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و دودمان  HUVECيي سلولهاي فرآيند رگزا بر )MCP( مركبات ثر پكتين تغيير يافتها
 DU145سلولي سرطان پروستات انساني 

  2بهرام گليايي و 1سارا دشت بزرگي، 1، لادن دلفي*1، حوري سپهري 1الهام حضوري
 جانوريست شناسي، بخش فيزيولوژي دانشگاه تهران، پرديس علوم، دانشكده زيتهران،  1

  بيوشيمي و بيوفيزيك دانشگاه تهران، مركز تحقيقاتتهران،  2

  31/4/92: تاريخ پذيرش  10/11/90: تاريخ دريافت

  چكيده

اين مواد  ،پيوند مي شوند 3-خود گالكتين  مواد پكتيني، پلي ساكاريد هاي غني از زير واحد هاي گالاكتوز مي باشند و به گيرنده
پژوهش حاضر اثر پكتين تغيير  .مي باشند  ي سرطاني از طريق ميانكنش با گيرندهسلولها قادر به القاي آپوپتوز و مهار متاستاز در

. مي كندرا بررسي  DU145ي سرطان پروستات انساني سلولها و HUVECي سلولها بر كاهش رگزايي )MCP( يافته مركبات
قبل و بعد  DU145ي رويي سلولها اثر محيط كشت به وسيلهاين بررسي . استتغيير يافته  pHپكتين مركبات  به كمك گرما و 

 و مهاجرت سلولي است رگزايي حاوي عوامل مؤثر براي كه استانجام گرفته ساعت  48و  24ي زمانهادر  MCP بااز تيمار 
 .مي گرددو مهاجرت آنها تشديد  رگزايي )دودمان سلولي آندوتليال( HUVECي سلولها پس از افزودن آن به محيط كشت زيرا

ي سلولها و مهاجرت در رگزايي باشد، كاهش MCP به وسيلهاگر جداسازي محيط كشت پس از تيمار آنها  در حالي كه
HUVEC نشان مي دهد كه  پژوهشها. ديده مي شودMCP نظير  رگزا بر ترشح فاكتور هاي رشدVEGF  ي سلولها ازكه
آنها متاستاز  وو عدم مهاجرت  HUVECي سلولها در رگزايي كاهشبا  و ترشح مي شوند اثر مهاري دارد DU145سرطاني 

كه ) PEITC )Phenethyl Isothiocyanateاز  ،به عنوان كنترل منفي ،HUVECي سلولها در اين مطالعه براي. همراه است
افزايش مي دهد، به  سلولها را در اين رگزايي كه خاصيت ،VEGFفاكتور رشد  از ي رگزا را متوقف مي كند وسلولها مهاجرت

  .عنوان كنترل مثبت استفاده شد

  HUVEC ،VEGFي سلولها ،DU145، دودمان سلولي MCP،پكتين تغيير يافته يي،رگزا :كليدي واژه هاي

  hsepehri@khayam.ut.ac.ir: پست الكترونيكي،   61112626: تلفن ،نويسنده مسئول* 

  مقدمه
فيزيولوژيك شركت كننده در فرآيند  ييرگزا آنژيوژنزيس يا

بهبود زخم، رشد و تكوين جنين، زايمان و تكثير آندومتر 
تكثير، گسترش اساسي در فرآيند  يي همچنينرگزا .باشدمي

زماني كه ). 13و 2(ي سرطاني است سلولها و متاستاز
مواد غذايي و اكسيژن  ،است mm5/0تومور كمتر از   اندازه

ي سرطاني از طريق انتشار تأمين مي شود سلولها مورد نياز
)avascular stage( ،تومور بيش از   اما هنگامي كه اندازه

mm5/0  ،انتشار به از حاصلمواد غذايي و اكسيژن باشد 

 در اين زمانو  نخواهد رسيد سلولهااندازه كافي به 
يي از رگزا هايي سرطاني شروع به توليد فاكتورسلولها
 vascular(مي كنند  PDGF و  VEGF، FGF2جمله 

stage( )2تومور تا زماني كه بتواند با ترشح . )3و
ي جديد شود، درمرحله رگها باعث رشد رگزا فاكتورهاي
 يي شامل مراحل ترشح فاكتورفرآيند رگزا .ماند كمون مي

ي اوليه و غشاء ، قرار گيري آن روي گيرنده، تخريب رگزا
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 و 7( ي اندوتليالي به سوي تومور مي باشدسلولها مهاجرت
13( .  

 سلولي در  ديواره  از مواد اصلي تشكيل دهنده يكي
مي باشند كه در ميان پلي  پكتينها ي گياهيسلولها

.  هستندبيشترين پيچيدگي ساختاري را دارا  ساكاريدها
پكتين مركبات اغلب در گوشت و پوست مركباتي مثل 

پلي  ،اين ماده. مي شود يافتليمو  وال قگريپ فروت ، پرت
تعداد زيادي زير  به همراهساكاريد بسيار منشعب و پيچيده 

مي  دما يا pHبه وسيله تغيير  است وواحدهاي گالاكتوزيد 
 .)12( به صورت پكتين تغيير يافته در آورد توان آن را

 در باعث القاي آپوپتوز MCPكه، است تحقيقات نشان داده 
جلوگيري مي  آنها ي سرطاني شده و از مهاجرتسلولها

ي سلولها در ).4( بنابراين مانع بروز متاستاز مي گردد. كند
به اندوتليوم رگهاي  سلولها باعث اتصال  Gal -3سرطاني، 
 تواند در متاستازمي Gal -3گردد، بنابراين خوني مي

در  MCP . )1(ايفا كندي سرطاني  نقش مهمي سلولها
از اتصال مانع و متصل  Gal-3به ي سرطاني سلولها سطح
ي سلولها كه بر روي(سلولي سطح  گيرنده هايساير به  آن

مطالعات نشان مي دهند . شودمي )مستقر مي باشند ديگر
ي سلولها عامل القاي حركت و مهاجرت Gal- 3  كه گيرنده
روي ماتريژل و ايجاد شبكه هاي شبه مويرگي بر اندوتليال 

با مهار  MCP. مي باشد  in vitro به صورتاين سلولها در
Gal-3، و شكل گيري  ي اندوتليالسلولها مانع مهاجرت

 ،هاي سرطانيدلدر م. دگردمي شبكه هاي شبه مويرگي 
 شودميمتاستاز مهار و يي رگزا مهارسبب  MCP  تغذيه با

)4.(  

 مركبات در تغيير يافته در پژوهش حاضر اثر پكتين
در موارد زير مورد  DU145ي سرطاني پروستات سلولها

  :بررسي قرار گرفته است

 زيستاييبر درصد  بررسي اثر پكتين مركبات تغيير يافته 
 آندوتلياليي سلولها و DU145ي سرطاني سلولها

HUVEC 

  بررسي اثرMCP ي سلولها ييرگزا در ميزان HUVEC  

 ي سلولها بررسي اثر اين ماده روي مهاجرتHUVEC  

 MCPبه كاربردن  مطالعه نشان داده شده است كهاين در 
مي تواند  DU145روي دودمان سلولهاي سرطان پروستات 

را مهار كند و از متاستازي شدن آنها  آنها مهاجرت
بنابراين شايد بتوان با دسترسي به . جلوگيري نمايد

با توجه به كم ، در مهار متاستاز مؤثرداروهاي غيرشيميايي 
 از بين بردن ايناز آنها در  ،بودن اثرات جانبي اين مواد

را استفاده كرد و ميزان مصرف داروهاي شيميايي  سلولها
  .كاهش داد

  روشهامواد و 
 هايسلولدر اينجا، به منظور رشد و تكثير : كشت سلول

DU145 محيط از RPMI 1640  ، سرم  درصد 10كه به آن
ي سلولها كشت .گرديداستفاده  ،بودشده جنين گاو اضافه 

HUVEC در محيط  DMEM/HamsF12  درصد 20حاوي 
كردن محيط و  سترونبراي  .صورت گرفتسرم جنين گاو 

و  UI/ml 100غلظت  اپني سيلين ب ،جلوگيري از آلودگي
 pH واضافه  محيطبه  μg/ml 100غلظت  ااسترپتومايسين ب

  .تنظيم گرديد 7- 2/7بين  آنمناسب براي 

تهيه پكتين تغيير  :مركبات آماده سازي پكتين تغييريافته
توجه به روش انجام شده توسط آوراهام راز  ايافته ب

پكتين  درصد 5/1محلول  براي اين منظور .صورت گرفت
 NaOH 3محلول حاصل توسط  pHسپس  ،تهيه گرديد

و پس از يك ساعت انكوباسيون شد رسانده  10  نرمال به
روي ، HCLسانتي گراد، توسط محلول درجه  55در دماي 

pH 3  محلول حاصل به مدت يك شبانه روز  .گرديدتنظيم
. و سپس به آن اتانل اضافه گرديد نگهداري محيطدر دماي 

محلول ژلاتيني حاصل در نهايت پس از عبور از كاغذ 
 مورد استفاده قرار گرفت MCP به عنوانخشك و  ،صافي

)10.(  
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 تعيين درصد زيستاييمنظور  هب :تعيين درصد زيستايي
 2×105تعداد  تدااب .از روش تريپان بلو استفاده شد سلولها
 24از  و بعد شد كشت داده چاهكي 24ظروف در سلول 

با  HUVECو  DU145ي سلولها ساعت پيش انكوباسيون،
) MCP )g/ml 1 ،5/0 ،1/0 ،05/0 ،01/0 ي مختلف غلظتها

 MCPعلاوه بر  HUVECي سلولها در مورد .تيمار شدند
با غلظت () PEITC )Phenethyl Isothiocyanate از

mM 8/6  4/3و( و به عنوان كنترل منفيVEGF  )ng/ml 
 ه استشداستفاده  به عنوان كنترل مثبت ) 15و  30،  40

ساعت  48و  24 يزمان پس از طي دوره هاي .)15و  14(
رنگ آميزي ،  درصد 4توسط تريپان بلو  سلولها انكوباسيون
ي زنده به وسيله ميكروسكوپ نوري سلولها و درصد

  .تعيين گرديد

منظور كشت سه به  :HUVECكشت سه بعدي سلولهاي 
استفاده  )ژل كلاژن( لكلاژاز  HUVECي سلولها بعدي

اسيد  در I (Sigma)نوع كلاژن  ابتدا براي تهيه اين ژل. دش
محيط µl 100 و پس از افزودنل محلومولار  1/0استيك 
تنظيم  7روي نرمال  NaOH آن توسط X10، pHكشت 
 ريخته چاهكي 96ظروف كشت  درمحلول حاصل . گرديد

 37دقيقه در دماي  30-  20مدت  به و به منظور ايجاد ژل
  .نگهداري شددرجه سانتي گراد 

104، تعداد لبعد از آماده شدن كلاژ
سلول در هر  1×

مدت كم  در اين .شدكشت داده ساعت  48براي چاهك  
 .شروع به ظاهر شدن مي كنندكم شبكه هاي شبه مويرگي 

كه از قبل به مدت  DU145ي سلولها محيط رويي سپس
تيمار شده بود،  با  MCP مختلف يغلظتهاساعت با  24

شكل  و گرديدجابه جا  HUVEC يسلولها محيط رويي
 ،ساعت 48  مدت زمانطي هاي شبه مويرگي گيري شبكه

  .مورد بررسي قرار گرفتميكروسكوپ فاز معكوس  توسط

سلول  5×105تعداد  :HUVECي سلولها بررسي مهاجرت
با  سپس ،شدكشت داده  چاهكي  24 كشت ظروفدر 

 شدخراشي داده كف هر چاهك  به چاقوي جراحيكمك 

مورد تيمار قرار  MCPي مختلف تراكمهابا  سلولها و
به منظور پر كردن  HUVECي سلولها مهاجرت. گرفتند

ميكروسكوپ فاز  توسطساعت ،  48 به مدتخراش  
  .  شدمعكوس دنبال 

آماري با  هاي تجزيه و تحليل :آماري تجزيه و تحليل
 ANOVAو تست پارامتريك SPSS نرم افزار از استفاده 

 ±SEMنتايج به صورت  .انجام شد دو طرفه يك طرفه و
 .نشان داده شده است) n= 3(ميانگين 

  نتايج
 شناسي ريخت :يسلول شناسي ريختبر  MCPاثر 

به در نمونه شاهد  ساعت 48پس از  DU145ي سلولها
، چسبيده به كف فلاسك و در حال تقسيم تك لايه صورت

 MCPدر نمونه هاي با غلظت پايين .مشاهده مي شوند
 سلولها شناسي   ريختتغييري در ) g/ml 05/0و  01/0(

ي در نمونه هاي اما .شدي شاهد مشاهده نسلولها نسبت به
تيمار ) g/ml 1 ، وMCP )1/0 ،5/0 يي بالاغلظتها باكه 

قابل ملاحظه اي در شكل آنها ديده تغييرات شده بودند، 
  :)1شكل ( شد

 ي سلولي و غشاء تغييرات عمده در حالت طبيعي
 سلولها گرانوله شدن

 كاهش حجم سلول  

ساعت  48 و 24پس از ،  HUVECي سلولها در مورد
به ته به صورت تك لايه  گروه كنترلي سلولها انكوباسيون،

 ساعت 48انكوباسيون  در ). a2-شكل  ( مي چسبندظرف 
) g/ml 1/0 و MCP )01/0 ،05/0پايين ي غلظتهادر  و

ي شاهد مشاهده سلولها نسبت به شكل آنهاتغييري در 
 g/ml ، وMCP )5/0ي بالاي غلظتها حالي كه در. نگرديد

 ،غشاء شامل چروكيده شدن سلولها در شكل تغيير) 1
از كف  سلولها گرانوله شدن سيتوپلاسم و جدا شدن

  .)2شكل( مي باشدفلاسك 
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سلولها  MCPبا افزايش غلظت  - MCP( mg/ml)ساعت تيمار با غلظتهاي مختلف  48پس از   DU145مورفولوژي سلولهاي  - 1شكل 

  .شودچروكيده شده و در سيتوپلاسم آنها گرانولهايي مشاهده مي

 

 24در زمانهاي  :بر درصد زيستايي سلول MCPاثر 
 g/ml 1، 5/0، 1/0، 05/0ساعت غلظتهاي  48ساعت و 

MCP  كاهش معني دار درصد زيستايي سلولهايDU145 
 براي ***نماد (نسبت به گروه كنترل مشاهده گرديد 

001/0p<   01/0براي  **و نمادp.(  بررسي آماري توسط
كاهش درصد  .مي باشددو طرفه  ANOVAآزمون 

و ) >001/0p(وابسته به دز  DU145زيستايي سلولهاي 
است، اما اختلاف معني دار بين ) >001/0p(وابسته به زمان 

بنابراين . ديده نشد انكوباسيون ساعت 48و  24زمان دو 
ه دز در حالت وابسته ب  MCP،مي توان نتيجه گيري كرد كه

  DU145ساعت سبب كاهش بقاي سلولهاي  24و در زمان 
  ). 3شكل(مي گردد 
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در  HUVECغشاءي سلولهاي  - MCP  (mg/ml)ساعت تيمار با غلظتهاي مختلف  48پس از   HUVECمورفولوژي سلولهاي  - 2شكل 
  .شوندو با افزايش غلظت اين ماده از سطح فلاسك جدا مي تغيير كرده MCPانكوباسيون با 

از  g/ml 1و  5/0، غلظتهاي HUVECدر مورد سلولهاي 
MCP  كاهش معني دار سبب ساعت  48و  24پس از

. مي گردددرصد زيستايي سلولها نسبت به گروه كنترل 
دو طرفه نشان مي دهد كه، كاهش  ANOVAنتايج آزمون 

وابسته به غلظت  HUVECدرصد زيستايي سلولهاي 

)001/0p< (و وابسته به زمان)001/0p< (اما اختلاف . است
. ساعت وجود ندارد 48و  24 دو انكوباسيونمعني دار بين 

 انكوباسيون و تراكم مي باشدوابسته به  MCP تأثير بنابراين
مي شود  HUVECولهاي سبب كاهش بقاي سلساعت  48
  ).  4شكل ( 
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 24به مدتانكوباسيون  -آميزي تريپان بلوتوسط رنگ MCPپس از تيمار با غلظتهاي مختلف  DU145تغيير درصد زيستاي سلولهاي  - 3شكل 

  .=01/0p< ،3n **و   >001/0pيعني دارا بودن  ***. مي باشد) B(ساعت 48و  )A( ساعت

به منظور تشكيل  HUVECكشت سه بعدي سلولهاي 
به منظور تشكيل شبكه هاي شبه : شبكه هاي شبه مويرگي

ژل كلاژن كلاژل يا روي  HUVECمويرگي، سلولهاي 
ساعت قرار گيري سلولها  24پس از . كشت داده شدند

شرايط، سلولها به  روي ژل كلاژن در صورت مناسب بودن
در طي اين مدت . هم چسبيده و شروع به تقسيم مي كنند

ساعت اين  48پس از. برخي از سلولها كشيده مي شوند

سلولها روي كلاژل، شبكه هاي شبه مويرگي قابل مشاهده 
براي جستجوي بهترين زمان ). 5شكل(دهند تشكيل مي

اعت س 72 به مدتهاي مويرگي، انكوباسيونشبكه  مشاهده
به دليل تكثير سلولي،  زمانپس از اين . نيز انجام شد

فضاهاي خالي بين سلولها پر شده به طوري كه مشاهده 
). b5-شكل( مي باشدشبكه هاي سه بعدي امكان پذير ن

بنابراين زمان مناسب براي مشاهده شبكه هاي شبه مويرگي 
  .استساعت  48تا  24
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 24به مدتانكوباسيون  -آميزي تريپان بلوتوسط رنگ MCP پس از تيمار با غلظتهاي مختلف HUVECتغييرات درصد زيستايي سلولهاي  - 4شكل 

  .=01/0p< ،3n **و   >001/0pيعني دارا بودن  ***. مي باشد) B(ساعت 48و  )A( ساعت

بر ترشح فاكتورهاي رگزايي در تأثير مشتقات پكتيني 
  DU145براي اين منظور ابتدا سلولهاي :DU145 سلولهاي

ساعت تيمار شد،  24به مدت  MCPبا تراكمهاي مختلف 
پس از آن اين . محيط رويي آنها جمع آوري گرديدسپس 

روي  مي باشند، MCPمحيطها كه حاوي تراكمهاي مختلف 
ريخته شد و شكل گيري شبكه هاي  HUVECسلولهاي 

. ساعت، مورد بررسي قرار گرفت 48شبه مويرگي پس از 
نتايج نشان داد كه تشكيل شبكه هاي شبه مويرگي در اين 

وابسته به تراكم رگزايي اين كاهش . سلولها كاهش مي يابد
MCP نتايج مؤيد اين نظر است كه در اثر كاهش  .مي باشد

پس از  DU145وسط سلولهاي ترشح فاكتورهاي رگزايي ت
رگزايي در اين سلولها به طور قابل ملاحظه  MCPتيمار با 

  ). 6شكل (اي مهار مي گردد 
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پس  هاي شبه مويرگيتشكيل شبكه - bسلولها در محيط دوبعدي،  -a: روي بستر كلاژن HUVECهاي شبه مويرگي سلولهاي تشكيل شبكه -5شكل
هاي شبه تشكيل شبكه. - VEGF d(ng\ml 30)انكوباسيون با  ساعت 24هاي شبه مويرگي پس ازتشكيل شبكه - c  ،انكوباسيون ساعت 24از

 VEGF(30انكوباسيون با  ساعت 48هاي شبه مويرگي پس ازتشكيل شبكه -PITEC ،f (6/8mM)انكوباسيون با ساعت 24مويرگي پس از

ng\ml)،g - انكوباسيون با  ساعت 48ي شبه مويرگي پس ازهاتشكيل شبكهPITEC (6/8mM)  
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حاوي غلظتهاي مختلف  DU145پس از تيمار با محيط رويي سلولهاي   HUVECشكل گيري شبكه هاي شبه مويرگي در  سلولهاي  - 6شكل 
MCP )mg/ml :(a-هاي مويرگي در نمونه كنترل، تشكيل شبكهb -  هاي مويرگي چشمگيري در تشكيل شبكه از اين ماده تغيير 01/0در غلظت

تشكيل مهار  - fو  e، 1/0هاي مويرگي در غلظت كاهش تشكيل شبكه - d، 05/0هاي مويرگي در غلظت كاهش تشكيل شبكه -cشود، مشاهده نمي
  .1و  5/0هاي مويرگي در غلظتهاي شبكه

 
پر شدن كامل خراش  - bايجاد خراش در فلاسك، -MCP (mg/ml) :aبا غلظتهاي مختلف  در انكوباسيون  HUVECمهاجرت سلولهاي  - 7شكل

مهار  - gو e ،f، 05/0كاهش شديد مهاجرت سلولها به سوي ناحيه خراش در غلظت - d، 01/0پر شدن نسبي خراش در غلظت  -c ،در نمونه كنترل
  .1و 5/0، 1/0مهاجرت سلولي به سوي خراش و عدم پر شدن خراش توسط سلولها در غلظتهاي  

  

 HUVEC:تأثير مشتقات پكتيني بر مهاجرت سلولهاي 
در   HUVECخراش ايجاد شده در سطح كشت سلولهاي 

  : دو مورد بررسي گرديد

 DU145با اضافه كردن محيط رويي كشت سلولهاي  .1
 )گروه شاهد( MCPبدون افزودن 

 با DU145 افزودن محيط رويي كشت سلولهاي با  .2
 )گروه تجربي( MCPافزودن 

 48و  24و انكوباسيون  MCPبا تراكمهاي متفاوت  .3
كاهش قابل ملاحظه پر شدن خراش توسط  ،ساعت

 ).7شكل (نشان داده شد  HUVECسلولهاي 
مهاجرت سلولي در حضور فاكتور  9و  8هاي  شكل

VEGF  بعنوان كنترل مثبت وPITC  بعنوان كنترل منفي
  .نشان مي دهند
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  - bايجاد خراش،  - VEGF  (ng/ml)ساعت انكوباسيون توسط غلظتهاي مختلف  24پس از   HUVECتحريك مهاجرت سلولهاي  - 8شكل 

15 ،c - 30 ،d - مهاجرت شديد سلولها به سوي خراش و پر كردن آن مي باشد  موجب 40غلظت .d  پر شدن كامل خراش توسط سلولها را نشان
  .دهد مي

 
مهار مهاجرت سلولها ، PEITC  (mM) :a- 6/3 ،b - 8/6با غلظتهاي مختلف  پس از انكوباسيون  HUVECمهار مهاجرت سلولهاي  -9شكل 

  .نشان داده شده است PEITC توسط
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  بحث
شدن  يجلوگيري از متاستازسركوب تومورهاي سرطاني و 

دليل متفاوت ه ب. اي برخوردار استآنها از اهميت ويژه
براي انواع مختلف  اغلب ي سرطاني درمانهاسلولهابودن 

پژوهشهاي اخير نشان . آميز نبوده استاين سلولها موفقيت
-در دامنه وسيعي از انواع سرطانها مي پكتينهااند كه داده

به طرف   باشند و سلولهاي توموري را مستقيماً مؤثرتوانند 
پكتين ). 9و  1(ولي سير دهند لس  چرخهآپوپتوز يا توقف 

اين مولكول  .داراي مولكولي با زنجيره طويل استمركبات 
به همين  .تر گردد است كه كوتاه مؤثرهنگامي روي سلولها 

ي كوچكتر مولكولهابه  pHكمك دما و ه آن را ب منظور
آوراهام راز و  2002در سال ). 11( مي كنندتبديل 

 Gal-3  گيرنده با اتصال به MCPهمكارانش دريافتند كه 
و  )5( ي سرطان سينهسلولها مي تواند باعث مهار مهاجرت

از آنجايي  .)8( شود سلولها يي در اينرگزا همچنين مهار
-باشند ميكه اين مواد در سطح سلولها داراي گيرنده مي

را از  سلولها باشند ودرمان سرطان  درمناسبي گزينه  توانند
ي مختلفي روشها بااين تركيبات . متاستازي شدن بازدارند

دخالت اين تركيبات  .مي توانند مانع پيشرفت تومور شوند
ممانعت از  ،)رگزايي( آنژيوژنزجلوگيري از قندي در 

در ارتباط  همچنينو  تهاجمي شدن تومور و ايجاد متاستاز
  .)8( و ماده خارج سلولي ديده مي شود سلولها بين

سبب  MCPدهد كه نتايج حاصل از اين پژوهش نشان مي
اين  حالي كه شود دركاهش زيستايي سلولهاي سرطاني مي
 .استاندك  HUVECاثر در مورد سلولهاي غيرسرطاني 

بنابراين مي توان نتيجه گرفت كه مواد پكتيني باعث كاهش 
ي سلولها بر و شدهي سرطاني سلولها درصد زيستايي

 تحقيقاتمانند اين نتيجه . و غير سرطاني اثر ندارندطبيعي 
 تيمار نشان دادندآنها . مي باشددبرا مهنن و همكارانش 

پكتين مركبات  باساعت  48 به مدت  HUVECي سلولها
 5( ، اثر آپوپتوزي در آنها ندارد)FPP( تغيير يافته با حرارت

  .)6و
 يغلظتها ،ييفرآيند رگزا در MCPاثر به منظور بررسي 

ي سرطان سلولها بر ،ساعت 24 با تيمار اين ماده مختلف
 اينسپس محيط رويي  و انجام گرفت DU145پروستات 

نتايج نشان  .دگردياضافه  HUVECي سلولها روي سلولها
. مهار مي گردد HUVECي سلولها مي دهد كه رگزايي در

روي  MCPعلت اين كاهش رگزايي به واسطه اثر مهاري 
 ترشح فاكتور هاي رشد مؤثر در رگزايي مي باشد كه

). 9(ي سرطاني قادر به سنتز و ترشح آن هستند سلولها
كار بردن ه با ب سلولها در اين MCPكاهش رگزايي توسط 

، با )كنترل( MCPبدون  DU145ي سلولها محلول رويي
PEITC  به عنوان كنترل منفي وVEGF  كنترل مثبت

در همه آمده  به دستپس از مقايسه نتايج . مقايسه شد
  .محيطها، اين نتيجه گيري تأييد گرديد

  دير و تشكرقت

پژوهشي پرديس علوم  شورايمالي  با حمايت اين تحقيق
سركار  بدين صورت از. دانشگاه تهران صورت گرفته است

همكاري  براي سيامكي كاملياو  دكتر آمنه رضايوف هاخانم
  .و قدرداني مي گردد صميمانه تشكر
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Abstract 

Pectins are polysaccharide rich in galactoside residues which bind to receptor Galactin-
3. It has been shown pectins induce apoptosis and inhibit metastasis in tumurigenic cell 
via Galactin-3. In the present study, the effect of Modified Citrus Pectin (MCP) on 
prostate cancer cells, DU- 145 is under investigation.The citrus pectin was modified 
with PH and temperature alternation. Its effect on DU145 and HUVEC cells viability 
was studied. Thus MCP effect on angiogenesis was studied via the treatment of DU145 
media on user cells. This goal, the tube formation was followed with phase contrast 
microscopy in a 48h period. Finding the effect of MCP on the cells migration was 
investigated. Our results showed that MCP is capable of decreasing DU145 viability. 
Indeed, this material can inhibit angiogenesis which it may be due to reduction of 
angiogenic factors such as VEGF in DU145 cells. Beside these, MCP showed a 
decreasing effect on cells migration in HUVEC cells.        
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