕٛ س٢ٍٛٔٛ ٣ِّٕٛ٣ٔ ٚ وبٞ٘ ُ٘

ثبُآٍا٣٤ و٣َُٔٚٛٔٚ، ٙىٖز ٔبس٤َىٔ هبٍع ٣ِّٕٛ، ٟٔبػَر ٚ كّٕٝ، فقب٥ِز دَٚسئبُ ٚ س٥ِٛي 

ٞب ٚ ىٍ ٘ش٥ؼٝ وبٞ٘ ٍٙي ٚ ٔٛػت سم٥ُّ ا٤ٗ دَٕٚٝ CA IXفبوشٍٛٞب٢ ٍٙي َٕٞاٜ إز وٝ ٕٔب٘قز اُ 

 .>32;31=٥ِ٘ هٛاٞي ٙي كّٕٝ سٍٛٔٛ
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٘ش٥ؼٝ فُٕ ا٤ٗ آ٤ِ٘ٓ ىٍ سٙفٔ، ٍٕٛة و٥ّٖٓ اُ هٖٛ، سقبىَ ا٥ٕي ٚ ثبُ ىٍ ثيٖ ،س٥َٔٓ إشوٛاٖ ٚ 

ٞب٢ ٞب٢ س٢ٍٛٔٛ ٖ٘جز ثٝ َّٕٛسَٙق ٔب٤قبس٣ ٔظُ ثِاق، ا٥ٕي ٔقيٜ ٚ ٔب٤ـ ٔغ٢ِ ٘وبف٣ إز. َّٕٛ

ىٍ  CA IX. لَا٢َ٥ٌٍ ػب٤ٍبٜ فقبَ >33=س٢َ ٖٞشٙيىاهُ ٣ِّٕٛ ل٥ّب٣٤ pHعج٥ق٣، سٕب٤ُ ثٝ ىاٙشٗ 

ٌَىى ٚ ٌب٣ٞ ٕغق هبٍع ٣ِّٕٛ غٚب٢ دلإٕب٣٤ ٔٛػت ا٥ٕي٢ ٕب٢ُ هبٍع ٣ِّٕٛ ٔل٥ظ سٍٛٔٛ ٣ٔ

CA IX  ٖث٥ىَثٙبر >34=ىا٘ٙيثَا٢ هَٚع ا٥ٕي اُ ىاهُ ثٝ هبٍع َّٕٛ ٣ٔ "ٔجيَ وبسب٥ِش٥ه"ٍا ثٝ فٙٛا .

ٞب ىٍ فضب٢ هبٍع ٣ِّٕٛ ثبل٣ ثَا٢ ثبف٢َ وَىٖ ٔل٥ظ ىاهُ َّٕٛ ثٝ ىاهُ فَٕشبىٜ ٙيٜ ٚ دَٚسٖٛ

ىاهُ  pHا٢ ىاٍى: اَٚ ا٤ٙىٝ ىٍ ٍٙي سٍٛٔٛٞب٢ ٥ٞذٛو٥ٖه ٘م٘ ىٌٚب٘ٝ CA IXٔب٘ٙي. ثٝ ا٤ٗ سَس٥ت ٣ٔ

ىاٍى ٚ ىْٚ ا٤ٙىٝ ىٍ س٥ِٛي فضب٢ ا٥ٕي٢ هبٍع ٣ِّٕٛ وٝ ثَا٢ ٣ِّٕٛ ٍا ثَا٢ ٍٙي سٍٛٔٛ ل٥ّب٣٤ ٍ٘ٝ ٣ٔ

 . >35;34=س٥ُٟٖ كّٕٝ َّٕٛ سٍٛٔٛ لاُْ إز، ىهبِز ىاٍى

ٔشفبٚر اُ ٕب٤َ  CA IXٔٚوٜ وَىٜ وٝ ٕبهشبٍ ؿٟبٍْ  ٤Xٗ دَٚسئ٥ٗ ثب إشفبىٜ اُ دَسٛ سق٥٥ٗ ٕبهشبٍ ا

ٞب٢ ى٤ٍَ إز ٚ ثٙبثَا٤ٗ ا٤ؼبى ىا٢ٍٚ ضيس٢ٍٛٔٛ ثَ إبٓ ٕبهشبٍ، ٤ى٣ اُ اٞياف ث٥ٖب٢ٍ اُ ا٤ِٚآ٤ِ٘ٓ

٢ ىاٍا٢ ُ٘ؼ٥َٜ 1ٚ2ٞب٢ ولا٥ٕه ٔظُ ٖٝ ثب ا٤ِٚفَْا٤ٗ ا٤ِٚفَْ ىٍ ٔمب٤. >36=ٔلمم٥ٗ ٙيٜ إز

 .>21;8=س٢َ إزدَٚسئ٣ٙ٥ د٥ـ٥يٜ

ِٕٛف٥ي ثٝ ٜ ٚ ٤َُٚاكيٞب٢ آٖ ثب د٥ٛ٘ي ى٢ىا٤َٕ ثٛى CA IXاِىشَٚفٍُٛ َّ د٣ّ او٤َُ آ٥ٔي ٘ٚبٖ ىاىٜ وٝ 

ثقض٣ اُ وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُٞب٢ اٖ٘ب٣٘ فقب٥ِز وبسب٥ِش٥ى٣ ه٣ّ٥ ثبلا٣٤ . >38;37=ٞٓ ٔشُٞ ٙيٜ ا٘ي

 .>39;21;8=ٞبٕزػِء ا٤ٗ ىٕشٝ اُ ا٤ِٚفَْ CA IXىاٍ٘ي وٝ ا٤ِٚفَْ 

 ثٝ ا٤ٗ ٍٝٛر إز: CA IXسٛا٣ِ ا٥ٔٙٛا٥ٕي٢ 

MAPLCPSPWLPLLIPAPAPGLTVQLLLSLLLLVPVHPQRLPRMQEDSPLGGGSSGEDDPLGEEDLPSE

EDSPREEDPPGEEDLPGEEDLPGEEDLPEVKPKSEEEGSLKLEDLPTVEAPGDPQEPQNNAHRDKEG

DDQSHWRYGGDPPWPRVSPAC156AGRFQSPVDIRPQLAAFC174PALRPLELLGFQLPPLPELRLRN

NGHSVQLTLPPGLEMALGPGREYRALQLHLHWGAAGRPGSEHTVEGHRFPAEIHVVHLSTAFARV

DEALGRPGGLAVLAAFLEEGPEENSAYEQLLSRLEEIAEEGSETQVPGLDISALLPSDFSRYFQYEGSLT

TPPC336AQGVIWTVFNQTVMLSAKQLHTLSDTLWGPGDSRLQLNFRATQPLNGRVIEASFPAGVD

SSPRAAEPVQLNSC409LAAGDILALVFGLLFAVTSVAFLVQMRRQHRRGTKGGVSYRPAEVAETGA 

 

ا٤ٗ دَٚسئ٥ٗ ىاٍا٢ ؿٟبٍ د٥ٛ٘ي ى٢ ِٕٛف٥ي٢ إز وٝ ٕٝ سب اُ ىٞي ٘ٚبٖ ٣ٔ CA IXا٢ سٛا٣ِ ا٥ٕيا٥ٔٙٝ

 آٟ٘ب ىٍ ػب٤ٍبٜ فقبَ ٚ ٤ى٣ اُ آٟ٘ب ىٍ لٖٕز دَٚو٥ٖٕبَ ٌٍَِٙب٣ٞ ٘بك٥ٝ سَاغٚب٣٤ إز.
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ٞب٢ وَث٥٘ٛه ىٍ ٔٛلق٥ز د٥ٛ٘ي ى٢ ِٕٛف٥ي٢ ٔٚبثٝ ى٤ٍَ ا٤ِٚفَْ 336ٚ  156ٞب٢ ٕٙبٍٜ ٥ٕٖشئ٥ٗ

-ىٍ ا٤ؼبى ٕبهشٕبٖ ىا٤َٕ دَٚسئ٥ٗ وٕه ٣ٔ 409ٚ  174ب٢ ٕٙبٍٜ ٞثبٙٙي أب ٥ٕٖشئ٥ٗا٥ٟ٘يٍاُٞب ٣ٔ

 وٙٙي.

سٛا٘ي ٙٛى ٚ ٣ٔٞب٢ ى٘جبِٝ ىاهُ ٣ِّٕٛ آ٤ِ٘ٓ ٔٛػت سغ٥٥َ ىٍ فّٕىَى آ٤ِ٘ٓ ٣ٔػٟ٘ ىٍ ا٥ٕيا٥ٔٙٝ

ىٍ ىْ ىاهُ ٣ِّٕٛ ىٍ  ٘ٚبٖ اُ ٘م٘ ا٤ٗ ى٘جبِٝ ىٍ ٥ٍٕٙب٥ًِٙ آ٤ِ٘ٓ ثبٙي. ٔٙبعك فٖف٤َّٝ ٙٛ٘يٜ

ٚ  >40=٘م٘ ىاٍى Aktىٍ ٥ٍٕٙب٥ًِٙ  449ىاٍى. س٤َُٚ٥ٗ 449ٚ س٤َُٚ٥ٗ ٤448ٗ، 443َٕسَئ٥٘ٛٗ

( ٚ سلز سبط٥َ ٥ٞذٛو٣ٖ فٖف٤َّٝ ٙيٜ ٚ فٖف٤َّٝ ٙيٖ PKA)A ٥ِ٘ سٕٛظ دَٚسئ٥ٗ و٥ٙبُ 443سَئ٥٘ٛٗ

 ٥٘448ِ ثٝ ىفٖف٤َّٝ ٙيٖ ٤َٕٗ CA IX.  فقب٥ِز وبُٔ >41=ٙٛى٣ٔ CA IXآٖ ٔٛػت افِا٤٘ فقب٥ِز 

 .>41=ٚاثٖشٝ إز

ٙبُٔ  CA IXٞب٢ وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُٞب وٝ سبوٖٙٛ ث٣ٍَٕ ٙيٜ ى٥ٔٚٗ وبسب٥ِش٥ه ٕٞب٘ٙي ى٤ٍَ ا٤ِٚفَْ

ٚ ٤ه ّٔىَٛ آة ىٍ ػيإب٢ُ دَٚسٖٛ ىٍ ػب٤ٍبٜ  His( إز وٝ ثب ٕٝ ٤ٍٚٝ +٤Zn2ٖٛ ض٢ٍَٚ ٢ٍٚ)

ٙٛى وٝ هٛى ا٤ٗ ٥ٞيٍٚو٥ٖي ٢ٍٚ ٢َ٥ٌ٣ٔ ٤ٖٛ وٙي وٝ ا٤ٗ فَا٤ٙي ٔٙؼَ ثٝ ٙىُفقبَ ٕٞىب٢ٍ ٣ٔ

  وٙي.ىٍ ػب٤ٍبٜ فقبَ فُٕ ٣ٔ ٤1ٖٛ ثٝ فٙٛاٖ ٤ه ٖٞشٝ ىٕٚز

٥ّٞىٔ ٍا ىٍ ٕبهشبٍ -αػب٤ٍبٜ فقبَ ىٍ وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُٞب٢ ٔوشّف، ٔٙبعك ٣ٍٍ٘ ٙيٜ ٔٙبعك  2: ٔمب3ٖٝ٤-1ٙىُ 

ىٞٙي ٚ ٔٙبعم٣ وٝ ىٍٚٙبٖ هظ وبسب٥ِش٥ى٣ ٍا ٘ٚبٖ ٣ٔىاٍ، ٤ٍُيٚٞب٢ ىٞٙي. ٔٙبعك ٘مغٝوَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُٞب ٘ٚبٖ ٣ٔ

، وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُ hCA و٥ٚيٜ ٙيٜ، ٔٙبعك سٚى٥ُ ىٞٙيٜ كفَٜ ػب٤ٍبٜ فقبَ ٖٞشٙي. وَث٥٘ٛه ا٥ٟ٘يٍاُ اٖ٘ب٣٘;

;٣ٙٛٔmCAُ36=، ٙىُ ثٌََفشٝ ا< 

 

                                                           
1
 Nucleophyl 

2
 Alignment 


