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 ضوارُ صفحِ:  

و القاء آپوپتوز در رده  VEGFبررسی تغییرات الگوی بیان ژن 
 تیمار شده با کروسیه MCF-7سلولی سرطان پستان 

 

 4*، راهيي سزاٍاًی3هحبَبِ رباًی،2، ساهاى سزگشی1رٍیا سزاٍاًی

 

 
 هقالِ پضٍّطی

 

  

خلٛف ػشًبٖ ٚ ثٝ  ٞبی خبٔذتٛٔٛسػٙٛاٖ یه ٞذف دسٔب٘ی دس ٝ( ث(VEGF٘ذٚتّیبِی ػشٚلی افبوتٛس سؿذ  ٞذف ٌیشی هقدهِ:

ٞبی ػبِٓ، اػتفبدٜ اص داسٚٞبی حبٚی تشویجبت ًجیؼی دس دسٔبٖ ثٝ دِیُ ػذْ ایدبد ػٛاسم خب٘جی دس ػَّٛ ثبؿذ.یپؼتبٖ ٔ

 ٞبثذخیٕیا٘ٛاع  دسصػفشاٖ ٘ـبٖ دادٜ وٝ اثشات ثیِٛٛطیىی ٔختّفی  ػٙٛاٖ ٔبدٜ ٔٛثشٝوشٚػیٗ ثثبؿذ. ػشًبٖ دس حبَ افضایؾ ٔی

س سدٜ ػَّٛ ػشًبٖ پؼتبٖ د VEGFآپٛپتٛص ٚ اٍِٛی ثیبٖ طٖ  ءاِمب، ٞذف اص ایٗ ٌٔبِؼٝ ثشسػی اثش وشٚػیٗ ثش ٟٔبس سؿذ داسد.

MCF-7 ٔی. ثبؿذ 

ِیتش ٌشْ ثش ٔیّیٔیّی 8تب  0 اص ٞبی ٔختّفػِّٛی دس غّظت اِمبء ٔشيوشٚػیٗ دس  اثشای، سٚؽ ثشسػی: دس ایٗ ٌٔبِؼٝ ٔذاخّٝ

 realtime-PCRٚ ٔتٛد  Annexin V/PI  یآٔیضسً٘ ا٘دبْ ؿذ. MTTػبػت ثٝ وٕه تؼت سً٘ ػٙدی  48تب  24ٞبی دس صٔبٖ

 ٞب اصثٝ ٔٙظٛس تدضیٝ ٚ تحّیُ دادٜ ؿذ. ثٝ وبس ٌشفتٝ VEGFاٍِٛی ثیبٖ طٖ  اسصیبثیثشسػی ٘ٛع ٔشي ػِّٛی ٚ تشتیت ثشای ثٝ

 داس دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذ.ٔؼٙی  >05/0p ٔمبدیش اػتفبدٜ ؿذ ٚ ANOVAپبسأتشیه غیش آصٖٔٛ  ٚ SPSS V.16 افضاس٘شْ

 48ٚ  24داسی دس سؿذ ٚ تىثیش دس صٔبٖ  ثب وشٚػیٗ دس ٔمبیؼٝ ثب ٌشٜٚ وٙتشَ وبٞؾ ٔؼٙی تیٕبس ؿذٜ MCF-7ٞبی ػَّٛ ًتایج:

ٞبی آپٛپتٛتیه  فّٛػبیتٛٔتشی ٘ـبٖ اص افضایؾ دسكذ ػَّٛدػتٍبٜ خشٚخی  .٘ذصٔبٖ ٘ـبٖ دادٚ  ٚاثؼتٝ ثٝ دٚص سٚ٘ذػبػت دسیه 

ٞبی تیٕبس ؿذٜ  ٚاثؼتٝ ثٝ صٔبٖ دس ػَّٛ اٍِٛییه  دس VEGFوبٞؾ ثیبٖ طٖ  چٙیٗ. ٞٓافضایؾ غّظت وشٚػیٗ داؿت ٌٔبثك ثب

 .( >05/0p) ٔـبٞذٜ ؿذ

دس  VEGFوبٞؾ ثیبٖ طٖ  ٚ دس ػیٗ حبَٚاثؼتٝ ثٝ صٔبٖ  ثبػث اِمبء آپٛپتٛص وٝ وشٚػیٗ دٞذ ٘تبیح ٘ـبٖ ٔی گيزی: ًتيجِ

هذ ػشًبٖ دس دسٔبٖ  ػٙٛاٖ یه داسٚیٝوشٚػیٗ ث ثٝ وبسایی لٌؼیٌٔبِؼبت ثیـتشی ثشای پی ثشدٖ  ؿٛد. ٔی MCF-7ٞبی  ػَّٛ

 .ثبؿذ هشٚسی ٔی ػشًبٖ پؼتبٖ

 

 آپٛپتٛص، ٘ذٚتّیبَ ػشٚلیافبوتٛس سؿذ ، وشٚػیٗ، ػشًبٖ پؼتبٖ کليدی:ّای  ٍاصُ

 
ٍ القاء آپَپتَس در ردُ سلَلی سزطاى  VEGFبزرسی تغييزات الگَی بياى صى  .سثب٘ی ٔحجٛثٝ، ػشاٚا٘ی سأیٗ ػشاٚا٘ی سٚیب، ػشٌضی ػبٔبٖ، ارجاع:

 .845-56(: 9) 26؛ 1397یضد ٔدّٝ ػّٕی پظٚٞـی دا٘ـٍبٜ ػّْٛ پضؿىی ؿٟیذ كذٚلی  .تيوار ضدُ با کزٍسيي MCF-7پستاى 

                                                           

1-داًشجَی کبرشٌبسی ارشد شیوی گرایش ًبًَشیوی، داًشگبُ علن ٍ صٌعت ،تهراى، ایراى 

2- شهید صدٍقی یسد، یسد، ایراىخدهبت بهداشتی درهبًی داًشجَی دکتری بیَشیوی ببلیٌی، داًشکدُ پسشکی، داًشگبُ علَم پسشکی 

3-استبدیبر گرٍُ شیوی، داًشکدُ شیوی، داًشگبُ علن ٍ صٌعت، تهراى، ایراى 

4-هرکس تحقیقبت سلَلی ٍ هَلکلَلی ٍ گرٍُ بیَشیوی ببلیٌی داًشگبُ علَم پسشکی زاهداى، زاهداى، ایراى داًشیبر 

 9816737789 پستی :کد  ،saravaniramin@yahoo.com :الکترًٍیکی ، پست99155432699 :تلفي ًَیسٌدُ هسئَل(؛*)
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 MCF-7اثز کزٍسيي بز سلَل ّای سزطاًی 

 

… ّای ایزاى ضيَع چاقی در داًطجَیاى دختز داًطگاُ  
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 هقدهِ

٘ٛع  تشیٗ ٞب، ػشًبٖ پؼتبٖ خضء ؿبیغػشًبٖ ٔیبٖاص 

ػٙٛاٖ دس ثیٗ ص٘بٖ اػت ٚ ثٝ ٔیشٚ  ػشًبٖ ٚ ػّت اكّی ٔشي

ٚ ایٗ  (1) ؿٛدیىی اص ٔـىلات ثٟذاؿتی لشٖ ٔحؼٛة ٔی

ای وٝ ثیٕبسی ثٝ ػشػت دس د٘یب دس حبَ افضایؾ اػت؛ ثٝ ٌٛ٘ٝ

ػبَ ٌزؿتٝ دس ثشخی دس وـٛسٞبی دس حبَ دس ًی چٙذ

ثشاثش سػیذٜ اػت. ػبلا٘ٝ  4تب  3تٛػؼٝ ًی چٙذ دٞٝ اخیش ثٝ 

ؿٛد ٚ ٌضاسؽ ٔی پؼتبٖٔیّیٖٛ ٔٛسد ػشًبٖ  1/1ثیؾ اص 

 .(2) ٔیش٘ذٔٛسد ثش اثش ػشًبٖ پؼتبٖ ٔی ٞضاس 410ثیؾ اص 

ت ٔٛسد خذیذ اص ػشًبٖ پؼتبٖ ثج 8500ٝ دس ایشاٖ ٘ػفبأٔت

٘فش ثٝ دِیُ ایٗ ثیٕبسی خبٖ خٛد سا اص دػت  1400ؿذٜ ٚ 

ای دس  ٞبی لبثُ ٔلاحظٝتبوٖٙٛ پیـشفت(3).دٞٙذ ٔی

خب٘جٝ دسٔب٘ی ػشًبٖ پؼتبٖ كٛست ٌشفتٝ  ٞبی چٙذ ثش٘بٔٝ

ػبِٝ  5ٞبی دسٔب٘ی أىبٖ افضایؾ ثمبی اػت ٚ ثب تىٕیُ سٚؽ

خشاحی ٞٙٛص ثٝ ػٙٛاٖ اِٚیٗ سٚؽ  ثیٕبساٖ فشاٞٓ ٌشدیذٜ اػت.

اػتفبدٜ  I  ٚIIا٘تخبة ؿذٜ دس ٔمبثّٝ ثب ػشًبٖ ٟٔبخٓ ٔشحّٝ 

شتٛدسٔب٘ی، ٞٛسٖٔٛ پ ٔثُ ٞبی وٕىیدسٔبٖ .(4) ٌشدد ٔی

ثشای وٙذ وشدٖ تٟبخٓ ٚ تىثیش ایٗ  دسٔب٘ی ٘یضدسٔب٘ی ٚ ؿیٕی

دسٔب٘ی ؿیٕی ٞش چٙذ (5) وبسثشد داسد ٞبی ثذخیٓ٘ٛع ػَّٛ

 . (6) ػبسی اص ػٛاسم ٘بخٛاػتٝ ٘یؼت٘یض 

ٞبی دسٔب٘ی تٟبخٕی ثٛدٖ سٚؽ ثب تٛخٝ ثٝ ثٝ ٞش حبَ

ٞبی ٘ٛیٗ ثٝ ٚیظٜ اص ٘یبص ثٝ اػتفبدٜ اص تشویجبت ٚ سٚؽ ،ٔٛخٛد

تشویجبت ٔٛخٛد دس ًجیؼت دس وٙتشَ ٚ دسٔبٖ ایٗ ػشًبٖ 

ای تشیٗ ٌٝ٘ٛصػفشاٖ ٌشاٖؿٛد.ثیؾ اص پیؾ احؼبع ٔی

ٙٛاٖ داسٚٞبی ٌیبٞی، ًؼٓ ٚ ػٌٝؼتشدٜ ثاػت وٝ ثٝ ًٛس 

دِیُ سً٘، ثٛ ٚ ًؼٓ ٝ دٞٙذٜ غزایی ٚ ػبُٔ ٌّٔٛة ث سً٘

ؼیش اص ٘ٛاحی ٌشٔ ٚ ثبؿذٔٙحلش ثٝ فشد آٖ اص دٚساٖ ثبػتبٖ ٔی

دػت ٝث Crocus sativus Linnaeusاص ٌیبٞی ثب ٘بْ ػّٕی 

 -ٚ ایٗ ٌیبٜ دس ثؼیبسی اص وـٛسٞب ٔثُ اػپب٘یب (7) آیذٔی

وبؿتٝ ثشای ٔلبسف خٛساوی ٚ داسٚیی ٔختّف چیٗ ٚ ایشاٖ 

ثٝ دِیُ حبٚی  لبسٜ صػفشاٖػٌٔبِؼبت ٘ـبٖ دادٜ . (8) ؿٛدٔی

داسای خٛاف  ٞبی فؼبَ اص ٘ظش ثیِٛٛطیه، ثٛدٖ ٔتبثِٛیت

ٞبی ػشًب٘ی ا٘ؼب٘ی دس  سؿذ ػَّٛ ثش تٛٔٛسی ٚ ٟٔبسی ٘تیآ

 ٘ٛع 150 صػفشاٖ ثب حذٚددس  .(9, 10)ثبؿذ  ٔی in-vivoؿشایي 

 فؼبَ تشویت تشیٟٗٔٓ وٝ داسد ٚخٛد فؼبَ شغی ٚ فؼبَ تشویت

وشٚػیٗ ثب . (11,12) ثبؿذ وشٚػیٗ ٔی ٌیبٜ ایٗ دس ثیِٛٛطیىی

تٙٛئیذ ٔحَّٛ ٚیه وبس C44H64O24فشَٔٛ ؿیٕیبیی وشٚػیٗ 

 اػت.ثبثت ؿذٜ اِتٟبثی  ذا٘ی ٚ هذیاوؼ ة ثب خٛاف آ٘تیآدس 

ػیٗ ثبػث وٝ وشٚ دادٜ اػتػلاٜٚ ثشخی اص ٌٔبِؼبت ٘ـبٖ ٝث

ٞبی ػشًب٘ی ٔـتك ؿذٜ اص دٞب٘ٝ سحٓ  ٟٔبس سؿذ دس ا٘ٛاع ػَّٛ

اثشات ٔٛثش وشٚػیٗ ثش  .(10,13) ٌشدد ٚ غذد پؼتبٖ ٔی

ٞبی ػشًب٘ی اص خّٕٝ ػشًبٖ وبٞؾ سؿذ ٚ تىثیش ػبیش ػَّٛ

ٚ Bax ٚ افضایؾ ثیبٖ  Bcl-2وبٞؾ ثیبٖ وِٖٛٛ ٚ سیٝ ثٝ ٚاػٌٝ 

ًٛس ٚ ٕٞیٗػیىُ ػِّٛی اص  G1ٔشحّٝ تٛلف سؿذ ػِّٛی دس 

وشدٖ ػبیش ٔؼیشٞبی دس فؼبَ دخبِت ایٗ ٔتبثِٛیت صػفشاٖ

 .(14,15)سػب٘ی دسٖٚ ػِّٛی ثٝ خٛثی ٌٔبِؼٝ ؿذٜ اػت  پیبْ

ٞبی ػَّٛثشای دسٔبٖ ٔٛثش ثب تٛخٝ ثٝ ٌٔبِت ػٙٛاٖ ؿذٜ، 

اػتفبدٜ اص ٔٙبثغ ًجیؼی ٚ  اص سٚ٘ذ تىثیش ًجیؼی، خبسج ؿذٜ

ٞب اص خّٕٝ وشٚػیٗ ٚ ٖآٌیبٞبٖ داسٚیی ٚ تشویجبت ٔٛثش 

ساٞىبس ػٙٛاٖ یه ٝ ث سػب٘ی ػِّٛی پیبْؿٙبخت دلیك ٔؼیشٞبی 

 ؿٛد. تّمی ٔیٚ ٟٔٓ ػٛدٔٙذ  دسٔب٘ی

سػب٘ی ٔٙتٟی ؿٛ٘ذٜ ثٝ تٟبخٓ  پیبْیىی اص ٔؼیشٞبی 

. (16) ثبؿذ صایی ٔی پذیذٜ ایدبد سي ٞبی ػشًب٘ی پؼتبٖ، ػَّٛ

ٞبی  ػبص صایی دس اثتذا ثب تىثیش ٚ تٕبیض پیؾ سيآ٘ظیٛط٘ض یب 

ٌیشی  ٞبی ا٘ذٚتّیبَ ػشٚق )ٚاػىِٛٛط٘ض( ؿشٚع ٚ تب ؿىُػَّٛ

ؿجىٝ ػشٚلی  ٚ دس ادأٝسٚد  ٞبی خٛ٘ی اِٚیٝ پیؾ ٔیسي

ؿٛد. آ٘ظیٛط٘ض فیضیِٛٛطیه دس ثبسداسی ٚ ؿشایي  ٔی ایدبد

ٞب دیذٜ  ِٛٛطیه ٔثُ تشٔیٓ صخٓ، ستیٙٛپبتی دیبثتی ٚ ػشًبٖپبت

ؿٛ٘ذ،  ٔی ایٗ پذیذٜ. فبوتٛسٞبیی وٝ ٔٛخت (17) ؿٛد ٔی

) Vascularاػوبی خب٘ٛادٜ فبوتٛس سؿذ ا٘ذٚتّیبَ ػشٚق

) )VEGF( endothelial growth factor ٝٞبی  ٕٞشاٜ ٌیش٘ذٜ ث

ویّٛ خفت ثبص  14ثٝ ًَٛ  VEGFطٖ  .(18) ثبؿذ ٔیٞب آٖ

 8ٚ ؿبُٔ  لشاس ٌشفتٝ اػت 6ثش سٚی وشٚٔٛصْٚ ًَٛ داؿتٝ ٚ 

 غبِت آٖ ٔحلَٛ ط٘ی ٚ (19) ثبؿذایٙتشٖٚ ٔی 7اٌضٖٚ ٚ 

 ؿٛد یٕش یبفت ٔیاد ٞٛٔٛ ثٝ كٛست اػت وٝ ػٕذتبً پشٚتئیٙی

 ٞٛاصی، ؿشایي ثی دس ؿشایي وبٞؾ فـبس اوؼیظٖ دس .(20)
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  ٍ ّوکاراى سزاٍاًی رٍیا
 

VEGF ٔیضاٖ ثش  ٞبی اختلبكی خٛد اتلبَ ثٝ ٌیش٘ذٜ ثب

 اثش ٌزاؿتٝ ٚ تغزیٝ وٙٙذٜ ثبفت تٛٔٛسی پزیشی ػشٚق ٘فٛر

سؿذ  تؼشیغٔٙدش ثٝ  دس ٟ٘بیت وٙذ وٝ ٞب سا فؼبَ ٔیآٖ

 اًشاف ػِّٛی ٚ ٞبی خٛ٘ی اص ًشیك تخشیت ٔبتشیىغ سي

 ؿٛد ٟٔبس آپٛپتٛص ٔی ثٝ ًجغ ٞب ٚػِٟٛت دس ٟٔبخشت ػَّٛ

ا٘ٛاع دس  ٚلٛع آ٘ظیٛط٘ضدس  VEGF٘مؾ . إٞیت (21)

ٙٛاٖ ٝ ػث فبوتٛس ػشٚلیثبػث ؿذٜ وٝ ایٗ  یػشًب٘ٞبی ػَّٛ

خلٛف ٚ ثٝثشای دسٔبٖ ػشًبٖ  ثّمٜٛ یىی اٞذاف داسٚیی

ایٗ فؼبِیت خب وٝ آٖ اصػشًبٖ پؼتبٖ دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿٛد. 

ٞبی ػشًب٘ی ٞبی ػَّٛدس ثشخی اص سدٜفبوتٛس سؿذ ػشٚلی 

دٞذ وٝ ػلبسٜ آثی صػفشاٖ  یبثذ ٚ ٌٔبِؼبت ٘ـبٖ ٔیافضایؾ ٔی

ٞذف اص ، ٌشدد ٔی ٞبدس ػبیش ػشًبٖ VEGFثبػث وبٞؾ ثیبٖ 

ػٙٛاٖ ٝ وشٚػیٗ ثثشات احتٕبِی ٌٔبِؼٝ اخیش ثشسػی ا

اِمبی  ،صػفشاٖ ثشٟٔبس سؿذ تشیٗ ٔتبثِٛیت ثیِٛٛطیه اكّی

ِّٛی دس سدٜ ػ VEGFاٍِٛی ثیبٖ طٖ  تغییشات آپٛپتٛص ٚ

 ثبؿذ.  ٔی MCF-7ػشًبٖ پؼتبٖ 

 رٍش بزرسی

وشٚػیٗ اص پظٚٞـىذٜ ای، خٟت ا٘دبْ ایٗ ٌٔبِؼٝ ٔذاخّٝ

ثٛػّی ٚاثؼتٝ ثٝ دا٘ـٍبٜ ػّْٛ پضؿىی ٔـٟذ ثب دسخٝ خّٛف 

ثٝ كٛست اػتٛن دس  ة ٔمٌش حُ ٚآدسكذ خشیذاسی ٚ دس  97

 پؼتبٍٖٟ٘ذاسی ؿذ. سدٜ ػِّٛی ػشًبٖ ٌشاد  دسخٝ ػب٘تی -20

MCF-7  ٖاص ثب٘ه ػِّٛی ایشا(NCBI) ا٘ؼتیتٛ  ٔؼتمش دس

ٔٛاد وـت ػِّٛی اص خّٕٝ ٔحیي وـت  پبػتٛس خشیذاسی ؿذ.

 ؛تٛٔبیؼیٗاػتشپ-ػیّیٗ یپٙٔحَّٛ  ،RPMI-1640ػِّٛی 

( اص ؿشوت FBS)ٚ ػشْ خٙیٗ ٌبٚی EDTA-تشیپؼیٗ

 ٚ ویتMTT سً٘  ( )ایشاٖ( تٟیٝ ؿذ.INOCLONایٙٛوّٖٛ )

RNX  ثشای اػتخشاجRNA ثٝ تشتیت اص ؿشوت ٞبی ػیٍٕب

ٞبی خشیذاسی ؿذ. ویت( ایشاٖ)ؿشوت ػیٙب طٖ  )آٔشیىب( ٚ

 cDNAآٔشیىب( ٚ ػٙتض  ،Biovision) پتٛصٛػٙدؾ آپ

 ؿذ . اص ًشیك ثجت ػفبسؽ تٟیٝ٘یض  ؛طاپٗ()تبوبسا

 کطت سلَلی

دس ٔحیي وـت  MCF-7ٞبی ػِّٛی ػشًبٖ ػیٙٝ، سدٜ

RPMI-1640  دٜ دسكذ حبٚیFBS  ًثٝ  لشاس دادٜ ؿذ ٚ ثؼذا

 ٔٙتمُ C° 37% سًٛثت ٚ دٔبی CO2 ،95% 5ا٘ىٛثبتٛس حبٚی 

ٞب سٚصا٘ٝ ثٝ ٚػیّٝ ٔیىشٚػىٛح ٔؼىٛع اص ٘ظش   فلاػه ؿذ٘ذ.

سؿذ ٚ تشاوٓ ػِّٛی، ٔٛسفِٛٛطی ٚ وٙتشَ آِٛدٌی ٔٛسد ثشسػی 

ا٘دبْ ٌشفتٙذ. تؼٛین ٔحیي وـت دس صٔبٖ ٔٛسد ٘یبص  لشاس ٔی

تب  80ٞب دس فلاػه ثٝ  وٝ تشاوٓ ػٌَّٛشفت. پغ اص ایٗ ٔی

ثٝ ٔٙظٛس تؼییٗ ؿذ٘ذ.  ٞب پبػبط دادٜ ٔی سػیذ، ػَّٛ % ٔی85

ٞبی فلاػه اص ٞبی ص٘ذٜ دس ؿٕبسؽ تبْ ػَّٛدسكذ ػَّٛ

 اػتفبدٜ ؿذ.  دسكذ 1/0آٔیضی تشیپبٖ ثّٛ سً٘

 MTT assay بزرسی سويت سلَلی بِ رٍش

ٞبی ٔٛخٛد دس فلاػه تشیپؼیٙٝ ؿذٜ ٚ پغ اص  ػَّٛاثتذا 

ػَّٛ دس  5×103ٞب ثب دا٘ؼیتٝ ٔـخق ) ؿٕبسؽ ػِّٛی، ػَّٛ

ثٝ ٞش چبٞه ٜ ٚ ٔٙتمُ ؿذچبٞىی  96ٔیّی ِیتش( ثٝ پّیت 

ٔیىشِٚیتش ٔحیي وـت وبُٔ ٕٞشاٜ ثب ػَّٛ افضٚدٜ  200

ػبػت دس ایٗ ؿشایي  24ٞب ثٝ ٔذت  ٌشدیذ. ػپغ ػَّٛ ٔی

ثٝ وف ظشف چؼجیذٜ ٚ دس فبص  ٞب وبٔلاً تب ػَّٛ ؿذٜا٘ىٛثٝ 

سؿذ ٍِبسیتٕی لشاس ٌیش٘ذ. پغ اص ایٗ صٔبٖ، ٔحیي وـت 

ٞبی ٔتفبٚت وشٚػیٗ  ٞب ثب غّظت ٞب تخّیٝ ؿذٜ ٚ ػَّٛ چبٞه

ِیتش( تیٕبس ؿذ٘ذ. ایٗ آصٔبیـبت ٌشْ ثش ٔیّیٔیّی 8تب  0)

ػٝ  حذالُ ػٝ ثبس تىشاس ؿذ ٚ ثشای ٞشغّظت دس ٞش آصٔبیؾ

صٔبٖ ٔٛسد ٘ظش  ًی ؿذٖ پغ اص چبٞه دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذ.

 MTTِیتش ٔحَّٛ ٔیىشٚ 20ػبػت(، ثٝ ٞش چبٞه  48 ٚ 24)

( اهبفٝ ٚ ثٝ PBSِیتش دس ٌشْ ثش ٔیّیٔیّی 5)غّظت ٟ٘بیی 

ٚ پغ ػپشی  ؿذٜا٘ىٛثٝ  أًدذد ػبػت دس ا٘ىٛثبتٛس 3ٔذت 

 200ؿذ ٚ ثٝ ٞش چبٞه  ؿذٖ صٔبٖ ٔحیي سٚیی دٚس سیختٝ ٔی

ٞبی فٛسٔبصاٖ حُ ؿذٜ تب وشیؼتبَافضٚدٜ  DMSOٔیىشِٚیتش 

ٞبی تیٕبس ی ٔشثٛى ثٝ ٌشٜٚٞب ػپغ ٔیضاٖ خزة چبٞه ؿٛ٘ذ.

٘ب٘ٛٔتش  570دس ًَٛ ٔٛج ٞبی ٔختّف وشٚػیٗ  ؿذٜ ثب غّظت

ٚ ثش ٔیضاٖ ٔتٙبظش آٖ ؿذٜ خٛا٘ذٜ  Elisa readerتٛػي دػتٍبٜ 

ٔب٘ی ؿذ تب دسكذ ص٘ذٜ 100هشثذس  دس ٌشٜٚ وٙتشَ تمؼیٓ ٚ

 .ثٝ دػت آیذٞب پغ اص تیٕبس ػَّٛ

 بزرسی آپَپتَس

 6َّٛ دس ٔیّی ِیتش ثٝ پّیت ػ 3×105ٝ ٞب ثب دا٘ؼیتػَّٛ

، تیٕبس ا٘ىٛثبػیٖٛ ػبػت 24اهبفٝ ؿذ ٚ پغ اص  چبٞىی
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 MCF-7اثز کزٍسيي بز سلَل ّای سزطاًی 

 

… ّای ایزاى ضيَع چاقی در داًطجَیاى دختز داًطگاُ  

 

ٌشْ ثش  ٔیّی 8 ٚ 4،2ٞب ثٝ خض ٌشٜٚ وٙتشَ ثب غّظت ٞبی  ػَّٛ

ٔحیي سٚیی  پغ اص ػپشی ؿذٖ صٔبٖ؛ ْ ؿذ.بِیتش ا٘د ٔیّی

ثٝ ٚاػٌٝ افضٚدٖ ٔمبدیش ٞبی وف پّیت ٞب ٚ ػَّٛچبٞه

خذا ؿذ٘ذ ٚ وُ ٔحتٛیبت ٞش چبٞه  EDTA-تشیپؼیٗ وبفی اص

پتٛص ٛػپغ ًجك پشٚتىُ ویت آپ. ثٝ یه فبِىٖٛ ٔٙتمُ ٌشدیذ

(Technologies Biovision)َّٛػ ، ؿذٜ اص  ٚ تیٕبس وٙتشَٞبی

ٔیىشِٚیتش اص ثبفش ٔخلٛف ویت  400دس  وف پّیت خذا ؿذٜ ٚ

 V  ٚ15ٔیىشِٚیتش سً٘ آ٘ىؼیٗ  5پغ اص افضٚدٖ  ؿٙبٚس ؿذ٘ذ.

ثب  PIٔیىشِٚیتش سً٘  5 ٔدذداً ا٘ىٛثبػیٖٛ دس تبسیىی، دلیمٝ

دلیمٝ ثٝ دٚس اص ٘ٛس دس دٔبی ٔحیي  15ٞب افضٚدٜ ؿذٜ ٚ آٖ

دٚس دس دلیمٝ(، ٞش ٕ٘ٛ٘ٝ دس  900لشاس ٌشفت. پغ اص ػب٘تشیفٛط )

دػتٍبٜ  ٔیىشِٚیتش ٔحَّٛ ایضٚتٛ٘یه سلیك ؿذٜ ٚ تٛػي 1000

 .آ٘بِیض ؿذ (PASII Partec) فّٛػیتٛٔتش

  Real-Time PCRبِ رٍش اًجام VEGF سٌجص بياى صى

 Acid Guanidinumػِّٛی ثب اػتفبدٜ اص ٔتذ  RNA ٔحتٛای

Thiocyanate Phenol (RNX )ٖاػتخشاج  ؿشوت ػیٙب ط

 تٝ ٞبی وٙتشَ ٚ تیٕبس اص ثشای ایٗ ٔٙظٛس اثتذا ػَّٛ .ٌشدیذ

ِیتش اص ٔحَّٛ ٔیّی 1 خذا وشدٜ ٚ ثؼذاً چبٞىی 6ٞبی  پّیت

RNX ٖپغ اص ِیض  اهبفٝ ؿذٜ ٚ ثش ًجك پشٚتىُ ؿشوت ػیٙب ط

 RNA ػلبسٜ ػِّٛی ٚ اػتخشاج آٖ تٛػي وّشٚفٛسْ ٚ اتبَ٘ٛ،

ٚ دس  ؿذٜ آة دیٛ٘یضٜ حُٔیىشِٚیتش اص  50دس  ٚ ؿذٜ اػتخشاج

ػبصی  پغ اص ٘شٔبَ ٌشاد رخیشٜ ؿذ.دسخٝ ػب٘تی -80دٔبی 

ًجك  cDNA (Japan TaKaRa,)ویت ػٙتض  اص، RNAغّظت 

 .اػتفبدٜ ؿذ پشٚتىُ

 اصػبیجشٌشیٗ،  سٚؽثب  Realtime-PCRثشای اخشای 

ثب  exon-exon junctionٞبی ًشاحی ؿذٜ ثٝ كٛست  پشایٕش

ٚ  F: GAAGGAGGAGGGCAGAATCATCACتٛاِی

R:CACAGGATGGCTTGAAGATGTACTC  ثب ًَٛ ثب٘ذ

دس پبیٍبٜ  VEGF )NC_000006.12خفت ثبص ثشای طٖ 142

NCBIٚ ) F: GAGCCATCGTCAGACAC ٚ 

R:CATGTAGTTGGAATGAAGG  خفت ثبص  150ثب

ػتفبدٜ ا( NCBIدس پبیٍبٜ  GAPDH )NC_000012.12 ثشای

 Master Mixٔیىشِٚیتش  10ؿذ. خٟت ا٘دبْ ػٙدؾ ثیبٖ اص 

SYBR Green ،2 ٔشِٚیتشیى  Primer F,R ،3 ٔیىشِٚیتش ب

CDNA  ٜٔیىشِٚیتش 5ثٝ ٕٞشاDEPC Water   ثشای طٖ ٔٛسد

ٔشخغ تحت ػٙٛاٖ وٙتشَ ػٙٛاٖ طٖ ٝ ث) GAPDH طٖ ٌٔبِؼٝ ٚ

ریُ ا٘دبْ  ( اػتفبدٜ ؿذ. ثش٘بٔٝ دٔبیی اخشایی ثٝ كٛستداخّی

 ،ٌشاددسخٝ ػب٘تی 95دلیمٝ دس دٔبی  10خذاػبصی اِٚیٝ : ؿذ

، ٌشاددسخٝ ػب٘تی 95ثب٘یٝ دس دٔبی  15 ثؼذیخذاػبصی 

دسخٝ  61ثب٘یٝ دس دٔبی  60اتلبَ ٚ تىثیش ثشای ٞش دٚ طٖ 

ا٘دبْ  ABI 7700 تٛػي دػتٍبٜ ػیىُ 40 ثٝ ٔذتٌشاد ػب٘تی

ٞبی تىثیشی طٖ ٞذف دس ٘تبیح حبكُ اص آ٘بِیض ٔٙحٙی ؿذ.

2 سٚؽٔمبیؼٝ ثب طٖ ٔشخغ، تٛػي 
−ΔΔC

T  ٔٛسد ػٙدؾ لشاس

 ٌضاسؽ ؿذ. Foldثٝ كٛست  mRNAٌشفتٝ ٚ تغییشات ٔیضاٖ 

 تجشیِ ٍ تحليل آهاری 

 SPSS V.16.0 ٘شْ افضاس ٞب اصثٝ ٔٙظٛس تدضیٝ ٚ تحّیُ دادٜ

 One way analysis of ANOVAپبسأتشیه غیش آصٖٔٛ  ٚ

 ٔمبدیش ٌضاسؽ ٚ Mean ± SEMاػتفبدٜ ؿذ. ٘تبیح ثٝ كٛست 

05/0p<  ٔؼٙی.داس دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذ 

 هلاحظات اخلاقی

پشٚپٛصاَ ایٗ تحمیك تٛػي دا٘ـٍبٜ ػّْٛ پضؿىی صاٞذاٖ 

 .تبییذ ؿذٜ اػت

 ًتایج.

 ّای سلَلی ًتایج بزرسی اثزات کزٍسيي بز رضد ردُ

MCF-7  

ٞب ٘ؼجت ثٝ چبٞه ؿبٞذ ٔتٙبظش خٛد  ٘تبیح تیٕبس ػَّٛ

ٞبی ص٘ذٜ ٘ؼجت ثٝ وٙتشَ  ٔمبیؼٝ ٌشدیذ ٚ دسكذ ػَّٛ

ٞبی  غّظت تىثیشی هذدٞٙذٜ اثش  ٘ـبٖ 1ؿىُ ٔحبػجٝ ؿذ. 

ثبؿذ. اثش  ٔی MCF-7سدٜ ٞبی ػَّٛٚی س ٔختّف وشٚػیٗ ثش

 2بی ثبلاتش اص ٞ ٞب دس غّظت ٟٔبسی وشٚػیٗ ثش سؿذ ایٗ ػَّٛ

 4ػبػت ٚ ثبلاتش اص  48ِیتش ثشای صٔبٖ  ٌشْ ثش ٔیّی ٔیّی

ػبػت ٔـٟٛد  48ٚ  24ٞبی ِیتش ثشای صٔبٖ ٌشْ ثش ٔیّی ٔیّی

 4ٞبی ص٘ذٜ دس غّظت  وٝ دسكذ ػًَّٛٛسیٝثبؿذ. ث ٔی

ػبػت  48ٚ  24ٞبی  ِیتش وشٚػیٗ دس صٔبٖ ٌشْ ثش ٔیّیٔیّی

دس ایٗ  IC50. سػذٔی دسكذ 31±1/3ٚ 45±5/2ثٝ تشتیت ثٝ
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  ٍ ّوکاراى سزاٍاًی رٍیا
 

ػبػت  24ِیتش دس صٔبٖ  ٌشْ ثش ٔیّی ٔیّی 3 بًصٔبیؾ تمشیجآ

 دس ٔمبیؼٝ ثب وٙتشَ(.  >05/0Pٔذ )آدػت ٝث

ّای آپَپتَسی در تأثيز کزٍسيي بز درصد فزاٍاًی سلَل

 :با استفادُ اس تکٌيک فلَسایتَهتزی MCF-7ردُ 

دسكذ  ،2ٌٔبثك ٔٙحٙی تشاوٕی ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ دس ؿىُ 

ثب افضایؾ غّظت وشٚػیٗ دس  ٔتحُٕ فشایٙذ آپٛپتٛصٞبی ػَّٛ

 چٙیٗ ایٗٞٓ .ٝ اػتٔمبیؼٝ ثب ٌشٜٚ وٙتشَ ثٝ افضایؾ یبفت

ٕ٘بیؾ دادٜ  3دس ؿىُ  ثٝ كٛست ٞیؼتٌٛشاْ داسافضایؾ ٔؼٙی

ٞبی دسكذ ػَّٛؿٛد، ًٛس وٝ ٔـبٞذٜ ٔیٕٞبٖ .ا٘ذؿذٜ

 آپٛپتٛتیه اِٚیٝ ٚ دیشسع ثب افضایؾ غّظت وشٚػیٗ افضایؾ

دس ٔمبیؼٝ ثب ٌشٜٚ وٙتشَ ٔیضاٖ ایٗ افضایؾ ٕٞٛاسٜ  یبفت وٝ

چٙیٗ ٘تبیح سً٘ ٞٓ .( =022/0p) ٜ اػتداس ثٛدٔؼٙی

دٞذ دس ٞیچ یه اص ٘ـبٖ ٔی V/PI Annexin آٔیضی

ٞبی ػٙٛاٖ ؿذٜ، ٘ىشٚص ٔىب٘یؼٓ اكّی ٔشي ػِّٛی  غّظت

 ٘جٛدٜ اػت.

 Real timeبا استفادُ اس  VEGFًتایج بزرسی الگَی بياى

–PCR  

 24ٚ  12، 6ٞبی سا دس صٔبٖ VEGF ٘تبیح ثیبٖ طٖ 4 ؿىُ

٘ـبٖ  وشٚػیٗ ِیتش ٌشْ ثش ٔیّی ٔیّی 3ػبػت دس حوٛس غّظت 

 VEGFؿٛد ٔیضاٖ ثیبٖ ًٛس وٝ ٔـبٞذٜ ٔیدٞذ. ٕٞبٖ ٔی

ٞبی یه وبٞؾ ٚاثؼتٝ ثٝ صٔبٖ ٘ؼجت ثٝ ٌشٜٚ وٙتشَ )ػَّٛ

ٚ ثؼذ اص ایٗ صٔبٖ  دٞذػبػت ٘ـبٖ ٔی 12غیش تیٕبس( تب صٔبٖ 

 .( =039/0p) ؿٛدٔـبٞذٜ ٔی  VEGFافضایؾ ثیبٖ دس طٖ

 

 

 

 

 

 

 

 
 ػبػت. 48 ٚ 24ٞبی دس صٔبٖ MCF-7 ٞبیػَّٛ ٔب٘یدسكذ ص٘ذٜثش  ٞبی ٔختّف وشٚػیٗتبثیش غّظت :1ؿىُ 

 ( >p**05/0) دس ٔمبیؼٝ ثب وٙتشَ اسائٝ ؿذٜ اػت Mean ± SD ٘تبیح ثش اػبع 

 

 

 

 

 

 

 

 
 ٞبیػشًبٖ پؼتبٖ ثب غّظتMCF-7 ٞبیفّٛػبیتٛٔتش دس اثش تیٕبس ػَّٛٔٙحٙی تشاوٕی خشٚخی دػتٍبٜ  :2ؿىُ 

 وشٚػیٗ.ِیتش ٌشْ ثش ٔیّیٔیّی 8( غّظت ٚ د ِیتشٌشْ ثش ٔیّیٔیّی 4( غّظت ج ِیتشٌشْ ثش ٔیّیٔیّی 2( غّظت ةاِف( كفش )وٙتشَ(، 
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 MCF-7اثز کزٍسيي بز سلَل ّای سزطاًی 

 

… ّای ایزاى ضيَع چاقی در داًطجَیاى دختز داًطگاُ  

 

 

 
 

 

 

 

دس   Mean ± SD پغ اص تیٕبس ثب وشٚػیٗ. ٘تبیح وٕی ثش اػبع MCF-7 سدٜ ػِّٛیٞبی آپٛپتٛتیه اِٚیٝ ٚ دیشسع دس دسكذ ػَّٛ ٞیؼتٌٛشاْ :3ؿىُ 

 ( >p**05/0) ٔمبیؼٝ ثب وٙتشَ ثٝ كٛست دسكذ اسائٝ ؿذٜ اػت

 

 

 

 

 

 
 .MCF-7 (05/0**p< )دس سدٜ ػِّٛی VEGF ثیبٖ طٖ اٍِٛی ثشسػی اثشات وشٚػیٗ ثش  :4ؿىُ 

 

 بحث

كٛست ٘ـبٖ داد وٝ وشٚػیٗ ثٝ ٘تبیح ٌٔبِؼٝ حبهش

 ٚ ػجت وبٞؾ صیؼتبیی  VEGFٖ طٖوبٞؾ ثیب ٔـٟٛدی ثبػث

-MCF ٞبی ػَّٛ ػشًبٖ پؼتبٖ  ٚ اِمبء فشایٙذ آپٛپتٛص دس سدٜ

-ؿٛد. ػشًبٖ ٘تیدٝ تغییشات پیچیذٜ ِٔٛىِٛی ٔی7

 ثیٛؿیٕیبیی اػت وٝ ٔىب٘یؼٓ ًجیؼی سؿذ ٚ تٕبیض ػِّٛی اص

  ای تغییش یبفتٝ ٞب ثٝ ٌٛ٘ٝ ٔىب٘یؼٓ٘ظٓ ًجیؼی خبسج ؿذٜ ٚ ایٗ 

ؿٛ٘ذ.  تىثیش ٚ ٔب٘غ تٕبیض ػِّٛی ٔی وٝ ثبػث افضایؾ سؿذ ٚ

ػشًبٖ پٛػت ٚ  ػشًبٖ پؼتبٖ دٚٔیٗ ػشًبٖ پغ اص

 44تب  40ٔیش ٘بؿی اص ػشًبٖ دس ص٘بٖ ٚ  تشیٗ ػّت ٔشيؿبیغ

ٞبی وُ ػشًبٖدسكذ اص  32ثبؿذ. ػشًبٖ پؼتبٖ ػبِٝ ٔی

ٞبی ٘بؿی اص ػشًبٖ دس ص٘بٖ سا ؿبُٔ  دسكذ ٔشي 19ص٘بٖ ٚ 

ًجیؼی ٞذف اكّی اص دسٔبٖ ػشًبٖ تٛػي ٔٛاد  .(22)ؿٛد ٔی

ثبؿذ. ایٗ  صایی ٔی وشدٖ یب ٟٔبس فشایٙذ ػشًبٖ ٚ ؿیٕیبیی وٙذ

ًجیؼی  ٍ٘شؽ ثٝ ًٛس ٞذفٕٙذ ثش سٚی ٔؼیشٞبی داخّی غیش

ٞبی سایح ػشًبٖ پؼتبٖ دسٔبٖ. (23)ثبؿذ  ػِّٛی ٔتٕشوض ٔی

ٔحلٛلات ًجیؼی یب ٚ داسای اثشات خب٘جی لبثُ تٛخٟی اػت 

كشفٝ ، ی ثیـتشایٕٙ اص خّٕٝی یفتٛؿیٕیبیی ثب تٛخٝ ثٝ ٔضایب

ای دس دسٔبٖ پیذا ٚ ٔمبٚٔت داسٚیی وٕتش خبیٍبٜ ٚیظٜ التلبدی

ثخـی  ٞبی ثؼیبسی دس خٟت افضایؾ اثشتلاؽ .ا٘ذوشدٜ

ثش ٚ ٔٙـبء ٌیبٞی دس حبَ ا٘دبْ اػت داسٚٞبی هذ ػشًبٖ ثب 

ػشًبٖ اص ٔٙبثغ ًجیؼی  دسكذ داسٚٞبی هذ 60ٕٞیٗ اػبع 

 .(24,25) ا٘ذٔـتك ؿذٜ

ٞبی اخیش اػتفبدٜ اص داسٚٞبی ًجیؼی دس ٘تیدٝ دس ػبَ

ٌیبٞی ثشای پیـٍیشی ٚ دسٔبٖ ػشًبٖ ٌٔشح ؿذٜ اػت. دس 

ثّىٝ ثٝ ؿٛد ٞبی تٛٔٛسی وٙتشَ ٔیایٗ سٚؽ ٘ٝ تٟٙب ػَّٛ

تٛا٘ذ اص ًشیك ٚ ٔی (26, 27)سػذ ٕ٘ی یػَّٛ ػبِٓ ٘یض آػیج

ٟٔبس تىثیش ػِّٛی، اِمب آپٛپتٛص، تؼذیُ ٔىب٘یؼٓ اػتشع 

اوؼیذاتیٛ ٚ خلٛكب تٙظیٓ ٔؼیشٞبی ػیٍٙبِیًٙ ػِّٛی اثشات 

ای اػت وٝ تشیٗ ٌٝ٘ٛصػفشاٖ ٌشاٖ .(24)دٞٙذ خٛد سا ثشٚص 

دٞٙذٜ ٌیبٞی، ًؼٓ ٚ سً٘ ػٙٛاٖ داسٚٞبیٝثٝ ًٛس ٌؼتشدٜ ث

دِیُ سً٘، ثٛ ٚ ًؼٓ ٔٙحلش ثٝ فشد ٝغزایی ٚ ػبُٔ ٌّٔٛة ث

دٞذ ٔىب٘یؼٓ ِٔٛىِٛی ثبؿذ وٝ تحمیمبت ٘ـبٖ ٔیآٖ ٔی

دٞٙذٜ آٖ ٔیبٖ وٙؾ ثیٗ ایٗ ػّٕىشد صػفشاٖ ٚ اخضای تـىیُ

ی تٛٔٛس. آثبس هذثبؿذٔی DNAٞبی صػفشاٖ ثب تـىیُ دٞٙذٜ
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ٌٔبِؼبت ٘ـبٖ  .(28) اِمب ؿذٜ داسد٘یض دس ػشًبٖ پؼتبٖ 

ی ٔشتجي ثب ٞب ػلبسٜ صػفشاٖ ثبػث وبٞؾ ثیبٖ طٖ دٞذ وٝ ٔی

 .(29)ٌشدد  ٞبی ػشًبٖ پؼتبٖ ٔیدس ػَّٛ فبوتٛسٞبی سؿذ

ٟٓٔٌٗٔبِؼبت صػفشاٖ وشٚػیٗ اػت وٝفؼبَ  تشویت تشی 

تٛا٘ذ ا٘ٛاع ٔختّفی اص سؿذ ٘ـبٖ دادٜ اػت وٝ وشٚػیٗ ٔی

ی ٔشتجي ثب ٞبسا وبٞؾ دٞذ ٚ ثش ثیبٖ طٖ ٞبی ػشًب٘یػَّٛ

. ثٝ ًٛس وّی، (10) ثبؿذتبثیش ٌزاس  ٞبی ثذخیٓپیـشٚی ػَّٛ

VEGF ق خٛ٘ی ٚصدٖ ػش فبوتٛسٞبی اكّی سٚ٘ذ خٛا٘ٝ خّٕٝ اص

. دس فشایٙذ ؿٛد ٔحؼٛة ٔیذٚتّیبَ ا٘خذیذ اص ثؼتش ػشلی 

وبٞؾ فـبس اوؼیظٖ ثبفت اص إٞیت فٛق اِؼبدٜ  ٚ آ٘ظیٛط٘ض

سؿذ فضایٙذ  ثٝ دِیُثشخٛسداس اػت. دس تٛٔٛسٞبی خبٔذ 

ٞبی ػشًب٘ی سٚ٘ذ سؿذ ػَّٛ ثش سٚ٘ذ ٔشي غبِت ػَّٛ

ٞب ثش سٚی یىذیٍش تدٕغ یبفتٝ وٝ دس ٘تیدٝ ػَّٛ ٚ ٌشددٔی

حبئض إٞیت ؿذٜ وٝ دس ٚهؼیت وبٞؾ اوؼیظٖ دس ٔشوض تٛدٜ 

وتٛس سؿذ ٞبی ػشًب٘ی الذاْ ثٝ تشؿح فبَٛػّ ایٗ حیٗ

صایی خٟت دسیبفت ٔٛاد غزایی لاصْ  ا٘ذٚتّیبیی ثش ایدبد سي

 .(30) وٙٙذثشای سؿذ ٚ تىثیش ٚ اوؼیظٖ ٔی

ٞبی ص٘ذٜ، اثش وشٚػیٗ ثش دسكذ ػَّٛ دس ٌٔبِؼٝ حبهش ٚ

  MCF-7یٞبدس ػَّٛ VEGF طٖ ٚ  ثیبٖ ٔیضاٖ آپٛپتٛص

ػِّٛی ا٘تخبة ؿذٜ ثٝ ػٙٛاٖ   ػشًبٖ پؼتبٖ ثشسػی ؿذ. سدٜ

ؿٙبختٝ ؿذٜ ثشای ٌٔبِؼبت ػشًبٖ پؼتبٖ دس  ٞبی وبٔلاً ٔذَ

٘تبیح  خبسج اص ثذٖ ٔٛخٛد ص٘ذٜ وبسثشد ثؼیبس ٚػیؼی داسد.

٘ـبٖ داد وٝ وشٚػیٗ   MTT دػت آٔذٜ اص تؼت سً٘ ػٙحٝث

ٞبی ػَّٛ ثٝ كٛست ٚاثؼتٝ ثٝ دٚص ٚ صٔبٖ ثبػث وبٞؾ دسكذ

ػبػت  48ٞب دس صٔبٖ ؿٛد ٚ دسكذ ص٘ذٜ ٔب٘ذٖ ػَّٛص٘ذٜ ٔی

تش ثٛدٜ ػبػت پبییٗ 24دس ٔمبیؼٝ ثب ٕٞبٖ غّظت دس صٔبٖ 

ثب ثشسػی اثش  2013ٚ ٕٞىبساٖ اص چیٗ دس ػبَ   Sunاػت. 

٘ـبٖ داد٘ذ وٝ افضایؾ  HL-60ٞبی ِٛوٕی وشٚػیٗ ثش ػَّٛ

ًٛسی وٝ دس ٝؿٛد، ثٔیغّظت ایٗ ٔبدٜ وبٞؾ سؿذ ٔـبٞذٜ 

 45حذٚد  24ِیتش وشٚػیٗ دس صٔبٖ  ٌشْ ثش ٔیّی ٔیّی 5غّظت 

دسكذ وبٞؾ  65ػبػت ثب ٕٞبٖ غّظت  48دسكذ ٚ دس صٔبٖ 

 48ٚ  24ؿٛد. دس پظٚٞؾ حبهش دس صٔبٖ سؿذ ٔـبٞذٜ ٔی

 یح ایٗ ٌٔبِؼٝػبػت ثیـتشیٗ وبٞؾ ٔـبٞذٜ ؿذ وٝ ثب ٘تب

ٓٞ 2015ٚی ٚ ٕٞىبساٖ دس ػبَ  پًٙ . (31)خٛا٘ی داسد 

ٌضاسؽ وشد٘ذ وٝ وشٚػیٗ ثبػث وبٞؾ سؿذ ٚ افضایؾ 

دس  MCF-7ٞبی سدٜ ػشًب٘ی  پتٛتیه دس ػَّٛٛٞبی آپػَّٛ

 افضایؾ ٚاػٌٝثٝ  ِیتش ٌشْ دس ٔیّی ٔیىشٚ 50تب  25ٞبی  غّظت

ثٝ ٕٞشاٜ  BAXٚ افضایؾ ثیبٖ پشٚتئیٗ  8فؼبِیت وبػپبص 

فبئضٜ ٚاِی ٚ ٕٞىبساٖ دس ػبَ  .(32)ؿٛد  افضایؾ پشٚتئیٗ ٔی

ٌشْ ثش ٔیّی 6ٚ  5/4ٞبی ٌضاسؽ داد وٝ دس غّظت 2015

ٞبی دس صٔبٖ MCF-7ٞبی ِیتش وشٚػیٗ دس تیٕبس ػَّٛٔیّی

وٝ  (33)كذ ػَّٛ ص٘ذٜ وبٞؾ یبفتٝ ػبػت دس 48ٚ 24

 ٞب دسایٗ ػَّٛ سؿذ یوبٞـسٚ٘ذ ثب  ٘یض ایٗ تحمیك ٞبی یبفتٝ

أیٗ ٚ ٕٞىبساٖ اص ٞٙذ ػٕش چٙیٗ،ٞٓ .ٌٔٙجك اػتٌٔبِؼٝ ٔب 

ٌضاسؽ داد٘ذ وٝ وشٚػیٗ دس وبٞؾ سؿذ  2011دس ػبَ 

. ؿبً٘ ؿٗ ٚ (34)ثبؿذ  ٌزاس ٔیٞبی ػشًب٘ی وجذ تبثیش َٛػّ

٘ـبٖ داد٘ذ وٝ وشٚػیٗ دس ػَّٛ  2015ٕٞىبساٖ دس ػبَ 

ٞبی ػشًب٘ی ثبػث وبٞؾ سؿذ ػَّٛ MCF-7ػشًب٘ی پؼتبٖ 

ٌشدد وٝ ثیـتشیٗ ثٝ دٚص ٚ صٔبٖ ٔیسیٝ دس ؿشایي ٚاثؼتٝ 

ٔـبٞذٜ ؿذٜ  48دس صٔبٖ  16ٚ  8ٞبی وبٞؾ سؿذ دس غّظت

 ٌٔبِؼٝ دس ِیتش ٌشْ ثش ٔیّی ٔیّی 3ٞب ثب غّظت  ایٗ دادٜ ثٛد.

 ػبػت ٌٔبثمت داسد. 12ٚ  6ٞبی دس صٔبٖفؼّی 

٘تبیح آ٘بِیض ثیبٖ طٖ دس ٌٔبِؼٝ فؼّی حبوی اص وبٞؾ 

ػبػت پغ اص  12ٚ  6ٞبی دس صٔبٖ VEGFداس ثیبٖ طٖ  ٔؼٙی

ایٗ دس حبِیؼت وٝ   ت.تیٕبس ٘ؼجت ثٝ ٌشٜٚ وٙتشَ ثٛدٜ اػ

ٌشْ ثش ٔیّی 3ثب  MCF-7ٞبی ػبػت تیٕبس ػَّٛ 24پغ اص 

ِیتش اص وشٚػیٗ، اص ٔیضاٖ وبٞؾ ثیبٖ ایٗ طٖ ٘ؼجت ثٝ ٔیّی

تٛا٘ذ حبوی اص افضایؾ ٌشٜٚ وٙتشَ وبػتٝ ؿذ وٝ خٛد ٔی

ٚ سػیذٖ ثٝ ػٌح ًجیؼی  VEGFٛى ثٝ ٔشث mRNAٔیضاٖ 

ٞبی تیٕبسی دس دٚسٜ VEGFثبؿذ. دس ٞش كٛست، آ٘بِیض ثیبٖ 

ٌیشی  تٛا٘ذ ثٝ ٘تیدٝػبػت، ٔی 72یب  48تش اص خّٕٝ ًٛلا٘ی

ثٟتش ٔب دس ٔٛسد ٘مؾ ایٗ ٔتبثِٛیت فؼبَ صػفشاٖ دس وبٞؾ 

 .ٞبی ػشًب٘ی پؼتبٖ وٕه وٙذَپتب٘ؼیُ آ٘ظیٛط٘تیه ػّٛ

El-kharrag  َهٕٗ ٔمبیؼٝ اثشات  2017ٚ ٕٞىبساٖ دس ػب

داس ثش سٚی ٛتٛوؼیه وشٚػیٗ ٚ ٘ب٘ٛرسٜ وشٚػیٗػبیت

 3ٞبی ػشًب٘ی، ٔـبٞذٜ وشد٘ذ وشٚػیٗ ثب غّظت ػَّٛ

دسكذی تؼذاد  25ِیتش لبدس ثٝ وبٞؾ ٌشْ ثش ٔیّیٔیّی

 72وجذ پغ اص تیٕبس  HepG2ٞبی ص٘ذٜ دس سدٜ ػِّٛی ػَّٛ

چٙیٗ غّظت ٞبی ثبلاتش اص وشٚػیٗ لبدس ثٝ ػبػتٝ ثٛدٜ ٚ ٞٓ

. ٘تبیح (35) ؿٛد ٞب ٔیدس ایٗ ػَّٛ VEGFوبٞؾ ٔیضاٖ 
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ثٝ  MCF-7ٞبی دٞٙذٜ ایٗ اػت وٝ ػَّٛ ٘ـبٖ ٌٔبِؼٝ حبهش

ا٘ذ أب دس ٔٛسد ٔمبدیش وٕتش اص وشٚػیٗ حؼبػیت ٘ـبٖ دادٜ

ػبػت دس  12پغ اص  VEGFتغییشات اٍِٛی ثیبٖ طٖ 

 چٙیٗٞٓ ٌٔبِؼٝ ٔـبثٟی یبفت ٘ـذ.، MCF-7ٞبی ػَّٛ

Chen  َاثش وشٚػیٗ ثش اِمبی آپٛپتٛص ٚ  2015ٚ ٕٞىبساٖ دس ػب

ٚ ٘تیدٝ  داد٘ذٔٛسد ٌٔبِؼٝ لشاس سا  P53ثیبٖ طٖ ٔیضاٖ ثش 

پٛتیه دس یه ٛٞبی آپوٝ وشٚػیٗ ثبػث افضایؾ ػٌَّٛشفتٙذ 

 اخیشوٝ ثب ٘تبیح ٌٔبِؼٝ  ؿٛدٔی غّظتٚاثؼتٝ ثٝ  اٍِٛی

ٓٞ دٞذ وٝ  . تؼذادی اص ٌٔبِؼبت ٘ـبٖ ٔی(36)خٛا٘ی داؿت

ػشًبٖ وجذ ٚ  ی ٔٙحلشی اص خّٕٝػِّٛٞبی وشٚػیٗ دس سدٜ

هٕٗ  VEGFٔیّٛٔبی ا٘ؼب٘ی ثبػث وبٞؾ ثیبٖ طٖ ٔبِتیپُ

ثبؿذ وٝ دس  ٔی  (STAT3ٞبی ػیٍٙبِیًٙ )ثش ٔؼیش اثشٌزاسی

ٞبی  دس سدٜ ػَّٛ VEGFوبٞؾ ثیبٖ طٖ ٘یض ٌٔبِؼٝ حبهش 

ثشسػی  .(37) ٔـبٞذٜ ؿذ  MCF-7ػشًب٘ی پؼتبٖ ا٘ؼبٖ

ی دیٍشی اص ٞبسٚؽٔیضاٖ آپٛپتٛص اِمبء ؿذٜ تٛػي وشٚػیٗ ثب 

ٌیشی ٔیضاٖ فؼبِیت ًٛس ا٘ذاصٜٚ ٕٞیٗ TUNEL Assayخّٕٝ 

خٟت تـخیق ٚاثؼتٍی ایٗ ٔؼیش ٔشي  3 آ٘ضیٕی وبػپبص

ٌٔبِؼٝ فؼّی تٛا٘ذ ثٝ تأییذ ٘تبیح ػِّٛی ثٝ آثـبس وبػپبصی، ٔی

 وٕه وٙذ.

 ًتيجِ گيزی

ثیبٖ  تٛا٘ذ دٞذ وٝ وشٚػیٗ ٔی ٘ـبٖ ٔی حبكّٝ٘تبیح 

-MCF س سدٜ ػِّٛی ٚاثؼتٝ ثٝ صٔبٖ د اٍِٛیدسیه   VEGFطٖ

پتٛص ٛآپ ءثبػث اِمبًٛس ٕٞیٗٚ  بٞؾ دٞذػشًبٖ پؼتبٖ و 7

ٌشدد وٝ ٌٔبِؼبت ثیـتشی ثشای ثشسػی  پیـٟٙبد ٔی. ٌشدد

سػب٘ی ػِّٛی ٚاثؼتٝ ثٝ  بی پیبْٞ دسن ٔىب٘یؼٓ تش دلیك

تأییذ وبسایی ٚ ا٘دبْ ؿٛد تب ثتٛا٘ذ ساٞىبس ٔٙبػت ثشای  وشٚػیٗ

داسٚیی  ٔٛثش تٛػؼٝ اػتفبدٜ اص وشٚػیٗ ثٝ ػٙٛاٖ یه دسٔبٖ

 ثشای ػشًبٖ پؼتبٖ ثبؿذ .

 سپاسگشاری

اص پشػُٙ ٔشوض تحمیمبت ػِّٛی ٚ ِٔٛىِٛی دا٘ـٍبٜ ػّْٛ 

ٌشٜٚ ؿیٕی دا٘ـٍبٜ ػّٓ ٚ كٙؼت ًٛس ٕٞیٗ ٚ پضؿىی صاٞذاٖ

ثٝ خٟت ٔؼبػذت دس ا٘دبْ ایٗ پشٚطٜ لذسدا٘ی ثٝ ػُٕ  ایشاٖ

٘بٔٝ دا٘ـٍبٜ ػّٓ ٚ كٙؼت ایٗ پظٚٞؾ حبكُ اص پبیبٖ آیذ.ٔی

 ایشاٖ ثٛدٜ ٚ ثب ٞضیٙٝ ؿخلی ا٘دبْ ؿذٜ اػت.
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Introdution: Targeting vascular endothelial growth factor (VEGF) is considered as a therapeutic goal in 

solid tumors; especially breast cancer. The use of drugs with natural compounds in the treatment of cancer is 

increasing because of exerting no adverse effects in normal cells. Crocin, as the main component of saffron, 

has been proved to have different biological activities on various types of malignancies. The aim of this 

study was to evaluate the effect of crocin on growth inhibition, induction of apoptosis and expression of 

VEGF in MCF-7 breast cancer cell line. 

Methods: In this interventional study, MTT cytotoxic assay was performed to evaluate the cell death-

inducing effects of crocin on MCF-7 cells growth at different concentrations ranging from 0 to 8 mg/mL for 

24 to 48 hours. Annexin V/PI staining and realtime-PCR assay were used in order to determine the type of 

cell death and assess the changes in the expression pattern of VEGF gene, respectively. The nonparametric 

ANOVA test was applied for data analysis via SPSS software version 16 where p-value less than 0.05 were 

regarded statistically significant. 

Results: Compared to untreated cells, crocin-treated MCF-7 cells demonstrated a significant decrease in 

growth at 24 and 48 hours in a dose- and time-dependent manner. Results of Flow-cytometry showed an 

increase in the percentage of apoptotic cells coincident with increased crocin concentration. Also, decreased 

expression of the VEGF in a time-dependent manner was observed p<0.05). 

Conclusion: The results indicated that crocin induces marked apoptosis in a time-dependent manner while 

reducing the expression of VEGF in MCF-7 cells. More studies are required to confirm the efficacy of crocin 

as an anti-tumor agent for cancer therapies. 
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