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 هقالِ پژٍّشی

 

ارزیابی فعالیت ٍ   (HCT)بررسی اثرات سایتَتَکسیک ًاًدرٍلَى بر ردُ سلَلی سرطاى کَلَى 

 9ٍ  8، 3ّاي کاسپاز

 0ٍیدا حجتی ،5رحین احودي، *0عبدالحسیي شیرٍي، 0زّرا اعلایی

 ایزاى داهغبى، اعلاهی، آساد داًؾگبُ داهغبى، ٍاحذ ؽٌبعی،سیغت گزٍُ -1

 ایزاى ّوذاى، اعلاهی، آساد ٍاحذ ّوذاى، داًؾگبُ َصي،فيشیَل گزٍُ -2
*

 shiravi738@yahoo.com :جبتتهکب هغئَل 

 05/11/1399تبریخ پذیزػ:                           22/07/1399تبریخ دریبفت: 

 چکیدُ
 ؽبیغ عزىبى دٍهيي ٍ هزداى در ؽبیغ عزىبى عَهيي ٍ ؽَدهی هحغَة يبدً عزاعز در ّبعزىبى هْوتزیي اس کَلَى عزىبى

ّبي ّبي اعتزٍئيذي خٌغی ثز ػولکزد دعتگبُ گَارػ ٍ ثز تکثيز علَلاًذ کِ َّرهَىهيبلؼبت ًؾبى دادُ .ثبؽذهی سًبى در

ذرٍلَى ثز ردُ علَلی عزىبى کلَى ِ ثِ ثزرعی اثزات مذ تکثيزي ًبًعزىبًی در عيح علَلی ٍ هَلکَلی تبثيزگذارًذ. ایي هيبلؼ

(HCT ) ّبي در ایي هيبلؼِ آسهبیؾگبّی علَل پزداسد.هی 9ٍ  8، 3ٍ ارسیبثی فؼبليت کبعپبسّبيHCT ( ثذٍى ثِ گزٍُ ؽبّذ

ز ثٌذي ؽذًذ. اثليتز ًبًذرٍلَى تقغين گزم ثز هيلیهيلی 10ٍ  5 ،5/2، 25/1 ،625/0ّبيّبي تيوبر ؽذُ ثب غلظت( ٍ گزٍُتيوبر

 (Novex) کيتتَعو  9ٍ  8، 3گيزي ؽذ. هيشاى فؼبليت کبعپبسّبي اًذاسُ MTTعيتَتَکغيک َّرهَى ثب اعتفبدُ اس عٌدؼ 

ليتز  گزم ثز هيلی هيلی 10ٍ  5 ،5/2ّبي ي غلظتدر گزٍُ دریبفت کٌٌذُ HCTهبًی علَل ّبي سًذُهَرد ارسیبثی قزار گزفت. 

 8( ٍ > 001/0p) 9ٍ  3فؼبليت کبعپبس  ( در حبلی کِ> 001/0pّؼ هؼٌبداري ؽذ )ًبًذرٍلَى ًغجت ثِ گزٍُ ؽبّذ دچبر کب

(01/0 < pُدر رد )  علَلیHCT .ّبي ایي تحقيق ًؾبى دادًذ کِ یبفتِ تيوبر ؽذُ ثب ًبًذرٍلَى، افشایؼ هؼٌبداري پيذا کزد

 افشایؼثخؾی اس ایي اثز حذاقل اس ىزیق ٍ  ثبؽذهیّبي عزىبًی کَلَى علَل رٍيیتَتَکغيک ثز بًبًذرٍلَى داراي اثز ع

 . ؽَدیحبفل ه 9ٍ  8ٍ  3فؼبليت کبعپبسّبي 

 .9، کبعپبس 8کبعپبس  ،3 ، کبعپبسهبًی سًذُ، HCTًبًذرٍلَى،  کلیدي: کلوات

 هقدهِ

 دًيب عزاعز در ّبعزىبى هْوتزیي اس کَلَى عزىبى

 در ؽبیغ عزىبى عَهيي ٍ (13) ؽَدهی هحغَة

 ،50) ثبؽذهی سًبى در ؽبیغ زىبىع دٍهيي ٍ هزداى

 تغييزات ّوزاُ ثِ هحييی ػَاهل ٍ صًتيک (.56

 َّرهًَْبي عيَح در تغييز ٍیضُ ثِ فيشیَلَصیک

 ثبؽذ هَثز عزىبى ایي ثزٍس در تَاًٌذهی خٌغی

 رٍیذاد یک عزىبى در آپَپتَس عَیی، اس (.57 ،46)

 ؽبّذ اعت. کَلَى ّوَعتبسي حفٌ در کليذي

 ّوَعتبسي حفٌ ثزاي خقَؿ ثِ آپَپتَس ؽذیذ

 ثِ ّبعلَل کِ کَلَى هبًٌذ هيتَتيک ّبيثبفت ثزاي

 کَتبُ ػوز چزخِ داراي ٍ ؽًَذهی تکثيز هذاٍم ىَر

 در ٍ عي افشایؼ ثب .(7) اعت هْن ثغيبر ّغتٌذ،

mailto:shiravi738@yahoo.com
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 ىَر ثِ آپَپتَس ،ساعزىبى هَاد گزفتي قزار هؼزك

 عبختبر افلاح ٍ  اتتغييز ایدبد عجت چؾوگيزي

 کِ هْوی هغيزّبي اس یکی (.35) ؽَدهی َىکَل

 هغيز ،ؽَدهی عزىبًی ّبيعلَل اًْذام ثبػث

 ؽبّذ  ؽذیذ فزایٌذ یک آپَپتَس .(22) اعت آپَپتَس

-هی فؼبل هختلفی ّبيعيگٌبل تَعو کِ اعت ؽذُ

  .(17) ؽَدهی ّذف علَل اًْذام هَخت ٍ ؽَد

 هٌفی ٍ هثجت تٌظيوی هغيزّبي ّب،علَل درٍى در

 اعت هغيز دٍ ایي ثيي تؼبدل ٍ دارد ٍخَد َپتَسآپ

 (.37) اعت علَل عزًَؽت کٌٌذُ تؼييي کِ

 ٍ گيزًذُ( ثِ ٍاثغتِ) خبرخی هغيز دٍ اس آپَپتَس 

 ّز کِ ثبؽذهی (هيتَکٌذري ثِ ٍاثغتِ) داخلی هغيز

 اعتفبدُ هتفبٍتی کبعپبسّبي اس هغيزّب ایي اس کذام

 آعپبرتبت غتئييعي خبًَادُ خشء ّبکبعپبس .کٌٌذهی

 ذٌثبؽهی آپَپتَس رًٍذ ثزاي هْن ٍاعيِ ٍ پزٍتئبسّب

 کبعپبسّبي ػٌَاى ثِ 10 ٍ 8 کبعپبسّبي (.32)

 هغيز ػنَ 9 کبعپبس ٍ (20) خبرخی هغيز آغبسگز

 اس ًْبیت در هغيز دٍ ّز ٍ ثبؽذ هی داخلی

 ایدبد ثِ هٌدز ٍ ًوَدُ اعتفبدُ 7 ٍ 6 ،3 کبعپبسّبي

  (.52 ،12) ذًؽَهی َلعل اًْذام ٍ آپَپتَس

 هْوتزیي ٍ کزدُ ػول آثؾبري فَرت ثِ کبعپبسّب

 عجت کِ فزٍدعت ثخؼ در گزٍُ ایي اس ػنَ

  (.38) اعت 3-کبعپبس ،گزددهی آپَپتَس اخزاي

 هزگ ّبيگيزًذُ ىزیق اس کِ آپَپتَس خبرخی هغيز

  ؽَدهی 8 کبعپبس ؽذى فؼبل ثِ هٌدز ٍ گزدیذُ آغبس

 فؼبل را اخزایی کبعپبسّبي ينهغتق ثيَر تَاًذهی

  (.31) کٌذ ػول BID پزٍتئيي ىزیق اس کِ ایي یب  کٌذ

 اس C عيتَکزٍم ؽذى آساد داخلی، هغيز در

 دخبلت ثب 9 کبعپبس ؽذى فؼبل ثبػث هيتَکٌذري،

APAF-1 ؽذى فؼبل ًْبیت در ٍ ؽَدهی 

 هغيز دٍ ایي ثيي (.25) ؽَدهی اخزایی کبعپبسّبي

 ًؾبى هيبلؼبت (.39) دارد خَدٍ تٌگبتٌگی ارتجبه

 القبي ثِ قبدر ًز خٌغی اعتزٍیيذّبي کِ اًذ دادُ

 بًذرٍلَىً ثبؽٌذ.هی عزىبًی ّبيعلَل در آپَپتَس

  (.43) ثبؽذهی آًبثَليشاى اعتزٍئيذّبي تشریقی فزم

 هؾتقبت آًذرٍصًيک،-آًبثَليک اعتزٍئيذّبي

 هزداًِ خٌغی َّرهَى ثِ هزثَه هقٌَػی

 ثذى رؽذ در هْوی ًقؼ کِ ّغتٌذ )تغتَعتزٍى(

 خٌغی ّبيَّرهَى ًقؼ ثزرعی  (.33) کٌٌذهی ایفب

 ّبيعلَل ًوَ ٍ رؽذ هْبر یب ٍ تکثيز تکَیي، در ًز

 هوتبسي ٍ ثزخغتِ تحقيقبتی خبیگبُ اس عزىبًی

 تبثيز اعتزٍیيذي ّبيَّرهَى .اعت ثزخَردار

 تَاًٌذهی داؽتِ، عزىبى هْبر یب ٍ پيذایؼ در هْوی

 در هتبعتبس تحزیک یب ٍ هتبعتبس اس پيؾگيزي در

 ،47 ،14 ،8) ًوبیٌذ ًقؼ ایفبي عزىبًی ّبيعلَل

 ّبيگيزًذُّبي خٌغی اعتزٍئيذي ثز َّرهَى (.54

 کَلَىّبي ثبفت(. 18)ًوبیٌذ ػول هیاي ّغتِ

-اي ػولکزدي را ثيبى هیّبي اعتزٍئيذي ّغتِگيزًذُ

نَر حدر خقَؿ هيبلؼبت گزچِ (. 48) کٌٌذ

ّبي علَل ّبي اعتزٍیيذّبي خٌغی ًزگيزًذُ

در هَارد قبثل تَخْی مذ ٍ ًقيل کَلَى  یعزىبً

 (.49، 44)هی ثبؽذ 

ایي تحقيق در پی ثزرعی اثزات  ،اعبط ایي ثز

ّبي عزىبى کَلَى ًبًذرٍلَى ثز تکثيز ردُ علَل

(HCT) ارسیبثی فؼبليت  در هحيو کؾت علَلی ٍ

ح حبفل اس ایي پضٍّؼ ًتبی اعت. 9ٍ  8، 3کبعپبس 

ّبي تَاًذ در ؽٌبخت ارتجبه پبتَلَصیک َّرهَىهی

خٌغی ٍ اثتلا ثِ عزىبى کَلَى در اًغبى هَرد تَخِ 

 قزار گيزد.

 ّاهَاد ٍ رٍش

دارٍي ًبًذرٍلَى آسهبیؾگبّی -در ایي تحقيق تدزثی

گزم اس  هيلی 1اس ؽزکت دارٍیی اثَریحبى تْيِ ؽذ. 

حلال دي هتيل عَلفَکغيذ، ليتز  هيلی 1در  ًبًذرٍلَى

ليتز هحلَل  هيلی 7ثِ امبفِ  80ليتز تَیيي  هيلی 1

هيبثق هيبلؼبت حل ؽذ. ( PBS) ًوکی ثبفز فغفبت
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ّبي رقتتدزثی قجلی پضٍّؾگزاى ایي تحقيق، 

 10ٍ  5 ،5/2 ،25/1 ،625/0) هختلف اس ًبًذرٍلَى

ّبي اعتزیل تْيِ ٍ  ليتز( در هيکزٍتيَةگزم/هيلیهيلی

لتز عز عزًگی ػجَر دادُ ؽذ ٍ در ًْبیت اس ایي اس في

ّب ثزاي تيوبر ردُ علَلی عزىبى کَلَى اعتفبدُ رقت

يتَ تاس ثبًک علَلی اًغکَلَى علَل ّبي عزىبى  ؽذ.

ّب در ؽزایو اعتبًذارد  پبعتَر تْيِ ؽذًذ ٍ علَل

ّب در هحيو کؾت  عپظ ایي علَلًگْذاري ؽذًذ. 

م گبٍي خٌيٌی ٍ داراي عز  (RPMI 1640)رؽذ کبهل

عيليي ٍ اعتزپتَهبیغيي تحت  ّبي پٌی ثيَتيک آًتی

در دهبي  درفذ 5َّا ٍ دي اکغيذکزثي  ٪95اتوغفز 

ّبي عزىبى علَلگزاد رؽذ یبفتٌذ. درخِ عبًتی 37

ّبي غلظت ٍ دریبفت کٌٌذُ ؽبّذثِ دٍ گزٍُ کَلَى 

ّيچ  ؽبّذتقغين ؽذًذ. گزٍُ  ًبًذرٍلَىهختلف 

. خْت ثزرعی اثز ًکزدفت دریب تيوبريگًَِ 

ّبي عزىبًی اس  ثز علَلًبًذرٍلَى عيتَتَکغيک 

اعتفبدُ ؽذ. در ایي  MTT عٌدؼ رًگ عٌدی  رٍػ

راعتب ؽوبرػ علَلی ثب اعتفبدُ اس تزیپبى ثلَ اًدبم 

 96علَل در ّز چبّک پليت  1×104ؽذُ ٍ حذٍد 

عبػت در دهبي  24اي کؾت دادُ ؽذ ٍ ثِ هذت خبًِ

ّبي رقتاًکَثِ ؽذًذ. عپظ، گزاد درخِ عبًتی 37

 10ٍ  5 ،5/2 ،25/1،/625) هختلف اس ًبًذرٍلَى

ّب امبفِ ٍ ثزاي ّز رقت ثِ چبّکليتز( گزم/هيلیهيلی

 .ّؾت چبّک اس دارٍي ًبًذرٍلَى در ًظز گزفتِ ؽذ

ثبر تکزار تغت ثزاي ّز رقت اًدبم گزفت.  8ثٌبثزایي 

ر ًظز د ؽبّذاس ىزفی یک ردیف ثِ ػٌَاى گزٍُ 

ایي  .گزفتِ ؽذ کِ دارٍي ًبًذرٍلَى ثِ آى امبفِ ًؾذ

ثبؽذ. هی FBSگزٍُ فقو ؽبهل علَل ّب ٍ هحيو ٍ 

 عبػت دیگز ثب دهبي  24ّب ثِ هذت  عپظ علَل

ٍ  َّرهَىاًکَثِ ؽذًذ. عپظ  گزادعبًتی 37درخِ 

 100در اداهِ،  ّب خبرج گزدیذ.هحيو کؾت اس چبّک

MTTاس هحلَل  هيکزٍليتز
( mg/ml) 05/0   ثب غلظت   

ّب در فَیل . پليتّب امبفِ ؽذدر تبریکی ثِ پليت

عبػت در دهبي  3پيچيذُ ؽذًذ ٍ ثِ هذت  آلَهيٌيَم

اس  MTTهحيو رٍیی حبٍي   .درخِ اًکَثِ ؽذًذ 37

ّب حذف ؽذ ٍ ثِ کزیغتبل فَرهبساى ثبقی چبّک

 هيکزٍليتز هبدُ 100ّز چبّک  MTTهبًذُ اس 

DMSO ّب، ؼذ اس پَؽبًذى چبّکامبفِ ٍ ث

دقيقِ رٍي  20)خلَگيزي اس رعيذى ًَر( ثِ هذت 

ؽيکز قزار دادُ ؽذًذ. در ًْبیت خذة در ىَل هَج 

-DNMًبًَهتز تَعو دعتگبُ هيکزٍپليت ریذر ) 570

9602G .خَاًذُ ؽذ ) 

ثب اعتفبدُ اس کيت  9ٍ  8، 3فؼبليت کبعپبسّبي 

ّبي ولثب تَخِ ثِ دعتَرالؼ (Novex) آسهبیؾگبّی

 IC50غلظت تَليذ کٌٌذُ تؼييي ؽذ. علَل ّب ثب 

ًبًذرٍلَى تيوبر ؽذًذ ٍ ثِ ىَر  عبیتَتَکغيک

کؾت دادُ ؽذًذ. خْت ثذعت  ؽبّذّوشهبى گزٍُ 

 Viablilty، دٍس ثبلایی ٍ پبیيٌی اس IC50آٍردى دٍس 

گيزي را در ًوَدار اکغل اًتخبة ًوَدُ ٍ اًذاسُ 50

ثب  خبًِ 6 ذ ٍ در پليتّب ؽوبرػ ؽذً علَلکٌين. هی

علَل در ّز ًوًَِ قزار گزفتٌذ ٍ   3-5  × 106تزاکن 

هيکزٍليتز اس ثبفز ليش علَلی عزد  50در  "هتؼبقجب

دقيقِ  10هدذداً تزکيت ؽذُ ٍ ثز رٍي یخ ثِ هذت 

اًکَثِ ؽذًذ ٍ ثزاي یک دقيقِ در یک 

 هيکزٍعبًتزیفيَص هَرد عبًتزیفيَص قزار گزفتٌذ. 

قبرُ عيتَسٍل( ثِ یک لَلِ تبسُ امبفِ عَپزًبتبًت )ػ

ٍ رٍي یخ قزار دادُ ؽذ. ّز ػقبرُ عيتَسٍلی ثِ 

هيکزٍليتز  50هيکزٍگزم پزٍتئيي در  200-50غلظت 

ّب ثزاي اًذاسُ  ثبفز ليشعلَلی رقيق ؽذ. تؼذاد ًوًَِ

گيزي تؼييي ؽذًذ ٍ ثِ اًذاسُ کبفی ثبفز ٍاکٌؾی 

يتز اس ثبفز هيکزٍل 50امبفِ گزدیذ. ثزاي ّز ًوًَِ 

 4هيکزٍليتز عَثغتزاي  5ٍاکٌؾی امبفِ ؽذ. عپظ 

عبػت در دهبي  2-1هَلار امبفِ ؽذ ٍ ثِ هذت  هيلی

درخِ عبًتيگزاد اًکَثِ گزدیذ. ًوًَِ ّب در حيي  37

اًکَثبعيَى در تبریکی ًگِ داؽتِ ؽذًذ. در ًْبیت 

ّب در یک خَاًٌذُ هيکزٍپليت در ىَل هَج  ًوًَِ
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ًبًَهتز خَاًذُ ؽذًذ ٍ هيشاى  405ًبًَهتز یب  400

ثب هقبیغِ هغتقين ثب هيشاى  9ٍ  8، 3فؼبليت کبعپبسّبي 

ّبي آهبري، اثتذا  ثزرعیخْت  (.5) تؼييي ؽذ ؽبّذ

اعويزًٍَف تَسیغ -گزٍفثب اعتفبدُ اس آسهَى کَلوَ

س ّب هَرد ثزرعی قزار گزفت ٍ پظ اىجيؼی دادُ

ػبت هزثَه ّب، اىلاحقَل اس ىجيؼی ثَدى تَسیغ دادُ

دارٍي ًبًذرٍلَى ثب اعتفبدُ اس  ثِ اثز عيتَتَکغيک

( ٍ ANOVAآسهَى آهبري آًبليش ٍاریبًظ یکيزفِ )

ّبي هزثَه ثِ فؼبليت  آسهَى تؼقيجی تَکی ٍ دادُ

-Student’s t)تغت -کبعپبسّب ثب اعتفبدُ اس آسهَى تی

test)  ًزم افشار  درSPSS  ِهَرد تدشیِ ٍ  21ًغخ

ّب در عيح تٌذ. اختلاف ثيي گزٍُتحليل قزار گزف

05/0>α .هؼٌبدار در ًظز گزفتِ ؽذ 

 ًتایج

ٍلَى ّبي هختلف ًبًذرثيبًگز اثزات غلظت 1 ًوَدار

در هقبیغِ ثب گزٍُ  HCT علَلی هبًی ردُسًذُثز 

، 1ثب تَخِ ثِ ًتبیح هٌذرج در ًوَدار ثبؽٌذ. هی ؽبّذ

بي ّدر گزٍُ HCTعلَلی  هبًی ردُدر ثزرعی سًذُ

ليتز گزم ثز هيلیهيلی 25/1ٍ  625/0 يدریبفت کٌٌذُ

ًبًذرٍلَى، اختلاف هؼٌبداري ًغجت ثِ گزٍُ ؽبّذ 

(. در حبليکِ در گزٍُ دریبفت  p>05/0هؾبّذُ ًؾذ )

ليتز ًبًذرٍلَى، کبّؼ گزم ثز هيلیهيلی 5/2ي کٌٌذُ

ًغجت ثِ  HCTعلَلی  هبًی ردُهؼٌبداري در سًذُ

هبًی ؽذ. ّوچٌيي در ثزرعی سًذُ گزٍُ ؽبّذ هؾبّذُ

گزم هيلی 5ي در گزٍُ دریبفت کٌٌذُ HCTعلَلی  ردُ

ليتز ًبًذرٍلَى، کبّؼ هؼٌبداري ًغجت ثِ گزٍُ ثز هيلی

-ؽبّذ هؾبّذُ ؽذ. در ّويي راعتب در گزٍُ دریبفت

ليتز ًبًذرٍلَى، کبّؼ گزم ثز هيلیهيلی 10ي کٌٌذُ

ًغجت ثِ  HCTی علَل هبًی ردُهؼٌبداري در سًذُ

ثِ  4ٍ  3، 2ًوَدارّبي گزٍُ ؽبّذ هؾبّذُ ؽذ. 

 9ٍ  8، 3دٌّذُ درفذ فؼبليت کبعپبسّبي تزتيت ًؾبى

-هيلی 99/5 تبثيزّبي عزىبى کَلَى تحت در علَل

ثبؽٌذ. در هی ًبًذرٍلَى (IC50) ليتزگزم ثز هيلی

علَلی  ردُ در 9 ٍ 8 ،3ثزرعی فؼبليت ًغجی کبعپبس 

HCT  ٍُتيوبر ؽذُ ثب ًبًذرٍلَى، افشایؼ هؼٌب در گز

ًغجت ثِ گزٍُ ؽبّذ هؾبّذُ  ّبّوِ گزٍُ داري در

 (.> p ٍ001/0 p > 01/0) ؽذ

    

 
 ± ًتبیح ثِ فَرت هيبًگيي .HCTعلَلی  هبًی ردُّبي هختلف ًبًذرٍلَى ثز هيشاى سًذُي اثزات غلظتهقبیغِ -1 ًوَدار

ثيبًگز هؼٌبداري  #، (> p < ٍ01/0***: p :**  001/0) ؽبّذثيبًگز هؼٌبداري ًغجت ثِ گزٍُ  * اًذدادُ ؽذُ هؼيبرًؾبى اًحزاف

ثيبًگز هؼٌبداري  †، (:### > p ##:  ٍ 001/0 p >01/0) ليتز ًبًذرٍلَىگزم ثز هيلیهيلی 625/0ي ًغجت ثِ گزٍُ دریبفت کٌٌذُ

ثيبًگز هؼٌبداري ًغجت ثِ گزٍُ  $، (p :††† >001/0) ليتز ًبًذرٍلَىگزم ثز هيلیهيلی 25/1ي ًغجت ثِ گزٍُ دریبفت کٌٌذُ
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 5کٌٌذُ ُ دریبفت ثيبًگز هؼٌبداري ًغجت ثِ گزٍ +ٍ  (> p :$$$001/0) ليتز ًبًذرٍلَىگزم ثز هيلیهيلی 5/2ي دریبفت کٌٌذُ

 .(p :+++ >001/0(ليتز ًبًذرٍلَى اعت گزم ثز هيلیهيلی

 
اًحزاف هؼيبر ًؾبى  ±ًتبیح ثِ فَرت هيبًگيي  .HCTعلَلی  ردُ در 3اثز ًبًذرٍلَى ثز هيشاى فؼبليت کبعپبس  ثزرعی - 2ًوَدار

ترتیب  ثِ *** ثيبًگز هؼٌبداراي ًغجت ثِ گزٍُ ؽبّذ ٍ ** ػلائنثيبًگز هؼٌبداري ًغجت ثِ گزٍُ ؽبّذ اعت. *   دادُ ؽذُ اًذ

 .ثبؽذهی > p ٍ 001/0 p > 01/0  اب

 

 
  .HCTعلَلی  ردُ در 8اثز ًبًذرٍلَى ثز هيشاى فؼبليت کبعپبس  ثزرعی - 3ًوَدار
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 HCTعلَلی  ردُ در  9اثز ًبًذرٍلَى ثز هيشاى فؼبليت کبعپبس  زرعیث -4 ًوَدار

 

 بحث

ثِ اّويت ثزرعی اثزات آپَپتَسي ًبًذرٍلَى  ثب تَخِ

ثز علَلْبي عزىبًی کَلَى ایي هيبلؼِ ثب اعتفبدُ اس 

ّبي اعپکتزٍفتَهتزي ثِ پضٍّؼ در هَرد اثزات رٍػ

ّبي عزىبًی کَلَى عيتَتَکغيک ایي دارٍ ثز علَل

فؼبليت کبعپبسّبي هزتجو ثب هغيز خبرخی ٍ داخلی ٍ 

ادًذ کِ ػليزغن ثی اثز آپَپتَس پزداختِ ًتبیح ًؾبى د

-هيلی 25/1ٍ  625/0)تز ّبي پبیييثَدى غلظت

ّبي عزىبًی ليتز( ًبًذرٍلَى ثز تکثيز علَلگزم/هيلی

-زم/هيلیگهيلی 10ٍ  5 ،5/2 ثبلاتز ّبيغلظت کَلَى

عجت القبي آپبپتَس ٍ هزگ علَلی در ًبًذرٍلَى  ليتز

ً علَل ّبي عزىبًی کَلَى گزدیذ ٍ ایي یبفتِ ثِ لحب

ّبي خٌغی ًز ٍ ؽٌبخت ارتجبه پبتَلَصیک َّرهَى

ّوغَ ثب ایي . عزىبى کَلَى اّويت ثغشایی دارد

 19-کِ ًَرٍتغتغتزٍى اًذ ، تحقيقبت ًؾبى دادُهيبلؼِ

)ًبًذرٍلَى( داراي اثزات مذ تکثيزي قَي  1آًبلَگ 

 (.29) ثبؽذًيش هیّبي عزىبًی دّبًِ رحن ثز علَل

ثِ ػٌَاى یک  ىَآًذرٍعت ّوچٌيي در تحقيقبتی دیگز

ثزاي تَعؼِ ػَاهل مذعزىبى هجتٌی ثز آًذرٍصى 

اعتزٍئيذ در ًظز گزفتِ ؽذُ اعت. ؽَاّذ سیبدي در 

ثذى اس اّويت ثزخغتِ ایي تزکيجبت ٍ خَاؿ مذ 

. ػول مذ تکثيزي قبثل حکبیت داردّب تَهَري آى

ى در ثزاثز َّبي خذیذ آًذرٍعتتَخْی اس آًبلَگ

اس خولِ  عزىبًی علَلیّبي ردُ  اي اسىيف گغتزدُ

ي رحن، تخوذاى، عزىبى پزٍعتبت، پغتبى، دّبًِ

عزىبى خَى، هلاًَم، رٍدُ ثشرگ ٍ عزىبى هؼذُ 

-هقبثل ثب یبفتِ در (.24، 23، 10، 3، 2، 1) ٍخَد دارد

ّب حبکی اس ّبي تحقيق حبمز، ًتبیح ثزخی پضٍّؼ

بًی ّبي خٌغی ًز ًِ تٌْب اثز مذ عزىآًٌذ کِ َّرهَى

ًذارًذ ثلکِ در هَاردي در ایدبد ٍ گغتزػ عزىبى 

-ثزخی یبفتِ ّبآًذرٍصىًيش ًقؼ دارًذ. در ایي راعتب 

تَاًٌذ هی ّبّبي تحقيقبتی ًؾبى دادُ اًذ کِ آًذرٍصى

یک ثِ ػٌَاى تحزیک رؽذ در پزٍعتبت ّغتٌذ  ثب

. ثب هَثز ثبؽٌذػبهل ایدبد کٌٌذُ در عزىبى پزٍعتبت 

َْم ثب ثزخی اس هؾبّذات ّوجغتگی ایي حبل، ایي هف

ًذارد. ثِ ػٌَاى هثبل، ثب افشایؼ عي افزاد، خيز 

یبثذ عزىبى پزٍعتبت ثِ ىزس چؾوگيزي افشایؼ هی

 (.40، 11)کٌذ در حبلی کِ عيح آًذرٍصى عقَه هی

ّبي گلَکَکَرتيکَئيذّب ًيش یک گزٍُ اس َّرهَى

بي ّایی اس فؼبليتاعتزٍئيذي ّغتٌذ کِ، ىيف گغتزدُ

مذ التْبثی ٍ عزکَة عيغتن ایوٌی، اس خولِ تَاًبیی 

-اػوبل هی T   ٍBّبي القبء آپَپتَس را در لٌفَعيت

 (.53 ،35)کٌٌذ 

ًبًذرٍلَى در دٍسّبي  ب تَخِ ثِ ًتبیح ایي پضٍّؼ،ث

هغيز کوتز، داراي اثزات هحبفظتی یب تکثيزي ثز 

ّبعت، اهب در دٍسّبي ثيؾتز داراي علَلآپَپتَسي 

ّبي ثب تَخِ ثِ هکبًيغن ثبؽذ.ت عيتَتَکغيک هیاثزا

داخلی ٍ خبرخی هغيز آپَپتَسي احتوبلا ًبًذرٍلَى اس 

ىزیق فؼبل عبسي هغيز داخلی آپَپتَس فؼبليت کبعپبس 

را هتبثز عبختِ اعت ٍ ّوچٌيي ثز هغيز خبرخی ٍ  9

 تبثيز گذار ثَدُ اعت.     8فؼبل عبسي کبعپبس 

عيتَتَکغيک  ظتاثزات غل ،در هيبلؼِ حبمز

را در  9ٍ  8، 3ًبًذرٍلَى ثز هيشاى فؼبليت کبعپبسّبي 

ردُ عزىبًی کَلَى هَرد ثزرعی قزار گزفت ٍ ًتبیح  

ّبي دّذ کِ هَاخِْ علَلایي هيبلؼبت ًؾبى هی

HCT  ليتز ًبًذرٍلَى گزم ثز هيلیهيلی 99/5ثب غلظت

 8ٍ  3ثبػث افشایؼ هؼٌب دار در هيشاى فؼبليت کبعپبس 

ّب ًغجت ثِ گزٍُ ؽبّذ را ثذًجبل در ایي علَل 9 ٍ

داؽتِ اعت ٍ ایي ًتبیح ثب ًتبیح هيبلؼبت گذؽتِ  هجٌی 

-ثز اثزات عبیتَتَکغيک اعتزٍئيذّب ثز هيشاى فؼبليت
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-ّبي عزىبًی، ّنثز علَل 9ٍ  8 ،3ّبي کبعپبس 

 خَاًی دارد.

در ىی هيبلؼبت کِ تَعو ٍیزخيل ٍ ّوکبراى در 

 MIFزفت ًؾبى دادُ ؽذ کِ فَرت گ 2004عبل 

ثِ ػٌَاى  9ٍ  8ٍ  3عجت تحزیک فؼبل ؽذى کبعپبس 

ّبي ثخؾی اس یک ثزًبهِ هزگ علَلی فؼبل در علَل

در راعتبي  .ثبؽذعزىبى عيٌِ هقبٍم ثِ اعتزٍصى  هی

)غيز اعتزٍئيذي( عجت هْبر  OHT-4ایي هيبلؼِ اثز 

ّبي عزىبى عيٌِ در علَل 9ٍ  8 ،3فؼبليت کبعپبس 

  (.55)ؽَد بٍم ثِ اعتزٍصى هیهق

ٍ  گيٍَاتَعو  2018در ىی تحقيقبتی کِ در عبل 

  α-19-nortestosterones (3-7)هذل   5ّوکبراى اثز 

ّبي عزىبى در سًبى ؽبهل عزىبى ثز علَل 17

ّبي عزىبى ، علَل(Hela)(، گزدًی 2780Aتخوذاى )

 ،MCF7-T47D،MDA-MB-231) ي علَلیعيٌِ ردُ

MDA-361) َدر 3رت گزفت، فؼبليت کبعپبس ف 

عبػت در  24)در هذت  هيکزٍهتز 5 غلظت

ثِ فَرت ٍاثغتِ ثِ غلظت افشایؼ  اًکَثبعيَى(

 8داؽتِ، در فَرتی کِ ّيچ تغييزي در فؼبليت کبعپبس 

ثِ فَرت هؼٌبداري افشایؼ  9ٍخَد ًذارد. اهب کبعپبس 

 (.19)داؽتِ اعت 

پتَس اعتفبدُ عبسي هغيز خبرخی اپَثِ ىَر رایح، فؼبل

ّبي هزگ ؽَد کِ هؼوَلا ؽبهل فؼبل ؽذى گيزًذُهی

دٌّذُ ًؾبى 9عبسي کبعپبس اعت. در حبلی کِ فؼبل

  (.30) دخبلت هغيز هيتَکٌذري اس آپَپتَس اعت

ّبي آپَپتَتيک ثب اس لحبً هَرفَلَصیکی علَل

کَچک ؽذى علَل، تزاکن کزٍهبتيي ّغتِ تدوغ ٍ 

کبعپبساس (. 37)ؽَد هؾخـ هی DNA)تخزیت )

خبًَادُ پزٍتئبس عيغتئيي، ػبهل هؾتزک آپَپتَس ًبؽی 

 (. 34، 9)ّبي هختلف اعت اس هحزک

ّبي اخيز ثِ ٍخَد ؽَاّذ ػلوی ثذعت آهذُ در عبل

کٌذ ٍ اؽبرُ هی (mAR) ّبي آًذرٍصى غؾبییگيزًذُ

ؽَد. ّبي عزیغ ٍ غيز صًَهی هیثبػث ایدبد عيگٌبل

ٌَّس ًبؽٌبختِ  mAR اگزچِ َّیت دقيق هَلکَلی

اعت، اهب اقذاهبت آًذرٍصى غيزصًَهی در اًَاع 

هبکزٍفبصّب ٍ هختلف علَل گشارػ ؽذُ اعت. هبًٌذ: 

 LNCaP  (28)، T47D ّبي(، علَل6)T 1 ّبي علَل

(27)،MCF7  (26) ، DU145 (21 ،41) ، C6 

(16)،PC12    (4 )ّبيٍ علَل VSMC (51.) 

ّبي اخيزاً در ردیف علَل mARعيگٌبليٌگ ٍاثغتِ ثِ 

عزىبًی عزىبى پزٍعتبت ٍ پغتبى ثب خشئيبت 

  .(42، 29) تَفيف ؽذُ اعت

ثبػث   mARعبسي  رعذ کِ فؼبلثِ ًظز هی

ّبي عزىبًی آپَپتَتيک رگزعيَى ػويق علَل

، 21)ٍ در داخل ثذى  in vitroدر ؽزایو پزٍعتبت 

ؽَد ٍ رؽذ عزکَة علَل ٍ تحزک علَلی هی (27

عزاًدبم، خذیذتزیي هيبلؼبت حبکی اس  (.27، 26)

-صى يکليذي ثَدى تبثيزگذاري آى ثزاي حوبیت اس ثقب

ٍ  AKT  ،NF-κB ،Bad  ،Fasّبي آپَپتَس هبًٌذ

caspase-3 عبسي در تٌظين پبعخ آپَپتَس ًبؽی اس فؼبل

mAR (.41)  ّبي عزىبًی پزٍعتبت اعتدر علَل 

ثِ ػٌَاى  9ٍ کبعپبس  8تؾخيـ دادُ ؽذُ کبعپبس 

آغبسگزّبي آپَپتَس ثبلادعت ثبػث ایدبد فؼبليت 

 .(38)ؽًَذ هی 7 ٍ  6 ، 3کبعپبسّبي پبئيي دعت 

ثب ایي حبل هيبلؼبت اخيز، هذارک قبثل تَخْی اس 

دّذ، ثخؾی بى هیتقبثل ثيي ایي دٍ هغيز هزگ را ًؾ

ؽَد، کِ پظ اس فؼبل فؼبل هی 3ًيش ثب ٍاعيِ کبعپبس 

تَاًذ، آپَپتَس را ثب فؼبل کزدى هی 3ؽذى کبعپبس 

ثِ ػٌَاى ثخؾی اس یک چزخِ فيذثک  9ٍ  8کبعپبس 

  (.49 ،15) هثجت تقَیت کٌذ

 ًز خٌغی ّبيَّرهَى سیبد ثغيبر اّويت رغنػلی

 کَلَى، زىبًیع ّبيعلَل در آپَپتَس القبي در

 در ًبًذرٍلَى آپَپتَسي اثزات هَرد در ّبپضٍّؼ

 ٍ ثَدُ هحذٍد ثغيبر کَلَى عزىبًی ّبيعلَل

 اثزات خقَؿ در ٍیضُ ثِ اهز، ایي علَلی هکبًيغن



 ٍ ّوکاراى زّرا اعلایی، عبدالحسیي شیرٍي، 02 -52 صفحات ،0011 بْار ،سَم، شوارُ سیسدّن شٌاسی جاًَري، سالزیست           

 

00 

 

 ّبيعلَل در 9 ٍ 8 ،3 کبعپبسّبي فؼبليت ثز آى

 اعت. ًؾذُ گشارػ کفبیت حذ در عزىبًی،

ّبي پيؾيي،دٍس یدر هدوَع ٍ ثب تَخِ ثِ ًتبیح ثزرع

 9ٍ  8، 3عيتَتَکغيک ًبًذرٍلَى فؼبليت کبعپبسّبي 

ٍ  3کبعپبسّبي  حبمز يرا هتأثز هی عبسد در هيبلؼِ

 افشایؼ هؼٌبداري داؽتٌذ.  9ٍ  8

 گیريًتیجِ

ّبي ثبلاي ّبي ایي تحقيق ًؾبى دادًذ کِ غلظتیبفتِ

تَاًذ اثز عيتَتَکغيک ثز َّرهَى ًبًذرٍلَى هی

لَى اػوبل ًوبیذ ٍ عجت القبي َزىبًی کّبي ع علَل

لَى گزدد کِ ایي اثز َّبي عزىبًی ک آپَپتَس در علَل

 9ٍ  8 ،3اس ىزیق افشایؼ فؼبليت کبعپبسّبي 

عبسي کبعپبس ؽَد ٍ احتوبلاً عجت فؼبل هيبًديگزي هی

 ؽَد. آغبسگز هغيز داخلی ٍ خبرخی آپَپتَس هی

 تشکر ٍ قدرداًی

هقَة داًؾگبُ  یبى ًبهِ دکتزا ایي هقبلِ ثزگزفتِ اس پب

 ثبؽذ.آساد اعلاهی ٍاحذ داهغبى هی
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