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 ضوارُ صفحِ:  

بررسی تاثیر نانوکورکومین دندروزومی بر بیان ترانسکریپت 
 پستان MCF-7در رده سلولی توموری  HOTAIRکدکننده  غیر

 

 ،4*، هزین طْواسبی بيزگاًی3، رضا دضت بشرگ2هحوذ ، سارا آل1هزین هْزابی

 4، خَاد هحوذی اصل5هحوذرضا حداری

 

 
 ٔمبِٝ پػٚٞكی

 

  

 تٛخٝ ٔٛضز وٓ، خب٘جی ػٛاضو زِیُ ثٝ ٌیبٞی زاضٚٞبی. اؾت ظ٘بٖ زض ٞب ثسذیٕی تطیٗ غقبی اظ یىی پؿتبٖ ؾطعبٖ هقذهِ:

 ٚ ٘بٔحَّٛ آة زض وٛضوٛٔیٗ. اؾت ؾطعب٘ی ضس ذٛال ثب ظضزچٛثٝ اظ ٔؿترطج یفّٙ پّی وٛضوٛٔیٗ. ٞؿتٙس پػٚٞكٍطاٖ

ٞسف اظ ایٗ . اؾت ٔكىلات غّجٝ ثط ایٗ ٟبزیپیكٙ ٞب ثب اثؼبز ٘ب٘ٛ اظ ضاٞىبضٞبی حبُٔ تٛؾظ زاضٚ ا٘تمبَ. زاضز ؾطیغ ٔتبثِٛیؿٓ

زض ضزٜ ؾِّٛی تٛٔٛضی  HOTAIRثطضؾی تبثیط ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی ثط ثیبٖ تطا٘ؿىطیپت غیط وسوٙٙسٜ ٔغبِؼٝ ثطضؾی 

MCF-7 .پؿتبٖ ٔی ثبقس 

ضوٛٔیٗ ثط وبضثطزی ثب ٞسف ؾٙدف اثط فٛضٔٛلاؾیٖٛ ز٘سضٚظٚٔی وٛ - ضط یه ٔغبِؼٝ ثٙیبزیتحمیك حب رٍش بزرسی:

ٔیىطٚؾىٛح  ٚضٚز وٛضوٛٔیٗ ثٝ ؾَّٛ تٛؾظ ٌٚیطی ثبضز٘سضٚظْٚ وٛضوٛٔیٗ زض . زض اثتسا ٞبی تٛٔٛضی پؿتبٖ اؾت ؾَّٛ

 تٛؾظ HOTAIRا٘دبْ ٌطفت. ثیبٖ غٖ  آپٛپتٛظ تكریم ٚ ویت MTTفّٛضؾب٘ت ثطضؾی قس. ٔطي ؾِّٛی تٛؾظ ؾٙدف 

Real-time PCR ْٞب ثب اؾتفبزٜ اظ  زازٜقسٜ اؾت. ٞبی ا٘ؿب٘ی ٌعاضـ  ثؿیبضی اظ ؾطعبٖ افعایف ثیبٖ ایٗ غٖ زض .ٌطفت ا٘دب

٘تبیح  ٚ تفؿیط NOVA one- way ٚ Student t-test آٔبضی وبضٌیطی آ٘بِیعٝ ث ٚ ثب GraphPad PrismV9.5افعاض آٔبضی  ٘طْ

 ٔیبٍ٘یٗ ٌعاضـ قس.  ±ا٘حطاف ٔؼیبضنٛضت  ثٝ

ؾبػت  48ٚ  24ز٘سضٚظٚٔی پؽ اظ  -غّظت ٔٛثط وٛضوٛٔیٗ. زٞس فعایف ٔیز٘سضٚظْٚ لسضت ا٘حلاَ وٛضوٛٔیٗ ضا ا ًتایح:

 22/56±05/0ٚ 97/22±03/0ظٚزضؼ ثٝ تطتیت  آپٛپتٛظ ثب ٞب زؾت آٔس. زضنس ؾَّٛ ٔیىطٚٔٛلاض ثٝ 20ٚ  25تیٕبض ثٝ تطتیت 

-طٚٔٛلاض وٛضوٛٔیٗٔیى 20ٞب ثب غّظت  ؾبػت ؾَّٛ 48ٚ  24زاض ثٛز. تیٕبض  ٔؼٙی ٞبی وٙتطَ ؾَّٛ ٘ؿجت ثٝثٛز وٝ 

  (.= P 001/0)قس  HOTAIRثیبٖ غٖ زاض  ٔؼٙی ٔٛخت وبٞفز٘سضٚظٚٔی 

پؿتبٖ  تٛٔٛضی ٞبی ؾَّٛ ،HOTAIRغٖ  ثیبٖ ٟٔبض تٛا٘س ثب ٔی ز٘سضٚظٚٔی ٞب ٘كبٖ زاز وٝ وٛضوٛٔیٗ ایٗ یبفتٝ گيزی: ًتيدِ

 وٙس. ٞسایت آپٛپتٛظ ؾٕت ثٝ ضا

  Long noncoding RNA، HOTAIR پؿتبٖ، عبٖؾط ،ز٘سضٚظْٚ، وٛضوٛٔیٗ ّای کليذی: ٍاصُ

 
 ًاًَکَرکَهيي تاثيز بزرسی .خٛاز انُ ٔحٕسی ٔحٕسضضب، حدبضی ٔطیٓ، ثیطٌب٘ی عٟٕبؾجی ضضب، ثعضي زقت ؾبضا، ٔحٕس آَ ٔطیٓ، ٟٔطاثی ارخاع:

ی پػٚٞكی زا٘كٍبٜ ػّْٛ ٔدّٝ ػّٕ .پستاى MCF-7 تَهَری سلَلی ردُ در HOTAIR کذکٌٌذُ غيز تزاًسکزیپت بياى بز دًذرٍسٍهی
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  ٍ ّوکاراىهْزابی  هزین
 

 هقذهِ

تطیٗ ا٘ٛاع ثسذیٕی زض ظ٘بٖ وُ  ؾطعبٖ پؿتبٖ یىی اظ قبیغ

ٞب زض ظ٘بٖ  ز٘یبؾت ٚ ثیكتطیٗ ٘طخ ٔطي ٚ ٔیط ٘بقی اظ ؾطعبٖ

زٞس. ٘ٛع زضٔبٖ زض ثیٕبضاٖ ٔجتلا ثٝ  ضا ثٝ ذٛز اذتهبل ٔی

ثٝ قطایظ پبتِٛٛغیه ثیٕبضاٖ ٔتفبٚت  ؾطعبٖ پؿتبٖ ثب تٛخٝ

ٞب زض زاقتٗ ػٛاضو خب٘جی ٘بذٛاؾتٝ ثطای  اؾت أب تٕبٔی ضٚـ

ٞبی اذیط اؾتفبزٜ اظ تطویجبت  . زض زٞٝ(1)ثیٕبض ٔكبثٝ ٞؿتٙس 

زاضٚئی ثب ٔٙكب ٌیبٞی ٔٛضز تٛخٝ پعقىبٖ لطاض ٌطفتٝ اؾت وٝ 

٘بقی  وٝایٗ تٛخٝ ٚیػٜ ثٝ زِیُ اثطات خب٘جی وٓ ٚ ػسْ ؾٕیت 

. یىی اظ (2)ثبقس  اظ ؾبظٌبضی ایٗ تطویجبت ثب ثسٖ ا٘ؿبٖ ٔی

تبُٔ تطویجبت ٌیبٞی تٛا٘بئی چٙس ٞسفٝ ثٛزٖ ایٗ  ٘ىبت لبثُ

تطویجبت اؾت ثسیٗ ٔؼٙی وٝ لبزض٘س چٙسیٗ ٔؿیط ا٘تمبَ پیبْ 

ؾِّٛی ضا قٙبؾبئی وٙٙس. اظ عطف زیٍط ٔیعاٖ ٘فٛشقبٖ ثٝ 

بی ٘طٔبَ ثیكتط اؾت ٞ ٞبی ؾطعب٘ی زض لیبؼ ثب ؾَّٛ ؾَّٛ

فُٙ ٔؿترطج اظ ضیكٝ ٌیبٜ ظضزچٛثٝ ثب  . وٛضوٛٔیٗ یه پّی(3)

تٛٔٛضی اثجبت قسٜ اؾت. وٛضوٛٔیٗ زض  ضس ٞبی ٚیػٌی

 ٚ پبئیٗ ثبفتی ٞبی آثی ٘بٔحَّٛ ثٛزٜ، خصة ٚ تٛظیغ ؾیؿتٓ

ؾطیغ زاضز وٝ ٔب٘غ قسٜ وٛضوٛٔیٗ ثٝ فبظ زاضٚئی  ٔتبثِٛیؿٓ

ٞبی ٔتبثِٛیؿٕی ٚ ؾٙتع  ضوٙٙسٜ. عطاحی ٟٔب(4,5)ٚاضز قٛز 

ِیپٛظْٚ ضاٞىبضٞبئی ٞؿتٙس وٝ زض خٟت ضفغ  -٘بلّیٗ ٔیؿُ

. زض (6)ٔكىلات تطویجبتی ٘ظیط وٛضوٛٔیٗ پیكٟٙبز قسٜ اؾت 

ٞب ثٝ ػٙٛاٖ ٘ؿُ خسیسی اظ  ٔیلازی، ز٘سضٚظْٚ 2000ؾبَ 

پصیط ٚ وبضآٔس ا٘تمبَ غٖ ٔؼطفی  ٞبی ظیؿت ترطیت ٘ب٘ٛحبُٔ

ت ثٝ چبح ضؾیسٜ ٌطٜٚ تحمیمبتی ٔب ٘كبٖ ٔغبِؼب. (7)قس٘س 

% زض 80ٞب لبزض٘س وٛضوٛٔیٗ ضا ثب ثبظزٞی  زٞس وٝ ز٘سضٚظْٚ ٔی

٘ب٘ٛٔتط ایدبز  147ٞبیی وطٚی ثب ا٘ساظٜ  ذٛز ثبضٌیطی ٚ ٔیؿُ

تٛخٟی اظ ٘ظط قیٕیبئی ٚ فیعیىی پبیساض٘س  عٛض لبثُ وٙٙس وٝ ثٝ

وبضآٔسی عٛض  وٛضوٛٔیٗ ثب فٛضٔٛلاؾیٖٛ ز٘سضٚظٚٔی ثٝ (3)

ٞبی ؾطعب٘ی پؿتبٖ، ٔغع، وِٖٛٛ، فیجطٚؾبضوٛٔب ٚ  ضقس ؾَّٛ

 غْ٘ٛ ٞبی ای اظ تٛاِی . ثرف ػٕسٜ(8,9)وٙس  وجس ضا ٟٔبض ٔی

ِصا تِٛیس پطٚتئیٗ اظ ایٗ ٔٙبعك  ٚ غیطوس وٙٙسٜ ٞؿتٙس ا٘ؿب٘ی

ٞبی غ٘ٛٔی  ٞب پیكتط ثٝ ػٙٛاٖ ظثبِٝ ٚخٛز ٘ساضز. اٌطچٝ ایٗ تٛاِی

ٞب زض  زٞس ایٗ تٛاِی ٞب ٘كبٖ ٔی ٘س، ثطضؾیقس زض ٘ظط ٌطفتٝ ٔی

 ثٝ تٙظیٓ عیف ٚؾیؼی اظ ػّٕىطزٞبی حیبتی ؾَّٛ ٘ظیط پبؾد

 پطزاظـ غٖ، ثیبٖ تٙظیٓ ٕ٘ٛ، ٚ ضقس ؾِّٛی، ٞبی اؾتطؼ

RNA، ٓخبیبثی وطٚٔبتیٗ، ؾبذتبض تٙظیٓ ؾِّٛی، چطذٝ تٙظی 

 ٞبی تٛاِی .غ٘تیه زذبِت زاض٘س اپی حبفظٝ ٚ ؾِّٛی زضٖٚ

 ثبفت یب ؾَّٛ یه زض اذتهبنی ثّٙس ثیبٖ عَٛ ثب ٙٙسٜوسو غیط

 RNA Polymerase II تٛؾظ ػٕستب ٞب زاض٘س. ایٗ تطا٘ؿىطیپت

 تطتیت ثٝ ولاٞه ٚ A پّی زْ ثٙبثطایٗ قٛ٘س ٔی ثطزاضی ٘ؿرٝ 

. تطا٘ؿىطیپت (10) قٛز ٔی ٔكبٞسٜ ٞب آٖ 5' ٚ 3' ا٘تٟبی زض

HOTAIR ت وٝ ٘مف ٞبی عٛیُ اؾ یىی اظ ا٘ٛاع تطا٘ؿىطیپت

ٞبی ا٘ؿب٘ی ٘ظیط ٔؼسٜ،  ا٘ىٛغ٘ی آٖ زض عیف ٚؾیؼی اظ ؾطعبٖ

ضؾس  ٚ ثٝ ٘ظط ٔی (11)وِٖٛٛ ٚ پؿتبٖ ثٝ اثجبت ضؾیسٜ اؾت 

ٞبی ؾطعب٘ی ٕٞطاٜ اؾت  ٟٔبض ثیبٖ ایٗ غٖ ثب تٛلف ضقس ؾَّٛ

ٞبی  زض ؾَّٛ HOTAIR. افعایف ثیبٖ تطا٘ؿىطیپت (12)

سٜ قسٜ اؾت ٚ لسضت ؾطعب٘ی پؿتبٖ ثب ٌیط٘سٜ اؾتطٚغٖ ٔكبٞ

. ٔغبِؼٝ حبضط ثط (13)زٞس  ٞب ضا افعایف ٔی ٔتبؾتبظ ایٗ ؾَّٛ

ٌصاضی قسٜ اؾت وٝ تبثیط ٘ب٘ٛفٛضٔٛلاؾیٖٛ  ایٗ ٞسف پبیٝ

ضا زض ضزٜ ؾِّٛی  HOTAIRز٘سضٚظٚٔی وٛضوٛٔیٗ ثط ثیبٖ غٖ 

ثٝ ػٙٛاٖ ضزٜ ؾِّٛی تٛٔٛضی پؿتبٖ  MCF-7تٛٔٛضی پؿتبٖ 

 ز ٔغبِؼٝ لطاض ٌیطز.زاضای ٌیط٘سٜ اؾتطٚغٖ ٔٛض

 رٍش بزرسی

: OA400دًذرٍسٍهی  فزهَل در کَرکَهيي ساسی آهادُ

 Polyethyleneٌلایىَٛ ) اتیُ ٞبی پّی ٔیؿُ ٞب ز٘سضٚظْٚ

glycol) ٜاؾیس اظ  اِٚیئه چطة اؾیس ٚاحسٞبی اظ ٔكتك زاض قس

 تطثیت زا٘كٍبٜ زض ظازٜ نبزلی ٔدیس زوتط تحمیمبتی ٌطٜٚ عطف

 افعایف خٟت پّیٕطی ٞبئی حبُٔ ٘ب٘ٛ ٙٛاٖػ اٞسا ٚ ثٝ ٔسضؼ

ٌطفتٙس.  لطاض اؾتفبزٜ ٔٛضز تحمیك ایٗ زض وٛضوٛٔیٗ حلاِیت

 ثٟیٙٝ زؾتٛضاِؼُٕ ٔغبثك OA400ز٘سضٚظٚٔی  ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ

تٟیٝ ٌطزیس.  (3)قسٜ تٛؾظ عٟٕبؾجی ثیطٌب٘ی ٚ ٕٞىبضاٖ 

اعلاػبت ٔطثٛط ثٝ ؾبذتبض، ٔیىطٚؾىٛح اِىتطٚ٘ی، ثبض ؾغحی، 

ی ا٘ىپؿٛلاؾیٖٛ وٛضوٛٔیٗ زض ز٘سضٚظْٚ ٚ پبیساضی ثبظزٞ

قیٕیبئی زاضٚ زض ٔغبِؼٝ پیكیٗ ٘ٛیؿٙسٜ ٌعاضـ قسٜ  -فیعیىٛ

 غّظت اؾتٛن ثب OA400ز٘سضٚظٚٔی  ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ (3)اؾت. 

زضخٝ  4٘ٛض زض  اظ زٚض قطایظ زض ٚ تٟیٝ ٔیىطٚٔٛلاض 2700
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 تىٙیه، ٞط زض اؾتفبزٜ اظ پیف. قس ٍٟ٘ساضی ٌطاز ؾب٘تی

% 10)حبٚی  وبُٔ وكت ٔحیظ اظ اؾتفبزٜ ثب زاضٚ ؾبظی ضلیك

 .ٌطفت ؾطْ خٙیٗ ٌبٚی( ا٘دبْ

 MCF-7 ؾِّٛی ضزٜ :MCF-7کطت ردُ سلَلی تَهَری 

 قس ذطیساضی ایطاٖ پبؾتٛض ا٘ؿتیتٛ ؾِّٛی ثب٘ه اظ پؿتبٖ ؾطعبٖ

 FBS  ٚ1% %10 حبٚی RPMI1640 وكت ٔحیظ زض ٞب ؾَّٛ

ضقس زازٜ قس٘س. وكت  پتٛٔبیؿیٗاؾتط-پٙیؿیّیٗ ثیٛتیه آ٘تی

ٍٟ٘ساضی  25Co2%ٚ ٌطاز زضخٝ ؾب٘تی 37زض ا٘ىٛثبتٛض  ؾَّٛ

 تطیپؿیٗ اظ اؾتفبزٜ ثب ضٚظ 3 ٌصقت اظ پؽ ٞب ؾَّٛ. قس٘س

 .قس٘س زازٜ پبؾبغ% 02/0 آ. تی.زی.ای -% 25/0

حؿبؾیت   MTT:بزرسی بقای سلَلی با استفادُ اس تکٌيک

ز٘سضظٚٔی ٚ  وٛضوٛٔیٗ ثٝ پؿتبٖ ؾطعبٖ MCF-7ٞبی  ؾَّٛ

ضٚـ  .ا٘دبْ قس MTT ٞب، تٛؾظ تىٙیه زٚظ ٔٛثط زاضٚ ثط آٖ

MTT ،ٟٓٔ ٚ ٗثطضؾی ٞبیتىٙیهتطیٗ  یىی اظ پطوبضثطزتطی ٚ 

 ٔحؿٛة ؾِّٛی ٞبیآظٔبیكٍبٜ زض ؾِّٛی ثمبی ٚ تىثیط اضظیبثی

 لجِٛی لبثُ تىطاضپصیطی ٚ حؿبؾیت اظ MTT تىٙیه .قٛزٔی

 تٛؾظ 1983 ؾبَ زض ثبض اِٚیٗ ـضٚ ایٗ .اؾت ثطذٛضزاض

 Mossman تؼساز زلیك ؾبظی وّٕی ٘یبظٔٙس ٚ ٌطزیس ٔؼطفی 

 ؾٙدف .(15,14) اؾت ؾِّٛی وكت ٔحیظ زض ظ٘سٜ ٞبیؾَّٛ

 ٚ ثمبء تىثیط، ٌیطیا٘ساظٜ ثطای ثبلایی ثبظزٞی MTT ضٚـ ثٝ

 ٔطاحُ ثٝ ٘یبظی آٖ اخطای ضٚـ ٚ زاضز ؾِّٛی ٔیط ٚ ٔطي

 ٘ساضز. ضا زیٍط پّیت ثٝ پّیت یه اظ تمبَا٘ ٚ قؿتكٛ ٌیط ٚلت

 ٞبیؾَّٛ اظ ػجبضتٙس ضٚـ ایٗ زض ثطضؾی ٔٛضز ٞبیٕ٘ٛ٘ٝ

 .قٛ٘سٜ تىثیط غیط یب قٛ٘سٜ تىثیط ٞبیؾَّٛ ٚ ٔؼّك یب چؿجٙسٜ

 ٞبی آ٘عیٓ ٚاؾغٝ ثٝ  MTTضً٘  ظضز ؾٛثؿتطای زض ایٗ ضٚـ

 زض NAD(P)H اوؿیسٚضزٚوتبظ ٔیتٛوٙسضیبیی ٚاثؿتٝ ثٝ

 .ٌطزز احیب ٔی فٛضٔبظاٖ ضً٘ ثٙفف ضؾٛة ثٝ ظ٘سٜ یٞب ؾَّٛ

ٞبی ظ٘سٜ لبزض ثٝ احیبی ضً٘ تتطاظِٚیْٛ ثطٔبیس ثٝ  ٚالغ ؾَّٛ زض

 حلاَ زض فٛضٔبظاٖ فٛضٔبظاٖ ٞؿتٙس. ضؾٛة ضً٘ ثٙفف ضؾٛة

 تِٛیس ضً٘ حُ ٚ قست (DMSOؾِٛفٛوؿیس ) ٔتیُ زی آِی

قست  لبثُ ؾٙدف اؾت. اؾپىتطٚفٛتٛٔتطی اظ اؾتفبزٜ ثب قسٜ

زض ایٗ . زاضز ظ٘سٜ ٞبی ؾَّٛ تؼساز ثب ٔؿتمیٕی ضاثغٝ خصة

 ذب٘ٝ 96 ٞبی پّیت اظ چبٞه ٞط زض ؾَّٛ ٞعاض 20 ٔغبِؼٝ،

ٞب ثٝ ثؿتط چؿجیس٘س ٚ  ایٙىٝ ؾَّٛ اظ پؽ ٚ قس٘س زازٜ وكت

 ٔرتّف ٞبی غّظت ثب تیٕبض تحت ثٝ ٔٛضفِٛٛغی ضؾیس٘س،

 لطاض ؾبػت 48 ٚ 24 ظٔب٘ی ثبظٜ زٚ زض ز٘سضٚظٚٔی وٛضوٛٔیٗ

قس٘س ٚ ثٝ ػٙٛاٖ  ٞب ثب ز٘سضٚظْٚ تٟٙب ٘یع تیٕبض ؾَّٛ. ٌطفتٙس

٘ظط،  ٔٛضز ٞبی ظٔب٘ی ثبظٜ عی اظ پؽ. ٌطٜٚ وٙتطَ لطاض ٌطفتٙس

فؿفبت  ٕ٘ىی ثبفط ثب ٞب ؾَّٛ ٚ حصف زاضٚ حبٚی وكت ٔحیظ

(PBS )ٛپیف ٔبزٜ ٚ قس٘س زازٜ قؿتك MTT غّظت ثب 

mg/ml 5 20 حدٓ زض ٚ ٝ، فیّتطتٟی فؿفبت ٕ٘ىی ثبفط زض 

 4 ٔست ٔطثٛعٝ پّیت ثٝ ٚ قس اضبفٝ چبٞه ٞط ثٝ ٔیىطِٚیتط

 ٔیىطِٚیتط زٚیؿت. قس ٍٟ٘ساضی C°37 ا٘ىٛثبتٛض زض ؾبػت

 ٚ قس اضبفٝ فٛضٔبظاٖ ضؾٛة وطزٖ حُ خٟت اٚ.اؼ.اْ.زی

 ٘ب٘ٛٔتط 570 ٔٛج عَٛ زض اِیعا زؾتٍبٜ اظ اؾتفبزٜ ثب ضً٘ قست

 ٌطٜٚ ثٝ تیٕبض ٌطٜٚ ٞبی َّٛؾ زض خسة ٘ؿجت. قس ثطآٚضز

 غّظت ٞط زض ٞب ؾَّٛ ثمبء ٔیعاٖ( زاضٚ اظ نفط غّظت)وٙتطَ 

 تٛؾظ ٞب ؾَّٛ اظ% 50 آٖ زض وٝ غّظتی. زاز ذٛاٞس ٘كبٖ ضا

 ٘ظط زض(  LD50) وكٙسٜ غّظت ػٙٛاٖ تحت قس٘س وكتٝ زاضٚ

 نٛضت ثٝ ٔدعا آظٔبیف 3 اظ حبنُ ٞبی زازٜ. قس ٌطفتٝ

Mean ± SD ٝقس٘س اضائ. 

ٞبی  ٚضٚز وٛضوٛٔیٗ ثٝ ؾَّٛفلَرساًت:  هيکزٍسکَپی

MCF-7 ٖپؿتبٖ ثط اؾبؼ ذبنیت فّٛضؾب٘ت شاتی ایٗ  ؾطعب

 20 ؾبػت ثب غّظت 4ِٔٛىَٛ ا٘دبْ ٌطفت. ؾَّٛ ٞب ثٝ ٔست 

 حبٚی وكت ٔحیظ ٔیىطٚٔٛلاض وٛضوٛٔیٗ تیٕبض قس٘س. ؾپؽ

 فؿفبت، ٕ٘ىی ثبفط ثب ٞب ؾَّٛ قؿتكٛی اظ ثؼس ٚ ذبضج زاضٚ

 .ٌطفت ا٘دبْ فّٛضؾب٘ت ٔیىطٚؾىٛح ثب ىؿجطزاضیػ

ٞبی ؾبِٓ، فؿفبتیسیُ  زض ؾَّٛ ی:آپَپتَسسٌدص هزگ 

فمظ زض لایٝ زاذّی غكبی ِیپیسی ؾَّٛ ػطضٝ   (PS)ؾطیٗ

، فؿفبتیسیُ ؾطیٗ اظ زاذُ آپٛپتٛظقٛز. زض ٔطحّٝ اِٚیٝ  ٔی

قٛز.  غكبی ِیپیسی ثٝ ذبضج غكبی ِیپیسی ٔٙتمُ ٔی

ثب ٚظٖ  2Ca یٙسیًٙ پطٚتئیٗ ٚاثؿتٝ ثٝ، یه ثبV ا٘ىؿیٗ

ویّٛ زاِتٖٛ اؾت وٝ ٔیُ ثبلایی ثٝ  36-35ِٔٛىِٛی 

تٛاٖ اظ آٖ ثطای تكریم خٟت  فؿفبتیسیُ ؾطیٗ زاضز ٚ ٔی

 قٙبؾبیی ذبضخی ثٛزٖ فؿفبتیسیُ ؾطیٗ اؾتفبزٜ وطز. ا٘ىؿیٗ

V ٝظٚزضؼ قٙبذتٝ  آپٛپتٛظٞبی حؿبؼ  ػٙٛاٖ یىی اظ قبذم  ث
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  ٍ ّوکاراىهْزابی  هزین
 

تٛاٖ ثب ٔیىطٚؾىٛح فّٛضؾب٘ؽ یب  ضا ٔی ظآپٛپتٛقٛز.  ٔی

 وٛ٘ػٌٚٝ قسٜ ثب  Vفّٛؾبیتٛٔتطی ثب اؾتفبزٜ اظ پطٚة ا٘ىؿیٗ

 )FITC ثطضؾی ٔٙظٛض ثٝ .(16) یه فّٛضؾٙت ؾجع( تكریم زاز 

 یب آپٛپتٛظٔطي  ) پؿتبٖ تٛٔٛضی ٞبی ؾَّٛ زض قسٜ اِمب ٔطي ٘ٛع

 ٘ٛوٛضوٛٔیٗ٘ب ثب تیٕبض ٚ یسیس پطٚپیسیْٛ -ا٘ىؿیٗ تؿت ،( ٘ىطٚظ

ٞبی  زض ثبظٜ ٔیىطٚٔٛلاض ٚ 25ٚ  20 ٚ زض غّظت  ز٘سضٚظٚٔی

 Annexin-PI (Rocheتٛؾظ ویت  (ؾبػت 48 ٚ 24ظٔب٘ی

companyْدب  ایٗ زض. ٌطفت ( ٚ ثب اؾتفبزٜ اظ پطٚتىُ آٖ ا٘

 ٔطي ثیبٍ٘ط ٕ٘ٛزاض ضاؾت ؾٕت ثٝ ٞب ؾَّٛ لطاضٌیطی آظٔبیف

ٞبی ؾبِٓ،  ؾَّٛثٝ عٛض وّی زض  .ثبقس ٔی آپٛپتٛظ ؾِّٛی

لطاض  زض لایٝ زاذّی غكبی پلاؾٕبیی  (PS)فؿفبتیسیُ ؾطیٗ

فؿفبتیسیُ  قٛز زض ؾِّٛی اِمب ٔی آپٛپتٛظٍٞٙبٔیىٝ أب ٌطفتٝ اؾت 

تمبَ ٔیغكبء ذبضخی ؾَّٛ  ؾطیٗ ثٝ ایٗ خبثدبئی زض ٟ٘بیت یبثس.  ا٘

ضا قٙبؾبئی ٚ ٞبی آپٛپتٛتیه  ٔبوطٚفبغٞب ؾَّٛقٛز  ٔیٔٛخت 

ٔٛضز اؾتفبزٜ زض ایٗ ٔغبِؼٝ، زٚ  آپٛپتٛظ ویتزض  .وٙٙسفبٌٛؾیتٛظ 

ىؿیٗتطویت  ثبقس.  ٔیٔٛخٛز ضً٘ حیبتی پطٚپیسیْٛ یٛزیس Vٚ-ا٘

قٛز وٝ ؾبذتبض غكبء  ٞبیی ٔی پطٚپیسیْٛ یٛزیس تٟٙب ٚاضز ؾَّٛ

ىبٖ ضا فطاٞٓ  پلاؾٕبیی آٖ ٞب اظ ثیٗ ضفتٝ ثبقس ٚ ثٙبثطایٗ ایٗ أ

 +Annexin آپٛپتٛظض ٔطاحُ اِٚیٝ ٞبیی ضا وٝ ز ؾبظز وٝ ؾَّٛ ٔی

 -PI َّٟٛ٘بیی  ٞؿتٙس اظ ؾ ُ ٝ زض ٔطاح Annexin-  آپٛپتٛظٞبیی و

PI+ ٓٞبی ظ٘سٜ ٚ ؾبِٓ ؾَّٛ .ٞؿتٙس تٕبیع زٞی-PI -Annexin  

 .(3) ٞؿتٙس

 RNAهؼکَط:  بزداری ًسخِ ٍ ٍاکٌص  RNAاستخزاج

 اظ )ؾیٙبوّٖٛ، ایطاٖ( RNX-Plus اظٔحَّٛ اؾتفبزٜ ثب ؾِّٛی

 اِىتطٚفٛضظ تٛؾظ RNA ویفی ثطضؾی .ٌطزیس اؾترطاج ٞب َّٛؾ

دبْ ٌطفت. حضٛض% 1 آٌبضظ غَ ضٚی افمی  s18  ٚs28 ثب٘سٞبی ا٘

 RNA ویفیت قبذم ػٙٛاٖ ضیجٛظٚٔی ثٝ RNA ثب ٔطتجظ

 ٕ٘ٛ٘ٝ ذّٛل ٚ غّظت. قٛز زض ٘ظط ٌطفتٝ ٔی قسٜ اؾترطاج

RNA  ٜ٘ٛضی صةٌیطی خ ا٘ساظٜ ثب ٘ب٘ٛزضاح زؾتٍبٜ اظ ثباؾتفبز 

. ٘ب٘ٛٔتط نٛضت ٌطفت 280 ٚ 260 ٞبی ٔٛج عَٛ زض ٞب ٕ٘ٛ٘ٝ

 ٌطاز ٍٟ٘ساضی ؾب٘تی زضخٝ -80زض فطیعض RNA حبٚی ٞبی ٕ٘ٛ٘ٝ

 PrimScriptTM RT reagentویت تٛؾظ cDNA ؾٙتع .قس٘س

kit (Takara, Japan)  ْدب  .ٌطفت ٚ ثط اؾبؼ پطٚتىُ ویت ا٘

 Real-time ٌيکتک اس استفادُ با  HOTAIRصى  بياى بزرسی

PCR :اظ اؾتفبزٜ ثب وٕی ای ظ٘دیطٜ پّیٕطاظ ٚاوٙف SYBR 

Premix Ex Taq TM II (TAKARA, Japan)  ٚ 

)غٖ  HOTAIR  ٚGAPDHٞبی  غٖ اذتهبنی ٞبی پطایٕط

 اؾتفبزٜ ٔٛضز ٞبی پطایٕط تٛاِی ٚ ٘بْ. ٌطفت وٙتطَ زاذّی( ا٘دبْ

 تطا٘ؿىطیپت تٛاِی زض ایٗ ضاؾتب،. اؾت قسٜ ذلانٝ 1 خسَٚ زض

ثب آزضؼ ایٙتط٘تی شوط  NCBI ایٙتط٘تی  پبیٍبٜ اظ ٔطثٛعٝ غٖ

 اِیٍٛ٘ٛوّئٛتیسی آغبظٌطٞبی ٚ زضیبفت (17)قسٜ زض ٔٙجغ قٕبضٜ 

 عطاحی ،Primer express 3افعاض ٘طْ تٛؾظ ٔؼىٛؼ ٚ ٔؿتمیٓ

 زؾتٛضاِؼُٕ ٔغبثك  Real-time PCR ٚاوٙكی ٔرّٛط. ٌطزیس

 اظ پؽ ٔٛضز ٔغبِؼٝ ٞبی غٖ تىثیط وبضائی. قس تٟیٝ ٔصوٛض ویت

 ترٕیٗ ٚ تؼییٗ  Linreg-PCRافعاض تٛؾظ ٘طْ ٚاوٙف ٞط ا٘دبْ

 ٔیبٍ٘یٗ. قس ا٘دبْ ΔΔCt2–  ضٚـ اؾتفبزٜ ثب ٞب غٖ ثیبٖ تغییط

 تطتیت ثٝ  HOTAIR  ٚGAPDHآغبظٌطٞبی ػّٕىطز وبضائی

  آٔس. ٝ زؾتث% 87 ,88 ثطاثط

 تدشیِ ٍ تحليل آهاری

 ٘تبیح .٘ظط لطاض ٌطفتطای ٞط آظٔبیف ؾٝ تىطاض ٔؿتمُ ٔسث

ٚ  GraphPad PrismV9.5افعاض آٔبضی اظ ٘طْ اظ اؾتفبزٜ ثب حبنُ

 NOVA one- way ٚ Student t-testآٔبضی ثب ثىبضٌیطی آ٘بِیع

 ا٘حطاف ٔؼیبض ±نٛضت ٔیبٍ٘یٗ  ا٘دبْ ٌطزیس. ٘تبیح ثٝ

(Mean±SD)  ثٝ ػٙٛاٖ  05/0ٌعاضـ قس. اضظـ آٔبضی وٕتط اظ

 زاضی زض ٘ظط ٌطفتٝ قس. ؾغح ٔؼٙی

 هلاحظات اخلاقی

تحمیك حبضط یه ٔغبِؼٝ ثٙیبزی اؾت وٝ زض وٕیتٝ 

قبپٛض اٞٛاظ ٚ ثب  تحمیمبت زا٘كدٛئی زا٘كٍبٜ ػّْٛ پعقىی خٙسی

ٞبی  تهٛیت وٕیتٝ IR.AJUMS.REC.1395.160اذلاق  وس

اخطائی تحمیك  ا٘كٍبٜ ضؾیسٜ اؾت. ٔطاحُپػٚٞكی ٚ اذلاق ز

حبنُ زض ٔطوع تحمیمبت ؾِّٛی ِٔٛىِٛی زا٘كٍبٜ ػّْٛ پعقىی 

 خٙسی قبپٛض اٞٛاظ نٛضت ٌطفتٝ اؾت. 
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 Realtime PCR ٚاوٙف پطایٕطٞبی ٔٛضز اؾتفبزٜ زض :1خسَٚ 

اًذاسُ هحصَل تکثيز یافتِ  تَالی ًام پزایوز

 )خفت باس(

HOTAIR 

 

 AGGCCCTGCCTTCTGCCT´5 147 پطایٕط ٔؿتمیٓ:

 TGCTCTCTTACCCCCACGGA´5ٔؼىٛؼ: پطایٕط 

GAPDH 

 

 TGAACCATGAGAAGTATGACAAC´5 123پطایٕط ٔؿتمیٓ: 

 CATGAGTCCTTCCACGATACC ´5ٔؼىٛؼ:پطایٕط 

 

 ًتایح

 ظٔبٖ ٚ غّظت ثٝ ٚاثؿتٝ قىُ ثٝ ز٘سضٚظٚٔی ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ

بٖ ضا پؿت ؾطعبٖ MCF-7ٞبی تٛٔٛضی  ؾَّٛ ضقس

ٔكبٞسٜ  2ٚ خس1َٚ ٕٞبٖ عٛض وٝ زض قىُوٙس.  ٔی ٟٔبض

ؾبػت تیٕبض زاضٚئی ثب ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ  24قٛز، پؽ  ٔی

 25ٔیىطٚٔٛلاض، زض غّظت  40تب  0ز٘سضٚظٚٔی ثب ثبظٜ غّظتی 

ٞب اظ ثیٗ ضفتٙس وٝ ثٝ  ٔیىطٚٔٛلاض زاضٚ، ثیف اظ ٘یٕی اظ ؾَّٛ

ٔب٘ی زض ٘ظط ٌطفتٝ ( زض ایٗ ثبظٜ ظLD50ػٙٛاٖ زٚظ ٔٛثط زاضٚ )

ؾبػت ثب  48(. ثٝ عٛض ٔكبثٝ پؽ اظ تیٕبض P</0001قٛز ) ٔی

ٔیىطٚٔٛلاض وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی، زض  40تب  0ٞبی  غّظت

ٞب اظ ثیٗ  ٔیىطٚٔٛلاض زاضٚ، ثیف اظ ٘یٕی اظ ؾَّٛ 20غّظت 

( زض ایٗ ثبظٜ ظٔب٘ی زض LD50ػٙٛاٖ زٚظ ٔٛثط زاضٚ ) ضفتٙس وٝ ثٝ

 48ٚ  24(. زض ٞطزٚ ثبظٜ ظٔب٘ی = P 001/0قٛز ) ٘ظط ٌطفتٝ ٔی

ؾبػت، وٛضوٛٔیٗ آظاز ٚ ز٘سضٚظْٚ ثٝ تٟٙبئی ٚ حتی تب غّظت 

ٞب ٘كبٖ  زاضی ثط ؾَّٛ ٔیىطٚٔٛلاض تبثیط وكٙسٌی ٔؼٙی 40

زٞس وٝ  ٞب ٘كبٖ ٔی (. ایٗ یبفت2ٝٚ خس1َٚ ٘ساز٘س )قىُ

تبثیط  حبّٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی ذبنیت ؾیتٛتٛوؿیه ٘ساض٘س ٚ نطفبً

ٚاؾغٝ افعایف لسضت ا٘حلاَ آٖ  ؾطعب٘ی وٛضوٛٔیٗ ضا ثٝ ضس 

تهٛیط  A  ٚBلؿٕت  2زض قىُ  زٞٙس. افعایف ٔی

ؾبػتٝ  24پؽ اظ تیٕبض MCF-7ٞبی  ٔیىطٚؾىٛح ٘ٛضی ؾَّٛ

زٞس وٝ اثط ٟٔبضی  ٞب ثب وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی ضا ٘كبٖ ٔی ؾَّٛ

چٙیٗ  ٞب ثٝ ٚضٛح لبثُ ضٚیت اؾت. ٞٓ زاضٚ ثط ضقس ایٗ ؾَّٛ

وٙٙسٜ وٛضوٛٔیٗ ثٝ  ٞبی زضیبفت ، ؾCَّٛ، لؿٕت 2زض قىُ 

زٞس ز٘سضٚظْٚ ٚضٚز  ضً٘ ؾجع لبثُ ضٚیت ٞؿتٙس وٝ ٘كبٖ ٔی

 3ٚ خسَٚ  3قىُ وٛضوٛٔیٗ ثٝ ؾَّٛ ضا تؿٟیُ وطزٜ اؾت. 

 ثٝ ٚاثؿتٝ نٛضت ثٝ ز٘سضٚظٚٔی ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗزٞس،  ٘كبٖ ٔی

 پؿتبٖ MCF-7 ؾِّٛی ضزٜ زض ضا آپٛپتٛظٔطي  ظٔبٖ ٚ غّظت

 ثب تیٕبض ؾبػت 24 اظ ٞبیی وٝ پؽ زضنس ؾَّٛ وٙس ٔی اِمب

ٔیىطٚٔٛلاض، زچبض  25ٚ  20 غّظت ثب ز٘سضٚظٚٔی ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ

 تطتیت ا٘س ثٝ اِٚیٝ ٚ ظٚزضؼ قسٜ آپٛپتٛظٔطي ؾِّٛی 

زض ٔمبیؿٝ  وٝ ٞبؾت اظ ؾَّٛ (01/0±75/22) ،(03/0±97/22)

( 61/16±01/0)( وٙتطَ)ثب زاضٚ  ٘كسٜ تیٕبض ٞبی ؾَّٛ ثب

ٔیىطٚٔٛلاض  20چٙیٗ تیٕبض ثب غّظت  ٞٓ. ثٛز زاض ٔؼٙی

ؾبػت ٔٛخت افعایف زضنس  48وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی ثٝ ٔست 

اِٚیٝ ٚ ظٚزضؼ ثٝ  آپٛپتٛظٞبی زچبض قسٜ ثب ٔطي ؾِّٛی  ؾَّٛ

ؾبػت ثب  48(. زض تیٕبض P</05) قس 22/56±05/0ٔیعاٖ 

ٞبئی  زضنس ؾَّٛ ٔیىطٚٔٛلاض وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی 25غّظت 

ا٘س،  اِٚیٝ ٚ ظٚزضؼ قسٜ آپٛپتٛظزچبض ٔطي ؾِّٛی 

ٞب  زؾت آٔس ٚ زضنس ثیكتطی اظ ؾَّٛ ثٝ 004/0±27/19

زیطضؼ قسٜ ثٛز٘س  آپٛپتٛظ( زچبض ٔطي ؾِّٛی 03/0±04/33)

( وٙتطَ)ثب زاضٚ  ٘كسٜ تیٕبض ٞبی ؾَّٛ زض ٔمبیؿٝ ثب وٝ

 .(P</05ثٛز٘س ) زاض ( ٔؼٙی01/0±61/16)
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  اىٍ ّوکارهْزابی  هزین
 

ؾبػت تیٕبض ثب  48ٚ  24ؾطعبٖ پؿتبٖ ثؼس اظ  MCF-7 تٛٔٛضی ٞبی ز٘سضٚظْٚ ثط تىثیط ؾَّٛ ٚ آظاز وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی، وٛضوٛٔیٗ ثطضؾی تبثیط :2 سَٚخ

 .ا٘س قسٜ ثیبٖ ٔیبٍ٘یٗ ± ٔؼیبض ا٘حطاف نٛضت ثٝ ٞب ٞبی ٔرتّف ثطای ٞط تطویت. زازٜ غّظت

  

   
ّای استفادُ ضذُ در فزایٌذ غلظت  

 0 10µM 15 µM 20 µM 25 µM 30 µM 40 µM 

وٛضوٛٔیٗ 
 ز٘سضٚظٚٔی

 24تیٕبض 
 ؾبػت

015/0±561/0  048/0±547/0  013/0±487/0  009/0±409/0  015/0±248/0  002/0±173/0  007/0±151/0  

 48تیٕبض 
 ؾبػتٝ

0±8/0  14/0±67/0  04/0±66/0  05/0±42/0  08/0±44/0  03/0±38/0  01/0±15/0  

 وٛضوٛٔیٗ

 24بض تیٕ
 ؾبػت

015/0±561/0  023/0±613/0  029/0±532/0  032/0±528/0  05/0±527/0  017/0±505/0  036/0±446/0  

 48تیٕبض 
 ؾبػتٝ

0±8/0  16/0±82/0  07/0±86/0  03/0±84/0  05/0±84/0  08/0±78/0  19/0±64/0  

 ز٘سضٚظْٚ

 24تیٕبض 
 ؾبػت

015/0±561/0  146/0±529/0  208/0±577/0  157/0±542/0  072/0±526/0  068/0±484/0  002/0±4/0  

 48تیٕبض 
 ؾبػتٝ

0±8/0  14/0±98/0  07/0±64/0  05/0±65/0  01/0±63/0  02/0±6/0  0±55/0  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 بؾبػت تیٕبض ث 48ٚ  24ؾطعبٖ پؿتبٖ ثؼس اظ  MCF-7 تٛٔٛضی ٞبی ز٘سضٚظْٚ ثط ؾَّٛ ٚ آظاز وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی، وٛضوٛٔیٗ : ثطضؾی تبثیط1 قىُ

ٚ ٔحٛض افمی ٕ٘ٛزاض ثیبٍ٘ط ٔمساض غّظت اؾتفبزٜ قسٜ  570nmٞب زض عَٛ ٔٛج  ی ٕ٘ٛزاض ثیبٍ٘ط ٔیعاٖ خصة ٕ٘ٛ٘ٝٞبی ٔرتّف ثطای ٞط تطویت. ٔحٛض ػٕٛز غّظت

 زاضٚئی تیٕبض ثسٖٚ ٞبی ؾَّٛ ثب آٔسٜ زؾتٝ ث ٞبی زازٜ ثب لیبؼ اؾبؼ ثط ٔؼٙبزاضی ؾغح. ا٘س قسٜ ثیبٖ ٔؼیبض ا٘حطاف ± ٔیبٍ٘یٗ نٛضت ثٝ ٞب زازٜ اظ زاضٚ اؾت.

 .اؾت قسٜ ٔحبؾجٝ
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 پستاى تَهَری سلَلی ردُ در HOTAIR صى بز دًذرٍسٍهی کَرکَهيي تاثيز

… ّای ایزاى ضيَع چاقی در داًطدَیاى دختز داًطگاُ  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

، Cىُ ٔیىطٚٔٛلاض وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی. ق 20ؾبػت تیٕبض ؾِّٛی ثب غّظت  24( اظ B( ٚ ثؼس)A) لجُ MCF-7ٞبی  : تهٛیط ٔیىطٚؾىٛح ٘ٛضی ؾ2َّٛقىُ 

ٞب ثب  ػىؽزاضٚ.  ثب تیٕبض ؾبػت 4 اظ پؽ MCF-7 تٛٔٛضی ٞبی ؾَّٛ ثٝ ز٘سضٚظٚٔی وٛضوٛٔیٗ ٚضٚز ثطضؾی خٟت فّٛضؾب٘ت ٔیىطٚؾىٛح ثطزاضی ػىؽ

 ٌطفتٝ قسٜ اؾت. 400ثعضٌٕٙبئی 

 

 .زاضٚٔیىطٚٔٛلاض اظ  20غّظت ؾبػت تیٕبض ثب  48ٚ  24پؽ اظ  قسٜ تٛؾظ ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔیاِمب  آپٛپتٛظ٘تبیح حبنُ اظ ؾٙدف ٔیعاٖ  :3خسَٚ

 ا٘س. بٍ٘یٗ ثیبٖ قسٜٔی ±ٔؼیبض نٛضت ا٘حطاف ٞبی ثٝ زازٜ

 سٍدرط آپَپتَسدرصذ سلَل ّا با 

25 µM 20 µM کٌتزل  

 ؾبػت ثب وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی 24تیٕبض  01/0±61/16 03/0±97/22 01/0±75/22

 ؾبػت ثب وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی 48تیٕبض  01/0±61/16 05/0±22/56 004/0±27/19

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 ٔیىطٚٔٛلاض اظ وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی. 25ٚ  20ؾبػت ثب غّظت ٞبی  48ٚ  24اظ تیٕبض پؽ  آپٛپتٛظ: ثطضؾی ٔطي ؾِّٛی 3قىُ

ٞبی  فّٛؾیتٛٔتطی ثیبٍ٘ط ؾَّٛ آ٘بِیع (FL2-H)ٚ ٕ٘ٛزاض ػٕٛزی  Vٞبی ضً٘ آٔیعی قسٜ ثب ا٘ىؿیٗ فّٛؾیتٛٔتطی ثیبٍ٘ط ؾَّٛ آ٘بِیع (FL1-H)ٕ٘ٛزاض افمی 

 ثبقس. ٔی PIضً٘ آٔیعی قسٜ ثب 
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  اىٍ ّوکارهْزابی  هزین
 

 

 

 

 

 

 

 
ثبظ 123ثب عَٛ  GAPDHثبظ ٚ  147ثب عَٛ  HOTAIRزٚ غٖ  Real time-PCR٘تبیح حبنُ اظ اِىتطٚفٛضظ ٔحهٛلات حبنُ اظ  :4قىُ 

زاض ثیبٖ غٖ  ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی ٔٛخت وبٞف ٔؼٙی

HOTAIR اظ حبنُ ٞبی قٛز. زازٜ ٔی Real-time ٖزاز ٘كب 

ّی خفت ثبظ ٚ وٙتطَ زاذ 147ثب ا٘ساظٜ  HOTAIR وٝ غٖ

GAPDH  َٛ٘تبیح  4ا٘س. قىُ  خفت ثبظ تىثیط قسٜ 123ثب ع

ایٗ زٚ  Real-timeحبنُ اظ اِىتطٚفٛضظ ٔحهٛلات حبنُ اظ 

 زٞس.  غٖ ضا ٘كبٖ ٔی

ٞبی ؾطعب٘ی  زض ؾَّٛ HOTAIR ٘تبیح ٘كبٖ زاز وٝ غٖ

MCF-7 ٖزٚظ ٔٛثط ٔطثٛط ثٝ ٞط  ثب تیٕبض. ٘ؿجتب ثبلائی زاضز ثیب

 زاضٚ( ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ ٔیىطٚٔٛلاض 25ٚ  20غّظت ثبظٜ ظٔب٘ی)

 ٟٔبض ثٝ تطتیت ثب ؾبػت 48 ٚ 24ظٔب٘ی ثبظٜ زٚ زض ز٘سضٚظٚٔی

ایٗ تطا٘ؿىطیپت ٕٞطاٜ ثٛز. ٔیعاٖ تغییط ثیبٖ غٖ  زاض ٔؼٙی

زؾت  ثٝ 4/0± 040/0ؾبػت  24ٔحبؾجٝ قسٜ زض ثبظٜ ظٔب٘ی 

(. ٔیعاٖ تغییط ثیبٖ غٖ ٔحبؾجٝ قسٜ زض ثبظٜ =P 006/0آٔس )

(. =P 01/0زؾت آٔس ) ثٝ 25/0± 030/0ؾبػت  48ظٔب٘ی 

وٛضوٛٔیٗ زض حبِت آظاز ٚ ثسٖٚ چٙیٗ ٔكبٞسٜ قس  ٞٓ

فٛضٔٛلاؾیٖٛ ز٘سضٚظٚٔی لبزض ثٝ ٟٔبض ایٗ غٖ ٘یؿت. پؽ اظ 

ٔیعاٖ تغییط ثیبٖ غٖ ٔحبؾجٝ تیٕبض ثب وٛضوٛٔیٗ زض حبِت آظاز، 

زؾت آٔس  ثٝ 1/1± 010/0ؾبػت  24قسٜ زض ثبظٜ ظٔب٘ی 

(05/0 P= ٔیعاٖ تغییط ثیبٖ غٖ ٔحبؾجٝ قسٜ زض ثبظٜ ظٔب٘ی .)

(. 5قىُ)(. P>05/0زؾت آٔس ) ثٝ 28/1± 070/0ؾبػت  48

 

 

 

 

 

 

 

 
ٔیىطٚٔٛلاض زاضٚ. ٕ٘ٛزاض ػٕٛزی ٘ؿجت ثیبٖ غٖ  20ؾبػت تیٕبض ثب غّظت  48ٚ  24پؽ اظ  HOTAIRثطضؾی تبثیط وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی ثط ثیبٖ غٖ  :5قىُ 

 ثیبٖ قسٜ ا٘س. ٔیبٍ٘یٗ ± ٔؼیبض ا٘حطافثبقس. ٘تبیح ثٝ نٛضت  غ ٔیٞسف ثٝ غٖ ٔطخ

 بحث

ٞبی  ٔغبِؼٝ اذیط، تطویت زاضٚئی وٛضوٛٔیٗ وٝ زض ؾیؿتٓ

آثی ٘بٔحَّٛ اؾت زض ؾبذتبضٞبی ٔیؿّی ثب ػٙٛاٖ ز٘سضٚظْ 

فٛضِٔٛٝ ٚ ثبضٌیطی قس ٚ ٔكبٞسٜ قس وٝ حلاِیت ایٗ تطویت 

ضؾب٘ت ٘یع ٘كبٖ زاز وٝ افعایف یبفت. ثطضؾی ٔیىطٚؾىٛپی فّٛ

ا٘س وٝ وٛضوٛٔیٗ ٘بٔحَّٛ ضا ثٝ زضٖٚ  ٞب تٛا٘ؿتٝ ز٘سضٚظْٚ

پؿتبٖ ٚاضز وٙٙس. ٘تبیح ایٗ  MCF-7ٞبی تٛٔٛضی  ؾَّٛ

ثطضؾی ٘كبٖ زاز وٝ ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی ٚاثؿتٝ ثٝ ظٔبٖ ٚ 

ٞبی تٛٔٛضی پؿتبٖ ضا  اثط ٟٔبضی وٛضوٛٔیٗ ثط ؾَّٛ غّظت

ٞب ٞیچٍٛ٘ٝ تبثیط  زضحبِیؿت وٝ ز٘سضٚظْٚزٞس ٚ ایٗ  افعایف ٔی
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ٞبی  ٘كبٖ ٘ساز٘س ٚ زض غّظت  MCF-7ٞبی  وكٙسٌی ثط ؾَّٛ

ؾبػتٝ تٟٙب زضنس  48ٔیىطٚٔٛلاض ٚ پؽ اظ تیٕبضی  40ثبلا ٘ظیط 

اثط ؾٕیت زاضٚی ٞب زچبض ٔطي قس٘س.  وٕی اظ ؾَّٛ

٘ب٘ٛوٛضٚوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی زض ٔغبِؼبت پیكیٗ ٌطٜٚ تحمیمبتی 

، عٟٕبؾجی ٚ 2014ثٝ ا٘دبْ ضؾیسٜ اؾت. زض ؾبَ ٘ٛیؿٙسٜ 

ٕٞىبضاٖ ٘كبٖ زاز٘س وٝ اٌطچٝ وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی ٔٛخت 

قٛز،  ٞبی ؾطعب٘ی ثسذیٓ ٌّیٛثلاؾتٛٔب ٔی وبٞف ضقس ؾَّٛ

ٞبی ٘طٔبَ ثٙیبزی ٚ تٕبیع یبفتٝ فیجطٚثلاؾت اثط ٟٔبضی  ثط ؾَّٛ

،  ٞبی ؾطعب٘ی َٛچٙیٗ زض غّظت ٔٛثط ٘ب٘ٛ زاضٚ ثط ؾّ ٘ساضز. ٞٓ

ٞبی ؾطعب٘ی،  ٞیچ ؾٕیتی ٔطتجظ ثب حبُٔ ز٘سضٚظٚٔی ثط ؾَّٛ

پیكتط ٘یع . (3)ثٙیبزی ٘طٔبَ ٚ ٘طٔبَ تٕبیعیبفتٝ ٔكبٞسٜ ٘كس 

ؾطثّٛوی ٚ ٕٞىبضاٖ، ز٘سضٚظْٚ ضا تطویجی أٗ ٚ ظیؿت 

، فطٍٞٙی ٚ 2015زض ؾبَ . (7)پصیط ٔؼطفی وطزٜ ثٛز٘س  ترطیت

٘ٛیؿٙسٜ، ٘كبٖ زاز٘س وٝ  ٕٞىبضاٖ زض ٌطٜٚ تحمیمبتی

٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی ٔٛخت وبٞف اثؼبز تٛٔٛضی زض 

ٞبی ٔٛقی ٔتبؾتبتیه ؾطعبٖ ؾیٙٝ قس ٚ ز٘سضٚظْ ثٝ  ٔسَ

چٙیٗ ػّیعازٜ ٚ  . ٞٓ(18)تٟٙبئی فبلس اثط ؾٕیت ٌعاضـ قس 

اظ ٌطٜٚ تحمیمبتی ٔب ٘كبٖ زاز٘س وٝ  2015ٕٞىبضاٖ زض 

ایٕٗ  mg/kg 25/31ت ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی تب غّظ

ٞبی ثبلاتط زضخبت ذفیفی اظ ؾٕیت وجسی  ثبقس ٚ زض غّظت ٔی

 .(19)زض ٘تبیح پبضاوّیٙیىی ٚ ٞیؿتٛپبتِٛٛغیىی ٔكبٞسٜ قس 

چٙیٗ ٔغبِؼبت ثط پبیٝ ٔیىطٚؾىٛح فّٛضؾب٘ت ٘كبٖ زازٜ  ٞٓ

ٞبی ؾطعب٘ی ثیكتط  اؾت وٝ خصة ؾِّٛی وٛضوٛٔیٗ زض ؾَّٛ

ٞبی تٛٔٛضی زاضز. ثٝ  یحی ثٝ ؾَّٛاؾت ٚ ثٝ ػجبضتی ٚضٚز تطخ

ضؾس وٝ  ایٗ تٕبیُ تطخیحی ثٝ تفبٚت ٔحتٛای غكبئی  ٘ظط ٔی

اِمبی ٔطي . (20)ٞبی ٘طٔبَ ٚ ؾطعب٘ی ٔطتجظ اؾت  ؾَّٛ

ٞبی  ٞبی پیكٟٙبزی زض زضٔبٖ ؾطعبٖ یىی اظ ضٚـ آپٛپتٛظ

ا٘ؿب٘ی اؾت ظیطا زضٔبٖ ضا ٔحسٚز ثٝ تٛزٜ ؾطعب٘ی ٚ اظ تٛظیغ 

وٙس  ٞبی ؾبِٓ ٔدبٚض خٌّٛیطی ٔی ضٚ ثٝ ثبفتاثطات ؾٕی زا

ٞبی حبنُ اظ ایٗ پػٚٞف ٘كبٖ زاز وٝ ٔطي  . یبفتٝ(21)

ٞبی تٛٔٛضی ٔٛضز ٔغبِؼٝ ثٝ فطْ  ؾِّٛی اِمب قسٜ زض ؾَّٛ

ٞبی  ثبقس وٝ ثطذلاف ٔطي یؽ )ٚ ٘ٝ ٘ىطٚظ( ٔیظپٛپتٛآ

قٛز وٝ زاضٚ ضا زضیبفت  ی ٔییٞب ٘ىطٚتیه ٔحسٚز ثٝ ؾَّٛ

تٛا٘س ایٗ تطویت ضا ٘ؿجت ثٝ زاضٚٞبیی ثب  ٔی ا٘س وٝ وطزٜ

٘ىطٚظ ثٝ ػّت  ،پیبٔسٞبی ٘ىطٚتیه اضخحیت ثركس. زض ٔطي

ترطیت وبُٔ غكبی ؾَّٛ ٚ آظاز قسٖ ٔحتٛای آ٘عیٕی ؾَّٛ، 

ٞبی ٔدبٚض ٘یع آؾیت ٚ اِتٟبة ٚ ثبفت ٔطزٌی ایدبز  ؾَّٛ

ی ثٝ آپٛپتٛظ. ٘مف وٛضوٛٔیٗ زض اِمبی ٔطي (22)قٛز  ٔی

ٞبی  ٔغبِؼبت پیكیٗ تبثیط ایٗ تطویت ٌیبٞی ثط ؾَّٛ وطات زض

٘ٛض ایؿٙیسا ٚ  زض ٔغبِؼٝ. (23,24)ؾطعب٘ی تبئیس قسٜ اؾت 

 وٝ اؾت قسٜ زازٜ ٘كبٖ 2019ٕٞىبضا٘ف ٘یع زض ؾبَ 

ٞبی ؾطعبٖ  زض ؾَّٛ آپٛپتٛظ اِمبی تٛا٘بیی وٛضوٛٔیٗ

أىبٖ زاضز  آپٛپتٛظزٞس  قٛاٞسی ٘كبٖ ٔی زاضز ٚ وِٛٛضوتبَ ضا

 قجىٝ اؾتطؼ اظ ٘بقی ٚ ٔیتٛوٙسضی اظ ٔؿتمُ ٔؿیطی تٛؾظ

چٙیٗ زض ٔغبِؼٝ  ٞٓ .(25)قٛز  ثبقس اِمب( ER) آ٘سٚپلاؾٕی

ٔٙتكط قس ثیبٖ  2019ا٘تٛ٘ی ٌیٛضزا٘ٛ ٚ ٕٞىبضـ وٝ زض ؾبَ 

 فبوتٛض NF-kB ؾیٙٝ، ؾطعبٖ ٞبی ؾَّٛ تىثیط زضقس وٝ 

  NF-kB .وٙس ٔی ایفب وّیسی ٘مف اِتٟبثی پیف ضٚ٘ٛیؿی

 ٞبی پطٚتئیٗ ثیبٖ ٚ وٙس ٔی تٙظیٓ ضا ٔرتّف غٖ 500 اظ ثیف

 زض ٚ وٙسٔی وٙتطَ ضا ؾِّٛی ضؾب٘ی پیبْ ٔؿیطٞبی زض زذیُ

 لبزض وٝ تطویجبتی. قٛز ٔی اِتٟبة ٚ ؾطعبٖ ایدبز ثبػث ٘تیدٝ

تٛا٘ٙس ٔٛضز ٘ظط ٔحممبٖ لطاض  ٔی ٞؿتٙس، NF-kB ثب تؼبُٔ ثٝ

 ثب وٛضوٛٔیٗ. قٛ٘س بزٜاؾتف ٌیط٘س ٚ خٟت ٔجبضظٜ ثب ؾطعبٖ

 تأثیطٌصاضی ، تٛا٘بیی وبٞف NF-kBٚ اِمبوٙٙسٜ ٞبی غٖ وبٞف

-28)زاز  ٘كبٖ ضا ؾیٙٝ ؾطعبٖ ٞبی ؾَّٛ تٟبخٓ ٚ ثط تىثیط

ثٝ ػٙٛاٖ  HOTAIRوٙٙسٜ  زض ٔغبِؼٝ اذیط غٖ غیطوس. (26

ٞسف ِٔٛىِٛی وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚٚظٔی زض ٘ظط ٌطفتٝ قس. ایٗ 

وٙس وٝ زض عیف ٚؾیؼی اظ  بز ٔیغٖ تطا٘ؿىطیپتی عٛیُ اید

فطآیٙسٞبی حیبتی ؾَّٛ ٘ظیط تٙظیٓ تىثیط، ضقس، ٔطي ؾِّٛی 

زٞس وٝ  . ٔغبِؼبت پیكیٗ ٘كبٖ ٔی(29)ٚ تٕبیع زذبِت زاضز 

ٞبی تٛٔٛضی پؿتبٖ افعایف یبفتٝ اؾت  ثیبٖ غٖ ٔصوٛض زض ؾَّٛ

. (30)ٚ ِصا آٖ ضا ثٝ ػٙٛاٖ یه ٞسف زضٔب٘ی ٔؼطفی وطز٘س 

زؾت آٔسٜ ٘كبٖ زاز وٝ وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی  ثٝٞبی  یبفتٝ

قٛز ٚ ایٗ زضحبِیؿت وٝ  ٔی HOTAIRٔٛخت ٟٔبض غٖ 

وٛضوٛٔیٗ ثٝ تٟٙبئی لبزض ثٝ ٟٔبض ایٗ غٖ ٘جٛز وٝ ثب تٛخٝ ثٝ 

، زٚض  ٞبی آثی خٟت ٚضٚز ثٝ ؾَّٛ ػسْ حلاِیت آٖ زض ؾیؿتٓ
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  ٍ ّوکاراىهْزابی  هزین
 

اظ ا٘تظبض ٘جٛز. پیكتط ٘یع ثٝ ٘مف ٟٔبضی فٛضٔٛلاؾیٖٛ 

ٞبی عٛیُ غیطوسوٙٙسٜ RNAٚظٔی وٛضوٛٔیٗ ثط ثیبٖ ز٘سضٚ

ٞبی تٛٔٛضی ؾیٙٝ اقبضٜ قسٜ اؾت  زض ؾَّٛ GAS5٘ظیط 

ؾبظی غٖ . ٔغبِؼبت پیكیٗ ٘كبٖ زازٜ اؾت وٝ ذبٔٛـ(31)

HOTAIR  ٞبی ؾطعب٘ی پؿتبٖ  زض ؾَّٛ آپٛپتٛظثب اِمبی ٔطي

قٛز.  ٔی (36)ٚ ذٖٛ  (35)، اؾتئٛؾبضوٛٔب (34)، ضیٝ (32,33)

، زقت ثعضي ٚ ٕٞىبضاٖ ٘كبٖ زاز٘س وٝ ذبٔٛـ 2021ؾبَ زض 

ٚ افعایف  Bcl2، ٔٛخت وبٞف ثیبٖ غٖ HOTAIRؾبظی غٖ 

. (37)ٌطزز  ٞبی ؾطعب٘ی وِٛٛضوتبَ ٔی زض ؾَّٛ Baxثیبٖ غٖ 

، آَ ٔحٕس ٚ ٕٞىبضٖ ٘یع ٘كبٖ زاز٘س وٝ 2022زض ؾبَ 

ثٛاؾغٝ  EMTٔٛخت ٟٔبض ٔؿیط  HOTAITذبٔٛـ ؾبظی غٖ 

ٞبی  زض ؾَّٛ 4-ٚ وٛزِیٗ 1-زٚ غٖ فیجطٚ٘ىتیٗ وبٞف ثیبٖ

، ثبثبپٛض ٚ ٕٞىبضاٖ 2021. زض ؾبَ (38) ٌطزز ؾطعبٖ ٔؼسٜ ٔی

زض تٛلف  HOTAIT٘یع ٘تبیح ٔكبثٟی زض ظٔیٙٝ ٘مف ٟٔبض 

ِصا  زؾت آٚضز٘س ٞبی ؾطعب٘ی ٔؼسٜ ثٝ زض ؾَّٛ EMTٔؿیط 

ی زض ضزٜ ؾِّٛی تٛٔٛض آپٛپتٛظایٗ احتٕبَ ٚخٛز زاضز وٝ اِمبی 

تٛؾظ  HOTAIRٚاؾغٝ وبٞف ثیبٖ غٖ  ٔٛضز ٔغبِؼٝ ٘یع ثٝ

حبَ ایٗ ؾٛاِی اؾت  . ثب ایٗ(39)وٛضوٛٔیٗ ز٘سضٚظٚٔی ثبقس 

وٝ زض ٔغبِؼبت ثؼسی ثبیس ثٝ آٖ پبؾد زازٜ قٛز. زض پبیبٖ اقبضٜ 

ثٝ ایٗ ٘ىتٝ حبئع إٞیت اؾت وٝ اٌطچٝ ٘تبیح ثؿیبض اضظقٕٙسی 

ز٘سضٚظٚٔی زض ایٗ تحمیك زض اضتجبط ثب زاضٚی ٘ب٘ٛوٛضوٛٔیٗ 

حبضط زاضای  زؾت آٔسٜ اؾت ثب ایٗ حبَ تحمیكٝ ث

ٞب ا٘دبْ ایٗ  تطیٗ آٖ وٝ ٟٔٓ ثبقس ٞبیی ٘یع ٔی ٔحسٚزیت

ٔغبِؼٝ زض ؾغح ٔسَ ؾِّٛی تٛٔٛضی اؾت ٚ ثطای تؼٕیٓ ٘تبیح 

 ٞبی ٔٛقی آظٔبیكٍبٞی ثؿیبض ؾٛزٔٙس اؾت. اؾتفبزٜ اظ ٔسَ

 گيزی ًتيدِ

زٞس وٝ ثبضٌیطی  ذیط ٘كبٖ ٔیزض ٔدٕٛع، ٔغبِؼٝ ا

تٛا٘س  ٞب ٔی ٞبی غیطؾٕی ٘ظیط ز٘سضٚظْٚ وٛضٚوٛٔیٗ زض ٘ب٘ٛ حبُٔ

حلاِیت، ضؾب٘ف ٚ تٛظیغ ثبفتی چٙیٗ تطویجبت زاضٚئی 

اضظقٕٙسی ضا افعایف ٚ زض ٟ٘بیت ٔٛخت قٛز وٝ ثتٛا٘یٓ اظ لسضت 

 زضٔب٘ی ایٗ تطویجبت زض حٛظٜ زاضٚؾبظی ٚ پعقىی ثٟطٜ خؿت. 

 ریگشا سپاط

ایٗ ٔمبِٝ ثطٌطفتٝ اظ ٘تبیح یه عطح پػٚٞكی ٔهٛة زض 

وٕیتٝ تحمیمبت زا٘كدٛئی زا٘كٍبٜ ػّْٛ پعقىی خٙسی 

قبپٛض اٞٛاظ اؾت. ٘ٛیؿٙسٌبٖ ایٗ ٔمبِٝ ثٝ عٛض ٚیػٜ اظ خٙبة 

ظازٜ، ػضٛ ٞیئت ػّٕی ٌطٜٚ  آلبی پطٚفؿٛض ٔدیس نبزلی

ٝ غ٘تیه زا٘كٍبٜ تطثیت ٔسضؼ تٟطاٖ خٟت اٞساء ؾربٚتٕٙسا٘

ٕ٘بیٙس.  ٞبی ز٘سضٚظْٚ وٕبَ تكىط ٚ لسضزا٘ی ضا ٔی ٘ب٘ٛحبُٔ

چٙیٗ اظ ظحٕبت تٕبٔی ٕٞىبضاٖ زض ٔؼبٚ٘ت پػٚٞكی  ٞٓ

زا٘كٍبٜ ػّْٛ پعقىی خٙسی قبپٛض، وٕیتٝ تحمیمبت 

زا٘كدٛئی ٚ ٔطوع تحمیمبت ؾِّٛی ِٔٛىِٛی وٝ ٌطٜٚ 

تحمیمبتی ٔب ضا زض ثٝ ثٕط ضؾب٘سٖ ایٗ تحمیك یبضی ضؾب٘س٘س 

 . ٚ لسضزا٘ی ٔی ٕ٘بیٙس تكىط

وٕیتٝ تحمیمبت زا٘كدٛئی زا٘كٍبٜ ػّْٛ  حاهی هالی:

 پعقىی خٙسی قبپٛض اٞٛاظ 

 ٚخٛز ٘ساضز. تؼارض در هٌافغ: 
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Introduction: Breast cancer is one of the most common malignancies in women. Treatment with 

herbal drugs has been considered by researchers due to the lower side effects. Curcumin is a 

polyphenol extracted from turmeric with confirmed anti-cancer properties. Curcumin is water-insoluble 

with rapid metabolism. Drug delivery using nano-carriers is suggested to overcome such limitations. 

The aim of this study was based on evaluating the effect of Dendrosomes curcumin on expression level 

of HOTAIR long noncoding RNA in MCF-7 breast cancer cell line.  

Methods: This study was an applied basic research. Firstly, curcumin was loaded in dendrosomes and 

the entry of dendrosomal curcumin into cells was studied using fluorescent microscopy.  Cell death was 

investigated using MTT assay and apoptosis detection kit. The expression of HOTAIR gene was 

measured using real-time PCR. Increased expression of this gene was reported in a wide range of 

tumors. The data were analyzed using GraphPad Prism V9.5 statistical software, using NOVA one-way 

statistical analysis and Student t-test; the results were reported as mean ± standard deviation. 

Results: Dendrosomes increased the solubility of curcumin. The effective inhibitory doses of 

dendrosomal curcumin after 24 and 48h treatment were 25 and 20 micromolar, respectively. The 

percent of cells undergoing early apoptosis were 22.97±0.03 and 56.22±0.05, respectively, which was 

statistically significant in comparison with non-treated control cells. Following 24 and 48h treatment 

with 20 micromolar of dendrosomal curcumin, the HOTAIR gene expression was significantly 

decreased (P=0.001). 

Conclusion: These findings suggest that dendrosomal curcumin may promote breast tumor cells 

toward programmed cell death by reducing HOTAIR gene expression. 
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