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*#�� �$�.+" /)��+ 	"��� �4�* "	  �.�"3 � 5
�"	 6* &��
7� 89
* :);
* ��	 "	, .&�� ���  <�� �� =# 

6>�
?�,  �@� ��"�*,<�
12��A	 !	" �* � ����� 	
� ��������� 4NB �� �.�"3 �;
* ��	 ��� C��@� <��
2 &(D #�
*.  

��� :�� "	  �E�+ � &F2 �� #>* 6>�
?� <��!	" �  �����4NB, 0��� 
* 
   G��H� �
 ��	<�
12��A	 )µM 50 ,100  �200( �  <�
� ��	

�.�"3 )µM 5/0 G��H� �
 ��	 
* L2�+ "	 (<�
12��A	 )µM 50 ,100  �200( .#)#� "
�+ 0��� M"
�� �� /�  ,
  M�" 
* ���*
�� &�
>A

MTT )Microculture tetrazolium test( !#)� #N"	 �  <>+ ��* 5
O��+ M�" 
* �)
�.#�	�P  ��5���3 t � Q�) "�:A� Excel !	�	 ��"�* ���*  
 

#� !	
-���. 

����� :�� 0���  G��H� �
 ��	 
* !#� "
�+ �
 <�
12��A	 � ��
(.+ 6*  
* L2�+ "	�.�"3, !#)� #N"	 R 
2 � �)
�  ����� &�
>A R 
2

� ��	 6* 6�1*��  5
�� �".#)	�	 5
F)  �.�"3 �S2�+ ��	µM 5/0  <�
12��A	 �µM 200 !#)� R 
2 "	 �" �@� <���F*  � ����*
�� &�
>A � �)
�

 ��	µM 50 !#)� "	 �" �@� <����2 <�
12��A	 #)	�	 5
F) ����*
�� &�
>A � �)
�. 

����� :����  62 	�	 5
F) 6>�
?� <��<�
12��A	 �* �(D�+ T*
U �FH*�@� !#)� �)
� !	" �  �����4NB 	"�	  &�
>A R 
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12� ��+<�
12��A	 ,  

  

: �!�� ,'W
2 �"
-X 5
S>� !	�:�9 ,#��� ��W
2, ,��9 ���
U ,M�.(* �SY ,Z
S9 ���
Y�U ,�#) ��
.� 
["#�\� �)��[".  "#���
 �$� "%��&

� '���(����� ����� '���� )��  ���(�� ��
 *�+%�,-��) ��.�� �& "��� ��/� � -�� �0�%��1�2��� � 20�%" 4NB . 6�]�

 5
(-N� ���:� !#�F)�	1393 ^32 )288`` :(  

  

  

  

�&'�(� )#�*
 

Proo
f V

ers
ion

Archive of SID

www.SID.ir

www.SID.ir


 

  

  

www.mui.ac.ir  

 ������ �	
�� �	���� ����–  ���32  ���
 /288 ���� /� � ���!� 1393 2 

 �������	
���� ��� ��� ����� 4NB �� ��	� ������ ��� ����� ����� ���	 ����/0 1 

�����  

 ) �������� ��	�����
��	��� �������
��APL  �������  

Acute promyelocytic leukemia ���� (3AML-M 

)3M-Acute myeloid leukaemia ( ������� �� �����

��
�� ���� �� �
�  �	!��	 ���  �" 10 ���� 

  ���% &� �& ����
'%��	 ����� (�)���
 ���% (����'�* ��

� ��	+ )1( &��	% ,�� &� .�  .���
 /�01   ��	2  ��" 

  (��3 ��4	*)   ��% ���
    5��6 &� ��	�
��	��� ��+7��

(��8�
��   &��	% ,�� .�
� 9��2 ��� 	
   ��% .���4

 �������  &�0:"��)21q<22q) (17<15(t   ��3�:�?

� @��? &� ��  �� A	%98  �����    D�"��E (�&���	%

�  ���)2(.  

%�F ,��� @���F (G D���	+  �"   α  H	!�:	1& �	
�

)RARα(  �PML )Promyelocytic leukemia( �& 

  I������  �& 9�	1�1 �% ��    ��"q17  �q15  &���J 

��K�+ @��� � LM� .�:�   @D��? ���0�� �J�N�� ,	O1��� 

 ��� &� ���P AQ��  ��G��APL   �� ��R��    ��� ��:�

D����   �
� D�? SJ�� (T &� 5���1 )3(.  

 ��U�� V�) ��@     �% �J��N�� ,	O1���� ,��� �  (���:W

 �&��  ��% D���	+ ) �	
� H	!�:	1& X���1ATRA  ��

All trans retinoic acid (.�
�  &�P YW�% �&�� ,��

  �������
���T � �J������N�� ,	O1�������� RAR α   

)Retinoic acid receptor alpha (� ��? �0	�� ��   

  ��
�  ��	!��	 5���1 (T )4(.   ���
�� ,	�% &�    ��"

@ �	!��	 APL  �%ATRA     (��E� ��[��% �	�
�\�

      9�F� ����&� ��	�? ��% 9�	��1 &� �� �
� D���

� �J� �:	��%  ��*P%       ��K��&� ��% &���	% ��� @���?

ATRA  �� I��Q (T �% ��E	%  ���?   ���W 9�F� � 

)Relapse( �  &��	% ���+ )5(.  

&� ��  �&��  ���W   &���	%  �&�� ���F�@   �&��

 �\��  �1 H	:
&T��� )ATO   ���Arsenic trioxide( 

� �*
�:  �&�� .�?�%  �% ,	���  �"��� &� H	:
&T

��� ���P:1 ���1�  [�%  �"��� &� � ��? ������T YW�%

�]� 5	� �K�%  �& ��
 �&�� ^��
  �" )6(.  

 �� ����ATO    &���	% ��% ���P:1 �%APL   5���01

�  &� ��*P% YW�% @��?70  �� (�&��	% �`&�   <����+

     ��% 9�	��1 a&��` &� ��� ���� &�ATRA  Y�W�% @

 &� ��*P%90 � (�&��	% �`&� ��?.  ��0	�� �b �+�   

 (���&�APL  ���%ATRA  ���� �ATO  ���% 9��	��1 &�

&��	% ��*P% YW�% ���&� ��	?  �"�&���     @���?

  ��% ���&�� ���Q � ��W ��ATRA   ��� �ATO  &�

� �1�	� a'�E �� ��� (�&��	% �3�%  �?�%)7(.  

,	���\���K� )DFO  ����Deferoxamine  �&�� (

 �������� (��79/656����	� @  ����W  6  ���% @�W���


�d	"� L3�� @ ��&� L3�� @ ��F L3�� a&�`   �

� 5��01 ���"� �       �	R�
  &���� a&��` ��% .���?

  ���	�	��������? &��3���������
  �&�� � e���������&  

S3O4CH8O6N48H25C �  �?�%)8(. DFO   (���:W �%

 D��::� �1'? � ���&�  �&�� H�      (��&� &� ,�"T

� D��R�
� ,"T  &�*���+  ���? )9( .DFO    (���:W ��%

� f�g 5	�  &��1 �h  �&�� H� .�?�% T  &� ,�"

  ) &���1 ����?Tumor initiator   ���0�� H���N1 � (

&��1 )Tumor promotor(   .�&�� A�Q�  ��g3  �*�\�

     ^��G& � ,��R�\���1 ��*�?� A��5�K� �% ���K� &� &��1

 �� �:2 ���i2T� A��5K� ," �%�� )10(.  

    ��� ��
� D��� (��E� a�4��g .���
  D�&  ��"   

'%�&��   ��% j��\� I��
DFO  ��  �?�%: .�DFO  &�

(���� � ��� ���% k���*1&�@  D����� A"���� 9*��
 ����� 

)Viability (.��
 D�&  �"    �� I��
'%�&��  .���? 

���� 90 �`&� D��� &� A"��    .���
 ,��� ����   ��"  
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96    ��% &���	1 �� �4% �W�
DFO    ��
� D��? D���� 

)11( A"���� H��� . 80-50   ���`&�D�����  �����

L
��1�l"   ��% &��	1 &� �"DFO     D��? D��� (��E� 5�	�

�
� )12(.  

^\	��� .��
 �?& &�P  �"  m
�1  &��1  �"

DFO � � D�	d	� 9�2  ��3�:�?�� ��    n8�E .��?�%

 D�? �
� ��T������& �	1�O�����*�& ^�5�@  H�T ^�5�

 �% ��\%��T     ��% �"��	1�O�����*�& L���*1 9*�
 �� ,"

��� �"���	1�O�����*�& ���\��� ����?@ ��"� �� ������ V�

DFO � �?�%<  �& ,��� ��    o���) ,��� ��DFO   H��

 5�:
 &� .'�3�DNA  �� ��0��  ��:� )13( .DFO  ��

^\	��� o��)  �"  �U��     �������T  ��Q�� 9*�
 5	�

� �+� .��? ^\	��� ,�� �b % �" � n8E o	J� &�)

�\	�@ ^\	��� �p4% ��   �"T  ��
� D�? ��3�:? (

 �� �����F   T(  � �"��l
�� (��� .�4K �"T^�5�    ��"

�g��
�� ���� H��	�	��O1���   �:���\" ��������T  ���Q��@ 

� .�?�% DFO   �"��l
�� �
� &��J8 � 9  ��l
�� �

3 �:� .�4K �& )14(.  

��� .�������  ��&DFO  o����) �����	�81  ,��"T    

)Iron depletion (   .���? �������T 9F� @�& ,��� �� 

.��
 �U�\%�� A��5K�     ��%  &���1  ��"T   ,��� ,�"

� ��P:E	� �& 9�g �	�81 �� �:�   T    (���:W ��% ,�"

    &���1 ��?& (���� ���N &� ���&�  71���
� H�

    ,��� ��� @��?�% f�g ��	�81   T    �1'�? m�
�1 ,�"

D�::�   �"T ���F �� ,"DFO .�
� ��i� (���  

�%  �% �F�1�*��g    ��? ���q ��� @   ��4��g ,��� &�

 �4
  �����+   &� H	:�
&T ,	���� ��� ��]�    ��% 9�	��1

DFO D�&  �&    ������
4NB  �� ���1 ����? ���
&�%

� H	:
&T  [�% ��� �p a��]�    (T a'��E ����


 1�����T �	�`�3 I�W Lr    ���
�� ,	���� ��� &� H�	

��?       �����Q1 ��]� (���% �&�� a&��` &� ,	�:d�" �

��:4�   �& &��  � .����
 ��	��%���� ���	��4K A"����

D��� (T ���@ D�:�T &� (���%   a��4��g I�0�� �� X� �

����	��1    (���&� &� �&�� �� ,���� 9��	��1 ��APL 

D�P% �? �:.  

  

��� 	
  

���� ���  

&� D�& �4��g ,��    ����
4NB  .���
)    ���
��  ��"

(��� H	�	
��	���  @��? �	P1 (���� &��
�� ��	�\�� �� �� 

&��J �4��g �&� .�K�+ .��
   m	�N &� �"1640RPMI 

)1640Roswell Park memorial institute ()Gibco (

  ���� �� 10     )  ���+ ,	�:F I��
 ��`&�Gibco(@ 

^��
 a�:%��	% )Invitrogen� ( lµ 100 ,	�	
 �:�- 

gµ 100 ,	\�������
� )Bioidea� (  ��?�%@   ��E�

.���? D���  

  ��� &� �	P1 ���4% �E� m	N Cº 4    &���PU�

� �? m	N  �� �% D��R�
� �� L*J )Cº 24  D����
& (

.���? .����
 ���% &�1���%���� &� D���? D��� ���E�  ���"   

5 �`&� 2CO �  �� Cº 37 .���?  &��PU�  

����� ���� ���� ���� �
 ��  

.��
  �"���� &�      ,����P% &� ��� ����&��U� ��?&  

� �
 �% ��3 �	4h�     �� A	�% ��
� ,��� � ���%

90 .��
 �`&� @�:?�% ^	\Q1 .�� &� �"     ��"��� ��%

 S�����8DFO )lµ 50 @00  �200 ( � ������P:1 ����%

 �% �*	��1ATO )lµ 5/0(  &��	1���?.  ,�� &� ,���%�:%

����� ��������  (�����? �����%��% �� (������ (������1  

)Doublication time.��
 ( .��� �*
�N 5	� �& �"  

.��
 �&� &�   �"4NB   (��? �%��% �� (��24 

   H	:�
&T � ,	��\���K�  �&�� .�? �*
�N �W�
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m	����������N &� 1640RPMI  (������������%FBS   

)Fetal bovine serum  .����? o�	J& (   &��s: ,���%@ 

t��
� ,	�\���K�  �&��  �s�2 �%µM 10000  &�

  ���? ����K�+ ���s���" . �M 1   ���%��% ,	���\���K�  

g/l 79/656 �����  .�����?�%Mµ 100 DFO  �����%��%

065679/0  &�l 1 ����  &� � ����?�%CC 500  ����%��%

032/0 �  .��?M 1      ����� ����\��  ��1 H	:�
&T  

g/l 200 �  .�?�%M 1   ��%��% H	:
&Tg 2  &�ml 10 

�  .�?�%g 2  .��4 H	:
&Tmg 2000    ���% .��
� 

,������ &������ �� .�����lT   �����"mg 10  &�ml 10 

)ml10/mg10( ATO D��R�
� �?.  

ATO &� .�lT �"  �&�� �s�2 µM 5000 �
� .

�4��g ,�� &� ��E	% �J�  ��%@ ATO  o	J& ��?  �� �

 ���s�2µM 50  D��R���
�������+,���%���:% .@ µl 10  ��

 �&��&� µL 990  (��% m	NFBS �? L�  �s�2 �1

Mµ 5/0 .��? �	P1 H	:
&T  

 ��% �	�� �� �	��� &��	1   �"12 ���3   ^�0� �  �

 ���P�lµ 1000    D��R��
� H�"�b �" &�  .��?  �� X��

.��
 �`&� &��	1 ��`�K �% D���  �"    ����24@ 48 

 �72 ��	
� �% �W�
   .�? �*
�N ��% (�l��1  

���� ����
 ���� ���    :���
 ���"#�� �
 ��    ���%

D����� ���
&�% @����� lµ 50  ��������
 (�	��\��l
�
 

 u�	1���	 L3����8�&  �?�   (��l��1 (�5	 (��" �%

��% )Sigma   �K��h� (T ��% (  �����+�    a�� ��%2-1 

 �%���� v�1�  �� &� �Q	J��?.  Xl
lµ 10 ��  .��


.��
 &�%�O� I[ �%   .�����+ w&���? D�� � D���  �" 

.��
   ��i���� q�R� ��% (�l��1 e�& �% �*\� D���  �"

�% � � D��� e�& ���? . .���
 &�     e��& D���  ��"

 ^
'���	
 �&��� ��? .��
 �   L��� �%T e�& �% �"

� D��� AR:% �% .���?  

���� �$�%�
�&  ��%�'( ����
  �
 ��MTT assay  

lµ 100  ����
 (�	\��l
�
 �� &�H"�b   ��	��  �"

96 ���3  ��8�&  � �   �&�� Xl�
DFO )Sigma ( �

ATO H"�b �%  �K�h� �" .��?     ��
 ��?i+ �� X��

(���� 24 @48  �72 �W���
(����T @ MTT )Sigma( 

.�K�+ &��J �4��g �&�  

 &���MTT )Microculture tetrazolium test (�% 

�s�2 mg 5 &� ml 10  m	NRPMI   ��J�KFBS   ���

 �K�% m
�1PBS � �? L�  V�4MTT  �	P1���+.� 

 Xl
lµ 100  V�4 ��MTT    ��h� H�"�b ��" �% �K

�? �    a�� ��%3-2   &�1��%���� &� �W��
 Cº 37 �   

5  �`&�2CO  .��? D��� &��J     (��� ��?i+ �� X��

@(�	
�%���� �% �	�� &�� g 520  a� �%7    ��% ��Q	J�

G�	R�������
 ���	�� @&���3 G�	R�������
  .���?lµ 100  ��

 �����3 �����& .����N��? (T ���% � �lµ 100  .����N

DMSO )Dimethyl sulfoxide) (Sigma ( �K����h�

����+ � ���?�� ��	:	��T L��K �% �	��D  ��? �   ��%

 a�15  �%���� &�1�%���� L3�� �Q	J� �����+.   Xl�


 D�U����������
� m���������
�1ELISA reader   

)Dynex technologies (   ������  &��� ui�F   &� ��"

x� .�) nm 570  D����3.�?  

�*
�N  &��Q  P .��
 w&��?  ��%  @�" �	��4K

�	��%��� � �`&� �D��  ��� ��%  (���T t �  I���  &�5�K� 

Excel ����+ I�0��.  

  

���	 	
  

 )���*���+ ����  ,��4NB    	�./��  ���0�� 	


 ,���� �
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    ��*	��1 ��� &� .���
 ����41 ,�����200 DFO  ��% 

5/0 ATO  �)72    D�"��E �&�� ��% a&��0 �W�


 � �"���? D����+ &� .����
 �����41 ,�����E	% � ������+  

50 DFO  �)24   ��? D�"�E �&�� �% �PF�� �W�
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�\��Q �
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 &� ����&�� &��	1  �   
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DFO ���%  ���µM 5/0   ���% �����\��  ���1 H	:��
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 .����
 w&����? ���" ���4% �� 24 @48  �72 �W���
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 ���/1 �� 34 �%��� *���+ .24 �48  �72 ���� �
 	./��  �9��  

���� �����  
���� �����  

72 ��	�  48 ��	�  24 ��	�  

103000  168000  345000  DFO 50  

91000  140000  329000  DFO 100 

79000  111000  283000  DFO 200 

66000  95000  267000  DFO 50/ATO 5/0 

54000  80000  256000  DFO 100/ATO 5/0 

38000  72000  248000  DFO 200/ATO 5/0 

200000  302000  464000  ���
 

DFO: Deferoxamine; ATO: Arsenic trioxide 
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�+���::�  �� (���E� ���� �&�� �& H��	��%�� ���	��4K ���%

 m
�1 H	:
&T �]� ���Q1DFO � .�?�%  

 &��QP  S��8  �"���DFO   �"��� 9	��1 �

DFO ���%  ���µM 5/0  ����% �����\��  ���1 H	:��
&T

 ��	��%�� �	��4K�4%  ��24  �W�
050/0 < P  ��4% @

 ��48  .��4 �W�
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008/0 < P �:4 �� �? �*
�N .����% &�� 
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�4��g |���� V'�3� .��%      &��T }��N� �� ��h��  
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Neonatal acute leukemia  D�"�E+���� )19(.  

Hann (�&���" � @  A"��� H�80-50   ��`&� 

D���  L�
��1�l" ���     ��% &���	1 &� �& ��"DFO   (��E�

����� )20(.  

�����P� &�@  ���4��g H��� &�DFO  ���% 9��	��1 &�
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Thiotepa ���%   �&54   ���% &����	%  �����
'%�&��
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 �� ,�� ������ �?���%ATRA   .��
 &�1985   ��%

 ���F (�&� (��:WAPL     &���	% ��� .��? ��K�4   ��%
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#$����% � �&'�  

   &����" �� ��	�
� ,��%  �����4  I���N  ��E"�7� 

D�UE��� I��W (��P1 ��?5� �% L	�� ����� ��� ,�� 

f�)  D&���? �%   22331-31-02-92 �  ,	�:d�"  ��

���\~  �  G���1�����" D�U���E���T L:���
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 D�UE���TD��E���  5�� a�Q	QN1      ���?5� ���	�

   ��4��g ,��� I�0�� &� �� (��P1 ��?5� I��W D�UE���

�����  &���" � �%@ � ����&�J � ��E1 ���+. 
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