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Abstract 
Objective : In order to improve the water solubility and bioavailability of curcumin in 
cancer therapy, we prepared and tested a novel waterborne cationic polyurethane (PU) as 
a nano-carrier for curcumin loading (CU-PU). We studied the effect of this prepared 
nano-drug on melanoma (F10B16) and fibroblasts cells (L929). 
Methods : Morphology, size and cell internalization ability of the prepared nanoparticles 
were analyzed by zetasizer, SEM, AFM and fluorescent microscopy, respectively. We 
anticipated that curcumin was loaded in the hydrophobic core of the PU carrier. Next, the 
suitable dose and therapeutic effects of CU-PU for both skin cancer and normal cell lines 
were evaluated by the MTT assay and real-time PCR. 
Results : The average diameters and polydispersity of the nanoparticles were 62.37 ± 1.7 
nm and 0.080 ± 2.1 at 25  C, respectively. The drug encapsulation efficiency was 87 ± 
0.2%. The morphological analysis confirmed both a spherical shape and good dispersion 
without remarkable aggregation. The MTT assay results showed that the IC50 at 24 hours 
was 36.2 µM, whereas it was 25.4 µM at 48 hours. Real-time PCR results indicated that 
the CU-PU significantly decreased mRNA expressions of VEGF, Bcl-2, MMP-9 and 
COX-2 genes. An increase in mRNA expression of the BAX gene was also observed. 
Conclusion: Our result provided acceptable evidence for cell proliferation inhibition and 
the apoptotic effect of CU-PU on skin cancer cells. There were no adverse effects 
detected for normal cells. 
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 چكيذٌ
ی١سسابٜ َابسی١ٞی ٞا١یٝ ٠ پة دبیا٣ ػاب ش٣        دٗییٍ ، دس دسٚبٜ ػشطبٜ صیؼشی ١َس١َٚیٝ فشا٤ٛی٠ ثشای ث٥ج١د حلاٖیز  :َذف

ٟٚظ١س ثابسْیشی ١َسَا١ٚیٝ، اػاشهبد٢ ؿاذ  دس ایاٝ ساًیاى اواش ٞاب١ٞ داس٠ی پٚابد٢ ؿاذ٢ س٠ی            ػ١ٟاٜ یٍ ٞب١ٞ حبٕٚ ث٣ ث٣ؿذ ٠ 
 ؿذ ثشسػی ( L929)( ٠ فیجش٠ثلاػز F10B16)ٚلا١ٞٚب 

اًد ي سيش ْیشٞاذ٢ صساب،   ٢ثب اػشهبد٢ اص اٞذاص سشسیت ، ث٣رسار ػب ش٣ ؿذ٢ ٞب١ٞ ٠س٠د ث٣ ػ٠ٔ١ٗ س١اٞبیی  سیخز ؿٟبػی، اٞذاص٢ َا: م

ی  شش٠ٞی س٠ثـ  ثا٣ ایاٝ سشسیات   ثشسػی ؿذ  ، ٚیُش٠ػ١ُح ٞیش٠ی اسٛی ٠ ٚیُش٠ػ١ُح ف١ٗسػبٞغ اٞشـبس ٚیذاٜٚیُش٠ػ١ُح اُٖ
  ثؼذ اص سؼییٝ غٗظز ٟٚبػت ٠ اٞجاب٘ پصٚا١ٜ   ثبسْیشی ؿ١د١سسبٜ ی یدٗ ی٤ب حبٕٚ ضیْش دس ٤ؼش٣ پة ٝیؿذ ٣َ ١َس١َٚ یٟیث ؾید

 ثشسػی ؿذ  Real time PCR ٠ ٤MTTبی ػشطبٞی ٠ ػبٖٙ ثب پص١ٜٚ  زاسی ثش ػ١ْٗٔ شی٠س٠د ث٣ ػ١ٗٔ، ٚیضاٜ سأو
ٟؾ پٜ، دس دٚبی ثبسْیشی رس٢  يطش ٞب١ٞ :وتایج  0/080 ± 2/1 ٞاب١ٞٚشش  62/37 ± 1/7 تیا سشس ثا٣ ْاشاد   دسج٣ ػبٞشی 25ؿذ٢ ٠ دشاَ

بٖؼبر سیخز ؿاٟب شی ٞیاض، َاش٠ی ؿإُ     ٚطاػز   دسكذ 87 ± 0/2 ١سسبٜی یدٗػبصی ١َس١َٚیٝ دس  ٚیضاٜ ثبصد٢ َذؼ٣ٖ١  دث١
ٟؾ ٟٚبػت ٞب١ٞ د٤اذ َا٣    ٞـابٜ ٚای   MTTٞشابی  حبكإ اص پصٚا١ٜ    رسار، ثذ٠ٜ سجٛغ يبثٕ س١ج٣ سا سأییذ َاشد    ث١دٜ ٠ دشاَ

IC50  ٜٚابیُش١ٚ٠رس اػاز  ٞشابی      ٠25/4  36/2 تیا سشس ثا٣ ػابػز   ٠48  24ٚابػج٣ ؿذ٢ ثشای صٚبReal time PCR   ٜٞـاب
سا َاب٤ؾ ٠   ٠COX-2  ٤VEGF ،Bcl-2 ،MMP-9ابی   طٜ mRNAًٚذاس يبثٕ س١ج٥ی ٚیضاٜ ثیابٜ   ب٣ٞ ث٣ػبٚ د٤ذ ٣َ ٞب١ٞ ٚی

BAX د٤ذ  سا افضایؾ ٚی 
سیاضی ؿاذ٢    ٠ اًٖابی ٚاشِ ثشٞبٚا٣   ػا١ٖٗی  سُثیاش   ٞاذ٢ ثبصداساواش   ٞشبی  ثشسػی حبضش ؿ١ا٤ذ يبثٕ يجا١ٖی دس ٚا١سد  : گيشی وتيجٍ

ٔ     ٤بی  س٠ی ػ١ٗٔػبٚب٣ٞ داس٠یی ١َس١َٚیٝ،  ٞب١ٞ ٤ابی ػابٖٙ    ػشطبٜ د١ػز ٞـبٜ داد دس حبٖی َا٣ اواش يبثإ سا١ج٥ی س٠ی ػا١ٗ
 ٚـب٤ذ٢ ٞـذ 

 
 ػبٚب٣ٞ ١ی١سسبٜ، ١َس١َٚیٝ، ػشطبٜ، ٞبٞ رس٢، دٗی : ٞب١ٞکليذياطگان
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 مقذمٍ

ساشیٝ ػ١اٚإ ٚاشِ ٠ ٚیاش دس ج٥ابٜ       اٚش٠ص٢ یُی اص ٥ٚٙ

َبس٤بی ٚخشٗهی ثشای دسٚابٜ پٜ دس   چٟذ سا٢ ػشطبٜ اػز، ٤ش

٤اب ٞا٣ س٥ٟاب ثاشای      ْشفش٣ ؿذ٢ اػز اٚب اغٗات ایاٝ س٠ؽ   ٞظش

 ٞیاض ٤بی ػابٖٙ سا   ث٣ُٗ ػ١ٗٔ اػز٤بی ػشطبٞی َـٟذ٢  ػ١ٗٔ

ٜ   شیساز سأو ٤اب   يشاس داد٢ ٠ ٟٚجش ث٣ ٚشِ یب پػیت صیابد ثا٣ پ

  ثٟبثشایٝ ساًیًبر ثؼیبس ْؼششد٢ دس ٣ٛ٤ ػٗا١٘  >2، 1=ؿ١د  ٚی

َب٤ؾ ایٝ پوابس ٠ ثابر ثاشدٜ     دس ساػشبی٤بیی  ثشای یبفشٝ سا٢

 ٞؼجز دسٚبٜ دس حبٔ اٞجب٘ اػز  

٤بی ا یش ٚا١سد س١جا٣ ٠    ٤ب ٣َ دس ػبٔ یٝ س٠ؽیُی اص ا

اسػبٔ داس٠ ث٣ س١ٚ١س اػز َا٣ ػجابسر اص    اػشهبد٢ يشاس ْشفش٣

داس٠ دس یاااٍ ٚااابد٢   (Encapsulation)َذؼااا٣ٖ١ َاااشدٜ  

( ٠ اسػبٔ پٜ ث٣ ٚإ س١ٚ١س Biocompatible) ػبصْبس صیؼز

  >4 ،3=٤بی ػشطبٞی اػز  ػبصی دس ٚإ ػ١ٗٔ ٠ پصاد

ٚابد٢ اكاٗی اػاشخشاد ؿاذ٢ اص     ( Corcomin)١َس١َٚیٝ 

س٠غٝ ػبي٣ صیشصٚیٟی )سیض٘( صسچ١ث٣ داسای  ١اف داس٠یای  

اَؼایذاٞز، ج٥اؾ، س١ٚا١س ٠     ضاذ   بكایز اص يجیٕ  فشا٠اٞی

  اٚب >13-5=ثبَششی اػز ٠  صایی س١ٚ١س، َٗؼشش٠ٔ ػشطبٜ، سِ

ی ٤ب اػاشهبد٢   دس دسٚبٜ ثیٛبسی ط١س ْؼششد٢ س١اٞذ ث٣ ایٝ ٚبد٢ ٛٞ

ٞشیج٣ ضؼف  پٜ دس پة ٠ دس حلاٖیز َٙؿ١د ٣َ ایٝ ٞبؿی اص 

ٜ صیؼشی پٜ دس ٚایط ثذٜ اػز  ثشای سفغ ایٝ  دس دػششع ث١د

٤ب اص  ٚـُٕ ساًیًبر ثؼیبس صیبدی اٞجب٘ ؿذ٢ اػز ٣َ دس پٜ

ك١سر سشَیات ثاب ١َسَا١ٚیٝ     ػبصْبس دس ثذٜ ث٣ ١ٚاد صیؼز

١د٢ رسار دٗیٛاشی   یُی اص سشَیجبر ٚهیاذ، ٞاب١ٞ   اٞذ  اػشهبد٢ ٛٞ

ك١سر َذؼ١ٖی اطشاف رسار ١َسَا١ٚیٝ   س١اٞذ ث٣ اػز ٣َ ٚی

٠ سشَیت ػب ش٣ ؿذ٢ دس جشیبٜ  ١ٜ سضسیاى ؿا١د    یشديشاس ْ

س١اٞذ ثشای ایٝ ٟٚظ١س    یُی اص ا١ٞاع دٗیٛش٤بیی ٣َ ٚی>14-18=

اػز ٣َ ثا٣ ػٗاز   ( Polyurethane)ی١سسبٜ  اػشهبد٢ ؿ١د دٗی

ػابصْبسی دس داس٠ػابصی ٠ دضؿاُی َابسثشد      ز صیؼز بكی

ٍ دٗیٛش چٟذ ثخـی    دٗی>20، 19=فشا٠اٜ داسد  ٜ ی ٚشـُٕ ی١سسب

ط١س ٚؼٛا١ٔ، ٚشحٗا٣ ٞاش٘     اص د٠ ٚشح٣ٗ ٞش٘ ٠ ػخز اػز  ث٣

٤بی ٤یذسَؼایٕ اػاز     ٚشـُٕ اص اٖی١ٓٚش٤بی ٚخش١٘ ث٣ ْش٢٠

بٞسی ثب دی أ  بی٤( DL) ٚشح٣ٗ ػخز اص ٠اَٟؾ سشَیجبر ایض٠ػیب

١ٔ حبكٕ ٚی ٤بی ی١سسبٞی دس  ؿ١د  سجٛغ ْش٢٠ ١َچٍ ١ُٖٚ

-٤بی فیضیُی ٠ جذایؾ ٚشح٣ٗ ٚشح٣ٗ ػخز ثبػث ایجبد ْش٢٠

ای اص ثخؾ ٞش٘ ٣َ داسای دسجا٣ پصادی حشَاز ثابر اػاز،     

سی١ٞی یاب پٞیا١ٞی(   ٤بی ی١ٞی )َب ؿ١د  اص طشیى ایجبد ْش٢٠ ٚی

سا ث٣ ؿُٕ  ی١سسبٜ س١اٜ دٗی داس ٚی ٤بی ػبٕٚ ٟٚـؼت اص صٞجیش٢

١د  دس َبس حبضش ثب اػشهبد٢ اص  یٍ دی ٥ٞبیی پة دبی٣ س٥ی٣ ٛٞ

حاب٠ی   ی١سسابٞی  ٤بی َشث١َؼیٗیٍ اػیذ، دٗای  أ حب٠ی ْش٢٠

دس ٥ٞبیز دس  ؿ١د  ٤بی پ٠یضاٜ َشث١َؼیٗیٍ اػیذ س٥ی٣ ٚی ْش٢٠

١دٜ ایٝ ْش٢٠ ی١سسابٜ سؼجیا٣    ٤ب ٣َ دس ثذ٣ٞ دٗی ٞشیج٣  ٟثی ٛٞ

ٝ  ؿذ٢ ٍ ١ٞع پٚی ٤بی ی١ٞی ٣َ يبثٗیز  ١ٞع ػ١٘، ْش٢٠اػز ثب ی

  >21ؿ١د = َٟذ، ایجبد ٚی ی١سسبٜ سا فشا٤ٙ ٚی پة دبی٣ ث١دٜ دٗی

٤اابی  ٚبیؼاإ ی١سساابٜ س٥یاا٣ ؿااذ٢ ثااشای ػااب ز ٞااب١ٞ   دٗاای

(Nanomicelle  ٝحب٠ی ١َس١َٚیٝ اػشهبد٢ ؿذ٢ اػز  ث٣ ایا )

ٔ١ ٙ  سشسیت ٣َ ١ُٖٚ ٤ابی   َاٟؾ  ٤بی ١َس١َٚیٝ، ثشاػبع ثاش٤

ی١سسبٜ،  ٤بی دٗی ٚیؼٕ ؿ١د  ٞب١ٞ ی١سسبٜ ٚی جزة دٗی ْشیض پة

ط١س ٣َ ثیبٜ ؿذ دٗیٛش٤بیی پة دبی٣ اػز ٣َ اص يؼاٛز   ٤ٛبٜ

٤ابی    ١د ثب داس٠ ثش٤ُٟٛؾ داد٢ ٠ ث٣ ٍَٛ يؼاٛز  ضیْش پة

 ٚبٞذ    ١د دس ٚا١ٗٔ پثی دشاَٟذ٢ ٚی پة د٠ػز

ٝ اػز ٣َ  ٤ذف اص ایٝ ٚطبٖؼ٣ س٥ی٣ ٞب١ٞ سشَیجی اص ١َس١َٚی

  ػبصْبس ٠ دبیاذاس دس ثاذٜ ػٛإ َٟاذ     صیؼز ك١سر ثش١اٞذ ث٣

رس٢  ثٟبثشایٝ دس اثشذا یاٍ فش١ٚرػای١ٜ جذیاذ اص سشَیات ٞاب١ٞ     

ی١سسبٜ ث٣ ٤ٛشا٢ ١َس١َٚیٝ ػب ش٣ ؿاذ ٠ ثؼاذ اص ثشسػای     دٗی

ٚیضاٜ ٠س٠د ثا٣ ػا١ٗٔ ٠    ،٤بی پٜ اص يجیٕ اٞذاص٢، ؿُٕ ٠یظْی

سؼییٝ غٗظز ٟٚبػت ثشای دسٚبٜ، اوش پٜ ثش دسٚبٜ سد٢ ػا١ٖٗی  

 ػ١ٖٗی ػابٖٙ فیجش٠ثلاػاز   سد٢( ٠ F10B16ٚلا١ٞٚبی ١ٚؿی )

 ( ثشسػی ؿذ٢ اػز ١ٚL929ؿی )

 

 َا مًاد ي سيش

 یًستان رسٌ پلی ساخت واوً
ٔ   ٚاا١ٔ اص ٚاابد٢   06/0  دٗاای سشااشا ٚشاایٗٝ اسااش ْلایُاا١
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(Polytetramethylene Ether Glycol: PTMEG) (  َا٣ دس

ػابػز   24 ٚاذر  ث٣ْشاد  دسج٣ ػبٞشی ٠80 دس دٚبی صیش   لأ

ا٘ ٚشیٗا١ٔ دش٠دی١ٞیاٍ   ٚا١ٔ اص دی   06/0(،  ـٍ ؿذ٢ اػاز 

ٜ  ٠ ثا٣  (Dimethylol propionic acid: DMPA) اػایذ   ٚیاضا

 ٙ٤ ٜ  :N-Methyl-2-pyrrolidone)ٚشیٕ دیش٠ٖیذیٝ  N– اص٠ص

NMP ،)      ٜدس یٍ فلاػٍ ٠اَٟؾ چ٥ابس د٤بٞا٣ َا٣ ثاب ٤ٛاض

، يیاف  (Reflux Condenser) ُٚبٞیُی ٠ َٟذاٞؼ١س سفُٗاغ 

ياشاس   اػز، سج٥یض ؿذ٢ ٢N2 چُبٜ ٠ ٠س٠دی ٠  ش٠جی يطش

دسجاا٣  75دس دٚاابی  ،  ٚخٗاا١د دس حاابٔ ٠اَااٟؾ داد٢ ؿااذ

ؿاذ  ثؼاذ اص اٞجاب٘     ساز فـبس ٞیشش٠طٜ ٤ٙ صد٢ ٠ ْشاد  ػبٞشی

ٚا١ٔ س١ٖا١ ٝ دی ایض٠ػایبٞبر     16/0ث٣ ٚیاضاٜ  ٠اَٟؾ، َبٕٚ 

(Toluene Diisocyanate: TDI)  ثااب ٠ ساَشاا١س دا اإ ثاا٣

  ؿذ ْشاد ثبرسش ٞش٠د، سیخش٣  دسج٣ ػبٞشی 75ب اص ػشػشی ٣َ دٚ

٠ ٠اَاٟؾ ساب    ؿاذ  ْشاد ثبر ثاشد٢  دسج٣ ػبٞشی 85ػذغ دٚب سب 

ث٣ ًٚاذاسی ٚـاخق   ٤بی ایض٠ػیبٞبسی  غٗظز ْش٢٠صٚبٞی ٣َ 

دسجا٣   60  ػاذغ ٚخٗا١د ساب دٚابی صیاش      یبفاز ثشػذ ادا٣ٚ 

ٖیشاش   ٚیٗای  150ثاب   )١ٚ٣َٔ ف١ٟٔ  ٠08/0  ْشاد ػشد ؿذ ػبٞشی

ك١سر يطش٢ يطش٢ ث٣ ساَش١س اضبف٣  ؿذ٢ اػز( ث٣ش١ٜ سيیى اػ

٠اَٟؾ سب صٚبٞی   ٤بی ایض٠ػیبٞبر پصاد اص ثیٝ ثش٠د ؿذ سب ْش٢٠

( ٚشث١د ث٣ ایض٠ػیبٞبر Peak) ًٞط٣ ا٠جییبثذ ٣َ ٤یچ  ادا٣ٚ ٚی

 FTIR (Fourier Transform Infraredدس طیف حبكإ اص  

Spectroscopy) ٣ٞ١ ٚخ١ٗد ٠اَٟؾ  پ٠سی ؿذ٢ اص ٤بی جٛغ ٛٞ

اا١د     ی١سساابٜ دایؾ دٗیٛش٤اابی ثٗاا١ٌ ؿاذ٢ دٗاای  ٚـاب٤ذ٢ ٞـ

(Blocked PU pre-polymers)   ْااشاد  دسجاا٣ ػابٞشی  50ساب

ٚا١ٔ(   06/0سشی اساب١ٞٔ پٚایٝ )   َٟٟذ٢  ٍٟ ؿذ ٠ ػبٕٚ  ٟثی

اٞجب٘ ديی٣ً  30 ٚذر ٠ ث٣ی١ٞ١ٚش سـُیٕ سب  ؾ٠ا٠َٟ اضبف٣ ؿذ 

رس٢ ٠  شاَٟؾ دس ٞب١ٟٞٚظ١س ایجبد د ؿذ  دس ٥ٞبیز پة دی١ٞیض٢ ث٣

ٜ ؿذیذ اضبف٣  ی١سسبٜ ثب  رس٢ دٗی ٞب١ٞ دس ٞشیج٣  ؿذساز ٤ٙ صد

ٕ ٚی ٜ ثبيیٛبٞذ٢ دس ٚا١ٗٔ  دشاَٟؾ ی١ُٟا ز حبك ؿ١د ٣َ اػش١

ٙ دس دٚبی  پٜ، ساز  لأ ؿ١د   ْشاد  بسد ٚی دسج٣ ػبٞشی 60َ

 ٖیشاش اص ٚاٗا١ٔ    طشیًی ٣َ دس ٤ش ٚیٗی ٚا١ٗٔ ٥ٞبیی ثب پة ث٣

  >22= ؿذی١سسبٜ ٠ج١د داؿش٣ ثبؿذ سيیى  دٗیْش٘  ٚیٗی 75

 

ٌ واوً تعييه يیظگی  رسات اَی سیخت ضىاختی ي اوذاص

 Atomic)٤ابی ٞیاش٠ی اسٛای     ثب اػشهبد٢ اص ٚیُش٠ػ١ُح

Force Microscopy: AFM)   شش٠ٞاای ٠ ٚیُش٠ػاا١ُح اُٖ

ی اٞشـبس ٚیذاٜ   Field Emission Scanning Electron)س٠ثـ

Microscopy: FESEM) ٛچٟیٝ دشاَٟؾ ١ٞسی دیٟبٚیاٍ  ٠ ٤

(Dynamic Light Scattering: DLS)٤ابی سیخاز    ، ٠یظْی

رسار، ثشسػی ؿذ  سلب٠یش  ؿٟب شی ػطح ٠ ٤ٛچٟیٝ اٞذاص٢ ٞب١ٞ

 CA Nanoscope III ٚیُش٠ػ١ُح ٞیش٠ی اسٛای ثاب دػاشٓب٢   

(Digital Instruments, Inc. پٚشیُاب ،) دٚابی اسابو ٠ ثاب     دس

دػز  ی١سسبٜ ث٣ رسار دٗی بص٢ ٞب١ٞاػشهبد٢ اص یٍ يطش٢ ٚا١ٗٔ س

ای      شش٠ٞای س٠ثـ پٚذ  ٤ٛچٟیٝ ثب اػاشهبد٢ اص ٚیُش٠ػا١ُح اُٖ

( ٠ س٠َاؾ َاشدٜ   ، طادHitachi S-4160ٝاٞشـبس ٚیذاٜ )ٚذٔ 

ی١سسبٜ ثب طلا ٠ يجٕ اص اٞجب٘ پصٚابیؾ، ثشسػای    رسار دٗی ٞب١ٞ

رسار    دشاَٟؾ ٠ اٞذاص٢ ٞب١ٞشفزْ ٤ب ك١سر  پٜ  شیسیخز ؿٟب

 صسب ٞب١ٞاٞذاص٢ ْیشٞذ٢ ٤ب ثب اػشهبد٢ اص  ثبس ػطای پٜ ٠ ٤ٛچٟیٝ

(Malvern Instruments Ltd)ؿذ  ثشسػی ، پٚشیُب 

 

ضذٌ با  باسگيشیرسٌ کًسکًميه  ساصی واوً آمادٌ

 یًستان پلی

ٟٚظ١س َب٤ؾ ٠ حشای اص ثایٝ    ثشای حلاٖیز ١َس١َٚیٝ، ث٣

 ٔ  ٤DMSOاابی ١َسَاا١ٚیٝ، ٚبٟٞااذ   ثااشدٜ اوااش ػااٛیز حاالا

(Dimethyl Sulfoxide  ٝدس سٛبٚی فشپیٟذ٤بی پصٚبیـی، ایا )

ػ١ٟاٜ  ث٣ 80ٚبد٢ دس پة حٕ ؿذ ٣َ ایٝ اٚش ثب اػشهبد٢ اص س١ییٝ 

دسكاذ حجٛای/    ٠2 ثا٣ ٞؼاجز    (Emulsifier) ا١ٖٚؼی فابیش 

ػابٚب٣ٞ ثاب    ثاشای س٥یا٣ ٞاب١ٞ   حجٛی ثب پة، ك١سر دزیشفز  

٤ابی ٠صٞای ٚخشٗهای اص     داس٠، ٞؼاجز ثبسْیشی حذاَثش ٞؼجز 

ٜ ٞؼجز ث٣ ١َس١َٚیٝ يجٕ اص اٞجب٘ پصٚبیؾ ثشسػی ٠ ی دٗی ١سسب

ذ، ث٣ ایٝ كا١سر َا٣ ثاب اػاشهبد٢ اص س٠ؽ اٚا١اد      ؿصٚبیؾ پ

 ثاب سا١اٜ    (Prob Sonicator) فشاك١ر ٠ داش٠ة ػا١ٞیُیش١س  
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ی١سسابٜ ٞؼاجز ثا٣     ػبٚب٣ٞ دٗای  وبٞی٣ ٞب١ٞ 15دس  َی١ٗط٠ٔ 250

 ٝ  ثبسْیشی (2:1، 75:1/1، 5:1/1، 25:1/1، 1:1، 75:1/0)١َس١َٚی

ٚیضاٜ طیف   ديی٣ً ػبٞششیه١ط ؿذ 30ٚذر  ٠٣ ث ٠21000 ثب د٠س 

ٝ ١ٚج١د دس ٚبیغ س٠یی جذا ؿذ٢، دغ اص جزثی  ًٚذاس ١َس١َٚی

٠ ػذغ حٕ َشدٜ  (Freeze Dry ـٍ َشدٜ َشدٜ ٟٚجٛذ )

ُ     دس ٥ٞبیاز  دس ٚشب١ٞٔ، دی ١ثاب اػاشهبد٢ اص ػیؼاشٙ اػذُشش٠ػا

 ،Perkin Elmer) (Fluorescence Spectroscopy)ف١ٗسػبٞغ 

٣ٞ١  ؿ١د ْیشی ٚی اٞذاص٢ پٚشیُب( ٤بی ١َس١َٚیٝ دس جازة   ٛٞ

ش  420  ٞب١ٞٚشش ٠ ثاب ػاشم ؿاُبف     600سب  430ٞب١ٞٚشش ٠ ٞـ

 ٞب١ٞٚشش ثشسػی ؿذ  5

 

سَاایص کًسکاًميه اص    (Profile) ٍیوماتعييه 

 یًستان پلی

ی١سسبٜ اص ثبفش  ثشای سؼییٝ س٤بیؾ ١َس١َٚیٝ اص رسار دٗی

١ٚرس  01/0( ٠ ثبفش ػیششار )pH; ١ٚ4/7رس ٠  01/0فؼهبر )

 ٠4/5 ;pH اػاشهبد٢ ؿاذ  ْاشاد   دسجا٣ ػابٞشی   37( دس دٚبی   

 ,Spectraporٖیشش اص ٚا١ٗٔ ٚیؼٗی دا ٕ َیؼ٣ دیبٖیض ) ٚیٗی 1

MW cutoff 3500 gmol-1 ٖیشاش   ٚیٗای  100ؿذ ٠ دس  ( سیخش٣

 01/0) ( ٠ ثبفش ػیششارpH; ١ٚ4/7رس ٠  01/0اص ثبفش فؼهبر )

 ٠80 س١ییٝ ؿذ  سیخش٣ٞیض ك١سر ٚجضا  ( ثpH٣; ١ٚ4/5رس ٠ 

(Tween 80) ػ١ٟاٜ یٍ ا١ٖٚؼی فابیش  ث٣ (Emulsifier)   ثاشای

ذ  ؿػبصی ؿذ٢ اػشهبد٢  ثبصداسی اص سػ١ة احشٛبٖی داس٠ی س٤ب

اص یٍ  ثب اػشهبد٢ْشاد  ػبٞشیدسج٣  37ٚطبٖؼ٣ س٤بیؾ دس دٚبی 

ابٜ( GFL) (Shaking Water Bath) حٛب٘ پثی اسسؼبؿی  ، پٖٛ

 ٘ ٣ٞ١ ثشداسی  ؿذ  دس ثبص٢ اٞجب ٤بی صٚبٞی سخلیق داد٢ ؿذ٢ ٛٞ

اٞجب٘ ؿاذ  دس ٤اش    ٠96  72، 48، 24، 12، 8، 4، 0دس ػبػبر 

٣ٞ١ اٖی١ُر 300ٚشسج٣  ٠  (، ٟٚجٛذAlicot) ٚبَش٠ٖیشش اص ٤ش ٛٞ

٣ٞ١ ٚیٗی 2 ـٍ ؿذ ٠ دس  ٕ ؿذ  ػذغ ٛٞ ٔ ح ٤ب ثب  ٖیشش اص ٚشب١ٞ

ُ  اػشهبد٢ اص دی ف١ٗسػابٞغ ثاشای سؼیایٝ َیهیاز     ١اػذُشش٠ػا

ٝ ثشسػی  رس٢،  ذ  س٤بیؾ سجٛؼی داس٠ اص ٞب١ٞؿس٤بیؾ ١َس١َٚی

 ؿ١د: ثب اػشهبد٢ اص فش١ٚٔ صیش ٚابػج٣ ٚی

R= V Ʃn-i
 Ci + V0 Cn / mdrug 

 ٣َR  ،دسكذ س٤بیؾ سجٛؼیV  ،٣ٞ١ ثشداسی ؿذ٢ حجٙ ٛٞ

V0 ،حجٙ ٠س٠دیCi  ٠Cn ٤بی ٜ غٗظز ١َس١َٚیٝ سا دس صٚب

بٜ ٚی رسار  جش٘ ١َس١َٚیٝ دس ٞب١ٞ mdrug د٤ذ ٠ ٚخشٗف ٞـ

بٜ ٚی دٗی  د٤ذ   ی١سسبٜ سا ٞـ

 

 کطت سلًلی

ػ١ٖٗی ػبٖٙ  سد٢( ٠ ٤F10B16بی ٚلا١ٞٚبی ١ٚؿی ) ػ١ٗٔ

 ( اص ثبٍٞ ػا١ٖٗی اٞؼاشیش١ دبػاش١س   L929فیجش٠ثلاػز ١ٚؿی )

 ایشاٜ  شیذاسی ؿذ  

 ٤DMEM (Dulbecco'sاب دس ٚاایط َـاز     ایٝ ػ١ٗٔ

Modified Eagle's Medium) ٕٚػش٘ جٟایٝ  دسكذ  10، ؿب

ٝ ٚبجیٟشب ٖیشش ٚیُش٠ْش٘/ ٚیٗی 500ْب٠ی،   ،(Gentamicin) یؼای

 25/0، (Glutamine) ١ْٗساابٚیٖٝیشااش  ٚیُش٠ْااش٘/ ٚیٗاای  300

ٚیُش٠ْش٘/  100، (Fungizone) ف١ٞٓیض٠ٜٖیشش  ٚیُش٠ْش٘/ ٚیٗی

٠احااذ/  ٠100  (Streptomycin) اػششدش١ٚبیؼاایٖٝیشااش  ٚیٗاای

َـز داد٢  ٣ریسٍ ك١سر  ث٣ (Penicillin) ػیٗیٝ دٟیٖیشش  ٚیٗی

ٝ ْش٘/ ٖیشش  ٠5/0 ثب  ؿ١ٞذ ٚی ْاش٘/   ٠2/0  (Typsin) سشیذؼای

جااذا EDTA (Ethylenediaminetetraacetic Acid ) ٖیشااش

ابیی چٟاذ ثابس دبػابط داد٢        ؿذ٢ ٠ ثشای سػیذٜ ثا٣ ٚشحٗا٣ ٛٞ

ا١ُٞثبس١س دس دٚابی   ٤ب ثبیذ دس ؿ١ٞذ  دس ٣ٛ٤ ٚشاحٕ ػ١ٗٔ ٚی

ا١ُٞث٣ ٠ ٥ٓٞذاسی  دسكذ ٠CO2 5 فـبس ْشاد  ػبٞشی دسج٣ 37

پٚشیُاب   Gibcoذ  سٛبٚی ٚا١اد َـاز ػا١ٗٔ اص ؿاشَز     ؿ١ٞ

 اٞذ   شیذاسی ؿذ٢

 

 َا رسات تًسط سلًل جزب سلًلی واوً
١ٞس ف١ٗسػبٞغ ػجض ػبطغ ؿذ٢ اص ١َسَا١ٚیٝ دس ٤ٟٓاب٘   

بیؾ ٚیضاٜ  ػ١ٟاٜ س٠ؿی ساشیٍ پٜ ثب ١ٞس فشاثٟهؾ، ث٣ ثشای ٛٞ

 ؿ١د   ٠س٠د ٠ جزة ١َس١َٚیٝ ث٣ دا ٕ ػ١ٗٔ اػشهبد٢ ٚی

ٝ ٟٚظ١س ػٗ ١ٔ 25ػبػز ثب غٗظز  4ذٚر  ٤ب ث٣ٔ ١ثذی ش٠ُٚ  ٚی

ی١سسبٞی سیٛبس ؿذ٢، ػاذغ ٚاایط َـاز     ٞب١ٞ ١َس١َٚیٝ دٗی

    ٔ  ٤PBSاب ثاب    حب٠ی داس٠  ابسد ٠ ثؼاذ اص ؿؼشـا١ی ػا١ٗ

(Phosphate Buffered Saline)ثاااب  ثاااشداسی ، ػُاااغ
n 
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 ي َمکاران یالمًسً هیشرف الد دیس

 

 30 7313 ستانزم، 4، شمارٌ 71، ديرٌ آسیب شىاسی زیستی مجلٍ علًم پسشکی مدرس: 03

ٟٚظا١س ثشسػای    ٚیُش٠ػ١ُح ف١ٗسػابٞغ اٞجاب٘ ْشفاز  ثا٣    

ی١سسابٞی دس ساػاشبی افاضایؾ     ٤بی دٗی یی ػُٛٗشد حبٕٚپَبس

حلاٖیز ٠ دػششػی صیؼشی ١َسَا١ٚیٝ، یاٍ ْاش٢٠ َٟشاشٔ اص     

٤ب ٣َ ثب غٗظز ٚؼب٠ی اص ١َس١َٚیٝ سیٛبس ؿذ٢ ث١دٞاذ،   ػ١ٗٔ

  ؿذٞذ یثشداس ٞیض ػُغ
 

 ميتبشای بشسسی ي سىجص س MTTآصمًن 
MTT =3-(4, 5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyl 

tetrazoliumbromide (MTT) assay <ط١س ْؼششد٢ ثاشای   ث٣

 ثش٠ٜ سٟی٤ب دس ؿشایط  ٤بی ٚشبث١ٖیُی ػ١ٗٔ ْیشی فؼبٖیز اٞذاص٢

(In vitro)  ؿا١د  اػابع ایاٝ س٠ؽ ثاش يبثٗیاز       اػشهبد٢ ٚای

ٍ صسد  ػ١ٗٔ ٞٛ ٕ س پة ث٣ يبثٕ حٕ د ٤MTTبی صٞذ٢ دس سجذی

سٚاابصاٜ ٤١اابی ثااٟهؾ غیااش يبثاإ حاإ دس پة ف   َشیؼااشبٔ

(Formazan ) ْش٘ اص د١دس  ٚیٗی 5اػز  ثشای س٥ی٣MTT  دس سا

ٝ  ػی ػی ٤1ش  ٕ ٠ ػذغ ٚا١ٗٔ ( PBS)اص ثبفش فؼهبر ػبٖی ح

 MTTذ  ثشای ػٟجؾ ث٣ س٠ؽ ؿفیٗشش  2/0دػز پٚذ٢ ثب فیٗشش  ث٣

ٔ  10000ذ  سؼاذاد  ؿا ای اػاشهبد٢    ب٣ٞ 96اص دٗیز  ٤اٙ  = ػا١ٗ

٤ابی   ( ٠ ٤ٙ ػ١ٚL929ٔ١ٗؿی ) ٤بی ػبٖٙ فیجش٠ثلاػز ػ١ٗٔ

ٚبَش٠ٖیشش  200ثشای ٤ش  >(F10B16ػشطبٞی ٚلا١ٞٚبی ١ٚؿی )

ػبػز ثا٣   ٠24 اص ٚایط َـز س٥ی٣ ٠ دس ٤ش چب٤ٍ سیخش٣  

ػذغ ًٚبدیش ٚخشٗاف اص   ٤ب اجبص٢ سؿذ ٠ سُثیش داد٢ ؿذ  ػ١ٗٔ

دس كااذ  ٠2 ثا٣ ٞؼاجز    DMSOدس حالأ پٖاای  ١َسَا١ٚیٝ  

 60ساب   0)اص غٗظاز  حجٛی/ حجٛی ٞؼجز ث٣ ٚایط َـاز  

ی١سسابٜ ثاب    ػبٚب٣ٞ ١َس١َٚیٝ دٗی ُش١ٚ٠رس( ٠ ٤ٛچٟیٝ ٞب١ٞیٚ

٤اب ثا٣    ی١سسبٜ ثب ٤ٛیٝ غٗظز رس٢ دٗی ٤بی ٚـبث٣ ٠ ٞب١ٞ غٗظز

چب٤ٍ حب٠ی ػا١ٗٔ ثاشای ٤اش     5سُشاس حذايٕ ٤ب )ثب  ػ١ٗٔ

، 24، 12 ٤بی دس صٚبٜ MTT  ػذغ پص١ٜٚ ؿذپص١ٜٚ( سضسیى 

٣ٞ١ ػبػز ثؼذ ٠72  48 ٝ ١ٚاد ثشای ٛٞ  ؿذ٤ب اٞجب٘  اص سضسیى ای

٣ٛ٤ ٚا١ٗٔ ١ٚج١د  بسد ؿذ٢  ،ػبػز ا١ُٞثبػی١ٜ ٠4 ثؼذ اص 

سشَیات   ؿاذ   ث٣ ٤ش چب٤ٍ اضابف٣  DMSOُش٠ٖیشش یٚ ٠100 

ثاب   (،Shaker) ؿیُشديی٣ً يشاس ْشفشٝ س٠ی  5اص  حبكٕ دغ

، Biochrom Asys Expert 96)اریااضا ْااش  يشا ااز دػااشٓب٢

 > 28-23=  ١اٞذ٢ ؿذ پٚشیُب(

 

 RNAاستخشاج 
RNA َٕ ٔ٤بی سیٛبس ؿذ٢ ثب  اص ػ١ٗPBS  یب ١َس١َٚیٝ ٠

ی١سسبٜ ثب اػشهبد٢ اص  ؿذ٢ ثب دٗی ثبسْیشیػبٚب٣ٞ ١َس١َٚیٝ  ٞب١ٞ

ػاایٟبطٜ، ) RNX PLUSثااب س٠ؽ  RNAٚاٗاا١ٔ اػااشخشاد 

٤بی ٔ اص ػ١ٗ ؿشَز٣ ؿذ٢ ی( ٠ ثش اػبع دػش١ساٖؼٕٛ اساایشاٜ

 ٟٚظ١س ث٣ DNase Iٚیُش٠ٖیشش اص  1ًٚذاس  .ػشطبٞی اػشخشاد ؿذ

ثشسػای َٛای ٠ َیهای     ٟٚظا١س  ث٣ اػشهبد٢ ؿذ ٠ DNAحزف 

RNA    اػاشخشاد ؿااذ٢ ٠ حلاا١ٔ اطٛیٟابٜ اص ػااذ٘ پٖاا١دْی

٣ٞ١ ٣ٞ١ ط١ٔ ١ٚد٤ب،  دش٠سئیٟی ٛٞ  ٤اب   ٤ب دس ط١ٔ ١ٚد َٗی٣ ٛٞ

ثشا   A260/A280ْیش  ؿذ ٠ ٞؼجز  ٞب١ٞٚشش اٞذاص٢ 280 ٠ 260

٣ٞ١ ٣ٞ١ ٤ب ث٣ َٗی٣ ٛٞ  8/1 ٤ب دػز پٚذ ٣َ ایٝ ٞؼجز ثشا  َٗی٣ ٛٞ

ابٜ اص ػاذ٘ پٖا١دْی دش٠سئیٟای داسد        85/1 سب ث١د٢ اػاز ٠ ٞـ

٤اابی پغبصْشثااب اػااشهبد٢ اص ٚخٗاا١د   cDNA ٚشاحاإ س٥یاا٣

(Random Hexamer)  ٠ دٗاایA ٠ َیااز RT (Reverse 

Transcriptase) (Bioneerٜب ٚؼُا١ع  ثاشداسی   ٞؼخ٣ (، پٖٛ

 ٚیُش٠ٖیشاش دس حابٖشی َا٣     30ی یدس حجٙ ٥ٞب RTؿذ  ٠اَٟؾ 

اػشهبد٢ ؿذ اٞجب٘ ٠ داغ اص س٥یا٣    ی RNAَٕاص ٚیُش٠ْش٘ 1

cDNA ٚیُش٠ٖیشش اص پٜ ثاشای ٠اَاٟؾ    5، ًٚذاسReal Time-

PCR ٚیُش٠ٖیشش اػشهبد٢ ؿذ  20ی یدس حجٙ ٥ٞب 

 

 (cDNA Synthesis)بشداسی معكًع  ياکىص وسخٍ
 PrimScriptTM RTاٖؼٕٛ  ش طجى دػش١سث cDNAػب ش٣ 

reagent kit (Takara،  ٘اٞجب )ْٝشفز  ٚخٗا١د ٠اَاٟؾ   طاد

ٚیُش٠ٖیشش پٚابد٢   10یی ٚطبثى دػش١ساٖؼٕٛ َیز ٠ دس حجٙ ٥ٞب

٠ ساٞذ٠٘  Dtثب اػشهبد٢ اص پغبصْش٤بی اٖی١ٓ  ٠cDNA ػب ز 

( كاا١سر ْشفااز  ٠اَااٟؾ  ٤Random Hexamerٓضاٚااش )

ٚاذر   ْشاد ث٣ دسج٣ ػبٞشی 37دٚبی ثشداسی ٚؼ١ُع دس  ٞؼخ٣

ثشداس ٚؼ١ُع دس  ديی٣ً اٞجب٘ ْشفز  دس دبیبٜ پٞضیٙ ٞؼخ٣ 15

ٔ ؿذ 5ٚذر  ْشاد ث٣ دسج٣ ػبٞشی 85ؿشایط دٚبیی    وبٞی٣ غیش فؼب
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 Real Time-PCRآصمًن 
 USA 7500 (Applied دس دػشٓب٢ Real Time-PCR پص١ٜٚ

Biosystemsُب شٚی ٙ  (، پ ش٠ٖیشش اٞ 20دس حج ٘ ؿذ  ث٣ اصای ٤ش ٚیُ جب

 ؿ١د  اػشهبد٢ ٚی ٠1اَٟؾ ًٚذاس ١ٚاد ثشاػبع جذ٠ٔ 
 

 Real-time PCRًٚذاس ١ٚاد ١ٚسد ٞیبص ثشای ٤ش ٠اَٟؾ دس پص١ٜٚ  1جذ٠ٔ 
 

Master mix (2x) SYBR Green 10 ٚیُش٠ٖیشش 
 ٚیُش٠ٖیشش 5 ا١ٖٓ

 ٚیُش٠ٖیشش 4/0 پغبصْش٤ب
ddH2O  ًٚیُش٠ٖیشش 20سًشیجب 

 

ٔ  ییؿشایط دٚب  ػابصی   ١ٚسد اػشهبد٢ ؿبٕٚ یٍ ٚشح٣ٗ فؼاب

ديیًا٣ ٠ دس   10ٚاذر   ثا٣ ْشاد  ػبٞشیدسج٣  95ی یا٠ٖی٣ دس دٚب

 دسجا٣  95وبٞیا٣ دس   15) یػبص ٠اػشؿزثشای چش ٣  45ادا٣ٚ 

  دس ديیًا٣  1٘ )أسا١  یػابص ٕ یاسلبٔ/ط١( ٠ ٚشح٣ٗ ْشاد ػبٞشی

( اػز  ثشای ثشسػی ا شلبكیز ٚال١ٔ ْشاد ػبٞشی دسج٣ 60

بی٣ثشسػی ؿذ   ٟٚاٟی ر٠ة ؿذ٢، سُثیش دٚبیی ٚشسجط ثاشای   ٛٞ

ْاشاد   دسج٣ ػبٞشی 95دسج٣ ث٣  60اص دٚبیی  ٟٚاٟی ر٠ة سػٙ

ْشاد ثش وبٞی٣ يشاس داد٢ ؿذ٢  دسج٣ ػبٞشی 5/0ث١د ٣َ افضایؾ دٚب 

بٜ داد٢ ؿاذ٢   ر٠ة سٛبٚی طٜ ، ٟٚاٟی1دس ؿُٕ ٣َ  ث١د ٤ب ٞـ

سُثیاش   ٣mRNA دس اٞش٥ب ثشای ٚابػج٣ ٞؼجی سؼذاد ٞؼخ اػز 

2ؿذ٢ اص فش١ٚٔ 
-∆∆ct    ٤ابی ٚا١سد   پغبصْشاػشهبد٢ ؿاذ  سا١اٖی

 ذ٢ اػز ٚپ 2اػشهبد٢ دس جذ٠ٔ 
 

             
 

             
 

٤Real Tبی اػشهبد٢ ؿذ٢ دس  ٟٚاٟی ر٠ة طٜ ١ٛٞداس 1ضكل  ime- PCR 

 
Real Tدس پص١ٜٚ  ٤بی ١ٚسد اػشهبد٢پغبصْشس١اٖی  2جذيل  ime-PCR 

 

 ('3–'5ثشْـز ) پغبصْش ('3–'5سفز ) بصْشپغ طٜ
 ط١ٔ يطؼ٣ سُثیشی
 )جهز ثبص(

Beta- actin CTGGCACCCAGCACAATG GCCGATCCACACGGAGTACT 85 

COX-2 TGTACTACACCTGAATTTCTGAC GTTGTTCACAATGTTCCAGAC 87 

BAX AGCTGCAGAGGATGATTGC GTTGAAGTTGCCGTCAGAAA 88 

BCL-2 TGCCTTTGTGGAACTGTACG GGCCAAACTGAGCAGAGTC 96 

VEGF AGTCCCATGAAGTGATCAAG ACGGCTTGAAGATGTACTC 95 

MMP-9 GTGTCTGGAGATTCGACTTG ACTGGAAGATGTCGTGTGAG 88 
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 ي َمکاران یالمًسً هیشرف الد دیس

 

 32 7313 ستانزم، 4، شمارٌ 71، ديرٌ آسیب شىاسی زیستی مجلٍ علًم پسشکی مدرس: 06

 تجضیٍ ي تحليل آماسی
اػاشهبد٢   16ٞؼاخ٣    SPSSثشای اٞجب٘ ٚطبٖؼبر پٚبسی اص 

 ؿذ٢ ثب اػشهبد٢ ٤بی َٟششٔ، سیٛبس ؿذ  ا شلاف پٚبسی ثیٝ ْش٢٠

اص ٞظاش   >P 05/0 دػز پٚذ٢ ثاب  ٣ًٚبدیش ث٠ ثشسػی  t- test اص

 داس دس ٞظش ْشفش٣ ؿذ  یپٚبسی ٚؼٟ

 

 وتایج

 َای سیخت ضىاختی وتایج حاصل اص تعييه يیظگی

 رسات ي اوذاصٌ واوً

ای اٞشـابس     شش٠ٞای س٠ثـ ؿُٕ حبكٕ اص ٚیُش٠ػ١ُح اُٖ

ابٜ داد َا٣ ٞاب١ٞ     رسار  ٚیذاٜ ٠ ٚیُش٠ػ١ُح ٞیش٠ی اسٛای ٞـ

 سای ؿُٗی َش٠ی ٠ ثب دشاَٟؾ ٟٚبػت ٠ ثذ٠ٜ سجٛغ حبكٕ دا

 

اٞذاص٢ ث٣ دػز پٚذ٢ اص د٠ س٠ؽ ٚاز١َس ثاب    يبثٕ س١ج٣ اػز 

٠  51/61 ± 2/2سشسیات   ٞب١ٞ رس٢ ثا٣  50اٞذاص٢  سجضی٣ ٠ ساٗیٕ

رس٢  ٚش١ػاط يطااش ٤یاذس٠دیٟبٚیٍ ٞااب١ٞ  اػاز    11/63 ± 3/1

 ؿذ٢ ١َسَا١ٚیٝ ٠ داشاَٟؾ چٟذْبٞا٣ پٜ، دس دٚابی     ثبسْیشی 

٠ ثاب اػاشهبد٢ اص س٠ؽ داشاَٟؾ ٞا١سی      ْاشاد  دسج٣ ػبٞشی 25

اػز  091/0 ± ٠5/2 ٞب١ٞٚشش  37/62 ± 7/1 سشسیت دیٟبٚیٍ، ث٣

 -32 ± ٣َ9/0 ثب ٚش١ػط دشبٞؼیٕ صسبی ػطح ٞب١ٞرس٢ دس ٠ٖشبط 

بٜذ  سٛبٚی ٚـب٤ذار ؿ٠ٖز ٚـب٤ذ٢  ٚیٗی ؿاجب٤ز   د٤ٟاذ٢  ٞـ

ٕ س١ج٣ داد٢ ٕ اص ػ٣ پصٚبیؾ سؼییٝ يبث سیخز ؿٟبػی  ٤بی حبك

٠ اٞذاص٢ ٞب١ٞرس٢ ث١د ٣َ ثذیٝ سشسیت دس ٤ش ػ٣ پصٚا١ٜ اٞاذاص٢   

٤اابی حبكاإ اص   ٞااب١ٞٚشش ٠ دس ػُااغ  63سااب  61حااذ٠د 

ای سیخاز      ٚیُش٠ػ١ُح شش٠ٞای س٠ثـ ٤بی ٞیش٠ی اسٛای ٠ اُٖ

، 2)ؿإُ   ؿاذ  ذییی١سسبٜ سأ ؿٟبػی َش٠ی ثشای ٞب١ٞٚیؼٕ دٗی

  اٖف ٠ ة(

 

 

                     
 

اٞشـابس   ی١سسبٜ ثب اػشهبد٢ اص سلب٠یش ٚیُش٠ػ١ُح ٞیش٠ی اسٛی )اٖف( ٠ ٚیُش٠ػ١ُح اُٖشش٠ٞی س٠ثـای  رسار دٗی ٤بی سیخز ؿٟب شی ٠ اٞذاص٢ ٞب١ٞ ؼییٝ ٠یظْیس 2ضكل 
 ی١سسبٜ )ة( رس٢ دٗی ٚیذاٜ اص ٞب١ٞ

 

                     
 

ؿاذ٢ ثاب ١َسَا١ٚیٝ ثاب اػاشهبد٢ اص دػاشٓب٢ داشاَٟؾ ٞا١سی         ثبسْیشی ی١سسبٜ  ( ٞب١ٞرس٢ دٗیةچٟذْب٣ٞ )( ٠ دشاَٟؾ اٖف) ثبس ،اٞذاص٢ْیشی  حبكٕ اص اٞذاص٢ سل١یش 3ضكل 
 دیٟبٚیٍ
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 رسات واوً دسکًسکًميه  باسگيشیوتایج حاصل اص 

 یًستان پلی

ؿذ٢ ثب  ثبسْیشیػیؼشٙ ١َس١َٚیٝ  ػبصی ٞب١ٞ دغ اص پٚبد٢

ٝ سشَیت ػبٞششیه١ط ؿذ٢ ٠ ًٚذاسی اص ١َ دٗی س١َٚیٝ ی١سسبٜ، ای

ػاٟ    پ٠سی ٠ س١ػاط یاٍ طیاف    ١ٚج١د دس ٚبد٢ س٠یی جٛغ

(Amershamدس ط١ٔ ١ٚد ، ػ١ ذ )ْیاشی   ٞب١ٞٚشش اٞذاص٢ 432

ٝ دس ٞب١ٞ ؿذ  ٚیضاٜ ثبصد٢ َذؼ٣ٖ١ ی١سسبٜ  رس٢ دٗی ػبصی ١َس١َٚی

ث١د  فش١ٚرػی١ٜ ٚیؼٗی  87 ±دسكذ  2/0سؼییٝ ؿذ ٣َ حذ٠د 

 ١ثی دس ایٝ ٚذر  یییذی ػبٖی ٠ ٥ٓٞذاسی داس٠یدبیذاسی ١َٗ

بٜ ٚی  د٤ذ   سا ٞـ

ٜ ثبصد٢ َذؼ٣١ٖ  پیذ: دػز ٚی ػبصی ثب اػشهبد٢ اص ٚؼبد٣ٖ صیش ث٣ ٚیضا

 –)ًٚذاس َٗی ١َسَا١ٚیٝ(  =ثبصد٢ َذؼ٣ٖ١ ؿذٜ ;  دسكذ

ب١ٞٞ  ٝ ١ٚی ١ٚیٝ )١َسَ ١سَ َٗیَ  ًٚذاس   دسكذ 100×  >َذؼ٣ٖ١ ؿذ٢(/ 

رس٢ ٠ ثابصد٢   ٤بی ٚخشٗف داس٠ ث٣ ٞاب١ٞ  ٞؼجز 3دس جذ٠ٔ 

 ٤ب پ٠سد٢ ؿذ٢ اػز  سْیشی حبكٕ اص ایٝ ٞؼجزثب

 
 رس٢ ٠ ثبصد٢ ثبسْیشی ٤بی ٚخشٗف داس٠ ث٣ ٞب١ٞ ٞؼجز 3جذيل 

 
 ثبصد٢ ثبسْیشی
 )دسكذ(

 غٗظز داس٠
 ْش٘( )ٚیٗی

 غٗظز ٞب١ٞرس٢
 ْش٘( )ٚیٗی

53 ± 4/2  75/0 1 

62 ± 7/1  1 1 

75 ± 3/1  25/1 1 

87 ± 2/0  5/1 1 

79 ± 5/1  75/1 1 

77 ± 4/1  2 1 

 

٤بی ٚخشٗاف ١َسَا١ٚیٝ ثا٣ ٞؼاجز وبثاز       ثشسػی ٞؼجز

بٜ داد ٣َ ث٥ششیٝ ٞؼجز ثشای ًٚذاس دٗی دٗی ٜ ٞـ ی١سسبٜ ث٣  ی١سسب

 اػز  1ث٣  5/1 ١َس١َٚیٝ

 

 یًستان رسات پلی وتایج سَایص کًسکًميه اص واوً

ٕ  4ٚطبثى ؿُٕ   ٤ابی   ، س٤بیؾ َبٕٚ ١َسَا١ٚیٝ اص ٚیؼا

 

ٜ دس ا ػبػز اسهبو ٚی 96 دٗیٛشی دس صٚبٜ  4/7فشذ ٠ دس ایٝ صٚب

;pH  4/5دس ًٚبیؼ٣ ثب ;pH ؿاشایط   سااز ساش اػاز     پ٤ؼش٣

 ٠4/5  pH; 4/7ػبػز س٤بیؾ ١َسَا١ٚیٝ دس   48ٚطبٖؼ٣ دس 

;pH ػابػز   ٠72 دس صٚابٜ  دسكذ  ٠72/86  87/45سشسیت  ث٣

سشسیات   ػابػز ثا٣   ٠96 دس دسكاذ   ٠41/99  54/50سشسیت  ث٣

 اػز دسكذ  ٠100  11/57

 

 
 

ٚشهاب٠ر   pHی١سسابٜ دس د٠   ٦ دٗای رس  س٤بیؾ ١َس١َٚیٝ اص ٞاب١ٞ  ٞٛبی٣ 4ضكل 

 )ثبفش ػیششار( 4/5)ثبفش فؼهبر( ٠  4/7

 

افضایص حلاليت ي دستشسی صیستی کًسکًميه 

َاای   َاای ساشناوی تًساط حامال     بٍ سالًل 

 یًستاوی پلی

ثشداسی ف١ٗسػٟز ثشای ثشسػی ٠س٠د ١َس١َٚیٝ ثا٣   ػُغ

١ٔ اٞجب٘ ف ٤٣بی ػشطبٞی ٠ ثش دبی ػ١ٗٔ ١ٗسػٟز راسی ایٝ ١ُٖٚ

 ْشفز  

بٜ داد٢ ؿذ٢ اػز، ػ١ٗٔ 5ط١س ٣َ دس ؿُٕ  ٤ٛبٜ ٤بی  ٞـ

ی١سسابٞی ثا٣ ٠اػاط٣ ٠س٠د     ١َسَا١ٚیٝ دٗای   سیٛبس ؿذ٢ ثب ٞب١ٞ

١َسَاا١ٚیٝ دس ٞشیجاا٣ افااضایؾ حلاٖیااز ١َسَاا١ٚیٝ، دس     

ثشداسی ثب ٚیُش٠ػ١ُح ف١ٗسػٟز ث٣ سٞاّ ػاجض دیاذ٢     ػُغ

سیٛابس ؿاذ٢ ثاب     ی٤ب ٣ دس ػ٠ٔ١ٗ ایٝ دسحبٖی اػز َ ؿ١د ٚی

ا١ٔ دس       ١َس١َٚیٝ پصاد ٠ ثا٣  دٖیإ ٞابٚا١ٗٔ ثا١دٜ ایاٝ ١ُٖٚ

٤بی پثی، ١َس١َٚیٝ ث٣ ؿُٕ رسار ٞبٚا١ٗٔ ٠ ػجض دس  ٚایط

 .فضبی ثیٝ ػ١ٖٗی يبثٕ ٚـب٤ذ٢ اػز
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ُ   F10B16 یدس سد٢ ػا١ٖٗ  ی١سسابٞ ی ی١َس١َٚیٝ دٗ ٚطبٖؼ٣ ٠س٠د ٞب١ٞ 5ضكل  سلا١یش ٚیُش٠ػا١ُح ٞا١سی     (:× 40ثضسْٟٛابیی  )ش٠ػا١ُح ف١ٗسػاٟز   ثاب اػاشهبد٢ اص ٚی
سلا١یش ٚیُش٠ػا١ُح ٞا١س ف١ٗسػاٟز      ،ی١سسابٞی )ة(  ٤بی سیٛبس ؿذ٢ ثب ٞاب١َ١ٞس١َٚیٝ دٗای   سل١یش ٚیُش٠ػ١ُح ١ٞسی ػ١ٗٔ، ٤بی سیٛبس ؿذ٢ ثب ١َس١َٚیٝ )اٖف( ػ١ٗٔ
 ی١سسبٞی )د( ١َس١َٚیٝ دٗی ٤بی سیٛبس ؿذ٢ ثب ٞب١ٞ ز ػ١ٗٔف١ٗسػٟ سل١یش ٚیُش٠ػ١ُح ١ٞس ٠ ٤بی سیٛبس ؿذ٢ ثب ١َس١َٚیٝ )د( ػ١ٗٔ

 

 MTTوتایج آصمًن 
ػبٚب٣ٞ ١َس١َٚیٝ  ی١سسبٜ ٠ ٞب١ٞ رس٢ دٗی اوش ١َس١َٚیٝ، ٞب١ٞ

ی١سسبٜ س٠ی سد٦ ػشطبٞی ٚلا١ٞٚبی ١ٚؿی  ؿذ٢ ثب دٗی ثبسْیشی

F10B16  ٖٙفیجش٠ثلاػااز٠ ػاا١ٗٔ ػااب L929  ثااب اػااشهبد٢ اص

 ٜ خشٗف ثؼذ اص سضسیى سشَیجبر ١ٚسد ٤بی ٚ دس صٚبٜ MTTپص١ٚ

بیؾ داد٢  ػبػز( ثشسػی ٠ ث٣ ٠48  24ٞظش ) ١داس ٛٞ ك١سر ٛٞ

ٞاب١ٞ  ٤ابی ٚخشٗاف    (  دس اثشاذا غٗظاز  6ؿذ٢ اػاز )ؿإُ   

١ٚرس( فشا٤ٙ ٠ ثا٣   ٚیُش٠ 60اص سب  ١َ10س١َٚیٝ )فش١ٚرػی١ٜ 

ػابػز ثاب اػاشهبد٢ اص     ٠48  ٤24ب سضسیى ؿذ ٠ ثؼاذ اص   ػ١ٗٔ

داس٠ی    ٞااب١ٞاٞجااب٘ ؿاذ اسصیابثی   ػااٟجؾ ٠ MTTپصٚا١ٜ  

ٜ  دٗی اص سُثیش  (>01/0Pداس ) ك١سر ٚؼٟی ١َس١َٚیٝ ث٣ -ی١سسب

٤بی ػشطبٞی، ٤ٙ اص ٖابظ صٚبٞی ٠ ٤ٙ اص ٖابظ غٗظز،  ػ١ٗٔ

رس٢  بٖی ٠ ١َس١َٚیٝ ث٣ س٥ٟبیی، جٗا١ْیشی   دس ًٚبیؼ٣ ثب ٞب١ٞ

ٔ داسی دس سُثیاش   َٟذ اٚب سغییش ٚؼٟی ٚی  ٤L929ابی ػابٖٙ    ػا١ٗ

ٞشابی     ذـیٍ اص ػ٣ سیٛبس ٚز١َس ٚـب٤ذ٢ ٞ ص اػٛبٔ ٤شدغ ا

بٜ ٚی IC50حبكٕ اص ٚابػج٣  ایٝ ًٚذاس ثشای صٚبٜ  د٤ذ ٣َ ٞـ

 ُش١ٚ٠رس اػاز  یٚاب  ٠4/25  2/36سشسیات   ػبػز ث٣ ٠48  24

رس٢ ٠ ١َس١َٚیٝ ث٣ س٥ٟبیی، اواش   ػلا٢٠ ثش ایٝ؛ ٤ش د٠ سیٛبس ٞب١ٞ

ٕ س١ج٣ ٠ ٚؼٟی ٤بی  یٍ اص غٗظزداسی سا دس ٤یچ  َـٟذْی يبث

بٜ ٞذادٞذ   ٚز١َس، اص  ١د ٞـ

 

                     
 

                     
 

ی١سسابٜ   رس٢ دٗای  ٞاب١ٞ  (،ةػابػز )  48اٖف( ٠ ) 24ی١سسبٜ سضسیى ؿذ٢ ثؼذ اص  دٗی -داس٠ی ١َس١َٚیٝ ٚبَش١ٚ٠رس( ٞب١ٞ 60سب  ٤0بی ٚخشٗف )اص  ثشسػی اوش غٗظز 6ضكل 
 ٠L929 ػبٖٙ  ٤F10B16بی ػشطبٞی  ػبػز ثش ػ١ٗٔ 48د( ثؼذ اص )د( ٠ ١َس١َٚیٝ )
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-Real Time RTَا با  وتایج بشسسی بيان کمیّ طن

PCR. 

بٜ ٚی ٜ  ٞشبی  ٞـ ٠  ٤VEGF ،MMP-9ابی   د٤ذ ٣َ ثیابٜ ط

COX-2   ٣َ صیشدػاز ٕ  NF-kB (Nuclearس١ٞ٠یؼای   ػبٚا

Factor-κB )٤ب دچبس ثیؾ ثیبٜ  َٟٟذ دس اَثش ػشطبٜ فؼبٖیز ٚی

وش اص أ٤ب ٚشا  ثیبٜ ایٝ طٜ ٞذ ؿ١ ذ٢ ٠ ثبػث دیـش٠ی س١ٚ١س ٚیؿ

ٜ ١َ٤س١َٚیٝ ٞیض  ٤اب   ؼز چشا ٣َ ١َس١َٚیٝ دس ػٛذ٢ ػاشطب

اٞذاصد ٣َ ثا٣ ١ٞثا٣  ا١د دس ثیابٜ      سا اص َبس ٚی NF-kB ػبٕٚ

بٜ داد  ویش ٚیأ٤بی ٚز١َس ٞیض س طٜ ْزاسد  ٞشبی  ساًیى حبضش ٞـ

٤ش د٠ ْاش٢٠  دس  COX-2 ٠ ٤VEGF،MMP-9بی  ٣َ ثیبٜ طٜ

طا١س   ی١سسبٜ داسای ١َس١َٚیٝ ٠ ١َسَا١ٚیٝ س٥ٟاب، ثا٣    دٗی ٞب١ٞ

٣َ ایاٝ َاب٤ؾ دس ْاش٢٠     >05/0Pیبثذ ) داسی َب٤ؾ ٚی ٚؼٟی

ی١سسبٜ داسای ١َس١َٚیٝ ٞؼاجز ثا٣ ١َسَا١ٚیٝ س٥ٟاب      دٗی ٞب١ٞ

 ٕ ٜ 7ؿذیذسش اػز )ؿُ ٕ س١ج٥ی دس  ث٣ Bcl-2(  ثیبٜ ط ط١س يبث

ٜ داسای ١َسَ دٗی ْش٢٠ ٞب١ٞ ١ٚیٝ ٠ ١َس١َٚیٝ س٥ٟب َب٤ؾ ی١سسب

افضایؾ ثیبٜ ، ٣َBAX دس ١ٚسد طٜ  ( دس حبٖی>05/0Pیبثذ ) ٚی

ذ  ٞؼجز ؿٚـب٤ذ٢  PBSطٜ دس ایٝ د٠ ْش٢٠ ٞؼجز ث٣ حبٖز 

ی١سسبٜ داسای ١َسَا١ٚیٝ   دٗی دس ْش٢٠ ٞب١ٞ BAX/Bcl-2ثیبٞی 

ابٜ داد   ٞؼجز ثا٣ ١َسَا١ٚیٝ س٥ٟاب ا اشلاف ٚؼٟای      داسی سا ٞـ

(05/0P<ٞ  ٞشبی  )ٚـبث٣ ثب ٞشبی   ییی١سسبٜ ث٣ س٥ٟب دٗی ب١ٞPBS 

ذ  ایٝ پصٚبیؾ دس ػ٣ سُشاس  ث١د ث٣ ٤ٛیٝ دٖیٕ ٞشبی  پ٠سد٢ ٞـ

 اٞجب٘ ؿذ 

 

 
 

ٜ طٜ 7ضكل  دس  ٠COX-2  ٤Bcl-2 ،BAX ،VEGF ،MMP-9بی  ٚیضاٜ ثیب
ْش٢٠ سیٛبسؿذ٢ ثب ١َسَا١ٚیٝ ٠ ْاش٢٠ سیٛابس ؿاذ٢ ثاب       PBSػ٣ ْش٢٠ َٟششٔ 

 ١س١َٚیٝػبٚب٣ٞ حب٠ی َ ٞب١ٞ

 

 بحث
١َس١َٚیٝ داسای  ١اف داس٠یی ثؼایبس صیابدی اص يجیإ    

س١ٚا١س ٠ ػاشطبٜ،   ضاذ  ، ج٥ؾضذ اَؼیذاٞز،  ضذ ١اف 

َٗؼشش٠ٔ ٠ ضذ ، (Angiogenesis) صایی س١ٚ١س سًِٚبث٣ٗ ثب 

ٚب ایٝ ٚبد٢ ثب ٠جا١د  ا١اف داس٠یای    ا  >13-5=ثبَششی اػز 

ی ٜ ثیٛب س١اٞذ ث٣ ثؼیبس ي١ی ٛٞ ٤ب اػشهبد٢  سیط١س ْؼششد٢ دس دسٚب

ٜ دس پة ٠ دس ٔ پ ٞشیج٣  ؿ١د ٣َ ایٝ ٞبؿی اص ػذ٘ يبثٗیز اٞالا

ضؼیف پٜ دس ٚاایط ثاذٜ    (Bioavalibility) فشا٤ٛی صیؼشی

َٟذ ٣َ حلاٖیز ١َس١َٚیٝ  ٚخشٗف ثیبٜ ٚی ٤بی اػز  ْضاسؽ

ؿا١د   ٤بی داس٠یی حٕ ؿذ٢ یب َذؼ٣ٖ١ ٚی ٠يشی دس ثش ی ٞبيٕ

ٖؼا٣ فاشم ؿاذ٢ اػاز َا٣        دس ایاٝ ٚطب >4=یبثاذ   افضایؾ ٚی

س١اٞااذ دبیااذاسی ٠  ی١سساابٜ ٚاای د٠ػااز دٗاای رسار پة ٞااب١ٞ

ػبصْبسی ١َس١َٚیٝ سا ثابر ثاشد٢ ٠ صٚابٜ حضا١س دس      صیؼز

اص پوابس ضاذ   سا١اٜ   ٚیْشدؽ  ١ٜ سا افضایؾ د٤ذ ٠ ثٟبثشایٝ 

ثٟاابثشایٝ دس ایااٝ ٚطبٖؼاا٣ یااٍ   د شس١ٚاا١سی پٜ اػااشهبد٢ َاا 

ی١سسبٜ ثا٣ ٤ٛاشا٢    دٗی رس٢ فش١ٚرػی١ٜ جذیذ اص سشَیجی اص ٞب١ٞ

ػا١ٖٗی ٚلا١ٞٚابی    ٦سد١َس١َٚیٝ ػب ش٣  ٠ اوش پٜ ثش دسٚابٜ  

ابٜ      ١ٚؿی ٠ ػا١ٗٔ ػابٖٙ ثشسػای    ؿاذ٢ اػاز  ٚطبٖؼابر ٞـ

س١اٞاذ ثا٣    ٞاب١ٞٚشش ٚای   10سش اص  رسار ١َچٍ ٣َ ٞب١ٞ ػزا داد٢

ااز ػش٠ياای    ػاشػز اص طشیااى ػیؼااشٙ دفااغ َٗیاا١ی یااب ٞـ

(Extravasation)   ٜ رسار ثؼایبس   َا٣ ٞاب١ٞ   دفغ ؿا١د، حابٔ پ

ساش، ُٚٛاٝ اػاز ثاب احشٛابٔ ثیـاششی س١ػاط ػیؼاشٙ          ثضسِ

 :Mononuclear Phagocytes)ای  ٤بی سٍ ٤ؼش٣ فب١ْػیز

MNP)  ٟٚظ١س ٤ش چ٣  ثٟبثشایٝ ث٣ >30، 29=د ؿ١ؿٟبػبیی ٠ دفغ

 Enhanced= دزیشی ٠ ٥ٓٞاذاسی  ٞه١ر ثیـشش َشدٜ اوش افضایؾ

Permeability and Retention (EPR) Effect<   ٝ٠ ٤ٛچٟای

ْشیض ٚؤوش اص ١ٚاٞغ فیضی١ٖ١طیُی، ثؼیبسی اص ٚطبٖؼبر، اٞاذاص٦  

ٟٚظ١س ا٤ذاف سا١یإ داس٠   ٣ٞب١ٞٚشش سا ث 250سب  10سًشیجی ثیٝ 

٣ ثب  داس٠ی دٗی ثش ایٝ اػبع ٞب١ٞ  >30=داٟٞذ  ٟٚبػت ٚی ی١سسبٞیَ 

ٞب١ٞٚشش ػب ش٣ ؿذ٢ اػز، داسای اثؼبدی ثؼیبس  37/62 ± 7/1اثؼبد 

١دٜ ثبسْیشی ی ا٤ذاف سا١یٕ داس٠ اػز  دغ اص ٟٚبػت ثشا ٞٛ

ٝ ثب ٞب١ٞ ٜ ث٣ ثشسػی ٠یظْی رس٢ دٗی ١َس١َٚی ػبٚب٣ٞ  ٤بی ٞب١ٞ ی١سسب
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  ایجبد ؿذ٢ دشدا ش٣ ؿذ 

ی١سسبٜ  رس٢ دٗی ػبصی ١َس١َٚیٝ دس ٞب١ٞ ٚیضاٜ ثبصد٢ َذؼ٣ٖ١

ٚیؼاٗی دبیاذاسی    ث١د ٣َ فش١ٚرػی١ٜدسكذ  87 ± 2/0حذ٠د 

بٜ   ١ثی دس ایٝ ٚذر ییاسی داس٠یذی ػبٖی ٠ ٥ٓٞذی١َٗ سا ٞـ

سا  دسكاذ  87د٤ذ  ػیؼشٙ طیف ػٟجی ف١ٗسػبٞغ ًٚاذاس   ٚی

بٜ ٚی ثشای َذؼ٣ٖ١ َشدٜ ١َس١َٚیٝ دس دٗی د٤ذ ٣َ  ی١سسبٜ ٞـ

 ١ثی  رس٢ ث٣ داس٠ دس ٞب١ٞ ثبسْیشی٣َ  ثیبٞٓش ایٝ اػزایٝ ٞشبی  

ٝ   اص ٞؼجز ثبریی ثش ١سداس اػز   اٞجب٘ ؿذ٢ ٠  ؛ػالا٢٠ ثاش ایا

رسار دس ٤ٟٓااب٘ ٚجااب٠سر ثااب ٚااایط اػاایذی سفشاابس    ب١ٞٞاا

بٜ ٚی ١٤ؿٟٛذا٣ٞ د٤ذ ث٣ ایٝ  ای سا دس س٤بیؾ داس٠ اص  ١د ٞـ

  ٔ ٤ابی   سشسیت ٣َ ث٣ ػٗز يشاس ْشفشٝ دس ٚایط اػایذی ػا١ٗ

َٟٟذ  دس ٞشابی    ػشطبٞی، داس٠ی ثیـششی سا اص  ١د س٤بیؾ ٚی

حبكٕ اص سلب٠یش ٚیُش٠ػُخ ف١ٗسػبٞغ ثشای سؼیایٝ ٚیاضاٜ   

بٜ ٚی ٜ ػ١ٗٔ ٞـ د٤ذ ٣َ ١َس١َٚیٝ  جزة ٠ ٠س٠د داس٠ ث٣ دس٠

٤ب ؿذ٢ اػاز ٠ ثٟابثشایٝ َـاٟذْی     ث٣ ٚیضاٜ ثبریی ٠اسد ػ١ٗٔ

٤ب ٞبؿای اص ٠س٠د ٠ ٞها١ر    ػبٚب٣ٞ ث٣ ػ١ٗٔ ٞبؿی اص سضسیى ٞب١ٞ

٤ابی   ٤ب ٠ ثخؾ ١َس١َٚیٝ ث٣ دس٠ٜ ػ١ٗٔ ٠ پػیت ث٣ يؼٛز

ذ س١ٚ١سی ی، اوش ضدٚطبٖؼبر ٚشؼذ  حؼبع دس٠ٜ ػ١ٗٔ اػز

  ٜ ٤اب اص جٛٗا٣    ١َس١َٚیٝ سا دس ساثط٣ ثب ا١ٞاع ٚخشٗاف ػاشطب

ػشطبٜ ػی٣ٟ، سی٣، دش٠ػشبر، سخٛذاٜ، س٠د٢، دابُٞشاع، ٚغاض،   

٠ چ٣ دس ٚطبٖؼبر  سٟی ثش٠ٜد١ػز ٠ غیش٢ سا چ٣ دس ٚطبٖؼبر 

بٜ داد٢( In vivoسٟی ) دس٠ٜ   دس ایٝ ٚطبٖؼ٣ ٞشبی  >31ػز =ا ٞـ

ٕ اص ثشسػی ٜ سٟی  دس٤ٜ٠بی  حبك ٜ  MTTثب اػشهبد٢ اص پص١ٚ بـ ٞ

ػابػز ثؼاذ اص دسٚابٜ ثاشای      ٠48  24داد ٣َ دس ٤ش د٠ صٚبٜ 

داس٠ی ١َسَا١ٚیٝ   ثب افضایؾ غٗظز ٞب١ٞ ٤F10B16بی  ػ١ٗٔ

ثشای  ٠IC50  یبثذ ٤ب َب٤ؾ ٚی ی١سسبٞی دسكذ ثًبی ػ١ٗٔ دٗی

٠  ٤2/36ابی   دس غٗظاز  ػبػز حذ٠داً ٠48  ٤24ش د٠ صٚبٜ 

ایٝ دسحبٖی اػاز َا٣ ثاشای      افشذ بو ٚیٚبَش١ٚ٠رس اسه 4/25

داس٠ ٞابچیض ثا١د٢ ٠    َـٟذْی حبكٕ اص ٞب١ٞ ،٤بی ػبٖٙ ػ١ٗٔ

 شیثشسػای ساأو    ٞاذاسد  IC50َبس سفش٣ ٣ ٤بی ث ثشای ایٝ غٗظز

٤ابی   ط١س جذاْب٣ٞ ٠ ثب غٗظز ٣رس٢ ٠ داس٠ی ١َس١َٚیٝ ث ب١ٞٞ

ٜ ػاشطبٞی ٠ ػابٖٙ    ٦سدٚخشٗف ث٣ ٤اش د٠   اب  شیساأو  د٤ٟاذ٢  ٞـ

٤ب ثب ٞشبی  حبكٕ اص  ٤ب اػز  ایٝ داد٢ یبس اٞذٌ پَٜـٟذْی ثؼ

١َسَا١ٚیٝ دٞاذس٠ص٠ٚی    ٤ابی ٚـابث٣ ٞاب١ٞ    ثشسػی پوبس سیٛبس

ط١س ا شلبكی  ٣ویش ٞب١ٞ داس٠ ثأس  ثٟبثشایٝ >32=ٚطبثًز داؿز 

٤بی ػابٖٙ   ٤بی ػشطبٞی اػز ٠ س٠ی ػ١ٗٔ فًط س٠ی ػ١ٗٔ

دٖیإ ا شلبكای ػٛإ َاشدٜ داس٠ی      ثا٣ اوشی ٞذاسد ٣َ ایٝ 

ٝ دس ١ٚسد ٤ذف يشاس دادٜ َ ٤بی ػشطبٞی  سش ػ١ٗٔٚؤوش١س١َٚی

پٜ  ویشأث٣ ٤ٛیٝ دٖیٕ اػز ٣َ س؛ ٤بی ػبٖٙ اػز ٞؼجز ث٣ ػ١ٗٔ

رس٢  اص طشفای ٞاب١ٞ   > 33= ٤بی ػشطبٞی ثیـشش اػز س٠ی ػ١ٗٔ

ػبصْبس ثا١د٢ ٠ داس٠ ٤اٙ اواشی     صیؼز ػٛیز ٞذاؿش٣ ٠ َبٚلاً

طش اص ثیٝ سفشٝ  ب ٤٣ب ٞذاسد ٣َ ایٝ ث س٠ی َب٤ؾ سُثیش ػ١ٗٔ

اْش چ٣ ساأویش ٞاب١ٞ     ػٗز ٞی٣ٛ ػٛش دبییٝ پٜ اػز٣ اوش داس٠ ث

ایٛاایٝ  اساایٗٝ ٤اابی دٗیٛااشی ٚخشٗااف ٚبٟٞااذ دٗاای     حبٚاإ

(Polyethylenimine٠ دٗاای ) ( اَااشیلارPolyacrylate دس )

٤بی ٤ذف ٠ سأویش يبثٕ  داس٠ی ١َس١َٚیٝ ث٣ ػ١ٗٔ ٚؤوشاٞشًبٔ 

 ٜ ت ٞااب١ٞ داس٠ی ٤ااب ثشسػاای ؿااذ٢ اػااز اٚااب سشَیاا  س١جا٣ پ

داسسشی دس ثبصداسی ٠  ی١سسبٜ ٣ٞ س٥ٟب سأویش ٚؼٟی دٗی -١َس١َٚیٝ

ابٜ داد٢ اػاز، ثُٗا٣      ٚٛبٞؼز اص سؿذ ػ١ٗٔ ٤بی ػاشطبٞی ٞـ

ٜ د٤ٟذ٢ ػذ٘ ػٛیز يبثٕ س١ج٣ پٜ س٠ی  ب ٤بی  ػ١ٗٔؿ١ا٤ذ ٞـ

ٙ اػز ٔ  رس٢ دٗی   ػلا٢٠ ثش ایٝ ٞب١ٞ>35، 34= ػبٖ بً ٜ ثشای اٞش ی١سسب

 (Paclitaxel) سبَؼ١ٔ دیٓشی اص ج٣ٗٛ دبَٗی شْیض پة٤بی  داس٠

ٕ س١ج٥ی سا دس ثش داؿش٣  ٞیض اػشهبد٢ ؿذ٢ اػز ٣َ ٞشبی  ثؼیبس يبث

>  اٚب دس ایٝ ٚطبٖؼ٣ ثشسشی حبكٕ ٞبؿی اص ٤ذفٟٛاذ  36اػز =

ٜ ٞب١ٞ ٝ س٠ی پٜ ٠  اسب١ٞٔ ٤بی سشی رس٢ ث٣ ػٗز ٠ج١د ْش٢٠ ث١د پٚی

  ٔ ٤ابی   ٤ٛچٟیٝ ا شلبكی ػٕٛ َشدٜ ١َسَا١ٚیٝ س٠ی ػا١ٗ

٤بی  ػشطبٞی ٠ داسا ث١دٜ اوش َـٟذْی ثیـشش پٜ ٞؼجز ث٣ ػ١ٗٔ

بٜ ٚی Real Time-PCRٞشبی  >  33ػبٖٙ اػز = د٤ذ ٣َ  ٞیض ٞـ

ٝ ث٣ ًٚذاس يبثٕ س١ج٥ی ٚیضاٜ ثیبٜ  دٗی ٞب١ٞ ٜ داسای ١َس١َٚی ی١سسب

mRNA ٜ٤اااااابی  طVEGF ،Bcl-2 ،MMP-9 ٠ COX-2  سا

ٜ ٣َ ثبػث افضایؾ ثی د٤ذ دس حبٖی َب٤ؾ ٚی ٜ ط   دؿ١ ٚی BAXب

ای پٜ، ث٣  ػبٚب٣ٞ سیٛبس ١َس١َٚیٝ دس ًٚبیؼ٣ ثب فش١ٚرػی١ٜ ٞب١ٞ

، ٤VEGF ،Bcl-2بی  طٜ ثیبٜٞؼجز ثؼیبس َٛششی ثبػث َب٤ؾ 

MMP-9 ٠ COX-2 ؿ١د ٠ ثیبٜ طٜ  ٚیBAX   سا ٞیض َٛشاش اص
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د٤ذ  ٤ٛچٟایٝ ٞشابی     سیٛبس فش١ٚرػی١ٜ ٞب١ٞیی پٜ افضایؾ ٚی

ٕ اص ٞب١ٞ ٚـبث٥ز َبٕٚ داؿز ٣َ  PBSی١سسبٞی ثب  یرسار دٗ حبك

بٜ ٘ اًٖبی پوبس  د٤ٟذ٢ ٞـ ِ ثشٞب٣ٚ سیضی ؿذ٢ ػ١ٖٗیػذ س٠ی  ٚش

  اػز٤بی سیٛبس ؿذ٢  ػ١ٗٔ

ٔ  MTTٞشبی  حبكٕ اص پص١ٜٚ  ٤ابی ػاشطبٜ    س٠ی ػا١ٗ

٤بی ػابٖٙ فیجش٠ثلاػاز    ( ٠ ػF10B16ٔ١ٗٚلا١ٞٚبی ١ٚؿی )

بٜ  (L929)١ٚؿی  ط١س  ٣ؿذ٢ ثداس٠ فش٣ٖ١ٚ  ویش ٞب١ٞأس د٤ٟذ٢ٞـ

س٠ی  َا٣  دس حبٖی٤بی ػشطبٞی اػز  ا شلبكی س٠ی ػ١ٗٔ

ا شلبكی ػٕٛ داسی ٞذاسد ٣َ  ی٤بی ػبٖٙ َـٟذْی ٚؼٟ ػ١ٗٔ

ٔ ٚاؤوش َشدٜ داس٠ی ١َس١َٚیٝ دس اص ثیٝ ثاشدٜ   ٤ابی   سش ػا١ٗ

٤بی ػبٖٙ دٖیٕ ػٛذ٢ ایٝ یبفش٣ اػاز    ػشطبٞی ٞؼجز ث٣ ػ١ٗٔ

 ٠ َابٚلاً  سدرس٢  بكایز َـاٟذْی ٞاذا    ػلا٢٠ ثش پٜ  ١د ٞب١ٞ

ػبصْبس اػاز ٠ دس ٞشیجا٣ اواشی س٠ی َاب٤ؾ سُثیاش       صیؼز

 ٤ب ٞذاسد   ػ١ٗٔ

 

 ي قذسداوی تطكش

١ٖ١ٞطی ٤١بی ایٛ ٠ػی٣ٗ اص ٚؼئ١ٖیٝ ٚاشش٘ پصٚبیـٓب٢ ثذیٝ

ٓب٢ سشثیز ٚذسع ٣َ َٗی٣ اُٚبٞبر سا فاشا٤ٙ   ٠ ثی١فیضیٍ داٞـ

١دٞذ ٠ ٤ٛچٟیٝ ٚؼئ١ٖیٝ دظ٤٠ـٓب٢ دٗیٛش ٠ دشش٠ؿیٛی ایشاٜ  ٞٛ

١دٞذ سـُش  ٠ ٓب٢ س٥شاٜ ٣َ دس ایٝ اٚش ًٞؾ ٥ٚٛی سا ایهب ٛٞ داٞـ

 د  ؿ١ ٠ يذسداٞی ٚی
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