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 چکیذه
زاًِ زؾتطؼ ثَزى ٍ پصٗطـ ثْتط ث٘وبضاى، هَضز تَخِ ّؿتٌس. ٗکٖ اظ اٗي گ٘بّبى ؾ٘بُػلت اضظاًٖ ٍ لبثل ِ گ٘بّبى زاضٍٖٗ ث

(Nigella sativa) زاًِ اؾت، ثط ضٍٕ ّبٕ ؾ٘بُ. زض اٗي هغبلؼِ اثط ضس تکث٘طٕ تبٗوَکَئٌَ٘ى کِ تطک٘ت انلٖ ضٍغي زاًِاؾت

زض هطاکع ظاٗبٕ ؾطعبًٖ ّؿتٌس کِ زض لٌفَم ثَضک٘ت  Bّبٕ  ّبٕ ضاخٖ لٌفَؾ٘ت قَز. ؾلَلّبٕ ضاخٖ ثطضؾٖ هٖ ؾلَل ٕ ضزُ

ه٘کطٍگطم زض  1000ّبٕ هرتلف تبٗوَکَئٌَ٘ى اظ نفط تب ّبٕ ضاخٖ ثب ضلت ؾلَل تحم٘ك حبضط،زض قًَس. ّب زٗسُ هٖ اٗي ؾلَل

ت ًكبى زازى نَضت گطفت. ّوچٌ٘ي خْ MTTّبٕ ظًسُ ثب ضٍـ تطٗپبى ثلَ ٍ تؿت  ٍ تؼ٘٘ي زضنس ؾلَل ًسل٘تط ت٘وبض قسه٘لٖ

کِ  c-Mycاؾتفبزُ قس. ث٘بى غى  Annexin V-FITC/PIّب زض هطاحل هرتلف ضقس اظ ضٍـ فلَؾبٗتَهتطٕ ٍ ک٘ت  زضنس ؾلَل

هَضز ثطضؾٖ لطاض گطفت. آًبل٘ع آهبضٕ ً٘ع ثب  Real Time - PCRهْوتطٗي غى  تغ٘٘ط ٗبفتِ زض اٗدبز لٌفَم ثَضک٘ت اؾت ثب ضٍـ 

تَاًس ثغَض ٍاثؿتِ ثِ غلظت ٍ ٍاثؿتِ ثِ تبٗوَکَئٌَ٘ى هٖ اٗي هغبلؼِ ًكبى زاز کِ اًدبم قس. SPSS 2020افعاض اؾتفبزُ اظ ًطم

ثب زضنس لبثل تَخْٖ هَخت ٍضٍز  c-Mycّبٕ ضاخٖ قَز. تبٗوَکَئٌَ٘ى ضوي ؾطکَة ث٘بى غى  ظهبى هَخت هْبض ضقس ؾلَل

ّبٕ خبًجٖ ث٘وبضٕ لٌفَم ثَضک٘ت ضا قَز ٍ تَاى ثبلمَُ زض زضهبىضٗعٕ قسُ ٍ ٗب آپَپتَظ هّٖبٕ ضاخٖ ثِ هطحلِ هطگ ثطًبهِ ؾلَل

 زاضز.

 آض. ؾٖضٗل تبٗن پٖ ،ّبٕ ضاخٖ زاًِ، تبٗوَکَئٌَ٘ى، ؾلَل: لٌفَم ثَضک٘ت، ؾ٘بُکلوات کلیذي

 هقذهه

ٕ ػوَهٖ گؿتطزُ ثطإ ؾطعبى زض لٌفَم ٗک ٍاغُ

ّبٕ  ّبٕ ؾ٘ؿتن لٌفبٍٕ اؾت. لٌفَم اظ لٌفَؾ٘تؾلَل

-ّبٕ لٌفبٍٕ قطٍع هٖغسز لٌفبٍٕ ٍ ٗب زٗگط ثبفت

 قَز. زٍ گطٍُ ػوسٓ اٗي ث٘وبضٕ قبهل لٌفَم َّچک٘ي

(HL) غ٘طَّچک٘ي ٍ (NHL)  ِاؾت. ّط زٍ گطٍُ ث

قًَس. تمؿ٘ن ثٌسٕ ثط هّٖبٕ ث٘كتط تمؿ٘ن  ظٗطگطٍُ

 .(18، 7ّبٕ اٗدبز ٍ هٌكأ ث٘وبضٕ اؾت )اؾبؼ ضاُ

اؾت. ٗک  NHLّبٕ  ٗکٖ اظ ظٗط گطٍُ لٌفَم ثَضک٘ت

کِ  Bّبٕ ًَع ؾطعبى ؾ٘ؿتن لٌفبٍٕ ثَٗػُ لٌفَؾ٘ت

ّبٕ لٌفٖ زٗسُ ّب زض گطُزض هطکع ظاٗبٕ اٗي ؾلَل

زاًكوٌسٕ ثِ  ه٘لازٕ 1963زض ؾبل  .(6، 5قَز )هٖ

ٗک  Bّبٕ  ّبٖٗ ضا اظ لٌفَؾ٘تًبم پبلَضتبفت ؾلَل
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ؾبلِ ً٘دطٗبٖٗ هجتلا ثِ لٌفَم ثَضک٘ت خسا  11پؿطثچِ 

ًبه٘سُ قسًس.  (Raji cellsّبٕ ضاخٖ )کطز کِ ؾلَل

ٍل٘ي ضزُ ؾلَلٖ اًؿبًٖ پَ٘ؾتِ اظ هٌكبً ّب ااٗي ؾلَل

زاضٍّبٕ ق٘وٖ  (.23، 15) ؾبظ ّؿتٌسّبٕ ذَىؾلَل

-هبًٖ کِ ثطإ زضهبى لٌفَم هَضز اؾتفبزُ لطاض هٖزض

 ،ثلاؾ٘يٍٗي ،ثلئَهبٗؿ٘ي، : آزضٗبهبٗؿ٘يگ٘طًس قبهل

، ؾ٘کلَفؿفبه٘س، زٍکؿٍَث٘ؿ٘ي، اتَپَؾبٗس، زاکبضثبظٗي

اؾت. ثؿتِ ثِ هبة ضٗتَکؿٍٖ  پطزً٘عٍى، پطٍکبضثبظٗي

ًَع ٍ قست ث٘وبضٕ تطک٘جٖ اظ اٗي زاضٍّب ّوطاُ ثب 

گ٘طز. ػبضضِ خبًجٖ زُ لطاض هٖاؾتفب ضازَٗتطاپٖ هَضز

اٗي زاضٍّب ؾو٘ت ضَٕٗ اؾت کِ ثغَض ػوسُ هطثَط 

اؾت. ههطف اٗي زاضٍّب ػَاضو للجٖ  ثلئَهبٗؿ٘يثِ 

-. ثب ٍخَز اٌٗکِ زضهبىپٖ ذَاّس زاقتػطٍلٖ ً٘ع زض

ًطخ ثْجَز ضا  HLّبٕ ضاٗح زض ث٘وبضاى هجتلا ثِ 

افعاٗف ثرك٘سُ، ثب اٗي حبل ه٘عاى هطگ ٍ ه٘ط زض 

ٍ زض هطاحل اٍلِ٘ ث٘وبضٕ  زضنس 30هطاحل پ٘كطفتِ ثِ 

 NHLه٘عاى هطگ ٍ ه٘ط زض اؾت.  زضنس 10تب  5ث٘ي 

 40ثؿتِ ثِ ًَع ظٗط گطٍُ ث٘وبضٕ هتفبٍت اؾت ٍ ثِ 

 (. 21، 14) ضؾسً٘ع هٖ زضنس

کٌتطل ّط ث٘وبضٕ، تط زض ثطإ ًت٘دِ ثْتط ٍ هَفك

تحم٘ك ٍ هؼطفٖ زاضٍّبٕ خسٗس ّوَاضُ ازاهِ ذَاّس 

زاقت. ث٘وبضٕ لٌفَم ً٘ع اظ اٗي لبػسُ هؿتثٌٖ ً٘ؿت. 

لٌفَم ثَضک٘ت ثِ ػلت اٗدبز ٗک خبثدبٖٗ 

-هٖ ًَع هتؼبزل ٍ زٍعطفِ اٗدبز کطٍهَظٍهٖ اظ

ّبٕ هطثَط ثِ اٗوًََگلَثَل٘ي  خبثدبٖٗ ث٘ي غى قَز.

زض کطٍهَظٍم  c-Myc ٍ ،22، 14، 2ّبٕ زض کطٍهَظٍم

هَاضز لٌفَم ثَضک٘ت،  زضنس 80زّس. زض ضخ هٖ 8

اظ  Hثِ لَکَؼ اٗوًََگلَثَل٘ي  c-Mycخبثدبٖٗ 

( 32q:24qاؾت کِ هٌدط ثِ تكک٘ل ) 14کطٍهَظٍم 

هَاضز خبثدبٖٗ ثِ  زضنس 15قَز. زض ( ه8:14ٖ)

هَاضز  زضنس 5زض  ٍ 11q2لَکَؼ کبپب زض کطٍهَظٍم 

-هطثَط هٖ 11q22ثِ لَکَؼ لاهجسا زض کطٍهَظٍم 

اظ لحبػ  c-Mycّب غى ٕ اٗي خبثدبٖٗثبقس. زض ًت٘دِ

قَز. زض اٗي حبلت ضًٍَٗؿٖ ثِ قست فؼبل هٖ

 2ث٘كتط اظ پطٍهَتَض  c-Myc( غى P1) 1پطٍهَتَض 

(P2ٖکِ زض حبلت ػبزٕ فؼبل اؾت، فؼبل ه ،) .قَز

قَز ٍهَتَضٕ قٌبذتِ هٖاٗي تغ٘٘ط ثؼٌَاى خبثدبٖٗ پط

زل٘ل اٌٗکِ زض لٌفَم ثَضک٘ت اغلت  (.11)

ٍخَز زاضز اٗي اؾت کِ  t(8;14)تطاًؿلَکبؾَ٘ى 

اظ ًظط فضبٖٗ ثِ  Bّبٕ  زض لٌفَؾ٘ت 8کطٍهَظٍم 

 (. 25، 17ًعزٗکتط اؾت ) 14کطٍهَظٍم 

-ثغَض پبٗساض ث٘بى هٖ Mycّب غى زض گطٍّٖ اظ ؾطعبى

قسُ ٍ اٗي  MYCقَز کِ هٌدط ثِ افعاٗف پطٍتئ٘ي 

قَز. ّب هٖ پطٍتئ٘ي هَخت افعاٗف ث٘بى ثؿ٘بضٕ اظ غى

ّب زض تکث٘ط ؾلَل ٍ اٗدبز ؾطعبى  ثطذٖ اظ اٗي غى

 (. 28زذ٘ل ّؿتٌس )

 اظ اػضبٕ قجکِ فبکتَضّبٕ ضًٍَٗؿٖ MYCپطٍتئ٘ي 

 bHLHZ (basic helix-loop-helix leucine zipper )

اؾت کِ زض تکث٘ط، توبٗع ٍ آپَپتَظ ؾلَل زذبلت زاضز. 

ّبٕ ذبنٖ زاضإ تَالٖ اؾ٘س آهٌِ٘ MYCپطٍتئ٘ي 

ٗبثس اهب اتهبل هٖ DNA اؾت کِ ثِ تَالٖ هكرهٖ اظ

زاقتِ ثبقس.  DNAتَاًس اتهبل لَٕ ثب ثِ تٌْبٖٗ ًوٖ

، زاٗوط قسى آى DNAثِ  MYCثطإ اتهبل پطٍتئ٘ي 

لاظم  MAX (MYC associated factor X)ثب پطٍتئ٘ي 

 (. 12، 8، 4اؾت )

فبلس خبٗگبُ فؼبل ذبل  MYCثِ زل٘ل اٌٗکِ پطٍتئ٘ي 

ّبٖٗ اؾت کِ ثؼٌَاى زاضٍ اؾتفبزُ ثطإ ضٗعهَلکَل

ّبٕ قًَس، هْبض فؼبل٘ت آى ثب اؾتفبزُ اظ ضٗعهَلکَلهٖ

 MYCزاضٍئٖ ه٘ؿط ًرَاّس ثَز. زٗگط اٌٗکِ پطٍتئ٘ي 

گصاضٕ آى َز زاضز ٍ ّسفثغَض هكرم زض ّؿتِ ٍخ

ّبٕ تک ظطف٘تٖ ذبل اظ ًظط تکٌ٘کٖ ثب آًتٖ ثبزٕ

هؿتم٘ن گصاضٕ غ٘طثطاٗي ّسفػولٖ ًرَاّس ثَز. ثٌب

گ٘طز. زاضٍّبٕ هَضز اٗي پطٍتئ٘ي هَضز تَخِ لطاض هٖ

 JQ1اؾتفبزُ زض اٗي ظهٌِ٘ قبهل زاضٍّبٖٗ اؾت هبًٌس 

لسضتوٌس زض هطحلٔ ضًٍَٗؿٖ  ُٕکٌٌسکِ ٗک هْبض

ّبٕ اؾت٘لِ قسُ اظ اؾت ٍ ثب اتهبل ثِ لاٗعٗي
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ٗک  GSK525762 کٌس. ّوچٌ٘يهٖ هوبًؼتضًٍَٗؿٖ 

ضًٍَٗؿٖ اؾت کِ زض حبل حبضط  ِٕکٌٌسُ هطحلهْبض

ّبٕ زض فبظ اٍل آظهبٗكبت ثبلٌٖ٘ ثطإ ثسذ٘وٖ

 (.8ؾبظٕ ٍ تَهَضّبٕ خبهس لطاض زاضز )ذَىٕ ِپطٍؾ

إ اؾت کِ اظ کٌٌسُهْبض (rapamycin)ضاپبهبٗؿ٘ي 

کٌس. هکبً٘ؿن خلَگ٘طٕ هٖ Mycغى  mRNAتطخؤ 

کِ ثب  اؾت PI3K اثط ضاپبهبٗؿ٘ي هساذلِ ٍ هْبض هؿ٘ط

اٗي هوبًؼت اظ ضقس، ؾلَل ثِ ؾوت آپَپتَظ ّساٗت 

زاضٍّبٕ ضس ؾطعبى کِ هَخت کبّف (. 26قَز )هٖ

قًَس، اثطاتٖ ّٖبٕ ثسذ٘ن هٍ ٗب تَلف ضقس ؾلَل

ّبٕ عج٘ؼٖ ثسى ً٘ع ذَاٌّس زاقت. ًبذَاؾتِ ثط ؾلَل

اظ ضاپبهبٗؿ٘ي  ٕ عَلاًٖ هستاؾتفبزُثؼٌَاى هثبل 

ّن زض اًؿبى ٍ  ثِ اًؿَل٘ي  هَخت افعاٗف همبٍهت

  .(29ّن زض حَ٘اًبت آظهبٗكگبّٖ اؾت )

اًس کِ اظ زاٗوط قسى ّبٖٗ ً٘ع هؼطفٖ قسُضٗعهَلکَل

MYC–MAX ٖکٌٌس، هبًٌس هوبًؼت هOmomyc  ِک

خْف ٗبفتِ اؾت ٍ زض ثؿ٘بضٕ اظ  bHLHٗک پپت٘س 

ّبٕ تَهَضٕ هَقٖ، اظ اٗي زاٗوط قسى خلَگ٘طٕ هسل

 (.2ًوبٗس )هٖ

گ٘بّبى زاضٍٖٗ ثؼلت اضظاًٖ ٍ لبثل زؾتطؼ ثَزى ٍ  

ّب اظ  پصٗطـ ثْتط اظ عطف ث٘وبضاى، ثطإ زضهبى ث٘وبضٕ

ؿتٌس. ٗکٖ اظ گ٘بّبى خولِ ؾطعبى هَضز تَخِ ّ

 . اؾت( Nigella sativa)زاًِ ؾ٘بُ ،زاضٍٖٗ هَضز تَخِ

 زاًِ گ٘بّٖ اؾت ٗک ؾبلِ، ػلفٖ ٍ اظ ت٘طُ آلالِؾ٘بُ

(Ranunculaceae) (19 ِعَل آى ث .)ؾبًتٖ 30تب  20-

ّبٕ ؾف٘س، ظضز، نَضتٖ، آثٖ ضؾس ٍ زاضإ گلهتط هٖ

آؾ٘ب (. اٗي گ٘بُ زض خٌَة 20کوطًگ ٍ لطهع اؾت )

Black Cumin زض ظثبى ػطثٖ حت الؿَزا ٍ زض ظثبى ،

 (.9قَز )ًبه٘سُ هٖ Panaceaلات٘ي 

-ؾ٘بُ ً٘ع قٌبذتِ هُٖ زاًِ کِ ثؼٌَاى ظٗطّبٕ ؾ٘بُزاًِ

ضًٍس. زض قَز، ػوَهبً ثؼٌَاى ازٍِٗ ٍ چبقٌٖ ثکبض هٖ

زاًِ ثِ اقکبل گًَبگَى ثطإ زضهبى عت ؾٌتٖ ؾ٘بُ

ّبٖٗ هبًٌس  ضٍز، ث٘وبضٕثکبض هّٖب  ثؿ٘بضٕ اظ ث٘وبضٕ

ذَى، زٗبثت، التْبة، ؾطفِ، ثطًٍك٘ت، آؾن، فكبض

ؾطزضز، اگعهب، تت، ؾطگ٘دِ ٍ اًفلَآًعا. تحم٘مبت 

زاًِ زّس کِ ؾ٘بُاذ٘ط زض کكَضّبٕ هؿلوبى ًكبى هٖ

ثغَض گؿتطزُ تَؾظ ث٘وبضاى هجتلا ثِ ؾطعبى ثؼٌَاى 

زضهبًٖ هکول غصاٖٗ ٍ هکول زاضٍٖٗ ّوطاُ ثب ق٘وٖ 

زاًِ، ضٍغي ٍ ّبٕ ؾ٘بُقَز. ػهبضُ زاًِاؾتفبزُ هٖ

ّبٕ ثَ٘لَغٗکٖ اؾبًؽ ضٍغٌٖ آى ع٘فٖ اظ فؼبل٘ت

تطٗي آًْب قبهل اثط س کِ ثطخؿتٌِزّهغلَة ًكبى هٖ

آًتٖ اکؿ٘ساى، ضس التْبة، ضس ه٘کطٍة، حفبظت اظ 

زاًِ کجس، ضس خْف ٍ ضس تَهَض اؾت. زاًِ ؾ٘بُ

ّب، ٍ ب، آلکبلَئ٘سّب، ؾبپًَ٘يّحبٍٕ ضٍغي، پطٍتئ٘ي

زاًِ، اؾبًؽ اؾت ٍ ثطخؿتِ تطٗي تطک٘ت اؾبًؽ ؾ٘بُ

 (. 22قَز )ًبه٘سُ هٖ TQ ٗب تبٗوَکَئٌَ٘ى

ٍ ثبظ زاضًسُ  ّسف اظ اٗي هغبلؼِ ثطضؾٖ اثط ضس تکث٘ط

ّبٕ ضاخٖ اؾت کِ ضقس تبٗوَکَئٌَ٘ى ثط ضٍٕ ؾلَل

 قًَس. زض ث٘وبضٕ لٌفَم ثَضک٘ت زٗسُ هٖ

 هاروش هواد و

تبٗوَکَئٌَ٘ى ثهَضت پَزض لئَفل٘عُ ٍ ثب کس ق٘و٘بٖٗ 

= 490-91-5)  CAS (Chemical Abstracts Service) 

ؾلَلٖ  ٕ ضزُآلوبى ٍ   Sigma Aldrichاظ قطکت

ضاخٖ اظ ثبًک ؾلَلٖ اًؿت٘تَ پبؾتَض اٗطاى زض تْطاى 

ّبٕ ضاخٖ زض هح٘ظ آظهبٗكگبُ تِْ٘ قس. ٍٗبل ؾلَل

حبلت اًدوبز ذبضج قَز. ؾپؽ زض لطاض گطفت تب اظ 

-RPMI ل٘تطٕ ٍ زض هح٘ظ کكته٘لٖ 25ّبٕ فلاؾک

1640  (Roswell Park Memorial Institute ) کكت

ّبٕ ظًسُ ً٘ع ثب ضٍـ  زازُ قس. تؼ٘٘ي تؼساز ؾلَل

 آه٘عٕ تطٗپبى ثلَ اًدبم گطفت.ضًگ

ّبٕ ضاخٖ  ؾلَل :(cell viability)هانی سلول  زنذه

تِْ٘ قسُ پؽ اظ ذطٍج اظ فطٗعض ٍ شٍة قسى زض 

ّبٕ ّبٕ هدعا ثب ظهبىزهبٕ اتبق زض فلاؾک

ؾبػت کكت زازُ قس )پؽ  72ٍ  48، 24اًکَثبؾَ٘ى 

ّب ؾبًتطٗفَغ  قسُ ٍ هح٘ظ  ؾبػت ؾلَل 24اظ ّط 
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کكت ضٍٖٗ ترلِ٘ قسُ ٍ هح٘ظ کكت تبظُ افعٍزُ 

ح٘ظ کكت حبٍٕ ّبٕ شکط قسُ هقس(. پؽ اظ ظهبى

ّبٕ فبلکَى اؾتطٗل ترلِ٘ قسُ ٍ ثِ ّب زض لَلِؾلَل

 زٍض زض زل٘مِ 3000زل٘مِ ثب ؾطػت  5هست 

ؾبًتطٗفَغ قس. پؽ اظ ترلِ٘ هح٘ظ کكت ضٍٖٗ ثِ 

 1ّب کِ زض تِ لَلِ ضؾَة کطزُ ثَزًس همساض ؾلَل

)ثبفط فؿفبت  FBSهح٘ظ کكت تبظُ حبٍٕ ل٘تط ه٘لٖ

َؾپبًؿَ٘ى ؾلَلٖ تِْ٘ قسُ افعٍزُ قس. اظ ؾ ؾبل٘ي(

ٍ  زضنس 25/0ثطإ ضًگ آه٘عٕ ثب ضًگ تطٗپبى ثلَ 

قوبضـ ؾلَل اؾتفبزُ گطزٗس. زض اٗي ضٍـ حدن 

ه٘کطٍل٘تط(  50کوٖ اظ ؾَؾپبًؿَ٘ى ؾلَلٖ تِْ٘ قسُ )

ثِ ًؿجت ٗک ثِ ٗک ثب ضًگ تطٗپبى ثلَ هرلَط قس ٍ 

ّب ثب لام ًئَثبض اًدبم گطفت. زض اٗي  قوبضـ ؾلَل

ّبٕ ضًگ ًگطفتِ ظًسُ ٍ زض زٗس ؾلَلضٍـ 

ّبٕ زاضإ ه٘کطٍؾکَپٖ زاضإ غكبء نبف ٍ ؾلَل

غكبء چطٍک٘سُ ٍ ضًگ گطفتِ )ثِ زل٘ل اظ ث٘ي ضفتي 

اًؿدبم غكبٕ ؾ٘تَپلاؾوٖ ٍ ًفَش ضًگ ثِ زضٍى 

ّبٕ هطزُ ّؿتٌس. پؽ اظ قوبضـ، ؾلَل( ؾلَل

 ّبٕ ظًسُ اظ فطهَل ظٗط هحبؾجِ قس:زضنس ؾلَل

ؼساز کل تّبٕ ظًسُ/ ّبٕ ظًسُ ; تؼساز ؾلَلؾلَلزضنس 

  100× ّب ؾلَل

 MTTّبٕ ظًسُ ثطإ آظهبٗف  زضنس هغلَة ؾلَل

اؾت. ثِ زل٘ل قطاٗظ هرتلف اظ خولِ زضنس حسٍز 

تبضٗد تِْ٘ ٍ هٌدوس ؾبظٕ ؾلَل، ًگْساضٕ ثهَضت 

فطٗع قسُ، ًَع هح٘ظ کكت اؾتفبزُ قسُ ٍ قطاٗظ 

ًکَثبؾَ٘ى لاظم ثطإ آظهبٗكگبّٖ هرتلف، ظهبى ا

هتفبٍت ذَاّس  زضنس 80ضؾ٘سى ثِ زضنس هغلَة 

 48ثَز. زض قطاٗظ اٗي هغبلؼِ پؽ اظ اًکَثبؾَ٘ى 

ضؾ٘سُ  زضنس 80ّبٕ ظًسُ ثِ  ؾبػتِ زضنس ؾلَل

ّب ؾَؾپبًؿًَٖ٘ تِْ٘ گطزٗس کِ زض  اؾت. اظ اٗي ؾلَل

 هَضز اؾتفبزُ لطاض گطفت.   MTTآظهبٗف 

ٗک ضٍـ ضًگ  MTTآظهبٗف  :MTTآزهایص 

ؾٌدٖ ثط اؾبؼ اح٘بٕ ًوک ظضز ضًگ تتطاظٍلَ٘م ثب 

زٕ غٌ٘ل  -5،2-ٗل(-2-هت٘ل ت٘بظٍلزٕ  5، 4)-3 ًبم

اؾت. اٗي آظهبٗف ثطإ ؾٌدف  تتطاظٍلَ٘م ثطٍهبٗس

فؼبل٘ت هتبثَل٘ک ؾلَل ثؼٌَاى ًكبًگط ظًسُ ثَزى 

ّبٕ ّبٕ ظًسُ زاضإ آًعٗنضٍز. ؾلَلؾلَل ثکبض هٖ

ّؿتٌس کِ ًوک  NAD(P)Hٍاثؿتِ ثِ اکؿ٘سٍضزٍکتبظ 

کٌس. فَضاهبظاى ٗک تجسٗل هٖ تتطاظٍلَ٘م ضا ثِ فَضهبظاى

کطٗؿتبل ًبهحلَل ثِ ضًگ اضغَاًٖ ت٘طُ اؾت. 

ّبٕ فَضهبظاى ثب اؾتفبزُ اظ هحلَل حل کٌٌسُ کطٗؿتبل

(DMSO) ٖقَز ٍ ه٘عاى خصة ًَضٕ آى تَؾظ حل ه

 تب 500زؾتگبُ ذَاًف خصة ًَضٕ زض عَل هَج 

قَز. ّط اًساظُ کِ ضًگ هحلَل ًبًَهتط ثجت هٖ 600

ّبٕ ظًسُ ٍ فؼبل اظ ًظط  ت٘طُ تط ثبقس تؼساز ؾلَل

 (40000(. تؼساز چْل ّعاض )16هتبثَل٘ک ث٘كتط اؾت )

ؾلَل اظ ؾَؾپبًؿَى ؾلَلٖ تِْ٘ قسُ زض هطحلٔ لجل 

تبٖٗ هرهَل کكت زض  96زض ّط چبّک پل٘ت 

ّبٕ ّوطاُ ثب ضلته٘کطٍل٘تط هح٘ظ کكت  100حدن 

 TQ (0 ،200 ،400 ،600 ،800  ٍ1000هرتلف 

)ثطإ ّط ضلت ؾِ تلم٘ح قس. ( ل٘تطه٘کطٍگطم زض ه٘لٖ

ّب زض اًکَثبتَض  پل٘ت چبّک زض ًظط گطفتِ قس(.

 زضنس5زضخِ ؾبًت٘گطاز ٍ  37کكت ؾلَل )زهبٕ 

CO2 ؾبػت،  72ٍ  48، 24( لطاض گطفت ٍ پؽ اظ

ثِ ّط  MTTه٘کطٍل٘تط هحلَل  50ثغَض خساگبًِ 

 180چبّک افعٍزُ قسُ ٍ اًکَثبؾَ٘ى هدسز ثِ هست 

)ثِ  DMSOه٘کطٍل٘تط  100زل٘مِ اًدبم قس. ؾپؽ 

ّبٕ فَضاهبظٍى( کٌٌسُ کطٗؿتبلػٌَاى هحلَل حل

افعٍزُ قس. زض ًْبٗت ه٘بًگ٘ي خصة ًَضٕ زض عَل 

ًبًَهتط ثجت گطزٗس. ثطإ حصف خصة  570هَج 

ًبًَهتط ثؼٌَاى ف٘لتط زٍم  630ًَضٕ ظهٌِ٘ اظ عَل هَج 

زض  > p 05/0 ّبٕ آهبضٕ ً٘عاؾتفبزُ قس. زض ثطضؾٖ

ضقس ّبٕ ًظط گطفتِ قسُ ٍ ثطإ تؼ٘٘ي زضنس ؾلَل

 اظ فطهَل ظٗط اؾتفبزُ گطزٗس: IC50ٍ ثطآٍضز  کطزُ
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ت ثِ کٌتطل ; ه٘بًگ٘ي ّبٕ ضقس کطزُ ًؿجزضنس ؾلَل

ّبٕ ت٘وبض قسُ/ه٘بًگ٘ي خصة خصة ًَضٕ چبّک

 100 × ّبٕ کٌتطلًَضٕ چبّک

خْت ثطضؾٖ هطاحل هرتلف ضقس ٍ  :فلوسایتوهتري

تؼ٘٘ي ه٘عاى آپَپتَظ ٍ ًکطٍظ اظ ضٍـ فلَؾبٗتَهتطٕ 

قَز. ثِ اؾتفبزُ هٖ Annexin V-FITC/PIٍ اظ  ک٘ت  

ّبٕ ت٘وبض قسُ ثب  ؾلَلاٗي هٌظَض آظهبٗف ثط ضٍٕ 

زض ؾِ  TQل٘تط زض ه٘لٖ مه٘کطٍگط 400غلظت ثبثت 

ؾبػت( اًدبم قس. آًکؿ٘ي  72ٍ 48، 24ضٍظ هتَالٖ )

V  ٗب ٍ(Annexin A5ٗکٖ اظ پطٍتئ٘ي ) ّبٕ زضٍى

ؾلَلٖ اؾت کِ ثغَض ٍاثؿتِ ثِ کلؿ٘ن، ثِ فؿفبت٘سٗل 

ّبٕ  ٗبثس. فؿفبت٘سٗل ؾطٗي زض ؾلَلاتهبل هٖ ؾطٗي

ثغَض عج٘ؼٖ تٌْب زض لاٗٔ زضًٍٖ غكبٕ پلاؾوبٖٗ  ؾبلن

آپَپتَظ کِ اٗي  ِٕقَز اهب زض عٖ هطاحل اٍل٘زٗسُ هٖ

-ِضٍز، فؿفبت٘سٗل ؾطٗي ثِ لاٗػسم تمبضى اظ زؾت هٖ

کِ ثب  Vقَز. آًکؿ٘ي ث٘طًٍٖ غكبء هٌتمل هٖ ٕ

FITCفلَضٍکطٍم 
 

(Fluorescein-5-isothiocyanate)
  

 PSتَاًس ثغَض اذتهبنٖ ثِ ًكبًساض قسُ اؾت هٖ

ّبٕ آپَپتَت٘ک ضا هكرم ؾبظز.  اتهبل ٗبثس ٍ ؾلَل

ّبٕ آپَپتَظ  اتهبل آًکؿ٘ي ثِ تٌْبٖٗ ًو٘تَاًس ؾلَل

قسُ ٍ ٗب ًکطٍظ قسُ ضا هتوبٗع ؾبظز. ثوٌظَض تفک٘ک 

ّبٕ آپَپتَت٘ک ٍ ًکطٍت٘ک اظ هحلَل  ؾلَل

تَاًس زض قَز کِ هٖاؾتفبزُ هٖ پطٍپ٘سَٗم ٗسٗس

آذط آپَپتَظ  ِّٕبٕ آپَپتَت٘کٖ کِ زض هطحل ؾلَل

ّبٕ ًکطٍظ قسُ کِ اًؿدبم غكبء  ّؿتٌس ٍ ؾلَل

ّؿتِ اظ زؾت ضفتِ اؾت ثِ ّؿتِ ًفَش کطزُ ٍ ثِ 

DNA ٗسٗس اتهبل ٗبثس. پطٍپ٘سَٗم (PI)  ٗک ضًگ

فلَضؾٌت اؾت کِ ثب تحطٗک ًَض ل٘عض ثب عَل هَج 

گ کٌس ٍ قست ضًًبًَهتط ضًگ لطهع اٗدبز هٖ 488

قَز. اظ گ٘طٕ هًٖبًَهتط اًساظُ 610اٗدبز قسُ ثب ف٘لتط 

اٗي هحلَل زض اضظٗبثٖ ظًسُ ثَزى ؾلَل ٍ ٗب تؼ٘٘ي 

ّبٕ ؾ٘کل ؾلَلٖ ؾلَل زض ثطضؾٖ DNAهحتَإ 

 (.24قَز )اؾتفبزُ هٖ

انتخاب غلظت هناسة تایووکوئینوى تراي  - 2-3-1

ٍ تؼ٘٘ي  MTTثب تَخِ ثِ آظهبٗف  فلوسایتوهتري:

 72ٍ  48، 24ثطإ ظهبًْبٕ ت٘وبض  IC50همبزٗط غلظت 

ثطإ فلَؾبٗتَهتطٕ  TQغلظت هؤثط  ُؾبػت، هحسٍز

ل٘تط زض ًظط گطفتِ زض ه٘لٖ مه٘کطٍگط 500تب  300ث٘ي 

قس. ثطإ تؼ٘٘ي غلظت هٌبؾت زض اٗي هحسٍزُ، تؼساز 

-ؾلَل عجك ضٍـ لجل زض ؾِ ضزٗف چبّک 40000

تبٖٗ کكت زازُ قس ٍ 96ّبٕ هدعا زض پل٘ت 

ل٘تط ه٘کطٍگطم زض ه٘لٖ 500ٍ  400، 300ّبٕ  غلظت

ثِ ّط ؾطٕ ثهَضت هدعا افعٍزُ قس. پؽ اظ  TQاظ 

إ ؾبػت، ٗک هٌحٌٖ ًمغِ 24ظهبى ت٘وبض 

ّب تِْ٘ گطزٗس.  فلَؾبٗتَهتطٕ ثطإ ّط ٗک اظ غلظت

ثسؾت آهسُ ًكبى زاز کِ غلظت  ّبٕهمبٗؿِ هٌحٌٖ

لَة هطاحل آپَپتَظ ٍ ًکطٍظ هٌبؾت ثطإ تفک٘ک هغ

زض ل٘تط اؾت. ه٘کطٍگطم زض ه٘لٖ 400غلظت ّب ؾلَل

-ه٘کطٍگطم زض ه٘لٖ 300هٌحٌٖ ثسؾت آهسُ ثب غلظت 

زض هٌحٌٖ  Q3ّب زض هٌغمٔ ل٘تط تطاکن ؾلَل

ّبٕ ظًسُ اؾت فلَؾبٗتَهتطٕ کِ هطثَط ثِ ؾلَل

-ه٘کطٍگطم زض ه٘لٖ 500ٗبثس ٍ زض غلظت افعاٗف هٖ

کِ هطثَط ثِ  Q1ّب ث٘كتط زض هٌغمِ تطاکن ؾلَلل٘تط، 

 3ّبٕ ًکطٍظ قسُ اؾت ذَاّس ثَز )ثِ قکل ؾلَل

ل٘تط زض ه٘لٖ مه٘کطٍگط 400ضخَع قَز(. غلظت 

ؾبػت  24زض اًکَثبؾَ٘ى  IC50تمطٗجب ثطاثط ثب غلظت 

 اؾت. 

-c ه٘عاى ث٘بى غى :(RT-PCR)آر سیریل تاین پی

Myc  ثب ضٍـ ضٗل تبٗنPCR  ثطضؾٖ قس. ث٘بى اٗي غى

زاض غى ذبًِ ثؼٌَاى GAPDHزض همبٗؿِ ثب غى 

(housekeeping)  تَالٖ  1ؾٌد٘سُ قسُ ٍ خسٍل

 Oligoافعاض پطاٗوطّبٕ هَضز اؾتفبزُ ضا کِ ثب ًطم

ّب  ثطإ آهبزُ ؾبظٕ ؾلَل زّس.ًكبى هٖ ثسؾت آهسُ

اظ تؼساز ٗک ه٘لَ٘ى ؾلَل  PCRخْت اًدبم ضٗل تبٗن 

ل٘تط ه٘کطٍگطم زض ه٘لٖ 400ُ کِ ثب غلظت اؾتفبزُ قس

TQ  اًس. پؽ اظ ؾبػت ت٘وبض قسُ 24ثِ هست
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ّبٕ ؾلَل تَؾظ ک٘ت اؾترطاج RNAاًکَثبؾَ٘ى، 

RNA   قطکتGene All  اؾترطاج قسُ ٍ اظ اٗي

RNA ِّْ٘بٕ اؾترطاج قسُ ثطإ تcDNA  تَؾظ

ؾٌتع  cDNAک٘ت ٗکتب تكر٘م آظهب اؾتفبزُ قس. 

زضخِ  -20 اًدبم آظهبٗف زض زهبٕقسُ تب ظهبى 

 ؾبًت٘گطاز لطاض گطفت.

 

 GAPDH  ٍc-Mycّبٕ  هَضز اؾتفبزُ ثطإ غىتَالٖ پطاٗوطّبٕ  -1خسٍل 
TM Sequence  gene 
60 F: AGGGCTGCTTTTAACTCTGG 

R: CCCCACTTGATTTTGGAGGG 
GAPDH 

60 F: GGGAAGAAGCCAGTTCAGATC 
R: GGAAGCAAGGAGAGTTTGTAG 

c-Myc 

 

 نتایج 

ّبٕ ضاخٖ کكت قسُ  ؾلَل هانی سلول:تررسی زنذه

آه٘عٕ تطٗپبى ثلَ هَضز ؾبػت ثب ضٍـ ضًگ 48پؽ اظ 

ه٘کطٍل٘تط اظ  50 ثطضؾٖ لطاض گطفت. همساض

ه٘کطٍل٘تط ضًگ تطٗپبى ثلَ  50ؾَؾپبًؿَ٘ى ؾلَلٖ ثب 

زل٘مِ  5زضنس هرلَط قسُ ٍ پؽ اظ  25/0ثب ضلت 

آه٘عٕ ّب ثب لام ًئَثبض قوبضـ قس. ًت٘دِ ضًگ ؾلَل

ّبٖٗ کِ ثِ  ّبٕ ضاخٖ ثب اٗي ضٍـ ثطإ ؾلَل ؾلَل

ؾبػت زض اًکَثبتَض کكت ؾلَلٖ لطاض  48هست 

 ًكبى زازُ قسُ اؾت.  1اًس زض قکل زاقتِ

،  24زض ظهبًْبٕ  MTTًتبٗح آظهبٗف  :MTTآزهایص 

زّس ًكبى هٖ TQؾبػت پؽ اظ هدبٍضت ثب  72ٍ  48

ّبٕ ضاخٖ کبّف ٗبفتِ کِ ه٘عاى ضقس ٍ تکث٘ط ؾلَل

اؾت. همساض اٗي کبّف ػلاٍُ ثط ٍاثؿتگٖ ثِ ظهبى، 

ً٘ع زاضز، ثغَضٗکِ ثب  TQهبّ٘ت ٍاثؿتگٖ ثِ غلظت 

 IC50گصقت ظهبى غلظت هَضز ً٘بظ ثطإ ضؾ٘سى ثِ 

ٍ  MTTهمبزٗط غلظت ٍ ظهبى آظهبٗف  ٗبثس.کبّف هٖ

ًكبى زازُ قسُ اؾت.  2اضلبم هحبؾجِ قسُ زض خسٍل 

هٌظَض اظ کٌتطل اٗي اؾت کِ زض اثتسإ  2زض خسٍل 

اًدبم  MTTآظهبٗف ثسٍى اًدبم اًکَثبؾَ٘ى آظهبٗف 

ّب ًؿجت ثِ آى ؾٌد٘سُ قسُ ٍ خصة ًَضٕ چبّک

٘ي ؾبػت ه٘بًگ 24قَز. ثؼٌَاى هثبل، ثطإ ظهبى هٖ

OD ّب، ًؿجت ثِ  هحبؾجِ قسُ ثطإ ّط ٗک اظ غلظت

ؾٌد٘سُ قسُ کِ اٗي ػسز ه٘بًگ٘ي خصة  0.23ػسز 

ّبٖٗ اؾت کِ ثؼٌَاى کٌتطل ثطإ ظهبى ًَضٕ چبّک

 کبّفؾبػت زض ًظط گطفتِ قسُ اؾت.  24ت٘وبض 

هتٌبؾت ثب افعاٗف غلظت ٍ  کِ ّب ؾلَل ضقس زضنس

ًكبى زازُ قسُ   2ظهبى اًکَثبؾَ٘ى اؾت زض خسٍل 

 اؾت.   

 IC50 (half maximalهمبزٗط  هنحنی پاسخ دوز:

inhibitory concentration) افعاض ثب اؾتفبزُ اظ ًطم

Excel  هحبؾجِ قسُ ٍ ثطإ ضؾن هٌحٌٖ پبؾد زٍظ زض

اٗي ًطم افعاض زضنس ضقس ًؿجت ثِ کٌتطل زض هحَض 

Y ّب ٍ ضلتْبٕ هرتلفTQ ّبٕ ّط ؾطٕ اظ چبّک

گ٘طز. هٌحٌٖ پبؾد ّب لطاض هXٖزض هحَض  ت٘وبض قسُ

ضؾن  2ثهَضت قکل   MTTزٍظ پؽ اظ اًدبم تؿت 

ثطإ  IC50همساض  2ثب تَخِ ثِ هٌحٌٖ قکل  قَز.هٖ

ٍ  340، 420ؾبػت ثِ تطت٘ت  72ٍ  48، 24ّبٕ ظهبى

اٗي همبزٗط  قَز.ل٘تط ثطآٍضز هٖه٘کطٍگطم زض ه٘لٖ 300

ّبٕ زض هْبض ضقس ؾلَل TQزّس کِ اثط ًكبى هٖ

 300ٍ  340ّبٕ  ضاخٖ ٍاثؿتِ ثِ ظهبى اؾت. غلظت

ؾبػت تَاى هْبض ضقس  24ه٘کطٍگطم زض هست ظهبى 

 IC50ضا ًساضًس ٍ ثطإ ضؾ٘سى ثِ  زضنس 50ثِ ه٘عاى 

ً٘بظ ثِ ظهبى ث٘كتطٕ اؾت. همبزٗط ثسؾت آهسُ 

ٍاثؿتگٖ اثط هوبًؼت اظ ضقس ثِ غلظت ضا ً٘ع ًكبى 

 زّس. هٖ
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ّبٕ ضاخٖ ت٘وبض قسُ ثب غلظت  ؾلَل فلوسایتوهتري:

زض ؾِ ضٍظ  TQل٘تط ه٘کطٍگطم زض ه٘لٖ 400ثبثت 

ؾبػت( هَضز ثطضؾٖ  72ٍ 48، 24هتَالٖ )

ّبٕ ضاخٖ ثسٍى  فلَؾبٗتَهتطٕ لطاض گطفت ٍ اظ ؾلَل

ٗح ثطضؾٖ بثؼٌَاى کٌتطل اؾتفبزُ قس. ًت TQت٘وبض ثب 

-Annexin Vفلَؾبٗتَهتطٕ ثب اؾتفبزُ اظ ک٘ت 

FITC/PI ٍ( زض ؾبػبت نفط  ،)72ٍ  48، 24ٗب کٌتطل 

ًكبى زازُ  3إ زض قکل ؾبػت ثهَضت هٌحٌٖ ًمغِ

قسُ اؾت. زض هٌحٌٖ فلَؾبٗتَهتطٕ ثسؾت آهسُ ثطإ 

ّب ظًسُ  ( اغلت ؾلَلA، 3ّبٕ کٌتطل )قکل ؾلَل

ثؿ٘بض ظٗبز اؾت. زضنس  Q3ّؿتٌس ٍ تطاکن زض هٌغمِ 

لطاض  Q1 ،Q2  ٍQ4هٌغمٔ  ّب ً٘ع زضکوٖ اظ ؾلَل

، TQؾبػت ت٘وبض ثب  24اًس. ثب گصقت ظهبى گطفتِ

ّب ٍاضز هطاحل هرتلف آپَپتَظ ٍ ٗب  تؼسازٕ اظ ؾلَل

(. زض هٌحٌٖ ثسؾت آهسُ B، 3قًَس )قکل ًکطٍظ هٖ

ّب زض  ( پطاکٌف ؾلَلC، 3ؾبػت )قکل  48پؽ اظ 

چْبض لؿوت هٌحٌٖ ث٘كتط قسُ ٍ زض هٌحٌٖ ثسؾت 

ّب ثغَض  ( ؾلَلD، 3ؾبػت )قکل  72آهسُ پؽ اظ 

اًس. همبزٗط تفک٘ک قسُ Q4تب  Q1هغلَة زض هٌبعك 

 ± SDثسؾت آهسُ اظ ثطضؾٖ فلَؾبٗتَهتطٕ ثهَضت 

هحبؾجِ قسُ ٍ زض  (P < 0.05)ه٘بًگ٘ي ؾِ تکطاض 

-چٌبًچِ هلاحظِ هٖسُ اؾت. ًكبى زازُ ق 3خسٍل 

 72ٍ  48، 24قَز، زضنس ؾلَلْبٕ ظًسُ پؽ اظ 

 9/27ٍ  1/39، 3/48ثِ تطت٘ت ثِ   6/86ؾبػت اظ

ّبٖٗ کِ ٍاضز کبّف ٗبفتِ اؾت. افعاٗف زضنس ؾلَل

اًس ًؿجت ثِ کٌتطل ً٘ع هطاحل آپَپتَظ ٍ ٗب ًکطٍظ قسُ

 ًكبى زازُ قسُ اؾت. 3زض خسٍل 

RT-PCR:  هحبؾجبتRT-PCR  ثط هجٌبٕ ؾ٘کل

گ٘طز. ظهبًٖ کِ نَضت هٖ (cycle threshold)آؾتبًِ 

cDNA ّبٕ عطاحٖ قسُ زض آهبزُ قسُ ّوطاُ ثب پطاٗوط

گ٘طز، ثب اتهبل زض زؾتگبُ لطاض هٖ PCRقطاٗظ اًدبم 

ضًٍَٗؿٖ  cDNAپطاٗوط ثِ تَالٖ هکول ذَز ثط ضٍٕ 

َضز قَز. پؽ اظ پبٗبى اٍل٘ي ضًٍَقت اظ غى هآغبظ هٖ

خسا قسُ ٍ ؾ٘کل زٍم  cDNAًظط پطاٗوط اظ 

کٌس. ًَکلَت٘سّبٖٗ کِ زض ضًٍَٗؿٖ ضا قطٍع هٖ

وط لطاض ٗ٘ط غى زض اذت٘بض پطاثقطاٗظ آظهبٗف ثطإ تک

زاضًس زاضإ ًكبًگط فلَضؾبًؽ ّؿتٌس ٍ ظهبًٖ کِ زض 

گ٘طًس، ه٘عاى ّبٕ غى تکث٘ط قسُ لطاض هٖتَالٖ

ز. ثب تکطاض قَفلَضؾبًؽ تَؾظ زؾتگبُ ثجت هٖ

تؼساز ًَکلئَت٘سّبٕ ث٘كتطٕ اؾتفبزُ  PCRّبٕ ؾ٘کل

قَز ٍ ه٘عاى فلَضؾبًؽ ثجت قسُ تَؾظ زؾتگبُ هٖ

ه٘عاى افعاٗف فلَضؾبًف  PCRٗبثس. هٌحٌٖ افعاٗف هٖ

-زض همبثل قوبضُ ؾ٘کل تکطاض ضًٍَٗؿٖ ضا ًكبى هٖ

زّس. زض اثتسإ آظهبٗف کِ ه٘عاى ثجت فلَضؾبًؽ 

ؾت، هٌحٌٖ افعاٗف فلَضؾبًؽ تَؾظ زؾتگبُ کن ا

ٍٗب هحَض قوبضُ  Xثهَضت ذغٖ ٍ هَاظٕ ثب هحَض 

ؾ٘کل اؾت. ثب تکطاض چٌس ؾ٘کل، ه٘عاى فلَضؾبًؽ 

-ٗبثس ٍ هٌحٌٖ ثِ قکل نؼَزٕ ثجت هٖافعاٗف هٖ

ّبٕ ًكبًساض کِ قَز. زض ًْبٗت ثب ههطف ًَکلئَت٘س

زض هح٘ظ آظهبٗف لطاض زاضًس ه٘عاى ضًٍَٗؿٖ غى 

ضؾن  Xکبّف ٗبفتِ ٍ هٌحٌٖ ثب حبلت هَاظٕ ثب هحَض 

قَز. ؾ٘کلٖ اظ آظهبٗف کِ ثجت هٌحٌٖ فلَضؾبًؽ هٖ

ثغَض ٍاضح ثِ حبلت نؼَزٕ اؾت، ؾ٘کل آؾتبًِ 

-ثِ ثؼس ضخ هٖ 20قَز کِ هؼوَلا اظ ؾ٘کل ًبه٘سُ هٖ

ّبٕ ت٘وبض  ثطإ ؾلَل RT-PCR پؽ اظ اًدبمزّس. 

ثجت گطزٗس. ثب اؾتفبزُ  4، ًتبٗح زض خسٍل  TQقسُ ثب

 PCRّبٕ ّب ٗب آؾتبًِ ؾ٘کلCT ُاظ همبزٗط ثسؾت آهس

قَز ٍ زض ًْبٗت همساض هحبؾجِ هٖ ct  ٍ∆∆ct∆همبزٗط 

ٕ ِاظ ضاثغ (folding change)چٌس ثطاثط قسى ث٘بى غى 

(F. change = 2
 – ∆∆ct )ٖآٗس. ثسؾت ه∆ct  ثطاثط اؾت

زض اٗي . GAPDHغى  ct غى هَضز ًظط اظ ctثب تفبضل 

 ctه٘بًگ٘ي زٍثبض اًدبم قسُ ٍ اظ  PCRهغبلؼِ آظهبٗف 

ثطإ غى   ctه٘بًگ٘ي ثطإ ّط غى اؾتفبزُ قسُ اؾت. 

c-Myc  ثطإ غى  65/35زض خسٍل ثطاثط ثب ٍGAPDH 

ّبٕ  ثطإ ؾلَل ct∆اؾت. ثٌبثطاٗي  97/28ثطاثط ثب 

 :ثطاثط اؾت ثب TQت٘وبض قسُ ثب 
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                        68/6  ;97/28 – 65/35 ;T ∆ct 

ّبٕ ثسٍى ت٘وبض )کٌتطل(  ثطإ ؾلَل ct∆ٍ ّوچٌ٘ي  

 ∆C ct; 63/28 – 3/22;  33/6          ثطاثط اؾت ثب:

هحبؾجِ قَز  ct∆∆اثتسا ثبٗس  F.changeثطإ هحبؾجِ 

هَضز غى  ct∆کٌتطل اظ  ct∆کِ ػجبضت اؾت اظ تفبضل 

 ػجبضت اؾت اظ: c-Mycثطإ غى  ct∆∆ .ًظط
∆∆ct  = ∆ct T– ∆ct C 

∆∆ct =    35/0  ;33/6 – 68/6  

 c-Myc F. change = 78/0  ;35/0-2  

ه٘عاى تغ٘٘ط ث٘بى غى ضا ًكبى  folding changeهمساض 

ثبقس، ثِ هفَْم ػسم  1ثطاثط زّس. اگط اٗي همساض هٖ

 1تغ٘٘ط ث٘بى غى ًؿجت ثِ کٌتطل اؾت. همبزٗط کوتط اظ 

افعاٗف ث٘بى غى ضا  1کبّف ث٘بى ٍ همبزٗط ث٘كتط اظ 

ًؿجت  c-Mycزّس. زض اٌٗدب ه٘عاى ث٘بى غى ًكبى هٖ

( 1 - 78/0 = 22/0) زضنسTQ 22ثِ کٌتطل تحت اثط 

 زّس.کبّف ًكبى هٖ

   

ّبٕ هرتلف تبٗوَکَئٌَ٘ى )ه٘کطٍگطم( زض همبٗؿِ ثب کٌتطل ثطإ  ّبٕ ضاخٖ ت٘وبض قسُ ثب غلظتزضنس ضقس ؾلَل -2خسٍل 

 ( > 05/0p)ؾبػت  72ٍ  48، 24اًکَثبؾَ٘ى 

 TQّبٕ ضلت کٌتطل نفط   200   400   600   800  1000

 ؾبػت 24

 ODه٘بًگ٘ي  23/0 21/0 17/0 12/0 09/0 06/0 03/0

 زضنس ضقس ًؿجت ثِ کٌتطل - 91 74 52 39 26 13

 ؾبػت 48

 ODه٘بًگ٘ي  31/0 28/0 21/0 13/0 08/0 06/0 03/0

 زضنس ضقس ًؿجت ثِ کٌتطل - 90 67 42 25 19 10

 ؾبػت 72

 ODه٘بًگ٘ي  29/0 26/0 19/0 11/0 06/0 02/0 01/0

 زضنس ضقس ًؿجت ثِ کٌتطل - 89 65 37 21 6 3

 

 ( > 05/0p)ؾِ تکطاض  "ه٘بًگ٘ي ±"SDکِ ثب فلَؾبٗتَهتطٕ ثطضؾٖ قسُ اؾت. Annexin Vّبٕ هتأثط اظ  زضنس ؾلَل -3خسٍل 

  کٌتطل ؾبػت 24 ؾبػت 48 ؾبػت 72

 (Q3) ظًسُ  6/86 3/48 1/39 9/27

 (Q4) آپَپتَظ اٍلِ٘  7/1 8/11 2/13 4/15

 (Q2) آپَپتَظ تبذ٘طٕ  9/4 5/17 7/21 6/25

 (Q1) ًکطٍظ قسُ  8/6 4/22 26 1/31

 

 ّبٕ ت٘وبض قسُ ثب تبٗوَکَئٌَ٘ى ّب زض ؾلَلثطإ  غى CT (cycle threshold)همبزٗط ػسزٕ  -4خسٍل 

 CT ∆ct ∆∆ct F.changeه٘بًگ٘ي  CTتکطاض  CT ًوًَِ غى

GAPDH 79/28 59/29 28 تبٗوَکَئٌَ٘ى    

GAPDH 3/22 22/21 38/23 کٌتطل    

c-Myc 78/0 35/0 68/6 65/35 7/35 6/35 تبٗوَکَئٌَ٘ى 

c-Myc 1 0 33/6 63/28 06/29 21/28 کٌتطل 
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-ّبٕ هطزُ ٍ ضًگ گطفتِ ضا ًكبى هٖ ّب ؾلَلؾبػتِ. پ٘کبى 48ّبٕ ضاخٖ پؽ اظ کكت  ٗپبى ثلَ، ؾلَلطآه٘عٕ تضًگ -1قکل 

 زٌّس. 

 

 
 ّبٕ ضاخٖ ؾبػت ثط ضٍٕ ؾلَل 72ٍ  48، 24ّبٕ زض ظهبى (ّبٕ هرتلف تبٗوَکَئٌَ٘ىغلظتاثط ) پبؾد زٍظ هٌحٌٖ -2قکل 
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 .ّبٕ هرتلفزض ظهبى TQ ل٘تطه٘کطٍگطم زض ه٘لٖ 400ّبٕ ضاخٖ ت٘وبض قسُ ثب إ فلَؾبٗتَهتطٕ ؾلَلهٌحٌٖ ًمغِ -3قکل 

Q1= necrosis, Q2=late apoptosis, Q3= -viable, Q4=early apoptosis .A  ؾبػت نفط ثسٍى ت٘وبض ثب تبٗوَکَئٌَ٘ى،  

B   ؾبػت 24ت٘وبض ثب تبٗوَکَئٌَ٘ى ثِ هست، C  ؾبػت 48ت٘وبض ثب تبٗوَکَئٌَ٘ى ثِ هست ٍD   72ت٘وبض ثب تبٗوَکَئٌَ٘ى ثِ هست 

 ؾبػت

 تحث

إ ثطإ تؼ٘٘ي غلظت هغبلؼِه٘لازٕ  2008زض ؾبل 

LD50 (lethal Dose 50) TQ   ٗب ه٘عاى تبٗوَکَئٌَ٘ى

-ّب ٍ ضتزضنس اظ هَـ 50کِ هَخت کكتِ قسى 

 TQقَز اًدبم قس. ه٘عاى ّبٕ آظهبٗكگبّٖ هٖ

 7/104اؾتفبزُ قسُ زض تعضٗك زاذل نفبلٖ، ثِ تطت٘ت 

گطم ثطإ ّط ک٘لَگطم ٍظى ثسى ثطإ ه٘لٖ 5/57ٍ 

ّبٕ آظهبٗكگبّٖ ٍ  زض تدَٗع ذَضاکٖ ّب ٍ ضتهَـ

گطم ثطإ ّط ک٘لَگطم ه٘لٖ 3/794ٍ  9/870ِ تطت٘ت ث

ٍظى ثسى تؼ٘٘ي گطزٗس. همبزٗط ثسؾت آهسُ زض حسٍز 

اؾتفبزُ قسُ زض  TQثطاثط ث٘كتط اظ ه٘عاى  150تب  100

اکؿ٘ساى ٍ ضس ّبٕ ذَال ضس التْبة، آًتٖثطضؾٖ

زض قوبض ظٗبزٕ اظ هغبلؼبت ؾطعبًٖ اٗي هبزُ اؾت. 

 10 – 100 ُهحسٍززض  TQخبًَضٕ ههطف ذَضاکٖ 

گطم ثِ اظإ ّط ک٘لَگطم ٍظى ثسى ثسٍى ّ٘چگًَِ ه٘لٖ

  (.1)ؾو٘ت ٍ ٗب تلفبت گعاضـ قسُ اؾت 

ّبٕ ثط ضٍٕ ؾلَل TQه٘لازٕ اثط  2009زض ؾبل 

ؾطعبًٖ پبًکطاؼ هَضز ثطضؾٖ لطاض گطفت. زض اٗي 

ّبٕ اپ٘تل٘بل پبًکطاؼ ؾبلن اًؿبى تحم٘ك اظ ضزُ ؾلَل

اؾتفبزُ قس. اٗي هغبلؼِ ًكبى زاز کِ  ً٘ع ثؼٌَاى کٌتطل

TQ  ّبٕ هبًٖ ؾلَلزضنس هَخت هْبض ظًسُ 70تب

ّبٕ ثسذ٘ن  پبًکطاؼ قسُ زض حبلٖ کِ ثط ضٍٕ ؾلَل

ؾبلن کِ ثِ ػٌَاى کٌتطل آظهبٗف قسُ ثَز تٌْب ثِ 

 TQنَضت خعئٖ ٍ هحسٍز اثط زاقت. ّوچٌ٘ي 

ّبٕ ثسذ٘ن پبًکطاؼ هَخت افعاٗف حؿبؾ٘ت ؾلَل

قَز. ثغَضٗکِ ت٘وبض زضهبًٖ هٖزاضٍّبٕ ق٘وٖثِ 

زضهبًٖ ّبٕ ثسذ٘ن ثب ٗکٖ اظ زاضٍّبٕ ق٘وٖ ؾلَل
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gemcitabine  ٗبoxaliplatin  ثِ تٌْبٖٗ هَخت کبّف

 – 50ّبٕ ؾطعبًٖ پبًکطاؼ ثِ ه٘عاى  هبًٖ ؾلَلظًسُ

قَز. زض حبلٖ کِ زض اؾتفبزُ اظ اٗي زضنس هٖ 15

-زضنس هٖ 65 – 80ثِ اٗي ه٘عاى  TQزاضٍّب ّوطاُ ثب 

 (. 3ضؾس  )

اثطات ضس  ه٘لازٕ 2017زض هغبلؼِ اًدبم قسُ زض ؾبل 

هَضز ثطضؾٖ لطاض گطفت. اٗي اثطات قبهل  TQتَهَض 

 DNAالمبٕ آپَپتَظ اظ عطٗك نسهبت اکؿ٘ساتَ٘ ثِ 

زضهبًٖ ثَاؾغِ ؾلَل، کبّف همبٍهت ثِ ق٘وٖ

ّبٕ ذبن٘ت آًتٖ اکؿ٘ساى ٍ ّسف لطاض زازى هؿ٘ط

 (. 13ٌبلٌ٘گ کبضؾٌَ٘غً٘ک اؾت )ؾ٘گ

-DU145  ٍC4ّبٕ ؾطعبًٖ پطٍؾتبت،  زض ضزُ ؾلَل

2B تطک٘ت ،TQ  ًٖثب زاضٍٕ ق٘وٖ زضهبDocetaxel 

هَخت المبٕ آپَپتَظ اظ عطٗك هْبض هؿ٘ط ثَ٘ق٘و٘بٖٗ 

PI3K/AKT Signaling ٖقَز. زاضٍٕ هDocetaxel 

(DTX) ّب ثب هوبًؼت اظ زپل٘وطٗعاؾَ٘ى ه٘کطٍتَثَل

ؾبظز. اؾتفبزُ اظ تمؿ٘ن ه٘تَت٘ک ؾلَل ضا هتَلف هٖ

TQ  ٗب ٍDTX  ثغَض هدطا هَخت تَلف ضقس

ٍ  TQقَز اهب اؾتفبزُ اظ تطک٘ت ّبٕ تَهَض هٖ ؾلَل

DTX ٖزّس ثب ّن اثط المبٕ آپَپتَظ ضا افعاٗف ه

ّبٕ  ثغَضٕ کِ غلظت اؾتفبزُ قسُ اظ هدوَع غلظت

 (. 27زٍ ػبهل ثِ تٌْبٖٗ، کوتط اؾت )

 هَضز زضه٘لازٕ  2021زض هغبلؼِ اًدبم قسُ زض ؾبل 

کَزکبى هجتلا ثِ ثتب تبلاؾوٖ هبغٍض ًكبى زازُ قسُ کِ 

گطم زض ضٍظ ّوطاُ  2زاًِ ثِ ه٘عاى اؾتفبزُ اظ پَزض ؾ٘بُ

هبُ هَخت تمَٗت  3ّب ثِ هست ثب غصا ٍ ًَق٘سًٖ

قَز ّبٕ ؾف٘س هٖؾ٘ؿتن اٗوٌٖ ٍ افعاٗف گلجَل

(10.) 

ّبٕ ضاخٖ ثب غلظت ؼِ ً٘ع هدبٍضت ؾلَلزض اٗي هغبل

هَخت کبّف  TQل٘تط ه٘کطٍگطم زض ه٘لٖ 400ثبثت 

قَز ٍ ثِ زضخبتٖ ّبٕ ظًسُ هٖزاض تؼساز ؾلَلهؼٌٖ

ّب ٍاضز هطحلِ آپَپتَظ هتٌبؾت ثب ظهبى ت٘وبض، ؾلَل

ٍاضز  TQّبٖٗ کِ تحت اثط قًَس. زضنس ؾلَلهٖ

اثط هوبًؼت اظ  اًس لبثل تَخِ اؾت.هطحلِ آپَپتَظ قسُ

هْوتطٗي غًٖ  c-MYCضقس ٍاثؿتِ ثِ ظهبى اؾت. غى 

کِ زض لٌفَم ثَضک٘ت ثب افعاٗف ث٘بى چٌسٗي ثطاثط اٗدبز 

 TQًوبٗس زض قطاٗظ اٗي هغبلؼِ تحت اثط ث٘وبضٕ هٖ

زّس. غلظت زضنس کبّف ث٘بى ًكبى هٖ 22ثِ ه٘عاى 

TQ  اؾتفبزُ قسُ زض اٗي هغبلؼِ زض هم٘بؼ ه٘کطٍگطم

گطم ّبٕ ه٘لٖل٘تط اؾت کِ زض همبٗؿِ ثب غلظتزض ه٘لٖ

ثِ  LD50ّبٕ گ٘طٕل٘تط تؼ٘٘ي قسُ زض اًساظُزض ه٘لٖ

همساض لبثل تَخْٖ کوتط اؾت. ثٌبثطاٗي اؾتفبزُ همساض 

تَاًس اظ اٗوٌٖ لاظم هؤثط ثؼٌَاى هکول زاضٍئٖ هٖ

 . ثطذَضزاض ثبقس

 گیرينتیجه

ًتبٗح هغبلؼِ حبضط ٍ هغبلؼبتٖ کِ زض گصقتِ زض هَضز 

تبٗوَکَئٌَ٘ى اًدبم قسُ، اثطات هثجت اٗي هبزُ زض 

زّس. ّبٕ ؾطعبًٖ ضا ًكبى هٖ هوبًؼت اظ ضقس ؾلَل

تٌٖ ٍ ٗب آظهبٗف ثط اغلت اٗي هغبلؼبت زض حبلت ثطٍى

ضٍٕ خبًَضاى آظهبٗكگبّٖ اؾت. ثطضؾٖ اثطات اٗي 

 ADMEً٘بظهٌس تؼ٘٘ي هغبلؼبت اًؿبًٖ  هبزُ زض

(Absorption, distribution, metabolism and 

excretion)  اؾت ٍ ثبٗس ؾو٘ت، ه٘عاى خصة ٍ تَظٗغ

زضثسى، هتبثَل٘ؿن ٍ زفغ آى هكرم قَز. پؽ اظ 

تَاًس ٍاضز هَضز ًظط هٖ ُهبز ADMEتؼ٘٘ي ٍ تأٗ٘س 

ثبتَخِ ثِ ثِ ّط حبل ثبلٌٖ٘ قَز.  ّبٕهطحلِ آظهبٗف

ّبٕ اٌٗکِ تبٗوَکَئٌَ٘ى هَخت کبّف ضقس ؾلَل

قَز ه٘تَاًس ثؼٌَاى ٗک هکول زض کبّف ضاخٖ هٖ

ػَاضو ًبقٖ اظ ث٘وبضٕ لٌفَم ثَضک٘ت ٍ زاضٍّبٕ 

 ق٘وٖ زضهبًٖ زض زضهبى اٗي ث٘وبضٕ هس ًظط ثبقس.
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Abstract 

Medicinal plants are of interest due to their cheapness, accessibility and better 

acceptance by patients. One of these plants is black seed (Nigella sativa). In this study, 

the anti-proliferative effect of thymoquinone, which is the main component of black 

seed oil, is investigated on Raji cells. Raji cells are cancerous B lymphocytes that are 

seen in the germinal centers of Burkitt's lymphoma. In present study, Raji cells were 

treated with different dilutions of thymoquinone from 0 to 1000 μg/ml and the 

percentage of living cells was determined by trypan blue method and MTT test. Also, 

flow cytometry and Annexin V-FITC/PI kit were used to show the percentage of cells in 

different stages of growth. The expression of c-Myc gene, which is the most important 

altered gene in the development of Burkitt's lymphoma, was investigated by Real Time-

PCR method. Statistical analysis was also done using SPSS 2020 software. This study 

showed that thymoquinone can inhibit the growth of Raji cells in a concentration-

dependent and time-dependent manner. Thymoquinone, while suppressing the 

expression of c-Myc gene with a significant percentage, causes Raji cells to enter the 

stage of programmed death or apoptosis, and has the potential to be used as an 

adjunctive treatment for Burkitt's lymphoma. 

Keywords: Burkitt's lymphoma, Nigella sativa, Thymoquinone, Raji cells, RT-PCR. 

 


