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ٍ  SIM5گ٘یاّٖ   ٓفیاوٍد   ٔتَکس٘سی٘   ٔهقاٗس
حیال   ّیإ بث٘ییٖ  د   تا سلَلّإ آى فاوکطي

 وس اوحت، فیال ٍ سلَل ساباًٖ
 

، مرضیه 3طیبه رجبیان ،2نژاد محمد کمالی ،*1یا یارائیؤرنویسندگان: 
 1، داود جمالی1اقتداردوست

 

 پضؿىٖ، داًـىذُ اٗوًََلَطٕ، گشٍُ ٍ ؿبّذ داًـگبُ اٗوٌٖ ّبٕ پبػخ تٌظ٘ن تحم٘مبت هشوض .1
 اٗشاى تْشاى، ؿبّذ، داًـگبُ

 داسٍػبصٕ، داًـگبُ ػلَم پضؿىٖ ؿْ٘ذ ثْـتٖ، تْشاى، اٗشاى ٓداًـىذ . 2
 ، تْشاى، اٗشاىذگبُ ؿبّداًـ ،ػلَم پبِٗ ٓداًـىذؿٌبػٖ،  . گشٍُ صٗؼت3
 

    E-mail: ryaraee@yahoo.comسؤٗب ٗبساٖٗ                                 هؼئَل: ُ *ًَٗؼٌذ

 

 چک٘دُ 
ٓااٗ سارطاٍ٘ را    ٓاٗ ساامو ُ ٓاو سانِل    بسٚارٗ از دارُٓاٗ ضذسرطاٍ٘، ٓو سنِل :هقدهِ ٍ ّدف

ٓا، ترکٚبات ضذسرطاٍ٘ کْ  شذً مَفِسٚت ْ آيٚت تکثٚر سنِم٘ در ىراحل فعالب گٚرٍذ. باتِجْٓذف ى٘
ٓاٗ ٍرىال در حال تکثٚر اثر ٍاىطنِب ٍذاشتْ باشَذ، بساٚار ارزشايَذ ٓساتَذ. اثار تِکساٚ        بر سنِل

ٓااٗ طبٚعا٘د در    ٓاٗ سرطاٍ٘ گسارش شذّ، ُم٘ تأثٚر آً بر سنِل بر برخ٘ سنِل SIM5فراُردٕ گٚآ٘ 
ٓاٗ آً بار   تر اثر اٌٙ فراُردّ ُ فراکشٌ ىَظِر ىقاٙسٖ کاىل ر ىشخص ٍٚست. ىطامعٖ حاضر بْحال تکثٚ
 است. ٓاٗ طبٚع٘ در حال استراحت ُ در حال تکثٚر ُ ٍٚس ردٕ سرطاٍ٘ طراح٘ شذّ  سنِل

 
ٓااٗ طااال ىاِش )طبٚعا٘ در حاال اساتراحت(        )سرطاٍ٘( ُ سنِل BCL1ردٕ سنِم٘  :ّا هَو  ٍ دٍش

ىاذت   ( اضافْ شذ )طبٚع٘ در حال تکثٚر( ُ بLPSْٙا  ConAٓا ىارک ) ٍذ. بْ ٍٚي٘ از چآ کشت دادّ شذ
ٓاٗ آً )بر اساس ُزً ىنکِم٘ تقرٙب٘( ىجاُر شاذٍذ    ُ ٙا فراکشٌ SIM5ٓاٗ ىختنف  ساعت با غنظت 44

 ىااسبْ گردٙذ. IC50اٍجاه شذ ُ ىٚساً تِکسٚسٚتْ ُ  MTTسپس تست 
 

 41/0حاذُد   IC50باا   2/0تاا   2داشت )از  BCL1تِکسٚ  قِٗ بر ردٕ سرطاٍ٘ اثر  SIM5بااَٙکْ  :ً اٗح

ْ      ٓااٗ فعاال   مٚتر(، ُم٘ بر مَفِساٚت گره در ىٚن٘ ىٚن٘ عاوُّ تِاٍسات    شاذّ اثار تِکساٚ  ٍذاشاتْ، با
ٓاٗ طبٚع٘ در حال استراحت را فعال ٍياٙذ. بٔترٌٙ تأثٚر ضذسرطاٍ٘ در ىاذُدٕ ُزً ىنکِم٘  مَفِسٚت

-10مٚتر( ُ بٔترٌٙ اثر فعامٚت سانِم٘ در ىااذُدٕ   ىٚکرُگره در ىٚن٘ 1حذُد  IC50دامتًِ )کٚنِ 30-50
 کٚنِدامتًِ ىشآذّ شذ. 30
 
ٓاٗ سرطاٍ٘، طبٚع٘د در حال استراحت ُ طبٚع٘د در حال  بر سنِل SIM5اثر فراُردٕ گٚآ٘  :گ٘إ ٘دِ ً

٘ ٓاٗ احتيام٘ افتارا  آ  ُجِٗ ىکاٍٚسو تکثٚر ىتفاُت است. جست تِاٍاذ رآششااٗ اساتفادّ از اٙاٌ      ً ىا
 عَِاً دارُٗ ضذسرطاٍ٘ باشذ. فراُردّ بْ

 
 .ىِش، فعامٚت تکثٚرٗ ، مَفِسٚتBCL1 سنِم٘ ٕ، ساٙتِتِکسٚسٚتْ، ردSIM5 ٍوژگاى کل٘دٕ:
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 ...ٓاٗ طبٚع٘ در  بر سنِلٓاٗ آً ُ فراکشٌ SIM5ٚآ٘ گ ٕفراُرد ٖتِکسٚسٚت ٖىقاٙس
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 هقدهِ

ّبٕ ػشًبًٖ ثب  ّبٕ ػلَل تشٗي تفبٍت ٗىٖ اص هْن
(. 2،1ثبؿذ ) ّب هٖ سٍٗٔ آى ًج٘ؼٖ، تىث٘ش ثّٖبٕ  ػلَل

ثؼ٘بسٕ اص داسٍّبٕ هذػشًبًٖ، تىث٘ش ػلَلٖ سا ّذف 
ّبٕ دس حبل تىث٘ش ًج٘ؼٖ  گ٘شًذ؛ ٍلٖ الضاهبً ث٘ي ػلَل هٖ

ّبٕ ثٌ٘بدٕ هغض اػتخَاى  ػلَلّبٕ فؼبل، )هثل لٌفَػ٘ت
تل٘بل( ٍ تىث٘ش ػشًبًٖ، توبٗض خذٕ  ّبٕ اپٖ ٗب ػلَل

وٌٌذ  لبئل ً٘ؼتٌذ، ٍ لزا ػَاسم خبًجٖ فشاٍاًٖ اٗدبد هٖ
تشٗي  ّب وِ هْن (. ثبٗذ تَخِ داؿت لٌفَػ٘ت3)

دًجبل ؿٌبػبٖٗ  ّبٕ اٗوٌٖ اختلبكٖ ّؼتٌذ، ثِ ػلَل
ٗذ )ٍ ؿذى، ؿشٍع ثِ تىث٘ش ؿذ طى ٍ فؼبل آًتٖ

(؛ 5،4ًوبٌٗذ وِ لاصهٔ پبػخ اٗوٌٖ اػت ) ؿذُ( هٖ وٌتشل
ّبٕ  دسًت٘دِ هْبس تىث٘ش ػلَلٖ هَخت ػشوَة پبػخ

ّبٕ تَهَسٕ ٍ ػبٗش  اٗوٌٖ )اصخولِ همبثلِ ثب ػلَل
ػَاهل هْبخن( خَاّذ ؿذ ٍ سٍؿي اػت وِ ػشوَة 

دًجبل  تَاًذ گؼتشؽ تَهَس سا ثِ ػ٘ؼتن اٗوٌٖ، خَد هٖ
ٍخَ ثشإ ٗبفتي داسٍّبٕ  ؛ لزا خؼت(6داؿتِ ثبؿذ )

ّبٕ ػ٘ؼتن اٗوٌٖ  هذػشًبًٖ وِ ثش تىث٘ش ًج٘ؼٖ ػلَل
 اثش ًبهٌلَة ًذاؿتِ ثبؿٌذ، ثؼ٘بس هف٘ذ اػت.

إ ثشإ دسهبى  گ٘بّبى داسٍٖٗ وِ اص لذٗن پـتَاًِ
اًذ، هٌبثغ  سفتِ ؿوبس هٖ ّبٕ هختلف اًؼبى ثِ ث٘وبسٕ

ؼتٌذ ٍ اهشٍصُ خَثٖ ثشإ ٗبفتي اًَاع تشو٘جبت هإثش ّ
ً٘ض خبٗگبُ هَسدتَخْٖ دس پضؿىٖ خذٗذ ٗبفتِ ٍ اًَاع 

ّبٕ اٗوٌٖ ٍ ٗب  تشو٘جبت گ٘بّٖ ثب لذست تٌظ٘ن پبػخ
(. ٗبفتي 7-11اًذ ) خبك٘ت هذػشًبًٖ گضاسؽ ؿذُ

إ دس ث٘ي گ٘بّبى داسٍٖٗ وِ ػلاٍُ ثش خبك٘ت  فشاٍسدُ
ّبٕ اٗوٌٖ ًجبؿذ، ثؼ٘بس  هذػشًبًٖ، هبًؼٖ ثشإ پبػخ

د تَخِ اػت. لجلاً گضاسؽ ؿذُ ثَد وِ فشاٍسدٓ هَس
اثش تَوؼ٘ه لَٕ ثش چٌذ سدٓ ػشًبًٖ  ،SIM5گ٘بّٖ 

هختلف اًؼبى داسد؛ ٍلٖ تب دٍصّبٖٗ ثؼ٘بس ثبلاتش، اثش 
(؛ 12ّبٕ ػبلن خَى اًؼبى ًذاسد ) تَوؼ٘ه ثش لٌفَػ٘ت

لزا اٗي فشاٍسدُ وِ خضء اكلٖ آى ػلبسٓ گ٘بُ 
تَاًذ  ثبلمَُ هٖ ،( اػت.Origanum vulgare L)هشصًدَؽ 

چشا وِ داسإ  ،وبًذٗذ خَثٖ دس خْت ّذف فَق ثبؿذ
 اثشات هذػشًبًٖ ثذٍى توؼ٘ف ػ٘ؼتن اٗوٌٖ اػت.

ثٖ ٍ ٍگ٘بُ هشصًدَؽ ث٘ـتش اص خْت اثشات هذه٘ىش
گشفتِ  سخَد هَسد ثشسػٖ لشا (13-17) اوؼ٘ذاًٖ آًتٖ

 دسهَسد ،ّبٕ اخ٘ش اػت ٍ هٌبلؼبت هحذٍدٕ ً٘ض دس ػبل
ثشات هذػشًبًٖ آى اًدبم ؿذُ اػت. ًٖ اٗي ا

 O. syriacum ٓهٌبلؼبت گضاسؽ ؿذُ اػت وِ ػلبس
(18) ،O. vulgare  (19)  ٍO. dictamnus (20) ٖتَاًٌذ  ه

 inّبٕ ػلَلٖ ػشًبًٖ دس ؿشاٗي  ٍه٘ش سدُ هَخت هشي

vitro خذٗذ گضاسؽ ؿذُ وِ ٔؿًَذ. دس ٗه هٌبلؼ      
O. majorana  دس ؿشاٗيin vitro ت هْبسٕ ثش ػَاهل اثشا

 MDA-MB-231 ػشًبًٖ ػلَلٖهإثش دس هتبػتبص دس سدٓ 
(. ًتبٗح هٌبلؼٔ هب ً٘ض ًـبى دادُ ثَد وِ 21) اػتداؿتِ 

آهذُ اص اٗي گ٘بُ داسإ اثشات  دػت ثِ SIM5فشاٍسدٓ 
ّبٕ ػشًبًٖ ثَدُ، ٍلٖ تب  تَوؼ٘ه لَٕ ثش ػلَل

بٕ ًج٘ؼٖ ّ ّبٕ چٌذٗي ثشاثش، اثش ػوٖ ثش ػلَل غلظت
(. اهب هوىي اػت فمذاى اثش ػوٖ ثِ اٗي دل٘ل 12ًذاسد )

ّبٕ ًج٘ؼٖ دس ؿشاٗي آصهبٗـگبّٖ،  ثبؿذ وِ ػلَل
هؼوَلاً دس حبل تىث٘ش ً٘ؼتٌذ؛ لزا اٗي ػإال هٌشح اػت 
وِ آٗب اٗي فشاٍسدُ ثشإ ػلَل ًج٘ؼٖ ٍ دس حبل تىث٘ش 

ق ػجبستٖ آٗب لبدس ثِ افتشا ً٘ض غ٘شػوٖ اػت ٗب خ٘ش ٍ ثِ
ّبٕ ًج٘ؼٖ )ّش دٍ دس حبل  ّبٕ ػشًبًٖ ٍ ػلَل ػلَل

 تىث٘ش( ّؼت؟
ثش ػِ ًَع دس اٗي هٌبلؼِ، اثش تَوؼ٘ه اٗي فشاٍسدُ 

ػٌَاى ِ ( ثBCL1 ٓػلَلٖ لٌفَهبٕ هَؿٖ )سد ٓػلَل، سد
ّبٕ ػبلن خذاؿذُ اص ًحبل هَؽ  ػلَل ػشًبًٖ، ػلَل

دس حبل اػتشاحت ٍ ّو٘ي  ّبٕ ػٌَاى هٌجغ لٌفَػ٘ت ثِ
ّب دس ٍهؼ٘ت فؼبل ٍ دس حبل تىث٘ش )ثب اػتفبدُ اص  ػلَل

ػٌَاى ػلَل ًج٘ؼٖ دس حبل تىث٘ش، هَسد  هحشن( ثِ
ّبٕ  ثشسػٖ لشاس گشفت ٍ اٗي اثش تَوؼ٘ه دس غلظت

هختلف ثب ٗه داسٍٕ هذػشًبًٖ ساٗح دس دسهبى لٌفَم 
ً٘ض همبٗؼِ گشدٗذ. اص ًشف دٗگش، ثشإ ؿٌبػبٖٗ خضء 

ثش اػبع  SIM5و٘جبت هختلف هإثش دس اٗي فشاٍسدُ، تش
ّبٕ هختلف  كَست فشاوـي ٍصى هلىَلٖ تمشٗجٖ ثِ

ثش سدٓ ػشًبًٖ ٍ ػلَل ًج٘ؼٖ ّب  ث٘ش آىأٍ ت خذاػبصٕ
 ثشسػٖ ؿذ.
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 ّا هَو  ٍ دٍش

 کطت سلَل

 ّإ ساباًٖ سلَل

( وِ B cell lymphoma cell line) BCL1سدٓ ػلَلٖ  
 ّؼتٌذ، اص ثبًه ػلَلٖ BALB/cّبٕ  أ آى هَؽهٌـ

-RPMI( تِْ٘ ٍ دس هح٘ي NCBIاًؼت٘تَ پبػتَس اٗشاى )

1640 (Gibco ّوشاُ ثب )دسكذ10FBS   دس اًىَثبتَس ثب
ًگْذاسٕ ٍ تىث٘ش ؿذًذ.  CO2دسكذ C37  ٍ5°دهبٕ 

 2×104ّبٕ هشثَى ثِ تَوؼ٘ؼ٘تِ، تؼذاد  ثشإ اًدبم تؼت
 خبًِ وـت دادُ ؿذًذ. 96ػلَل دس ّش چبّه پل٘ت 

 ل وس اوحتّإ سالن  د حا سلَل

إ ػبلن، اص  ّفتِ ؿؾ تب ّـت BALB/cّبٕ  هَؽ 
آصهبٗـگبُ حَ٘اًبت داًـىذٓ پضؿىٖ ؿبّذ تِْ٘ ؿذًذ. 

ّب دس ؿشاٗي اػتشٗل  وشدى، ًحبل هَؽ ثؼذ اص ثَْ٘ؽ
ّبٕ آى ثب تضسٗك ًشهبل ػبل٘ي ثِ  خبسج ؿذ ٍ ػلَل
صهبى فـشدى ًحبل ثب پٌغ ٍ تىشاس  داخل ًحبل ٍ ّن
ّبٕ لشهض هَخَد دس  گشدٗذًذ. گلجَلاٗي وبس اػتخشاج 

ػَػپبًؼَ٘ى ػلَلٖ ثب اػتفبدُ اص هحلَل ل٘ضوٌٌذٓ ولشٗذ 
 تشٗغاص  9ثِ  1ؿذُ ثب تشٗغ )ًؼجت  آهًََ٘م ثبفشٕ

آى ثب  pHهَلاس وِ  0.16 هًََ٘مآ ولشٗذهَلاس ٍ  0.17
HCl  ًٍَٕس  تٌظ٘ن ؿذُ ثبؿذ( حزف ؿذًذ. ثِ 7.2س

 2ػبًتشٗفَط، ّب پغ اص  خلاكِ، ثِ سػَة ػلَل
دل٘مِ  2ل٘تش هحلَل ل٘ضوٌٌذُ اهبفِ گشدٗذ، پغ اص  ه٘لٖ

اهبفِ ٍ هحلَل حبكل ػبًتشٗفَط  FBSحدن هؼبٍٕ 
وشدى  ّب ثب حزف هحلَل سٍٖٗ ٍ هؼلك ؿذ؛ ًْبٗتبً ػلَل

ٍؿَٕ هدذد، دس  ّب دس هح٘ي تبصُ ٍ ؿؼت هدذد ػلَل
RPMI 1640  ٍٕدسكذ 10حبFBS  لشاس گشفتٌذ ٍ ثب ووه

ػلَل دس  2×105ئَثبس ؿوبسؽ ؿذًذ. ػپغ تؼذاد لام ً
 خبًِ وـت دادُ ؿذ. 96ّش چبّه پل٘ت 

 ّإ بث٘یٖ  د حال تکث٘ا سلَل

آهذُ دس هشحلٔ  دػت ّبٕ ًحبلٖ ثِ ثخـٖ اص ػلَل 
خبًِ وـت دادُ ؿذًذ )ثب ؿشاٗي  96لجل وِ دس پل٘ت 

( ٗب LPSػبوبسٗذ ) ل٘پَپلٖهـبثِ(، دس حوَس هحشن 
( )ثؼتِ ثِ آصهبٗؾ( لشاس گشفتٌذ ConA) Aوبًىبًبٍال٘ي 

ّبٕ  وشدى لٌفَػ٘ت ّبٕ ساٗح ثشإ فؼبل وِ هحشن

 دًجبل آى تىث٘ش ػلَلٖ ّؼتٌذ. هَؿٖ ٍ ثِ

 ّإ آى تْ٘ٔ فاوٍد ٓ گ٘اّٖ ٍ فاوکطي

ٖ تِْ٘ ٍ ٗاص فشٍؿگبُ گ٘بّبى داسٍهشصًدَؽ گ٘بُ 
. اص ًؤًَ خشدؿذٓ گشدٗذ ؿٌبػبٖٗؿٌبع  تَػي گ٘بُ
ؿذُ ًْبٗتبً خـه  گ٘شٕ ؿذ ٍ ػلبسٓ تِْ٘ گ٘بُ ػلبسُ

ؿذُ ثِ پَدس تجذٗل ؿذ. اص پَدس حبكل، هحلَلٖ ثِ 
دادى  ػجَساص تِْ٘ ٍ پغ ل٘تش  گشم ثش ه٘لٖ ه٘لٖ 10غلظت 
ّبٕ هَسدًظش  ثشإ تْ٘ٔ سلته٘ىشٍهتش  2/0 اص ف٘لتش

 .اػتفبدُ ؿذ

 ّا تْ٘ٔ فاوکطي

 ه٘ىَىآ اٍلتشاف٘لتشاػَ٘ى ػ٘ؼتن اص ٕگ٘ش فشاوـي ثشإ 

گشم دس  ه٘لٖ 10ثب غلظت  SIM5 هحلَلؿذ،  اػتفبدُ
چٌذٗي ف٘لتش ثب  اصًَس هتَالٖ،  ، ثِآة همٌشدس ل٘تش  ه٘لٖ

. ذؿ دادُ ػجَس و٘لَدالتَى 10 ٍ 30، 50، 100 ّبٕ اًذاصُ
 ف٘لتش ثبلإ دسوِ  ثبلاتش ٍصى ثب ّبٕ هلىَل دس ّش هشحلِ،

( Rهبًذُ ) ثبلٖبم وشدًذ ثِ ً ػجَس ًوٖ ف٘لتش اص ٍ هبًذُ ثبلٖ
اص ف٘لتش ثؼذٕ  ،(Fوشدُ ) ٍ هبٗغ ػجَس گزاسٕ ؿذًذ ًبم

، R100 ،R50ٕ ّب فشاوـيتشت٘ت  اٗي ٍ ثِػجَس دادُ ؿذ 
R30 ،R10 ،R5  ٍF5 ِٓدػت آهذ وِ ّش فشاوـي هحذٍد ث 

وِ  ثِ اٗي كَست، داؿتهـخلٖ تمشٗجٖ ٍصى هلىَلٖ 
 100ثب ٍصى هلىَلٖ تمشٗجٖ ثبلإ  R100فشاوـي 

ثب ٍصى هلىَلٖ تمشٗجٖ ث٘ي  R50فشاوـي و٘لَدالتَى ٍ 
ثب ٍصى هلىَلٖ  R30فشاوـي و٘لَدالتَى،  100 -50

ثب ٍصى  R10، فشاوـي و٘لَدالتَى 50-30تمشٗجٖ ث٘ي 
ثب  R5فشاوـي و٘لَدالتَى،  30-10هلىَلٖ تمشٗجٖ ث٘ي 

 F5فشاوـي  و٘لَدالتَى ٍ 10-5ٍصى هلىَلٖ تمشٗجٖ ث٘ي 
ثبؿذ. اص  هٖ و٘لَدالتَى 5شٗجٖ ووتش اص ٍصى هلىَلٖ تم ثب

ّب ثشإ آصهبٗؾ اػتفبدُ ؿذ  ّبٕ ّشٗه اص فشاوـي سلت
ّب ً٘ض  ٍ ًْبٗتبً همذاس هبدٓ خـه هَخَد دس فشاوـي

( ٍ غلظت هَسداػتفبدُ 1گ٘شٕ ؿذ )خذٍل  اًذاصُ
هحبػجِ گشدٗذ. ه٘ضاى پشٍتئ٘ي هَخَد دس ّش فشاوـي ً٘ض 

 تؼ٘٘ي ؿذ.

 سٌدص پاٍتئ٘ي

 ًجك پشٍتئ٘ي اص سٍؽ ثشادفَسدػٌدؾ خْت 
اػتفبدُ گشدٗذ. ( Sigma, Germany) و٘تدػتَسالؼول 
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ه٘ىشٍل٘تش اص ًوًَِ  5همذاس  ،ًجك دػتَسالؼول و٘ت
( دس چبّه پل٘ت ّب فشاوـيٍ ٗب ّشٗه اص  ًؤًَ اكلٖ)

ه٘ىشٍل٘تش اص هؼشف  250خبًِ سٗختِ ؿذ ٍ ػپغ  96
غ وشدُ ٍ ه٘ضاى ثبًِ٘ ٍستى 30ثشادفَسد ثِ آى افضٍدُ 

دػتگبُ  ٍٔػ٘ل ًبًَهتش ثِ 595هَج  خزة ًَسٕ دس ًَل
الاٗضا سٗذس خَاًذُ ؿذ. غلظت ّش ًوًَِ ثب اػتفبدُ اص 

 ٔخْت تْ٘ .دػت آهذِ ؿذُ ث ٕ اػتبًذاسد تِّْ٘ب غلظت
گشم  ه٘لٖ 4/1-1/0ٕ ّب غلظت BSAاػتبًذاسد اص پشٍتئ٘ي 

 خَاًذُ ؿذ.ّب ً٘ض  ل٘تش تِْ٘ ؿذ ٍ خزة ًَسٕ آى ثش ه٘لٖ
آهذُ  1ّب دس خذٍل  ٍ فشاوـي SIM5همبدٗش پشٍتئ٘ي 

 اػت.

 SIM5. هح َوٕ پاٍتئٌٖ٘ )تست تاو فَد ( ٍ ها ٓ خطک هَخَ   د ّا فاوکطي 1خدٍل 
 SIM5 R100 R50 R30 R10 R5 F5 

 ..747 74570 745.1 74573 74579 74259 742.0 ( در تست بزادفًردODجذة )

 7499 7420 7473 74731 7450 7473. 7 (mg/mlغلظت پزيتئیه )

 وبچیز وبچیز 57 0 1499 9400 049 (mg/mlمبدِ خشک )

 - - 240 240 540 49. 949 وسبت پزيتئیه بٍ مبدِ خشک

 

وٌٗدکس ٍ  IC50، تَکس٘س٘ ِ، MTTتست 

 سازٕ فیال

 باح کلٖ

هذت ٗه  خبًِ ثِ 96ّبٕ پل٘ت  ّب دس چبّه ػلَل
هبًذُ ٍ ػپغ هح٘ي  ثبلٖ ؿت، ثشإ تٌج٘ك ثب هح٘ي

تؼَٗن ؿذُ، هح٘ي تبصُ ٍ ػبٗش هَاد اهبفِ  سٍٖٗ
دس ًظش  چبّه( 5)ٗؼٌٖ  تىشاس 5ثشإ ّش حبلت ؿذًذ. 

ّبٕ هَسدثشسػٖ دس اٗي هٌبلؼِ وِ  حبلت گشفتِ ؿذ.
ّب اػن اص سدٓ ػشًبًٖ، ػلَل ًشهبل دس حبل  ثشإ ػلَل

ؿذُ(  اػتشاحت ٍ ػلَل ًشهبل دس حبل تىث٘ش )فؼبل
 اًذ ػجبست ثَدًذ اص: خذاگبًِ اًدبم ؿذُ

، 0.01، 0دس همبدٗش  SIM5: اص تٌْبٖٗ ثِ SIM5اثش 
اػتفبدُ  ل٘تش گشم دس ه٘لٖ ه٘لٖ 5ٍ  2، 1، 0.5، 0.1، 0.05

 تىشاس(. 5ّب  ؿذ )ثشإ ّشٗه اص غلظت

)داسٍٕ  : ٌٍٗىشٗؼت٘يهمبٗؼٔ اثش تَوؼ٘ه
گشم دس  ه٘لٖ 0.5ٗب  1ّبٕ  هذػشًبًٖ( ثب غلظت

ػٌَاى  ثِ 100تىشاس( ٍ تشٗتَى  5ل٘تش )ثشإ ّشٗه  ٘لٖه
 هبدٓ تَوؼ٘ه.

)دس  LPS: هحشن ػبصٕ ثب دٍ هحشن هختلف فؼبل
تٌْبٖٗ ٗب  ل٘تش( ثِ ه٘ىشٍگشم دس ه٘لٖ 10غلظت ًْبٖٗ 

)دس غلظت  ConAٍ ّوچٌ٘ي هحشن  SIM5ّوشاُ ثب 
تٌْبٖٗ ٗب ّوشاُ ثب  ل٘تش( ثِ ه٘ىشٍگشم دس ه٘لٖ 12.5ًْبٖٗ 
SIM5  ًِتىشاس( ثشإ ٍاداسوشدى  5)ّشوذام خذاگب

 ّب ثِ تىث٘ش اػتفبدُ ؿذًذ.لٌفَػ٘ت

ثشإ تخو٘ي هحذٍدٓ ٍصى هلىَلٖ هَاد  ّبفشاوـي
ٍ  200/1، 100/1، 20/1، 10/1، 5/1ّبٕ  : سلتهإثش
، R100 ،R50 ،R30 ،R10ّبٕ  ّشوذام اص فشاوـي 500/1

R5 ٍ ،F5 ِفشاوـي  ًَس خذاگبًِ )ثشإ ّش سلت اص ّش ث
تىشاس( دس ّش ػِ حبلت ػلَلٖ هَسد آصهبٗؾ لشاس  5

 گشفتٌذ.

 MTTتست 

اًدبم ؿذُ ٍ ه٘ضاى  MTTػبػت تؼت  48پغ اص  
ًَس خلاكِ،  ثِ تَوؼ٘ؼ٘تِ هَسد ثشسػٖ لشاس گشفت.

اًذاصٓ  ثِ ل٘تش گشم دس ه٘لٖ ه٘لٖ 5دس غلظت  MTT هحلَل
ّب  ه٘ىشٍل٘تش( ثِ چبّه 20دّن حدن هح٘ي وـت ) ٗه

ػبػت، هح٘ي سٍٖٗ ثب  4هبفِ ؿذ ٍ پغ اص گزؿت ا
ّبٕ فَسهبصاى  هلاٗوت ثشداؿتِ ؿذ ٍ وشٗؼتبل

( HClهَلاس  0.04ؿذُ دس اٗضٍپشٍپبًَل اػ٘ذٕ ) تـى٘ل
حل ؿذًذ. ػپغ ثب اػتفبدُ اص دػتگبُ الاٗضا سٗذس، ه٘ضاى 

 خزة ّش چبّه تؼ٘٘ي ؿذ.

 تَکس٘س٘ ِ

ٍُ وٌتشل آهذُ دس گش دػت ثب همبٗؼٔ ه٘ضاى خزة ثِ -
ّبٕ دٗگش، ه٘ضاى تَوؼ٘ؼ٘تِ )دسكذ دس  ٍ ّشٗه اص گشٍُ

 همبٗؼِ ثب وٌتشل( تؼ٘٘ي ؿذ.
- IC50  ٓدسكذ هشي50غلظت اٗدبدوٌٌذ ( ٍه٘شIC50 )

ّبٕ  ً٘ض ثب هحبػجِ ثش اػبع تَوؼ٘ؼ٘تِ دس غلظت
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دسكذ هـخق 50هختلف ٍ سػن ًوَداس ٍ تؼ٘٘ي ًمٌٔ 
 گشدٗذ.

 وٌٗدکس فیال٘ت

آهذُ ٍ ثب اػتفبدُ اص فشهَل  دػت ثِّبٕ  ثشاػبع خزة
 ػبصٕ ػلَل هحبػجِ ؿذ. صٗش اٌٗذوغ فؼبل

 وٌتشلّبٕ  ه٘بًگ٘ي خزة ًَسٕ ػلَل
 تؼتّبٕ  ه٘بًگ٘ي خزة ًَسٕ ػلَل

 

 ٍتحل٘ل آهادٕ تدزِٗ

 افضاسّبٕ ًشم ووه ثِ ّب دادُ آهبسٕ تحل٘ل ٍ تدضِٗ
Excell، Prism ٍ G-instat ّبٕ آصهَى) ؿذ اًدبم ANOVA 

 داس هؼٌٖ 0.05 اص ووتش p همبدٗش ٍ( تىو٘لٖ ّبٕ ؼتت ٍ
 .ؿذ گشفتِ ًظش دس

 

 ً اٗح

ثش ػلَل  SIM5ثخؾ اٍل ًتبٗح ثِ همبٗؼٔ اثش 
ػشًبًٖ، ًج٘ؼٖ دس حبل اػتشاحت ٍ ًج٘ؼٖ دس حبل 

ّب اختلبف داسد ٍ  تىث٘ش ٍ همبٗؼِ ثب داسٍّب ٗب هحشن
 ؿَد. ّب اسائِ هٖ دس ثخؾ دٍم اثش فشاوـي

 تخص وٍل

( ٍ BCL1دٍٕ سلَل ساباًٖ ) SIM5ف. وثا تَکس٘ک ول

 هقاٗسِ تا  ودٍٕ ٌٍٗکاٗس ٘ي

گشم دس  ه٘لٖ SIM5 (0.01-5ّبٕ هختلف  اثش غلظت
 MTTثب تؼت  BCL1ل٘تش( ثش سدٓ ػلَلٖ ػشًبًٖ  ه٘لٖ

)وِ ؿبخلٖ اص فؼبل٘ت ح٘بتٖ ػلَل اػت( ػٌد٘ذُ 
دٌّذٓ وبّؾ  ؿذ. وبّؾ خزة دس اٗي تؼت ًـبى

ًَس  ٖ ػلَل ٗب آػ٘ت ػلَلٖ اػت. ّوبىفؼبل٘ت ح٘بت
ّبٕ  ؿَد، فؼبل٘ت ح٘بتٖ ػلَل دٗذُ هٖ 1وِ دس ؿىل 

، SIM5ل٘تش  گشم دس ه٘لٖ ه٘لٖ 0.1ػشًبًٖ دس غلظت 
داسٕ ًؼجت ثِ گشٍُ وٌتشل ًـبى  وبّؾ ؿذٗذ ٍ هؼٌٖ

ّبٕ  دسكذ وبّؾ( ٍ دس غلظت30دّذ )ث٘ؾ اص  هٖ
ؿَد.  دسكذ وبّؾ هـبّذُ ه60ٖثبلاتش تب ث٘ؾ اص 

ل٘تش  گشم دس ه٘لٖ ه٘لٖ 0.4ثشاثش  IC50ثشاػبع اٗي ًوَداس 
 اػت.
 

 
 .BCL1تا د ٓ سلَلٖ  SIM5. وثا تَکس٘ک 1ضکل 

ّبٕ  ثِ ّش چبّه اهبفِ ؿذًذ ٍ غلظت 2×104تؼذاد  ّب ثِ ػلَل
ّب اهبفِ ؿذ ٍ  اصإ ّش حبلت( ثِ آى چبّه ثِ 5) SIM5هختلف 
ّبٕ ه٘بًگ٘ي ٍ  اًدبم ؿذ. دادُ MTTبػت تؼت ػ 48ثؼذ اص 

اًحشاف هؼ٘بس خزة دس اٗي تؼت دس ًوَداس اسائِ ؿذُ اػت ٍ 
(. p<0.05ثبؿذ ) دٌّذٓ هؼٌبداسثَدى اصًظش آهبسٕ هٖ ػتبسُ ًـبى

 ؿَد. خي سًٍذ ً٘ض دس ؿىل دٗذُ هٖ

سٍٕ ػلَل ػشًبًٖ ثب اثش  SIM5اثش تَوؼ٘ه 
بٕ ساٗح دس دسهبى تَوؼ٘ه ٌٍٗىشٗؼت٘ي )ٗىٖ اص داسٍّ

ػٌَاى هبدٓ تَوؼ٘ه همبٗؼِ  لٌفَم( ٍ ّوچٌ٘ي تشٗتَى ثِ
ؿَد، ه٘ضاى  دٗذُ هٖ 2دس خذٍل  وِ ًَس ّوبىؿذ ٍ 

دسكذ ٍ ٌٍٗىشٗؼت٘ي 67تَوؼ٘ؼ٘تٔ تشٗتَى حذٍد 
-گشم دس ه٘لٖه٘لٖ 2دس غلظت  SIM5دسكذ اػت ٍ 43

ل٘تش ه٘ضاى تَوؼ٘ؼ٘تِ ًضدٗه ثِ تشٗتَى ثش ػلَل ػشًبًٖ 
ل٘تش گشم دس ه٘لٖه٘لٖ 0.02 د. اثش تَوؼ٘ه دس غلظتداس

SIM5 .هـبّذُ ًـذ 
ٍ ٌٍٗىشٗؼت٘ي، ًضدٗه ثِ  SIM5صهبى  وشدى ّن اهبفِ

دسكذ تَوؼ٘ؼ٘تِ اٗدبد وشد وِ ًؼجت ثِ ٌٍٗىشٗؼت٘ي 50
 دسكذ( اصًظش آهبسٕ هؼٌبداس ًجَد.43تٌْبٖٗ ) ثِ

 
 
 

 

 فؼبل٘ت ٌذوغٗا ;
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 BCL1تا د ٓ ساباًٖ  ، تاٗ َى ٍ ٌٍٗکاٗس ٘يSIM5. هقاٗسٔ وثا 2خدٍل 

 Control Triton 100 
SIM5 (mg/ml) Vincristine 

(0.5 mg/ml) 
Vincristine 

(0.5) 
+ SIM5 (0.2) 0.02 0.2 2 

Toxicity (%) 7 0040 240-  2040 0747 .942 .34. 

P value *  74771 NS** 74750 74771 7477. 74772 
* Compared with control 

**NS= Not significant 

ثِ سدٓ  ConA  ٍLPSّبٕ  هحشنهشحلٔ ثؼذ، دس 
دٗذُ  2وِ دس ؿىل  ًَس . ّوبىػشًبًٖ اهبفِ ؿذًذ

اص  ل٘تش گشم دس ه٘لٖ ه٘لٖ 2ٍ  0.2ّبٕ  ؿَد، غلظت هٖ
SIM5 ّبٕ ػشًبًٖ  ٍه٘ش ػلَل ثبػث هشيBCL1  ٍ ؿذًذ

ثش  داسٕ هؼٌٖتفبٍت  ConA  ٍLPSّبٕ  حوَس هحشن
 اٗي اثش ًذاؿت.

 

 
 BCL1تا د ٓ سلَلٖ  SIM5وثا تَکس٘ک  .2ضکل 

 .ConA  ٍLPSّإ  ضدُ تا هحاک تحاٗک

ّبٕ  ثِ ّش چبّه اهبفِ ؿذًذ ٍ غلظت 2×104تؼذاد  ّب ثِ ػلَل
 ConA (12.5µg/ml( )5( ٗب 10µg/ml) SIM5 ،LPSهختلف 

ػبػت  48ّب اهبفِ ؿذ ٍ ثؼذ اص  اصإ ّش حبلت( ثِ آى چبّه ثِ
كَست ه٘بًگ٘ي ٍ اًحشاف هؼ٘بس  ّب ثِ اًدبم ؿذ. دادُ MTTتؼت 

دٌّذٓ هؼٌبداسثَدى اصًظش  دس ًوَداس اسائِ ؿذُ اػت ٍ ػتبسُ ًـبى
 (.p<0.05ثبؿذ ) آهبسٕ دس همبٗؼِ ثب گشٍُ وٌتشل هٖ

 

 

 

 

 

ّإ ًاهال بحال هَش ٍ  تا لٌفَس٘ت SIM5ب. وثا 

 LPS  ٍConAهقاٗسِ تا 

ّبٕ  ثش ػلَل SIM5اثش تَوؼ٘ه  هٌظَس ثشسػٖ ثِ
ّبٕ ًحبل هَؽ اػتفبدُ ؿذ ٍ  ًشهبل، اص لٌفَػ٘ت

 0.05ّبٕ هختلف )اص  دس غلظت SIM5هـبّذُ گشدٗذ وِ 
تٌْب اثش تَوؼ٘ه ثش  ل٘تش( ًِ گشم دس ه٘لٖ ه٘لٖ 1تب 

تَاًذ هَخت  ّبٕ ًشهبل هَؽ ًذاسد، ثلىِ هٖ لٌفَػ٘ت
 ًَس وِ ّوبى ّب ً٘ض ثبؿذ. تحشٗه ٍ افضاٗؾ فؼبل٘ت آى

ّب  ؿَد، ه٘ضاى فؼبل٘ت ػلَل . )الف( دٗذُ ه3ٖدس ؿىل 
گشم دس  ه٘لٖ 1ٍ  0.5، 0.2ّبٕ  دس غلظت MTTدس تؼت 

تب حذٍد دٍ ثشاثش  داسٕ هؼٌٖ، افضاٗؾ SIM5اص ل٘تش  ه٘لٖ
، p<0.001تشت٘ت ثب  دّذ )ثِ ث٘ـتش اص حبلت وٌتشل ًـبى هٖ

p<0.002  ٍp<0.001گشم دس  ه٘لٖ 0.05  ( ٍلٖ غلظت
داس ثبؿذ ًذاؿت ٍ  تأث٘شٕ وِ اصًظش آهبسٕ هؼٌٖل٘تش  ه٘لٖ

ّبٕ ثبلا ّن اثش تَوؼ٘ه دٗذُ  اص ًشف دٗگش، دس غلظت
 ًـذ.

گشم  ه٘لٖ SIM5 (0.1وٌٌذگٖ  . )ة( اثش فؼبل3ؿىل 
ػبوبسٗذ  ّبٕ ساٗح ٗؼٌٖ ل٘پَپلٖ ( سا ثب هحشنل٘تش دس ه٘لٖ

(LPS وبًىبًبٍال٘ي ٍ )A (ConA )ّٖش ػِ  وٌذ. همبٗؼِ ه
ٕ ًشهبل هَخت افضاٗؾ فؼبل٘ت ّب لٌفَػ٘تدس  ،هحشن

فؼبل٘ت  SIM5، ثؼ٘بس ًضدٗه ثِ ٗىذٗگش ؿذًذ
ث٘ؾ ( p<0.004ثشاثش ) 2.5حذٍد ّبٕ ًشهبل سا  لٌفَػ٘ت

 افضاٗؾ ثشاثش 2.2حذٍد ً٘ض  LPS  ٍConAاص وٌتشل وشد، 
ًـبى  (p<0.002  ٍp<0.009تشت٘ت  )ثِ ًؼجت ثِ وٌتشل

 دادًذ.
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ّإ ًاهال  تا لٌفَس٘ت SIM5. )ولف( وثا 3ضکل 

 هَش.

ّبٕ  ثِ ّش چبّه اهبفِ ؿذًذ ٍ غلظت 2×105تؼذاد  ّب ثِ ػلَل
ّب اهبفِ ؿذ ٍ  اصإ ّش حبلت( ثِ آى چبّه ثِ 5) SIM5هختلف 
ػبصٕ  اًدبم ؿذ. )ة( همبٗؼٔ فؼبل MTTػبػت، تؼت  48ثؼذ اص 

SIM5 ّبٕ ًشهبل هَؽ ثب  ثش لٌفَػ٘تLPS  ٍConA .SIM5  دس
0.1mg/ml ،LPS (10µg/ml ٍ )ConA (12.5µg/ml )غلظت 

 48اصإ ّش حبلت( ٍ ثؼذ اص  چبّه ثِ 5ّب اهبفِ ؿذًذ ) ثِ ػلَل
 اًدبم ؿذ. MTTػبػت تؼت 

ه٘بًگ٘ي ٍ اًحشاف هؼ٘بس دس ًوَداس  كَست ثِ ّب دادُ
هؼٌبداسثَدى اصًظش  ٓدٌّذ اسائِ ؿذُ اػت ٍ ػتبسُ ًـبى

 p<0.05بؿذ )ث هبسٕ هٖآ

 ّإ  د حال تکث٘ا تا لٌفَس٘ت SIM5ج. وثا 

ّبٕ فؼبل )ٗب  ثش لٌفَػ٘ت SIM5هٌظَس ثشسػٖ اثش  ثِ
ّبٕ ًشهبل وِ  ثِ لٌفَػ٘ت SIM5دس حبل تىث٘ش(، 

فَق دسٗبفت وشدُ ثَدًذ  ConA ٗب LPSّبٕ  هحشن
ؿَد.  هـبّذُ هٖ 3اهبفِ گشدٗذ وِ ًتبٗح آى دس خذٍل 

SIM5 ِّبٕ  افضاٗؾ فؼبل٘ت لٌفَػ٘تتٌْبٖٗ هَخت  ث
ًشهبل دس همبٗؼِ ثب وٌتشل ؿذ )ًضدٗه ثِ دٍ ثشاثش( ٍ 

وبّـٖ دس فؼبل٘ت  SIM5صهبى هحشن ٍ  وشدى ّن اهبفِ
 ّبٕ دس حبل تىث٘ش اٗدبد ًىشد. ػلَل

 

 ّا( کٌٌدٓ تکث٘ا لٌفَس٘ت ّإ دوٗح )فیال تٌْاٖٗ ٍ ّواوُ تا هحاک تِ SIM5وثا تحاٗکٖ . 3خدٍل 

 Control SIM5 (0.1 mg/ml) SIM5+ConA SIM5+LPS 

Mean ± SD (absorbance) 74501  ±  74791  7492.±74730 7492.±74570 74900±747.. 

Fold increase 5 5401 5400 2422 

P value (with control) - 74729 74792 74777 

P value (with SIM5)  - 74330 74290 

 

 تخص  ٍم

 SIM5ّإ  فاوکطي

 SIM5ّبٕ  وت دٍم ًتبٗح هشثَى ثِ تأث٘ش فشاوـيلؼ
 ّبٕ ًشهبل اػت. ّبٕ ػشًبًٖ ٗب لٌفَػ٘ت ثش لٌفَػ٘ت

 ّا دٍٕ د ٓ سلَلٖ ساباًٖ ولف. وثا تَکس٘ک فاوکطي

ثش اػبع ٍصى هلىَلٖ  SIM5ّبٕ فشاٍسدٓ  فشاوـي
ّبٕ  دس سلتّب  ؿذًذ ٍ ّشٗه اص فشاوـيتمشٗجٖ تِْ٘ 

 BCL1ػلَلٖ ػشًبًٖ  ٓسد ثب ،ًَس هدضاِ هختلف ث
ػٌَاى ٗه هبدٓ  ثِ 100ّوچٌ٘ي تشٗتَى ٍ هدبٍس ؿذًذ )

تَوؼ٘ه ثشإ همبٗؼِ(. ه٘ضاى تَوؼ٘ؼ٘تِ ثش اػبع ًتبٗح 
(. ثش اػبع اٗي 4هحبػجِ گشدٗذ )ؿىل  MTTتؼت 

ّب فمي دس ؿشاٌٖٗ وِ چٌذاى  ًوَداسّب ثشخٖ فشاوـي
ؿًَذ،  سل٘ك ًـذُ ثبؿٌذ، هَخت هشي ػلَل ػشًبًٖ هٖ

ً٘ض  1:100ّب حتٖ دس سلت  وِ ثشخٖ فشاوـي حبلٖدس
همبٗؼِ ٗب حتٖ ث٘ـتش اص تشٗتَى ثش  ٌَّص اثش تَوؼ٘ه لبثل

 ّبٕ ػشًبًٖ داسًذ. ػلَل
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 .BCL1وًد( تا د ٓ سلَلٖ  )کِ تا وساس ٍزى هلکَلٖ تقاٗثٖ تفک٘ک ضدُ SIM5ّإ  . وثا فاوکطي3ضکل 

ّبٕ خذاگبًِ  ثِ چبّه 100ؿذُ اص ّش فشاوـي ٍ ّوچٌ٘ي تشٗتَى  ّبٕ هختلف تِْ٘ ثِ ّش چبّه اهبفِ ؿذًذ ٍ سلت 2×104اد تؼذ ّب ثِ ػلَل
 5اًدبم ؿذ ٍ دسكذ تَوؼ٘ؼ٘تِ هحبػجِ گشدٗذ. ه٘بًگ٘ي تَوؼ٘ؼ٘تِ  MTTػبػت تؼت  48اصإ ّش حبلت(. ثؼذ اص  چبّه ثِ 5اهبفِ ؿذ )

ثب ٍصى هلىَلٖ  R50و٘لَدالتَى،  100ّبٕ ثب ٍصى هلىَلٖ تمشٗجٖ ث٘ؾ اص  حبٍٕ هلىَل R100د. فشاوـي ؿَ چبّه دس ًوَداسّب هـبّذُ هٖ
ّبٕ  حبٍٕ هلىَل F5ٍ  10-5ثب ٍصى هلىَلٖ ث٘ي  R5 ، 30-10ثب ٍصى هلىَلٖ ث٘ي R10 ، 50-30ثب ٍصى هلىَلٖ ث٘ي  R30، 100-50ث٘ي 

 .هبًذُ اػت تش ثبلٖ وَچه

(. 4اصإ سلت ٍ هبدٓ خـه ٍ هحتَإ پشٍتئٌٖ٘ ّش فشاوـي هحبػجِ گشدٗذ )خذٍل  ثِ IC50ثشإ همبٗؼِ، ه٘ضاى 
IC50ؿَد ووتشٗي  هـبّذُ هٖ ًَس وِ ّوبى

(. ثش R30  ٍR10ؿَد ) ّبٕ حبٍٕ ٍصى هلىَلٖ ووتش دٗذُ هٖ دس فشاوـي 
 تشٗي همذاس داسا ثَدُ اػت.ث٘ـتشٗي اثش تَوؼ٘ه سا دس وو R30اػبع همذاس هبدٓ خـه، 

 

 سازٕ ٍ ها ٓ خطک ٍ هح َوٕ پاٍتئٌٖ٘ تا سلَل ساباًٖ تاحسة ه٘زوى دق٘ق SIM5تاوٕ وثا  IC50. 4خدٍل 

 
IC50 (according to 

dilution) 
IC50 mg/ml dry 

matter 
IC50 µg/ml (according to 

protein content) 
SIM5 (total) - 74.51 592 

Fraction R100 74557 0420 74000  یب 

Fraction R50 74720  یب  
745.3 5419 

Fraction R30 74750   5429 74702 یب 

Fraction R10 74759  یب 
74592 2425 

Fraction R5 74725  یب 
N.D. 5430 
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 ّإ ًاهال ّا تا لٌفَس٘ت کٌٌدگٖ فاوکطي ب. وثا فیال

ًَس هدضا، ثِ  ّبٕ هختلف ٍ ثِ ّب دس سلت فشاوـي
 MTTّبٕ ًحبل هَؽ اهبفِ ؿذًذ ٍ تؼت  لٌفَػ٘ت

كَست اٌٗذوغ  (، ػپغ ًتبٗح ث5ِاًدبم ؿذ )ؿىل 
دس  ًَس وِ ّوبى(. 5تحشٗىٖ هحبػجِ گشدٗذ )خذٍل 

)وِ ثِ  R100ؿَد، فشاوـي  ًوَداس ٍ خذٍل هـبّذُ هٖ
تش اػت( دس ؿشاٌٖٗ وِ خ٘لٖ  اكلٖ ًضدٗهفشاٍسدٓ 

(، ث٘ـتشٗي اٌٗذوغ 5ثِ  1سل٘ك ًـذُ ثبؿذ )هثل سلت 
 200ثِ  1ّبٕ ثبلاتش هثل  تحشٗىٖ سا داسد. ٍلٖ دس سلت

ؿَد. دس ػبٗش  دٗذُ هٖ R10تشٗي اثش دس فشاوـي  لَٕ
ّب تحشٗه ػلَلٖ ووتش اػت ٍ اص ًشف دٗگش،  فشاوـي

داس ثبؿذ  ًظش آهبسٕ هؼٌٖتَخْٖ وِ اص تَوؼ٘ؼ٘تٔ لبثل
 ؿَد. هـبّذُ ًوٖ

 ّإ ًاهال هَش. وًد( تا لٌفَس٘ت )کِ تا وساس ٍزى هلکَلٖ تقاٗثٖ تفک٘ک ضدُ SIM5ّإ  . وثا فاوکطي5 ضکل

ثِ ّش چبّه اهبفِ ؿذًذ ٍ  2×105تؼذاد  ّب ثِ ػلَل
ّبٕ  ثِ چبّه ؿذُ اص ّش فشاوـي ّبٕ هختلف تِْ٘ سلت

ثؼذ اص اصإ ّش حبلت(.  چبّه ثِ 5) اهبفِ ؿذخذاگبًِ 
ٍ دسكذ تَوؼ٘ؼ٘تِ  اًدبم ؿذ MTTػبػت تؼت  48

چبّه دس  5هحبػجِ گشدٗذ. ه٘بًگ٘ي تَوؼ٘ؼ٘تٔ 
حبٍٕ  R100فشاوـي  .ؿَد ًوَداسّب هـبّذُ هٖ

 100ّبٕ ثب ٍصى هلىَلٖ تمشٗجٖ ث٘ؾ اص  هلىَل
ثب  R30، 100-50ثب ٍصى هلىَلٖ ث٘ي  R50و٘لَدالتَى، 

-10ثب ٍصى هلىَلٖ ث٘ي R10 ، 50-30ٖ ث٘ي ٍصى هلىَل
30 ، R5  10-5ثب ٍصى هلىَلٖ ث٘ي  ٍF5  ٍٕحب

 .هبًذُ اػت تش ثبلٖ ّبٕ وَچه هلىَل

 SIM5ّإ  ّإ بث٘یٖ تَسط فاوکطي سازٕ )وٌٗدکس تحاٗکٖ( لٌفَس٘ت . ه٘زوى فیال5خدٍل  
Fraction 
Dilution 

R100 R50 R30 R10 R5 F5 

0.2 2459 740. 54.7 5401 5405 743. 

0.1 2470 7403 5450 5402 2479 7430 

0.05 24.0 5453 5472 2490 5405 7400 

0.01 2477 5405 5452 5405 7413 7407 

0.005 5431 7430 5409 2400 7405 7400 

0.002 5403 5410 5415 543. 7402 5479 
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 گ٘إ تحث ٍ ً ٘دِ

تَاى ٗبفت وِ لبدس ثِ  ه صٗبدٕ هٖداسٍّبٕ تَوؼ٘
ّبٕ  وـتي ػلَل ػشًبًٖ )دس اٗي تحم٘ك، لٌفَػ٘ت

ػشًبًٖ( ثبؿٌذ، ٍلٖ دس وٌبس آى ػَاسم ؿذٗذٕ ّن 
ّبٕ ػبلن دس حبل  ٍٗظُ ػلَل ّبٕ ػبلن، ثِ ثشإ ػلَل

 inتىث٘ش دس ثذى خَاٌّذ داؿت. ثؼ٘بسٕ اص هٌبلؼبت 

vitro ّب  ٘ه آىدسهَسد داسٍّبٕ هذػشًبًٖ، اثش تَوؼ
دٌّذ؛ ٍلٖ  ثش ػلَل ًج٘ؼٖ سا ً٘ض هَسد هٌبلؼِ لشاس هٖ

ّبٕ دس حبل تىث٘ش فشاٍاى ً٘ؼتٌذ.   هؼوَلاً اٗي ػلَل
طى ٍ  ّب هتؼبلت ؿٌبػبٖٗ آًتٖ لٌفَػ٘ت وِاصآًدب
ؿًَذ، ثٌبثشاٗي حتٖ داسٍٖٗ وِ ثش  ؿذى تىث٘ش هٖ فؼبل

لٌفَػ٘ت ػبلن دس حبل اػتشاحت اثش تَوؼ٘ه ًذاسد 
ؿذُ )ٗؼٌٖ دس حبل تىث٘ش(  ػت ثش لٌفَػ٘ت فؼبلهوىي ا

اثش ػوٖ داؿتِ ثبؿذ ٍ لزا ثشإ ثذى خٌشًبن ثبؿذ؛ چشا 
ّبٕ اٗوٌٖ اثش گزاؿتِ  وِ دسػت ثش آى دػتِ اص ػلَل

اػت وِ دس حبل حفبظت ثذى اص ػَاهل هْبخن ٍ 
صا ٍ همبثلِ ثب ػشًبى ّؼتٌذ. لزا دس ثخؾ اٍل اٗي  ث٘وبسٕ

ٍٗظُ  سدٓ ػشًبًٖ ٍ ػلَل ػبلن، ثِ ثش SIM5هٌبلؼِ، اثش 
ّبٕ ػبلوٖ وِ دس حبل تىث٘ش ّؼتٌذ  تأث٘ش آى ثش لٌفَػ٘ت

ؿذُ دس اٗي  هٌبلؼِ ؿذ. سدٓ ػلَل ػشًبًٖ اًتخبة
، هٌـأ لٌفَػ٘تٖ داؿتِ اص هَؽ ًظاد BCL1هٌبلؼِ ٗؼٌٖ 

BALB/c ّبٕ هَؽ ػبلن  خذا ؿذُ اػت ٍ لزا لٌفَػ٘ت
وٌبس اٗي سدٓ ػلَلٖ لشاس  ػٌَاى وٌتشل دس اص ّو٘ي ًظاد ثِ

 گشفتٌذ.
ّبٕ ػشًبًٖ تب غلظت  ثش ػلَل SIM5اثش تَوؼ٘ه 

ؿَد )ًوَداس  خَثٖ دٗذُ هٖ ل٘تش ثِ گشم ثش ه٘لٖ ه٘لٖ 0.2
1 ٍ )IC50  گشم ثش  ه٘لٖ 0.41دس هٌبلؼٔ اٍلِ٘ حذٍد

ثبؿذ؛ ٍلٖ  ل٘تش هٖ ه٘ىشٍگشم ثش ه٘لٖ 415ل٘تش ٗب  ه٘لٖ
ّبٕ ًحبل( تب غلظت  ػ٘تّبٕ ػبلن )لٌفَ دسهَسد ػلَل

تٌْب ّ٘چ  ل٘تش( ًِ گشم ثش ه٘لٖ ه٘لٖ 2دُ ثشاثش ث٘ـتش )ٗؼٌٖ 
اثش تَوؼ٘ىٖ دٗذُ ًـذ، ثلىِ افضاٗؾ فؼبل٘ت ٍ تىث٘ش 

ّبٕ  (. اصآًدبوِ دس غلظت3ّب ً٘ض سٍٕ داد )ًوَداس  آى
ّبٕ ػبلن سٍٕ ًذاد،  ٍه٘شٕ دس ػلَل ؿذُ، هشي اػتفبدُ

ٍه٘ش  دسكذ هشي50ثشإ )ٗؼٌٖ غلظت هٌبػت  IC50لزا 
ثِ  تَخِ ّبٕ ػبلن ً٘ض ٍخَد ًذاسد )ثب ػلَلٖ( ثشإ ػلَل

ًظش  ثِ افضاٗؾ فؼبل٘ت، همذاس آى هٌفٖ ؿذُ اػت(.
ػلاٍُ ثش اثش ػوٖ ثش ػلَل ػشًبًٖ،  SIM5سػذ  هٖ

 ّبٕ اٗوٌٖ ً٘ض ّؼت. داسإ لذست تمَٗت ػلَل
اثش تَوؼ٘ه لَٕ  هَسدثشسػٖ ٓهبد ،هٌبلؼبت اوثش دس

فمي ٍ  (22) ّش دٍ ػلَل ػشًبًٖ ٍ غ٘شػشًبًٖ داسدثش 
ػلَل )توبٗض ًؼجٖ ث٘ي اٗي دٍ  هَاسد اهىبى ثشخٖدس 

 إ . دس هٌبلؼِؿذُ اػتگضاسؽ ( ػشًبًٖ ٍ غ٘شػشًبًٖ
 وِداًِ هـبّذُ ؿذ  دسهَسد اثش هذػشًبًٖ ػ٘بُ (23)

ل٘تش هَخت وـتي  گشم ثش ه٘لٖ ه٘لٖ 1دس غلظت 
 1.5ٖ ٍ دس غلظت ّبٕ ػشًبً لاص ػلَ دسكذ92

اص  دسكذ89ٍه٘ش  هَخت هشي ل٘تش گشم ثش ه٘لٖ ه٘لٖ
گشدد. لزا حذالل دس  ( هL929ّٖبٕ غ٘شػشًبًٖ ) لػلَ

ػت. ػبلن ثؼ٘بس ثبلاّبٕ  ٍه٘ش ػلَل هشي in vitroؿشاٗي 
اًدبم ؿذُ اػت ( 24)هـبثْٖ دسهَسد گ٘بُ حشا  ٔهٌبلؼ
 ٍIC50 481ّبٕ ػشًبًٖ حذٍد  سا ثشإ ػلَل 

اًذ وِ ثِ  دػت آٍسدُ ل٘تش ػلبسُ ثِ گشم ثش ه٘لٖه٘ىشٍ
ه٘ىشٍگشم ثش  415ّبٕ هب ًضدٗه اػت )غلظت ٗبفتِ
ّبٕ  ثشإ ػلَل IC50(. دس اٗي هٌبلؼِ SIM5ل٘تش  ه٘لٖ

ّبٕ ػشًبًٖ  دٍ ثشاثش ث٘ـتش اص ػلَل غ٘شػشًبًٖ حذٍداً
ل٘تش( وِ دس همبٗؼِ ثب  ه٘ىشٍگشم ثش ه٘لٖ 1000اػت )

SIM5  ل٘تش ً٘ض  ه٘ىشٍگشم ثش ه٘لٖ 2000غلظت وِ حتٖ تب
تَاًذ اٗي احتوبل  هٖاثش تَوؼ٘ه ثش ػلَل ػبلن ًذاؿت 

ث٘ي ػلَل ػشًبًٖ  SIM5ذست توبٗض سا هٌشح وٌذ وِ ل
هشثَى ثِ  دٗگش ٔثْتش اػت. هٌبلؼ ٍ غ٘شػشًبًٖ ًؼجتبً

تبم صػفشاى اػت وِ اٗي ػلبسُ دسهَسد ػلَل  ٓػلبس
ل٘تش )ًضدٗه  شم ثش ه٘لٖه٘ىشٍگ 400حذٍد  IC50ػشًبًٖ 
ّبٕ هب( داسد ٍ اثش تَوؼ٘ه ثش ػلَل  ثِ ٗبفتِ

ل٘تش  ه٘ىشٍگشم ثش ه٘لٖ 600غ٘شػشًبًٖ ً٘ض تب غلظت 
ّبٕ ػبلن ثبلاتش اص  ثشإ ػلَل IC50هـبّذُ ًـذ ٍ 

دس  SIM5تَاى گفت  . دسهدوَع هٖ(25) ثبؿذ هٖ 1000
 داسإ لذستؿذُ،  ّبٕ گضاسؽ همبٗؼِ ثب ػبٗش فشاٍسدُ

ثشإ افتشاق ث٘ي ػلَل ػبلن ٍ  ثؼ٘بس خَثٖتوبٗض 
 ػشًبًٖ اػت.
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ّبٕ اٗوٌٖ تَػي  اصآًدبوِ تمَٗت فؼبل٘ت ػلَل
SIM5 ّبٕ هـَْس ٍ  هـبّذُ ؿذ، اٗي تَاًبٖٗ ثب هحشن

دٗذُ  5دس ًوَداس  ًَس وِ ّوبىاػتبًذاسد همبٗؼِ ؿذ. 
هَخت  LPS  ٍConAؿَد، ّشوذام اص دٍ هحشن  هٖ

ّب تب حذٍد دٍ ثشاثش ؿذًذ ٍ  ٌفَػ٘تافضاٗؾ فؼبل٘ت ل
SIM5  ل٘تش هَخت  گشم ثش ه٘لٖ ه٘لٖ 0.1ً٘ض دس غلظت

ثشاثش ؿذُ  2.7ّب تب حذٍد  افضاٗؾ فؼبل٘ت لٌفَػ٘ت
ػٌَاى ٗه  تَاًذ ثِ اػت. لزا ػلاٍُ ثش اثش هذػشًبًٖ هٖ

 اٗوًََهذٍلاتَس ً٘ض هَسد تَخِ لشاس ثگ٘شد.
ْن اٗي تحم٘ك ًَس وِ لجلاً اؿبسُ ؿذ، ػإال ه ّوبى

اٗي اػت وِ اثش اٗي فشاٍسدُ ثش لٌفَػ٘ت دس حبل تىث٘ش 
ّبٕ ػبلن دس  چگًَِ اػت؟ ثِ اٗي هٌظَس لٌفَػ٘ت

ّب ٗؼٌٖ  هدبٍست دٍ هحشن ػوَهٖ ٍ ساٗح لٌفَػ٘ت
LPS  ٍConA ؿذى ٍ آغبص  صهبى ثب فؼبل لشاس گشفتٌذ تب ّن

ًَس وِ  ّب ثشسػٖ ؿَد. ّوبى ثش آى SIM5ثِ تىث٘ش، اثش 
فَق هَخت  ّبٕ هحشن ،(3خذٍل دّذ ) ًتبٗح ًـبى هٖ

ؿًَذ ٍ حوَس  ّب هٖ ؿذى ػلَل افضاٗؾ تىث٘ش ٍ فؼبل
SIM5 گًَِ تأث٘ش هٌفٖ ثش اٗي فؼبل٘ت ًذاسد؛ لزا  ّ٘چ

تَاى ًت٘دِ گشفت وِ ثشخلاف ثؼ٘بسٕ اص داسٍّبٕ  هٖ
ّب ٍ دسًت٘دِ  هذػشًبى وِ ثبػث هْبس تىث٘ش لٌفَػ٘ت

ّبٕ دس  ثشإ لٌفَػ٘ت SIM5ذ، ؿًَ ػشوَة اٗوٌٖ هٖ
 حبل تىث٘ش ػوٖ ً٘ؼت.

ّبٕ خذاؿذُ  ثخؾ ثؼذٕ ًتبٗح اختلبف ثِ فشاوـي
داسد وِ ثبصّن دسهَسد ّش فشاوـي، اثش  SIM5اص 

وٌٌذگٖ اٗوٌٖ اص  ًشف ٍ اثش تمَٗت هذتىث٘شٕ اصٗه
ّب ثش اػبع ٍصى  اًذ. اٗي فشاوـي ػَٕ دٗگش ثشسػٖ ؿذُ

اًذ.  دٌّذُ خذا ؿذُ هلىَلٖ تمشٗجٖ هَاد تـى٘ل
ّب  ؿَد، اوثش فشاوـي ًَس وِ دس ًوَداسّب دٗذُ هٖ ّوبى

داسإ تأث٘ش تَوؼ٘ه ثش ػلَل ػشًبًٖ ثَدًذ؛ ٍلٖ 
ّبٕ  ًـبى داد وِ ث٘ـتشٗي تأث٘ش دس فشاوـي IC50هحبػجٔ 

و٘لَدالتَى لشاس  50-30ث٘ي حبٍٕ هَاد ثب ٍصى هلىَلٖ 
 ٔتْ٘ سٍؽِ ث تَخِ . الجتِ ثبR30ٗؼٌٖ فشاوـي  داسد؛

اٗي خلَف ًؼجٖ اػت ٍ هوىي اػت تب ّب  فشاوـي
 .ثبؿذٍخَد داؿتِ ّب  فشاوـيحذٕ تذاخل ث٘ي هَاد 

IC50  دسهَسد فشاوـيR100  ه٘ىشٍگشم دس  132حذٍد

ه٘ىشٍگشم دس  62حذٍد  R30ل٘تش ٍ دسهَسد فشاوـي  ه٘لٖ
 415ل٘تش اػت وِ ثؼ٘بس ووتش اص ػلبسُ )حذٍد  ه٘لٖ

 ه٘ىشٍگشم( اػت.
 10ّبٕ هلىَلٖ ثبلاتش اص  اصآًدبوِ دس ٍصى

دٌّذُ  تـى٘لثخؾ هْوٖ اص هَاد  و٘لَدالتَى، هؼوَلاً
تَاًٌذ پشٍتئٌٖ٘ ثبؿٌذ، دس اداهِ همذاس پشٍتئ٘ي هَخَد  هٖ

 IC50 ،گ٘شٕ ؿذ ٍ اٗي ثبس ّب اًذاصُ دس ّشٗه اص فشاوـي
 ثش اػبع همذاس پشٍتئ٘ي هحبػجِ گشدٗذ. ثش اػبع همذاس

ه٘ىشٍگشم دس  330حذٍد  SIM5دسهَسد  IC50 ،پشٍتئ٘ي
 1.23حذٍد  R30فشاوـي  دسهَسد ٍلٖ ،ثبؿذ ل٘تش هٖ ه٘لٖ

 .(6 ٍ 5خذاٍل ) ل٘تش اػت ه٘ىشٍگشم دس ه٘لٖ
ّبٕ ػبلن،  ّب ثش فؼبل٘ت لٌفَػ٘ت ثشسػٖ تأث٘ش فشاوـي

ؿَد؛ ٗؼٌٖ هبدٓ هإثشُ  دٗذُ هٖ R10ػوذتبً دس فشاوـي 
 30-10هلىَلٖ ث٘ي  ّب دس ٍصى ثش فؼبل٘ت لٌفَػ٘ت

و٘لَدالتَى لشاس داسد. لاصم ثِ روش اػت وِ دٍ پذٗذٓ 
ؿذُ دس اٗي هٌبلؼِ، ٗؼٌٖ اثش هذتىث٘شٕ ثش   هـبّذُ

ّب  ّبٕ ػشًبًٖ ٍ اثش تمَٗتٖ ثش تىث٘ش لٌفَػ٘ت ػلَل
تَاًذ تَػي دٍ ٗب چٌذ هلىَل هدضا اػوبل ؿَد ٍ  هٖ

ً٘بص ثِ  اٗي فشم وِ حتوبً ٗه هلىَل ّش دٍ اثش سا داسد،
آصهبٗـبت ٍ هـبّذات تىو٘لٖ داسد. هٌبلؼبت ثؼذٕ، 

خلَف دسهَسد فشاوـٌٖ وِ حبٍٕ ٍصى هلىَلٖ  ثِ
تَاًذ اٗي هٌلت سا ثْتش  و٘لَدالتَى اػت هٖ 10حذٍد 

 سٍؿي ًوبٗذ.
تَاى گفت ثش اػبع ًتبٗح فؼلٖ  دسهدوَع هٖ

ّبٕ  تَاًذ ٍٗظگٖ هٖ SIM5آهذُ دس اٗي هٌبلؼِ  دػت ثِ
ًظش همبثلِ ثب ػشًبى داؿتِ ثبؿذ وِ اّن هَاسد هٌلَثٖ اص

 ؿشح صٗش اػت: آى ثِ

تَاًذ هلشف  آهذُ اص گ٘بّٖ اػت وِ هٖ دػت ثِ
 .خَساوٖ داؿتِ ثبؿذ

ّبٕ ػشًبًٖ  اثش تَوؼ٘ه لَٕ ثش ػلَل هؼتم٘وبً
 .داسد

ٍ دس حبل تىث٘ش داسإ لذست افتشاق ث٘ي ػلَل ػبلن 
 .ػشًبًٖ اػتػلَل 

ؿتِ، ّبٕ ػبلن ٍ فؼبل ًذا تاثش هْبسٕ ثش لٌفَػ٘
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 ؿَد. ّن هٖ ّب لٌفَػ٘ت ثلىِ ثبػث افضاٗؾ فؼبل٘ت

ًْبٗتبً اػتفبدُ اص اٗي هبدُ ٍ اخضإ آى دس هذل 
ّبٕ ػشًبًٖ  حَ٘اًٖ ػشًبى ٍ ً٘ض ثش سٍٕ ػلَل
ّبٕ هلىَلٖ،  خذاؿذُ اص ث٘وبساى، ثشسػٖ هىبً٘ؼن

 ثشسػٖ ه٘ضاى تأث٘ش آى دس داخل ثذى ٍ هَاسد هتؼذد دٗگش
تَاًذ اصخولِ هشاحل ثؼذٕ تحم٘ك ثبؿذ. آًبل٘ضّبٕ  هٖ

تَاًٌذ ووه ثؼ٘بس  ؿ٘و٘بٖٗ ٍ ثَ٘ؿ٘و٘بٖٗ ث٘ـتش ً٘ض هٖ
 اسصؿوٌذٕ ثشإ ٗبفتي تشو٘جبت هإثش ثبؿٌذ.

 تطکا

اٗي همبلِ هؼتخشج اص ًشح تحم٘مبتٖ هلَة 
 ثبؿذ. داًـىذٓ پضؿىٖ داًـگبُ ؿبّذ هٖ
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Abstract 
Background and Objective: Common anticancer drugs have adverse effects 

due to targeting both normal and cancerous cells, so it seems valuable to search 

for further new anticancer compounds. Previously reported, herbal preparation 

SIM5 has toxic effect on cancerous cells, although its effect on normal 

proliferating cells is not clear. The present study was performed in order to 

further comparing the effects of the preparation and its fractions on normal 

resting, proliferating cells and cancerous cells. 

 

Materials and Methods: The BCL1 cell line (cancerous) and mouse 

splenocytes (normal resting) were cultured, the stimulator (ConA or LPS) was 

added to half of the wells (normal proliferating). Then, incubated with various 

concentrations of SIM5 or its fractions (according to relative molecular weight) 

for 48 hours, MTT test was performed and the cytotoxicity and IC50 were 

calculated. 

 

Results: SIM5 had strong toxic effect on BCL1 (from 0.2-2 mg/ml, IC50 about 

0.41 mg/ml), however no toxic effect was observed on activated lymphocytes. 

Besides, it was able to activate normal resting lymphocytes. The most effective 

anti-cancer fractions lie between the molecular weight of 30-50 KDa and the 

best immune-activating effect was between of 10-30 KDa. 

 

Conclusion: The herbal preparation SIM5 has distinct effects on cancerous 

cells, lymphocytes and normal proliferating cells, so seeking possible 

discriminative mechanisms may clarify its potency as a candidate anti-cancer 

drug. 
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