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Abstract 

 

Background and purpose: Cancer is one of the leading causes of death worldwide. One of the 
emerging approaches in therapeutic studies on various cancers is the use of non-specific drugs in cancer 

treatment. Aripiprazole is a novel antipsychotic drug whose anti-cancer effects have been demonstrated in 

previous studies. Due to its low solubility, and in order to enhance the anticancer efficacy of aripiprazole 

while minimizing drug toxicity, this study developed a niosomal system of aripiprazole and investigated 

its anticancer efficacy. 

Materials and methods: In this experimental study, aripiprazole niosomes were prepared using the 
thin-film hydration method. The physicochemical properties of the system, including particle size, size 

distribution, and aripiprazole loading, were measured. Transmission electron microscopy was performed 
to examine the morphology of the niosomes. Subsequently, the cytotoxic effects of the prepared niosomes 

on HT-29 cancer cells and normal fibroblast cells were evaluated using the MTT cell viability assay. 

Results: The particle size of the niosomes was 973.5 ± 48.8 nm, the particle size dispersion index 

(PDI) was 0.68±0.11, and the zeta potential was −67.68 ± 2.47 mV. The aripiprazole loading was 61.64%, 

and spherical niosomes were observed in the transmission electron microscope images. The results 

demonstrated that the cytotoxicity of aripiprazole niosomes was higher than that of pure aripiprazole in 

cancer cells, while they induced minimal toxicity in normal cells. 

Conclusion: The results of this study showed that the greatest growth inhibition in HT-29 cells was 

achieved with aripiprazole niosomes. Moreover, aripiprazole niosomes exhibited lower toxicity toward 

normal cells compared to pure aripiprazole. Overall, these findings indicate that the anticancer efficacy of 

aripiprazole is enhanced through niosomal delivery. 
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 ـدرانـــازنـــي مـكـــــزشـــوم پـــلــشـــگاه عــه دانـــلــمج

 (5-41)   4444سال    شهریور   842شماره     پنجمسي و دوره 

          4444 شهریور ،842، شماره پنجمدوره سي و                                                               مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                             1

 پژوهشی

 یبر رو  پرازولیپیآر یوزومین ونینسسوسپا یاثرضد سرطان یبررس
 HT29 یرده سلول

 

 1حسین مهبودی

 2محمد لطفی

 4و3زینب صادقی قادی

 

 چكیده
یکری از اییکرهاراج  .یر. ها باشر.  ترری  واامرم مرر  ی مدرر ها  هران مریسرطان یکی از مهم :سابقه و هدف

باشر.  راییدیررازی  اا میختصاصی ها هامان سرطانااج مختلف استفاهه از هاایااج غدر امطالعات هامانی پدرامان سرطان

اثرات ض.سرطانی رن ها مطالعات پدشد  به اثبات اسرد.ه اسرت  برا تا ره بره  سایکاتدک ناینی است کهیک هاایج رنتی

 برا ار.ب براسری حلالدت کم هاای ی  هت افزایش اثربخشی ض.سرطانی راییدیرازی  ی کااش سمدت هاای، ای  پژیاش

 .انجام پذیرفت ،HT29سرطانی ساسیانسدان ندازیمی راییدیرازی  بر ایج اهه سلالی  اثربخشی ض.

ندرازیم اراج راییدیررازی  برا اسرتفاهه از ایر اد.ااسردان فردلم تهدره شر.  ها ایر  مطالعره تجربری،  ها:مواد و روش

ن براایدرج راییدیررازی  سرامانه اج، پراکنر.یی انر.ازه راات، مدرزاخصاصدات فدزیکاشدمدایی سامانه از  مله انر.ازه راه

اا انجام شر. ی ها مرحلره ااج مدکریسکاپ الکترینی یذااه  هت براسی شکم ندازیمندازیمی ان.ازه یدرج ش.  براسی

اراج نرمرا  فدبریبلاسرت ی سلا  HT-29ااج سرطانی اهه ااج تهده ش.ه بر ایج سلا بع.ج اثرات سایتاتاکسدتی ندازیم

 مااه براسی ی رنالدز قراا یرفت  MTTج سلالی تاسط تکندک سنجش بقا

ی پتانسدم  11/0± 88/0 (PDI)نانامتر، شاخص پراکن.یی ان.ازه راات  8/848 ± 57/9 اااج ندازیمان.ازه راه ها:یافته

کریج ها ااج باه ی ندازیم هاص. 84/81یدرج ش.  مدزان باایدرج راییدیرازی  برابر با مدلی یلت ان.ازه 88/85 ±45/2زتا 

تصایر مدکریسکاپ الکترینی مشراا.ه شر.  سرمدت ندرازیم اراج راییدیررازی ، نسربت بره راییدیررازی  خرالص برر ایج 

 تری  سمدت اا ایجاه نماهن. ااج نرما  کمتر باه هاحالی که بر ایج سلا بدشااج سرطانی سلا 

چند ، ندازیم   امشاهمیدیرازی  انجام تاسط ندازیم رایی ،HT-29 ااجتری  مهاا اش. ها سلا بدش استنتاج:

اثربخشی ض.سرطانی راییدیرازی  با کمک ندازیم  است یترج راییدیرازی  نسبت به راییدیرازی  خالص، هاااج سمدت کم

 یاب. افزایش می
 

 HT-29راییدیرازی ، سرطان کالان، ندازیم ، ناناراه،  واژه های کلیدی:

 

 Email: z.sadeghi@mazums.ac.ir هانشک.ه هاایسازج، هانشگاه ولام پزشکی مازن.اان، سااج، ایران                             سااج:  -مولف مسئول: زینب صادقی قادی

  یریه بداتکنالاژج، هانشک.ه هاایسازج، هانشگاه ولام پزشکی البرز، کرج، ایران1

 رانیالبرز، کرج، ا یام پزشکهانشگاه ول ،جهانشک.ه هاایساز ،کمدته تحقدقات هانشجایی  2

   یریه فااماسداتدکس، هانشک.ه هاایسازج، هانشگاه ولام پزشکی مازن.اان، سااج، ایران8

   مرکز تحقدقات ولام هااییی، هانشگاه ولام پزشکی مازن.اان ، سااج، ایران4

  : 8/8/1404 تصایب : تاایخ             5/8/1404 تاایخ اا اع  هت اصلاحات :              8/8/1404 تاایخ هایافت 
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 انو همکاری مهبود نیحس     

 7         4444 شهریور، 842، شماره پنجمدوره سي و                كي مازندران                                                           مجله دانشگاه علوم پزش              

 پژوهشی

 

 

 مقدمه
شراه ااج ب.ن یفته میسرطان به اش. غدر نرما  سلا 

منجر به برام زهن  یاا ش.ه که باوث تغددر ها مدزان بدان ژن

شراه کره ها مرر  سرلالی مری تعاه  بد  تقسدم سرلالی ی

اا تکامم یاب. که قابلدرت اج از سلا تاان. به تاههنهایت می

ها   (1)تاان. متاستاز ها.ست ی میا اا اا هااابه بافتتها م 

سرطان کالااکترا  بره ونراان یکری از بد  انااع سرطان اا، 

تررری  مشررکلات سررلامت ومررامی ها  هرران شررناخته مهررم

شاه که یرک مدلدران مبرتلاج  .یر. ی نردم مدلدران نفرر می

کان نرخ بریز ایر    کما(2)مر  یمدر ها  هان هاشته است

ااج غربی ها حا  افزایش است  ها حرا  ا کشاابدمااج ه

حاضر سرطان کالان هیمد   ایگاه از نظرر مدرزان مرر  ی 

    (8)ستا مدر ی شداع ها اایپا اا هااا

اغم ت.اخلات هامانی پدشرفته اوم از برهاشرت  ولی

هامرانی کنترر   شدمی هامانی ی ااهیا تاماا با  راحی،

اسرت  ایر  مر  ی مدر ناشی از سررطان بسرداا مشرکم

 ااج هامانی معما  سرطان بره هلدرم ور.م هقرت ی هاای

اسانی کافی به سلا  سرطانی )به هلدم ماادت لدیافدلدک 

ارا( ها کنترر  ای  هاایاا ی اثر متابالدسم ایلده بالاج رن

برا پدشررفت ولرم نراناتکنالاژج  نراماف  باهنر. بدمااج 

اسرانی مراثر ها سررطان  ترج برراج هاایااج بدشایر

تراان هاایاراج ااج نانا مریبا کمک سدستم ممک  ش. 

اراج سرایت ترج بره سرلا ض. سرطان اا با غلظت بدش

تامااج اسان. ی از تجمع زیاه هاای ها اایان ااج سالم 

 لایدرج نماه که ها نهایت منجر به اثر هامانی بهتر برا 

  ( 7، 4)شان.ح.اقم واااض  انبی می

بر ی پر زحمت نکشف هاایج  .ی. یک پریسه زما

کشر. ترا سا  طا  می 17الی  10معمالا   ی پرازینه است

یک هاایج  .ی. تاسعه هاهه شاه به امرد  ولرت یرافت  

استراتژج  .ی. براج پد.ا کررهن هاایاراج  .یر. امررج 

اراج ضریاج بره نظرر مری اسر.  یکری از ایر  اسرتراتژج

 طری ایر  فررینر. اثرر اسرت drug repositioningمناسب 

اراج هامانی هاایاراج ما راه ها هامران بدمرااجبخشی 

کننر.  برتررج ااج هیگر براسی میخاص اا ایج بدمااج

 اا مشخص باهن پریفایم سمدت،ای  ایر به هیگر ایر

کدنتدررک ی فااماکاهینامدررک هاای اسررت کرره برره کررااش 

  (5، 8)کن.ازینه ااج تحقدقاتی کمک قابم تا هی می

رتدیدک است که  راییدیرازی  یک هاایج ض.  نان

، بررراج هامرران اخررتلالات ایانرری از قبدررم اسررکدزیفرنی

 افسرررهیی هی، ارراج  نررانی مرررتبط بررا افسرررهییاپدررزیه

  (8)قطبرری، سررن.ام فرراز خرراا  ترراخدرج کرراابره هااه

راییدیرازی  یک مشرت  کدنالرانی اسرت ی ایلرد  هاای از 

ایر  هاای اثرر   ااج رتدیدرک اسرتهسته  .ی. ض.  نان

هااه  HT1a-5ی  D2ااج یاندستی ایج یدرن.هپااشدا  ر

ا هاااا  HT2a-5چند  اثر رنتایاندستی ایج یدرنر.ه ی ام

حلالدت ها ر  راییدیرازی  بسداا کم اسرت   (10، 9)است

ی هااییری لدیافدررم اسرت کرره ایج سرروت انحررلا  رن ی 

راییدیررازی  هاااج  .(11)یرذااهمدزان  رذ  رن اثرر مری

ی نررامطلا  زیرراهج اسررت ی خصاصرردات فدزیکاشرردمدای

  ای  هاای ها حرلا  ارایی م رم (12)هاااج مزه تلخی است

استاندتریم، اتانا  ی به مدزان بسداا کم ها مترانا  محلرا  

وناان یک مشرت  کدنرالدنی ااییدیررازی  یرک براز به است

 ( 18)است PHضعدف با انحلا  یابسته به 

ها  ااج هامانی  .ی.با تا ه به اامدت یافت  اژیم

ارراج نررای   هررت هامرران سرررطان ی اسررتفاهه از سررامانه

افزایش کرااایی هامرانی هاایارا ی برا براسری مطالعرات 

اثر هاایج راییدیرازی  به صراات خرالص ها پدشد  که 

برخی از مطالعرات ضر. سررطانی براسری شر.ه اسرت ی 

اثرات ض. سرطانی رن بره اثبرات اسرد.ه اسرت  ها ایر  

راییدیرازی  ی کرااش  پژیاش  هت افزایش اثر بخشی

سرامانه ندرازیمی از  اراج نرمرا ،سمدت رن ایج سرلا 

بخشی هامرانی رن برر  هاایج راییدیرازی  تهده ش. ی اثر

  مااه اازیابی قراا یرفت  HT29ایج اهه سلالی 

 

 هامواد و روش
برررا کررر. اخرررلا   کررره ها ایررر  مطالعررره تجربررری

IR.ABZUMS.REC.1400.282  ها هانشک.ه هاایسازج

بداتدررک رنترری، شررگاه ولررام پزشررکی البرررز انجررام شرر.هان
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 يوزومین ونیپانسسوس ياثرضد سرطان يبررس

 4444 مرداد، 847، شماره پنجمدوره سي و مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                       2

(،  PBSاسترپتامایسرد ، برافر فسرفات سرالد  ) –سدلد پنی

، محدط کشت EDTAیاکنشی، ترییسد   MTT300کدت 

(High-glucose) DMEM .هج متدرررررم سالفاکسرررررای ،

(DMSO( ی سرم  ند  یایج )FBS از شررکت ) DNA 

biotech  کااخانررره تهدررره شررر.  پررراها راییدیررررازی  از

اراج سررطانی هاایسازج تهران هاای هایافت شر.  سرلا 

ارررراج نرمررررا  ی سررررلا  HT-29کالرررران اهه سررررلالی 

  یرهی.انستدتا پاستاا تهده  فدبریبلاست از
 

 تهده ندازیم
لدتررر محلررا  ساسیانسرردانی از مدلی 80ج بررراج تهدرره

، اد.ااته کرهن لایه نازکااج راییددرازی  به ایر ندازیم

یررم کلسرتری  ی  027/0یرم پاها راییدیرازی ،  01/0ابت.ا 

اا برا اسرتفاهه از تررازی ترازی  شر. ی ها  80یرم اسیان  8/0

لدتررر مدلی 17لدتررر حررلا  کلریفرررم ی مدلی 17مخلرراطی از 

حلا  اتانا  حم ش.  محلا  حاصله به هاخم یک برال  تره 

 لدتر انتقا  یافت ی با اسرتفاهه از ایرمدلی 100یره با حجم 

ج ها ررره 80ایترررااج تحرررت شررررایط خرررلا  ها همررراج 

هقدقره  47هیا ها هقدقه به مر.ت  120یراه، با یرهر سانتی

ااج کلریفرم ی اتانا  بره طراا کامرم از ایر  محلرا  حلا 

حذب ش.  ها انتهاج حرذب حرلا ، فدلمری یکنااخرت ها 

لدترر ر  مقطرر مدلی 80ج بال  شکم یرفرت  سریس هیاااه

ن. یاج شدشه اج به بال  اضافه شر. ی برا استریم به امراه چ

یراه ی ج سانتیها ه 80استفاهه از ایر ایتااج ها هماج 

هقدقه فدلم تشرکدم  80هیا ها هقدقه به م.ت  120با یرهر 

ش.ه اد.ااته ش. )بر.ین خرلا (  سریس ا رازه هاهه شر. ترا 

محلررا  برره همرراج اتررا  اسررد.ه ی خنررک شرراه  ها نهایررت 

به صاات منقطرع سراندکه  هقدقه 10محلا  حاصم به م.ت 

ج تر ی یسرترهااج ندازیمی کاچرکش. تا ان.ازه یزیکا 

   تر یرهه اج یکنااختج راهان.ازه

 

  .اسازج ندازیم
 هررت  .اسررازج سررامانه ندررازیمی تهدرره شرر.ه از 

اسررررابات ی راات هاشررررتی اماننرررر. کلسررررتری  یررررا 

ساافکتانت ما اه ها محدط که ها این. تشکدم سامانه 

اه استفاهه قراا نگرفتن.، ساسیانسدان تهده شر.ه پرس ما

هیا  7000هقدقه برا یررهر  80از ساندکاسدان به م.ت 

ها هقدقرره سررانتریفداژ شرر. ی محلررا  اییرری کرره حررایج 

ندازیم اا است به راامی برهاشرت شر. ی بره یرک لالره 

 فالکان انتقا  هاهه ش. 

 

 براسی خصاصدات فدزیکاشدمدایی
 یی ان.ازه راه اجان.ازه راه ی پراکن.

پراکنرررر.یی انرررر.ازه ج راه اج انرررر.ازه راه اج ی 

 ,DLS (Malvernااج تهده ش.ه با کمک هستگاه ندازیم

Worcestershire, UK مرااه براسری قرراا یرفرت  ها )

ای  ایر بر اساس مدرزان ناسرانات ایجراه شر.ه ها نراا 

شاه  ای  ایر برا اج محاسبه میپراکن.ه ش.ه ان.ازه راه

ندرز شرناخته  Photon Correlation Spectroscopyنرام 

  تکرااارا انجرام شر.ه ی مدرانگد  مقراهیر بره (14)شاهمی

 هست رم.ه یزاار ش.ن. 

 

 پتانسدم زتا
 هررت انرر.ازه یدرررج مدررزان پتانسرردم زتررا از هسررتگاه 

 ,Zetasizer Nano ZPS Instrument, Malvern) زتاسایزا

Worcestershire, UK )  نحرا کره مقر.اا استفاهه ش.  ب.ی

مشخصی از نمانه ها سم هستگاه قراا یرفت ی پتانسدم زترا 

  تکرااارا انجرام (17)یدررج شر.نمانه تاسط هستگاه انر.ازه

   ش.ه ی مدانگد  مقاهیر به هست رم.ه یزاار ش.ن. 

 

برراایدرج راییدیرررازی  ها سررامانه ارراج  براسرری مدررزان
 ندازیمی

لدترر لیمد 7ابت.ا یک شدشه ساوت یزن ش. ی مدزان 

اا هاخم مدکریتدا  ایخته ش.  سیس به م.ت از ندازیم

ها ه ها رین قرراا هاهه شر. ترا  70ساوت ها هماج  24

طاا کامم از محلا  حرذب شراه  پرس از حامم ربی به

تبخدر کامم حامم مج.ها شدشه ساوت تازی  ش. ی با به 

هسررررت ریاهن اخررررتلاب یزن شدشرررره سرررراوت، یزن 
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 مدلری 8ست ریاهه ش.  سیس ااج خشک اا به هندازیم

ااج خشک ش.ه اضافه ش. تا لدتر حلا  اتانا  به ندازیم

طاا کامرم تخریرب شران. ی هاای از سرامانه اا بهندازیم

رزاه یرهه   هت حصرا  نتدجره بهترر محلرا  بره بشرر 

هقدقه سراندکه شر.  7کاچک انتقا  هاهه ش. ی به م.ت 

شرراه  بررا  طرراا کامررم از فرمالاسرردان رزاهتررا هاای برره

یدرج  ذ  هاای ها طا  ماج ماکسردمم تاسرط ان.ازه

هسرررتگاه اسررریکتریفاتامتر ی  ایگرررذااج ها منحنررری 

ه هاایج براایدرج شر.ه ها سرامانه بر-استان.ااه، غلظرت

 هست رم. 

مدرررزان بررره هام افتررراهن هاای ها سرررامانه ندرررازیمی 

(EE%)Entrapment Efficiency   با کمک معاهله زیرر

  محاسبه ش.

 

 اررات تعدررد  مدررزان لاهینرر  هاای ها ندررازیم هرر

(DL%)Drug loading  .از معاهله زیر استفاهه ش   
 

 

 

براسی ایخت شناسری ندرازیم ارا برا کمرک مدکریسرکاپ 
 (Transmission Electron Microscopy)الکترینی یذااه

ارا، لایره لایره براهن ی  هت براسی شکم ندرازیم

مدکریسرکاپ الکترینری اا از اج رنچند  ان.ازه راهام

  یذااه استفاهه ش. 

 

تسرت سررطانی برر سررطان کالران ) براسی اثرات ضر.
MTT (MTT assay) 

 200سرلا  امرراه برا  10000ترا  7000ابت.ا تع.اه برد  

حرایج  DMEM High Glucoseمدکریلدتر محردط کشرت 

 1سردلد   استرپتامایسرد  )یاح. پنری FBS، 100 هاص. 10

اج اضرافه شر. ی خانره 98هی پلدت  ( به ار چااک ازهاص.

( هاصر. 7CO2یرراه )ها ه سانتی 85ساوت ها هماج  48

اراج ترر سرلا یرمایذااج شر.  بره هلدرم نررخ اشر. کرم

ارا بره کرف فدبریبلاست انسانی ی  هت اتصا  بهترر سرلا 

هاص. سرم استفاهه ش.   17فلاسک از محدط کشت حایج 

ی، ندرازیم حرایج ج ندرازیم بر.ین هاااا با سه نمانرهسلا 

 80 ی 20، 10 راییدیرازی  ی راییدررازی  خرالص برا غلظرت

اراج تحرت مدکریما  ها لدتر تدماا ش.ن. )ولایه بر سرلا 

ااج تدماا نش.ه برراج کنترر  منفری ی چاارک تدماا، سلا 

( ی بره  فاق. سلا  ام به ونراان بلانرک ها نظرر یرفتره شر.

 85 سررراوت هاین انکابررراتاا ها همررراج 48ی  24مررر.ت 

( انکابره شر.ن.  کرایرا هاص. CO2 7یراه )ج سانتیها ه

استریم  PBSلدتر هاین یک مدلی MTTتدا  حایج نمک 

 μlارا کاملا حم ش.  پس از تخلده محدط کشت از چاارک

از محلا  حاصم به ار چااک اضافه شر. ی پرس از رن  10

μl 90 PBS ارا استریم ندز به ار چااک اضافه شر. ی پلدرت

ساوت ها انکاباتاا قراا یرفت  پس از یذشرت  4به م.ت 

اییی به راامی ی به طاا کامم تخلده شر. بره ساوت، مایع 4

سریس   ارا تخلدره نشران.ااج ته چااکصااتی که اسا 

μl100  ازDMSO  هاخم ارر چاارک ایختره شر.  پرس از

بست  ها  پلدت هاین فایم رلامدندامی پدچد.ه ش. ترا نراا 

هقدقه کنراا یذاشرته شر.  پرس از  20به رن نرس. ی به م.ت 

اا اسرا  حرم نشر.ه مشراا.ه بدست هقدقه )ایر ته چااک

هقدقه ایج شدکر با هیا متاسرط قرراا  7ش.( پلدت به م.ت 

، DMSOها  formazanهاهه ش. پس از حم ش.ن اسرا  

نانامتر ها هسرتگاه  880نانامتر تا  750اا ها  ذ  نااج رن

ELISA reader ج مراحررم بررراج اهه خاانرر.ه شرر.  تمررامی

)برره ونرراان یررریه کنتررر ( تکررراا  NHDFسررلالی نرمررا  

ارا برر اسراس فرمرا  زیرر بره مانی سرلایرهی.  هاص. زن.ه

    هست رم.
 

  
 

 هایافته
 ااج فدزیکاشدمداییبراسی

 ان.ازه راه ی پراکن.یی ان.ازه راه اج
 DLSاج ندازیم اا با اسرتفاهه از ایر ج راهان.ازه

محاسررربه شررر. ی مقررر.اا  nm57/9 ± 8/848 مقررر.اا 
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به هست رم. که  11/0 ± 88/0اج برابر با پراکن.یی راه

 باش. اا میاج مناسب ندازیمنتایج بدانگر ان.ازه راه
 

 پتانسدم زتا
 Zeta sizer ارا برا اسرتفاهه از هسرتگاهپتانسدم زتا ندازیم

 .به هست رم. mv-88/85 ± 45/2مق.اا 

 

 ااج ندازیمیسامانه باایدرج راییدیرازی  ها
ارراج راییدیرررازی  بررراج ندررازیمهاصرر.  EEمدررزان

برراج ندرازیم  DLمحاسبه یشت ی  هاص. 84/81 8/7±

 به هست رم.  هاص. 75/2±82/0 اا معاه 

 

ایخت شناسی ندازیم اا با کمرک مدکریسرکاپ الکترینری 
 (Transmission Electron Microscopy)یذااه

راسری مدکریسرکاپی ب ،1شمااه  تصایربا تا ه به 

به کمک مدکریسکاپ الکترینی یرذااه نشران هاه کره 

 نانا ندازیم اا هاااج اشکا  کریج باهن. 

 

 
 

وکس مدکریسکاپی یذااه از ندازیم اراج حرایج  :1تصویر شماره 

 به صاات کریج قابم مشاا.ه استن. راییدیرازی  که ندازیم اا

 

 MTTتست 
 24رازی  ها اثربخشی ساسیانسدان ندازیمی راییدیر

ااج ی سرلا  HT-29ااج سرطانی ساوت بر سلا  48ی 

  براسی ش.  NHDFنرما  

ااج سررطانی ساوت از تدماا سلا  24پس از یذشت 

HT-29  ااج نرما  ی سلاNHDF  ،با راییدیررازی  خرالص

اراج بر.ین هاای، ااج حایج راییدیررازی  ی ندرازیمندازیم

مرانی یدررج شر.  نترایج زنر.هاا ان.ازهمانی سلا مدزان زن.ه

اا ها ار سه غلظت مااه براسی بر حسب هاصر. ها سلا 

 قابم مشاا.ه است  ،2تصایر شمااه 

 

 
 

برر  HT-29اراج سررطانی مرانی سرلا  مدزان زنر.ه :الف :2تصویر شماره 

با راییدیررازی  خرالص، ساوت از تدماا  24حسب هاص. پس از یذشت 

مدررزان  :  ،اراج بر.ین هاایی ندرازیم م اراج حرایج راییدیرررازی ندرازی

 24بر حسب هاصر. پرس از یذشرت  NHDFااج نرما  مانی سلا زن.ه

ساوت از تدماا با راییدیرازی  خالص، ندازیم ااج حرایج راییدیررازی  ی 

تدماا شر.ه برا ندرازیم  HT-29ااج سرطانی سلا  ،ندازیم ااج ب.ین هاای

ااج تدمراا شر.ه برا نسبت به سلا ترج اا ااج راییدیرازی ، زن.ه مانی کم

  ان.راییدیرازی  خالص ی ندازیم ااج ب.ین هاای هاشته

 

قابم مشراا.ه اسرت  ،2طاا که ها تصایر شمااه امان

تدمرراا شرر.ه بررا ندررازیم ارراج  HT-29ااج سرررطانی سررلا 

ااج تدمراا ترج اا نسبت به سلا مانی کمراییدیرازی ، زن.ه

ارراج برر.ین هاای ندررازیم شرر.ه بررا راییدیرررازی  خررالص ی

 بره هسرت رمر.ه ی براسری اراج ان.  با تا ه به نترایجهاشته

سرراوت از  24پررس از یذشررت )رزمرران ترراکی(،  رمررااج

اراج سررطانی تدمااتفایت معنی هااج بد  زن.ه مانی سرلا 

ااج راییدیرازی  با سلا  اراج سررطانی تدماا ش.ه با ندازیم

چنرد  ارم  هااهتدماا شر.ه برا راییدیررازی  خرالص ی راه 

مرانی یرریه تدمراا شر.ه برا هاا بد  مدرزان زنر.هتفایت معنی

ااج ب.ین هاای ی یریه تدمراا شر.ه برا ندرازیم اراج ندازیم

ااج نرمرا  چنرد  سرلا حایج راییدیرازی  ی اه هااه  ام

مرانی اراج راییدیررازی ، هاصر. زنر.هتدماا ش.ه برا ندرازیم

برا راییدیررازی   ااج تدمراا شر.هترج نسربت بره سرلا بدش

ج کررااش سررمدت هانرر.هخررالص هاشررتن. کرره ایرر  نشرران 
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راییدیرازی  طی فرمالاسدان به صاات ندازیم براهه اسرت  

چند  ا رزاج فرمالاسردان زیسرت سرازیااج برالایی برا ام

با تا ه به نتایج رمااج رزمان  ااج نرما  هاشته است سلا 

راییدیررازی   مانی یریه تدماا ش.ه براتاکی، بد  مدزان زن.ه

ااج راییدیرازی  تفایت خالص ی یریه تدماا ش.ه با ندازیم

مرانی یرریه چند  برد  مدرزان زنر.ههاا ی اه هااه  اممعنی

ااج بر.ین هاای ی یرریه تدمراا شر.ه برا تدماا ش.ه با ندازیم

 شاههاا مشاا.ه میااج راییدیرازی  ندز تفایت معنیندازیم

(07/0< P  )هاص. زن.ه مانی -ط غلظتنماهاا نقطه ی خ

ی  HT29اراج سرلالی ار سره فرمالاسردان برر ایج اهه

 نشان هاهه ش.ه است  8شمااه  تصایرنرما  ها 

 

 
هاصر. زنر.ه مرانی -نمراهاا نقطره ی خرط غلظرت :الرف :3تصویر شماره 

نمراهاا نقطره ی  :  ،تدماا ش.ه با راییدیررازی  خرالص HT-29ااج سلا 

تدمراا شر.ه برا ندرازیم  HT-29اراج لا هاص. زن.ه مانی س-خط غلظت

اراج مرانی سرلا هاص. زن.ه-نماهاا نقطه ی خط غلظت :ج ،راییدیرازی 

HT-29 تدماا شر.ه برا ندرازیم بر.ین هاای، Ic50  راییدیررازی  خرالص ها

ندرررازیم  Ic50ی مدرررزان  μmol/L 82.92برابرررر برررا  HT29اهه سرررلالی 

 ندازیم بر.ین هاای برابرر Ic50 ی مدزان μmol/L 18/24راییدیرازی  برابر با 

هاصر. زنر.ه -نماهاا نقطه ی خرط غلطرت :ه ،می باش. μmol/L 81/99با 

نمراهاا نقطره  :ه ،تدماا ش.ه با ندازیم راییدیرازی  NHDFااج مانی سلا 

تدمرراا شرر.ه بررا  NHDFارراج هاصرر. زنرر.ه مررانی سررلا -ی خررط غلطررت

زنر.ه مرانی هاصر. -نماهاا نقطه ی خرط غلطرت :ج ،راییدیرازی  خالص

 Ic50 مدررزان ،هاای تدمرراا شرر.ه بررا ندررازیم برر.ین NHDFارراج سررلا 

برراج  μmol/L 42/72راییدیرازی  خالص ها اهه سرلالی نرمرا  برابرر برا 

برا  ی ندرازیم بر.ین هاای برابرر 88/84μmol/Lبرا  ندازیم راییدیرازی  برابر

42/188 μmol/L 

 ااج مختلف متفایت براهها فرمالاسدان Ic50مدزان 

راییدیررازی   Ic50هااج هاشت  ی با یک.یگر تفایت معنی

 μmol/L 32.92برابررر بررا  HT29خررالص ها اهه سررلالی 

 ندرازیم راییدیررازی  Ic50 حالی که مدزان محاسبه ش. ها

محاسبه شر.  μmol/L 18/24با  برابر HT29ها اهه سلالی 

 μmol/L 99.81برا  ندازیم بر.ین هاای برابرر Ic50ی مدزان 

راییدیرازی  خالص ها اهه سلالی نرمرا   Ic50دزان باه  م

محاسربه شر.  ها حرالی کره ایر   μmol/L 42/72برابر برا 

 μmol/L 88/84 برا مدزان براج ندرازیم راییدیررازی  برابرر

بررا  ندررازیم برر.ین هاای برابررر Ic50چنررد  مدررزان اررم برراه 

42/188μmol/L  .محاسبه ش 

ارراج سرراوت از تدمرراا سررلا  48پررس از یذشررت 

ارراج نرمررا  بررا راییدیرررازی  ی سررلا  HT-29سرررطانی 

ااج حایج راییدیررازی  ی ندرازیم اراج خالص، ندازیم

یدررج شر.  ارا انر.ازهب.ین هاای، مدزان زن.ه مانی سلا 

اا ها ار سه غلطرت مرااه براسری مانی سلا نتایج زن.ه

 قابم مشاا.ه است  ،4بر حسب هاص. هاتصایر شمااه 

اراج تدماا ش.ه با ندازیم HT-29ی ااج سرطانسلا 

ااج تررج اا نسربت بره سرلا مرانی کرمراییدیرازی ، زن.ه

ااج بر.ین هاای ندازیم تدماا ش.ه با راییدیرازی  خالص ی

ان.  با تا ه به نتایج رمرااج رزمران تراکی، پرس از هاشته

هااج برد  زنر.ه تفرایت معنری ساوت از تدماا 48یذشت 

ارراج دمرراا شرر.ه بررا ندررازیمارراج سرررطانی تمررانی سررلا 

ارراج سرررطانی تدمرراا شرر.ه بررا راییدیرررازی  بررا سررلا 

هاا چند  تفایت معنریام  راییدیرازی  خالص ی اه هااه

اراج بر.ین مانی یریه تدماا ش.ه با ندرازیمبد  مدزان زن.ه

ااج حرایج راییدیررازی  هاای ی یریه تدماا ش.ه با ندازیم

اراج شر.ه برا ندرازیم ااج نرمرا  تدمراای اه هااه  سلا 

ترررج نسرربت برره مررانی برردشراییدیرررازی ، هاصرر. زنرر.ه

ااج تدماا ش.ه با راییدیرازی  خالص هاشتن. که ای  سلا 

ج کرررااش سرررمدت راییدیررررازی  طررری هانررر.هنشررران 

چند  ا زاج فرمالاسدان به صاات ندازیم باهه است  ام

اراج نرمرا  فرمالاسدان زیست سازیااج بالایی با سرلا 

با تا ه به نتایج رمرااج رزمران تراکی، برد   شته است ها
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خرالص ی مانی یریه تدماا ش.ه با راییدیررازی  مدزان زن.ه

ارراج راییدیرررازی  تفررایت یررریه تدمرراا شرر.ه بررا ندررازیم

مرانی یرریه چند  بد  مدزان زنر.ههاا ی اه هااه  اممعنی

ااج ب.ین هاای ی یریه تدماا شر.ه برا تدماا ش.ه با ندازیم

هاا مشرراا.ه دررازیم ارراج راییدیرررازی  ندررز تفررایت معنررین

  (P >07/0) شاهمی

 

 
 

بر  HT-29ااج سرطانی مانی سلا مدزان زن.ه :الف: 4تصویر شماره 

با راییدیرازی  ساوت از تدماا  48حسب هاص. پس از یذشت 

ااج ب.ین هاای، م ااج حایج راییدیرازی  ی ندازیمخالص، ندازی

ااج راییدیرازی ، تدماا ش.ه با ندازیم HT-29 ااج سرطانیسلا 

ااج تدماا ش.ه با راییدیرازی  ترج اا نسبت به سلا مانی کمزن.ه

 مانیزن.همدزان  :  ،ان.ب.ین هاای هاشته ااجندازیمخالص ی 

ساوت  48بر حسب هاص. پس از یذشت  NHDFنرما   ااجسلا 

حایج راییدیرازی  ی  ااجندازیماز تدماا با راییدیرازی  خالص، 

ااج نرما  تدماا ش.ه با ندازیم ااج سلا  ندازیم ااج ب.ین هاای

ااج تدماا ترج نسبت به سلا بدش مانیزن.هراییدیرازی ، هاص. 

  ش.ه با راییدیرازی  خالص هاشتن.

 

هاص. زن.ه مانی ارر سره -نماهاا نقطه ی خط غلظت

رمرا  ها ی اهه سلالی ن HT29اهه سلالی  فرمالاسدان ها

راییدیررازی   Ic50قابرم مشراا.ه اسرت   ،7تصایر شمااه 

 81/84μmol/Lبرابررر بررا HT-29خررالص ها اهه سررلالی 

محاسبه ش.  ها حالی که ای  مدزان ها ندازیم راییدیرازی  

محاسربه شر. ی ها ندرازیم بر.ین  μmol/L  11/22با  برابر

  (P >07/0) باه μmol/L 88/109با  هاای برابر

راییدیرررازی  خررالص ها سررلا  ارراج  Ic50مدررزان 

محاسبه ش.  ها حرالی کره  μmol/L 89/49نرما  برابر با 

 μmol/L 62.53ندازیم راییدیرازی  برابربرا ای  مدزان ها 

 140.81برا  محاسبه ش.  ی ها ندرازیم بر.ین هاای برابرر

μmol/L باه (07/0< P ) 

 

 
 

ه مانی ار سه هاص. زن. -نماهاا نقطه ی خط غلظت :5تصویر شماره 

 Ic50 ،ی اهه سرررلالی نرمرررا  HT29فرمالاسررردان هااهه سرررلالی 

ی  81/84μmol/Lبرابر برا  HT-29راییدیرازی  خالص ها اهه سلالی 

ی ها ندررازیم برر.ین  μmol/L 22.11ها ندرازیم راییدیرررازی  برابربررا 

راییدیررازی  خرالص  Ic50باه  مدرزان  μmol/L 88/109با  هاای برابر

ندازیم راییدیررازی  ی ها  89/49μmol/Lنرما  برابر با  ااجسلا ها 

 81/140ی ها ندررازیم برر.ین هاای برابربررا  78/82μmol/Lبررا  برابررر

μmol/L باه  
 

تست مستقم، بد  -Tبا تا ه به نتایج رمااج رزمان 

مانی یریه تدماا ش.ه برا راییدیررازی  خرالص مدزان زن.ه

بررا سرراوت ی یررریه تدمرراا شرر.ه  24پررس از یذشررت 

سراوت، تفرایت  48راییدیرازی  خالص پس از یذشت 

هاا ی اه ن.ااه  ورلایه برر ایر  برا تا ره بره نترایج معنی

مرانی تسرت مسرتقم، برد  مدرزان زنر.ه-Tرمااج رزمان 

یریه تدماا ش.ه با راییدیرازی  خرالص پرس از یذشرت 

ساوت ی یریه تدماا ش.ه با راییدیرازی  خالص پس  24

هاا ی راه نرر.ااه  یت معنریسراوت، تفرا 48از یذشرت 

تست مستقم، -Tچند  با تا ه به نتایج رمااج رزمان ام

مرانی یرریه تدمراا شر.ه برا ندرازیم اراج بد  مدزان زن.ه

سراوت ی یرریه تدمراا  24راییدیرازی  پرس از یذشرت 

 48ارراج راییدیرررازی  پررس از یذشررت شرر.ه بررا ندررازیم

 ( P= 151/0) هاا ی اه هااهساوت، تفایت معنی

تست مستقم، برد  -Tتا ه به نتایج رمااج رزمان  با

مررانی یررریه تدمرراا شرر.ه بررا ندررازیم ارراج مدررزان زنرر.ه

ساوت ی یریه تدماا شر.ه  24راییدیرازی  پس از یذشت 
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سراوت،  48اراج راییدیررازی  پرس از یذشرت با ندرازیم

با تا ه به نترایج (  P= 87/0)هاا ی اه ن.ااه تفایت معنی

مانی یرریه ستقم، بد  مدزان زن.هتست م-Tرمااج رزمان 

 24تدماا ش.ه با ندازیم ااج بر.ین هاای پرس از یذشرت 

ساوت ی یریه تدماا ش.ه با ندازیم ااج بر.ین هاای پرس 

 هاا ی رراه هااهسرراوت، تفررایت معنرری 48از یذشررت 

(088/0 =P  ) با تا ه بره نترایج رمرااج رزمرانT- تسرت

.ه برا ندرازیم مرانی یرریه تدمراا شرمستقم، بد  مدزان زن.ه

ساوت ی یرریه تدمراا  24ااج ب.ین هاای پس از یذشت 

ساوت،  48ش.ه با ندازیم ااج ب.ین هاای پس از یذشت 

 ( P= 45/0) هاا ی اه ن.ااهتفایت معنی

 

 بحث
انرر.ازه راه اج ی  ،نتررایج برره هسررت رمرر.ه از انرر.ازه

پتانسدم زتا نشان می هار. ندرازیم اراج تهدره شر.ه هاااج 

ج مناسب ها محر.یهه نرانا مری باشرن. کره برا ان.ازه راه ا

نتایج به هست رم.ه از مطالعات پدشد  ها زمدنره ندرازم ارا 

چند  مق.اا مدانگد  پتانسردم ام  (14 – 15)کن.مطابقت می

 ± 45/2زتررا ندررازیم تهدرره شرر.ه ها ایرر  پررژیاش برابررر 

ااج تهدره شر.ه ها. فرمالاسدانباه که نشان می -88/85

ی پای.ااج مناسبی برخااهاا باه بره وبراات از پتانسدم زتا 

هار. اج باه که نشران مریهیگر مدزان پتانسدم زتا به ان.ازه

ندررریج هافعرره الکتریسررتاتدک بررراج پایرر.اا نگرره هاشررت  

ااج انجام ش.ه پدشرد  اا کافی باش.  پژیاشفرمالاسدان

نتایج تصرایر   (18 – 20، 18)ج اا نشان هاهن.اندز نتایج مشابه

اراج تهدره شر.ه ج مدکریسرکاپی نشران هاه ندرازیمبرهاا

هاااج شکم کریج باهن. که با نتایج حاصرم از مطالعرات 

نترایج بره هسرت رمر.ه از   (14 – 18)کن.پدشد  مطابقت می

بخشرری ندررازیم ارراج  نشرران هاه کرره اثررر MTTبراسرری 

ااج سررطانی نسربت بره راییدیرازی  ها از بد  برهن سلا 

تر باهه اسرت  اا معنی هااج بدشراییدیرازی  خالص به ط

ج سرلالی ااج راییدیرازی  برر اههچند  سمدت ندازیمام

نرما  فدبریبلاست نسبت بره راییدیررازی  خرالص کرااش 

چند  برا تا ره بره اثریرذااج یدرج هاشته است  امچشم

تر ندازیم ااج راییدیرازی ، هیز مرااه ندراز مطلرا  بدش

ز خراه باورث کرااش کااش پد.ا کررهه ی ایر  مسر له ندر

ااج بر.ین یرهه  ها براسی اثر ندازیمواااض  انبی می

هاای مشاا.ه ش. که نقش ا رزاج فرمالاسردان ها از برد  

ااج سرطانی ناچدز براهه اسرت  ایر  نترایج بره برهن سلا 

 هسرت رمرر.ه از اثربخشری مرراثر سرامانه ندررازیمی ها هاای

طالعرات اسانی راییدیرازی  برا نترایج بره هسرت رمر.ه از م

چنرد  برا نترایج بره پدشد  مطابقت می نمای.  ای  نتایج ارم

هست رم.ه از پژیاشی بر ایج راییدیررازی  کره طری رن 

ناناراات راییدیرازی   هت هامان سرطان سدنه تهده ش.ه 

مررانی ه  ها براسرری زنرر.(21، 18)برراه مطابقررت مرری نمایرر.

سراوت مشراا.ه  48، 24اراج ااج سرطانی ها زمانسلا 

ااج سرطانی کرااش مانی سلا شاه با یذا زمان زن.همی

پد.ا کرهه ی ای  کرااش ها ندرازیم راییدیررازی  بره طراا 

ااج ساوته براج سلا  48هااج باه یعنی مدزان تدماا یمعن

از طرفی بد  زن.ه مرانی سرلا   سرطانی ماثرتر باهه است 

ارراج سرررطانی تدمرراا شرر.ه بررا راییدیرررازی  خررالص ها 

هااج مشاا.ه نشر. یساوت تفایت معن 24ی  48ااج زمان

ی ای  ب.ی  معناست که فرمالاسدان ندازیمی سبب راسته 

تر ش.ن مر.ت اثرر بخشری رن ااش ش.ن هاای ی طالانی

ش.ه است که با نتایج به هست رم.ه از مطالعات پدشد  ها 

اسانی هاایاا  ااتباط با اثر بخشی سامانه ندازیمی ها هاای

.  ای  نترایج امچنرد  برا نترایج بره هسرت نمایمطابقت می

رمرر.ه از پژیاشرری بررر ایج راییدیرررازی  کرره طرری رن 

ناناراات راییدیرازی   هت هامان سرطان سدنه تهده ش.ه 

چنرد  مدرزان   ارم(21، 18، 17، 14)مطابقرت مری نمایر. ،باه

Ic50   ندررازیم راییدیرررازی  بررراج سررلاHT-29  24ها 

سرراوت برابررر بررا  48ها ی  24.13μmol/Lسرراوت برابررر بررا 

11/22μmol/L   .محاسرربه شررIc50   ندرراززیم راپدیرررازی

 μmol/L 88/85ساوت برابر برا  24ها  NHDFبراج سلا  

محاسربه شر. کره  78/82μmol/Lساوت برابرر برا  48ی ها 

تقریبرا سره برابرر اسرت ی  HT-29ای  مقاهیر نسبت به اهه 

از خراه باوث می شاه فرمالاسدان ندازیمی راییدیررازی  

 Ic50چنررد  پنجررره هامررانی مناسرربی نشرران هارر.  اررم
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سراوت  48ها  NHDFااج ب.ین هاای براج سلا  ندازیم

 133.42ساوت برابر برا  24ی ها  μmol/L 81/140برابر با 

μmol/L  محاسبه ش. که تقریبا هی برابرic50 اراج ندرازیم

است ی ای  نشران هانر.ه  NHDFراییدیرازی  براج سلا  

زیازج بررالاج ایرر  فرمالاسرردان اسررت  ها زیسررت سررا

ی امکرااان ها  Adnan Badran اایی که تاسرطپژیاش

 2018ی امکرااان ها سرا   Mi Seon Kimی  2020سرا  

اراج انجام ش. اثر ض. سرطانی راییدیرازی  بر ایج سلا 

ی  CT26اراج سررطان ایهه ، سلا MCF-7سرطانی سدنه 

ه اسررت ی تایدرر. شرر. MKN-1سررلا  ارراج سرررطان معرر.ه 

هسرت رمر. ندرز اثرر ضر. ه اج که ها ای  پرژیاش برنتدجه

اا تایدر.  HT-29سرطانی راییدیرازی  بر ایج اهه سرلالی 

ی  el-farاررایی کرره تاسررط ها پررژیاش  (8، 5)کنرر.مرری

ی امکرااان  Karamallah ی (84) 2022امکااان ها سرا  

با تهدره فرمالاسردان ندرازیمی از  ،انجام ش. 2018ها سا  

اج ضرر. سرررطان ما رراه ها بررازاا برره مقایسرره اثررر هاایارر

ارا برا هاایج خرالص سایتاتاکسدسدته ی ض. سررطانی رن

ی اهه سررررطان  HT-29اررراج سررررطان کالررران ایج اهه

پرهاختن.که مشرخص شر.  Nalm-6لاکمی لنفابلاستدک 

سربب اثربخشری چنر. برابررج ایر  فرمالاسدان ندرازیمی 

کره نترایج بره اا نسبت به هاایج خالص یشته اسرت هاای

هست رم.ه ها ای  پژیاش ندز برا ایر  مطالعرات مطابقرت 

  (28، 22)هااه

ااج ها سرلا  MTTنظر یرفت  نترایج تسرت  با ها

 اراجترری  مهراا اشر. ها سرلا ، بردشHT-29سرطانی 

HT-29  ااج راییدیرازی  هی.ه شر.  تدماا ش.ه با ندازیم

دیررازی  ااج راییدیرازی  نسبت به راییچند ، ندازیمام

ترج اا از خاه نشان هاهن.  ها نتدجره خالص، سمدت کم

تاان. حامم مناسربی برراج بهبراه اثربخشری ی ندازیم می

کااش سمدت راییدیرازی  باش.  امچنرد  ندرازیم اراج 

برر.ین هاای سررمدت بسرردااج نرراچدزج ایج سررلا  ارراج 

نرمررا  از خرراه نشرران هاهن کرره نشرران هانرر.ه زیسررت 

 دازیمی است سدان نسازیااج فرمالا

 

 سپاسگزاری

از امکررااج معاینررت محترررم تحقدقررات ی فنررایاج 

هانشررگاه ولررام پزشررکی البرررز طرری انجررام ایرر  پررریژه 

چنرد  از شررکت هاایسرازج سیاسگزااج می شراه ارم

تهران هاای  هت امکرااج ی هایافرت راییدیررازی  بره 

  صاات ا.یه سیاسگزاایم
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