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 چکیذُ

ی لٛی آ٘ضیٓ یه ٟٔبسوٙٙذٜوٝ  (BIO-7) ٌٔٛ٘ٛضیٓ 3 ایٙذیشٚثیٗثشٚٔٛ-7ػٙٛاٖ حبُٔ ثٝرسار آِجٛٔیٙی ثٝ ػٙشض ٘ب٘ٛ ٌٔبِؼٝدس ایٗ  :ّذف

أىبٖ اػشفبدٜ  ػٕز ٌٛاسؿی، دِیُ حلاِیز ٚ خزة دبییٗ ٚ ثٝٚ   سٛٔٛسی اػز( ٚ داسای اثشار هذGSK-3βویٙبص ) ػٙشبص ٌّیىٛطٖ

        ٔجبدسر ؿذ.  ،سٚ خٛاٞذ ثٛد ثبِیٙی ثب ٔحذٚدیز سٚ ثٝ

ٞب ثب ٔیىشٚػىٛح اِىششٚ٘ی آصٖٔٛ ؿذ.  رساسی ا٘دبْ ٚ ا٘ذاصٜ آٖی ٔشفبٚر آِجٛٔیٗ ػٙشض ٘ب٘ٛ ٞبی اِٚیٝ اػشفبدٜ اص غّظز ثب ّب: هَاد ٍ سٍش

ٚ آوشیذیٗ  MTTآصٖٔٛ  ػِّٛی ثب اػشفبدٜ اص یغدٛدشٛصآ، صیؼشبیی ٚ ٚخٛد ٞبی ػشًب٘ی سیٕبس ػَّٛٚ  BIO-7رسار ثب  ثبسٌزاسیدغ اص 

سٚؽ ٚػششٖ ثلاسیًٙ  ثٝ GSK-3β٘یض ثب ثشسػی ٔیضاٖ فؼفشیلاػیٖٛ  BIO-7ػٙدؾ ؿذ٘ذ. اثش ثخـی ٚ فؼبِیز  اٚس٘ح ٚ اسیذیْٛ ثشٚٔبیذ

                                    ٔٛسد ثشسػی لشاس ٌشفز.  One-Way ANOVAآ٘بِیض ؿذ. ٘شبیح آصٔبیؾ سٛػي آ٘بِیض آٔبسی 

ِیشش آِجٛٔیٗ، ٘ب٘ٛرساسی ٌشْ دس ٔیّیٔیّی 10رسار ٘ـبٖ داد وٝ دس غّظز اِٚیٝ رسار ٘ـبٖ داد وٝ ثشای ػٙشض ٘ب٘ٛػٙشض ٘ب٘ٛآصٖٔٛ  ًتبیج:

ز ثیـششی ثش یاثش ػٕ BIO-7٘ـبٖ داد وٝ ٘ب٘ٛرسار ثبسٌزاسی ؿذٜ ثب  MTTآیٙذ. آصٖٔٛ دػز ٔی ٘ب٘ٛٔشش ثٝ 42/89±7ٕٞٛطٖ ثب لٌش 

ٞبی سیٕبس آٔیضی آوشیذیٗ اٚس٘ح ٚ اسیذیْٛ ثشٚٔبیذ ػَّٛا٘ذ. سً٘ وشدٜ آصاد اػٕبَ BIO-7دس ٔمبیؼٝ ثب  MCF-7ٞبی سدٜ ػشًب٘ی ػَّٛ

 ٞبیدس ػَّٛ GSK-3β فشْ فؼفشیّٝ ٔیضاٖ دس لبثُ سٚیشی افضایؾ BIO-7ثٛد. ٕٞچٙیٗ  یغ٘یض حبوی اص اِمبی آدٛدشٛص BIO-7ؿذٜ ثب 

 ذ.وٙ ػشًبٖ ػیٙٝ ایدبد ٔی

ًٛس ٝ ث سا MCF-7لایٗ ػشًبٖ ػیٙٝ  ػُصیؼشبیی  GSK3β ٜؿذٜ ثب ٟٔبسوٙٙذثبسٌزاسی آِجٛٔیٗ ٘ب٘ٛرسار سشسیت  ایٗ ثٝ گیشی: ًتیجِ 

         وبس دسٔب٘ی دس آیٙذٜ ٔٛسد آصٖٔٛ لشاس ٌیش٘ذ. ػٙٛاٖ یه ساٜ سٛا٘ٙذ ثٝ دٞٙذ وٝ ٔی ای وبٞؾ ٔی لبثُ ٔلاحظٝ

 یغ، ػَّٛ ٔذَ ػشًبٖ ػیٙٝ، آدٛدشٛصBIO ،GSK3β-7آِجٛٔیٗ،  ٘ب٘ٛ رسار کلیذی: ٍاطگبى
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 مقدمه

دس ٔیبٖ ا٘ٛاع ٘ب٘ٛرسار، ٘ب٘ٛرساسی وٝ ثب اػشفبدٜ اص ثشخی اص 

ؿٛ٘ذ، ٞب ٔثُ وبصئیٗ، آِجٛٔیٗ ٚ طلاسیٗ سٟیٝ ٔیدشٚسئیٗ

 ػبصٌبسی، صیؼز ٞبی ٔٙبػت اصخّٕٝ صیؼزداسای ٚیظٌی

سٟیٝ ػِٟٛز دس ط٘یه ثٛدٖ ٚ ٘یض دزیشی، غیش آ٘شی سخشیت

ٞبی ٔٛسد  دشوبسثشدسشیٗ دشٚسئیٗ آِجٛٔیٗ اص ٞؼشٙذ.

ٕٞچٙیٗ سٟیٝ ٘ب٘ٛرسار  اػشفبدٜ دس داسٚسػب٘ی اػز.

ٞبی ثبلا ثشای ٔلبسف سدبسی ٘یض أىبٖ آِجٛٔیٙی دس حدٓ

ِجٛٔیٗ لبدس ثٝ حُ وشدٖ آ٘ب٘ٛػبخشبسٞبی  دزیش اػز.

ٞبی ٞؼشٙذ ٚ ػٕیز سا دس ػَّٛ دس آة داسٚٞبی ٘بٔحَّٛ

دٞٙذ ٚ ٘ٛوّئیه اػیذٞب سا اص سخشیت بٞؾ ٔیػبِٓ و

وٙٙذ. دس ػیؼشٓ داسٚ سػب٘ی ِیٍب٘ذٞبی ظز ٔیفٔحب

داسٚ سػب٘ی ِجٛٔیٗ ٔشلُ ؿٛ٘ذ سب آسٛا٘ٙذ ثٝ ٔی ٔخشّف

دِیُ ٝٞبی ٔـخلی  ا٘دبْ دٞٙذ. ثثشای ػَّٛ ٞذفٕٙذ سا

ٔیٗ ٚ وشثٛوؼیُ سٚی ػٌح آٞبی وبسثشدی حوٛس ٌشٜٚ

ٞبی الا٘ؼی ثٝ ِیٍب٘ذٚدیٛ٘ذ وٛ أىبٖ اسلبَ ٘ب٘ٛرسار،

. (3-1) ٞب ٚخٛد داسدٔخشّف ثشای ٞذف لشاس دادٖ ػَّٛ

ٞبی ػبّٔی ٔخشّف ٚ ٔشؼذدی ثٛدٜ ٚ آِجٛٔیٗ داسای ٌشٜٚ

ثٙبثشایٗ ظشفیز اسلبَ ثٝ ٔمبدیش لبثُ سٛخٝ داسٚ سا داسد. 

خشبس آِجٛٔیٗ ٚ ؿٙبخز وبُٔ اص سٛاِی آٔیٙٛ اػیذی ٚ ػب

ٞبی ثبسداس ٔشؼذد اخبصٜ اسلبَ ا٘ٛاع داسٚ ثٝ ٘ب٘ٛرسار ٌشٜٚ

ٞبی ٔخشّف ؿبُٔ خبرثٝ آِجٛٔیٙی ثب ٔىب٘یؼٓ

 ٔب٘ٙذ اػشبسیه ثب داسٚٞبی داسای ثبس ٔٙفیٚاِىشش

ٚ ٘یض سشویجبر دٌٚب٘ٝ ( Ganciclovirخٙؼبیىّٛٚیش )

 آثٍشیضٚ  (Doxorubicin) دٚوؼٛسٚثیؼیٗ ٔب٘ٙذ دٚػز

        . (3) دٞذسا ٔی Paclitaxel دىّیشىؼُ ٔب٘ٙذ

، 2ص ٚػیغ )سدٛیض ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٗ دس یه ٔحذٚدٜ ی دٚ

ٞبی ٔٛؽ ٔیىشٌٚشْ ثشای ٞش حیٛاٖ( ثٝ سیٝ 390ٚ  20

(BALB/C mice ٘ـبٖ داد وٝ ایٗ ٘ب٘ٛرسار سٟٙب دس )

  .(4)ؿٛ٘ذ دٚصٞبی ثبلا ٔٛخت اِشٟبة خفیف ٔی

ٞبی فیضیىی ٚ ؿیٕیبیی ٔخشّفی ثشای سٟیٝ ٘ب٘ٛرسار سٚؽ

سٛاٖ ثٝ  ٞبی ؿیٕیبیی ٔیؿٛد، اص سٚؽآِجٛٔیٗ اػشفبدٜ ٔی

Desolvation ،Emulsification ٚSelf-assembly 

 Thermalسٛاٖ  ٞبی فیضیىی ٔیاؿبسٜ وشد ٚ اص سٚؽ

gelation، NAB-technology ،Nano spray drying 

 . (5, 1)سا ٘بْ ثشد 

ٞبی ٔخشّفی ٘یض ثشای ثبسٌزاسی ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٗ ثب سٚؽ

الا٘ؼی، ٚداسٚی ٔٛسد ٘ظش ٚخٛد داسد، ٔثلا اسلبَ وٛ

ػّز  دٛؿؾ دٞی ػٌح ٚ خزة اِىششٚاػشبسیىی وٝ ثٝ

ٞبی ػّٕىشدی ٔخشّف دس ػبخشبس اِٚیٝ  ٚخٛد ٌشٜٚ

داسٚٞبی  .(2)سٛا٘ذ ٔٛسد اػشفبدٜ لشاس ٌیشد  آِجٛٔیٗ ٔی

ٞبی ٔخشّف ثبسٌزاسی ؿٛ٘ذ. سٛا٘ٙذ ثب سٚؽآثذٚػز ٔی

ٔثلا، ا٘ىٛثبػیٖٛ داسٚ ثب دیؾ ػبص ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی. دس 

سٛا٘ذ ثش ػٌح ٘ب٘ٛرسٜ خزة ؿٛد یب داخُ سٚؽ داسٚ ٔی

 یه داسٚی هذ Ganciclovir٘ب٘ٛرسٜ لشاس ٌیشد. داسٚی 

شٚع ٍٔبِٛ ٚی ٚیشٚػی وٝ ثشای دسٔبٖ ػفٛ٘ز ٞبی ػیشٛ

وٝ  Gabapentinؿٛد ٚ ٘یض داسٚی ٌبثبدٙشیٗ اػشفبدٜ ٔی

ٌیشد ثب اػشفبدٜ اص ثشای دسٔبٖ كشع ٔٛسد اػشفبدٜ لشاس ٔی

ٞبی داسٚ سػب٘ی ٔٛخت دبیذاسی ثیـشش داسٚ ٚ ٘یض ایٗ سٚؽ

  .(7, 6, 2)ا٘ذ وبٞؾ اثشار خب٘جی ؿذٜ

ٞبی ٔخشّفی ٘یض ثشای ثبسٌزاسی داسٚٞبی وٓ ٚ سٚؽ

٘بٔحَّٛ دس آة دس ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی اػشفبدٜ ؿذٜ اػز. 

 سٛا٘ذ سٛػي خزةٞب ثٝ ٘ب٘ٛرسار ٔیاسلبَ داسٚ

لا٘ؼی ثیٗ داسٚ ٚ ٔبسشیىغ ٚاىی یب اسلبَ وٛاِىششٚاػشبسی

آِجٛٔیٙی ٘ب٘ٛرسار ثبؿذ. ثشای ایٗ ٘ٛع ثبسٌزاسی، چٙذیٗ 

 Nab-technology  ٚSelf assemblyخّٕٝ  سٚؽ اص

وٝ حلاِیز   Paclitaxelٚخٛد داسد. ثشای ٔثبَ داسٚی 

دبییٙی دس آة داسد دس كٛسر سدٛیض ثب غّظز ثبلا، 

وٙذ، ِٚی دغ اص سا ایدبد ٔیٞبی آِشطیه ؿذیذی  ٚاوٙؾ

ؿذٖ ثب ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی افضایؾ سٛخٟی دس  ثبسٌزاسی

ٞبی سدٜ اؽ ثش ػَّٛ ٌزاسیلبثّیز حلاِیز آٖ ٚ اثش

ای دیٍش اص  ؿٛد. دس ٌٔبِؼٝ ػشًبٖ دؼشبٖ حبكُ ٔی

ٔٙظٛس حُٕ ٚیٙجلاػشیٗ ػِٛفبر  ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ثٝ

Vinblastine sulfate (VBLS) ذ وٝ سؼٟیُ دٜ ؿاػشفب

. (9, 8)ٔحُ سٛٔٛس سا ٔٛخت ؿذ  دس داسٚ سػب٘ی ثٝ

٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ثشای ثٟجٛد حلاِیز ٚ افضایؾ اثشٌزاسی 
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سٛاٖ ثٝ ٔٛاسدی ا٘ذ وٝ ٔیؿذٜ اػشفبدٜداسٚٞبی دیٍشی ٘یض 

ی ٔشبٖ ىّٛفٙبن، ٔشٛ سشٚوؼبر، آػذیشیٗ، دٔب٘ٙذ دی

                     .(11, 10, 2)ػِٛفٛ٘بر، سشٚوّیٕٛع صیش اؿبسٜ وشد 

وٝ ایٙذیشٚثیٗ ٚ دٞٙذ ٞبی ٔشؼذدی ٘ـبٖ ٔی یبفشٝ

سٛا٘ٙذ وب٘ذیذ ٔٙبػجی ثشای دسٔبٖ ٔـشمبر آٖ ٞٓ ٔی

ٚ  Markoٞبیی ٘ظیش ػشًبٖ ثبؿٙذ. سحمیمبر ثیٕبسی

ٕٞىبسا٘ؾ ٘ـبٖ داد وٝ ایٙذیشٚثیٗ داسای اثش ٟٔبسی سٚی 

CDKs (Cyclin Dependent Kinases)  ٚGSK-3β 

اػز ٚ اص ایٗ ًشیك اثشار هذ سىثیشی خٛد سا اػٕبَ 

  .(12) وٙذ ٔی

Wei ٖٞبی اثش ایٙذیشٚثیٗ سا ثش ػَّٛ (13) ٚ ٕٞىبساPC-

ٞب ػشًبٖ دشٚػشبر ٔٛسد ثشسػی لشاس داد٘ذ. سیٕبس ػَّٛ 3

 2/52ثب ایٙذیشٚثیٗ ٔٛخت ٟٔبس چشخٝ ػِّٛی ٚ وبٞؾ 

ٔیىشٚٔٛلاس، ٟٔبس  5ٞب دس غّظز ص٘ذٜ ٔب٘ی ػَّٛدسكذ 

ؿذ  Wntسػبٖ دس ٔؼیش دیبْ D1  ٚc-mycثیبٖ ػیىّیٗ 

سٛػي  PC-3ٞبی وٝ حبوی اص ػشوٛة سىثیش ػَّٛ

ایٙذیشٚثیٗ ثب اثش سٚی چشخٝ ػِّٛی ٚ ٔؼیش 

        .اػز  Wntسػبٖ دیبْ

ایٙذیشٚثیٗ دس ػٝ ٘ٛع ػَّٛ ػشًب٘ی ٘یض ٔٛسد آصٔبیؾ 

ٞبی ٞلا ػَّٛ (14)ٚ ٕٞىبسا٘ؾ  Shiلشاس ٌشفشٝ اػز. 

)ػشًبٖ  HepG2ٞبی سدٜ )ػشًبٖ دٞب٘ٝ ی سحٓ(، ػَّٛ

)ػشًبٖ وّٖٛ( سا ثب  HCT116ٞبی سدٜ وجذ( ٚ ػَّٛ

ایٙذیشٚثیٗ سیٕبس ٚ ٘ـبٖ داد٘ذ وٝ ٔٛخت اِمبی 

-خبسخی ٚاثؼشٝ ثٝ دٚص ٔلشفی ٚ صٔبٖ ٔی یغآدٛدشٛص

٘یض ٘ـبٖ داد٘ذ ایٙذیشٚثیٗ  (15) ٚ ٕٞىبساٖ  Lee.ؿٛد

ٝ ا٘ؼبٖ اص ٞبی ػشًب٘ی سیدس ػَّٛ یغثبػث ایدبد آدٛدشٛص

  .ؿٛدٔیشٛوٙذسی ٔی ٚ ٔؼیش ٚاثؼشٝ ثٝ p53ًشیك 

ٞب ٘یض اسائٝ ؿذٜ اص ایٗ دػز دس دیٍش ػشًبٖ ٞبیی ٌضاسؽ

وٝ ایٙذیشٚثیٗ ٔبدٞبی آثٍشیض، ثب حلاِیز  اصآ٘دبیی اػز.

ٞبی آثی ٚ ػٕی اػز، ثٟٕٙظٛس افضایؾ دبییٗ دس ٔحَّٛ

ػٙشض ّف ثٝ ٞبی ٔخشلبثّیز اػشفبدٜ اص آٖ دس ػَّٛ

ٔجبدسر ؿذٜ اػز  BIO-7 ٔـشمبر ٔخشّفی اص خّٕٝ

سٛاٖ ثشای  ٕٞچٙیٗ اص ٘ب٘ٛ رسار آِجٛٔیٙی ٔی .(16)

خـی ٚ وبٞؾ ػٕیز آٖ اػشفبدٜ وشد وٝ دس افضایؾ اثش ث

ثب ٘ب٘ٛ رسار  GSK-3βوشدٖ  ثبسٌزاسیایٗ سحمیك ثٝ 

آِجٛٔیٙی دشداخشٝ ؿذ ٚ صیؼشبیی ػُ لایٗ ػشًبٖ ػیٙٝ 

                سیٕبس ؿذٜ ٔٛسد ثشسػی لشاس ٌشفز.

 

 ها مواد و روش

دسایٗ سحمیك ٘ب٘ٛرسار  سٍش سٌتض ًبًَرسات آلجَهیٌی:

. (19-17) ؿذ٘ذػٙشض  Desolvationآِجٛٔیٙی ثب سٚؽ 

ِیشش اص ٌشْ دس ٔیّیٔیّی 10ٚ  50، 100ٞبی اثشذا غّظز

ٔٛلاس( سٟیٝ ؿذ٘ذ. ٔیّی 10) NaClثب حلاَ   BSAٔحَّٛ

سػب٘ذٜ  2/8ایٗ ٔحَّٛ ثب ػٛد سٟیٝ ؿذٜ ثٝ   pHػذغ

كٛسر لٌشٜ لٌشٜ ثب ػشػز یه ٝ ؿذ. ػذغ اسبُ٘ ث

. دس ایٗ ؿشایي ٔحَّٛ ثب ِیشش دس دلیمٝ اهبفٝ ؿذ ٔیّی

سحز ٞٓ صدٖ اػز. اهبفٝ ؿذٖ اسبُ٘ سب صٔب٘ی  550دٚس

ادأٝ یبفز وٝ ٔحَّٛ اص حبِز ؿفبف ثٝ وذس سغییش وشدٜ ٚ 

 دسكذ 4ٔؼشف سـىیُ ٘ب٘ٛرسار ثٛد ٚ ػذغ ٌّٛسبسآِذئیذ 

ٔٙظٛس سجخیش  ٔٙظٛس ایدبد اسلبَ ٔشمبًغ اهبفٝ ؿذ. ثٝ ثٝ

ػبػز سحز ٞٓ صدٖ لشاس  12ٔذر  اسبُ٘، ٘ب٘ٛرسار ثٝ

خذاػبصی ٘ب٘ٛرسار اثشذا ٌشفشٙذ. دغ اص سجخیش اسبُ٘، خٟز 

٘ششیفیٛط ؿذ ػب rpm 2000دلیمٝ ثب دٚس  10ٔذر  ٕ٘ٛ٘ٝ ثٝ

 10000دلیمٝ ثب دٚس  20ٔذر  ٚ ػذغ ٔحَّٛ سٚیی ثٝ

ػب٘ششیفیٛط ٌـز ٚ سػٛة حبكُ وٝ ٘ب٘ٛرسار ٔٛسد ٘ظش 

                             ثؼذی خذا ؿذ.ٞبی  ثٛد ثشای آ٘بِیض ٚ آصٖٔٛ

دس ایٗ سٚؽ  دس ًبًَرسات آلجَهیٌی: BIO-7ثبسگزاسی 

ٕٙظٛس ایدبد اسلبَ ٔشمبًغ ث دسكذ 4وٝ اص ٌّٛسبسآِذئیذ 

حُ ؿذٜ  BIO-7ٔیىشٌٚشْ  100. ٔمذاس (3)اػشفبدٜ ؿذ 

ِیشش اسبُ٘ حُ ٔیىشِٚیشش(، دسیه ٔیّی 28)  DMSOدس 

َ آِجٛٔیٗ ِیشش ٔحّٛٔیّی 5/0كٛسر لٌشٞبی ثٝ ٝ ؿذ ٚ ث

سحز  pH 2/8ِیشش ثب ٌشْ دس ٔیّیٔیّی 10ثب غّظز 

اهبفٝ ٌـز. دغ اص  rpm550 ؿشایي ٞٓ صدٖ ثب دٚس 

ٔٙظٛس  ثٝ دسكذ 4ایدبد وذٚسر ٚ سـىیُ، ٌّٛسبسآِذئیذ 

ػبػز  12ایدبد اسلبَ ٔشمبًغ اهبفٝ ؿذ. دغ اص ٌزؿز 

ٚی خزة ٚ سجخیش اسبُ٘، ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی وٝ داسای داس

دلیمٝ ػب٘ششیفیٛط  10ٔذر  ثٝ 2000ثٛد٘ذ ثب دٚس ؿذٜ 

سش خذا ؿذٜ ٚ ٔحَّٛ سٚیی وٝ  ؿذ٘ذ سب ٘ب٘ٛرسار ثضسي
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 10000بیض ٔٛسد ٘ظش ثٛد ثب دٚس حبٚی ٘ب٘ٛرسار ثب ػ

دلیمٝ ػب٘ششیفیٛط ؿذ. ٘ب٘ٛرسار ثبسٌزاسی ؿذٜ  20ٔذر  ثٝ

ٔٙظٛس حزف داسٚی ثبسٌزاسی ٘ـذٜ، دٚ ثبس  دغ اص ػٙشض، ثٝ

                                                    ٛ٘یضٜ ؿؼشٝ ؿذ٘ذ.ثب آة دی

 دس اتبًل: BIO-7تْیِ هٌحٌی استبًذاسد غلظت 

دس  BIO-7ٔٙظٛس سؼییٗ ٚ ثشسػی ٔیضاٖ ثبسٌزاسی  ثٝ

٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی، ٔٙحٙی اػشب٘ذاسد غّظز سػٓ ؿذ. 

 BIO-7ٔٙظٛس اثشذا ًَٛ ٔٛج ٔٙبػت ثب اػىٗ وشدٖ  ثذیٗ

ِیشش( ثب دػشٍبٜ ٔیىشٌٚشْ دس ٔیّی 20ثب غّظز  دس اسبُ٘ )

، 15، 10، 5اػذىششٚفشٛٔششی یبفز ؿذ. ػذغ غّظز ٞبی 

ٞب دس آٖ ODِیشش سٟیٝ ٚ ٔیىشٌٚشْ دس ٔیّی 25ٚ  20

٘ب٘ٛٔشش ثب اػشفبدٜ اص دػشٍبٜ  290ًَٛ ٔٛج 

ثش حؼت  ODاػذىششٚفشٛٔششی خٛا٘ذٜ ؿذ. ػذغ، ٕ٘ٛداس 

                                                دػز آٔذ.ٝ ی خي ثدِٝغّظز سػٓ ٚ ٔؼب

دس ًبًَرسات  BIO-7ثشسسی هیضاى ثبسگزاسی 

ٔٙظٛس ثشسػی ٔمذاس داسٚی ثبسٌزاسی ؿذٜ  ثٝ آلجَهیٌی:

دس ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی، دغ اص ػٙشض ٘ب٘ٛرسار ثبسٌزاسی 

 300ؿذٜ ثب داسٚ ٚ دٚ ثبس ؿؼشـٛ ثب آة دیٛ٘یضٜ، ٔمذاس 

ػبػز  1ٔذر  اسبُ٘ ثٝ ٘ب٘ٛرسار اهبفٝ ؿذ ٚ ثٝٔیىشِٚیشش 

دس دػشٍبٜ حٕبْ اِششاػٛ٘یه لشاس ٌشفز. ثب ایٗ سٚؽ، 

سا سخشیت وشدٜ ٚ داسٚ سٞب ؿذٜ ٚ ٚاسد  اسبُ٘ ٘ب٘ٛرسار

دلیمٝ ٚ ثب  20ٔذر  ؿٛد. ػذغ، ٕ٘ٛ٘ٝ ثٝٔحیي اسبُ٘ ٔی

ٔحَّٛ سٚیی دس ًَٛ  ODػب٘ششیفیٛط ؿذ ٚ  13000دٚس 

٘ب٘ٛٔشش خٛا٘ذٜ ؿذ. غّظز داسٚی ٔٛخٛد دس  290ٔٛج 

 BIO-7ٔیىشِٚیشش ثب اػشفبدٜ اص ٔٙحٙی اػشب٘ذاسد  300

ٔحبػجٝ ؿذ. ظشفیز ثبسٌزاسی ٚ ثبصدٞی ثبسٌزاسی ثب 

             .(20)٘یض ٔحبػجٝ ؿذ  2ٚ  1ٞبی اػشفبدٜ اص ٔؼبدِٝ

 

 :  1ٔؼبدِٝ 

 

 

 : 2ٔؼبدِٝ 

دس ایٗ  ی:ٌیاص ًبًَرسات آلجَه BIO-7 صیسّب یثشسس

-19)سحمیك ثب اِٟبْ ٌیشی اص سٚؽ ػبیش ٔحممیٗ ٘ظیش 

ٔٙظٛس سبثیش ٔمبدیش ٔخشّف ٌّٛسبسآِذئیذ ثش ٔیضاٖ  ثٝ (23

، 2، 1، 0ٞبی ٌّٛسبسآِذئیذ سٞبیؾ داسٚ، ٘ب٘ٛرسار ثب ٔحَّٛ

، 1ٞب دس ػبػبر دسكذ، ػٙشضٚ سٞبیؾ داسٚ اص آٖ 8ٚ  4، 3

دس دٚ ٘ٛع ٔحیي سٞبیؾ ثشسػی ؿذ.  72، 48، 24، 12

یؾ دْٚ ٚ ٔحیي سٞب pH 4/7ثب  PBSٔحیي سٞبیؾ اَٚ 

PBS  ثبpH 4/7 ٝدسكذ،  5/0 ٕٞشاٜثSDS  ثٛد. ٔحیي

                        سٟٙبیی ثٛد.  ٔٛسد آصٖٔٛ ٟ٘بیی اسبَ٘ٛ ثٝ

ٞبی سحز آصٖٔٛ فٛق ا٘ىٛثبػیٖٛ  ٝ دس ٔحیيو آٖسغٓ  ػّی

ثب ٔذسٟبی روش ؿذٜ ا٘دبْ ؿذ، ثب دس ٔؼشم لشاس ویشی 

كٛسر ٌشفز  ًٛس فٛسی ٚ ثب ػشػشیٝ اسبَ٘ٛ ایٗ سٞبیؾ ث

 1ثبػیٖٛ ٘ـذ. ٔمذاس ٘ب٘ٛرسار حبٚی داسٚ ىٛوٝ ٘یبصی ثٝ ا٘

ٞبی ِیشش ٔحیي سٞبیؾ ثٛد. ٕ٘ٛ٘ٝٔیّی 5/0ٌشْ دس ٔیّی

  rpmدس ؿیىش ا٘ىٛثبسٛس ثب دٚس PBS  ٚSDSسٟیٝ ؿذٜ دس 

. دغ اص ؿذ٘ذٌشاد لشاس دادٜ دسخٝ ػب٘شی 37ٚ دٔبی  100

 13000دلیمٝ ٚ دٚس  20ٔذر  اسٕبْ ػبػبر روش ؿذٜ، ثٝ

 290ٔحَّٛ سٚیی  دس ًَٛ ٔٛج  ODػب٘ششیفیٛط ؿذ٘ذ ٚ 

خٛا٘ذٜ ؿذ ٚ ثب اػشفبدٜ اص ٕ٘ٛداس ٔٙحٙی اػشب٘ذاسد غّظز 

7-BIO.ٔیضاٖ داسٚی سٞب ؿذٜ ٔحبػجٝ ؿذ ،                         

 MCF-7ی داسی ػُ لایٗ ػشًب٘ی ػیٙٝ سدٜ وـز ٚ ٍ٘ٝ

ثب ٔحیي وـز  T25لاػه ػُ لایٗ روش ؿذٜ دس ف

DMEM   ٔمذاس  دسكذ ػشْ خٙیٗ ٌبٚی ثٝ 10حبٚی

ِیشش وـز دادٜ ؿذ ٚ دس ا٘ىٛثبسٛس لشاس  ٔیّی 5وّی 

ثبس  ٞب ٞش ػٝ سٚص یهٌشفشٙذ. ٔحیي وـز ایٗ ػَّٛ

سٚص وف فلاػه  7سب   5ٞب دغ اص حذٚد ػَّٛ سؼٛین ؿذ.

ًٛلا٘ی داسی  ی دبػبط ثٛد٘ذ. ثشای ٍ٘ٝسا دش وشدٜ ٚ آٔبدٜ

ٞب، ثٝ سػٛة ٞب، ثؼذ اص سشیذؼیٙٝ وشدٖ ػَّٛٔذر ػَّٛ

 FBSٔیىشِٚیشش  DMSO  ٚ900ٔیىشِٚیشش  100ػِّٛی 

یب سب٘ه اصر ٌشاد  دسخٝ ػب٘شی -70اهبفٝ ٚ ثٝ فشیضس 

                                                ٔٙشمُ ؿذ. 

ٍ سًگ آهیضی آکشیذیي اٍسًج ٍ  MTTسٍش آصهَى 

دس ٞش خب٘ٝ اص  10000ٞب ثٝ سؼذاد ػَّٛ اتیذیَم ثشٍهبیذ:
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ثٝ  MTTخب٘ٝ وـز دادٜ ٚ سیٕبس ؿذ٘ذ. ٔحَّٛ  96دّیز 

ص اثب ٔحیي وـز سلیك ؿذ. ٔحیي وـز  1:10٘ؼجز 

ثٝ  MTTخب٘ٝ وـز دادٜ ٚ سیٕبس ؿذ٘ذ. ٔحَّٛ  96دّیز 

حیي وـز ثب ٔحیي وـز سلیك ؿذ. ٔ 1:10٘ؼجز 

ٔیىشِٚیشش اص ٔحَّٛ  100ٞش خب٘ٝ  ٞب خبسج ٚ ثٝػَّٛ

MTT ٝػبػز دس  4ٞب ثشای ٚ ػَّٛؿذ  سلیك ؿذٜ اهبف

 ٚ ثٝ ٞب خبسجا٘ىٛثبسٛس لشاس ٌشفشٙذ. دغ اص آٖ ٔحیي ػَّٛ

اهبفٝ ؿذ. ػذغ  DMSOٔیىشِٚیشش اص  100ٞش خب٘ٝ 

٘ب٘ٛٔشش  620ٚ  580ٞبی ٞب دس ًَٛ ٔٛجخزة ٕ٘ٛ٘ٝ

خٛا٘ذٜ ؿذ ٚ  Microplate Readerٚػیّٝ دػشٍبٜ  ثٝ

ٔٛسد  Graph pad prism٘شبیح ثب اػشفبدٜ اص ٘شْ افضاس 

آ٘بِیض آٔبسی لشاس ٌشفشٙذ. دغ اص اسٕبْ صٔبٖ سیٕبس، ٔحیي 

 PBSٞب یه ٔشسجٝ ثب ٞب خبسج ؿذ. ػَّٛوـز ػَّٛ

ٔیىشِٚیشش اص ٔحَّٛ آوشیذیٗ  50ؿؼشٝ ؿذ٘ذ ٚ ٔمذاس 

ی ٞب اهبفٝ ؿذ. ثشای ٔـبٞذٜ ْ ثشٚٔبیذ ثٝ آٖاٚس٘ح ٚ اسیذیٛ

ٞبی ص٘ذٜ ٚ آدٛدشٛسیه اص ٔیىشٚػىٛح فّٛسػٙغ دس  ػَّٛ

                       اسبق سبسیه اػشفبدٜ ؿذ.

ثب اػشفبدٜ اص سٚؽ اثذاػی  :استخشاج پشٍتئیي کل سلَل

(1966 )Edwin Joseph Cohn  دشٚسئیٗ وُ ػِّٛی

صٔبٖ . ثٝ ایٗ سشسیت وٝ دغ اص اسٕبْ (24) اػشخشاج ؿذ

ػشد  PBSٞب خبسج ٚ فلاػه دٚ ثبس ثب سیٕبس، ٔحیي ػَّٛ

 T25 ،300ؿؼشـٛ دادٜ ؿذ. ػذغ ثٝ ٞش فلاػه 

دلیمٝ دس  5ٔیىشِٚیشش سشیذؼیٗ اهبفٝ ٚ فلاػه ثشای 

دلیمٝ ٚ إًیٙبٖ اص خذا  5ا٘ىٛثبسٛس لشاس ٌشفز. ثؼذ اص 

 دسكذ، 10داسای  PBSٞب اص وف فلاػه، ؿذٖ ػَّٛ

FBS َّٛ15ٞب اهبفٝ ؿذ ٚ ػذغ ثٝ سیٛح ثٝ ػ 

دلیمٝ  5ٔذر  اص ػب٘ششیفیٛط ثٝذ. دغؿٔیّیّیششی ٔٙشمُ 

دٚس دس دلیمٝ، ٔحَّٛ سٚیی دٚس سیخشٝ  1500ثب ػشػز 

سؼّیك ؿذ ٚ  PBSِیشش ؿذ ٚ سػٛة ػِّٛی دس یه ٔیّی

بس ثب ػشػز ِیششی ا٘شمبَ یبفز. ایٗ ثٔیّی 5/1ثٝ یه ٚیبَ 

دسخٝ  4دلیمٝ ٚ دٔبی  5ٔذر  دٚس دس دلیمٝ ثٝ 2000

ٌشاد ػب٘ششیفیٛط ؿذ. ٔحَّٛ سٚیی دٚس سیخشٝ ؿذ ٚ  ػب٘شی

 -70سػٛة ػِّٛی یب ثشای ٍٟ٘ذاسی ًٛلا٘ی دس فشیضس 

یب ٔؼشمیٕب ثشای اػشخشاج دشٚسئیٗ ٔٛسد  ٌشاد دسخٝ ػب٘شی

ٔیىشِٚیشش اص ثبفش  100اػشفبدٜ لشاس ٌشفز. ثٝ سػٛة ػِّٛی

ٛسایذ ٚ ػذیٓ ِیض ػِّٛی وبُٔ )حبٚی ػذیٓ فّ

ذ. ػذغ ؿدشٚسئبصٞب( اهبفٝ  اٚسسٛٚا٘بدار ٚ ٟٔبسوٙٙذٟٞبی

 5وٝ ٞش  ًٛسیٝ دلیمٝ ثش سٚی یخ لشاس ٌشفز ث 20ٔذر ٝ ث

كٛسر وبُٔ ا٘دبْ ؿٛد.  دلیمٝ دیذشبط ؿذ سب ِیض ػِّٛی ثٝ

دغ اص آٖ ثشای خذا وشدٖ ٔٛاد صائذ ٚ هبیؼبر ػِّٛی اص 

دٚس دس دلیمٝ  12000دشٚسئیٗ ٞب، ػب٘ششیفیٛط ثب ػشػز 

ٌشاد ا٘دبْ ؿذ.  دسخٝ ػب٘شی 4دلیمٝ ٚ دٔبی  20ثشای 

ٔحَّٛ سٚیی دٚس سیخشٝ ؿذ ٚ سػٛة ػِّٛی یب ٔؼشمیٕب 

ثشای اػشخشاج دشٚسئیٗ ٔٛسد اػشفبدٜ لشاس ٌشفز ٚ یب ثشای 

لشاس   ٌشاد دسخٝ ػب٘شی -70داسی ًٛلا٘ی دس فشیضس  ٍ٘ٝ

                                    دادٜ ؿذ.

 :سٌجص غلظت پشٍتئیي ثب استفبدُ اص سٍش ثشدفَسد

ػٙدؾ  Bradford (1966ثب اػشفبدٜ اص سٚؽ اثذاػی )

 . (25) غّظز دشٚسئیٗ ا٘دبْ ؿذ

ٔٙظٛس ثبسٌزاسی ٔمبدیش ٔؼبٚی اص  سشسیت وٝ ثٝ ایٗ ثٝ

آٔیذ، اثشذا آوشیُٞبی دشٚسئیٙی ثش سٚی طَ دّی ٕ٘ٛ٘ٝ

ٞب ثب اػشفبدٜ اص سٚؽ ثشدفٛسد سؼییٗ دشٚسئیٗ ٕ٘ٛ٘ٝغّظز 

ثّٛ اػز وٝ ثٝ ؿذ. ٔحَّٛ ثشدفٛسد داسای سً٘ وٛٔبػی

ؿٛد ٞبی آٔیٗ ٔٛخٛد دس اػیذٞبی آٔیٙٝ ٔشلُ ٔیٌشٜٚ

وٙذ. ثٙبثشایٗ، ٔیضاٖ سً٘ آثی ایدبد ٚ سً٘ آثی ایدبد ٔی

ؿذٜ ثب ٔمذاس اػیذٞبی آٔیٙٝ ٚ دس ٘شیدٝ غّظز دشٚسئیٙی 

ٞبی ٔشٛاِی اص ٌٝ ٔؼشمیٕی داسد. دس ایٗ سٚؽ، غّظزساث

BSA  خزة  ،سٟیٝ ٚ دغ اص اهبفٝ ٕ٘ٛدٖ ٔحَّٛ ثشادفٛسد

خٛا٘ذٜ ؿذ.  595آٖ سٛػي اػذىششٚفشٛٔشش دس ًَٛ ٔٛج 

ٞب، دػز آٔذٜ ٚ غّظز اػشب٘ذاسدٝ ٞبی ثثش اػبع خزة

ٔیىشٌٚشْ اص  60ذ. ؿٔٙحٙی اػشب٘ذاسد غّظز سػٓ 

 Sample bufferٔیىشِٚیشش اص  30ثب ی دشٚسئیٙی  ٕ٘ٛ٘ٝ

(2X) ٝدلیمٝ دس حٕبْ آة خٛؽ  10ٔذر  ٔخّٛى ؿذ ٚ ث

 15ٞب دس آٖ، ٌیشی دشٚسئیٗ لشاس ٌشفز. طَ دیؾ اص لشاس

ِٚز( لشاس ٌشفز. ػذغ  130دلیمٝ دس خشیبٖ ثشق )

ٞب سٛػي ػٕذّش دس خشیبٖ ثشق لٌغ ؿذ ٚ ٕ٘ٛ٘ٝ

اص ٘ـبٍ٘ش ٔیىشِٚیشش  10ٞبی طَ سیخشٝ ؿذ٘ذ.  چبٞه

ٞب سیخشٝ ؿذ سب ثش اػبع دشٚسئیٙی ٘یض دس یىی اص چبٞه
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ذ. ػذغ خشیبٖ ؿآٖ خبیٍبٜ دشٚسئیٗ ٔٛسد ٘ظش ٔـخق 

ٔیّیآٔذش( سب  15ِٚز ٚ  110دٚثبسٜ ثشلشاس ٌـز )

ػٕز دبییٗ )لٌت  ٞب اص ثبلا )لٌت ٔٙفی( ثٝ دشٚسئیٗ

ٞب سا دس ٔشص ٔثجز( حشوز وٙٙذ. طَ خٕغ وٙٙذٜ، دشٚسئیٗ

وٙذ سب ثب ٞٓ ٚاسد طَ دبییٗ ؿٛ٘ذ. خذا وٙٙذٜ خٕغ ٔیطَ 

ٞب ثش اػبع خشْ ِٔٛىِٛی دس طَ دبییٗ، دشٚسئیٗ

ٞبی ػجه سش دس ٞبی ػٍٙیٗ سش دس ثبلا ٚ دشٚسئیٗ )دشٚسئیٗ

ٞب ؿٛ٘ذ. دغ اص ایٙىٝ دشٚسئیٗدبییٗ( اص ٞٓ خذا ٔی

ٔیضاٖ دِخٛاٜ سٚی طَ حشوز وشد٘ذ ٚ اص ٞٓ خذا ؿذ٘ذ،  ثٝ

                                  ذ.ؿشق لٌغ ؿذ سب طَ ثشای سشا٘ؼفش آٔبدٜ خشیبٖ ث

ٚػششٖ  :PVDFّب ثش سٍی کبغز اًتقبل پشٍتئیي

ٚ ٕٞىبسا٘ؾ ا٘دبْ ؿذ  Towbinثلاسیًٙ ثب سٚؽ اثذاػی 

ٞب اص طَ ثش سٚی وبغز  ٔٙظٛس ا٘شمبَ دشٚسئیٗٝ . ث(26)

PVDF  اص سٚؽ خیغ اػشفبدٜ ؿذ. اثشذا وبغزPVDF  ٝث

ٕٞبٖ  سىٝ ثٝ 4ؽ خٛسد ٚ ػذغ اص سٚی آٖ ا٘ذاصٜ طَ ثش

             . ؿذا٘ذاصٜ اص وبغز كبفی سٟیٝ 

PVDF ٔشبَ٘ٛ  ثبثب٘یٝ  30ٔٙظٛس فؼبَ ؿذٖ ٝ اثشذا ث

آغـشٝ ٚ ٔشًٛة ٌشدیذ ٚ دغ اص آٖ دس ثبفش سشا٘ؼفش لشاس 

، طَ ٚ دٚثبسٜ PVDFٌشفز. ػذغ، وبغز كبفی، وبغز 

       سشسیت ثش سٚی ٞٓ ٌزاؿشٝ ؿذ٘ذ. ٝ وبغز كبفی ث

ایٗ ٔدٕٛػٝ اص وبغزٞب ٚ طَ دسٖٚ سب٘ه سشا٘ؼفش ٌزاؿشٝ 

ػٕز لٌت ٔثجز لشاس  ثٝ PVDFوٝ وبغز  ًٛسیٝ ؿذ٘ذ ث

ٞب ٌٛ٘ٝ حجبثی ٔیبٖ لایٝ ٌشفز. ثبیذ دلز وشد وٝ ٞیچ

٘جبؿذ، چشا وٝ اص ثشلشاسی خشیبٖ ٚ دس ٘شیدٝ ا٘شمبَ 

سب  350وٙذ. خشیبٖ دشٚسئیٗ دس آٖ ٘مٌٝ خٌّٛیشی ٔی

ٞب سا ًی سٛا٘ذ ػُٕ ا٘شمبَ دشٚسئیٗٔیّی آٔذش ٔی 400

 4ثبیؼز دس اسبق ا٘دبْ دٞذ. اِجشٝ ا٘شمبَ ٔی ػبػز 2صٔبٖ 

د، صیشا وٝ خشیبٖ ثبلا ػجت ٌشْ ؿٛدسخٝ ػب٘شیٍشاد ا٘دبْ 

ؿٛد. ا٘شمبَ سٕبْ ٞب ٔیؿذٖ ثبفش ٚ اص ثیٗ سفشٗ دشٚسئیٗ

ثٟششیٗ ٔٛیذ خٟز  PVDFثب٘ذٞبی ٘ـبٍ٘ش سٍ٘ی ثش سٚی 

         ثبؿذ.ٞب ٔیا٘دبْ وبُٔ ا٘شمبَ دشٚسئیٗ

دغ اص ا٘شمبَ : Immunoblottingایوًََثلاتیٌگ 

، ٔشاحُ ایٕٛ٘ٛثلاسیًٙ ا٘دبْ PVDFٞب ثش سٚی دشٚسئیٗ

ٙٙذٜ حبٚی ثلار دس ٔحَّٛ ثّٛن و، ثذیٗ سشسیت وٝ ؿذ

ٔذر یه ػبػز دس  سٚی ؿیىش ثٝػذغ ؿیش خـه ٚ 

 . لشاس ٌشفز دٔبی آصٔبیـٍبٜ

 ٍ اضبفِ ًوَدى آًتی TBSTآثکطی سشیع تَسط 

: سلیك ؿذٜ ثب ٘ؼجز pGSK3ثبدی آ٘شی -1 :اٍلیِثبدی 

ٌشاد دسخٝ ػب٘شی 4ؿت دس دٔبی  TBST ،1دس  1:1000

  ٚ سٚی ؿیىش

دس  1:2000: سلیك ؿذٜ ثب ٘ؼجز GSK3ثبدی آ٘شی -2

TBSTیه ػبػز دس دٔبی آصٔبیـٍبٜ ٚ سٚی ؿیىش ، 

 15ؿؼشـٛی  4ثبدی اِٚیٝ ٚ خٕغ آٚسی آ٘شی -3

        دس دٔبی آصٔبیـٍبٜ ٚ سٚی ؿیىش TBSTبی ثب ٞ دلیك

ثبدی ثب٘ٛیٝ )اص ایٗ ٔشحّٝ ثٝ ثؼذ اهبفٝ ٕ٘ٛدٖ آ٘شی -4

 Anti٘جبیذ دس ٔؼشم ٘ٛس ٔؼشمیٓ لشاس داؿشٝ ثبؿذ(.

rabbit IgG, HRP-Conjugated  سلیك ؿذٜ ثب ٘ؼجز

، یه ػبػز دس دٔبی آصٔبیـٍبٜ ٚ TBSTدس  1:2000

 سٚی ؿیىش 

 15ؿؼشـٛی  4ثب٘ٛیٝ ٚ  ثبدیخٕغ آٚسی آ٘شی -5

 دس دٔبی آصٔبیـٍبٜ ٚ سٚی ؿیىش TBSTای ثب  دلیمٝ

سٛػي  Chemilluminescenseسٚؽ اثذاػی  ثب سٛخٝ ثٝ

Eilhard Wiedemann (1988) (27 ) ثلار دسٖٚ یه

 ٔحَّٛ ٘بیّٖٛ ٚ ػذغ دس وبػز ػىبػی لشاس ٌشفز.

ECL (enhanced Chemilluminescense)  ثش سٚی

حذی وٝ ػٌح سا ثذٛؿب٘ذ اهبفٝ ؿذ. دس اسبق  ثلار ثٝ

، ثؼشٝ ثٝ ؿذر ٘ٛس، ثشای ٔذر صٔبٖ  X-rayسبسیه فیّٓ 

دلیمٝ سٚی ثلار لشاس ٌشفز. ػذغ فیّٓ دسٖٚ  10سب  1

دلیمٝ ؿؼشـٛ ثب آة  5داسٚی ظٟٛس ا٘ذاخشٝ ؿذ. دغ اص 

ٔمٌش، فیّٓ دس داسٚی ثجٛر لشاس دادٜ ٚ دغ اص آٖ ثب آة 

       ؿؼشٝ ؿذ.

سٚؽ اؿبسٜ ؿذٜ  ثب سٛخٝ ثٝ: ( Strippingسبصی )کپب

 ٚ Abcamسٛػي ثؼیبسی اص ؿشوشٟبی سدبسی ٘ظیش 

BioRad وبغز ،PVDF  لبثّیز دٚثبسٜ ثلار ؿذٖ ثب

 ی خذیذ سا داؿشٝ ٚ ِزا ثب دبوؼبصی آ٘شیٞبثبدیآ٘شی

ی اسلبَ یبفشٝ ٔیشٛاٖ غـبٞب سا ٔدذدا ٔٛسد ٞب ثبدی
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دِیُ ٕٞؼب٘ی  ٌٔبِؼٟی حبهش، ثٝاػشفبدٜ لشاس داد. دس 

اثشذا ثلار  pGSK-3  ٚGSK-3ٔحُ ثب٘ذ دشٚسئیٟٙبی 

ٚ دغ اص دبن ؿذٖ ثشای  ؿذا٘ىٛثٝ  pGSK-3ثشای 

GSK-3  ٝكٛسر صیش ا٘دبْ ٝ ػبصی ثٔشاحُ دبن ؿذ.ا٘ىٛث

                 ؿذ:

ثبس ٚ ٞش ثبس  2س ثبفش اػششیخ، لشاس دادٖ ثلار د -1

  ؿیىش دس دٔبی آصٔبیـٍبٜدلیمٝ سٚی  12ٔذر  ة

 10ٔذر  ثبس ٚ ٞش ثبس ثٝ PBS ،2لشاس دادٖ ثلار دس  -2

 دلیمٝ سٚی ؿیىش دس دٔبی آصٔبیـٍبٜ

 5ٔذر  ثبس ٚ ٞش ثبس ثٝ TBST ،2لشاس دادٖ ثلار دس  -3

 دلیمٝ سٚی ؿیىش دس دٔبی آصٔبیـٍبٜ

 -1 ّبی آصهبیطی هَسد هطبلعِ عجبست ثَدًذ اص:گشٍُ

ٔیىشٌٚشْ  250ٚ  200، 150، 100، 50ٞبی آصٖٔٛ غّظز

ٚ  MCF-7ٞبی دس ٔیّی ِیشش ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ثش ػَّٛ

 MTTٔب٘ی ػِّٟٛب ثب ثشسػی ص٘ذٜ

-7ٔیىشٚٔٛلاس  20ٚ  15، 10، 5، 1ٞبی آصٖٔٛ غّظز -2

BIO  7ٚ ٘ب٘ٛرسار ثبسٌزاسی ؿذٜ ثب-BIO َّٛٞبی ثش ػ

MCF-7 َّٛٞب ثب  ٚ ثشسػی ص٘ذٜ ٔب٘ی ػMTT3-  ا٘شخبة

 MCF-7 ٞبی  ثشای ػَّٛ BIO-7ٔیىشٚٔٛلاس  15غّظز 

ثب اػشفبدٜ  GSK3βٚ ثشسػی ٔیضاٖ فؼفشیلاػیٖٛ آ٘ضیٓ 

          اص سٚؽ ٚػششٖ ثلاسیًٙ

 

 آنالیز آماری

 ،ثیبٖ ؿذٜ ا٘ذ Mean ± SEكٛسر ٝ ٘شبیح آصٔبیؾ ث

ٔٛسد ثشسػی  One-way ANOVAسٛػي آ٘بِیض آٔبسی 

داسی دس ٘ظش ٌشفشٝ  ػٌح ٔؼٙی ػٙٛاٖ ثٝ ≥05/0p ٚالغ ٚ

                     ؿذ.

 

 نتایج

 :ثشسسی اًذاصُ ٍ ضکل ًبًَرسات آلجَهیٌی سٌتض ضذُ

ثشسػی ا٘ذاصٜ ٚ ؿىُ رسار ػٙشض ؿذٜ ثٝ وٕه سلبٚیش 

SEM  ٗكٛسر ٌشفز. ٔشٛػي لٌش ٘ب٘ٛرسار ٚ ٕٞچٙی

ٌیشی ٘ب٘ٛرسار دس ٞش سلٛیش ٞب ثب ا٘ذاصٜسٛصیغ ا٘ذاصٜ آٖ

 SEMدػز آٔذ. سلبٚیش  ثٝ Image Jوٕه ٘شْ افضاس  ثٝ

دٞٙذ وٝ ٘ب٘ٛرسار سٟیٝ ؿذٜ وشٚی  ( ٘ـبٖ ٔی1)ؿىُ 

                      ٞؼشٙذ.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 C )10لیتش گشم دس هیلیهیلی B )50لیتش گشم دس هیلیهیلی A )100ّای هتفاٍت آلبَهیي. ًاًَرسات سٌتض شذُ با غلظت SEMتصَیش : 1شکل 

        لیتشگشم دس هیلی هیلی

  



 
 ي َمکازان هعصَهِ هحوذیبى ًبهقی                                             ...GSK3β ٌشدٌ با مُازکىىد  بازگرازیآلبًمیه واوًذزات  ساخت

 

 299 7397پاییز ، 3 ، شماز9ٌپژيَشی(، جلد   -مجلٍ سلًل ي بافت )علمی
 

ؿٛد ًٛس وٝ دس ٕ٘ٛداسٞبی سٛصیغ ا٘ذاصٜ ٔـبٞذٜ ٔی ٕٞبٖ

ؿذٜ ثب غّظز  (، ٔشٛػي لٌش ٘ب٘ٛرسار ػٙشض1 ٕ٘ٛداس)

 36/103±23ِیشش آِجٛٔیٗ، ٔیّیٌشْ دس ٔیّی 100اِٚیٝ 

ِیشش آِجٛٔیٗ ٌشْ دس ٔیّیٔیّی 50٘ب٘ٛٔشش، ثب غّظز اِٚیٝ 

ٌشْ دس ٔیّی 10٘ب٘ٛٔشش ٚ ثب غّظز اِٚیٝ  14±43/71

         ٘ب٘ٛٔشش سؼییٗ ؿذ.   42/89±7ِیشش آِجٛٔیٗ، ٔیّی

 

گشم دس هیلی B )50لیتش گشم دس هیلیهیلی A )100ّای هتفاٍت آلبَهیي آلبَهیي سٌتض شذُ با غلظتّای تَصیع اًذاصُ ًاًَرسات : ًوَداس1 ًوَداس

       لیتشگشم دس هیلیهیلی C )10لیتش  هیلی

 

 10دػز آٔذٜ، غّظز ٝ ثب سٛخٝ ثٝ ا٘حشاف ٔؼیبسٞبی ث

سشیٗ ٘ب٘ٛرسار سا اص ِیشش آِجٛٔیٗ، ٌٍٕٞٗشْ دس ٔیّیٔیّی

          دػز داد.ٝ ث ٔشٛػي ٘ظش لٌش

اص ًبًَرسات  BIO-7ثشسسی ثبسگزاسی ٍ سّبیص 

 آلجَهیٌی

 ثش ًبًَرسات آلجَهیٌی BIO-7ثبسگزاسی 

ؿذٜ ثش ٘ب٘ٛرسار ثبسٌزاسی BIO-7ٔٙظٛس ثشسػی ٔیضاٖ  ثٝ

ٌشْ ٔیّی 5ٕٞشاٜ ثب  BIO-7ٔیىشٌٚشْ  100آِجٛٔیٙی، 

 ػٙشض ؿذ. ثب سٛخٝ ثٝ دسكذ 4بسآِذئیذ آِجٛٔیٗ ٚ ٌّٛس

سش ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ا٘ذاصٜ ٔٙبػت ٚ ا٘حشاف ٔؼیبس دبییٗ  

ِیشش، ایٗ غّظز خٟز ٌشْ ثش ٔیّیٔیّی 10دس غّظز 

ثب سٛخٝ ثٝ ایٙىٝ  ا٘شخبة ؿذ.  BIO-7ثبسٌزاسی سشویت 

٘ب٘ٛرسار دس حوٛس اسبُ٘ ٚ أٛاج اِٚششاػٛ٘یه، سخشیت ؿذٜ 

ؿٛد، دغ اص ػب٘ششیفیٛط ٔی ٞب خبسجٚ داسٚی ٔٛخٛد دس آٖ

ٔحَّٛ سٚیی ٚ اػشفبدٜ اص  ODٌیشی  وشدٖ ٕ٘ٛ٘ٝ، ثب ا٘ذاصٜ

ٔٙحٙی اػشب٘ذاسد غّظز داسٚ دس اسبُ٘، ٔمذاس داسٚی ٔٛخٛد 

ٔمذاس   ر ػٙشض ؿذٜ ثذػز آٔذ. ثب سٛخٝ ثٝدس ٘ب٘ٛرسا

 100ٌشْ( ٚ ٔیضاٖ داسٚی اِٚیٝ )ٔیّی 2٘ب٘ٛرسار )

ٚ ظشفیز ثبسٌزاسی ثب  ٔیىشٌٚشْ(، ثبصدٞی ثبسٌزاسی

ٞب روش ؿذٜ  )دس ثخؾ سٚؽ 2ٚ  1اػشفبدٜ اص ٔؼبدِٝ ٞبی 

 33اػز( ٔحبػجٝ ؿذ. ثذیٗ سشسیت ثبصدٞی ثبسٌزاسی 

دس  BIO-7ٔیىشٌٚشْ  5/16ٚ ظشفیز ثبسٌزاسی  دسكذ

                دػز آٔذ.ٝ ٌشْ ٘ب٘ٛرسٜ ثٔیّی

 

 ثشسسی سّبیص داسٍ اص ًبًَرسات آلجَهیٌی

دبیذاسػبصی ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی  ثشایایٙىٝ   ثب سٛخٝ ثٝ

ٔؼٕٛلا اص ایدبد اسلبَ ػشهی ثب اػشفبدٜ اص ٌّٛسبسآِذئیذ 

ؿٛد ٚ ایٗ أش ثش سٞبیؾ سشویجبر وٕه ٌشفشٝ ٔی

ؿذٜ ثب دسٖٚ ٘ب٘ٛرسار سبثیش ٌزاس اػز، دس ایٗ  ثبسٌزاسی

ثب ٔمبدیش  BIO-7سحمیك، ٘ب٘ٛرسار ثبسٌزاسی ؿذٜ ثب 

( سیٕبس ؿذ٘ذ ٚ دسكذ 8سب  1ٌّٛسبسآِذئیذ ) ٔخشّفی اص

ًی  PBSٞب دس ٔحیي ٔیضاٖ سٞبیؾ داسٚ ثشای ٕٞٝ ٕ٘ٛ٘ٝ

(، A2ػبػز ثشسػی ؿذ. ٘شبیح ٘ـبٖ داد )ٕ٘ٛداس  72

اص ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی حشی دغ اص ػٝ سٚص  BIO-7سٞبیؾ 
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ٌیشد. ٕٞچٙیٗ، اهبفٝ وشدٖ ٔمبدیش ٘یض كٛسر ٕ٘ی

ٔخشّف ٌّٛسبسآِذئیذ ثش ٔیضاٖ سٞبیؾ داسٚ سبثیش ٘ذاؿز. ثب 

دِیُ  ثٝ SDSسٛخٝ ثٝ اًلاػبر ػبیش ٔحممیٗ، افضٚدٖ 

ٞبی ٞبی آِجٛٔیٗ ٚ ٕٞچٙیٗ ِٔٛىَٛثب ِٔٛىَٛ ثشٕٞىٙؾ

سٛا٘ذ ثش سٞبیؾ ی دسٖٚ ٘ب٘ٛرسار ٔی سشویت لشاس ٌشفشٝ

. أب دس ایٗ سحمیك، اهبفٝ وشدٖ (28)سشویت ٔٛثش ثبؿذ 

SDS  7ثبػث سٞبیؾ-BIO  ٕ٘ٛداس( ٘ـذB2.)  

 

 

 

 

 PBSاص ًاًَرسات تیواس شذُ با هقادیش هختلف گلَتاسآلذئیذ دس هحیط  BIO-7( سّایش Aاص ًاًَرسات آلبَهیٌی. ) BIO-7بشسسی سّایش : 2ًوَداس 

(4/7pH ( )B)  7سّایش-BIO  دس هحیط  دسصذ 4اص ًاًَرسات تیواس شذُ با گلَتاسآلذئیذPBS  حاٍیSDS (5/0  دسصذ )ٍصًی حجوی 

 

ػشػز اص ٘ب٘ٛرسار ٝ ث BIO-7دس ٟ٘بیز ثب اػشفبدٜ اص اسبَ٘ٛ 

ثٝ سلٛیش وـیذٜ ؿذٜ اػز. ؿىُ  2ؿذ وٝ دس ؿىُ سٞب 

ٔٛخٛد دس ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی  BIO-7٘ـبٖ ٔیذٞذ وٝ  2

ؿٛد، ٔحن لشاس ٌشفشٗ دس ٔؼشم اسبُ٘ سٞب ٔی ثٝ

 SDSحبٚی  PBSٚ ٘یض  PBSكٛسسیىٝ سٞبیؾ آٖ دس دس

   ػبػز ا٘دبْ ٘ـذ. 72ًی ٔذر 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ( اتاًلSDS Cبِ ّوشاُ  A )PBS B )PBSّای هختلف ًاًَرسات آلبَهیٌی دس هحیط اص BIO-7  سّایش یا ٍ پایذاسی :2شکل 
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 ثبسگزاسی ًطذُثشسسی سویت سلَلی ًبًَرسات 

ٔٙظٛس ػٙدؾ ػٕیّز ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ثش ػُ لایٗ  ثٝ

 96ٞبی  ٞب دس دّیزػشًبٖ ػیٙٝ، دغ اص وـز ػَّٛ

 250سب  كفشٞبی ٔخشّف ٘ب٘ٛرسار )ای، سیٕبس ثب غّظزخب٘ٝ

ػبػز ا٘دبْ ؿذ.  48ٔذر  ِیشش( ثٝٔیىشٌٚشْ ثش ٔیّی

 MTTٞبی سیٕبس ؿذٜ ثب آصٖٔٛ ٔب٘ی ػَّٛٔیضاٖ ص٘ذٜ

ػٙدؾ ؿذ. ٘شبیح ٘ـبٖ داد وٝ ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی دس 

ی ػِّٛی آصٔبیؾ ٞب اثش ػٕیز ثش سدٜٞیچ یه اص غّظز

 (.3 ٕ٘ٛداسؿذٜ ٘ذاس٘ذ )

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 MTT (3n=.)با استفادُ اص آصهَى   MCF-7ّای ّای هختلف بش سلَلبشسسی اثش سویت ًاًَرسات آلبَهیٌی دس غلظت :3ًوَداس 

 

سل لایي سشطبى سیٌِ تیوبس  یثشسسی هیضاى ثقب

 MTT ثِ سٍش BIO-7 ثب ضذُ

ٔٙظٛس ػٙدؾ سبثیش سیٕبسٞب ثش ٔیضاٖ ثمبی ػِّٛی اص   ثٝ

ٞبی اػشفبدٜ ؿذ. دغ اص وـز ػَّٛ MTTآصٖٔٛ 

MCF-7  ػبػز ثؼذ سیٕبس  24ای،  خب٘ٝ 96دس دّیز ٞبی

 ثب MCF-7ٞبی ٞبی ٔخشّف ا٘دبْ ؿذ. ػَّٛثب غّظز

آصاد  BIO-7ٔٛلاس  ٔیىشٚ 20ٚ  15، 10، 5، 1 ٞبیغّظز

 24 ٔذر ثٝ BIO-7 ثبسٌزاسی ؿذٜ ثب ٚ ٕٞچٙیٗ ٘ب٘ٛرسار

٘شبیح آصٔبیؾ سٛػي آ٘بِیض آٔبسی  .ؿذ٘ذ سیٕبس ػبػز 48 ٚ

One-Way ANOVA  .ٔٛسد ثشسػی لشاس ٌشفز 

 

 

 MCF-7ٞبی ٔب٘ی ػَّٛ( ٔیضاٖ ص٘ذB  ٚAٜ) 4 ٕ٘ٛداس

ػبػشٝ، غّظز  24 سیٕبس دس دٞذ.سا ٘ـبٖ ٔی سیٕبس ؿذٜ

IC50  7ثشای-BIO  ٔیىشٚٔٛلاس ٔـخق ؿذ. دس  20آصاد

ٚ  15ٞبی آصاد دس غّظز BIO-7ایٗ ثبصٜ صٔب٘ی، اثشٌزاسی 

 BIO-7سش اص داسی ثیؾ یًٛس ٔؼٙٝ ٔیىشٚٔٛلاس ث 20

-7ػبػز، اثشٌزاسی  48ؿذٜ ثٛد. أب ثب ٌزؿز ثبسٌزاسی 

BIO  7ثبسٌزاسی ؿذٜ ثیـشش اص-BIO  آصاد ؿذ. غّظز

IC50  7ػبػز، ثشای  48دس-BIO  ٚ 7آصاد-BIO 

 ٔیىشٚٔٛلاس ٔـخق ؿذ. 10ٚ  15سشسیت ثبسٌزاسی ؿذٜ ثٝ
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 24هذت  باسگزاسی شذُ بش ًاًَرسات آلبَهیٌی بِ BIO-7آصاد ٍ ّوچٌیي  BIO-7تیواس شذُ با  MCF-7ّای هاًی سلَلبشسسی هیضاى صًذُ: 4وَداس ً

داسٍ ٍ  یحاٍ یّاهتٌاظش با ًوًَِ یضاىه بِ DMSOحلال  اص .(=MTT ) 3p ≤ 0.0001, n( با استفادُ اص آصهَى Bساعت ) A) ٍ )44ساعت 

                   عٌَاى کٌتشل استفادُ شذ. بِ

 

ثب  سل لایي سشطبى سیٌِ یسثشسسی آپَپتَص

-اٍسًج ٍ اتیذیَماستفبدُ اص سًگ آهیضی آکشیذیي

 ثشٍهبیذ

ؿذٜ ثش اثش ٞبی سیٕبس ٔٙظٛس ثشسػی ٔشي ػَّٛ ثٝ

اٚس٘ح ٚ اسیذیْٛ  آٔیضی آوشیذیٗ، اص سً٘یغآدٛدشٛص

 اٚس٘ح ثب ثشٕٞىٙؾ ثب ثشٚٔبیذ اػشفبدٜ ؿذ. سً٘ آوشیذیٗ

DNA وٙذ. ایٗ  ػَّٛ ص٘ذٜ ایدبد سً٘ ػجض فّٛسػٙغ ٔی

دس حبِی اػز وٝ اسیذیْٛ ثشٚٔبیذ سٟٙب اص غـبٞبی آػیت 

غ یصٞبی آدٛدشٛػَّٛ DNAوٙذ ٚ ٚاسد دیذٜ ػجٛس ٔی

                      .(29)آٚسد  ٞب سا ثٝ سً٘ ٘بس٘دی دس ٔی ؿذٜ ٚ آٖ

 BIO-7ٔیىشٚٔٛلاس  15ثب غّظز  MCF-7ٞبی ػَّٛ 

ٔذر  ثٝ BIO-7آصاد ٚ ٕٞچٙیٗ ٘ب٘ٛرسار ثبسٌزاسی ؿذٜ ثب 

 ػبػز سیٕبس ؿذ٘ذ.  48

اٚس٘ح ٚ اسیذیْٛ ثشٚٔبیذ آٔیضی آوشیذیٗ دغ اص سً٘

سلٛیشثشداسی ؿذ٘ذ. دس  ٛح فّٛسػٙغٞب ثب ٔیىشٚػى ػَّٛ

 یغای ٔؼشف آدٛدشٛصلٟٜٛ-٘بس٘دی ٞبیػَّٛ 3ؿىُ 

ا٘ذ. ٘شبیح ٘ـبٖ داد٘ذ ثب فّؾ آثی ٔـخق ؿذٜ ٞؼٙشذ وٝ

ٚ ٘ب٘ٛرسار  BIO-7ٞبی سیٕبس ؿذٜ ثب دس ػَّٛوٝ 

ثیـشش اص  یغٞبی دچبس آدٛدشٛص ٔیضاٖ ػَّٛثبسٌزاسی ؿذٜ 

                                 .ؿٛ٘ذ ٔـبٞذٜ ٔیٞبی سیٕبس ٘ـذٜ  ػَّٛ

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ّایی اص تصاٍیش هیکشٍسکَپ فلَسسٌس حاصل اص ًوًَِ :3شکل 

تیواس شذُ  MCF-7 بشٍهایذ اٍسًج ٍ اتیذیَم آهیضی آکشیذیيسًگ

 BIO-7( 4( ًاًَرسات آلبَهیٌی DMSO 3( 2( ًوًَِ کٌتشل 1 :با

 44هذت ) بِ BIO-7( ًاًَرسات آلبَهیٌی باسگزاسی شذُ با 5

شذُ دس شکل با فلش هشخص  یسّای آپَپتَصساعت(. سلَل

             اًذ. شذُ
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ثتب دس  3ثشسسی فعبلیت آًضین گلیکَطى سٌتبص کیٌبص

 ّبی تیوبس ضذُسلَل

ٞب ثش فؼبِیز ثب سٛخٝ ثٝ ٘مؾ ٟٔبسوٙٙذٌی ایٙذیشٚثیٗ

اص ًشیك فؼفشیلاػیٖٛ آٖ، اثش ٘ب٘ٛرسار GSK-3β  آ٘ضیٓ

ثش ٔیضاٖ فؼفشیلاػیٖٛ  BIO-7ؿذٜ ثب آِجٛٔیٙی ثبسٌزاسی

GSK-3β  ٖؿىُ غیش فؼبَ ایٗ آ٘ضیٓ( ثب سٚؽ ٚػشش(

ٞبی ػشًب٘ی دغ اص سیٕبس ػَّٛثلاسیًٙ ثشسػی ؿذ. 

MCF-7   7ٔیىشٚٔٛلاس  3ثب غّظز-BIO ٚ آصاد 

ػبػز ٚ  24ٔذر  ثٝ BIO-7ؿذٜ ثب  ٘ب٘ٛرسار ثبسٌزاسی

 ىُ)ؿٗ ػِّٛی، ایٕٛ٘ٛثلاسیًٙ ا٘دبْ ؿذ اػشخشاج دشٚسئی

4.) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ّا با ( پس اص تیواس سلَلGSK-3β, 47 KDa( ٍ آًضین کل ) pGSK-3β, 47 KDaٍستشى بلاتیٌگ بشای ًوایاًذى بیاى آًضین فسفشیلِ ) :4شکل 

 آصاد BIO-7دس هقایسِ با  BIO-7ًاًَرسات باسگزاسی شذُ با 

 

ٔیضاٖ ؿذر  Quantity Oneثب اػشفبدٜ اص ٘شْ افضاس 

ثب٘ذٞب ٔحبػجٝ ؿذ. ٘ؼجز آ٘ضیٓ فؼفشیّٝ ثٝ آ٘ضیٓ وُ دس 

دس ٘ظش ٌشفشٝ ؿذ ٚ سغییشار ٔـبٞذٜ  1ی وٙششَ  ٕ٘ٛ٘ٝ

ی سیٕبس ؿذٜ ثب وٙششَ ٞبؿذٜ دس ایٗ ٘ؼجز دس ٕ٘ٛ٘ٝ

ػٙدیذٜ ؿذ. ٘شبیح ٟ٘بیی ٘ـبٖ داد وٝ ٔیضاٖ 

، ادآص BIO-7دغ اص سیٕبس ثب  GSK-3βفؼفشیلاػیٖٛ 

-7ؿذٜ ثب دغ اص سیٕبس ثب ٘ب٘ٛرسار ثبسٌزاسی ثشاثش ٚ 06/3

BIO ،4/2 ( 5 ٕ٘ٛداسثشاثش افضایؾ ٔی یبثذ .)  

 

 
 BIO-7با ًاًَرسات باسگزاسی شذُ با  ّای تیواس شذُ ( دس سلَلGSK-3β( بِ آًضین کل )pGSK-3βبشسسی هیضاى بیاى آًضین فسفشیلِ ) :5ًوَداس 

 ٍ7-BIO  آصادn=2) p ≤ 0.0001 , *** p≤0.001 , * p≤0.05  ****.) 
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داس ثیٗ حبِز آ٘بِیضٞبی آٔبسی ٘ـبٖ دٞٙذٜ اخشلاف ٔؼٙی

آصاد ٚ ٘ب٘ٛرسار  BIO-7ٞبی سیٕبس ؿذٜ ثب وٙششَ ثب حبِز

اػز. ٔیضاٖ  BIO-7ؿذٜ ثب ثبسٌزاسیآِجٛٔیٙی 

-7ٞبی سیٕبس ؿذٜ ثب دس ػَّٛ GSK-3βفؼفشیلاػیٖٛ 

BIO َّٛٞبی سیٕبس ؿذٜ ثب ٘ب٘ٛرسار آصاد ثیـشش اص ػ

  (.0.05p ≥)اػز  BIO-7آِجٛٔیٙی ثبسٌزاسی ؿذٜ ثب 

٘ـبٖ داد وٝ  MCF-7ٞبی ٘شبیح ٟ٘بیی ٔشثٛى ثٝ ػَّٛ

 BIO-7دغ اص سیٕبس ثب  GSK-3βٔیضاٖ فؼفشیلاػیٖٛ 

ثشاثش  BIO، 2/2-7آصاد ٚ ٘ب٘ٛرسار ثبسٌزاسی ؿذٜ ثب 

ٞبی آٔبسی ٘ـبٖ دٞٙذٜ (. آ٘بِیض4افضایؾ یبفز )ؿىُ 

ٞبی سیٕبس ؿذٜ داس ثیٗ حبِز وٙششَ ثب حبِزاخشلاف ٔؼٙی

ٚ ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ثبسٌزاسی آصاد  BIO-7ثب سشویت 

 اػز.  BIO-7ؿذٜ ثب 

 
 بحث

ٞذف اص ا٘دبْ ایٗ سحمیك، ًشاحی یه ػبٔب٘ٝ داسٚ سػب٘ی 

ٔٙظٛس ثٟجٛد اثشٌزاسی  ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی، ثٝػشفبدٜ اص ثب ا

7-BIO َّٛٞبی ػشًب٘ی ػیٙٝ ثٛد ٚ دس ًی آٖ ثب ثش ػ

 دبػخ ثٝ ػؤالار صیش دس ایٗ ساػشب ٌبْ ثشداؿشٝ ؿذ:

آلجَهیٌی ثب هتَسط قطش  تَاى ًبًَرساتچگًَِ هی

  دست آٍسد؟ ِهٌبست ٍ ّوگي ث

اػبػی  ٞب دس حُٕ داسٚٞب ٘مؾ٘ب٘ٛرسار ٚ ٔشٛػي لٌش آٖ

ٞبی دػشیبثی ثٝ ایٗ ٞذف اػشفبدٜ اص داسد، یىی اص ساٜ

ی اِٚیٝ ثشای ػٙشض ٘ب٘ٛرسار اػز. ٞبی ٔٙبػت ٔبدٜغّظز

سشی ثٝ ٌٔٙمٝ ٘ب٘ٛٔشش، ٚسٚد آػبٖ 200٘ب٘ٛرسار وٛچىشش اص 

 . (1)سٛٔٛسی سا داس٘ذ 

Desai  ٖ٘ـبٖ داد٘ذ وٝ ٚسٚد ٘ب٘ٛرسار ثب  (30)ٚ ٕٞىبسا

-Cacoٞبی ػشًب٘ی سٚدٜ )٘ب٘ٛٔشش ثٝ ػَّٛ 100ا٘ذاصٜ 

دس  .٘ب٘ٛٔشش اػز 1000ثشاثش ٘ب٘ٛرسار ثب ا٘ذاصٜ  5/2(، 2

، 2015ٚ ٕٞىبساٖ دس ػبَ  Joseٌٔبِؼٝ ا٘دبْ ؿذٜ سٛػي 

ٔٙظٛس  صٜ ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٗ ػٙشض ؿذٜ ثٝٔیبٍ٘یٗ ا٘ذا

٘ب٘ٛٔشش ثٛدٜ اػز  Metformin ،97ثبسٌزاسی ٔشفٛسٔیٗ 

(3 ,22).  

ض ٞبیی وٝ اؿبسٜ ؿذ٘ذ دس ایٗ سحمیك ٘یثب سٛخٝ ثٝ یبفشٝ

٘ب٘ٛٔشش  200ی وٕشش اص ٔجبدسر ثٝ ػٙشض ٘ب٘ٛرسار ثب ا٘ذاصٜ

ٞبی ٔشفبٚسی اص آِجٛٔیٗ، دسیبفز ؿذ ؿذ ٚ ثب آصٖٔٛ غّظز

ِیشش آِجٛٔیٗ رساسی ٌشْ ثش ٔیّی ٔیّی 10وٝ غّظز اِٚیٝ 

دٞٙذ ٘ب٘ٛٔشش ثذػز ٔی 42/89 ±7وشٚی ثب ٔشٛػي لٌش 

ثیـشش ٚ دِیُ ٍٕٞٙی وٝ ثٝ ایٗ سشسیت ایٗ ٘ب٘ٛرسار ثٝ

ٕٞچٙیٗ اػشفبدٜ وٕشش آِجٛٔیٗ ثشای حُٕ داسٚ، یؼٙی 

  ٔٛسد اػشفبدٜ لشاس ٌشفشٙذ. BIO-7ثبسٌزاسی 

-7عٌَاى حبهل تَاًٌذ ثِآیب ًبًَرسات آلجَهیٌی هی

BIO هحسَة ضًَذ؟ 

ٞبی ٔشؼذد ٚ ؿشایي ٔخشّف، ٔیضاٖ ثبسٌزاسی دس ٌضاسؽ

ًٛس ٝ ث داسٚٞبی ٔخشّف دس ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ٔشغیش اػز.

 4/12 ، اص Fluorocytosine-5ٔثبَ، ثبصدٞی ثبسٌزاسی 

دس ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ٌضاسؽ ؿذٜ  دسكذ 65سب  دسكذ 

اػز. دس سحمیمی ٔـبثٝ، حذاوثش ثبصدٞی ثبسٌزاسی داسٚی 

Metformin ،92 (3)ثٛدٜ اػز  دسكذ . 

ػبصی ؿشایي لاصْ ثشای دس ایٗ سحمیك ٘یض ثب ثٟیٙٝ

ی ثٝ ثبصدٞی ٚ دس ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙ BIO-7ثبسٌزاسی 

 76/15±97/0ٚ  53/31±9/1سشسیت  ظشفیز ثبسٌزاسی ثٝ

ٌشْ ٘ب٘ٛرسار ا٘شخبة ثش ٔیّی BIO-7ٔیىشٌٚشْ دسكذ 

  ؿذ٘ذ.

ثؼذ اص ثبسٌزاسی داسٚ، ثشسػی سٞبیؾ آٖ اص ٘ب٘ٛرسار دس 

لبدس ثٝ  PBSؿشایي ٔخشّف، حبئض إٞیز اػز. ٔحیي 

اص ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی حشی دغ اص  BIO-7اِمبی سٞبیؾ 

ػٝ سٚص ٞٓ ٘جٛد. ٕٞچٙیٗ، اهبفٝ وشدٖ ٔمبدیش ٔخشّف 

ٌّٛسبسآِذئیذ ثش ٔیضاٖ سٞبیؾ داسٚ سبثیش ٘ذاؿز. اهبفٝ 

ٞبی آٖ ثب وٙؾ دِیُ ثشٞٓ ٔؼٕٛلا ثٝ SDSوشدٖ 

ٞبی آِجٛٔیٗ ٚ ٕٞچٙیٗ داسٚی لشاس ٌشفشٝ دسٖٚ  ِٔٛىَٛ

           . (28)سٛا٘ذ ثش سٞبیؾ سشویت ٔٛثش ثبؿذ ٘ب٘ٛرسار ٔی

٘یض ثبػث سٞبیؾ  SDS٘شبیح ٔب ٘ـبٖ داد وٝ اهبفٝ وشدٖ 

7-BIO ٞبی دِیُ ٚیظٌی ؿٛد. ؿبیذ ایٗ أش ثٕٝ٘ی

ثبؿذ، وٝ ثب یىذیٍش ٚ ٕٞچٙیٗ ثب  BIO-7آثٍشیضی ؿذیذ 

ٞبیی اص ػبخشبس آِجٛٔیٗ حبٚی خٛاف آثٍشیضی، ثخؾ

ٞبی خزثی دبیذاسی سا ثشلشاس وشدٜ ٚ ِزا دسٖٚ ثشٕٞىٙؾ
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ؿٛ٘ذ. دس ٔب٘ذٜ ٚ سٞب ٕ٘یػبخشبس ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ثبلی 

سحمیمبر ٔـبثٟی وٝ سٛػي ٔحممیٗ دیٍش دس صٔیٙٝ 

سٞبیؾ داسٚٞبی آثٍشیض اص ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ا٘دبْ ؿذٜ 

ًٛس ٔثبَ، ثیؾ ٝ دٞذ. ثاػز ٘شبیح ٔشفبٚسی سا ٘ـبٖ ٔی

ػبػز اص  20، ًی ٔذر Paclitaxelداسٚی  دسكذ 90اص

 50. دس ٌٔبِؼٝ دیٍش، (23)٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی سٞب ؿذ 

 24ًی  Metforminاص سٞبیؾ داسٚی آثٍشیض  دسكذ

  .(22)ػبػز ا٘دبْ ؿذ  72دیٍش سب  دسكذ 40ػبػز ٚ 

ٕٞبٌ٘ٛس وٝ روش ؿذ، سفبٚر ٔـبٞذٜ ؿذٜ ٔیبٖ ٘شبیح ایٗ 

 دِیُ خبكیزسٛا٘ذ ثٝسحمیك ٚ سحمیمبر دیٍشاٖ، ٔی

دس ٔمبیؼٝ ثب دیٍش سشویجبر ٔٛسد  BIO-7آثٍشیضی ثیـشش 

ٞبی وٝ حلاَ  ییٞب ثبؿذ. اص آ٘دباػشفبدٜ دس ػبیش ٌضاسؽ

لٌجی ثب اثشٌزاؿشٗ ثش اسلبلار اِىششٚاػشبسیىی، ثب٘ذٞبی 

آثٍشیض ثیٗ ِٔٛىِٛی ثبػث  ٞبیٞیذسٚط٘ی ٚ ثشٕٞىٙؾ

، ٞب ٔیـٛدٞب ٚ ٘بدبیذاسی آٖدشٚسئیٗ سغییش ؿىُ فوبیی

ٞب سٛاٖ اص ایٗ حلاَثشای اثجبر ٚخٛد داسٚ دس ٘ب٘ٛرسار ٔی

ٔب٘ٙذ اسبُ٘ یب اػشٛ٘یششیُ ثشای سخشیت ٘ب٘ٛرسار دشٚسئیٙی 

. دس ایٗ سحمیك، (21, 19)ٚ خبسج وشدٖ داسٚ اػشفبدٜ وشد 

اص ٘ب٘ٛرسار سخشیت  BIO-7ثب اهبفٝ وشدٖ اسبُ٘، خشٚج 

سٛػي ٘ب٘ٛرسار  BIO-7ؿذٜ ٔـبٞذٜ ؿذ وٝ ثیبٍ٘ش حُٕ 

          ثبؿذ. آِجٛٔیٙی ٔی

تٌْبیی ثشای  آیب ًبًَرسات آلجَهیٌی سٌتض ضذُ ثِ

       سوی ّستٌذ؟، MCF-7ّبی سلَل

ٞبی ٔٛسد اػشفبدٜ هشٚسی ٘ب٘ٛ حبُٔیىی اص ؿشایي لاصْ ٚ 

وٖٙٛ سػب٘ی، غیش ػٕی ثٛدٖ آٖ اػز. سب دس داسٚ

ٞبی ػبیش ٔحممیٗ ٘ـبٖ دادٜ اػز وٝ ٘ب٘ٛرسار  ثشسػی

ٚ  Tirkeyًٛس ٔثبَ ٝ آِجٛٔیٙی ثٝ سٟٙبیی ػٕی ٘یؼشٙذ. ث

ثب ثشسػی اثش ػٕیز ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی )ثب  (3)ٕٞىبساٖ 

، L132ٞبی سیٝ سدٜ ٘ب٘ٛٔشش( ثش ػَّٛ 6/212ٔشٛػي لٌش 

ػلاٜٚ ثش آٖ، . غیش ػٕی ثٛدٖ ایٗ ٘ب٘ٛرسار سا ٘ـبٖ داد٘ذ

٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی دس یه  كٛسر اػشٙـبلی(ٝ سدٛیض )ث

ٔیىشٌٚشْ ثشای ٞش  390ٚ  20، 2ی دٚص ٚػیغ ) ٔحذٚدٜ

( ٘ـبٖ داد BALB/C miceٞبی ٔٛؽ )حیٛاٖ( ثٝ سیٝ

ٞبی ثبلا ٔٛخت اِشٟبة خفیف وٝ ایٗ ٘ب٘ٛرسار سٟٙب دس دٚص

         .(4)ؿٛد ٔی

ی ٔب ٘یض ٘ـبٖ داد وٝ اػشفبدٜ اص دػز آٔذٜٝ ٘شبیح ث

ٞب سأثیش سٟٙبیی ثش ثمبی ػَّٛ ٘ب٘ٛرسار ػٙشض ؿذٜ ثٝ

سشسیت ٞشٌٛ٘ٝ آثبس ٔـبٞذٜ ؿذٜ ثش ثمبی  ایٗ ٌزاسد. ثٝ ٕ٘ی

        دا٘ؼز. BIO-7سٛاٖ ٔٙشؼت ثٝ ػِّٛی سا ٔی

ّبی استفبدُ ضذُ اص چِ تفبٍتی هیبى هیضاى غلظت

7-BIO  7ثبسگزاسی ضذُ دس ًبًَرسات دس هقبیسِ ثب-

BIO ل سشطبى دس سلَ یسآصاد دس ایجبد آپَپتَص

 سیٌِ ٍجَد داسد؟

 ٞبیػَّٛ ٔب٘یص٘ذٜ ػٙدؾ اص ٔب یآٔذٜ دػزٝ ث ٘شبیح

 ٔب٘یص٘ذٜ آصاد، BIO-7 وٝ دٞذٔی ٘ـبٖ ؿذٜ سیٕبس

 BIO-7 اص ثیـشش ثؼیبس ػبػز 24 ٔذر ًی سا ٞبػَّٛ

 ایٗ. دٞذٔی وبٞؾ آِجٛٔیٙی ٘ب٘ٛرسار دس ؿذٜ ثبسٌزاسی

 ًی ٘ب٘ٛرسار اص BIO-7 ٘ـذٖ آصاد ثٟذِیُ سٛا٘ذٔی أش

 BIO-7 ػبػز، 48 ٌزؿز ثب أب. ثبؿذ اَٚ ػبػز 24

 آصاد BIO-7 اص ثیؾ سٛخٟی لبثُ ٔیضاٖ ثٝ ؿذٜ ثبسٌزاسی

 خبكیز ثٝ سٛخٝ ثب. دٞذٔی وبٞؾ سا ٞبػَّٛ ٔب٘یص٘ذٜ

 ثٝ آٖ اص وٕششی ٔیضاٖ آصاد، BIO-7 آثٍشیضی ؿذیذ

 آٖ ثبسٌزاسی اص دغ ٝیى حبَ دس ؿٛد،ٔی ٚاسد ػَّٛ دسٖٚ

 حذالُ ثٝ آثٍشیضی خبكیز ایٗ آِجٛٔیٙی ٘ب٘ٛرسار دس

 وبفی صٔبٖ ٘ب٘ٛرسار وٝ ػبػز 48 اص دغ ِزا. سػذ ٔی

 دس ٔٛخٛد ػٛأُ دِیُداس٘ذ ٚ ثٝ سا ػَّٛ ثٝ ٚسٚد ثشای

 ٞبیآ٘ضیٓ یب ٚ ٞبِیضٚصْٚ دس فؼبَ ٔىب٘یؼٓ خّٕٝ اص ػَّٛ

 ا٘دبْ داسٚ ػبصی سٞب ٚ ؿذٜ سخشیت ٘ب٘ٛرسار ػِّٛی، دسٖٚ

 وبٞؾ ؿذر ثٝ ٞبػَّٛ ٔب٘یص٘ذٜ ٔیضاٖ ٚ ؿٛدٔی

 اػز ثشػىغ آصاد BIO-7 ثشای أش، ایٗ. یبثذ ٔی

 ٔذر ًٛلا٘ی اثش ٚ صیبد آٖ ٔذر وٛسبٜ اثش دیٍش، ػجبسسی ثٝ

           .اػز دبییٗ ٔحیي دس ٔب٘ذٌبسی ػذْ دِیُٝ ث آٖ

سػب٘ی ٔجشٙی ثش وّی، اػشفبدٜ اص ػبٔب٘ٝ داسٚ ًٛس ثٝ

٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی، حلاِیز داسٚٞبی آثٍشیض ٔشلُ ثٝ 

ٞبی دٞذ ٚ ٚیظٌی٘ب٘ٛرسار سا دس دلاػٕب افضایؾ ٔی

ٞبی داسٚ سا دس ٔحیي صیؼشی فبسٔبوٛویٙشیه ِٔٛىَٛ
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٘ـبٖ داد٘ذ  (31)ٚ ٕٞىبساٖ  Singhثخـذ. ثٟجٛد ٔی

ثبسٌزاسی  Ginsenosideداسٚی هذ سٛٔٛسی ٚ آثٍشیض 

ؿذٜ دس ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ٘ؼجز ثٝ داسٚی آصاد وبٞؾ 

ٞبی ػشًب٘ی سیٝ، ٔب٘ی ػَّٛداسی سا دس ٔیضاٖ ص٘ذٜٔؼٙی

  .وٙذد ٔیوِٖٛٛ ٚ وجذ ایدب

افضایؾ اثشٌزاسی  (23) ٚ ٕٞىبسا٘ؾ Zhaoٕٞچٙیٗ 

ػشًب٘ی ػیٙٝ سدٜ  دس ػَّٛ Paclitaxelداسٚی آثٍشیض 

MCF-7 2014س ػبَ ثب اػشفبدٜ اص ٘ب٘ٛ رسار آِجٛٔیٗ د 

ٌضاسؽ وشد٘ذ. وبٞؾ حدٓ ٚ ٚصٖ سٛٔٛس دس اثش سیٕبس ثب 

٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ثبسٌزاسی ؿذٜ ثب داسٚٞبی 

Disulfiram  ٚRegorafenib  دس ٌٔبِؼبرin vivo ،

٘یض ثٟجٛد اثش ٌزاسی داسٚٞبی ثبسٌزاسی ؿذٜ دس ٘ب٘ٛرسار سا 

ثذیٗ سشسیت أشٚصٜ اػشفبدٜ اص ایٗ  .(28)وٙذ سبئیذ ٔی

وبٞؾ دٚص داسٚٞب ٌضیٙٝ  ٘ب٘ٛرسار ثشای ثٟجٛد اثش ٌزاسی ٚ

 ثبؿذ.خزاثی ٔی

ثبسگزاسی ضذُ دس ًبًَرسات آلجَهیٌی  BIO-7آیب 

قبدس ثِ ایفبی ًقص ثیَلَطیکی خَد یعٌی هْبس آًضین 

GSK-3β 7٘شبیح ٟ٘بیی ٔب دغ اص سیٕبس ثب  است؟-

BIO  ٚ 7آصاد-BIO  ثبسٌزاسی ؿذٜ ثش ٘ب٘ٛرسار ٘ـبٖ داد

)ؿىُ غیش فؼبَ ایٗ  GSK-3βوٝ ٔیضاٖ فؼفشیلاػیٖٛ 

ٞب حبوی یبثذ. ایٗ یبفشٝ ًٛس ٔؼٙبداسی افضایؾ ٔیٝ آ٘ضیٓ( ث

 BIO-7ثبسٌزاسی ؿذٜ ٔـبثٝ  BIO-7اص آٖ اػز وٝ 

 اػز.   GSK-3βآصاد لبدس ثٝ ٟٔبس 

ی ػبیش ٔحممیٗ،  ثش اػبع ٌٔبِؼبر ٔشؼذد ٌزؿشٝ

كٛسر داسٚی ٝ ٞب )ثسٛػي ایٙذیشٚثیٗ  GSK-3βٟٔبس

-GSKٞب دس ٟٔبس ٌیشد. لذسر ایٙذیشٚثیٗآصاد( كٛسر ٔی

3β خشّفی اصخّٕٝ ثشسػی فؼفشیلاػیٖٛ ٞبی ٔثب سٚؽ

ٌیشی فؼبِیز ویٙبصی  ٚ یب ا٘ذاصٜ GSK-3βٞبی ػٛثؼششا

 . (34-32) اػز آٖ ثشسػی ؿذٜ

دس دیـشفز یب ػشوٛة  GSK-3βاٌشچٝ ٘مؾ ٚ فؼبِیز 

سٛٔٛس ٕٞچٙبٖ ٔٛسد ثحث اػز. ؿٛاٞذ ٔشوبدی دس اسسجبى 

ٞبی دس ػشًبٖ GSK-3βثب فؼبَ یب غیشفؼبَ ثٛدٖ 

. ثؼوی اص ایٗ ٌٔبِؼبر ثٝ (35)ٔخشّف ٌضاسؽ ؿذٜ اػز 

دس حبِز فؼبَ اؿبسٜ  GSK-3β٘مؾ هذ سٛٔٛسی 

ٌضاسؽ ؿذ وٝ  2010ٌٛس ٔثبَ، دس ػبَ ٟوٙٙذ. ث ٔی

ػیٙٝ،  ٔجشلا ثٝ ػشًبٖ یاص ثیٕبساٖ ٔٛسد ٌٔبِؼٝ %2/47

   .(36)فؼفشیّٝ ثٛد٘ذ  GSK-3βداسای ػٌح ثبلایی اص 

 GSK-3βدس ٌٔبِؼٝ ٔـبثٝ دیٍشی، وبٞؾ ػٌح ثیبٖ 

ٞبی ػشًبٖ دٛػز ٔـبٞذٜ ؿذ. احشٕبلا دس ایٗ دس ػَّٛ

-Wnt/βفؼبَ اص ًشیك ٔؼیش  GSK-3βٔٛاسد، 

catenin ٔ (38, 37)ؿٛد یٔٛخت اسسمب ٚ سٛػؼٝ سٛٔٛس .

دس  GSK-3βؼبر ٔشوبدی ٘یض اؿبسٜ ثٝ ٘مؾ ٌٔبِ

 ا٘ذ. ػشًب٘ی داؿشٝٞبی دیـشفز سٛٔٛس ٚ سىثیش ػَّٛ

وٙٙذ وٝ ٟٔبس فؼبِیز ایٗ آ٘ضیٓ ایٗ ٌٔبِؼبر، دیـٟٙبد ٔی

وٙذ. ٞبی ػشًب٘ی وٕه ٔیثٝ وبٞؾ ثمب ٚ سىثیش ػَّٛ

ٕٞچٙیٗ دس ساػشبی ایٗ فشهیٝ، آصٔبیـبر ایٗ ٔحممیٗ 

دس ػِّٟٛبی  GSK-3β٘ـبٖ داد وٝ فؼبِیز ٚ ػٌح ثیبٖ 

ػشًب٘ی وّٖٛ ٚ وِٛٛسوشبَ ثیـشش اص حبِز ًجیؼی اػز. 

یذ إٞیز ٟٔبس ایٗ آ٘ضیٓ دس ٌٛٔبِؼبر ٔـبثٝ ٘یض ٔ

  ػشوٛة سٛٔٛس ا٘دبْ ؿذ. 

بدٜ اص داسٚ یب ًٛس ٔثبَ، ٟٔبس ایٗ آ٘ضیٓ ثب اػشفٝ ث

RNAَّٛٞبی ٞبی سذاخّی، دس وبٞؾ ثمب ٚ سىثیش ػ

ػشًب٘ی وّٖٛ دس ٔحیي آصٔبیـٍبٜ ٚ دس ٔٛخٛد ص٘ذٜ ثٛد٘ذ 

 وٝ داد ٘ـبٖ سحمیك ایٗ ٘شبیح ٔدٕٛع . دس(39, 37, 36)

 ٔب٘یص٘ذٜ وبٞؾ ثب BIO-7 سٛػي GSK-3β ٟٔبس

 ثیبٖ لجّی ٞبیٌضاسؽ ثب ٕٞؼٛ وٝ اػز ٕٞشاٜ ٞبػَّٛ

. اػز ػشًبٖ دسٔبٖ ثشای GSK-3β ٟٔبس إٞیز وٙٙذٜ

 ؿذٜ ثبسٌزاسی BIO-7 وٝ داد ٘ـبٖ ٔب ٌٔبِؼٝ ٕٞچٙیٗ،

 ایٗ ٟٔبس سٛا٘بیی ،BIO-7 ٔـبثٝ آِجٛٔیٙی ٘ب٘ٛرسار دس

  داسد. سا آ٘ضیٓ

  

 گیرینتیجه

، BIO-7، اص ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ثشای حُٕ سحمیكدس ایٗ 

-MCFػشًب٘ی ػیٙٝ  ٔٙظٛس ثٟجٛد اثشٌزاسی ثش ػَّٛثٝ

اػشفبدٜ ؿذ. سٟیٝ ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی ثب ا٘ذاصٜ ٔٙبػت ٚ  7

ثش ایٗ ٘ب٘ٛرسار كٛسر ٌشفز. ٘ب٘ٛرسار  BIO-7ثبسٌزاسی 

لبثّیز ثیـششی دس ایدبد  BIO-7ثبسٌزاسی ؿذٜ ثب 

آصاد داسد ٚ  BIO-7ٞبی وٕشش ٘ؼجز ثٝ ػٕیز دس غّظز
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سٛاٖ ادػب ، دغ، ٔیٞؼشٙذ GSK-3βلبدس ثٝ ٟٔبس آ٘ضیٓ 

-7حُٕ ثشای ٌضیٙٝ ٔٙبػجی وشد وٝ ٘ب٘ٛرسار آِجٛٔیٙی 

BIO ٝٞبی ػشًب٘ی سی آٖ ثش ػَّٛٔٙظٛس افضایؾ اثشٌزا ث

   ػیٙٝ ٞؼشٙذ.

 

 تشکر و قدردانی
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٘ب٘ٛ رسار ثب  ثبسٌزاسی وشدٖػبخز ٚ ا٘دبْ سػیذٜ اػز. 

7-BIO  ػوٛ  خٙبة آلبی دوشش آسدٙبییثب سإٞٙبیی ٞبی

دظٚٞـٍبٜ ّٔی ٟٔٙذػی ؼز ٙی ك ػّٕی دظٚٞـىذٜ ٞیبر

 ثٝ ا٘دبْ سػیذٜ اػز وٝ اص ایـبٖ ط٘شیه ٚ صیؼز فٙبٚسی

       .ؿٛد ٔیلذسدا٘ی ٚیظٜ سـىش ٚ 
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Abstract 

Aim: 7-bromoindirubin-3'-oxime (7-BIO) is a well-known glycogen synthase kinase-������ ���*�6�.��������
inhibitor with anticancer effects on different cancer cell lines. However, due to its low water solubility, 

absorption and high gastrointestinal toxicity, it has been inapplicable in clinics so far. In the present 

study, bovine serum albumin nanoparticles (BSA NPs) were prepared as drug carriers�� 

 Material and methods: to be conjugated with 7-BIO to increase the effectiveness and reduce the 

toxicity. The nanoparticles were synthesized and conjugated with 7-BIO and their sizes were analysed 

by using scanning electron microscopy. Also, the viability and apoptosis in the cells treated with 7-

BIO conjugated nanoparticles were examined by MTT assay and acridine orange/ethidium bromide 

staining (AO/EB), respectively. The significance of the data variation was evaluated by using ANOVA 

test. 

Results: 10 mg/ml albumin led to spherical nanoparticles (NPs) of 89.42±7 nm in diameter with mono��
dispersity. MTT assay showed that 7Bio-loaded BSA NPs had a higher toxic effect on MCF-7 cell line 

compared to the free 7-BIO. Also, AO/EB staining showed that the apoptosis was induced by 7-BIO 

treatments. 7-�%�,�2�� �L�V�� �N�Q�R�Z�Q�� �W�R�� �V�S�H�F�L�I�L�F�D�O�O�\�� �L�Q�K�L�E�L�W�� �*�6�.������ �S�K�R�V�S�K�R�U�\�O�D�W�H�� �*�6�.�������� �Z�K�L�F�K�� �Z�D�V�� �D�O�V�R��
evident in our treated breast cancer cell line MCF-7 both with free and loaded BSA NPs 7Bio. 

 Conclusion: The albumin nanoparticles conjugated with the GSK3 inhibitor effectively decreased the 

viability of the proliferating breast cancer cell line��MCF-7, pointing at its possible clinical impact in 

future. 

Key words: Nanoparticles, 7-bromoindirubin-3'-oxime, Bovine serum Albumin nanooparticles, Breast 

Cancer cell line, GSK3-�������D�S�R�S�W�R�V�L�V 
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