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 بررسی اثر مهاری سیلیبینین بر رشد و خواص بنیادینگی 
 MCF-7های رده  مامواسفیرهای حاصل از سلول

 

 9، فتاح ستًدٌ وصاد وعمت اللُي5*ابراَيمي، مرضيٍ 6جًاد فيريزی

 

 چكيدٌ

 دس سَهَسی ّبی ػلَل ػبیش ثِ سوبیض ٍ خَدًَصایی لبثلیز ثب ػشعبى ثٌیبدی ّبی ػلَل ػٌَاى ثب ّب ػلَل اص کَچکی هدوَػِ :مقدمٍ

 کبػٌی سیشُ اص هشین خبس یبُکِ اص گ ػیلیجیٌیي .کٌذ هی خلَگیشی ػشعبى هدذد ػَد اصّب  آى گیشی ّذف کِ داسًذ ٍخَد سَهَسی ثبفز

هبدُ  یيدس خلَف اثش ا یهغبلؼبر کو ٍخَد ایي ثباػز.  یٍاخذ خَاف ضذ ػشعبً ذیآ یثِ دػز ه Silybum Marianum ػلوی ًبم ثب

 یبىسؿذ، ث یی،خَدًَصا ییثش سَاًب یلیجیٌیياثش ػ یهغبلؼِ ثشسػ یيا ّذفلزا  ،ػشعبى ٍخَد داسد یبدیثٌ یّب ػلَل یبدیٌگیثش ثٌ

 .اػز MCF-7سدُ  یّب حبكل اص ػلَل ییشّبهبهَاػف یبدیٌگیثٌ یّب ّب ٍ طى ؿبخق

ّبی هخشلف ػیلیجیٌیي  ، ثب غلظزMCF-7 هبهَاػفیشّبی حبكل اص سدُ ػلَلی ، ای دس ایي هغبلؼِ آصهبیـگبّی هذاخلِ ريش بررسي:

( آى ثشای IC50% کـٌذگی )50 دُصثشسػی ٍ  MTSسَػظ آصهَى ّب  ی ػلَلهبً صًذُدسكذ ػبػز سیوبس ؿذًذ. ػذغ  72ثِ هذر 

( Oct4 ,KLF4ّبی ثٌیبدیٌگی ) هَسد اػشفبدُ لشاس گشفز. دس اداهِ سَاًبیی سـکیل کلًَی ٍ اػفیش، سْبخن ٍ ثیبى طى ّب آصهَىی ثمیِ اخشا

 دس هبهَاػفیشّبی سیوبس ًـذُ ٍ سیوبس ؿذُ ثب ػیلیجیٌیي هَسد ثشسػی لشاس گشفشٌذ.

 هیکشٍهَلاس 150 ػیلیجیٌیي دس دُصدس هبهَاػفیشّب ؿذ.  MCF-7ّبی  ػجت کبّؾ ػلَل دُصؼشِ ثِ ػیلیجیٌیي ثِ كَسر ٍاث وتايج:

(IC50 ) ثشاثشی سَاًبیی سـکیل کلًَی ٍ کبّؾ هؼٌی 2/11ثشاثشی سَاًبیی سـکیل اػفیش، کبّؾ  6/4کبّؾػجت ( 008/0داسp< )

 ؿذ. ّبی ثٌیبدیٌگی سْبخن ٍ ثیبى طى

 کبًذیذ سَاًذ هی ، اػفیشصایی، سْبخن ٍ ّوچٌیي کبّؾ ثیبى طًْبی ثٌیبدیٌگی ییصا یسؿذ، کلًَ کبّؾ ثب یلیجیٌیيػ :يریگ وتيجٍ

 . ثبؿذػشعبى  یبدیثٌ یّب ػلَل یشیگ ّذف ثشای هٌبػجی

 

  ّبی ثٌیبدی ػشعبى، ػیلیجیٌیي، هبهَاػفیش، سَاًبیی صیؼشی ػلَل َای کليدی: ياشٌ

                                                           

، اسلامی آساد داوشگبٌ داريئی علًم ياحد، وًیه َبی فىبيری ي علًم داوشکدٌ،  مًلکًلی سلًلی علًم آمًسشی گزيٌ سیست شىبسی سلًلی ي مًلکًلی، ،کبرشىبط -1

، ريیبن پضيَشگبٌ، بىیبدی َبی سلًل فىبيری ي شىبسی سیست پضيَشکدٌ، سلًلی علًم تحقیقبت مزکش، تکًیىی شىبسی سیست ي بىیبدی َبی سلًل ایزان ي گزيٌ، تُزان

 تُزان، جُبدداوشگبَی

، بىیبدی َبی سلًل فىبيری ي شىبسی سیست پضيَشکدٌ، سلًلی علًم تحقیقبت مزکش، تکًیىی شىبسی سیست ي بىیبدی َبی سلًل ایمىًلًصی، گزيٌ داوشیبر -2

 تُزان، جُبدداوشگبَی، ريیبن پضيَشگبٌ
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 112 ...بررسي اثر مُاری سيليبيىيه بر رشد ي خًاص بىياديىگي 

 6931 ارديبُشت، 5، شمارٌ 52ديرٌ   مجلٍ داوشگاٌ علًم پسشكي ي خدمات بُداشتي ـ درماوي شُيد صديقي يسد

 مقدمٍ

ّششٍطى کِ اص ػشعبى دؼشبى ثِ ػٌَاى یک ػشعبى 

هشفبٍسی سـکیل ؿذُ  یّب یظگیٍّبی ػلَلی ثب  صیشهدوَػِ

ًبؿی اص ػشعبى دس ثیي  شیٍه هشگػبهل ثیـششیي  ،(1) اػز

هغبلؼبر  .(2) اػزکـَسّبی سَػؼِ یبفشِ  صًبى دس ایشاى ٍ

ی ّب ػلَلاًذ کِ خوؼیز کَچکی اص  ّبی اخیش ًـبى دادُ دِّ

ًَصایی، هؼئَل سؿذ ٍ گؼششؽ دثبفز سَهَسی، ثب لبثلیز خَ

همبٍم ثِ داسٍ ثَدُ ٍ هؼئَل ػَد  ّب ػلَلثبؿٌذ. ایي  سَهَس هی

ّبی سایح ٍ هشذاٍل  هدذد ػشعبى ٍ هشبػشبص ثِ دًجبل دسهبى

ّبیی کِ ػلاٍُ ثش  ثِ ایي سشسیت یبفشي ساُ (3-5) ذثبؿٌ هی

ی ثٌیبدی سَهَس سا ًیض ّب ػلَلی سَهَسی، ّب ػلَلگیشی  ّذف

 گیشًذ، ضشٍسی اػز. ّذف هی

سَهَسّبی خبهذ دس ثذى هَخَدار صًذُ ثِ كَسر ػبخشبسّبی 

ی ػشعبًی هَخَد دس ّب ػلَلکٌٌذ ٍ  سؿذ هی یثؼذ ػِفضبیی 

ّب،  ّبی سَهَسی ثِ كَسر ًبّوؼبى دس هؼشم اػششع ایي ثبفز

گیشًذ ٍ  ب، اکؼیظى ٍ هَاد غزایی لشاس هیفـبسّبی فیضیکی، داسٍّ

ی هخشلف ّب ػلَلًفَر داسٍّب، اکؼیظى ٍ هَاد غزایی ثِ  ؼشبًیعج

یی کِ دس ًَاحی داخلی ّب ػلَل. ثبفز سَهَسی یکؼبى ًخَاّذ ثَد

سش ثبفز سَهَسی لشاس داسًذ، ثِ هیضاى کوششی دس هؼشم هَاد 

كَسر ِ ث ّب ػلَلکـز  ثٌبثشایي .(6) گیشًذ گفشِ ؿذُ لشاس هی

 کٌذ ًویدس ثبفز سَهَسی سا ثبصػبصی  ّب ػلَلسک لایِ ػبخشبس 

ای اػز  ثِ گًَِ ّب ػلَلسؼبهل ثیي  ،یثؼذ ػِکـز اهب دس  ،(7)

ٍ ّوچٌیي هؼیشّبی  ّب ػلَلکِ ػبخشبس ػلَلی، چؼجٌذگی ثیي 

 ّب ػلَلدس ٍالغ کـز (. 8) گیشد لشاس هی شیسأثسحز  یسػبً بمید

ی ّب ػلَلسَاًذ اعلاػبسی اص  ثِ كَسر ػبخشبسّبی ػِ ثؼذی هی

هَخَد دس ثبفز سَهَسی سا دس اخشیبس هحممیي لشاس دّذ کِ ثب 

آى اعلاػبر ّبی سک لایِ دػششػی ثِ  اػشفبدُ اص کـز

  (.9) ؼزیًدزیش  اهکبى

 ّبی حیَاًی دس سحمیمبر اػشفبدُ اص هذلایٌکِ  ثب سَخِ ثِ

ثَدُ ٍ ثب هـکلار  شیگ ٍلز، ػلاٍُ ثش گشاى ثَدى، ػشعبى

ثؼذی  3ّبی  اػشفبدُ اص هذل يیثٌبثشا. (10) اػز ُفشاٍاًی ّوشا

سَاًذ دس حل ثشخی اص هـکلار ّوچَى ًمق  کـز ػلَل هی

ی ثٌیبدی ػشعبى، غشثبلگشی ٍ ّب ػلَلدس سػیذى داسٍ ثِ 

حبكل کـز ّبی سَهَسی هبهَاػفیش ایوٌی هفیذ ٍالغ ؿَد.

دس ػغح غیش چؼجٌذُ ٍ ثذٍى ػشم ّؼشٌذ  ی ػشعبًیّب ػلَل

هحؼَة ی ػشعبًی ّب ػلَلثؼذی  3ٍ هذلی ثشای کـز 

ػبصی  هغبلؼِ اص هذل هبهَاػفیش ثشای غٌیلزا دس ایي  .ؿًَذ هی

ی ثٌیبدی ػشعبى ٍ ًیض الگَیی ثشای کـز ػِ ثؼذی ّب ػلَل

  .ی سَهَسی اػشفبدُ ؿذّب ػلَل

ّبی  اهشٍصُ ػَاهل داسٍئی حبكل اص گیبّبى ٍ یب هکول

ی ّب ػلَلگیشی  سَاًٌذ ثشای ّذف ّب، هی دسهبًی هـشك اص آى

ثٌیبدی ػشعبى هَسد آصهَى لشاس گیشًذ، یکی اص هضایبی هْن ایي 

ػَاهل ایي اػز کِ ثشخلاف داسٍّبی ؿیویبیی، ػویز کوششی 

ػیلیوبسیي ٍ هبدُ اكلی . (11-13) ًذداس ّب ػلَلثشای 

اص  آى، ػیلیجیٌیي کِ اص ػلبسُ گیبُ خبس هشین دٌّذُ لیسـک

دػز ِ ث  Sylybum Marianum سیشُ کبػٌی ثب ًبم ػلوی

دس  خلَف ثِّبی صیبدی  ، اص لذین دس دسهبى ثیوبسیذٌآی هی

اػز ٍ هَسد اػشفبدُ لشاس گشفشِ  یّبی کجذ دسهبى ثیوبسی

داسد، ّوچٌیي ایي داسٍ اثشار خبًجی  یهؤثش یدسهبًاثشار 

اص  گشم ثش کیلَگشم هیلی 2غلظز  کِ یعَسداسد ثِ  یکو بسیثؼ

-14) آى ًیض فبلذ اثشار خبًجی دس اًؼبى ٍ خًَذگبى ثَدُ اػز

ّبی هشفبٍر اص خولِ  سَاًذ سَػظ هکبًیؼن ایي سشکیت هی .(16

سٌظین چشخِ ػلَلی، هْبس سگضائی، هْبس سْبخن ٍ هشبػشبص، 

ؼیبسی اص ٍلبیغ هَلکَلی سا ثذٍى ثش خبی گزاؿشي اثشار ػوی ث

ّبی  ، لزا دس دسهبى ػشعبى(18, 17) لشاس دّذ شیسأثسحز 

ثِ  ّب ػبیش ػشعبىهخشلف اص خولِ ػشعبى دشٍػشبر، کَلَى ٍ 

 ػٌَاى داسٍی ضذ ػشعبى دیـٌْبد ؿذُ اػز.

دس خلَف اثشار ضذ ػشعبًی ػیلیجیٌیي  ییّب گضاسؽ

هجٌی ثش ثشسػی اثشار ػیلیجیٌیي ٍخَد داسد، اهب ّیچ گضاسؿی 

ی ثٌیبدی ػشعبى دؼشبى دس لبلت هبهَاػفیشّب ٍخَد ّب ػلَلثش 

اثش ػیلیجیٌیي سا ثش سؿذ، ثٌیبدیٌگی ٍ دس ایي هغبلؼِ لزا  .ًذاسد

لذسر سْبخن ٍ هْبخشر هبهَاػفیشّبی حبكل اص سدُ سَهشی 

MCF-7 .هَسد ثشسػی لشاس گشفز 

 ريش بررسي

 .اػز ای آصهبیـگبّی هذاخلِهغبلؼبر  اص ًَعایي هغبلؼِ 
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  113     اني َمكار جًاد فيريزی

 6931 ارديبُشت، 5، شمارٌ 52ديرٌ   مجلٍ داوشگاٌ علًم پسشكي ي خدمات بُداشتي ـ درماوي شُيد صديقي يسد

 سدُ ػلَلی  :MCF-7 سدُ سَهَسی یّب ػلَلکـز 

MCF-7  ػشعبى دؼشبى اص هشکض هلی رخبیش طًشیکی ٍ صیؼشی 

 دس هحیظ  ّب ػلَل خشیذاسی ؿذ.)سْشاى، ایشاى ( 

 (Dulbecco’s modified Eagle’s medium (DMEM  حبٍی

 100U/mlثیَسیک ) ، آًشی  L-Glutamineهَل ثش لیشش  هیلی 2

ّبی  اػیذ آهیٌِ اػششدشَهبیؼیي (، 100µg/mlػیلیي ٍ  دٌی

دس ٍ ی دسكذ ػشم خٌیي گبٍ 10( ٍ NEAA) یشضشٍسیغ

گشاد ًگْذاسی  ػبًشی º37ٍ دهبی  CO2 5%اًکَثبسَس ثب ؿشایظ 

اص  ظشف کـز،اص ػغح  ّب ػلَل خذا کشدى، خْز ؿذًذ

-DMEM ،L، اػشفبدُ ؿذ Tripsine/EDTAهحلَل 

Gutamine ،Penisilin/Streptopycin ،Tripsine/EDTA  ٍ

 ,Gibco(Invitrogen  ( اص ؿشکزFBSػشم خٌیي گبٍی )

Grand Island, New York, USA.خشیذاسی ؿذًذ ) 

: کـز هبهَاػفیش ثب اػشفبدُ اص یک سٍؽ کـز هبهَاػفیش

 یّب زیدلدس هحیظ هبیغ اًدبم ؿذ. ػغح  ّب ػلَلهؼلك ػبصی 

 هحلَل دلی ّوب لِیٍػ ثِ T25ّبی  خبًِ  سِ كبف ٍ فلاػک 24

(2-hydroxyethyl metha- crylate) (Poly-HEMA; Sigma, 

St Louis, Missouri, USA گشم ثش  هیلی 12( ثب غلغز

لیشش،  ػلَل دس هیلی 15×103 % دَؿیذُ ؿذ.95لیشش اسبًَل  هیلی

ثش ػغح غیش چؼجٌذُ ٍ دس هحیظ کـز ثذٍى ػشم داسای چٌذ 

لیشش فبکشَس سؿذ  ًبًَگشم ثش هیلی 20فبکشَس سؿذ اص خولِ 

 Royan)  (basic fibroblast growth factor) فیجشٍثلاػشی دبیِ

Institute, Tehran, Iran) (bFGF  ،)20 لیشش  ًبًَگشم ثش هیلی

 Royan)  (epidermal growth factor) فبکشَس سؿذ ادیذسهی

Institute, Tehran, Iran) (EGF ٍ  )2 %B27 (Gibco) ، 

 .کـز ؿذ )هحیظ کـز هبهَاػفیش(،

دس کـز هبهَاػفیش ثب اػشفبدُ اص  ّب ػلَل یهبً صًذُ ػٌدؾ

 96 دلیز دس ّش چبّک اص ػلَل MTS: 102 × 15آصهَى 

هیکشٍلیشش  100 دس، ّوب دلی ثب ؿذُ دَؿیذُ سِ كبف ای خبًِ

عجك دػشَسالؼول،  ،ثؼذ ػبػز 96ؿذ.  کـزهحیظ هبهَاػفیش 

ٍ همذاس  ( دس اسبًَل هغلك حل ؿذ417sigma, S0ػیلیجیٌیي )

 ّبی غلظزهؼبٍی اص ّوبى هحیظ کـز ثِ سٌْبیی یب ثِ ػلاٍُ 

اضبفِ  ّب چبّکثِ ( هیکشٍهَلاس 1600سب  0ػیلیجیٌیي ) هخشلف

گشاد اًکَثِ  ػبًشی º37% ٍ دهبی CO2 5دس ؿشایظ ػبػز  72ٍ 

 ،MTS (promega G5430) هحلَل ،هؼبٍی همبدیش . ػذغًذؿذ

 کـز ّش چبّک هحیظ ثِػبصًذُ  ؿشکز دػشَسالؼول هغبثك

 5دسخِ ٍ  37ػبػز دس اًکَثبسَس )دهبی  3ٍ ثِ هذر  اضبفِ

هیکشٍلیشش اص هحلَل داخل ّش  100( اًکَثِ ؿذًذ. CO2دسكذ 

اًشمبل  خذیذ سِ كبف یا خبًِ 96لیز دّبی  سا ثِ چبّک چبّک

-Eliza Reader (Bioدادُ ٍ ثؼذ اص لشاس دادى دلیز دس دػشگبُ 

tek Instruments, USA)،  ًبًَهشش  490 هَج عَلخزة دس

اػشفبدُ اص ثب صًذُ هبًی هبهَاػفیشّب  دسكذ ًْبیشبً ،ػٌدیذُ ؿذ

 غلظشی اص ػیلیجیٌیي کِ فشهَل صیش هحبػجِ ٍ 

  IC50دسكذ کـٌذگی هبهَاػفیشّب ؿذ، ثِ ػٌَاى  50ػجت 

(% Half Maximal Inhibitory Concentration)  ِدس ًظش گشفش

دس سکشاسّبی  هخشلف سیوبس ؿذُ ٍ سیوبس ًـذُّبی  گشٍُ .ؿذ

حزف اثش حلال داسٍ، ثشای همبدیش  هٌظَس ثِاًدبم ؿذًذ،  ییسب ػِ

اًدبم ٍ دس ًشبیح کلی اثش  MTSهؼبٍی اص حلال داسٍ ًیض آصهَى 

 دادُ ؿذ.

100× 

سیوبس ؿذُ ثب ّش غلظز اص  یّب ًوًَِهیبًگیي خزة 

 ػیلیجیٌیي
 دسكذ صًذُ هبًی  ;

 هبهَاػفیشّب
 فبلذ ػیلیجیٌیي هیبًگیي خزة ًوًَِ سیوبس ًـذُ

 

هبهَاػفیشّبی اص ػلَل  200 آصهبیؾ سَاًبیی سـکیل کلًَی:

اص  IC50سیوبس ؿذُ ثب غلظز ٍ هبهَاػفیشّبی  گشٍُ سیوبس ًـذُ

لیشش  هیلی 2حبٍی  یا خبًِ 6دس ّش چبّک اص دلیز ػیلیجیٌیي 

 10کـز ٍ ثِ هذر  FBS% 10داسای  DMEMهحیظ کـز 

، اًکَثِ ؿذًذ گشاد یػبًش º37% ٍ دهبی CO2 5دس ؿشایظ سٍص 

PBSهحیظ کـز ّش چبّک سخلیِ ٍ سَػظ هحلَل  ػذغ
- 

هیکشٍلیشش  200ّب،  سثجیز کلًَی هٌظَس ثِؿؼشـَ اًدبم ؿذ، 

 1%  ثِ ّش چبّک اضبفِ ٍ ثِ هذر  4هحلَل دبسا فشم آلذّیذ 

هحلَل دبسا فشم آلذّیذ  اًکَثِ ؿذ، ًْبیشبً 4 ℃ػبػز دس دهبی 

هیکشٍلیشش هحلَل کشیؼشبل ٍیَلِ  200سخلیِ ٍ  ثب افضٍدى 

ّب ثب  کلًَیآهیضی اًدبم ؿذ.  دلیمِ سًگ 5% ثِ هذر 05/0

 اػشفبدُ اص هیکشٍػکَح ًَسی هؼکَع ؿوبسؽ ؿذًذ.

دػز آهذُ اص ِ ی ثّب ػلَلآصهبیؾ سَاًبیی سـکیل اػفیش: 

ثب سشاکن  ،ثب ػیلیجیٌیي ٍ سیوبس ؿذُ سیوبس ًـذُ هبهَاػفیشّبی
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 ای خبًِ 6ّبی دلیز  لیشش دس چبّک ػلَل دس هیلی 15000

کـز ٍ ثؼذ اص  هبهَاػفیشدَؿیذُ ؿذُ ثب دلی ّوب ٍ دس هحیظ 

 400هیکشٍهشش ٍ سب  50اص  سش ثضسگسٍص هبهَاػفیشّبی ثب لغش  7

 .  ؿوبسؽ ؿذهیکشٍهشش دس ّش چبّک 

ّبی  سْبخن ػلَلی ثب اػشفبدُ اص دلیز سَاًبیی سْبخن:آصهبیؾ 

داسای غـبء دلی کشثٌبر  transwellای ٍ  فیلششّبی  خبًِ 24

ثِ هٌظَس  ( اًدبم ؿذ.Milliporeهیکشٍهشش ) 0/8حبٍی هٌبفز 

لجل اص اًدبم  یک ؿتثشسػی سَاًبیی سْبخن، فیلششّبیی کِ 

ؿذُ )غلظز  ( سلیكSigmaهیکشٍلیشش هبسشیظل ) 60آصهبیؾ ثب 

هَسد اػشفبدُ اًذ  لیشش( دَؿؾ دادُ ؿذُ گشم ثش هیلی هیلی 5/0

ػلَل  10x 125 3 ، ػَػذبًؼیَى ػلَلی ثب غلظزلشاس گشفشٌذ

ٍ سیوبس ؿذُ ثب غلظز  اػفیشّبی سیوبس ًـذُلیشش اص هبهَ دس هیلی

IC50  ػیلیجیٌیي، دس هحیظ کـز اصDMEM  ِثذٍى ػشم سْی

هیکشٍلیشش اص ػَػذبًؼیَى سْیِ ؿذُ سا ثِ  200ؿذ، ػذغ 

 24ّبی دلیز  فیلششّب اضبفِ ٍ دس لؼوز دبییي )داخل چبّک

%  10داسای  DMEMهیکشٍلیشش هحیظ کـز  600ّن خبًِ( 

FBS  ٍ ِ5ٍ  37˚ػبػز دس دهبی  12ثِ هذر اضبف  %CO2 

داخلی فیلششّب سا  هبًذُ دس لؼوز ی ثبلیّب ػلَلاًکَثِ ؿذًذ. 

ی چؼجیذُ ثِ ّب ػلَلای ثشداؿشِ ٍ  ثب اػشفبدُ اص ػَاح دٌجِ

ػبػز  1% ثِ هذر  4لؼوز دبییٌی فیلششّب، ثب دبسافشم آلذّیذ 

 5/0ٍ ػذغ ثب اػشفبدُ اص کشیؼشبل ٍیَلِ  سثجیز 4˚ٍ دس دهبی 

ثب لشاس دادى فیلششّب دس ، دلیمِ سًگ ؿذًذ 2% ثِ هذر 

هیکشٍلیشش آة، ؿؼشـَ اًدبم ؿذ. ثب  600ّبی حبٍی  چبّک

ی ّب ػلَل X 20هیکشٍػکَح ثب ثضسگٌوبیی  اػشفبدُ اص اػششیَ

ًبحیِ سلبدفی ؿوبسؽ  10چؼجیذُ ثِ ػغح دبییٌی فیلششّب دس 

ؿوبسؽ ؿذُ هشثَط ثِ آصهبیؾ ی ّب ػلَلهیبًگیي  ٍ ًْبیشبً

ثجز ؿذ.  ّبی سیوبس ًـذُ ٍ سیوبس ؿذُ ، دس گشٍُسْبخن

 هخشلف دس سکشاسّبی ػِ سبیی اًدبم ؿذًذ.ّبی  گشٍُ

 ّبی ثٌیبدیٌگی ثب اػشفبدُ اص سکٌیک  ثشسػی ثیبى طى

Real time PCR: ( ثب اػشفبدُ اص سشایضٍلInvitrogen)، mRNA 

هبهَاػفیشّبی سیوبس ًـذُ ٍ سیوبس ؿذُ ثب ػیلیجیٌیي اص سبم 

 cDNA،RevertAid Hاػشخشاج ؿذ. ثب اػشفبدُ اص کیز ػٌشض 

Minus First Strand (TAKARA, PR037A)، آًضین SYBR 

Premix Ex Taq II (Tli RNase H Plus) (TAKARA, 

PR820L)  ُدػشگب ٍRotor-Gene6000(Corbett)، cDNA ثش 

ػٌشض ٍ سًٍَیؼی هؼکَع ػبصًذُ  ؿشکز دػشَسالؼول اػبع

(qRT-PCR.اًدبم ؿذ )  سًٍَؿز طىGAPDH  ثِ ػٌَاى ًشهبل

گیشی ؿذ  اصُّب اًذ سؼییي سًٍَؿز ًؼجی ثمیِ طى کٌٌذُ خْز

(ΔΔCt). 

هغبلؼبر آهبسی: هغبلؼبر آهبسی ایي همبلِ ثب اػشفبدُ اص 

 t test  ٍ2 wayّبی ٍ ثب آصهَى Graphpad Prism 6 افضاس ًشم

ANOVA 001/0 داسی دسخِ هؼٌی . اًدبم گشفزp<  دس ًظش

 اخلاقاخلاق اخز ؿذُ اص کویشِ کذ  گشفشِ ؿذُ اػز.

 ثبؿذ. هی 9400031

 وتايج

هبًی هبهَاػفیشّبی  صًذُ دسكذ ثش ػیلیجیٌیي اثش ثشسػی

هبهَاػفیشّب ثب اػشفبدُ اص  :MCF-7هـشك اص سدُ سَهَسی 

( سیوبس ؿذُ ٍ Mµ 2000-0ّبی هخشلف ػیلیجیٌیي ) غلظز

 72دغ اص  MTS آصهَى سَػظ سؼز ّب آىهیضاى صًذُ هبًی 

سَضیح دادُ ؿذُ، هحبػجِ گشدیذ.  ثبلاػبػز هغبثك ثب آًچِ دس 

هٌشخت ثشای اداهِ  دُص( ثِ ػٌَاى IC50دسكذ کـٌذگی ) 50 دُص

 اػشفبدُ ؿذ.  هغبلؼِ

، دُصًشبیح ًـبى داد کِ ػیلیجیٌیي دس یک سٍؽ ٍاثؼشِ ثِ 

 دُص(. 1ًوَداس )ؿَد  هی ّب ػلَلػجت کبّؾ دسكذ صًذُ هبًی 

ی اًشخبة ؿذ کِ دُصهیکشٍهَلاس ػیلیجیٌیي ثِ ػٌَاى  150

 د. َؿ هیدسكذ کبّؾ صًذُ هبًی  50هَخت 
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 ّبی هخشلف ػیلیجیٌیي ػبػز سیوبس ثب غلظز 72دسكذ صًذُ هبًی هبهَاػفیشّب دغ اص : 1ًوَداس

 MTSی صًذُ ثب اػشفبدُ اص آصهَى ّب ػلَلػبػز دغ اص سیوبس، هیضاى  72سیوبس ؿذًذ ٍ  µM 2000-0ّبی  سَػظ ػیلیجیٌیي دس غلظز MCF-7هبهَاػفیشّبی هـشك اص سدُ 

دٌّذُ  ًـبى ****، ػلاهزاػز)ًشبیح حبكل ػِ سکشاس ثیَلَطیک دسكذی صًذُ هبًی هبهَاػفیشّب ؿذ،  50هیکشٍهَلاس ػیلیجیٌیي ػجت کبّؾ  150ثشسػی ؿذ. غلظز 

0001/01p< اػز.) 
 

ی هبهَاػفیش ّب ػلَلثشسػی سَاًبیی سـکیل کلًَی سَػظ 

ی ثٌیبدی ّب ػلَل سیوبس ًـذُ ثب ػیلیجیٌیي:سیوبس ؿذُ ٍ 

ی ػشعبًی سا ّب ػلَلػشعبى لذسر خَدًَصائی ٍ سوبیض ثِ ػبیش 

اص  سَاى یهداسًذ، لزا ثشای ثشسػی ایي خبكیز دس آصهبیـگبُ 

سٍؽ ػٌدؾ سَاًبیی سـکیل کلًَی اػشفبدُ کشد. دس ایي سٍؽ 

 یّب ػلَلػبص ٍ  ی دیؾّب ػلَلی ثٌیبدی ػشعبى، ّب ػلَل

ّبیی ثب هـخلبر  سوبیض یبفشِ ًْبیی، سکثیش ؿذُ ٍ کلًَی

ًوبیٌذ. ثِ ایي سشسیت ثب اخشای ایي  هٌحلش ثِ فشد ایدبد هی

ی ثٌیبدی ٍ یب ّب ػلَلسَاى اثش یک داسٍ سا ثش  هی یساحش ثِسؼز 

دػز آٍسد. ثش اػبع آًچِ کِ دس ثبلا گفشِ ؿذ، ِ سوبیض یبفشِ سا ث

ی هبهَاػفیش ّب ػلَلصایی  لًَیاثش ػیلیجیٌیي ثش دشبًؼیل ک

هَسد اسصیبثی لشاس گشفز. ثشای اخشای  MCF-7هـشك اص سدُ 

عَس کِ دس  اػشفبدُ ؿذ. ّوبى  =µM 150 IC50 دُصسؼز اص 

صایی ثِ دًجبل  ًـبى دادُ ؿذُ اػز، سَاى کلًَی( الف) 1 ؿکل

یبثذ. اص ًظش هَسفَلَطی، اًذاصُ  سیوبس ثب ػیلیجیٌیي کبّؾ هی

 سش ثضسگ، بكل اص هبهَاػفیشّب دس گشٍُ سیوبس ًـذُّبی ح کلًَی

صیبدسشی ػلَل ثب سشاکن، اًجبؿشگی ٍ فـشدگی  سؼذادثَدُ ٍ اص 

ثیـششی ثشخَسداس ثَدًذ، سیوبس ثب ػیلیجیٌیي ػجت ؿذ کِ 

ٍ سؼذاد ػلَل کوشش حبكل ؿَد  یفـشدگّبیی کَچک ثب  کلًَی

ّب دس ّش دٍ گشٍُ  (. ؿوبسؽ سؼذاد کلًَیة 1)ؿکل 

ثشاثشی لذسر سـکیل کلًَی ثِ دًجبل  2/11کبّؾ  دٌّذُ ًـبى

 .(>0001/0p ،ح 1)ؿکل  اػزسیوبس ثب ػیلیجیٌیي 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ی هبهَاػفیش سیوبس ًـذُ  ٍ سیوبس ؿذُ ثب ػیلیجیٌیيّب ػلَل: ػٌدؾ لذسر کلًَی صایی دس 1ؿکل

ّبی  کلًَی یهَسفَلَطسٍص کـز. ة(  12سَػظ گشٍُ سیوبس ًـذُ )ػوز ساػز( ٍ گشٍُ سیوبس ؿذُ )ػوز چخ( دغ اص  دبدؿذُیا یّب یکلًَالف( ًوبی هبکشٍػکَدی اص سشاکن 

 اص حبكل یّب ػلَلسٍص. ح( همبیؼِ دسكذ کلًَی صایی  12ػیلیجیٌیي  ثؼذ اص  µM150ی حبكل اص هبهَاػفیشّبی سیوبس ًـذُ ٍ سیوبس ؿذُ ثب دُص   ّب ػلَلسـکیل ؿذُ سَػظ 

ػِ سکشاس ثیَلَطیک ًـبى  t testاًحشاف هؼیبس حبكل اص آًبلیض  ±دّذ. ًشبیح ثِ كَسر هیبًگیي  هیکشٍهَلاس ػیلیجیٌیي سا ًـبى هی 150هبهَاػفیشّبی سیوبس ًـذُ ٍ سیوبس ؿذُ ثب دُص 

 ثبؿذ. هی >p 0001/0دٌّذُ  ًـبى ****هز اًذ.  ػلا دادُ ؿذُ
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یکی دیگش اص  اػفیش )اػفیشصایی(: سـکیل سَاًبیی آصهبیؾ

سا دس آصهبیـگبُ ًـبى  ّب ػلَلکِ سَاى خًََصایی  ییّب سؼز

دّذ، سَاًبیی سـکیل اػفیش دس هحیظ فبلذ ػشم ٍ دس ظشف  هی

کـز فبلذ چؼجٌذگی اػز. ًشبیح سؼز اػفیشصایی ثِ دًجبل 

ػیلیجیٌیي ًـبى داد کِ  µM 150 دُصسیوبس هبهَاػفیشّب ثب 

ی حبكل اص هبهَاػفیشّبی سیوبس ؿذُ سَاًبیی خَد سا ّب ػلَل

ًؼجز ثِ الف( ٍ  2)ؿکل  اًذ دادُدس سـکیل اػفیش اص دػز 

ثشاثشی دس سَاًبیی اػفیشصایی  6/4کبّؾ  گشٍُ سیوبس ًـذُ

 (. >0001/0p، ة2ؿکلهـبّذُ ؿذ. )

 

 

 

 

 

 

 

 

 ی هبهَاػفیش سیوبس ًـذُ ٍ سیوبس ؿذُ ثب ػیلیجیٌیيّب ػلَل: ػٌدؾ لذسر اػفیشصایی دس 2ؿکل

 اػفیشصایی دسكذ همبیؼِ( ة ،دّذ یهسٍص ًـبى   7سا  ثؼذ اص  ػیلیجیٌیي ثب ؿذُ ًـذُ ٍ سیوبس سیوبس هبهَاػفیشّبی اص حبكل یّب ػلَل سَػظ ؿذُ اػفیشّبی سـکیل (الف

ثشاثش ًؼجز ثِ  6/4هیکشٍهَلاس ػیلیجیٌیي ػجت کبّؾ سؼذاد اػفیشّب ثِ هیضاى  150دّذ، دُص  هی ًـبى سا ػیلیجیٌیي ثب هبهَاػفیشّبی سیوبس ًـذُ ٍ سیوبس ؿذُ اص حبكل یّب ػلَل

 . اػز >0001/0p دٌّذُ ًـبى **** ػلاهز اًذ ؿذُ دادُػِ سکشاس ثیَلَطیک ًـبى  t testاًحشاف هؼیبس حبكل اص آًبلیض  ±گشٍُ سیوبس ًـذُ ؿذ، ًشبیح ثِ كَسر هیبًگیي 

 

ی هبهَاػفیش سیوبس ًـذُ ٍ ّب ػلَلثشسػی سَاًبیی سْبخن 

خولِ اص ی ثٌیبدی ػشعبى ّب ػلَل سیوبس ؿذُ ثب ػیلیجیٌیي:

، یی ّؼشٌذ کِ دس سْبخن ػشعبى ًمؾ داسًذّب ػلَل يیسش یاكل

ّبی  لزا دشبًؼیل سْبخن سا ثِ ػٌَاى یکی دیگش اص ٍیظگی

اًذ. ثش ایي اػبع دس  ثٌیبدی ػشعبى هؼشفی کشدُی ّب ػلَل

ٍ  بهَاػفیش سیوبس ًـذُی هّب ػلَلهغبلؼِ حبضش سَاًبیی سْبخن 

هَسد  ( اص ػیلیجیٌیي IC50هیکشٍهَلاس ) 150 دُصسیوبس ؿذُ ثب 

)الف ٍ  3ؿکلعَس کِ دس  ثشسػی ٍ همبیؼِ لشاس گشفز. ّوبى

دشبًؼیل ی داسای ّب ػلَلة( ًـبى دادُ ؿذُ اػز، سؼذاد 

 3/6 بخن دس گشٍُ سیوبس ؿذُ ، ًؼجز ثِ گشٍُ سیوبس ًـذُسْ

 (. >p 0008/0کبّؾ یبفشِ اػز )

 

 

 

 

 

 

 

داسای  یّب ػلَل سؼذاد ، ة( همبیؼِدّذ یهثب کشیؼشبل ٍیَلِ ًـبى  یضیآه سًگًـذُ ٍ سیوبس ؿذُ سا ثؼذ اص  سیوبس هبهَاػفیشّبی ی سْبخن کشدُ حبكل اصّب ػلَلالف( :3ؿکل 

ی داسای ّب ػلَلثشاثشی سؼذاد  3/6ػیلیجیٌیي ثبػث کبّؾ  .دّذ یه ًـبى سا هیکشٍهَلاس اص ػیلیجیٌیي 150دُص  ثب سیوبس ًـذُ ٍ سیوبس ؿذُ  دشبًؼیل سْبخن سا دس هبهَاػفیشّب

ػِ سکشاس ثیَلَطیک ًـبى  t testاًحشاف هؼیبس حبكل اص آًبلیض  ±(. ًشبیح ثِ كَسر هیبًگیي  >0008/0pدشبًؼیل سْبخن، دس گشٍُ سیوبس ؿذُ ًؼجز ثِ گشٍُ سیوبس ًـذُ ؿذ )

 .اًذ ؿذُ دادُ
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ّبی سٌظین کٌٌذُ ثٌیبدیٌگی دس  ثشسػی اثش ػیلیجیٌیي ثش طى

ّبی  هیضاى ثیبى طى :MCF-7هبهَاػفیشّبی هـشك اص سدُ 

دس هبهَاػفیشّب، ثِ  OCT4 ٍ KLFهشثَط ثِ ثٌیبدیٌگی ؿبهل 

 qRT-PCR( سَػظ µM150 دصُدًجبل سیوبس ثب ػیلیجیٌیي )

دس ؿبّذ ثشسػی ؿذ، هبهَاػفیشّبی سیوبس ًـذُ ثِ ػٌَاى گشٍُ 

ًـبى دادُ ؿذُ  2 ًوَداسعَس کِ دس  ًظش گشفشِ ؿذًذ. ّوبى

( دس  >0001/0pداسی ) اػز، ػیلیجیٌیي ثبػث کبّؾ هؼٌی

  ؿذ.ثشاثشKLF4 (8/4  )ثشاثش OCT4 (3/2  ٍ )ّبی  ثیبى طى

 

 

 

 

 

 

 
 qRT-PCRّبی ثٌیبدیٌگی دس هبهَاػفیشّبی سیوبس ًـذُ ٍ سیوبس ؿذُ ثب ػیلیجیٌیي سَػظ  : ثشسػی ثیبى طى2ًوَداس

 2wayاًحشاف هؼیبس حبكل اص آًبلیض  ±ثشاثش( ًشبیح ثِ كَسر هیبًگیي  8/4ٍ  3/2) ثِ سشسیت  OCT4  ٍKLF4ّبی  ( دس ثیبى طى>001/0pداسی ) ػیلیجیٌیي ثبػث کبّؾ هؼٌی

ANOVA ً 001/0 ًـبًِ **. ػلاهزاًذ ؿذُـبى دادُ ػِ سکشاس ثیَلَطیک p< اػز. 

 

  بحث

اثش هؼشمین ػیلیجیٌیي ثش هبهَاػفیشّبی  دس ایي هغبلؼِ

 )آدًَکبسػیٌَهبی دؼشبى اًؼبى( MCF-7سدُ سَهَسی حبكل اص 

ػٌَاى هذلی اص کـز  ثِهَسد ثشسػی لشاس گشفز. هبهَػفیشّب 

ثِ هٌظَس ٍ  دس ایي هغبلؼِ هَسد اػشفبدُ لشاس گشفشٌذ ػِ ثؼذی

اص هحیظ  ی ثٌیبدی ػشعبى دس ایي هذل،ّب ػلَلػبصی  غٌی

 bFGF ٍ EGFکـز ثذٍى ػشم دس ظشف غیش چؼجٌذُ ٍ افضایؾ

هبهَػفیشّبی ی ثٌیبدی ػشعبى دس ّب ػلَلٍخَد اػشفبدُ ؿذ. 

 اػزثِ اثجبر سػیذُ هشؼذد ایي سدُ سَهَسی سَػظ هغبلؼبر 

: 1اًشخبة هبهَاػفیشّب دس ایي هغبلؼِ ثِ دٍ ػلز كَسر گشفز: 

: 2ی ثٌیبدی ػشعبى اػز ٍ ّب ػلَلثِ ػٌَاى هذلی کِ غٌی اص 

ّبی ٌّذػی،  ػبصی کٌٌذُ خٌجِ هذل هٌبػجی اػز کِ ؿجیِ

ٍ ایي آغبص کٌٌذُ  اػزهکبًیکی ٍ ثیَؿیویبیی ثبفز ٍالؼی 

کِ  اػزػلَل ثب ػلَل ٍ ػلَل ثب ػَثؼششا  یّب ثشّوکٌؾ

 .اػزسٌظین کٌٌذُ سکثیش ٍ سوبیض 

حبكل اص سدُ  یشّبیهغبلؼِ ًـبى داد کِ هبهَاػف یيا ًشیدِ

MCF-7 لشاس  یلیجیٌیيػ شیسأثسحز  دصٍُاثؼشِ ثِ  یدس سٍؿ

ّب ثِ دًجبل  دٌّذُ آى یلسـک یّب ػلَل یهبً گشفشِ ٍ دسكذ صًذُ

 یؼنهکبً اگشچِ. یبثذ یکبّؾ ه یداس یثِ عَس هؼٌ یداسٍئ یوبسس

هغبلؼِ ًجَدُ اػز، ثب  یيهَسد ّذف ا یشّباثش ثش سؿذ هبهئؼف

دادًذ کِ  ًـبى 2014ػبل  دسّوکبساى  ٍ Wangٍخَد  یيا

سَاًذ ثبػث  یه IL4/6 یگٌبلیٌگػ یشثب اثش ثش هؼ یلیجیٌیيػ

 یضً یگضاسؿ یي. ّوچٌ(23) ؿَد یه یشّبکبّؾ سؿذ کَلًََاػف

 ییٍ سَاًب یشسا ثش سؿذ، سکث یلیجیٌیيػ یهْبس اثشدس خلَف 

سخوذاى  ػشعبى OVCAR8  ٍSKOV3 یػلَل یّب سْبخن سدُ

 اص. (24) داسد ٍخَد HRG/HER3 یشثش هؼ یاثشگزاسٍاػغِ ِ ث

 ثِ ٍضَح ثِ کشٍی ػبخشبسّبی فیضیَلَطیکی ؿشایظ دیگش ػَی

 ػلَلی سشاکن اػشفبدُ، هَسد یّب ػلَل ّبی ٍیظگی اػفیش، اًذاصُ

 ثِ نیشهؼشمیغ یب هؼشمین عَس ثِ ّوچٌیي ٍ اػفیش ػبخشبس دس

 لغشػبػز،  96اص  ثؼذٍ  اػز ٍاثؼشِ اػفیش کـز صهبى

 دس( هیکشٍهشش 200 سب 150)حذٍد  یهَسد ثشسػ یشّبیهبهَاػف

 d= (a × b)1/2   (a  ٍbکِ ثب اػشفبدُ اص هؼبدلِ  هغبلؼِ ایي

 یخَث ثِ ،ّؼشٌذ( هحبػجِ ؿذُ یشّبلبئن هبهَاػف یلغشّب

 یسا ثبصػبص یکغهبسش –ػلَل ٍ ػلَل  –ػلَل  یّب یبًکٌؾه

ثِ  IC50 دُصثب اػشفبدُ اص  سػذ یهلزا ثِ ًظش  ،(25) کٌذ یه

 دُصثِ  یذىخْز سػ یدسػش یيآهذُ ثشَاى ثِ سخو دػز

 .یذسػ in vivo یظهٌبػت هَسد اػشفبدُ دس ؿشا
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صایی  ّبی سَاًبیی سـکیل کلًَی )لبثلیز کلًَی سؼز

ی ثٌیبدی ػشعبى دس ؿشایظ سشاکن ثؼیبس کن ػلَلی( ٍ ّب ػلَل

دس کـز هؼلك، ثذٍى  ّب ػلَلّوچٌیي سَاًبیی سؿذ ٍ سکثیش 

 EGF  ،bFgF  ٍB27ػشم ٍ ثب حضَس فبکشَسّبی سؿذ 

ّبیی ّؼشٌذ کِ دس آصهبیـگبُ،  )اػفیشصایی( اص خولِ سؼز

 دٌّذ ی ثٌیبدی ػشعبى سا ًـبى هیّب ػلَلسَاًبیی خَدًَصایی 

(26-29). 

ٍ  یکلًَ یلسـک ییرکش ؿذ، سَاًب یحکِ دس ًشب عَس ّوبى

دغ  MCF-7سدُ  یّب ػلَلحبكل اص  یشّبیدس هبهَاػف یشاػف

 یبفشِکبّؾ  یداس یثِ عَس هؼٌ ػیلیجیٌیي IC50 دُصثب  یوبساص س

 یشّبیاػف ٍ ّب یػلاٍُ ثش کبّؾ سؼذاد کلًَ یلیجیٌیيٍ ػ

 اًذاصُ ظبّشی کبّؾ ثبػث ؿذُ سیوبسؿذُ دس گشٍُ  یلسـک

 سػذ هی ًظش ثِ سشسیت ایي ثِ. اػز ؿذُ ّن اػفیشّب ٍ ّب کلًَی

 خَدًَصایی سَاًبیی خولِ اص ثٌیبدیٌگی خَاف ثش ػیلیجیٌیي کِ

 ًشبیح ثب ّوؼَ ًشبیح ایي. ثبؿذ داؿشِ هْبسی اثش ّب ػلَل ایي

 ٍ ّوکبساى Pegah Abdollahiخولِ هغبلؼِ  اص هغبلؼبر، دیگش

(  2016)ٍ ّوکبساى   Majid Momenyٍ هغبلؼِ  (30) (2015)

 ٍ صایی کلًَی کبّؾ ػیلیجیٌیي شیسأث دًجبل ثِ کِ اػز (24)

 کشدًذ. هـبّذُ سا اػفیشصایی

ّبی  دس اًشْب ثِ هٌظَس ثشسػی هکبًیؼن اثش ػیلیجیٌیي ثش طى

 ّب ثِ سٍؽ  ، ثیبى ایي طىKLF4  ٍOCT4ثٌیبدیٌگی 

qRT-PCR  .یبهبًبکب فبکشَسّب اص اػضبء  ّب کِ ایي طىثشسػی ؿذ

ی ّب ػلَلاػبػی دشسَاًی دس  یّب کٌٌذُ نیسٌظ، اص ثبؿٌذ یه

. (33-31) ثبؿٌذ ی ثٌیبدی ػشعبى هیّب ػلَلثٌیبدی ٍ 

ّوچٌیي ایي فبکشَسّب دس سَهَسصایی، گؼششؽ سَهَس، ٍ همبٍهز 

، ًشبیح هغبلؼِ (34) ی سَهَسی ثِ داسٍّب ًمؾ داسًذّب ػلَل

داسی ثبػث کبّؾ  ػیلیجیٌیي ثِ عَس هؼٌی داد کِحبضش ًـبى 

ثب  ساػشب ّن. ؿَد یه OCT4  ٍKLF4 ّبی ثٌیبدیٌگی ثیبى طى

سَاًذ ثبػث  هغبلؼِ هب هـخق ؿذُ اػز کِ ػیلیجیٌیي هی

ّبی هخشلف اص  ّبی هشثَط ثِ ثٌیبدیٌگی دس ػشعبى کبّؾ طى

ٍ ػشعبى  (23) کَلَى، ػشعبى (35)خولِ ػشعبى ػش ٍ گشدى 

ّبی هخشلف  ًمؾ  الجشِ دس ػشعبىؿَد.  (36) کَلَسکشبل

سَاًذ  هی ػشعبًی ، ٍاثؼشِ ثِ ًَع ثبفزKLF4 سٌظیوی

 .ػشعبى ثبؿذ ثشًذُ ؾیدٍ یب  هْبسکٌٌذُ

ًشبیح هغبلؼِ هب حبکی اص اثشار هْبسی ػیلیجیٌیي ثش 

اص حبكل اص هبهَاػفیشّبی حبكل ی ثٌیبدی دس لبلت ّب ػلَل

، ثِ ػلاٍُ ًشبیح اػزػشعبى دؼشبى  MCF-7ی سدُ ّب ػلَل

کٌذ  دیـٌْبد هی حبكل اص اثش ػیلیجیٌیي ثش هبهَاػفیشّب لَیبً

ثِ هٌظَس اػشفبدُ اص آى  in vivoدس ؿشایظ  ظُیٍ ثِاثشار آى سا 

ی ثٌیبدی ػشعبى دؼشبى ّب ػلَلکٌٌذُ  ثِ ػٌَاى یک ػبهل هْبس

 ّبی ثیـششی لشاس گیشد. سد ثشسػیهَ

 گيری وتيجٍ

هبًی  ًشبیح ثِ دػز آهذُ اص اثش ػیلیجیٌیي ثش دسكذ صًذُ

سَاًذ ثِ كَسر  دّذ کِ ایي داسٍ هی هبهَاػفیشّب ًـبى هی

هبًی هبهَاػفیشّب ؿَد.  ػجت کبّؾ دسكذ صًذُ دُصٍاثؼشِ ثِ 

 یّب یظگیٍدس ضوي ًشبیح ثِ دػز آهذُ اص اثش ػیلیجیٌیي ثش 

ثٌیبدیٌگی اص خولِ سَاًبیی سـکیل کلًَی، سَاًبیی اػفیشصایی، 

ّبی ثٌیبدیٌگی حبکی اص اثش ایي  هبسکشّبی ثٌیبدیٌگی ٍ ثیبى طى

ثِ هٌظَس ی ثٌیبدی ػشعبى دؼشبى ّب ػلَلدس ّذف گیشی داسٍ 

  .خلَگیشی اص ػَد هدذد ػشعبى ثبؿذ

 سپاسگساری

 ٍ دظٍّـگبُ سٍیبىایي هغبلؼِ حبكل حوبیز هبلی اص عشف 

ی ثٌیبدی )هؼبًٍز ّب ػلَلّبی  ػشبد سَػؼِ ػلَم ٍ فٌبٍسی

ٍ ًَیؼٌذگبى هشاست سمذیش ٍ  ثَدُ فٌبٍسی سیبػز خوَْسی(

اص  داسًذ. اثشاص هی ٍ ػشبد خَد سا اص هؼئَلیي آى دظٍّـگبُسـکش 

کوبل سـکش ٍ  ـبىیّب کوکخبًن دشیؼب كحشاًَسد ثِ خبعش 

 اهشٌبى سا داسین.
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Abstract 

Introduction: The cancer stem cells are the small population of cells in tumor tissue with the ability of 

self-renew and differentiation into other tumor cells. Targeting these cells has great importance in the 

treatment of cancer and prevent cancer recurrence. Milk thistle is the plant of the Asteraceae with the 

scientific name of Silybum Marianum. However there is no report about the effect of Silibilin on 

mammospheres. So, the aim of this study was to evaluate the effect of silibinin on the ability of self-renewal, 

growth and stemness genes expression and markers of MCF-7 cell line derived mammospheres. 

Methods: In this study, the viability of the MCF7 derived mammospheres were treated with silibinin for 

72h using MTS test and 50% lethal dose (IC50) have been evaluated, respectively. Next, untreated and 

treated mammospheres with silibinin were investigated for the ability of invasion, colony and sphere 

formation, expression of stemness genes expression includes Oct4 and KLF by real time PCR.  

Results: Our data showed that silibinin decreased the MCF-7 cells in the mamospheres with a dose 

dependent manner. Silibinin at dose of 150 µM (IC50) reduced 4.6 and 11.2 fold the ability of sphere and 

colony formation respectively. Also invasion and expression of stemness genes significantly decreased. 

Conclusion: Due to reduction of growth, colony and sphere formation, as well as reduction of invasion and 

expression of stemness genes, Silibinin can be a good candidate for targeting of cancer stem cells. 
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