
 
  
 
 
 
 

 

        

 رده در

 

   ،ن

KB  

  21/03/99  

  25/05/99  

Nikfetrat

(PTEN / 

http://rjms.i   

PTEN/AKT (د

    

ها كليدواژه
نيسيدوكسوروب

  ن،يكروس
PTEN،  
AKE،   
B سرطان سلول

  
  
  
  
  

تاريخ دريافت: 
    :چاپتاريخ 

t F, Ghorbian 

AKT1) on hu

 ست.

       iums.ac.ir

T1( يسـلول  

s_ghorbian@iau

ي اصـلي درمـان   
تند، احتمال عود 
و، ممكـن اسـت    
سـرطاني داروي         
درموئيـد انسـان     

دوكسوروبيسـين   
 RNAستخراج 

Real-time 

توانـايي القـا ژن      
وســين و داروي   

ت سـينرژيك بـا    

S. Saffron cro

uman epiderm

C صورت گرفته ا

      1399مرداد

آپوپتوز نگيل

  رانيا هر،
u-ahar.ac.ir )مسئول

هايست. يكي از راه
مي درماني قرار گرفت
 مصرف شـيمي دارو
 بـر عملكـرد ضـد س
سـلولي سـرطان اپيد

داروي دكروسـين  و    
انجام شد. پس از اس

PTEN  روش) بـه

ان دهـان بـوده، و ت
تفاده همزمـان از كر

سرطاني هم بصـورت

ocin and doxo

oid cancer cel

CC BY-NC-SA 3.0

١٩٧ 

م،5، شماره27

 

گناليس ريمس ي

اه ،ياسلام آزاد دانشگاه
م سندهينو(*  رانيا هر،

 

ين سرطان كشنده اس
ن كه تحت تاثير شيم
يدانت ها همزمان با
ر كروسـين زعفـران

PTEN/A( در رده س

سلولي در تيمـار بـا ك
ي دادن آپوپتوز سلول

N/AKT1 سـلوبي (

هاي سـرطاي سلول
اسـتف نشـان داد كـه

سيدانتي، اثرات ضد س

orubicin apopt

lls (KB). Razi

ي آزاد مطابق با

دوره كي رازي

يها ژن بر نيس
K(  
د اهر، واحد ،يمولكول ك

اه ،ياسلام آزاد انشگاه

در جهان بوده و دومي
ي از تومورها بعداز اين
ند مصرف انتي اكسي

ه بررسـي تـاثيرطالع ـ
AKT1(وز سـلولي

M و يا مرگ س يرتكث
DNA نشان يبرا

رشد و آپوپتوزبط با

ي اثر مهاري بر روي
لاوه بـر ايـن نتـايج

ت مستقيم انتي اكس
K  .داشته باشد  

otic effect on 

i J Med Sci. 2

دسترسي صورت

 پژوهشي 

 علوم پزشك

سيدوكسوروب و
B( انسان ديوئ

كيژنت گروه ك،يژنت شد
د اهر، واحد ،يمولكول 

شمين سرطان شايع د
اپي است. اما برخيتر

دانشمندان اعتقاد دار
راين هدف از اين مط
سير سيگنالينگ آپوپتو

MTT assayش
DA  وLadder A

مرتب يها ژن يانب ت
 

 دوكسوروبيسين دارا
AKT1   .عـلارا دارد

  ش داده است.
ي تواند علاوه بر اثرا

KBه سلول سرطاني

  ت.
 اهر واحد اد

  
the cellular si

020;27(5):197

بهشار اين مقاله

پمقاله    

مجله   

و زعفران نيس
درموياپ رطان
ارشد كارشناسي: طرت

كيژنت روهگ ،ارياستاد 

سرطان دهان ششف: 
درماني و ايمونوتريمي

بسياري از د  د دارد.
بنابر. را خنثي نمايند.

بروي ژن هاي مسن 
  شد.  
با استفاده از روش پس
API. تست رفترار گ
cDNتغييرات ، ميزان

 .سنجش قرار گرفت
سي ما نشان داد كه
T1ز مهـار بيـان ژن    

ن تأثر دارو را افزايش
كروسين زعفران مي 

روبيسين  بر روي رده

: گزارش نشده استع
آزاد دانشگاه:  كننده

اد به اين مقاله:
ignaling pathw

7-209. 

انتش*

 

  
كروس ريتأث

سر يسلول
 

فط كين فرشته
:انيقرب ديسع

 
 چكيده

 
زمينه و هدف
اين سرطان شي
مجدد آنها وجو
اثرات دارو ها ر
دوكسوروبيسين

)KB( مي باش
سپ روش كار:
قر يمورد بررس

NAيهو ته تام
PCR مورد س

بررس ها: يافته 
PTEN و نيـز

دوكسوروبيسين
ري:گينتيجه

داروي دوكسور
  

تعارض منافع
منبع حمايت

  
 

شيوه استنا
way genes 

ID

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 r

jm
s.

iu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
04

 ]
 

                             1 / 13

https://orcid.org/0000-0003-0780-3159
https://rjms.iums.ac.ir/article-1-6139-fa.html


 
  
 
 
 
 

 

 

 
Saffro
pathw

Fereshteh
Saeid Gh
(* Corresp
 
Abstrac

Backgrou
deadliest 
immunoth
chemothe
chemothe
of saffron
anti-inflam
anti-neop
treatment
(PTEN) i
consider 
(AKT1) g
transmiss
cancer is 
effect on 
apoptotic 
on the c
epidermo
evaluate t
cell signa
Methods
Institute C
bovine se
incubated
(12,000 t
appropria
medium i
medium a
used as c
proliferat
3-(4,5-dim
diamidino
demonstra
transferre
reverse tr
was appli
260/280 n
USA). A
PTEN / A

 ID 

   Raz
  

on crocin 
way genes 

h Nikfetrat, MS
orbian, Assista
ponding author)

ct 

und: Oral canc
cancer. One 

herapy. How
erapy. Many s
erapy may cou
n have been rev
mmatory prop

plastic activity 
t of cancer. Th
s a tumor supp
as the target 

gene encodes 
ion of cell gr
one of the mo
the prevention
genes. Howev

ell signaling 
id (KB) cance
the effect of sa

aling pathway (
: In this case-c
Cell Bank of Ir
erum (FBS) an
d under 5% car
to 10,000 cell
ate amount of 
inside the well
and 50 μl of M
controls. The d
ion or death o
methylthiazol-2
o-2-phenylindo
ate the cell ap

ed into DNase
ranscriptase en
ied for cDNA s
nm UV spectr

After total RNA
AKT1-associat

  Original A

zi Journal of

and dox
(PTEN / 

Sc, Department
ant Professor, D
) s_ghorbian@i

cer is the sixth
of the main 

ever, some 
scientists belie

unteract the eff
vealed, which 
erties of saffro
and is consid

he phosphatase
pressor gene, w

of many can
the enzyme se

rowth signals, 
ost common ca
n and treatmen
ver, assessmen
pathway of t

er cell line is n
affron crocin a
(PTEN / AKT1
control study, 
ran, cultured in

nd 100 mg/ml o
rbon dioxide at
ls per well) a

doxorubicin w
ls was discarde

MTT solution (
dishes were in
f cells treated 
2-yl)-2,5-diphe
ole (DAPI) an
poptosis. To e
e/RNase-free m
nzyme. M-MLV
synthesis. The 
rophotometer 
A extraction a
ted growth an

Article 

f Medical Sc

xorubicin 
AKT1) on

t of  Molecular 
Department of  M
iau-ahar.ac.ir 

h most common
ways to treat
tumors may 

eve that using
fects of drugs.
are mainly rela

on. Doxorubici
der as anti-can
e and tensin h

which involved
cer drugs. Th
erine/threonine
possibly actin

ancers. saffron 
nt of cancer w
nt of the effect
the AKT1 and
necessary. The
along with dox
1) in human or
firstly, the KB
n RPMI-1640 
of the antibioti
t 37 ° C. Some
nd after 24 h
was added to 
ed and each we
2 mg / ml diss
ncubated at 37
with crocin an
enyl-2H-tetraz
nd DNA-ladd
extract RNA, 
microtubes. R
V Reverse Tra
quality and qu
(Nano Drop N
and cDNA sy

nd apoptotic g

198 

ciences. 202

apoptoti
n human 

 
Genetics, Ahar

Molecular Gene

n cancer in the
t this cancer 

recur after 
g antioxidants 
 To date, seve
ated to effects 
in is a tetracyc
ncer agents in
homolog delete
d in regulating 
he AKT Serin
e kinase, whic
ng through the
crocin and do

with an increas
ts of saffron cr
d PTEN gene
erefore, the aim
xorubicin chem
ral epidermoid 
B cell line obta
medium which

tics penicillin a
e KB cells wer
hours, then co

the each of 
ell was replace
solved in PBS)
7 ° C for 4 h
nd doxorubicin
zolium bromid
der assays we

the cells wer
RNA is conver
anscriptase (ma
uantity of RNA
ND-1000, The
ynthesis, the e
genes were ass

20;27(5):197

ic effect o
epidermo

r Branch, Islam
etics, Ahar Bra

e world and the
is chemother
being treate
at the same 

eral therapeutic
on the antioxi

cline antibiotic
n chemotherap
ed on chromos
the cell cycle 

ne/Threonine K
h a crucial rol
e IGF1 recept
xorubicin have

se in the expre
rocin with dox
es in the hum
m of this study
mistry on the a

(KB) cancer c
ained from the
h containing 1
and streptomyc
e cultured in e

ontrolled wells
wells. After t
ed with 200 μl
). Untreated ce
ours in the da
n were evaluat
de (MTT) assa
ere also perfo
re lysed by tr
rted to cDNA
ade by Thermo
A was evaluate
ermo Fisher Sc
expression cha
sessed using r

-209.   http://

on the ce
oid cance

mic Azad Univer
nch, Islamic Az

 
 

e second 
apy and 
ed with 
time as 

c effects 
dant and 
that has 

y in the 
some 10 
and may 

Kinase 1 
le in the 
tor. Oral 
e a great 
ession of 
xorubicin 
man oral 
y was to 
apoptotic 
cell line. 
e Pasteur 
0% fetal 
cin, then 
ach well 
 and an 
ime, the 
of fresh 

ells were 
ark. Cell 
ed using 
ay. 4′,6-
rmed to 

risol and 
A by the 
o Fisher) 
ed with a 
cientific, 
anges of 
real-time 

/rjms.iums.ac

ellular sig
er cells (K

rsity, Ahar, Iran
zad University,

 
Keywords 

Doxorubicin

Crocin,  

PTEN,  

AKT,  

Cell line KB 

Received:  10

Published: 15

.ir      

 
 

gnaling 
KB) 

n 
 Ahar, Iran 

,  

  

  
  
  
  
  

0/06/2020 

5/08/2020 

  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 r

jm
s.

iu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
04

 ]
 

                             2 / 13

https://orcid.org/0000-0003-0780-3159
https://rjms.iums.ac.ir/article-1-6139-fa.html


 
 
 

 

 

     Nikfetra 

1399 داد

PCR. The
control sa
ΔΔCT meth
USA), the
Results: 
MTT assa
the KB c
1000 μM 
and did n
that doxo
inducing 
use of cr
showed th
increased
Conclusi
cells (KB
anti-cance
effects o
antioxidan
doxorubic
 
Conflicts 
Funding: 
 
 
Cite this
Nikfetrat

(PTEN / 

F, Ghorbian S

27T مر، 5، شماره

e PTEN / AKT
ample, which w
hod. All the sta
e values of p<0
To evaluate th
ay was perform
ell for 24 h w
saffron crocin

not show an in
orubicin has a
proapoptotic g

rocin had no 
hat combined 

d the effects of 
on: Our result

B). The crocin s
er and antiox
f the drug an
nt can have 
cin on on Hum

of interest: No
 Islamic Azad U

s article as: 
t F, Ghorbian 

AKT1) on hu

S.   

7دوره   كي رازي

T gene expressi
was normalize
atistical work 
0.001 were con
he cytotoxic ef
med triplicate 

was about 40 Μ
n on cancer cel
nhibition role 
an inhibitory e
gene (PTEN) 
significant ef
use of this nat
the drug.  

ts showed that 
showed a syne

xidant effects 
nd increase a
both antioxid

man Epidermoid

one 
University Bran

S. Saffron cro

uman epiderm

*This

 

ه علوم پزشك

ion changes in
d by the GAPD
was carried ou
nsidered to the
ffect of doxoru
for each cell. 

Μm. After trea
lls, the cells m
by crocin on 
effect on oral
as well as inh

ffect on doxor
tural antioxida

doxorubicin ha
ergistic effect o
but can both 

anti-cancer eff
dant and anti-
d Cancer Cells

nch Ahar 

ocin and doxo

oid cancer cel

work is publis

١٩٩ 

مجله                   

n the treated sam
DH gene and 
ut using the SP
e statistically si
ubicin and to f
The results sh

atment with 40
moved towards 

drug function.
l cancer cells,
hibiting AKT1
rubicin inhibit

ant with drug c

as cytotoxicity
on effectivenes

h reduce the c
fects. Saffron 
-cancer effects
s (KB). 

orubicin apopt

lls (KB). Razi

hed under CC B

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

                           

mples compare
calculated usin
PSS (version 2
ignificant. 
find IC50 in K

howed that the 
0 μM doxorub
apoptosis for 2
. Our finding 
, and it is cap
gene expressi

tion. The resu
chemistry sign

y effects on ora
ss. Crocin not 
chemotherapeu

Crocin as a
s synergistica

otic effect on 

i J Med Sci. 2

BY-NC-SA 3.0 li

 

                          

ed to the 
ng the 2-

22, IBM, 

KB cells, 
IC50 in 

bicin and 
24 hours 
revealed 
pable of 
ion. The 
ults also 

nificantly 

al cancer 
only has 

utic side 
natural 

lly with 

the cellular si

020;27(5):197

cence. 

http://rjm           

ignaling pathw

7-209. 

ms.iums.ac.ir

way genes 

  
  
  
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 r

jm
s.

iu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
04

 ]
 

                             3 / 13

https://rjms.iums.ac.ir/article-1-6139-fa.html


 
 

  

 مسـلما  . 
 قـرار  ثير 

نتيكـي و     
اي در  رده     
 .)10( شـد  

 در حالت 
هـا مـي    ل 

به نـام  د، 
ـا خيلـي   
يك رونـد  
بـا مـرگ      
ل، چـه در    
گ سـلولي   

هـا و   وژن      
رايند ايفـا  

 كننـد   مي
 q23.31ت  

از   تومـور  
ايـن   .نـد   

ها   سلول
گيري مي 

-12( ـت   
 q32.33 ت

را  ترئونين
رفته پيش ـ 

 ق گيرنـده 
ـايي كـه    
ــا بــوده و 

ي و ــگير
ش بيـان       
كروسـين  
يگنالينگ   

ــاي  ول هـ
 ضـروري  
كروسـين  
ن بر مسير 

P ( در رده
 )KB( ان

http://rjms.ium 

دهـد مـي  رخ 
DN تـأث تحت را

ـذا تغييـرات ژ
نـد اثـر گسـتر
ان داشـته باش
ش از جهش)

ي رشد سـلول
ي پيدا مي كنند

هـ ـان ژنـي آن  
بيعي، توسط ي
ولي (متعـادل ب
ت عـدم تعـادل

ي مـرگ مرحله
مـي آيـد. آنكـو
همي در اين فر
ولي را تنظيم

در موقعيـت 1
ركوب كننـده
 عمـل مـي كن

و دخيل است
گه سرعت جلو
ي سـرطاني اسـ

ــت 1 در موقعي
هاي سريين/ تر
سيگنال هـاي پ
ل زياد از طريق
نـابراين از آنجـ

هــ ين ســرطان
در پيشـ ســين 

 و باعـث افـزايش
كرسي تاثيرات 
 بر مسـير سـي
ــلو ر رده ي سـ

لازم و )KBن ( 
كژوهش تـاثير  
وكسوروبيسين
PTEN/ AKT1
ــد دهــان انســا

             ms.ac.ir

مرحله اي چند
NAوارده،  اي
سـازد. لـ مي ر

 از آن مـي توان
ش سرطان دها

زا پيش هاي توده
يم برايظيم تقس

 جهش ژنتيكي
يـو بمي شـوند

زي در بافت طب
ي تكثيـر سـلو
شود. در صورت
ولي و چه در م
ي بـه وجـود م
ومور، نقش مه
ير يا مرگ سلو

0 كرومـوزوم  
ژن سروان يك 

آن فسـفاتاز ن   
چرخه سلولي د

بيش از حد به 
ي از داروهـاي

ــوزوم  4 كروم
كينازهن آنزيم

A براي انتقال س
ت، به احتمال

بن. )18-16( د
ــي از شــايعتري
 و دوكسوروبيس
ـادي داشـته

ي شود، پس برر
وكسوروبيسين

P  وAKT1 در
د دهان انسـان

ين پژهدف از ا
دوشيمي داروي 
T1ي آپوپتــوز (

اني اپيدرموييــ

          

فرايند چ يك ي
ها آسيب و اتر
ناپايدار را آن و

 شكلي ناشـي
سيت و گسترش

(ژن ها نكوژنآو
عي مسئول تنظ

هنگامي كه د.
ژن نامگذاري م
ت. هومئوستاز
ي  تنظيم شـده 

ي) حفظ مي ش
ي تكثير سلو ه

حالت سـرطاني
ي سركوبگر تو
كنند، زيرا تكثي

.PTEN  روي
به عنودارد كه 

ق اثـر پـروتئين
چتاز در تنظيم 
 رشد و تقسيم

هدف بسياري و
AKT1 روي

دارد كه اين ژن
AKT1كند.  ي

بسيار مهم است
IG كند عمل مي

طان دهــان يكــ
ــران ســين زعف
ن آن تـاثير زيـ
ي آپوپتوز مي
ن همراه با دو

PTENلولي ژن 
اني اپيدرموييد
اشد. بنابراين ه

به همراه ش ن
گنالينگ ســلولي

هــاي ســرطا ل
  شد.

٢٠٠  
  13  

هــان
سـال
ــد ي
هفت
داده
س از
 ان

مين
 مل

ـيب
ي در
ي  ده

ن را
مان

 5-
فـت
ظتي
ـاي
ــش
 چـه
 آن
 ـت
 ين

رها)
تند،

 و ت
ـت،

در  ن
بـه   
و  ن
)8(. 

لين
و در
ن در

 از ي
ـات
 وده

طي و
تغيير
و داده
چند

حساس
پروتو

طبيعي
باشند
آنكوژ

بالاست
سيار

سلولي
لهمرح

يك ح
ها ژن

مي ك
)11(

قرار د
طريق
فسفات
را از ر
و كند
15(.

قرار د
مي كد

رشد
GF1
ســرط
كروس
درمان

ها ژن
زعفرا
ــلو سـ
سرطا
مي با
زعفرا
ســيگ

ســلول
باش مي

399مرداد،5ماره

 و ميــر در جهـ
ـر شـده در س
ــورد جد ــزار م
 همين سال ه
 سـرطان رخ د

ن پسر در جها
سـرطاو  ي آيد
پـانزدهم و ـان

شـام كـه  سـت
   ام
آسـ .)1( باشد ي

 ـ    ل اهميتـيقاب
كـاهش دهنـد

ي سـرطان طره
يشگيري و در

( اند رش شده
ي از غـذاها ياف
هـا اثـر محـافظ
هـ ش راديكـال

هــا نقــ ســرطان
چ زعفـران،  ش

كلالـه  درماني،
علـ بـه  زعفران
كروسـي م هـاي

وكوزيلپلياناستر
هسـت زعفـران 

زعفـران اسـت
اسـ زعفـران  ي

زعفـران از دي
را مفيد اثرات 

زعفـرا عصـاره
(مـي دهنـد   ت

دسته آنتراسيكل
سـتيك بـوده و
 ضـد سـرطان

و محيطـي ـي
 باشـند. مطالعـ

بو عاملي چند 

 

شم،27دوره  ي

ل مهــم مــرگ
ـق آمـار منتشـ
 و هفتصــد هــ
ايي شده و در
مرگ ناشـي از
لت مرگ و مير
قي به شمار مي

آقايـ شـايع  ان 
اس خـانم هـا   ن 
كا دهان، كف ،
بزاقي مي غدد 

وهـا بـه طـور
ـوده، عوامـل ك
 بايسـتي مخـا
 اكسيدان در پ
ت بسياري گزار
 منابع مختلفـي
ه  برابر سرطان

ها با كـاهش يدان
يري از انــواع س

بخش كاربردترين
د مصرف يا و ي
شده خشك ه
نـام به اصلي ه

ديگلو يا كوزيل
قرمـز  رنـگ  ل

تلـخ  طعـم  ول 
بـوي و عطـر  
زيـاد درماني ت
اين عمده كه ت
ع التهـابي  ضد 

نسـبت آن نـده
ي بيوتيك از د

لاست آنتـي نئوپ   
عالترين عوامل

ژنتيكـ زمينـه  .
مـي انسـان  ر
دهان سرطان 

انو همكار طرت

م پزشكي رازي

  
هــا از دلايــل ن

مي شوند. طبـق
وازده ميليــون
ر جهان شناسا
 ششصد هزار م

طان دومين علت
ي قلبي و عروق

سـرطا شـمين 
ميـان در شـايع 

لثه، لب، زبان، 
ها و نرم، لوزه 

سيله راديواكتيو
ها موثر بـ طان
هـا مـي ي آن

د. نقش آنتي
توسط مطالعات

ها در كسيدان
توانند در  مي

ند. آنتي اكسيد
دن، در پيشــگي

پرك .)2،5،6(د
روزانه غذايي ف
درماني كلاله ش

متابوليت ثانويه
 آب (مونوگلوك

مسئول كه آن 
مسـئو سين كه

مسـئول  كـه  
اثرات تاكنون .)

است شده يده
و ي اكسيداني

تشـكيل دهن ل
يسين يك آنتي
داراي فعاليـت
طان يكي از فع

.)9( ماني است
ها در سرطان اد

ست اتيولوژي

 
فط كين فرشته

علوممجله

مقدمه
ســرطان
محسوب م

، دو2008
سرطان در
ميليون و

است. سرط
هاي بيماري
شش دهـان 

ش سـرطان 
تومورهاي
و سخت

DNA بوس
توسعه سرط
شكل گيري
تقليل دهند

ها ت سرطان
آنتي اك .)2

مي شوند،
داشته باشن
آزاد در بــد
مهمي دارند

مصرف براي
ارزش .است
م سه وجود

در محلول
و مشتقات
پيكروكروس

سـافرانال 
7(باشد مي

د مطالعات
آنتي خواص
فعال اجزاي

دوكسوروبي
است كـه د
درمان سرط
شيمي درم

ايجا عوامل
بيانگر آن ا
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1399 داد 

يسلول پوپتوز     

جــايگزين 
 37مـاي  

 سـرانجام   
ـر توسـط    
ي سـلولي    

كرار انجام 
ميلـي   2  

ـا محـيط   
2mg/m.(  

هـاي  سلول
ـدند و بـا     
د. بعـد از      
جود در هر 

 5 مـدت  
 شـد. در     

 10مـدت    
ـراي هـر    
. ســـپس 
ـد. بـراي    

ايتـون   تر 
ـه مـدت   
 ترايتـون   
شو شـدند.  
 بـا رنـگ    

 300تــر (
در دمـاي   

دقيقـه   5 
روسـكوپ     

هـا    سلول
ــه، ابتــدا   
ليز شدند. 

ــاي  وب   ه
ــه در  قيق
يكروليتــر 

 12000ر     

27T مر، 5، شماره

آپ نگيگناليس ريمس ي

NaO M 1 ج (
دقيقه در د 15
sh.گرديدنـد (
نـانو متـر 570 

يسـت پـذيري

஺ହ଻଴	஺ହ଻଴  
 صورت سه تك
ي ليتر حجـم،

حل كرده و بـ 
mlول حاصل: ل

آميزي، سلرنگ
كشـت داده شـ
 تيمـار شـدند
يط كشت موجو
بار هر كدام به
گراد شستشـو

هـا بـه مسلول
ميكروليتـر بـ 5

س گرديدنـــد.
PB شسـته شـ

ا را با محلـول
ي هر خانه) بـ
رديم. محلـول

شستشو PBSا 
هـا را، سـلول  

ــر ميلــي ليتم ب
دقيقـه د 5دت 

هر بار به مدت
يـت زيـر ميكر

،RNAتخراج 
ه طــور خلاصــ
 بافر ترايزول لي
ــو خــل ميكروتي

ــدند و   دق 5 ش
مي 200ســپس 

 شـد و در دور

7دوره   كي رازي

يها ژنبر نيسيروب

ــا  OHه شــده ب
5ت ها به مدت 

hake شـيك (
 در طول موج
 خوانده شد. ز

  ر:
	كنترل	نمونه	ها× 100

كل آزمايش به
ميلي 1زاي هر 
PBS در بافر

ود. (غلظت محل
DA: براي اين ر

خانـه ك 6ـاي  
كسوروبيسـين
ي مختلف محي

ب 2يه گرديد و 
درجـه سـانتيگ 
تخليه شد و س 

500% (4هيـد  
 اتـــاق فـــيكس

BSبار با  2ه و 
هاها، سلولول

ميكروليتر برا 
 اتاق انكوبه كر

دقيقه با 5دت 
آميزي هسـته،

ميكروگــرم 2 
 خانه) و به مد

بار هر 2 سپس 
ديـم و در نهاي

  سي كرديم.
به منظور است  

ــه يــز شــدند. ب
ده تحت تاثير
ــه داخ ــله ب ص

DNa ــل منتق
وبــه شــدند. س
تيـوب اضـافه

ه علوم پزشك

دوكسور و زعفرانني

pH=10 ــه بهين
د. سپس پليت
ه سانتي گـراد

)ODم نوري (
زا ريدرگاه الاي

زير ي به صورت

حاسبه گرديد. ك
به از .) 20-19

را  MTTپودر
جم رسانده شد

APIگ آميزي 
هـاني در پليت

ت مختلـف دوك
ت ساعت  هاي
 به آرامي تخلي

PBS 37ه با
PBSه بعدي 

ه با پارافرمالده
ــه) در دمـــاي
رمالدهيد تخليه
پذير كردن سلو

X 1/0) %500
دقيقه در دماي

بار به مد 2ه و
آامه براي رنگ

D ــه غلظــت ب
روليتر براي ه
انكوبه كرديم.

PB شستشو داد
وفلورسنت بررس

:RNA تخراج
ــزول لي ـط تراي

شد هاي تيمار ل
ــلولي حا ت س
ase/RNase –
ي محــيط انكو
فرم بـه ميكروت

٢٠١ 

مجله                   

نيكروسريتأث

/52 
ـري
ضافه
ده و
pH 
شـد.
سـود
يگـر
ـيط
 تـر
 يط
ريل
 جـه

دين
10 
ـك

 اثر :
 بـر
رنگ
4,5-

d
وژناز
ـداد
شت
هك)
سبي
س از
خته
50 
يتـر
مـار
ت ها
ـراد

M   بـا
ـافر
راي

0.5 
گرديد
درجه
تراكم
دستگ
نسبي

مح
0(شد

گرم پ
به حج
رنگ
سرطا
غلظت
گذشت

خانه
دقيقه
مرحله
دقيقه
خانـــ
پارافر

نفوذپذ
X100

د 10
تخليه
در اد

DAPI
ميكرو
اتاق ا

BSبا 
ايمونو
است

توســط
سلول

ــزات لي
–free
دمــاي
كلروف

                           

500دا مقدار
ج ليتـ ارلن پن

ديم، به آنها اض
ليتـر رسـاند 4

را بـا دسـتگاه
باش 4/7تا  2/7

 بود، توسط س
س يك ليتـر دي
ده سـپس محـ

فيلت با مثبت ار
شـرا تحـت  ك

ل شيشه اسـتر
درج 4 خچـال

% تهيه شد. بد1
حـيط كشـت

بيوتيـتـر آنتـي

Microcultur(
اسـت كـه جي
هاي زرد رستال

5(-3ــيميايي،
dimethylthiaz
ــدرو ينات دهي

ابتـدا تعـ. شـود
ها كشاز چاهك

ول در هر چاه
ه و مقدار مناس

شـود. پـس مي
هك ها دور ريخ
محـيط تـازه و
رم در ميلـي لي
ـود. سـلول تيم
ند. سپس پليت
درجه سانتي گـ

MTTمحلـول
ميكرو ليتر بـ 2

Na M 1/0 دا

                          

 

RPMI164: ابتد
R وزن و داخل

م بيكربنات سد
 حجـم را بـه

محيط ر pHس 
 .pH  بايستي

محدوده خارج
 ميكنيم. سپس

شـد شت اضافه
فشا ايجاد پمپ

بيولوژيـك هود ك
داخل ده وسپس

را در يخ محـيط
   شود.

10ز به صورت
ميلي ليتر م 9
ميكروليت 100 

re Tetrazoliu
سنجروش رنگ

ته شدن كريس
مـــــول شـــــ
zol-2-yl)-2,5
ــزيم سوكســي ن
شبي انجام مي

KB هريك ا در
سلو 10000تا 
ها كنترل شدك

ها افزودهاهك
حيط داخل چاه
ميكـرو ليتـر م

M )2 ميلي گـر
يگزين مـي شـ
ه كار برده شدن

د 37در دماي
د. پس از آن، م

D  25همراه به
  M 1/0  ،cl 

http://rjm           

 

  كار
40حيط كشت 

RPMI1640ر 
گرم 1. سپس 

 آب ديـونيزه
 زده شد. سپس
 گيري ميكنيم

از اين م pHكه 
H آنرا كاليبر م

كش ه به محيط
پ دستگاه وسط
زير اتاقك رون

ريل فيلتر نمود
م ايـن  كنـيم. ي 

شمي نگهداري
كشت كامل نيز

90 به ازاي هر 
و  FBS سرم 

  يد.
MT )um Test

MT كه يك ر
ا شدن وشكست
ــوم بـــــا فرم

5-diphenyltet
ــيله آنـ ــه وس ب

هاي آبكريستال
Bهايي  سلول
ت 12000وند (

ساعت چاهك 
وبيسين به چا
كوباسيون محي

م 200 خانه با 
MTTر محلول 

) جـايگPBSدر 
نوان كنترل به

ساعت ديگر د 
ي انكوبه شدند

DMSOرو ليتر 
ــين ن (گلايس

ms.iums.ac.ir

روش ك
تهيه مح
گرم از پود
ريخته شد
گرديد و با
خوب بهم
متر اندازه
در صورتيك

Clو اسيد 
آب ديونيزه

تو را كشت
ميكر 22/0

استر كاملا
تخليه مـي
سانتيگراد
محيط ك
صورت كه
ميلي ليتر
اضافه گردي

TTتست
Tآزمايش 

اساس احيا
تترازوليــــ
trazolium 
bromide
وتشكيل ك
مناسبي از
شوداده مي
24بعد از 

از دوكسور
هر زمان انك
شده و هر
ميكرو ليتر
حل شده د
نشده به عن

4به مدت 
و در تاريكي

ميكر 200
ــون سورنس
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R   توسـط
(reverse  

-Mآنزيم 
 Thermo 

سـتريل و  
ـا غلظـت   

o  5/10و 
د. ســپس 

قرار داده  
 5Xـواد  

RiboLoc
  dNTP 

RevertA
ر در يـك  

ــد  ند. در ش
يـوب اول     
دقيقـه در  
قــرار داده 
 در فريـز    

م افـزار  ـر     
ونر سـنتز     

C ( بـراي 
 ژن بـراي 

 قـدارهاي 
ــان  ژن بي

 مقـادير . د 
ــي ر  داخل
. شـدند  ي

 هـاي  ونه
 ي سـيله 

http://rjms.ium 

RNAنتز شود. 
transcriptas

 اين منظور از آ
شركتساخت 

 ميكروتيوب اس
total RNA بـ

oligo dTــر  
اضــافه گرديــد

C˚ 65 دماي 
ــ ــان م . همزم

 ckيكروليتـر،  
ميكروليتـر، 0/

Aid M-MuLV
ميكروليتر 1ار 

ــه ش ــر ريخت گ
وم بـه ميكروتي

 C˚ 42 ،10 د
thermal cy ق

c سـنتز شـده

 اسـتفاده بـا نـ
ط شـركت بيـو

T( آسـتانه  كل
ب نمونـه  هـر  ر
مق از اسـتفاده  
ــبت  ــه نس ب ب
شـد نرمـاليزه  

ــاليبراتور ط ك
ستاندارد سازي

PTEN/ نمو در
وس بـه  كـه  ترل

F: 5´-AA 
R: 5´- 

F: 5 
R: 5´  
F: 5 
R: 5  

             ms.ac.ir

سن  cDNAده،
(seر معكـوس  

مي شود. براي
MLV Reve س

د. ابتدا به يك
Aميكروليتر از  

ليتــر از پرايمـ
RNase-freeا ،

دقيقه در 5ت 
ــت ــرار گرف  ق

مي 4به مقدار  
/5بـه مقـدار    

 Vيكروليتـر و  
Rever به مقدا

nuclease ديگ
يكروتيـوب دو
قيقه در دماي

ycler دســتگاه
cDNAه هاي 
 ه شدند.

پرايمـر مـورد
و سپس توسـط

سيك ي حاسبه
د بيان ميزان. 
با GAPDH و 

ــان. ـد  ژن بي
واقع در و رفته

ــبي ــط) نس توس
اس) آزمايش هر

AKT/ ژن بيان
كنت ي نمونه ه

Re  
 ر

AGCTCATTT
TCTTCCTCT
´-TCCCAGTC
´-CACAAAC
´-CATCACA
´-CTCAAATG

          

R استخراج شد
 رونوشت بردار

cDN تبديل م
erse Transcri

Fi استفاده شد
nuclease- ،1

µ 1 ،1 ميكرول
eوليتــر از آب 

وتيوب به مدت
ــخ ـپس روي ي

Reaction Bu
RNase Inhib

مي 1به مقدار 
rse Transcrip

ــوب  free-وتي
ت محتويـات مي

دق 60ه شده و 
، درC˚ 70ي

در نهايت نمونه
قرار داده  – 70

پ پرايمـر:  راحي
Olig طراحي و

  د.
مح ليل آماري:

.شد انجام مونه
PTEN/AKT

ــبه ــ محاس ش
GAP گر اندازه
ــد( اليزه ن واح

ه كنترل هاي ه
ب تغيير يافته ر
به نسبت شده ر

eal Time – PC
توالي پرايمر

TCCTGGTAT
TTGTGCTCT
CAGAGGCG

CTGAGGATT
CCACCTGA
GCACCCGA

٢٠٢  
  13  

حلـه
نول
 روز
 بـه
كرده
ـاي
25 
ـدار
ده از
دازه
روي
راي

ـده،
ـورز
 هـا
دت
هيـه
سـي
شـد.
ـدن
 بـه
ــگ
د تا
 ژل
هك
ـاي
فتـه

بيان
DN 
ونـه

RNA
آنزيم

NAبه 
iptas
isher
-free

µg/µl
ميكرو
ميكرو
و ســپ
uffer
bitor
Mix

ptase
ميكرو
نهايت
اضافه
دمــاي
شد. د

C˚ 0
طر
go 7
شدند
تحل

نم هر
Tهاي
CT 

PDH
ــا نرم

نمونه(
مقدار
تيمار

CRمورد استفاده در

TGACAACG-
TTGCTGG-3´
GCTATG-3´
TGCAAG-3´
ACCAAT-3´
AGAAAT-3´

 

399مرداد،5ماره

رديـد. در مرح
ه آن ايزوپروپـا
ت يك شـبانه

هـا راعد تيوپ
ور سانترفيوژ ك
سـوب را در دمـ
ب حاصـل در
ل گرديـد. مقـ
ي و بـا اسـتفاد

(Wilmingt اند
ش الكتروفـورز ر

RNA بعـداً بـر
  ت.

ي اسـتخراج شـ
گـارز، الكتروفـ
ته شد و نمونه

 شدند و به مـد
اي تهـدند. بـر

سـي س120ـا
جـم رسـانده ش
ر و شـفاف شـ
ماي ژل مذاب
ميكروليتــر رنــ
ب به هم زده شد
 شـود. سـپس
نظور ايجاد چاه
ژل از شـانه هـ
كاست بهره گرف

يزان تغييرات ب
 NAي از نمونـه

ـت از روي نمو
پرايمرهاي م -1ول

 سانتيگراد)
6 -3´

6 

5 

 

شم،27دوره  ي

 سانتريفيوژ گر
ختـه شـد و بـه

ها به مدتتيوپ
شده، در روز بع

rpm 12000 دو
ور ريختـه، رس

هـا رسـوبدر انت 
حل DEPCه با

ـه روش نـوري
ton, DE, US
حاصله بـا روش
Aرفـت. نمونـه

اده قرار گرفت
هاي RNAيت

م بر روي ژل آگ
% ساخت 2 ژل

ر روي ژل لود
الكتروفورز شـ 8

 وزن كرده و ب
ته صاف به حج
شدن كامل پود
 بعد از آنكه دم

5ــيد مقــدار
رديد و خوب گ

در ژل پخـش
خته شد. به من
ونـه بـر روي ژ
 مايع ژل در ك

ندازه گيري مي
Real- بايسـتي

ـور مـي بايسـ
جدو
دما (درجه س

 63

 60

 54

انو همكار طرت

م پزشكي رازي

دقيقه 10دت 
رويـي دور ريخت
ه شد. سپس تي

نگهداري ش -7
pmدقيقه و در 

ايع رويي را دو
شك گرديـد. د
 آب تيمار شده
خراج شـده بـ

NanoDro SA)
ح RNAيفيت 

رزيابي قـرار گر
cD مورد استفا

ر بررسي كيفيت
 صورت راندوم
ن منظور ابتدا
ته شدن ژل بر

V 80در ولتاژ 
م پودر آگارز را

در يك بالن ته 
صل تا ذوب ش
رارت داده شد.

درجــه رســي 7
گ ن به آن اضافه
ور يكنواخـت د
وي كاست ريخ
لود كـردن نمو
قبل از ريختن

cDN :جهت ان
time PCR-ش 

ود. بدين منظـ

  نام ژن
GAPDH

PTEN  

AKT1  

 
فط كين فرشته

علوممجله

rpm به مد
مايع ر بعد
% اضافه70

0در دمايي
د 10مدت 

و سپس ما
محيط خش
ميكروليتر

RNA استخ
opدستگاه 

گيري و كي
ژل مورد ار

DNAسنتز 
به منظور

نمونه به 5
شدند. بدين
پس از بست

ساعت د 1
گرم 2ژل، 
TAEبافر 

محلول حاص
محلول حر

5نزديــك 
سايبرگرين
رنگ به طو
مذاب بر رو
مخصوص ل
مخصوص ق

  شد.
NA سنتز

به روش ژن
استفاده شو
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1399 داد 

يسلول پوپتوز     

از اپوپتوز 

زنده ماني 

هـاي  ونـه 

 

ن بـر عليـه      
هاي   سلول

  

اثـر   هـا در 
ا در تيمـار    
 مي شـود.  
ـاهده مـي   

  ند.

27T مر، 5، شماره

آپ نگيگناليس ريمس ي

ل ها وارد فاسلو

اي آپوپتوز و ز

راج شده از نمو

  كل

 

تي دوكسوروبيسـين
ين به منظور اپوپتوز

هسـطه مـرگ سـلول    
شاهده نمي شـود امـا

ديده DNA شدن 
مار كروسين هم مشـ
 هم افزايي نشان داد

7دوره   كي رازي

يها ژنبر نيسيروب

قطعه شده و س

ها زان بيان ژن
Q-:  
استخر RNAت 

تعداد سيك
1  

  
40 
  
1  

 بـه سيتوتوكسيسـيت
مسيت دوكسوروبيسي

   ليتر بدست آمد.

DNA La بـه واس
قطعه قطعه شدن مش
 اپوپتوز قطعه قطعه
عه قطعه شدن در تيم
 دوكسوروبيسين اثر

ه علوم پزشك

دوكسور و زعفرانني

 تيمار قطعه ق
  د.

يج بررسي ميز
PCR-تفاده از 

تعيين كيفيت 

  سايكلر
  زمان

  دقيقه 10
  ثانيه 15
  ثانيه 30
  ثانيه 25
 دقيقه 5

نمودار مربوط -1ل
ان دهان . حدقل سم

ميكرو 40اني حدود 

adderايجاد  -2ل
وز. در نمونه كنترل ق
سوروبيسين بعلت القا
نين مقدار كمي قطع
. و اينكه كروسين و

٢٠٣ 

مجله                   

نيكروسريتأث

 فاده
 بات

ΔCT 
ΔΔC  
Rel 

يك
ست
ك از
MT 
ـايج
ت در

ردن
ظـت
خراج
فورز
UV 

يمار
ـين
هاي
تـوز
 بـر
اري
ه را

D  كه
شـد
ن و
ـاي

بدون
شدند
نتاي
با است

1-

برنامه ترموسا -2ل
 رجه سانتيگراد)

94 
94 

6-60-54 
72 
72 

  
شكل
سرطا
سرطا

  

  
شكل
آپوپتو
دوكس
همچن
گردد.

                           

فاست با است، ه
محاسـب هاي ل

T = CT target –
CT = ΔCT te
lative express

ـر سيتوتوكسـي
تس KBهاي ول

ر بـراي هريـك
TTل از آزمــون

سـت آمـد. نتـ
سـاعت 24اي
1    .( 

ســت اورس از بد
ين ميزان غلظ
 پس از اسـتخ

الكتروف kb1در
Vك و زيـر نـور

  ).2(شكل  
پس از تي طاني:

مـولار و كروسـ
ر روي سلول ه
به سـمت اپوپت
سـط كروسـين

ــر   ــوير ب دتص
 اپوپتـوز يافتـه

DAPIز رنگ
، نشـان داده ش
ـــان كروســـين

هـ سـته سـلول

جدول
دما (د

3

                          

 

G شده نرماليزه
فرمول. شد سبه

– CT reference

st sample – ΔCT
sion: 2 –ΔΔCT

راي بررسـي اثـ
 IC50 در سلو

بـار  تست سـه
نتــايج حاصــل
ت نمودار به دس

بـر KBسـلول
 ي باشد(شكل

DNA L: پــس
 سلول توسط ا
ت تيمار شد و
 در مجاورت لد

داكسـتگاه ژل
باشدار زير مي

سلول هاي سرط
ميكروم 40دار
ميكرومولار بر 

عت سلول ها ب
ونه مهاري توس

ــكل ــد. ش 3ش
ل هاي سالم و
ين با استفاده ا
زي مـي كنـد،
 تيمـــار همزمـ
ت بيشـتر از هس

 مرحله
 ل سازي اوليه

 جداسازي
 ل و جذب نوري

 ويل سازي
 ل سازي نهايي

http://rjm           

 

GAPDH ژن ن
2–ΔΔC محاس

 :است يل

T control sample

  ا
بـر :MTT ست

يسين و يافتن
م گرفت، اين
 تكــرار شــد. ن
لظت به صورت

در س IC50كه 
ميكرومولار مي 

Ladderســت 
و پليت حاوي 

ساعت 24مدت 
% د1 ژل آگارز 

دس تـايج آن در  
رديد كه به قرا

آپوپتوز سو بر 
يسين بـه مقـد

1000ه مقدار 
ساع 24ه مدت 

ودند و هيچ گو
ــده نش دارو دي
پ نوري سلول
 است. همچنين
ل را رنگ اميز

هـــا در ســـلول
يسين به شدت

فعال
ج
اتصال
طو
طويل

ms.iums.ac.ir

بيان ميزان
CT روش از
ذي شرح به

   

ها يافته
نتايج تس
دوكسوروبي

MTT انجا
هــاســلول

برحسب غل
نشان داد ك

40حدود 
نتــايج تس

IC50 دارو
دوباره به م

DNAدر ،
شـده و  نت
مشاهده گر
تاثير دار
دوكسوروبي
زعفران  به
سرطاني به
حركت نمو
ــرد د عملك
ميكروسكو
نشان داده
هسته سلو
هســـته س
دوكسوروبي
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ــت. ايــن 
 آن سبب 

 ت. 
وآپوپتـوز  
رات ضـد   
العه قـرار  

يچ تغييـر   
 اگر چـه  
وجـود آن  

  
نشـاني بـر   

هـاي بـا    نه
ـيده انـد و    
ت، مشخص 
ـا بسـتگي   

  
ش  سه بار 
 همـانطور  
شـد و نيـز   

  اشد.

http://rjms.ium 

اســ BAXئين 
است كه بيان
ثير سلول است

پر  PTENژن  
AK داراي اثـر

حقيق مورد مطا

نشان داد هـي 
وجود نداشت. 
نتظار بود. با وا

Realاين منحني ن .
ها، نمونه cDNAت 

ي به حد آسـتانه رسـ
 نمونه ها ثابت است

هـ  cDNA غلظت
  

 براي هر تيمارآزمايش
ستاندارد تكثير شدند.

مي باش 22تا  18بين 
با اختلال واكنش مي

             ms.ac.ir

 اســت، پــروتئ
ش آپوپتوتيك ا
عامل مهار تكث

ده توسـط ژش ـ 
KTيدي توسط 

 كه در اين تح

Q-PCRهاي  
akt بيان ژن

ن مورد اآبيان 

ltime PCRاندارد 
همراه با افزايش غلظت

ي پايينتريسيكل ها
ها در  cDNAقدار

 حاصل شده فقط به
باشد. صحت كار مي

  

Real time PCR.
رقت سازي بعنوان اس

CT ها تقريبا ب نمونه
شان از تكثير بدون ا

 

          

 گرفتــه شــده
ئين داراي نقش
پوپتوز شده و ع
وتئين توليـد ش
 و پروتئين تولي
وزي مي باشد

  ت.
جه آناليز داده

داري در تغير ي
ر شدن ميزان ب

منحني استا -5كل
ن موضوع است كه ه
ظت هاي بيشتر در س
ن همه عوامل جز مق

هاي  CTگردد كه  
شته كه نشان دهنده ص

R منحني تكثير -6
نمونه با ر 6شد و نيز

T .شود شكل ديده مي
ي سيگموئيدي كه نش

٢٠٤  
  13  

ده از
د از
ر در
ـورز
داك
شـان

PTE 
يــن
 كه
لـي
ـاي
يـن
دارد

سـي

قــرار
پروتئي
القا آپ
پرو
بوده

آپوپتو
گرفت
نتيج
معني
كمتر

  
  

  

شك
اين
غلظ
چون
گ مي
داش

6 شكل
شتكرار 

كه در ش
هاي پيك

399مرداد،5ماره

سـتخراج شـد
ن مرحلـه بعـد

ميكروليتر 5ر
bp50 الكتروفـ

در دسـتگاه ژل
تروفـورز را نش

ENپـروتئين  
وز اســت ايوپتــ

وپتوتيك است
مسيرهاي داخل
يگـر عامـل القـ
ش عملكـرد ا
هايي سرطاني د

 شود. توز مي
آن مـورد بررس

ار شده و تيمار نشده

  RNAارز

 

شم،27دوره  ي

ا RNAيفيـت
ي شـد. در ايـن

نه به مقدانمو 
pـتفاده از لـدر

در UVر نـور
يجـه ايـن الكت

:هـا  نـاليز داده
ي در مســير آپو
آپوروتئين آنتي
ن سبب مهار
ه واز سـوي دي
ت. مهار و كاه
هدر مهار سلول

 به سمت آپوپت
ي كه بيان ژن

كوپي سلول هاي تيم
  

 الكتروفورز در ژل آگا

انو همكار طرت

م پزشكي رازي

كيف: KBرطاني  
روفورز ارزيـابي

RNA  5تعداد
تروفورز با اسـت

ها را در زيـرنه
نتي 4 شد. شكل

و ان Q-PCRم 
وتئين كليــدي
در واقع يك پر

يان و فعاليت آن
 آپوپتوز شـده

قاي سلول است
تاثير بسزايي د
هادايت سلول

هاي ديگريين

تصوير ميكروسكو - 3

نتيجه ا - 4شكل 

 
فط كين فرشته

علوممجله

سلول سـر
طريق الكتر

Aاستخراج 
% الكت2ژل 

شد و  نمو
مشاهده ش

  .دهدمي

انجا -2
يــك پــرو
پروتئين د
افزايش بيا
و خارجي
تكثير و بق
پروتئين ت

و سبب هد
از پروتئي

3شكل 
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1399 داد 

يسلول پوپتوز     

كروسـين       
 Realي    

هاي مورد 

سه بار تكرار 

ه بـار تكـرار   

Gene 

GAPDH 
PTEN (48
Cro) 
AKT1 

Legend: 
P(H1) - Pr 
TRG - Tar 
REF - Ref 

27T مر، 5، شماره

آپ نگيگناليس ريمس ي

ن دوكسـو بـا ك
جزيـه داده هـاي
غيير بيان ژن ه

د. تمامي آزمايشاها س

تمامي آزمايشات سه

8h, DOX-

robability of alter
rget
ference

7دوره   كي رازي

يها ژنبر نيسيروب

يمـار همزمـان
نتـايج تج 3ل   

ني دار بودن تغ
  ه است.

  
ي مختلف قرار داشتند

  
مختلف قرار داشتند. ت

R  
Type R

E
REF 
TRG 

TRG 

rnate hypothesis t

ه علوم پزشك

دوكسور و زعفرانني

ر بيشـتر در تي
ت آمـد. جـدول

Time P و معني
عه را نشان داد

تيمار هاي كه تحت 
AKT .ديده نشد  

تيمار هاي م ه تحت
 PT .ديده شد 

RESTه از نرم افزار 
Reaction 
fficiency 

E

0.9931 
0.98 

1.0231 

that difference be

٢٠٥ 

مجله                   

نيكروسريتأث

يـن

دارو
يش

بسيار
بدست
PCR 
مطالع

ك KBهاي سلول ونه
T1اري در بيان ژن

 

كه KBهاي سلوله
TENي در بيان ژن

استفاده با CTهاي  ه
Expression 

1.000 
23.91 0

0.85 0

etween sample an

                           

 تغييـر بيـان ا
 

ـا بـا شـيمي د
شـان داد افـزاي

ساعت در نمو 24 و
هيچ تغيير معناد شد.

ساعت در نمونه 24 
تغيير معناداري ته شد.

تجزيه داده -3دول
Std. Error 

 
.001 - 1.031 

.950 - 1.109 

nd control groups 

                          

 

سيون و نـه بـا
 تنظيم گردد.

تيمار سلول هـ
ت امـا نتـايج نش

A 12، در مدت زمان
ر (*) در نظر گرفته

PT 12، مدت زمان, 
ار (**) در نظر گرفت

جد
95% C.I.

 
0.001 - 832.

0.916 - 
1,631,558.2

is due only to cha

http://rjm           

 

ت با فسفريلاس
ر داخل سلول

در ت PTENن 
دا نموده اسـت

AKTيزان بيان ژن 
P value< معني دار

PTENيزان بيان ژن 
P value< معني دا

. P(H1

 
.013 0.022

273 
0.174

hance.

ms.iums.ac.ir

ممكن است
پروتئين در
اگرچه ژ
افزايش پيد

مي -7شكل 
 0.05 >شد و

مي -8شكل 
 0.05شد و 

 

) Result 

 
2 UP 

4 ns 
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ي قاوم م ـ
 شودي  م

 ــ  يرف انت
 يـي ت دارو  

كـاران در  
هـا در   ت

 يت جـانب 
 يدر ط ـ ف 

داده است 
در  يشترب 

ورد نقش 
ــيدارو   يـ

 باشد.  يم
اثـرات   ي

ـام دارد و  
دارو با  ين

ه است. از 
 يومورهـا 

يمي ز ش ـ
ده اسـت.   

بنـام   هي
فاده قـرار   

دهان،  ين
ـرض دارو      

قـدم   ين ـ
ده اسـت.    

روش  ـك 
بـه   يـلول 

 يـن جـام ا   
و  12 يـا   

نطور كـه  
 ينب يجه
بر دارو  برا
K   وجـود

همزمان  ر
DN  انجام

http://rjms.ium 

مق يكديگرند،ز 
دارو حاصل ن

ه اســت مصــر
هش مقاومـت

و هك يلقمـي م ا
يدانتاكس ـ يت ـ 
كاهش اثرات ن

لـفمخت يقات
د يشنهاداما پ 
يقاتتحق يدبا

در موق حاضر 
ــت د ش مقاومـ

دهان م يسرطان
يجهت بررس ق

نـا يسـين سوروب 
يندهد كه ا يم
كرده يداپ ييو

تو يژهورهـا بـو   
از يناش ـ يهـاب 

شـد يه ... توص
ياگ يدانتيكس

اسـتفمورد  يزن

سرطان يول ها
ول هـا در معـر

اولـ وتوكسيك
 شـناخته شـد

يـ  MTT ي،ول 
سـ يـت خ جمع

نـد. جهـت انج
ره در زمـان هـ
ده شدند.  همان
تفاوت قابل توج

كه در ييل ها
KBنرمال  يسلول

يمارو اثرات ت و
NA ladderت 

             ms.ac.ir

متفاوت از يسم
يناومت به چند

نشــان داده دي
در كـا يمثبت 

رو دارند. خانم
مصـرف انت يوب 
ينو همچن ييو

ياز تحق ماتيك
)22( ده است

و ب يستن يكاف
تحق ين. بهمرد

ــاهش ران در كـ
س ي سلول ها

تحقيق ينه در ا
ب شـده دوكس
منتشره نشان م

ومت دارمقا ن
مان انـواع تومو

الته هاي و زخم
شده و يجادن ا
ا ينامه انت يان

يده از زعفران ن

هدف، سلو ين
 در ابتـدا سـلو

يتواثرات سا يس
سلول ها ژيك

سـلو فراسـيون
پاسخ يت بررس

كن يفراهم م 
مختلف عصـار
ول ها قرار داد
ده شده است ت
كنترل و سلول
فتند در رده س

يردوكسوتاث يه
تست يسلول ي

          

يساختار و مكان
مقا يجهو درنت

. 
ــادزارشــات ز ي

يرها تاث دانت
دا يميت به ش
خـو به 2019

ش مقاومت دارو
يستمبصورت س

دا يحتوض ي ا
ك يقاتتحق ن

يرمورد انجام بگ
ــ ــر ينسـ زعفـ

در يسينسوروب
كه ييدارو يمي

انتخاب يسرطان
بر مقالات م ي

يند استفاده روت
دارو جهت درم

دهان و يمش خ
كه در دهان ي
يپا يندر ا ينن
مشتق شد ينس

 ت.
به ا يدنرس ي

شدند. يبررس
گرفتند و بررس

يولوژب يت بررس
يفپرول ي بررس
هتج يت و كم

يخارج يورها
ي، غلظت ها

سلو يساعت رو
آورد يجخش نتا
ك يسلول نمونه
گرف قرار ينوس
 ت. 

ياول يهت بررس
ها بر رده  ينس

٢٠٦  
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مات
وارد

 -يب
در  ي
 يـا

 هم
 يررگ

مـل
حــال
 يرا
-مي
م بـا
 اران
 هـا

بـه  
 يش

 دانت

 يمي
ـاوم
ل از
مـان

در  ،
 يـف
امل
صـد
23 .(

اوت
و  ي

 ه ي
از  ).

 ــاي
 يمي
 يـي
زا از
مـت
كه از

نظر س
شود

)23(
گز 
يداكس

نسبت
سال

كاهش
دارو ب
مقاله
ينكه ا

م ينا
كروس
دوكس
شيم
ضد س
يمرور
وجود

د ينا
خوش
يدرمان
همچن
كروس
گرفت
براي

KB ب
قرار گ
جهت
تست
راحت
فاكتو
تست

س 24
در بخ

يبقا
و كرو
داشت
جه
كروس

399مرداد،5ماره

است كه صـدم
سـلامت و سـتم

قلب هاي يماريب
ير در كشورها

هـ يـك كـه تكن 
اند، هنوز تهش

راسر جهان در
عام ينن ششـم 
در ح يشــورها
بـر  يـج روش را

يمه شـامل ش ـ     
 كه هـر كـدام

يمـاب يـن ا يقا
درمـان يـن ر ا

يو كمك گزين
و عوارض نا ي

يداكس ـ انتـي 

يش ي با داروها
مقـ ي،مصـرف  ي
و قبـل ذاتـي  ور
در طول درم يا

يـن،بـر ا   عـلاوه
ين اسـت بـه ط    

عا همين كه د
درص 90از  يش
3( ي شـود  م ـ  

متفا يزومور و ن
ي ژنتيكـياپ ـ ت

يچيـدهپ يسـم
ــد )24( ش دارن

هــ از ســلول ي
يش ـ يت سرطان

 مقاومـت دارو
صـورت مجـز ه

نجـر بـه مقاوم
ك ييواع داروها

 

شم،27دوره  ي

 ي
يجد ينيكيل

يسبـه س  ـادي
پس از ب ينچن

مرگبار يماريب 
ك ين با وجود ا

دا ياريبس فت
نفر را در سر ها
سرطان دهان 

كش سـرطان در
 امـروزه سـه ر
وجـود دارد كـه

باشد يم تراپي
و بق يزندگ يت

. در كنـارهنـد
يگجا يمان ها

يماريب تسكين 
ماننـد  كننـد

درمان طي در
يدارو يدرمـان 

طـو  است بـه
ي مقاوم باشند

 كسب كنند. ع
تومـور ممكـن

دهد نشان ومت
 ـ   يـت درمـان ب
حلـه متاسـتاز

تو يكيژنت رات
ييـراتتغ ماران،

يدر مكان يمگ ـ
ــش يــرطان نق

ياجتمــاع يطان
بافت يكلا در

در يسممكان ك
بـه يسـم هـا  كان

من افزايـي  هـم
ن سلول به انو

انو همكار طرت

م پزشكي رازي

 نتيجه گيري
يمشكل كل يك

يـاز يو اجتماع
همچ يماريب ن

ب ينعنوان دوم
باشد. يم فت

يشرفپ يمولكول
يليون هرطان م
يانم ين. در ا

از س يناشــ يــر
). 21باشـد (  

رطان دهـان وج
يوترو راد يراح

يفيتك ،ه  دارند
ي دهقرار م يرث
از درم يماران ب
جهت ها روش 

يها استفاده م
.(  
د ها از سرطان 

بت به اثرات د
رها ممكنتومو
به داروها يمان
مقاومت را ك ين

ت اومـت، سب مق
مقاو ها  درمان

منجر به شكسـ
در مرح يـرطان 
ييركه تغ  رسد

يمب يكيتار ژنت
هم ،تومور يطي

ــه دارو  سـ ي ب
ت ســرطبافــ كــه

معمولا ي باشد،
يكاز  يشده، ب

مك يـن . ااشـد 
صـورت ه بـه  يا
كه در آن شوند ي

 
فط كين فرشته

علوممجله

  
بحث و
 سرطان

و ياقتصاد
ينكند. ا يم

به ع يعروق
يشرفحال پ
م يصتشخ

سر يماريب
كرده است
يمـرگ و م 
يتوسعه م

درمان سـر
جر درماني،
كه يعوارض

را تحت تاث
زا ياريبس

ينهمراه ا
از درمان ه

22( يتراپ
بسياري

نسب يدرمان
. تشوند يم
درم يميش

يبا داروها ا
كس يندفرآ
از يعيوس

م يتدر نها
سـ يمارانب

مي نظر به
بودن ساخت
يعوامل مح
ــت مقاوم

كـ ييجــا آن
يمختلف م

شد يدرمان
ي باموثر م
يو  يكديگر

يم ييدارو
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1399 داد 

يسلول پوپتوز     

در  يهش ـ
در  2013

 يسينوروب
Ki  عنوان

مـل ضـد   
مطالعه ما 
 شـد. در   

بـر رده   ن
 پوپتــوز و

 ي اتوفـاژ 
رت گرفت 
ابسته بـه  
MDA-M 

دان و يفي ـ 
 يت سلول

 ــ و  ينه س
ش نشـان   

 HN-5 يم
ت سـلول    

و مرگ  ي
سـتفاده از  

 ،دهـد  يم

 يدارا ين 
دهان،  ين
اثـر   آن  ي  

و  يـرطان 
 هـم اثـر     

 ي سرطان

ارشـد   ـي 
 معاونـت  

 از  وسيله
 كمـال  د 

27T مر، 5، شماره

آپ نگيگناليس ريمس ي

و كاه يشافـزا  
3ران در سـال    

دوكسو يبخش
MCM  وi-67
عوام ين فعـالتر 

. و در م(28)شد
ثابـت يسـين ب

ينكروس ـ يسم
آپ يــاس القــا

و يندوپلاسمآ
صور 96 سال 

به صورت وا ن
MB-468 يـلول 

ــ ــط وض  توس
تيسم يسبرر ي
ــرطان ي در س
پـژوهش يـن ا ،د

يبـدخ  يول ها
بـه غلظـت يتگ 

يپرتو يتحساس
اس بنـابراين . )3

سو را كاهش نم

يسـيدوكسوروب
سرطان يول ها

در اثـر بخشـي
تنها اثر ضد سـ
وانـد همزمـان
د و هم اثر ضد

كارشناسـ امـه 
حمايت  تحت

و بدين باشد.ي
رسـاندند يـاري 

7دوره   كي رازي

يها ژنبر نيسيروب

يچطالعه ما ه ـ
قـدم و همكـار

اثر يان، بررس
M3 نگرهاينشا 

از يكـي  سين
باش يم يدرمان

دوكسوروب يطان   
اثر س ين بررس
MDA- ــر اسـ ب

آتنش شبكه  ي
همكارانش در 

ينكه كروس دند
ب مرگ رده سـ

ــه ا ــه يالع ك
يور بر 2017 

ــوتراپياز  راد ي
HNانجام شد (
تواند در سلو ي

وابسـت يـق  طر 
ح ينكروس ين
30( دده ـ يم ـ

دوكس ير دارو
 هد. 
د يكـه دارو  د

سلو يرو سيته
د يـز ن ينروس ـ 

نه ت ين  كروس
تو يرد بلكه م

 را كاهش دهد
   

  ر
نا پايـان  از فتـه 

و 971010ب 
زاد واحد اهر مي

ي پـژوهش  اين 
  مي نمايند. 

ه علوم پزشك

دوكسور و زعفرانني

اما در مط (27)
. مقيمژن نداشت

تحت عنو ي ا
يبخشاثر يركث

يسد، دوكسوروب
د يميان در ش

ثـر ضـد سـرط
تحت عنوان قي
MB-468- يل

يرات نشانگرها
و يدرزادهط ح
يدرس يجهنت ن

و زمان، موجب
. در مطا)29( 

رانش در سال
 ــ ــوز ناش ا يپت
N-5ان گردن (

يم ينكه كروس
زمـان و از ك
يهمچن .يابدش
م يشرا افزا ي
نه تنها اثر ينس

ده يم يش افزا
ما نشان دا يج

يتوتوكسيست سا
باشـد و كر يم

.رژيتيكي دارد
دار يدانتياكس

دارو يميش ي
دهد. يش افزا

دير و تشكر
برگرف مطالعه ن

ك با كد مصوب
آز شگاهدان شي

در كه افرادي
را قدرداني و ر

٢٠٧ 

مجله                   

نيكروسريتأث

Lad 
 يار

عت
ورز،

 يرو
RT-  
 يـا

ملـه
PTE  
رنـد.
 جي

G   و
 دش ـ

مورد
در  ي

anti
 هـر
 ـك
mR 
ـاب

بـه  
 يجـا

شـان
 .شـد
هـت
از  ي

 قيق
و  ي
 يرتاث

رمال
هـار
 داني

 يم ـ
قالـه
از  ده

ش در
 يمــ

)باشد
ژ ينا

مقاله
در تك
كردند
سرطا

اثـ يزن
يقتحق

ســلول
رييتغ

توسط
ينبه ا

دوز و
ــد ش
همكا
و آپوپ
سرطا
داد ك

يكدر 
كاهش
يسلول
كروس
بلكه ا
نتاي
اثرات
KB م
سينر

يآنت
يجانب

ن راآ
 

تقد
اين
ژنتيك
پژوهش
تمام
تشكر
 
 

                           

dder يز الگـو
د. بـا بـار گـذ

K  سـا 24كه
ل آگارز الكتروفو

بـر ر   ينروس ـ
ــد PCR-ز مت
ژن هـ ي تعداد

فاده شد. از جم
،EN, AKT1

دار سـم  نئوپلا
A  يـانجسـبب م

GI شــامل القــا
باش يوپتـوز م ـ  

آپوپتوز م يرس
ي ژن هـا برخ ـ 

i-apoptotic 
در يرو و آنت ـ 
يـ )25( ر كنـد

RNA يـان ـت ب  
pro-apo انتخـ

يابـد  يشافـزا 
باشـد در نتـ ي

 اسـت كـه نش
باش يم ـ يـك ت
جه يزباشد ن ي
يژن حاك ينا ن

تحق ينا يج نتا
يلاجــرديم كــه

تحت عنوان، تا
نر يها ر سلول

ش آنهـا در مه
يداكس ـ يآنت ـ

آزاد م ل هـاي
در مق 2014ل

C   سـتفادبـا ا
 كردند: جهش

ســرطان م جــاد

                          

 

 بـا اسـتفاده ا
كـر يرا بررس ـ

KB ي سلول ها
ژل يبر رو اند 

 د.
اثر دارو و كر م
ــان   از KBده
شامل يمهم 

ش دارند استف
ــن ــه ي مطالع

در پـاتوژنز ي
AKT1 ينپروتئ

ش يتلــف ســلول
و مهـار آپو يده

م يجهت بررس
گروه ينا يانم

pro-apop(ــا ي
واقع نسبت پـر
آپوپتوز را ظاهر

شـد و جهـ ب
ptotic گـروه

PTENژن  ن
آپوپتـوز مـ ير
داشته يشافزا

ژن پروآپوپتو ن 
يم يكآپوپتوت 

يانب يشم افزا
باشد. يپتوز م

يكت دارد. بطور
 يدر مقاله ا 2
در ينو كروست 

نقش يند: مهمتر
يتخاطر خاص
يكـا مهـار راد

كاران در سـال
OX-2 ينروتئ 

NF-K گزارش
يجل مهــم در ا

http://rjm           

 

تست يندر ا 
جود آپوپتوز ر
تخراج شده از
رو  قرار گرفته

DN شد يبررس
يسمطالعه مكان

ــرطان يـا  يس
يد كه ژن ها

در آپوپتوز نقش 
ــب در ا  منتخ

يه نقـش مهم ـ 
در سطح پ يعر

مختل يــخ هــا
DNA يد يبآس

ج يزن يگريد 
ير گرفتند. از م
ptotic (PTEN
 اثر دارند. در و

آ يابقا  يه ها
نتخابگروه ا يرز

از PTEN ژن 
يانكه ب ييها ل

يد سلول به مس
ا PTENژن  ن

يـنا يانب يش
يژن آنت يك 

اب شد كه عد
آپوپ يرل به مس

مطابقــت يقبلــ
2015در سال 

و ينكروس ليو
گزارش كردند 
به خ يسرطان ي

شد كه موجب
 جرمن و همك

پـر يانعنوان، ب
KB يرمس يقطر

از عامــل يكــي 

ms.iums.ac.ir

.شده است
توان و يم

DNA است
در برابر در

NAقطعات 
مط جهت

ــ ــلول ه س
استفاده شد

كه يديكل
ــا يژن ه

باشد كه يم
سر يشافزا
پاســ يگــر

A يبازساز
)24.(  

يها ژن
مطالعه قرار

ــ N يمتنظ
(MAPK(

سلول نشانه
زژن از هر 

شد. يزآنال
شددر سلو

ورود يمعن
يانحاصله ب

دهنده افزا
AKT1 كه

انتخا يزآنال
ورود سلول

ق يجبــا نتــا
همكاران د

سلو يتسم
يو سرطان
يها سلول
باش يآنها م
.)26( شود

تحت ع يا
AKT از ط

AKTژن 
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