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 ذهیچک

دسهبى ػشعبى ّؼتٌذ. یکی اص سٍیکشدّبی  ّبی ًَیي دًجبل ؿیَُ اهشٍصُ پظٍّـگشاى ثِ تشیي اًَاع ػشعبى دس صًبى اػت. اص ؿبیغػشعبى پؼتبى  

ػشعبى پؼتبى  یّبػلَل یهبًصًذُ ٍ شیتکث یبثیاسص ثب ّذف هغبلؼِ يیا ثبؿذ. ّبی ثٌیبدی هی دس حَصُ ػشعبى، اػتفبدُ اص ػلَل هَسد ثشسػی

 اص هغبلؼِ يیا دس كَست گشفت. (AA) ذیاػکیآػکَسث ثب ؿذُ وبسیت یویهضاًـ یبدیثٌ یّبػلَل (CM) یؿشع ظیهح دس حضَس 4T1سدُ 

 ثب 4T1 یّبػلَل .ؿذ اػتفبدُ 4T1 سدُػشعبى پؼتبى  یّبػلَل ٍ (h-ADMSCs) یاًؼبً یهـتك اص چشث یویهضاًـ یبدیثٌ یّبػلَل

 ،MTTتؼت  ٍ يیـیپ هغبلؼبت حیًتب عجك. ؿذ یثشسػ MTTتؼت  لِیثَػ ّبآى یهبًصًذُ ضاىیٍ ه ًذؿذ وبسیت AAهختلف  یّبغلظت

ثب  FBSفبلذ  یّبگشٍُ ثِ چْبس گشٍُ تمؼین ؿذًذ: h-ADMSCsؿذ.  اًتخبة h-ADMSCs اص CM یآٍسخوغ خْت هَلاسیلیه 1 غلظت

 ،یهبًًذُص ضاىیه غپػ AA (5% FBS/± 1 mM AA.)ثب ٍ ثذٍى  FBSدسكذ  5 یحبٍ یّبُگشٍAA (-FBS/± 1 mM AA ٍ )ٍ ثذٍى 

 CM داد ًـبى حیًتب .ؿذ یثشسػ هختلف، یّبCMؿذُ ثب  وبسیت 4T1 یّبػلَل پتَصآپَ ضاىیه ٍ یػلَل چشخِ لیپشٍفب ،ییصایکلًَ لیپتبًؼ

 یّبگشٍُ دس CM يیّوچٌ .ؿَدیه 4T1 یّبػلَل شیٍ تکث یهبًکبّؾ صًذُ ػجت FBS/-AA–ثِ گشٍُ  ًؼجت FBS/+AA– گشٍُ دس

 یػلَل شیٍ تکث یهبًصًذُ دسكذ  FBS/-AA 5 + ًؼجت ثِ گشٍُ  +دسكذ FBS/+AA5  گشٍٍُ  دادسا ًـبى  یهـبثْ حیًتب ضیً FBS یداسا

 ضاىیهٍ  4T1 یّبػلَل یػلَل چشخِ لیپشٍفبدس  یشاتییتغ ثبػث هغبلؼِ، هَسد یّبگشٍُدس  CM يیّوچٌ. دادًذکبّؾ  سا 4T1 یّبػلَل

-یه ،h-ADMSCs اص آهذُ ثذػت CM جبتیتشکثش  شیتبث ثب احتوبلاًاػکَسثیک اػیذ  کِ  سػذیه ًظش ثِحبكل  حیًتب عجك .ؿذ ّبآى پتَصآپَ

 .ؿَد 4T1ػشعبى پؼتبى سدُ  یّبػلَل شیتکث ٍ یهبًصًذُکبّؾ  ثبػث تَاًذ

 .یػلَل شیتکث ،یؿشع ظیهح ذ،یاػکیآػکَسث ،یچشث اص هـتك یویهضاًـ یبدیثٌ یّبػلَلپؼتبى،  ػشعبى :يذیکل کلوات

 هقذهه

صًبى دس  یّبیوبسیث يیتشیاص خذ یکی پؼتبى ػشعبى

ّوبًٌذ  ،ػشعبى يیا. (7) ؿَدیهػشاػش خْبى هحؼَة 

 یغیهح ٍ یکیطًت هختلف ػَاهل شیتبث تحت ّبػشعبى شیػب

خَاٌّذ  یوبسیث يیػَاهل ػجت ثشٍص ا يی. هدوَػِ اثبؿذیه

 هَثش ػَاهل يیهْوتش اص یکی یشیپ ٍ ػي ؾیافضا. (15)ؿذ 

 ِیاٍل قیتـخ اص پغ. (26) اػت پؼتبى ػشعبى ثشٍص دس
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 یگًَبگًَ ػَاهل ثِ دسهبى هٌبػت َُیؿ اًتخبة ػشعبى،

 هکبى تَهَس، اًذاصُ ػشعبى، ـشفتیپ ضاىیه ّوچَى

-سٍؽ .داسد یثؼتگ وبسیث یخؼو تیٍضؼ ٍ آى یشیلشاسگ

 یپشتَدسهبً ٍ یدسهبًیویؿ ،یخشاح ػول هبًٌذ یدسهبً یّب

اهشٍصُ،  .(9، 1) ؿًَذیه هحؼَة دسهبى اًَاع يیتش حیاص سا

 یّبػلَل اص اػتفبدُ هبًٌذ ػشعبى دسهبى يیًَ یّبَُیؿ

 فشاّن ػشعبى دسهبى شیهؼ دس یاذٍاسکٌٌذُیاه ٌِیگض ،یبدیثٌ

 یّب ػلَل ،یبدیثٌ یّباًَاع ػلَل يیدس ث .(4) اػت کشدُ

 ییّبیظگیثِ خْت داسا ثَدى ٍ (MSCs) یویهضاًـ یبدیثٌ

ٍخَد هٌبثغ فشاٍاى خْت اػتخشاج، اهکبى کـت دس  لیلج اص

ّب ٍ تشؿح  ثِ اًَاع ػلَل ضیتوب تیلبثل غ،یٍػ بعیهم

، 2)لشاس داسًذ  پظٍّـگشاى تَخِ هَسد هختلف، یسّبفبکتَ

23) . 

 یؿشع ظیهح اص اػتفبدُ ،MSCsکبسثشد  یّبسٍؽ اص یکی

(Conditioned media or CM) ثِ کِ ثبؿذیه ّب ػلَل يیا 

 ؿَد یه ـٌْبدیپ ّب، ػلَل يیا یتشؿح هَاد ثَدى داسا ػلت

(11). 

MSCs ثبؿٌذ یه یوٌیا ؼتنیػ کٌٌذُ لیتؼذ تیلبثل یداسا .

MSCs تؼبهل ٍ  ییتَاًب ،یـگبّیآصهب ظیدس ؿشا بفتِی سؿذ

پبػخ  یٌذّبیهَثش دس فشآ یّب ػولکشد اکثش ػلَل نیتٌظ

  .(2)سا داسًذ  یٍ اکتؼبث ِیاٍل یوٌیا

 نیتشه دس ّبػلَل يیا اص اػتفبدُ ،MSCs گشید یبکبسثشدّ اص

 ییتَاًب لیدل ثِ MSCs. ثبؿذیه ذُیدتیآػ یّب ثبفت

 ذُ،ید تیآػ هٌبعك ثِ کِ داسًذ سا اهکبى يیا هْبخشت،

 اص یثشخ ثِ ضیتوب اهکبى ثِ تَخِ ثب ٍ کٌٌذ هْبخشت

 ّب،يیکوَکب تشؿح ییتَاًب ٍ ذُیدتیآػ هحل یّب ػلَل

ثبفت کوک  یسؿذ کِ ثِ ثبصػبص یٍ فبکتَسّب ّب يیتَکبیػب

 پبػخ دس ،MSCsٍ ثْجَد ثبفت ؿًَذ.  نیػجت تشه کٌٌذ، یه

ثِ داخل  خَد کٌبم اص تَاًٌذ یه ت،یآػ یّب گٌبلیػ ثِ

ػشٍق ػجَس  َاسُیحشکت کشدُ، اص د یغیگشدؽ خَى هح

 .(16، 11)هَسد ًظش ثشػٌذ  یّب کٌٌذ ٍ ثِ ثبفت

 ذیاص هغبلؼبت كَست گشفتِ، اثشات هف یبدیتؼذاد ص اهشٍصُ

هختلف،  یّب تیثْجَد آػ یثشا MSCsثش  یهجتٌ یّب دسهبى

ٍ  بثتید ،یللج یؼکویا ،یػلج یّب اص خولِ اختلال

حبل،  يی. ثب ادّذ یاػتخَاى ٍ غضشٍف ًـبى ه یّب یوبسیث

ػشعبى ٌَّص هَسد ثحث اػت  دس MSCs یدسهبً لیپتبًؼ

(13) . 

 یّب ػلَل ظیهح ضیخْت تؼبهل ثب س دس MSCs ییتَاًب

ّب دس هغبلؼبت حَصُ  ػلَل يیػجت اػتفبدُ اص ا ،یػشعبً

اًدبم ؿذُ،  یّب ؾیاص آصهب یاػت. ثشخ ػشعبى ؿذُ

 ـشفتیاص ؿشٍع ٍ پ یشیخلَگ دس MSCsدٌّذُ اثش  ًـبى

 يیّوچٌ. ثبؿذ یه یػشعبً یّب ػلَل شیتَهَسّب ٍ هْبس تکث

MSCs دبدیا هبًٌذ ییصا ػشعبى هشاحل توبم دس اػت هوکي 

 لیتجذسؿذ تَهَس،  ،(CSCs) یػشعبً یبدیثٌ یّبػلَل

 هٌدش ٍ ثبؿٌذ هَثش ییصا سگ ٍ(، EMT) نیهضاًـ ثِ بلیتلیاپ

 . (24، 19، 3) ؿًَذ تَهَسّب هتبػتبص ٍ ـشفتیپ ِث

-دسهبى هَثش ٍ ٍ ويیا یاخشا یسٍؾیپ یّبچبلؾ ثش ػلاٍُ

 ضیتوب تیظشف دس ییّبتیهحذٍد ،یبدیثٌ یّبػلَل یّب

 اص یکی. داسد ٍخَد یٌیثبل یکبسثشدّب یثشا ّب،ػلَل يیا

-یه (AA) ذیاػ کیآػکَسث ،یبدیثٌ یّبػلَل ثش هَثش هَاد

 ٍ شیتکث ثش ،AA ًمؾ یدٌّذُثبؿذ. هغبلؼبت هتؼذد، ًـبى

 . (18) ثبؿذیه یویهضاًـ یبدیثٌ یّبػلَل یضیتوب لیپتبًؼ

AA، آة دس هحلَل ٍ یؼیعج کَچک ذساتیکشثَّ کی 

  .(8) کٌذیه ػول ذاىیاکؼیآًت ػٌَاى ثِ کِ اػت

اص  یبسیثش ثؼ تَاًذ یه AAکِ  دّذیه ًـبى هغبلؼبت حیًتب

 شیتبث بفتِ،یضیتوب یّب ٍ ػلَل یبدیثٌ یّب ػلَل یسفتبسّب

 ٍ ییخَدًَصا ،یپشتَاً یاكل کٌٌذُ نیتٌظ ػٌَاى ثگزاسد ٍ ثِ

 .(5) اػت هغشح یبدیثٌ یّبػلَل ضیتوب

 AA ػجت ،یػلَل ؼنیهتبثَل ثش شیتبث ثب کن یّبغلظت دس 

. افضٍدى ؿَدیه یویهضاًـ یبدیثٌ یّبػلَل شیتکث ؾیافضا

AA کـت  ظیثِ هحMSCs، کبسآهذتش یػبص آهبدُ ثِ هٌدش 

 .(12) ؿَدیه ّبػلَل يیا
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AA ػشعبى اػتفبدُ  یشیـگیثِ عَس گؼتشدُ دس دسهبى ٍ پ

 يیا .ؼتٌذیً یلغؼ ٌَّص ،یٌیثبل حیتبٍخَد، ً يی. ثب اؿَد یه

ضذ تَهَس ثِ کبس  بیٍ  ذاىیاکؼ یثِ كَست آًت تَاًذ یهبدُ ه

 ضیتدَ ًحَُ ثِ ،یدسهبً ػبهل کی ػٌَاى ثِ AA اثشثشٍد. 

 یثؼتگ تَهَس یّبػلَل خزة تیظشف ٍ پلاػوب غلظت آى،

  .(21، 20) دداس

هختلف ثِ ػٌَاى  یّب دس غلظت ذیاػ کیآػکَسث

 تیاص خولِ، کبّؾ ػو ؼنیهکبً يیثب چٌذ ذاى،یاکؼ یآًت

کبّؾ آپَپتَص، کبّؾ سؿذ تَهَس ٍ تشؿح  ،یػلَل

 کیکِ ثِ ػٌَاى  یٍ صهبً کٌذ یه ػول یالتْبث یّب يیتَکبیبػ

 ـشفتیػبهل ضذ تَهَس دس ًظش گشفتِ ؿَد، ػجت هْبس پ

 یّبػلَل شیتکثاثش ضذ  ،H2O2 ػغح ؾیػلَل، افضا

 دس يیّوچٌ ٍ ؿَدیٍ المب آپَپتَص ه یػلَل تیػو ،یتَهَس

 ذیخذ دسهبى ػٌَاى ثِ اػت هوکي ثبلا، یّبغلظت ثب دسهبى

  .(21، 18)ػول کٌذ  یکیطًتیاپ

 یّبػلَل هـتك ؿذُ اص CMاثشات  ،حبضشدس هغبلؼِ 

ؿذُ  وبسیت (h-ADMSCs) یاًؼبً یچشث یویهضاًـ یبدیثٌ

 ػشعبى یّبػلَل یشیتکث سفتبس ثش ذ،یاػکیثب آػکَسث

 لشاس یثشسػ هَسد ،یتٌ ثشٍى ظیهح دس 4T1سدُ  پؼتبى

 .اػت گشفتِ

 هاروش و هواد

-AA :hو انتخاب غلظت  4T1و  h-ADMSCs کشت

ADMSCs شاىی)ا بختِیثي  پظٍّـکذُاص  کیپبػبط  دس- 

)ؿشکت  DMEM کـت ظیٍ ثب هح ُؿذ ِیتْ( تْشاى

Gibco )ٍگبٍ ) يیدسكذ ػشم خٌ 10 یحبFBS ؿشکت( )

(DNA biotech ٍ 1 ٌؼيی/اػتشپتَهبيیلیػیدسكذ پ 

 37 ی)دهب ؿذًذ یًگْذاس ٍ شی( کـت، تکثGibco)ؿشکت 

ّب کِ ػلَلدسكذ(. پغ اص آى CO2 5گشاد، یدسخِ ػبًت

سا پش کشدًذ، پبػبط دسكذ کف فلاػک کـت  80حذٍد 

 .فت( اًدبم گشGibco)ؿشکت  يیپؼیتش نیآًض لِیثَػ یػلَل

 اصپٌدن،  پبػبط دس 4T1ػشعبى پؼتبى سدُ  یّبػلَل

 یحبٍ DMEM کـت ظیهحٍ دس  ُؿذ ِیتْ تْشاى داًـگبُ

 37 ی)دهبؿذًذ  یٍ ًگْذاس شیتکث ،کـت FBS دسكذ 10

 دسكذ(. CO2 5گشاد، یدسخِ ػبًت

 MTT تؼتاص  ،AAغلظت هٌبػت  ثِ یبثیدػت یثشا

 10 بػبطپ دس 4T1( ٍ اص ػلَل Sigma-Aldrich)ؿشکت 

 96 تیدس ّش چبّک پل 4T1  ػلَل 3000اثتذا  .ؿذ اػتفبدُ

 یسٍ ظیػبػت، هح 48کـت دادُ ؿذًذ. ثؼذ اص  خبًِ

 یّبغلظت یحبٍ تبصُ کـت ظیهحٍ  یآٍسخوغ ّبػلَل

 ٍ AA  (1/0 ،2/0 ،5/0 ،1 ،5/1 ،2 ،5/2 ،3 ،5/3 ،4هختلف

 ّش ؿذ. ضی( تؼAAَ( ٍ گشٍُ کٌتشل )فبلذ هَلاسیلیه 5

ػبػت پغ اص  24 .ؿذ گشفتِ ًظش دس تکشاس چْبس ثب گشٍُ

 PBS لِیثَػ ّبػلَل ،AAهختلف  یّبثب غلظت وبسیت

هحیظ کـت حبٍی  ّب،ؿؼتــَ دادُ ؿذُ ٍ ثِ ػلَل

 ییثب غلظت ًْـب (Sigma-Aldrich)ؿشکت  MTT هحلَل

دس تبسیکی اضبفِ گشدیذ. ػپغ  تشیلیلیهگشم دس ّش ًین هیلی

ؿـذًذ.  یػبػت دساًکَثبتَس ًگْذاس 3ّب ثِ هذت ػلَل

ی ثِ آساهی حزف گشدیذ ٍ ثِ ّش یپغ اصآى هحیظ سٍ

خزة  ضاىیاضبفِ ؿذ. ه DMSO تشیکشٍلیه 100چبّک 

( BioTek® 800™ TS) یثب دػتگبُ اػپکتشٍفتَهتش یًَس

 ؿـذ.  ؾًبًَهتش خَاً 570دس عَل هَج 

 یثشا: h-ADMSCsهشتق شذه از  CM يآورجوع و هیته

 یّبتیلپدس  2پبػبط  دسh-ADMSCs  یّبػلَل ،CM ِیتْ

 کف دسكذ 70 کِ یصهبً ٍ ؿذًذ دادُ کـت خبًِ 6

 ّبػلَل ییسٍ ظیهح ؿذ، ذُیپَؿ ّبػلَل تَػظ ّبچبّک

ؿؼتـَ دادُ ؿذًذ. ػپغ  PBS لِیثَػ کجبسیخبسج ؿذُ ٍ 

AA (-FBS/-AA ،)ٍ فبلذ  FBSفبلذ  ذیکـت خذ ظیهح

 AA (-FBS/+ 1 mM هَلاسیلیه کی یحبٍ ٍ FBS فبلذ

AA ،)ٍدسكذ  5 یحبFBS فبلذ ٍAA  (+5% FBS/-AA) 

  AA هَلاسیلیه کی یٍ حبٍ FBSدسكذ  5 یحبٍ ٍ

(+5% FBS/+1 mM AA) ِاص  غاضبفِ ؿذ. پ ّبچبّک ث

 ضسیفش ثِ ٍ یآٍسهشثَط ثِ ّش گشٍُ خوغ CMػبػت  24

 هٌتمل ؿذ. یگشاد خْت ًگْذاسیدسخِ ػبًت -20
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 خْت اًدبم تؼت: 4T1 يهاسلول یهانزنذه یابیارز

MTT، 4ػلَل 4000تؼذاد  اثتذاT1  ّش  دس 10 پبػبط دس

ػبػت،  48خبًِ کـت ؿذًذ. ثؼذ اص  96 تیلپچبّک 

 PBS لِیثَػ ثبسکی ٍ ؿذُ خبسج ّبػلَل یسٍ ظیهح

اص  تشیکشٍلیه 100ؿؼتـَ دادُ ؿذًذ. ػپغ ثِ ّش چبّک 

CM هختلف یّبگشٍُ یّب (-FBS/-AA، -FBS/+ 1mM 

AA، +5% FBS/-AA ٍ +5% FBS/+1mM AA )ِاضبف 

تکشاس  پٌحچْبسگبًِ هغبلؼِ،  یّبگشٍُ اص کی ّش یثشا. ؿذ

 ّبػلَل یسٍ ظیػبػت، هح 24 اص ثؼذاًدبم ؿذ.  یؼتیص

ؿؼتـَ دادُ  PBS لِیثَػ ثبسکی ّبػلَل ٍ ؿذُ خبسج

 MTTتؼت  لِیثَػ ّبػلَل ییؼتبیص ضاىیه ػپغ،ؿذًذ. 

 ؿذ. یبثیاسص

 یبثیاسص یثشا: 4T1 يهاسلول یکلون لیتشک یابیارز

 دس ّبػلَل يیا اثتذا ، 4T1 یّبػلَل اص حبكل یّبیکلًَ

 دسػلَل  75هَسد ؿوبسؽ لشاس گشفتِ ٍ ثِ تؼذاد  10پبػبط 

 اتلبل اص ثؼذ. ؿذًذ کـت یچبّک 12 تیپل چبّک ّش

ػلَل ،یکلًَ یشیثِ کف چبّک ٍ ؿشٍع ؿکل گ ّبػلَل

 +/FBS/-AA، -FBS-) هختلف یّبگشٍُ یّبCMثب  ّب

1mM AA، +5% FBS/-AA ٍ +5% FBS/ + 1mM AA )

 اص ثؼذتکشاس دسًظشگشفتِ ؿذ.  3 گشٍُ،ّش دس .ؿذًذ وبسیت

ثبس  کیخبسج ؿذُ ٍ  ّبػلَل ییسٍ ظیهح ّفتِ، کی

 ذیفشهبلذّّب ثب یًَاًدبم ؿذ. ػپغ کل PBSؿؼتـَ تَػظ 

 اتبق یدهب دس مِیدل 15 هذت ثِ( یهدلل)دکتش  دسكذ 4

یکلًَ. ؿذًذ یضیسًگ آه َلِیٍ ؼتبلیٍ ثب کش ؿذُ کغیف

ؿوبسؽ ؿذُ  کشٍػکَحیَهیثب اػتفبدُ اص اػتش یػلَل یّب

 ZEISS) ٌَستیا کشٍػکَةیه لِیّب ثَػ آى شیٍ تلبٍ

Primovert) ِؿذ.  گشفت 

 هٌظَس ثِ: 4T1 يهاسلول یچرخه سلول وپتوز وآپ یبررس

 وبسیت 4T1 سدُ یّبػلَل یچشخِ ػلَل آپَپتَص ٍ یثشسػ

 10دس پبػبط  ّبػلَل يیا اثتذا ،یگشٍُ هَسد ثشسػ 4ؿذُ ثب 

 70 کِ یصهبً خبًِ کـت دادُ ؿذًذ. 6 تیپل یّبچبّک دس

 ییسٍ ظیهحؿذ،  ذُیٍؿپ ّبػلَل تَػظ چبّک ّش دسكذ

اًدبم  PBSثبس ؿؼتـَ تَػظ  کیخبسج ؿذُ ٍ  ّبػلَل

-/FBS-) هختلف یّبگشٍُ یّبCMثب  ّبؿذ. ػپغ، ػلَل

AA،  -FBS/+ 1mM AA، +5% FBS/-AA ٍ+5% FBS/+ 

1mM AAخْت ّبػلَلػبػت،  24ؿذًذ. پغ اص  وبسی( ت 

ثبفت آصهب  ـگبُیثِ آصهب یچشخِ ػلَل ضیٍ ً پتَصَآپ یبثیاسص

ثبس تکشاس  کیّب ثب یبثیاسص يیتْشاى( هٌتمل ؿذًذ. ا-شاىی)ا

 اًدبم ؿذًذ. یؼتیص

 ٍ يیبًگیه یّبؿبخق اص هغبلؼِ يیا دس: يآهار سیآنال

 يیّوچٌ ٍ ّبدادُ غیتَص دادى ًـبى یثشا بسیهؼ اًحشاف

تؼت اص اػتفبدُ ثب حبكل حیًتب. ؿذ اػتفبدُ ّبآى یثٌذخوغ

ٍ دس ػغَح هؼٌب T-test  ٍone way ANOVA یآهبس یّب

 یثشا. گشفت لشاس یثشسػ هَسد P-value > 05/0 یداس

 افضاسًشم اص فَق یّبسٍؽ اص کی ّش دس هحبػجبت

Graphpad prism 9 .ّش یؼتیص تکشاس تؼذاد اػتفبدُ ؿذ 

 .اػت ؿذُ هـخق هشثَعِ، ثخؾ دس ؾیآصهب

 جینتا

: 4T1و  h-ADMSCs  يهاسلول يهورفولوش یبررس

 10 یداسا DMEMکـت  ظیهحدس h-ADMSCs یّبػلَل

 ِیخْت تْ ،دٍم پبػبط دس ٍ ؿذًذ کـت ،FBSدسكذ 

 دس ّبػلَل يیا. گشفتٌذهَسد اػتفبدُ لشاس  ،یؿشع ظیهح

خَد سا  ؿکل یٍ دٍک ذُیکـ یهَسفَلَط ،کـت هذت توبم

 کشدًذ ذایپ شیتکث ٍ سؿذ ،چؼجٌذُ كَست ثِ ٍحفظ کشدُ 

 ظیهح دس ضیً 4T1 یسدُ ػلَل یّب ػلَل (.ثبلا ،A-1 ؿکل)

. ؿذًذ دادُ کـت ،FBSدسكذ  10 یداسا DMEM کـت

 یپبػبطّب ٍ کـتهختلف  هشاحل دس ّب ػلَل  یثشسػ ثب

ٍ  یؼیعج یهَسفَلَط ّب ػلَل يیا ؿذ هـبّذُ هختلف،

  (. يییپب ،A. 1 ؿکلخَد سا حفظ کشدًذ ) یبلیتلیاپ

 هختلف يهاغلظت در4T1  يهاسلول یهاننذهز یابیارز 

AA :اص تؼت  حبكل حیًتبMTT 4 یّبػلَلT1  ًـبى داد

گشٍُ کٌتشل ٍ  دس 4T1 یّبػلَل یهبًصًذُ ضاىیکِ ه

دسكذ  70اص  ؾیث هَلاسیلیه 1 ٍ 5/0، 2/0، 1/0 یّبغلظت
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 5ٍ  4، 5/3، 3، 5/2، 2، 5/1 یّبغلظتکِ دس  یدسحبلاػت 

 .(B-1)ؿکل  دسكذ اػت 50کوتش اص  یهبًصًذُ ،هَلاسیلیه

 ػٌَاى ثAAِ  هَلاسیلیه 1 غلظت ،دػت آهذُ ثِ حیًتب عجك

 ضیّب ً ػلَل یهبً ّب، صًذُ ثش ػلَل شیکِ ثب ٍخَد تبث یغلظت

 ػٌَاى ثِ ؿذ هـبّذُ دسكذ 70اص  ؾیغلظت، ث يیدس ا

 .ؿذ اًتخبة ؾیآصهب یثؼذ هشاحل اًدبم یثشا ییغلظت ًْب

 4T1 يهاسلول یهانزنذهو  یکیهوفولوش راتییتغ یبررس

 24پغ اص  4T1 یّبػلَل یثشسػ: CMشذه با  واریت

-ػلَل کِداد  ًـبى ،CM هختلف یّبثب گشٍُ وبسیػبػت ت

 یکوتش یهَسفَلَط شاتییتغ FBS/-AA–دس گشٍُ  4T1 یّب

 ٍ ِیلاٍ یهَسفَلَط ثِ ٍ داؿتٌذ ّبگشٍُ شیًؼجت ثِ ػب

–  کِ دس گشٍُ  یداسًذ دس حبل یـتشیث ؿجبّت خَد یؼیعج

FBS/+1mM AA ُیثؼض دس ّبػلَل کِ ؿذ هـبّذ 

 کن یػلَل تشاکنٍ  اًذاص ظشف کـت خذا ؿذُ ّبلؼوت

 شاکنٍ کبّؾ ت یهَسفَلَط شییتغ .(A-2)ؿکل  ثبؿذیه

هـبّذُ ؿذ کِ دس  ضیً FBS یداسا یّبدس گشٍُ یػلَل

اص ظشف  ّبخذا ؿذى ػلَل FBS/+1mM AA %5+گشٍُ 

حبكل  حیًتب (.A-2 هـبّذُ ؿذُ اػت )ؿکل ـتشیکـت ث

 گشٍُ کِ دس ًـبى داد 4T1یّبػلَل یثش سٍ MTTاص تؼت 

–FBS/-AA گشٍُاص  ـتشیث ّبػلَل یهبًصًذُ دسكذ -

FBS/+1mM AA  اػت (2 ؿکل-B، ثبلا.) ٌدس  يیّوچ

اص گشٍُ  ـتشیث یهبًصًذُدسكذ  ضیً FBS/-AA %5+ گشٍُ

+5% FBS/+1mM AA ؿکل ثَد( 2-B، يییپب)، ِالجت 

 هؼٌبداس یّب اص ًظش آهبسػلَل یهبًصًذُ ضاىیه دس ؾیافضا

  .(2)ؿکل  ًجَد

شذه با  واریت 4T1 يهاسلول ییزایکلون لیپتانس یابیارز

CM :ُٓؿذ لیتـک یّبیکلًَ یهَسفَلَط یٍ ثشسػ هـبّذ 

-گشٍُ دسداد کِ  ًـبى ،CMؿذُ ثب  وبسیت 4T1 یّبػلَل

فبلذ  یّبگشٍُ ثِ ًؼجت ّبیاًذاصُ کلًَ AA یحبٍ یّب

AA ثبؿذیه کَچکتش (3 ؿکل-A .)ٌتؼذاد یثشسػ يیّوچ 

-/FBS– گشٍُدسکِ  ًـبى داد 4T1 یّبػلَل یّب یکلًَ

AA گشٍُ ثب ثشاثش ّبیکلًَ تؼذاد –FBS/+1mM AA اػت .

 4T1 یّبػلَل یّب یکلًَ تؼذاد کِ ؿذ هـخق يیّوچٌ

 FBS/+1mM %5+اص گشٍُ ـتشیث FBS/-AA %5+ گشٍُدس 

AA ،ؿکل هؼٌبداس ًجَد ختلافا يیا ّشچٌذ اػت( 3-B) . 

 واریت 4T1 يهاسلول یچرخه سلول و وپتوزپآ یابیارز

 وبسیت 4T1 یّبػلَل آپَپتَص ضاىیه یثشسػ: CM شذه با

 یّبدسكذ ػلَل کًِـبى داد  ،هختلف یّبCMؿذُ ثب 

-/FBS– گشٍُ اص کوتش FBS/+1mM AA– گشٍُ دسصًذُ 

AA یداسا یّبگشٍُ دس يیّوچٌ ،ثبؿذیه FBS ًض،ی 

 دسصًذُ  یّبثَدى دسكذ ػلَل ـتشیث دٌّذًُـبى هـبّذات

 FBS/+1mM %5+ثِ گشٍُ  ًؼجت FBS/-AA %5+ گشٍُ

AA ثبؿذیه (4 ؿکل-A، B .)ٌدس ّبدسكذ ػلَل ي،یّوچ 

اص  ـتشیث FBS/+1mM AA– دس گشٍُ  تَصپٍپآ یشیتبخ فبص

 (.A، B-4 ؿکل) ثَد ّبگشٍُ ِیثم

ؿذُ  وبسیت 4T1 یّبػلَل یچشخِ ػلَل لیپشٍفب یثشسػ

 هشحلِ دس ّبػلَل دسكذداد کِ  ًـبىهختلف  یّبCMثب 

G1 گشٍُ دس –FBS/-AA ُگشٍ اص–FBS/+1mM AA ـتشیث 

 دسG1  هشحلِ دس ّبدسكذ ػلَل (.C، D-4 ؿکلاػت )

 FBS/+1mM AA %5+گشٍُ  اصFBS/-AA %5+  گشٍُ

 کِ داد ًـبى یػلَل چشخِ لیپشٍفب یثشسػ. ثبؿذیه کوتش

هختق ثِ  S   ٍG2/Mهشحلِ دس ّبدسكذ ػلَل يیـتشیث

 .(C، D-4 ؿکل) ثبؿذیه FBS/-AA %5+گشٍُ 
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 ثش سٍی MTT( ًتبیح تؼت B)پبییي(،  4T1ّبی ٍ ػلَل)ثبلا(  hAD-MSCs ،10( تلَیش هیکشٍػکَح ایٌَست ثب ثضسگٌوبیی A -1 ؿکل

 .4T1ّبیػلَل
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-ػلَل ثش سٍی MTTًتبیح حبكل اص تؼت ( CM ،Bهختلف  ّبی گشٍُ ثب ؿذُ تیوبس 4T1ّبی ( تغییشات هَسفَلَطی ػلَلA -2ؿکل

)ثبلا( ٍ هیضاى   FBS/+1mM AA–ثیـتش اص گشٍُ FBS/-AA–هبًی گشٍُ  ، هیضاى صًذCMُهختلف  ّبی گشٍُ ثبتیوبس ؿذُ  4T1ّبی

 (.پبییي) FBS/+1mM AA %5+ ثیـتش اص گشٍُ FBS/-AA %5+هبًی گشٍُ  صًذُ

 
ّبی ػلَلًوَداس تؼذاد کلًَی ( CM ،Bهختلف  ّبی گشٍُ ثب ؿذُ تیوبس 4T1ّبی ػلَلّبی تـکیل ؿذُ هَفَلَطی کلًَی( A -3ؿکل 

4T1 هختلف  ّبی گشٍُ تیوبس ؿذُ ثبCM. 
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( ًتبیح ثشسػی C  ٍDػبػت.  24ثِ هذت  CMّبی هختلف تیوبس ؿذُ ثب گشٍُ 4T1ّبی  ( ًتبیح ثشسػی هیضاى آپَپتَص ػلَل A ٍB -4ؿکل

 ػبػت. 24ثِ هذت  CMّبی هختلف تیوبس ؿذُ ثب گشٍُ 4T1ّبی  ی ػلَلچشخِ ػلَلپشٍفبیل 

 

 بحث

 غذد دس هـخق یّبیویثذخ دبدیا ثبپؼتبى  ػشعبى

 ،یلٌفبٍ غذد هبًٌذ ییّباًذام ،هتبػتبص كَست دس ،یپؼتبً

 َُیؿ اًتخبة. کٌذ یه شیدسگ سا کجذ ٍ اػتخَاى ّب،ِیس هغض،

 یهْو بسیثؼ هَضَع ػشعبى، ثْجَد خْت دسهبى، هٌبػت

 ،یخشاح پؼتبى، ػشعبى دسهبى یّبسٍؽ يیتشحیسا. اػت

 . (9، 1) ثبؿذیه یپشتَدسهبً ٍ یدسهبًیویؿ

دس دسهبى  يیًَ یّبَُیؿ دًجبل ثِ پظٍّـگشاى اهشٍصُ

 ٌِیگض ،یبدیثٌ یّبػلَل اص اػتفبدُ ٍ ّؼتٌذػشعبى 
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دسهبى ػشعبى فشاّن کشدُ اػت  شیدس هؼ یاذٍاسکٌٌذُیاه

(4) . 

 هثل ییّبیظگیٍ داؿتي ثب یویهضاًـ یبدیثٌ یّبػلَل

 دػتشع دس يیّوچٌ ٍ یضیتوب تَاى ثَدى داسا ،ییخَدًَصا

 ،یبدیثٌ یّبػلَل شیػب ثِ ًؼجت اػتخشاج، هٌبثغ ثَدى

، 6) ؿًَذیه هحؼَة ػشعبى یّبپظٍّؾ دس یهٌبػج ٌِیگض

17) . 

 یاثش ٍ یػشعبً یّبػلَل ثب MSCs کیاستجبط ًضد يیّوچٌ

 یػشعبً یّبػلَل ثش ّبػلَل يیا یتشؿح یفبکتَسّب کِ

 یدسهبً لیحبل، پتبًؼ يیثب ا .اػت تیاّو ثب بسیثؼ داسًذ،

MSCs ػشعبى، ٌَّص هَسد ثحث اػت.  دسMSCs تشؿح  ثب

 ٍ CCL5، VEGF، TGFβ يیّوچَى کوَکب یػَاهل

bFGF، يیا يیّوچٌ .ؿًَذیه ػشعبى ـشفتیپ ػجت 

 گبًذیل هبًٌذ یػلَل تیػو ثش هَثش ػَاهل تشؿح ثب ّبلػلَ

 کِ( TRAILآپَپتَص هشتجظ ثب فبکتَس ًکشٍص تَهَس ) کٌٌذُالمب

 یّبػلَل اًَاع دس آپَپتَص دبدیا ػجت یاًتخبث عَس ثِ

 ػجت ،یالتْبث یّبٍاػغِ تشؿح يیّوچٌ ٍ ؿَدیه یػشعبً

 ثشدى يیث اص دس كیعش يیا اص ٍ ؿًَذیه یتَهَس ضذ یوٌیا

 .(24، 13)ًمؾ داسًذ  یػشعبً یّبػلَل

 h-ADMSCs ثذػت آهذُ اص  CMاص ؿذُ، اًدبمهغبلؼِ  دس

 یشیتکث سفتبس یثشسػ خْتؿذُ ثَدًذ،  وبسیت AA ثب کِ

( اػتفبدُ ؿذ. 4T1 یػشعبى پؼتبى )سدُ ػلَل یّبػلَل

AA یػلَل شیهَثش ثش تکث ذاىیاکؼیهبدُ آًت کی MSCs 

كَست  یّبحبكل اص پظٍّؾ حیثش اػبع ًتب .ثبؿذیه

هتفبٍت گضاسؽ ؿذُ  یػشعبً یّبثش ػلَل AAگشفتِ، اثش 

  .(21، 12)اػت 

 ،AA هٌبػت غلظت ثِ یبثی دػت خْت یهتؼذد هغبلؼبت

 ؿذُ گضاسؽ حیًتب تَخِ ثِ ثب ٍ لشاس گشفت یثشسػ هَسد

ّوکبساى  ٍ Frömberg  ،(12) ٍ ّوکبساى Fujisawa تَػظ

(10)، Pathi ٍ حبكل اص  حیًتب يیّوچٌ ،(25) ّوکبساى

 ػٌَاى ثِ هَلاس یلیه 1غلظت  ،4T1 یّبػلَل MTTتؼت 

  .ؿذ اًتخبة AA هٌبػت غلظت

 یّبدس گشٍُ پظٍّؾ، يیا دس آهذُ دػت ثِ حیًتب هغبثك

 ّبػلَل یهَسفَلَط شاتییتغ ،AA یداسا CMؿذُ ثب  وبسیت

 هغبلؼبتکشدُ اػت.  ذایکبّؾ پ یػلَل شیثَدُ ٍ تکث ـتشیث

 دسساػتب گضاسؽ ؿذُ اػت، ثِ عَس هثبل  يیدس ّو یهتؼذد

 MSCs ثِ دػت آهذُ اص CMٍ ّوکبساى اثش  Ji، 2016ػبل 

. دادًذ لشاس یثشسػ هَسد دّبى ػشعبى یّبػلَل ثش سا لثِ

 ، CMدس هحلَل ػَاهل داد ًـبى ّبآى یّبیثشسػ حیًتب

 کٌذیه فبیا یػشعبً یّبػلَل سؿذ هْبس دس یهْو ًمؾ

(14) . 

 CM ٍ ّوکبساى اثشات Meleshina، 2015دس ػبل  يیّوچٌ

 یاًؼبً اػتخَاى هغض اص هـتك MSCs ثِ دػت آهذُ اص

(hBM-MSCs) ػشعبى پؼتبى )سدُ  یّبػلَل شیسا ثش تکث

 حیًتب. دادًذ لشاس یبثیاسص هَسد( MDA-MB-231 یػلَل

 یّبػلَل شیتکث کِ داد ًـبى پظٍّؾ يیا اص حبكل

 دس بفتِی سؿذ یّبػلَل اص کوتش ،CMدس حضَس  یػشعبً

 .(22) ثبؿذیه هؼوَل کـت ظیهح

 یهبًصًذُ کبّؾ دٌّذًُـبى  ،4T1 یّبػلَل MTT تؼت

 h-ADMSCsآهذُ اص  ثذػت CMثب  وبسیثؼذ اص ت ّب‌ػلَل

، FBSّبی داسای  تغییشات دس گشٍُ .ثَد AAؿذُ ثب  وبسیت

داسای  FBSایي ًکتِ کِ  هـبّذُ ؿذُ اػت. ثب تَخِ ثِکوتش 

ّب ٍ  پشٍتئیيّب،  ّب، ٍیتبهیي هَاد ضشٍسی هبًٌذ َّسهَى

ثبؿذ احتوبل  ّبی سؿذ هَثش ثش تکثیش ػلَلی هی فبکتَس

ٍخَد داؿتِ کِ ثشسػی ایي  CMاثشگزاسی ثش تشکیجبت 

هَضَع ًیبصهٌذ تحمیمبت ثیـتش ٍ ؿٌبػبیی فبکتَسّبی 

  .(27) ثبؿذ تشؿحی هی

 یّبثش ػلَل AAًمؾ  یهغبلؼبت هشثَط ثِ ثشسػ دس 

ٍ ّوکبساى، اثش  Fernandes، 2017ػبل  دس ،یػشعبً

ًَع  کیکِ  G292 یسدُ ػلَل ثش AAهختلف  یّبغلظت

 هَسد اػت، اًؼبى اػتخَاى نیثذخ یػشعبً یّبػلَل

 یکیهتبثَل تیفؼبل کِ کشدًذ گضاسؽ ّبآى. دادًذ لشاس یثشسػ

 هَلاسیلیه 1 غلظت دس یػشعبً یّبػلَل هبًذى صًذُ ٍ

 ٍ بثذییه کبّؾ یتَخْلبثل كَست ثِ ذیاػ کیآػکَسث
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 یّبػلَل دس آپَپتَص المب ٍ یهبًصًذُ کبّؾ ثِ هٌدش

 . (8) ؿَدیه یػشعبً

  یّبػلَل یّبیکلًَ یهَسفَلَط یثشسػ اص حبكل حیًتب

4T1 ؿذُ ثب  وبسیتCM ّوَاسُ  کِ ًـبى داد ضیًهختلف  یّب

 ػلَل تؼذاد ثب کَچکتش، یّبیکلًَ ،AA یداسا یّبگشٍُ

 ،4T1 یّبػلَل یّبیکلًَ ؿوبسؽ. دادًذ لیتـک یکوتش

 یّبگشٍُ ٍ AA داسای یّبگشٍُ دس اختلاف ٍخَد بًگشیث

 یّبگشٍُ دس ؿذُ لیتـک یّبیکلًَ تؼذاد .ثَدAA  ذفبل

 ّب کِ الجتِ اختلاف ثیي گشٍُ کشدُ ثَد ذایکبّؾ پ AA یداسا

تَاى دس ایي  ُ اػت. اص ًکبتی کِ هیثِ كَست هؼٌبداس ًجَد

رکش ایي هَسد اػت کِ دس هغبلؼِ  خلَف ثِ آى اؿبسُ کشد

هَسد ثشسػی لشاس  AAكَست گشفتِ فمظ یک غلظت 

ّبی  ثشسػی ػبیش  غلظتگشفتِ اػت، احتوبلا دس كَست 

AA ُای کؼت خَاّذ ؿذ.  ًتبیح تکویل کٌٌذ 

ٍ  Fujisawaتَػظ  2018ػبل  دسکِ  یاعجك هغبلؼِ

 hBM-MScs ؼنیثش هتبثَل AAّوکبساى دس خلَف ًمؾ 

 ثِ AAکشدًذ کِ افضٍدى  بىیث ّبآى اػت، گشفتِ كَست

 هثجت شیتبث MSCs شیتکث ضاىیدس ه ،MSCsکـت  ظیهح

. دس (12) ؿَدیه ّبػلَل يیا ؼنیهتبثَل ثْجَد ػجت ٍ داؿتِ

دسٍى  یّبنیآًض تیدس فؼبل AAهغبلؼِ رکش ؿذُ، ًمؾ 

ثِ  AAًـبى داد  یثشسػ يیا حیؿذُ اػت. ًتب یػلَل ثشسػ

 فبکتَس کٌتشلکِ ػجت  ییّبنیػٌَاى کَفبکتَس دس ػبختبس آًض

ٍخَد  ؿًَذ،یه( HIF1α) یپَکؼیّ تَػظ ؿًَذُالمبآلفب -1

 ؼنیهتبثَل ٍ شیتکث ثش ،HIF1α ضاىیثب کبّؾ ه AAداسد. 

خٌجِ دس ،HIF1α يیهَثش اػت، ّوچٌ یویهضاًـ یّبػلَل

 ًمؾ یػشعبً یّبػلَل هتبػتبص ٍ ـشفتیپ اص یهْو یّب

 دِیؿذُ، دس ًت VEGFطى  بىیث یفبکتَس ػجت المب يیا .داسد

AA ضاىیثب کبّؾ ه HIF1α، ػشعبى کٌتشل دس تَاًذیه 

دس خلَف  یـٌْبدیپ یّبؼنیهکبً شی. اص ػبؿَد ٍالغ هَثش

 DNA َىیلاػیدسکبّؾ هت AAثِ اثش  ،MSCs ثش AAًمؾ 

 ؿَدیه MSCsدس  یکیطًتیاپ شاتییتغ ػجت کِ ؿذ ؿبسُا

(12) . 

 ،یتَهتشیفلَػب کیتکٌ تَػظ گشفتِ كَست یّبیثشسػ دس

 عجك. گشفت لشاس یبثیاسص هَسد ،یػلَل چشخِ ٍ آپَپتَص

 ،4T1 یّبػلَل آپَپتَص یثشسػ اص آهذُ دػتثِ حیًتب

لشاس گشفتِ دس هشحلِ آپَپتَص،  یّبػلَل دسكذ يیـتشیث

خلَف  دس ثَد. AA یٍ داسا FBSهشثَط ثِ گشٍُ ثذٍى 

ٍ ّوکبساى  Mata ،یػشعبً یّبثش آپَپتَص ػلَل AAًمؾ 

 یّبثش آپَپتَص ػلَل AAاص اثش  ی، گضاسؿ2016دس ػبل 

 یّبغلظت اص اػتفبدُ داؿتٌذ، بىیث ّبآى. دادًذ اسائِ یػشعبً

 ػشعبى یّبثش ػلَل AA هَلاسیلیه 1 تب ًبًَهَلاس 10

 ّبػلَل يیا دس آپَپتَص المب ػجت ًَسٍثلاػتَهب، ٍ هلاًَهب

 . (21) ؿَدیه

 آى، دس کِ یگشٍّ داد ًـبى ضیً ،یچشخِ ػلَل یثشسػ حیًتب

 وبسیت ،AAٍ فبلذ  FBS یداسا CMثب  4T1 یّبػلَل

سا  یچشخِ ػلَل Sهشحلِ  یّبػلَل دسكذ يیـتشیث ؿذًذ،

 يیا دس یػلَل نیتمؼ ؾیافضا بًگشیث کِ دٌّذیه لیتـک

 . ثبؿذیه ّبگشٍُ شیػب ثِ ًؼجت گشٍُ

-دادُ ًـبى هغبلؼبت، اص یبسیثؼ ،MSCsٍخَد اػتفبدُ اص  ثب

 یکبسثشدّب دس ّبػلَل يیا یاثشگزاس ثش MSCs یشیکِ پ اًذ

 ػلَل، یشیپ كیدل یّبؼنیهکبً اگشچِ. اػت هَثش یٌیثبل

آصاد دس  یّبکبلیساد ًمؾ ِیًظش اهب اػت، ًبهـخق ٌَّص

 MSCs، ROSاػت. دس  شفتِیثِ عَس گؼتشدُ پز ،یشیپ

 هختل سا شیتکث ٍ ضیتوب تیظشف ،ییخَدًَصا تَاًذیه یاضبف

 اکثش ثِ تَاًذیه آصاد یّبکبلیساد ٌذُیفضا تدوغ. کٌذ

 ذّبیپیٍ ل يیپشٍتئ ،DNAاص خولِ  یؼتیص یّبهَلکَل

 تیهوکي اػت ثبػث آػ ،ROS یثشػبًذ. ػغح ثبلا تیآػ

ػلَل ؿَد  یشیؿَد ٍ هٌدش ثِ پ یٍ اختلال ػولکشد ػلَل

(28). 

AA هحؼَة یؼیعج دٌّذُهبدُ کبّؾ يیثِ ػٌَاى هْوتش 

 تؼبدل حفظ یثشا ّب،ػلَل داخل دس هبدُ يیا. ؿَدیه

 الکتشٍى، اًتمبل ثب ٍ کٌذیه یّوکبس ،یػلَل دسٍى سدٍکغ

 . (5) دّذیه کبّؾ سا ظىیاکؼ فؼبل یّبگًَِ
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 اهب اػت، هـخق MSCsثش سؿذ  AAاگشچِ اثشات هثجت 

ثش ػولکشد  AA شیثش تبث یهجٌ یاكل یهَلکَل یّبؼنیهکبً

MSCs،  (28)ٌَّص ًبؿٌبختِ اػت .  

 يریگجهینت

-hثذػت آهذُ اص  CM شیتبث ثِهغبلؼِ اًدبم ؿذُ،  دس

ADMSCs ثب  وبسؿذُیتAA، ییؼتبیٍ ص یشیسفتبس تکث ثش 

 ،یکل.ثغَس اػت ؿذُ پشداختِ پؼتبى ػشعبى یّبػلَل

كَست گشفتِ،  یّب یبثیثِ دػت آهذُ دس اکثش اسص حیًتب

 ػشعبى یّبػلَل شیتکث ٍ یهبًصًذُ کبّؾ یًـبى دٌّذُ

 یّب ػلَل CMهغبلؼِ ًـبى داد کِ  يی. اثبؿذیه پؼتبى

 تَاًذ یه ذ،یاػ کیآػکَسث ؿذُ ثب وبسیت یویهضاًـ یبدیثٌ

ثِ  تَاًٌذ یخْت ه يیٍ اص ا ؿَد پؼتبى ػشعبى کٌتشل ػجت

ّشچٌذ  .ؿًَذ هغشحدس دسهبى ػشعبى  کشدیسٍ کیػٌَاى 

ٍ  گشید یّبغلظت یثشسػ ثِ بصیً تش،كیدل یشیگدِیًت یثشا

 .ثبؿذیه ـتشیث یتکشاسّب ٍ ّباًدبم تؼت ضیً
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Abstract 

Breast cancer is one of the most common types of cancer in women. Today, researchers are 

looking for new ways to treat cancer. One of the investigated approaches in the field of cancer is 

the use of stem cells. This study aimed to evaluate the proliferation and survival of 4T1 breast 

cancer cells in the presence of conditioned medium (CM) of mesenchymal stem cells treated 

with ascorbic acid (AA). Human adipose-derived mesenchymal stem cells (h-ADMSCs) and 4T1 

breast cancer cells were used in this study. 4T1 cells were treated with different concentrations of 

AA and their viability was checked by MTT test. According to the results of previous studies and 

MTT test, 1 mM concentration was chosen to collect CM from h-ADMSCs. h-ADMSCs were 

divided into four groups: groups without FBS with and without AA (-FBS/± 1 mM AA) and 

groups containing 5% FBS with and without AA (5% FBS/± 1 mM AA). Then, the survival rate, 

colonization potential, cell cycle profile and apoptosis rate of 4T1 cells treated with different 

CMs were investigated. The results showed that CM in the -FBS/+AA group causes a decrease 

in the viability and proliferation of 4T1 cells compared to the -FBS/-AA group. Also, CM in the 

groups with FBS also showed similar results and the FBS/+AA group +5% decreased the 

survival and cell proliferation of 4T1 cells compared to the FBS/-AA+5% group. Also, CM 

caused changes in the cell cycle profile of 4T1 cells and their apoptosis rate in the studied 

groups. According to the results, it seems that ascorbic acid can decrease the survival and 

proliferation of 4T1 breast cancer cells by affecting the CM compounds obtained from h-

ADMSCs. 
 

Keywords: Breast cancer, Adipose-derived Mesenchymal Stem Cell, Ascorbic Acid, Conditioned Media, 

Cell Proliferation. 
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