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 چکیدُ

 در سزطبٖ ٔختّف ا٘ٛاع درٔبٖ خٟت دارٚٞبی سیبدی است. ا٘سب٘ی خٕؼیت در تٛٔٛرٞب تزیٗضبیغ اس یىی ثشري رٚدٜ سزطبٖ

 ایٗ ٔتخصصیٗ اخیز دٞٝ در ٚ است ٔحذٚد ضذٜ آٟ٘ب اس استفبدٜ خب٘جی تبثیزات ٚ سٕی اثزات ثٝ ػّت ِٚی ثبضذٔی ٔٛخٛد ثبسار

ٔمبیسٝ اثزات دارٚی ٞذف اس ایٗ ٔطبِؼٝ ارسیبثی  .ثبضٙذ ٔی رایح سزطب٘ی ضذ دارٚٞبی ثزای ٔٙبست خبیٍشیٗ ثذ٘جبَ حٛسٜ

 ا٘دبْ ضذٜ است. HEK293ٚ غیز سزطب٘ی  SW480اٌشاِی پلاتیٗ ثز ٔیشاٖ ٘یتزیه اوسبیذ در ردٜ سِّٛی سزطب٘ی وِٛٛروتبَ 

-ٔیّی در ٔیىزٌٚزْ 500ٚ  250، 125، 5/62، 25/31، 6/15، 8/7، 9/3، 95/1ٞبی غّظت دراٌشاِی پلاتیٗ  تدزثی، ٔطبِؼٝ ایٗ در

 ٘یتزیه اوسیذ ضذ. ثزرسی MTTرٚش  اس استفبدٜ ثب SW480  ٚHEK293ٞبی سَّٛ رٚی ثز سیتٛتٛوسیه اثز ٚ ضذ تٟیٝ ِیتز

 اس ٟ٘بیت، در ضذ. استفبدٜ iNOS ثیبٖ صٖ ارسیبثی ثزای Real Time PCR رٚش اس ٚ ضذ ٌیزیا٘ذاسٜ  Griessرٚش اس استفبدٜ ثب

 در اٌشاِی پلاتیٗ وٝ داد ٘طبٖ ٔطبِؼٝ ایٗ ٘تبیح ضذ. استفبدٜ ٞبدادٜ تحّیُ ٚ تدشیٝ ثزای t آسٖٔٛ ٚ طزفٝ یه ٚاریب٘س آ٘بِیش آسٖٔٛ

 ٞیچ ٞبغّظتثمیٝ در أب دارد سَّٛ رٚی ثز ایوطٙذٜ اثز SW480  ٞبیسَّٛ رٚی ِیتز ٔیّی ثز ٔیىزٌٚزْ 250 تب 8/7 ٞبیغّظت

 تِٛیذ ِیتزٔیّی در ٔیىزٌٚزْ 40 ٚ 20 ،10 ٞبیغّظت دراٌشاِی پلاتیٗ  .٘ذاد ٘طبٖ طجیؼی سِّٛی یردٜ رٚی ثز سِّٛی سٕیت اثز

 .است ٘زٔبَ سِّٛی ردٜ ػٙٛاٖ ثHEK293ٝ ٞبی سَّٛ اس ٔتفبٚت تٛخٟی لبثُ طٛر ثSW480ٝ سِّٛی  ٞبیردٜ در ٘یتزیه اوسیذ

 وٙتزَ ٌزٜٚ ثب داری ٔؼٙی تفبٚت SW480 ٚ HEK293 ٞبیسَّٛ در iNOS ثیبٖ صٖ وٝ داد ٘طبٖ Real Time PCR ٘تبیح

 .(< p 05/0) ٘ذارد

 ، ٘یتزیه اوسبیذSW480 ،HEK293اٌشاِی پلاتیٗ، سزطبٖ وِٖٛٛ،  کلیدي: کلوات

 هقدهِ

سزطبٖ ضبیغ ثشري )وِٛٛروتبَ( سٛٔیٗ  رٚدٜ سزطبٖ

سزطبٖ است. ػّت  ٘بضی اسي د٘یب ٚ دٚٔیٗ ػّت ٔز

٘بضٙبختٝ است، ِٚی  یك ثزٚس سزطبٖ وِٛٛروتبَلد

خطز خبصی ضب٘س  ٞب ٘طبٖ دادٜ است ػٛأُپضٚٞص

دٞٙذ ٔی افشایص وِٛٛروتبَ افزاد را ثٝ سزطبٖ اثتلا

 ضذسزطب٘ی ضذسزطب٘ی دارٚٞبی (. خبصیت17)

 ٕٞیٗ دِیُ ثٝ ٚ ضذٜ است ضٙبختٝ وٝ سبِٟبست

 اس سزطبٖ درٔبٖ ٔٙبست خٟت دارٚٞبی اس استفبدٜ

 ایٗ ثٝ تٛخٝ ثب (.5) ثبضذٔیثزخٛردار  ثبلایی إٞیت

 فزْ تب است ٘یبس سیبدی ٔٛرد ص٘تیىی تغییزات وٝ
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 ایدبد وٝ ایٗ ػّت ثٝ ضٛد ٚ ایدبد سَّٛ یه سزطب٘ی

 ٔٛادی اس استفبدٜ دارد، خٙجٝ ارثی ٞبسزطبٖ اس ثسیبری

 تٛخٝ ٔٛرد وٙٙذ ٟٔبر را فزآیٙذ ٔتبستبسی ثتٛا٘ٙذ وٝ

 اِٚیٝ تٛٔٛر ایدبد اس تٛاٖٕ٘ی اٌز چٝ ثبضذ، یؼٙیٔی

 وٝ ٔتبستبسی فزآیٙذ خّٛی تٛاِٖٚی ٔی وزد، خٌّٛیزی

 سزطب٘ی ثیٕبراٖ اس ثسیبری ٚ ٔیز ٔزي اصّی ػّت

 یاٌشاِ یدرٔب٘یٕیض دارٚی(. 21ٌزفت ) را است

 درٔبٖ ثزای ثٝ طٛر ٌستزدٜ( (Oxaliplatinٗ یپلات

زد یٌیلزار ٔ استفبدٜ ٔٛرد روتْٛ ٚ وِٖٛٛ ٞبیسزطبٖ

 سبسٔبٖ تٛسط لادییٔ 2002 سبَ در دارٚ ٗیا (.3)

 ذییتب ( ٔٛردFDA)ىب یآٔز ٔتحذٜ بلاتیا ٚ دارٚی غذا

ٞبی ٘بْ ثب دارٚ ٗیا .است ٌزفتٝ لزار
Diaminocyclohexane Oxaloplatinium ، Eloxetin 

 ٚL- OHP ٘كیطز اس دارٚ ٗیا ضٛد.یٔ ضٙبختٝ شی 

ٞبی ِٔٛىَٛ ثب ٗیپلات ٞبیوٕپّىس ٛ٘ذ ٔتمبطغیپ

DNA یٔ زییخٌّٛ یسِّٛ ثزداریٚ ٘سخٝ زیتىث اس-

 دارای وٝ یٞبی خٙسسَّٛ رٚی احتٕبلا ٚ وٙذ

 یط ذٜیچیپ شیتٕب ٙذٞبییفزآ ٚ یسِّٛ ٕبتیتمس

 وٝ یجبتیتزو (.12ثبضذ ) ٔٛثز تٛا٘ذیٔ ٞستٙذ؛ ٗیتىٛ

اس  وٙذ یٔایدبد  DNAسٙتش  اس ٕٔب٘ؼت ثزای دارٚ ٗیا

cisplatin  ٚcarboplatin ٕ(.2ٚ  15است ) تزیس 

 تٛا٘ذ یدارٚ ٔ ٗیا cisplatinخلاف  ثز ٗیا ثز ػلاٜٚ

  (.19ضٛد ) RNAسٙتش  ٔب٘غ

آسادی اسـت وـٝ ثـٝ ٚسـیّٝ  رادیىبَ یذه اوسـبی٘یتز

ضذ ٔی تِٛیذٞـبی ٘یتزیـه اوسـبیذ سـٙتبس آ٘ـشیٓ

در ثسیبری اس فزایٙذٞبی  (NO) ٘یتزیه اوسبیذ(. 11)

ثیِٛٛصیىی اس خّٕٝ ا٘تمبَ ػصجی ٚ دفبع ایٕٙی ٚ 

( ٘مص دارد. سیستٙظیٓ ٔزي تذریدی سَّٛ )آپٛپتٛ

٘یتزیه اوسیذ یه ِٔٛىَٛ ثب ػٕز ثسیبر وٛتبٜ در حذ 

ثٝ ٘بْ ای ختٝ ضذٜضٙبچٙذ ثب٘یٝ است وٝ تٛسط آ٘شیٓ 

، ایٗ ضٛد( تِٛیذ ٔیNOS٘یتزیه اوسیذ سٙتبس )

ا٘تطبر، غیزآِی، آساد ٚ ٘بپبیذار  فؼبَ، لبثُ ِٔٛىَٛ

ضٛد ٚ اػٕبَ ٞبی ٔتٙٛػی تِٛیذ ٔیاست وٝ در سَّٛ

ٞبی ػٙٛاٖ ٔثبَ در سَّٛ ثٝ ،دٞذٔتفبٚتی را ا٘دبْ ٔی

وطتٗ ضٛد ٚ در ٚیضٜ ٔبوزٚفبصٞب، تِٛیذ ٔی ایٕٙی ثٝ

 وٙذ ٞبی تٛٔٛری ٔطبروت ٔیٞب ٚ یب سَّٛثبوتزی

-یٔ بٖیث یاثز ػٛأُ ٔختّف اِتٟبث ثزiNOS صٖ (. 21)

ضٛد. یٔ ذٜی٘بٔ NOS یی٘ٛع اِمب ُیدِ ٗیٌزدد ٚ ثٝ ٕٞ

٘شیٓ آ( ٘ٛػی iNOSصٖ اِمبیی ٘یتزیه اوسیذ سٙتبس)

-وٙذ وٝ ٔیغیزٚاثستٝ ثٝ وّسیٓ/وبِٕٛدِٚیٗ را ثیبٖ ٔی

ارصیٙیٗ تسزیغ وٙذ. -Lتٛا٘ذ تِٛیذ ٘یتزیه اوسیذ را اس 

 بٖیث شاٖیٔ آٖ در سطح صٖ صٛرت ٌزفتٝ ٚ بٖیث ٓیتٙظ

 یدارد. ثزرس NO یثبلا ذیثب تِٛ یٕیآٖ ارتجبط ٔستم

 یٞبدرن ضبخص یثزا یاثشار لذرتٕٙذ iNOS بٖیث

ثٝ ػٛأُ  یٚ سِّٛ یتثبف یٞبٔٛثز در پبسخ یِٔٛىِٛ

اس ایٙزٚ ٞذف اس ایٗ پزٚصٜ  (.10) است یخبرخ

دارٚی اٌشاِی پلاتیٗ ثز تغییزات ٔیشاٖ  اثزات ثزرسی

ٚ  SW480٘یتزیه اوسبیذ در ردٜ سِّٛی وِٛٛروتبَ 

 است. HEK293ٔمبیسٝ آٖ ثب ردٜ سِّٛی غیزتٛٔٛری 

 ّاهَاد ٍ رٍش

دارٚی اٌشاِی : لسلَ دارٍي اگسالی پلاتیي ٍ کطت

( ثب ٔطخصبت Eloxatin®; Sanofi, Franceپلاتیٗ )

ثب فزَٔٛ ضیٕیبیی   g/mol 2858/397ٚسٖ ِٔٛی 

C8H14N2O4Pt َّٛتٟیٝ ضذ. ٕٞچٙیٗ، ردٜ س 

 ثٝ( HEK293) سَّٛ ( SW480ِٖٚٛ )ٛو یسزطب٘

پبستٛر تٛیا٘ست اس وٙتزَ خٟت ٘زٔبَ یسِّٛ ردٜ ػٙٛاٖ

 ثب ٔطبثك استب٘ذارد طیضزا در ٚ ذیٌزد ٝیتٟ زاٖیا

 درصذ 10 یحبٚ DMEMوطت  طیٔح در پزٚتىُ،

 5 طیضزا تحت ٚ در ا٘ىٛثبتٛر ٌٛسبِٝ، یٙیخٙ سزْ

-یسب٘ت درخٝ 37 یدٔب در ٚ وزثٗ ذیاوس ید یدرصذ

 سٔبٖ استفبدٜ تب ٞبسَّٛ ٚ ضذ دادٜ پبسبص ٚ وطت ٌزاد،

 (.7ضذ ) یٍٟ٘ذار غیٔب است یحبٚ تب٘ه در آٟ٘ب اس

اثتذا دفزیشٜ وزدٖ ٚ : ّاي سلَلیسازي ردُآهادُ

ا٘دبْ ضذ. ثٝ ٔٙظٛر ٞبی سِّٛی پبسبصدٞی ردٜسپس 

 درخٝ -196ٞب اس تب٘ه است دفزیش وزدٖ، سَّٛ
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ٞبی حبٚی سَّٛ اس ٍزاد خبرج ٚ وزایٛٚیبَیسب٘ت

ٞب تب حذی ٘یتزٚصٖ ٔبیغ خبرج ٕ٘ٛدٜ ٚ فٛرا در ٚیبَ

ثبس ضذ تب ٌبس است خبرج ضٛد. سپس در ٔدذدا ثستٝ 

سب٘تیٍزاد لزار درخٝ  37ٚ ا٘تٟبی آٟ٘ب در ثٗ ٔبری 

ٌزفت ٚ ثٝ آرأی ثٝ صٛرت دٚرا٘ی حزوت دادٜ ضذ 

تب ثّٛر ٔٙدٕذ در دیٛارٜ داخّی ٚیبَ ٚخٛد ٘ذاضتٝ 

ٞب است. ثبضذ وٝ ٘طبٖ  دٞٙذٜ دفزیشٜ ضذٖ سَّٛ

دادٜ ضذ.  وطت DMEMٞب در ٔحیط وطت سَّٛ

 -1ٞب طی چٙذ ٔزحّٝ ا٘دبْ ضذ: پبسبص دادٖ سَّٛ

ضستطٛ ثب ثبفز  -2( ٔحیط رٚیی، Outخبرج وزدٖ )

PBS َّٛٞبی ثّٙذ ضذٜ ثٝ ٔٙظٛر خذا وزدٖ س

-mL 2افشٚدٖ آ٘شیٓ تزپسیٗ ) -3ٞبی ٔزدٜ(، )سَّٛ

تؼییٗ  -5ٞب، افشٚدٖ ٔحیط وطت ثٝ سَّٛ -4(، 5/1

ٞبی س٘ذٜ ثب رً٘ آٔیشی سَّٛ تٛسط درصذ سَّٛ

 تزیجبٖ ثّٛ. 

رٍش  بِ یسلَل ّايردُ بر اگسالی پلاتیي اثر بررسی

MTT :یاثزات اٌشاِ یثٝ ٔٙظٛر ثزرس یهتىٙ یٗا 

( SW480وّٖٛ ) یسَّٛ سزطب٘ یردٜ یثز رٚ یٗپلات

 ٞبی( ثٝ ػٙٛاٖ ردٜ سHEK293َّٛ) یٞبٚ سَّٛ

ا٘دبْ ضذ ٚ حذٚد  یتسٕ یشاٖ٘زٔبَ خٟت وٙتزَ ٔ

سَّٛ در ٞز چبٞه وطت دادٜ ضذ. ثؼذ اس وطت 104

 37 دٔبی در ا٘ىٛثبتٛر در ایخب٘ٝ 96 پّیت ٞب،سَّٛ

 تب ضذ دادٜ لزار سبػت 24 ٔذت ثٝ ٌزاددرخٝ سب٘تی

 یٕبر. خٟت تیذب پز ٌزدٞچبٞه سطح درصذ 60

 یاٌشاِ یاس دارٚ ِیتزیّیثز ٔ ٌزْٔیّی 1 رلت ٞب،سَّٛ

 ضذ. یٝتٟ یُاستز ٞبییىزٚتیٛةدر ٔ یٗپلات

 ٘یتزیه سٙدص خٟت: سٌجص ًیتریک اکساید

105 تؼذاد ضذ. استفبدٜ ٌزیس رٚش اس اوسبیذ
 سَّٛ 

ٚ  10 (اٌشاِی پلاتیٗ ٞبیغّظت ثب تبیی 24 پّیت در

 آة μl 176 یب ٚ μl 880 ٕٞزاٜ ثٝ ٔیىزٚٔٛلار ( 20

 تزتیت  ثٝ ثؼذ ٔزحّٝ در ضذ ٔخّٛط ٚ ریختٝ ٔمطز

μl50 ٚ یب μl 10 24 ٔذت ثٝ ضذٜ اضبفٝ سِٛفب٘بٔیذ 

 ٔحیط اس ٔیىزِٚیتز 50 تیٕبر اس پس ضذ. تیٕبر سبػت

 افشٚدٖ اس ٟ٘بیت ثؼذ در ٚ تزتیت ثٝ چبٞه ٞز رٚیی

 ٔخّٛط ٚ DMSO ٔؼزف μl10  یب ٚ μl 50 تزتیت ثٝ

ضذ  لزائت nm 540-520 ثیٗ ٔٛج طَٛ در ٕ٘ٛدٖ،

(8 .) 

: Real time PCRآًالیس کوی بیاى شى با رٍش 

اس یه سیستٓ اپتیىی  Real time PCRدستٍبٜ 

)سبیجزٌزیٗ( ثٝ ضٙبسبیی خبصیت فّٛئٛرٚسٙتی 

ثزد. ثٝ دِیُ خطبٞبی ٔٙظٛر ٘تبیح وٕی ثٟزٜ ٔی

ٔتؼذدی حیٗ پزٚسٝ آسٔبیص ٚ ٘بپبیذاری ٔٛاد اِٚیٝ، 

( housekeepingاس وٙتزَ داخّی )صٖ رفز٘س یب 

استفبدٜ ضذ. ثب ٔمبیسٝ ثیبٖ آٟ٘ب ثب ٕ٘ٛ٘ٝ وٙتزَ ٚ تیٕبر 

تٛاٖ وبٞص یب افشایص ثیبٖ را ٔطبٞذٜ ٕ٘ٛد. اس صٖ ٔی

 ثذیٗ ٔٙظٛر استفبدٜ ضذ. GAPDHز٘س رف

 ٚ (SW480) وِٖٛٛ سزطب٘ی یٞبسَّٛ: آهاري جاهعِ

 ٔٛرد ضبٞذ ٌزٜٚ ػٙٛاٖ ثٝ HEK293 ٘زٔبَ یٞبسَّٛ

 .ٌزفتٙذ لزار ثزرسی

خٟت ٔؼٙی دار ثٛدٖ ٘تبیح حبصُ ثب : آًالیس آهاري

ٚ آسٖٔٛ آٔبری ٚاریب٘س  SPSSاستفبدٜ اس ٘زْ افشار 

ٔٛرد ارسیبثی لزار  one way ANOVA یه طزفٝ

ارائٝ ٌزدیذ.  Mean±SDٌزفت. ٘تبیح ثٝ صٛرت 

 05/0دار وٕتز اس ٔؼیبر استٙتبج آٔبری سطح ٔؼٙی

 است.

 ًتایج 

-سَّٛ یرٚ ثز اٌشاِی پلاتیٗ یدارٚ اثز ٔطبِؼٝ، ایٗ در

 1در ٕ٘ٛدار  وٙتزَ، ٌزٜٚ ثب ٔمبیسٝ در، SW480ی ٞب

آٖ است وٝ ثب ٘طبٖ دادٜ ضذٜ است. ٘تبیح حبوی اس 

ٞبی ٔب٘ی سَّٛافشایص غّظت اٌشاِی پلاتیٗ، س٘ذٜ

SW480   در ٔمبیسٝ ثب ٌزٜٚ وٙتزَ وبٞص یبفتٝ است

(05/0 <P.)  ٕٞچٙیٗ اثز دارٚی اٌشاِی پلاتیٗ ثز

، در ٔمبیسٝ ثب ٌزٜٚ وٙتزَ، HEK293ٞبی رٚی سَّٛ

ٔٛرد ارسیبثی لزار ٌزفتٙذ ٚ ٘تبیح حبصُ اس آٖ در 

٘طبٖ دادٜ ضذٜ است. ثب تٛخٝ ثٝ ٘تبیح  2ٕ٘ٛدار 
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ثذست آٔذٜ ثب افشایص غّظت اٌشاِی پلاتیٗ س٘ذٜ ٔب٘ی 

تغییز  دچبر وٙتزَ، ٌزٜٚ ثٝ ٘سجت HEK293ٞبی سَّٛ

یشاٖ (. 2ٔ)ٕ٘ٛدار ( p> 05/0است ) ٘طذٜ دارٔؼٙی

در  SW480٘یتزیه اوسبیذ تِٛیذ ضذٜ تٛسط سَّٛ 

اٌشاِی ٞبی ٔختّف اس دارٚی اثز ٔٛاخٟٝ ثب غّظت

ٔیىزٌٚزْ ثز  40ٚ  20، 10ٞبی در غّظت پلاتیٗ

ِیتز ٘طبٖ داد وٝ ٘سجت ثٝ ٌزٜٚ وٙتزَ اختلاف ٔیّی

( )ٕ٘ٛدار  p> 05/0)داری ثب ٌزٜٚ وٙتزَ ٘ذارد ٔؼٙی

ٔیشاٖ تِٛیذ ٘یتزیه اوسبیذ در  HEK293(. در سَّٛ 3

ٞبی ٔختّف اس دارٚی اٌشاِی اثز ٔٛاخٟٝ ثب غّظت

ثٛدٜ است. در ایٗ  SW480ٞبی پلاتیٗ وٕتز اس سَّٛ

ٔیشات تِٛیذ ٘یتزیه اوسبیذ در  HEK293سَّٛ 

ِیتز ٘سجت ٔیىزٌٚزْ ثز ٔیّی 10ٚ  5، 5/2ٞبی غّظت

دٜ داری ثزخٛردار ٘جٛثٝ ٌزٜٚ وٙتزَ اس اختلاف ٔؼٙی

 40ٚ  20ٞبی ( ِٚی در غّظتP> 05/0است )

ِیتز ٘سجت ثٝ ٌزٜٚ وٙتزَ اس ٔیىزٌٚزْ ثز ٔیّی

( P< 05/0) داری ثزخٛردار ثٛدٜ استاختلاف ٔؼٙی 

ٚ  SW480ٞبی در سَّٛ iNOS.ٔیشاٖ ثیبٖ صٖ 

HEK293 داری ٘سجت ثٝ ٌزٜٚ وٙتزَ اس اختلاف ٔؼٙی

 (.4( )ٕ٘ٛدار P> 05/0ثزخٛردار ٘جٛد٘ذ )

 
ٞبی ٔختّف دارٚی اٌشاِی در اثز ٔٛاخٟٝ ثب غّظتSW480   ٚ HEK293ٞبی ( سviabilityَّٛٔب٘ی )ثزرسی س٘ذٜ -1ٕ٘ٛدار 

 پلاتیٗ

 
ٞبی ثز رٚی سَّٛاٌشاِی پلاتیٗ ٞبی ٔختّف دارٚی ( غّظتIC50) ثزرسی ٔیشاٖ حذالُ دٚر ٟٔبروٙٙذٌی -2ٕ٘ٛدار 
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 SW480ٞبی ثز رٚی سَّٛاٌشاِی پلاتیٗ ٞبی ٔختّف دارٚی ( غّظتIC50) ثزرسی ٔیشاٖ حذالُ دٚر ٟٔبروٙٙذٌی -3 ٕ٘ٛدار

 

 
ٞبی ٔختّف اس دارٚی در اثز ٔٛاخٟٝ ثب غّظت SW480 ٚ HEK293ثزرسی ٔیشاٖ تِٛیذ ٘یتزیه اوسبیذ تٛسط سَّٛ  -4ٕ٘ٛدار 

 اٌشاِی پلاتیٗ

 
  ٞبی ٔختّف دارٚی اٌشاِی پلاتیٗدر اثز ٔٛاخٟٝ ثب غّظت SW480  ٚHEK293ثٛسیّٝ سَّٛ  iNOSٔیشاٖ ثیبٖ صٖ  -5ٕ٘ٛدار 

 

 

 بحث

 ثز پلاتیٗ اٌشاِی اثزات ارسیبثی ایٗ تحمیك اس ٞذف

 در اِمبیی سٙتبس اوسبیذ آ٘شیٓ ٘یتزیه فؼبِیت ٚ تىثیز

د. در ایٗ ثٛ HEK293  ٚSW480سِّٛی  ٞبیردٜ

ٞبی ٔطبِؼٝ، اثز دارٚی اٌشاِی پلاتیٗ در غّظت
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ثب  یسٝدر ٔمب، SW480ٞبی ثز رٚی سَّٛ ٔختّف

حبصُ  یحلزار ٌزفتٙذ ٚ ٘تب یبثیٌزٜٚ وٙتزَ، ٔٛرد ارس

-ٌزٜٚ در SW480ٞبی سَّٛ ٔب٘ی٘طبٖ داد وٝ س٘ذٜ

 ٌزٜٚ ثٝ ٘سجت ،اٌشاِی پلاتیٗ دارٚی دریبفت ٞبی

 ثٝ ( Pٚ< 05/0است ) ضذٜ دارٔؼٙی تغییز دچبر وٙتزَ،

اٌشاِی پلاتیٗ  دارٚى ٞبغّظت ایٗ در دیٍز ػجبرت

ثز ا .است داضتٝ سِّٛى ردٜ ثز وطٙذٌی اثز دارای

 در HEK293 سَّٛ  رٚی دارٚی اٌشاِی پلاتیٗ ثز

 دچبر وٙتزَ، ٌزٜٚ ثٝ ٘سجت ثزرسی ٔٛرد ٞبیغّظت

 ٔمبیسٝ (. اسP> 05/0طذٜ است ٘ داریٔؼٙی تغییز

 دارٚی وطٙذٌی اثز وٝ ضٛدٔی استٙجبط ٘ىتٝ ایٗ ٘تبیح

 اس ثیطتز SW480 ٞبیرٚی سَّٛ اٌشاِی پلاتیٗ ثز

 ٟٔبری ٘مص ثزرسی اِجتٝ ثبضذ.ٔی HEK293 سَّٛ

 سزطب٘ی ٞبیسبیز سَّٛ رٚی اٌشاِی پلاتیٗ ثز دارٚی

 است داضتٝ دارٚ ایٗ لٛی اثزثخطی اس ٘طبٖ ٘یش

تبوٖٙٛ ٔطبِؼبت ٔختّفی در خٟت   .(1)ٕ٘ٛدار 

استفبدٜ اس دارٚی اٌشاِی پلاتیٗ در درٔبٖ ا٘ٛاع 

ٞب ا٘دبْ ضذٜ است وٝ ٘تبیح ایٗ ٔطبِؼبت ثب  سزطبٖ

 ٚ ٕٞىبراٖ  Shisheng ٕٞسٛ ثٛدٜ است. ایٗ ٔطبِؼٝ

اثزات سٕیت سِّٛی دارٚی اٌشاِی  2015در سبَ 

ٔتیُ آد٘یٗ ٔٛرد ثزرسی -3ٕٞزاٜ تزویت  پلاتیٗ را ثٝ

. در ایٗ ٔطبِؼٝ ثب استفبدٜ اس رٚش (13) لزار داد٘ذ

MTT  اثزات سٕیت سِّٛی دارٚی فٛق اِذوز را ٔٛرد

ٔطبِؼٝ لزار داد٘ذ. ٘تبیح ایٗ ٔطبِؼٝ ٘طبٖ داد وٝ 

دارٚی اٌشاِی پلاتیٗ لبثّیت سٕیت سِّٛی لبثُ 

( وِٖٛٛ سزطبٖ) CT26تٛخٟی در ردٜ سِّٛی سِّٛی 

چٙیٗ ٘تبیح ٘طبٖ داد وٝ ایٗ دارٚ فزایٙذ  ٞٓ. دارد

 ٚ  Teixeira .وٙذ آپٛپتٛس ٚ اتٛفبصی را اِمب ٔی

اثزات سٕیت سِّٛی دارٚی  2016در سبَ  ٕٞىبراٖ

ٕٞزاٜ پیزیذیٙیُ وزثٛوسبٔبیذ را ثز  اٌشاِی پلاتیٗ را ثٝ

( ٔٛرد H1299-NCIرٚی ردٜ سِّٛی سزطبٖ ریٝ )

. ٘تبیح ایٗ ٔطبِؼٝ ٘طبٖ داد وٝ (16) ٔطبِؼٝ لزار داد٘ذ

سٕیت سِّٛی تزویت فٛق ٚاثستٝ ثٝ دٚس است ٚ 

ٕٞچٙیٗ ٔطبِؼٝ دیٍزی،  تٛا٘بیی اِمب آپٛپتٛس را دارد.

ٞبی ارسیبثی آ٘تی اوسیذا٘تی ٚ ضذ سزطب٘ی ٘بتٛصَ

ٞبی سزطب٘ی حبٚی دارٚی اٌشاِی پلاتیٗ رٚی سَّٛ

( را ٘طبٖ داد٘ذ. ٘تبیح ایٗ پضٚٞص HT29ٖ )وِٛٛ

درصذی  39/16ٞب در وبٞص پتب٘سیُ ثبلای ٘بتٛصَ

ردٜ سِّٛی سزطبٖ وِٖٛٛ را ٘طبٖ داد ٔب٘ذٖ  س٘ذٜ

اٌشاِی دٞٙذ وٝ ٞبی ٔختّفی ٘طبٖ ٔیشارشٌ (.16)

دٞٙذ ٚ ٔطبِؼبت ٘یتزیه اوسبیذ را وبٞص ٔی پلاتیٗ،

را اس طزیك  پلاتیٗاٌشاِی ثسیبری ٘مص سٕیت سِّٛی 

ٟٔبر تِٛیذ ٘یتزیه اوسبیذ ثب خشئیبت ثٝ ٘یتزیه 

ٕ٘بیذ، اوسبیذ ٘بضی اس ٘یتزیه اوسبیذ سٙتبس را ٟٔبر ٔی

( در 2018یٛ٘سی ٚ ٕٞىبراٖ )                               .ا٘ذاثجبت رسب٘یذٜ

اثزات سٕیت سِّٛی ٚ ای ثٝ ثزرسی ٔطبِؼٝ

ثز رٚی ردٜ سِّٛی  ٗتیاِی پلاشآپٛپتٛسیسی دارٚی اٌ

ٞبی ٖصثیبٖ  ٘بِیشآٚ (HT29)وِٖٛٛ  سزطبٖ

 Realتٛسط رٚش  9ٚ وبسپبس  3آپٛپتٛسیسی وبسپبس 

Time PCR ٞبیغّظت در ٞبسَّٛ پزداختٙذ. تیٕبر 

 غّظت در پلاتیٗ اٌشاِی دارٚی وٝ داد ٘طبٖ ٔختّف

 سٕیت اثز ثیطتزیٗ ٔیّی ِیتز در ٔیىزٌٚزْ 100

 ٚ ثبضذٔی دارٔؼٙی آٔبری ِحبظ اس وٝ دارد را سِّٛی

 ضذ ٔحبسجٝ ٔیّی ِیتز ثز ٔیىزٌٚزْ LC50 , 6 ٔیشاٖ

 9ٚ  3 آپٛپتٛسیسی وبسپبس ٞبیصٖ ثیبٖ ٘سجت ٕٞچٙیٗ

 اٌشاِی ثب ضذٜ تیٕبر  HT29سِّٛی ردٜ در ٔزخغ صٖ ثٝ

 یبفت افشایص 26/3 ٚ 69/2 ٔیشاٖ ثٝ تزتیت ثٝ پلاتیٗ

 آپٛپتٛسیس فزایٙذ اِمبی ٚ سِّٛی سٕیت ثٝ تٛخٝ ثب ٚ

 اٌشاِی دارٚی تٛسط وّٖٛ سزطبٖ سِّٛی ردٜ در

 اٌشاِی دارٚی وٝ وزد ٌیزی ٘تیدٝ تٛاٖ ٔی پلاتیٗ

-ٔی وّٖٛ سزطبٖ درٔبٖ خٟت ٔٙبسجی ٌشیٙٝ پلاتیٗ

دارٚی  ٘تبیح ایٗ ٔطبِؼٝ ٘طبٖ داد وٝ .(18ثبضذ )

ٞبی اٌشاِی پلاتیٗ اثزات ٟٔبری ثز رٚی سَّٛ

دٞٙذ وٝ ایٗ پذیذٜ ثٝ دِیُ ٘طبٖ ٔی سزطب٘ی اس خٛد

ٞب ثز رٚی سبٔب٘ٝ تٙمس سَّٛ در اثز ٔستمیٓ آٖ

-اثز وطٙذٌی دارٚ ثز رٚی سَّٛثبضذٚٔیتٛوٙذری ٔی

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=TAN%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26137012
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Teixeira%20SF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27768927
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 ایٗ درٕٞچٙیٗ  .ٞب، ثستٍی ثٝ غّظت دارٚ دارد

 ٚ تِٛیذ در اٌشاِی پلاتیٗ دارٚی ٘مص ثزرسی ثٝ ٔطبِؼٝ

وِٖٛٛ  سزطب٘ی ردٜ سَّٛ ٞبی تٛسط NOتزضح 

(SW480ٚ ) َّٛ٘زٔبَ ٞبیس ( ٖثذHEK293 )

 ٘طبٖ ٔطبِؼٝ حبضز اس حبصُ ٘تبیح است. ضذٜ پزداختٝ

 تٛسط ضذٜ تِٛیذ اوسبیذ ٘یتزیه ٔیشاٖ وٝ است دادٜ

اس  ٔختّف ٞبیغّظت ثب ٔٛاخٟٝ اثز در SW480سَّٛ 

 40 ٚ 20 ، 10 ٞبیغّظت در اٌشاِی پلاتیٗ دارٚی

 اختلاف اس وٙتزَ ٌزٜٚ ثٝ ٘سجت ِیتزٔیّی ثز ٔیىزٌٚزْ

 در ( ِٚی p< 05/0ثبضذ )ثزخٛردار ٔی داریٔؼٙی

 اختلاف ِیتزٔیّی ثز ٔیىزٌٚزْ 5 ٚ 5/2 ٞبیغّظت

در سَّٛ  .( p> 05/0٘ذارد ) وٙتزَ ٌزٜٚ ثب داریٔؼٙی

HEK293 ٖثب ٔٛاخٟٝ اثز در اوسبیذ ٘یتزیه تِٛیذ ٔیشا 

 اس وٕتزدارٚی اٌشاِی پلاتیٗ  اس ٔختّف ٞبیغّظت

 ٔیشاٖ HEK293ثٛدٜ است. در سَّٛ SW480 سَّٛ 

 10ٚ  5، 5/2ٞبی غّظت در اوسبیذ ٘یتزیه تِٛیذ

 اختلاف اس وٙتزَ ٌزٜٚ ثٝ ٘سجت ِیتزٔیّی ثز ٌزْٔیىزٚ

( ِٚی در P> 05/0است ) ٘جٛدٜ ثزخٛردار داریٔؼٙی

 ثٝ ٘سجت ِیتزٔیّی ثز ٔیىزٌٚزْ 40 ٚ 20 ٞبیغّظت

است  ثٛدٜ ثزخٛردار داریٔؼٙی اختلاف اس وٙتزَ ٌزٜٚ

(05/0 >P )( 4ٕ٘ٛدار). ( ٖدر 1394دا٘بیی ٚ ٕٞىبرا )

ٌُ  ّیاثز ػصبرٜ ٞیذرٚاِىطی پضٚٞطی ثٝ ثزرسی 

ٚ تِٛیذ ٘یتزیه  یثمبی سِّٛ ٔیشاٖثز  یٗثبثٛ٘ٝ ٚ اٚست

 سزطبٖ وِٛٛروتبَ ا٘سب٘ی  HT29سِّٛیاوسبیذ در ردٜ 

 ٟٔبری اثز ٔطبِؼٝ ایٗ اس حبصُ پزداختٙذ. ٘تبیح

 ٘یتزیه آسادسبسی ثز را اٚستیٗ ٚ ثبثٛ٘ٝ ٌُ ػصبرٜ

 ٘طبٖ MTT آسٖٔٛ ٕٞچٙیٗ داد ٘طبٖ ردٜ در اوسیذ

 سِّٛی ردٜ تىثیز ٚ رضذ رٚی ثز ٟٔبری اثز وٝ داد

 ٚ سٔبٖ ثٝ ٚاثستٝ اٚستیٗ دارٚی ٚ ثبثٛ٘ٝ ٌُ ػصبرٜ

ػصبرٜ  وٝ داد ٘طبٖ ٘تبیح ٕٞچٙیٗ است. غّظت

 ردٜ تىثیز ٚ رضذ ثز ٟٔبری اثز ثبثٛ٘ٝ ٌُ ٞیذرٚاِىّی

-سَّٛ ٚسیّٝ ثٝ اوسبیذ ٘یتزیه دارد. تِٛیذ سِّٛی

 دارٚیی ػصبرٜ ٚسیّٝ تیٕبر ثٝ اس پسHT293 ٞبی 

 راثطٝ آ٘ضیٛص٘ش ثب ٟٔبر اثز ایٗ یبفت وبٞص اٚستیٗ

                (. 4) داد اثز ضذ ٔتبستبسی را ٘طبٖ ٚ داضتٝ ٔستمیٓ

، اثزات (2016) ٚ ٕٞىبرا٘ص در ٔطبِؼٝ سّیٕب٘ی

تٙظیٓ وٙٙذٌی ایٕٙی ٚ ضذ تٛٔٛری اسب٘س سیزٜ سجش 

ثز رٚی ٔبوزٚفبصٞبی صفبلی ٚ ٔبوزٚفبصٞبی فؼبَ 

ضذٜ ثب ِیپٛسبوبریذ ٔٛرد ثزرسی لزار ٌزفت. ٔیشاٖ 

ثمبء ٔبوزٚفبصٞب ٕٞچٙیٗ ٔیشاٖ تِٛیذ ٘یتزیه اوسبیذ 

س ٔیىزٌٚزْ در ٔیّی ِیتز ا 500ٚ  50ٞبی در غّظت

اسب٘س سیزٜ سجش وٕتز اس ٌزٜٚ وٙتزَ ٌشارش ضذ 

(14.) 

 ثیبٖ ، ٔیشاNOٖتِٛیذ  ثزرسی ثز ػلاٜٚ ٔطبِؼٝ ایٗ در

 اس رٚش استفبدٜ ثب ٘یش سٙتبس اوسبیذ ٘یتزیه صٖ

 ٚ ٌزفت لزار ثزرسی ٔٛرد Real Time PCRِٔٛىِٛی 

ٞبی سَّٛ در iNOSصٖ  ثیبٖ ٔیشاٖ وٝ داد ٘طبٖ ٘تبیح

SW480  ٚHEK293 اختلاف اس وٙتزَ ٌزٜٚ ثٝ ٘سجت 

 (. 5ٕ٘ٛدار )( p>05/0ا٘ذ ) ٘جٛدٜ ثزخٛردار داریٔؼٙی

 سبَ در ٕٞىبرا٘ص ٚ Farghalyٔطبثٝ  ٔطبِؼٝ در

 ایٔمبیسٝ اثزات ثزرسی ثٝ ایٔطبِؼٝ طی 2012

 در iNOSثیبٖ  ثز ایحّمٝ افسزدٌی سٝ ضذ دارٚٞبی

 ایٗ اس حبصُ ٘تبیح پزداختٙذ. ٘ٛرٚپبتیه درد ٔذَ

-حّمٝ افسزدٌی سٝ ضذ دارٚٞبی وٝ داد ٘طبٖ ٔطبِؼٝ

 ٚ ٔخچٝ در iNOSٟٔبر  ثبػث تزیستیّیٗ( ای )آٔی

 ایٗ اس حبصُ ٘تبیح ٕٞچٙیٗ، ضٛد.ٔی ٞیسٛوبٔپ

 آٔی ٚ سزٚتٛ٘یٗ وٙٙذٜ ٟٔبر وٝ اثزات داد ٘طبٖ

  (.6ثبضذ )ٔی iNOSٔزوشی  ٟٔبر اس ٘بضی تزیستیّیٗ

Narayanan ٚ ثزرسی ثٝ 2003 سبَ در ٕٞىبرا٘ص 

  ٚ iNOSثز ٔیشاٖ  docosahexaenoic acidاثزات 

 اس حبصُ ٘تبیح ٔزتجط پزداختٙذ. اِتٟبثی پیص ٞبیصٖ

 ثبػث docosahexaenoic acidوٝ  داد ٘طبٖ ٔطبِؼٝ ایٗ

 ٞبی سَّٛ در ٞبی ٔزتجطصٖ ثیبٖ ٚ iNOSثیبٖ  ٟٔبر

وٝ  رسذٔی ٘ظز ثٝ چٛ٘ىٝ ضٛد. ٔی وِٖٛٛ سزطبٖ

iNOS/NO دار٘ذ، ٘مص وِٖٛٛ سزطبٖ پبتٛص٘ش در  ٚ

 ػٛأُ ػٙٛاٖ ثٝ تٛا٘ٙذٔی ثٝ ٞب صٖ ایٗ ا٘تخبثی ٟٔبر
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 ٔحممیٗ ٕٞچیٙیٗ، ضٛ٘ذ. ٌزفتٝ ٘ظز در درٔب٘ی ضیٕی

 iNOS/NOٞبی ٟٔبروٙٙذٜ وٝ پیطٟٙبد داد٘ذ تحمیك ایٗ

 در وِٖٛٛ سایی سزطبٖ ػّیٝ ثز ٔٛثز ػٛأُ اس تٛا٘ٙذٔی

ٚ  ثبرا٘ی یدر ٔطبِؼٝ (.9ثبضٙذ ) ثبِیٙی پیص ٞبیٔذَ

 بٖیث یا٘دبْ ضذ ثٝ ثزرس 2016در سبَ وٝ   ٕٞىبراٖ

ثب استفبدٜ  یٔجتلا ثٝ سزطبٖ ٔز ٕبراٖیدر ث iNOSصٖ 

 Reverse Transcriptase Real-Timeاس رٚش 

در  iNOSصٖ  بٖیث یٔطبِؼٝ ثزرس ٗیپزداختٙذ، در ا

ٔٛرد ٔطبِؼٝ  زاٖیدر ا یٔجتلا ثٝ سزطبٖ ٔز ٕبراٖیث

 یسزطبٖ ٔز ٙٝیٕ٘ٛ٘ٝ ثبفت پبراف 15 .فتلزار ٌز

FFPE  ٚ15  ٕٝ٘ٛ٘FFPE ضذٜ اس  یسبِٓ خٕغ آٚر

)ساثُ، ساٞذاٖ، وبضبٖ(  یدرٔب٘ یٔزاوش ٔختّف پشضى

تٛسط رٚش  iNOSصٖ  بٖیث یزیٌخٟت ا٘ذاسٜ
Reversese transcriptase Real – Time 

Polymerase Chain Reaction ِی. تٕبٔذیشٌزدیآ٘ب 

ٚوٙتزَ  iNOSصٖ  یثب سٝ تىزار ثزا PCR یٞبٚاوٙص

2 (Livac)( تٛسط ٔتذ β-actin) یداخّ
-ΔΔCT  ْا٘دب

وٙتزَ  ٚ ٕبراٖیصٖ ٞذف در ث بٖیضذ. تفبٚت در ث

٘طبٖ داد وٝ  حیٔحبسجٝ ضذ. ٘تب t-test تٛسط رٚش

در دٚ ٌزٜٚ  iNOSصٖ  بٖیث ٗیث یدار یاختلاف ٔؼٙ

در ٌزٜٚ  ی( ِٚ< p 05/0٘ذاضت )ٕبر ٚوٙتزَ ٚخٛد یث

 ٍزید یثٛد. اس سٛ بفتٝی صیافشا iNOSصٖ  بٖیث ٕبریث

ٔزداٖ ٚ  ٗیث iNOSصٖ  بٖیث ٗیث یداریاختلاف ٔؼٙ

ٚ سبِٓ ٚخٛد داضت ٚ در س٘بٖ  ٕبریس٘بٖ در دٚ ٌزٜٚ ث

خٟت ثزرسی (. > p 05/0) ثٛد طتزی٘سجت ثٝ ٔزداٖ ث

 یٞبتیثشرٌتز ٚ خٕؼ ٝدٓ ٕ٘ٛ٘ثٝ حطتزیٔطبِؼبت ثٚ 

 (.1)٘یبس ٔی ثبضذ  بفتٝی ٗیا ذییتب یثزا ٍزید

 گیري ًتیجِ

 ٞبیسَّٛ ٔزي در اثزثخطی ثب پلاتیٗ، اٌشاِی دارٚی

 سزطبٖ، ضذ دارٚی ثؼٙٛاٖ تٛا٘ذٔی SW480سزطب٘ی 

 ثی ثب دارٚ، ایٗ ٕٞچٙیٗ ٌیزد. لزار ثزرسی ثیطتز ٔٛرد

 دادٜ ٖ٘طب ثذٖ، طجیؼی ٞبیسَّٛ رٚی ثز ثٛدٖ اثز

 ٞبیسَّٛ ثز رٚی خب٘جی، اثزات دارای وٝ است

 ایٗ ٔطبِؼٝ ایٗ اس حبصُ ٘تبیح ٚ ثبضذٕ٘ی ا٘سب٘ی

 سزطبٖ درٔبٖ ثزای ایٕٗ، وب٘ذیذی ثؼٙٛاٖ را دارٚ
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Abstract 

Colon cancer is one of the most common tumors in the human population. There are 

many drugs on the market to treat different types of cancer, but their use is limited due 

to toxic effects and side effects, and in the last ten, experts in this field are looking for 

suitable alternatives to common anti-cancer drugs. This study was aimed to assess the 
comparison of the effects of oxaliplatin on the nitric oxide level in colorectal adenocarcinoma 

SW480 and non-tumor HEK293 cell lines. In this experimental study, Oxaliplatin was 

prepared at concentrations of 1.95, 3.90, 7.8, 15.6, 32.25, 62.5, 125, 250 and 500 μg/ml 

and the cytotoxic effect was investigated on HEK293 and SW480 cell lines using MTT 

method. Nitric oxide was measured by Grease method and Real Time PCR technique 

was applied to evaluate the iNOS gene expression. Finally, one-way ANOVA and t-test 

were used to analyze the data. The results of this study indicated that Oxaliplatin had a 

lethal effect on the SW480 cell line at concentrations of 7.8 to 250 μg/ml, but showed 

no cytotoxic effects on normal cell lines at other concentrations. Oxaliplatin at 

concentrations of 10, 20, and 40 μg/ml significantly increased nitric oxide production in 

SW480 cells compared to HEK293 cells, which served as the normal cell line. The 

results of Real Time PCR showed that the expression of the iNOS gene in both SW480 

and HEK293 cells was not significantly different from the control group, but was 

higher. The results indicated that use of oxaliplatin can cause excellent therapeutic 

effects on cancer cell lines with minimum side effects. 

 
Keywords: Oxaliplatin, Colon cancer, SW40, HEK293, Nitric Oxide.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


