
  
 139      ا روغن ماهي و پرتو گامدوكوزاهگزانويكاز تيمار با  هاي مقاوم به پرتو سرطان كولوركتال پس حساسيت پرتوي سلول       

 

 
http://tumj.tums.ac.ir 

Tehran Univ Med J (TUMJ) 2014 June;72(3):139-46 

  

  
                                       از تيمار   پسمقاوم به پرتو هاي سرطان كولوركتال ي سلوليحساسيت پرتو

  اسيد و پرتو گاما دوكوزاهگزانويكبا 
  

  
 *3و2محمدرضا سام، 1فريده حسيني

  4نصراله جباري
  

ده كنولوژي پرتوشناسي، دانشكت  گروه-1
 پزشكي شهيد بهشتي، پيراپزشكي، دانشگاه علوم

  .تهران، ايران
 زيست فناوري سلولي و مولكولي،  گروه-2

پژوهشكده زيست فناوري، دانشگاه اروميه، 
  .اروميه، ايران

ده كدانش شناسي، جنين شناسي و  گروه بافت-3
  .دانشگاه اروميه، اروميه، ايران علوم،

ده ك، دانشيك گروه تصويربرداري پزش-4
 اروميه، يكلوم پزشپيراپزشكي، دانشگاه ع

  .اروميه، ايران

  
  
  
اروميه، خيابان شهيد بهشتي، دانشگاه : نويسنده مسئول*

  ده زيست فناوريكاروميه، پژوهش
  0441-3440199: تلفن

E-mail: s_mohammadreza@yahoo.com 

  

.  دارد بـالايي پرتودرماني عوارض جـانبي     . شود ها استفاده مي   ري از سرطان  از پرتودرماني در درمان بسيا    : زمينه و هدف  
. دهنـد  اهش مـي  ك ـهـاي تومـوري و نيـز دوز پرتـوي در پرتودرمـاني را                ثيـر سـلول   كننده پرتوي، ت  ك  يبات حساس كتر

يبـي  كردر ايـن مطالعـه، اثـر ت       . هاي بـدخيم دارد    ثيري بر سلول  كروغن ماهي اثر ضد ت     (DHA) اسيد   دوكوزاهگزانويك
DHAكولوركتال هاي  و پرتو گاما بر رشد و بقا سلول HT-29بررسي شد .  

 شـش  در پليـت     5 105 هاي بدخيم در محيط كشت كامل در تعداد        سلول ،در اين مطالعه آزمايشگاهي   : روش بررسي 
 در  سـاعت تيمـار و  چهـار مـدت    بـه  M 100 DHA  يـا  50با دو غلظت     روز كشت داده شدند و       كمدت ي  بهاي   خانه

. آميزي تريپان بلو بررسي شد      ساعت با رنگ   48از   ها پس  ماني سلول  ميزان زنده .  گري پرتودهي شدند   10 و   دودوزهاي  
گـري   2-10 ساعت تيمـار و سـپس بـا دوزهـاي            48مدت    به M 100 DHA  يا 50هاي بدخيم ابتدا با      همچنين سلول 

  .بررسي شد MTT روز ميزان بقا توسط آزمون ششاز   شدند و پسپرتودهي
ترتيـب بـه     گـري بـه   10 و   دو و دوز پرتوي     M 100 DHA  و 50ها با    ماني در تيمار همزمان سلول     ميزان زنده  :ها  يافته

 هـشت ،  شش،  چهار،  دوهمراه دوزهاي افزاينده      به DHAها با    تيمار سلول . اهش يافت ك% 9/13 و% 47 ،5/17%،  8/59%
 M 50 بـراي % 34و  % 5/40،  %8/42،  %6/57،  %1/79 ترتيـب  يم را بـه   هـاي بـدخ     گري پرتو گاما ميزان بقا سلول      10و  

DHAبراي% 5/23و % 9/27، %6/33، %7/43، %8/55  و M 100 DHA رساند.  
هاي سرطان كولوركتال در پرتودرمـاني مـورد اسـتفاده           كننده سلول  عنوان داروي حساس   تواند به   مي DHA: گيري  نتيجه

  .قرار گيرد

  .HT-29، (DHA)  اسيددوكوزاهگزانويكماني، پرتو گاما، سرطان كولوركتال، پرتودر :ليديك لماتك

 
  

 قرن گذشته از پرتودرماني جهت درمان سرطان استفاده كدر ي
نترل كاهش عود مجدد سرطان، ك پرتودرماني در 1.فراواني شده است

 از جمله 2. مؤثر استتومور و در نهايت افزايش اميد به زندگي بيمار
شود، سرطان  هايي كه در درمان آن از پرتودرماني استفاده مي سرطان

هاي شايع در جهان  سرطان كولوركتال از سرطان. كولوركتال است
  ده ـ سال دي50وع آن بيشتر در سنين بالاتر از ـشود كه شي محسوب مي

  
الا بوده و سن  متاسفانه ميزان شيوع اين سرطان در ايران نيز ب3.شود مي

 اين سرطان 5و4.شورهاي غربي استكتر از  شورمان پايينكابتلا به آن در 
هاي درماني مختلفي دارد كه  بر طبق مرحله پيشروي بيماري، روش

هاي  تر، درمان درمان جراحي درمان اصلي بوده و در موارد پيشرفته
 وجود با اين. پذيرد درماني و پرتودرماني انجام مي ي شامل شيميكمك

موارد % 85ها بستگي به مرحله بيماري داشته و در  پاسخ به اين درمان
 6.شوند از دو سال از درمان با عود مجدد بيماري مواجه مي بيماران پس

درماني رساندن بيشترين دوز پرتو به تومور و كمترين  هدف در پرتو

 مقدمه

 

  146 تا 139هاي  ، صفحه3 شماره،72دوره،1393خردادي تهران،كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش  مقاله اصيل

    15/2/1393:        آنلاين10/12/1392:        پذيرش17/09/1392: دريافت                     چكيده
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  146 تا 139 ،3، شماره 72، دوره 1393 خردادي تهران، كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش 

 چه با توجه به اثرات مخرب پرتو. باشد هاي سالم بدن مي دوز به بافت
در زمان درمان و چه عوارض بلندمدت آن، استفاده از عواملي كه 

تواند  هاي سرطاني را نسبت به پرتو افزايش دهد، مي حساسيت سلول
اهش دوز درماني در راديوتراپي شود كه اين امر منجر به افزايش كسبب 

يفيت زندگي و بقا كهاي سرطاني و افزايش  ارايي پرتودرماني بر سلولك
ننده ك  حساسعنوان داروهاي درماني خود به عوامل شيمي. خواهد شدبيمار 

با اين وجود اين داروها عوارض جانبي فراواني . شوند پرتوي محسوب مي
وب مغز استخوان، افزايش موكوس، التهاب پوستي، اسهال و ك سراز جمله

خواص ضد يبات طبيعي با كاز تر  استفاده7.نندك غيره را به بيمار تحميل مي
 بدخيم عوارض هاي سرطاني كه ضمن افزايش حساسيت پرتوي سلول

 اهش دوز پرتوكتواند با  اهش دهد، ميكدرماني را  جانبي داروهاي شيمي
از آن را بدون تحميل عوارض و پيامدهاي  اهش عوارض ناشيكدرماني، 

بر طبق مطالعات، سرطان كولوركتال وابستگي  . در پي داشته باشدآن
نشان داده شده است كه . مل محيطي از جمله تغذيه داردفراواني به عوا

گردد،  افي استفاده ميكميزان   به3-در جوامعي كه اسيدهاي چرب امگا
 بر همين مبنا اثر ضد سرطاني 9و8.ميزان شيوع اين سرطان پايين است

 كعنوان ي  و بهشده در مطالعات مختلفي بررسي 3-اسيدهاي چرب امگا
در درمان سرطان مطرح شده است كه براي عامل طبيعي و غيرسمي 

ارآزمايي باليني عوارض كانسان قابل تحمل بوده و در طي مطالعات 
  10-12.جانبي از خود بروز نداده است

 3-از اسيدهاي چرب امگا عنوان يكي  به(DHA) دوكوزاهگزانويك
ها جلوگيري  روغن ماهي از رشد تومورهاي القاشده توسط كارسينوژن

هاي سلولي و حيوانات،  همچنين مطالعات بر روي رده 13-16.كند مي
 سبب افزايش 3-از اسيدهاي چرب امگا نشان داده است كه استفاده

 17-19.حساسيت دارويي در برابر برخي داروهاي ضد سرطاني شده است
شده ضد  يب با داروهاي شناختهك در ترDHA اند كه مطالعات نشان داده

  علاوه20-22.دهد طاني از خود نشان ميسرطان اثر هم افزايي ضد سر
يبي پرتوهاي يونيزان كاند كه درمان تر  نشان دادهپژوهشگراناين،  بر
هاي سرطاني را نسبت به مرگ  ، سلول3-همراه اسيد چرب امگا به

هاي  در همين زمينه، تاثير افزايشي در مرگ سلول. تر كرده است حساس
 24و23. نشان داده شده استDHA يبي پرتو باكوسيله درمان تر سرطاني به

نندگي ك شده در بالا، در اين مطالعه اثر حساس بيانبا توجه به موارد 
 بر روي رده سلولي سرطان كولوركتال مقاوم به پرتو، DHAپرتوي 

  .مورد بررسي قرار گرفت

  
  

يست مطالعه تجربي و در آزمايشگاه كشت سلول، پژوهشكده زاين 
  . انجام گرديد1391-92هاي  فناوري دانشگاه اروميه طي سال
رده سلولي مقاوم به پرتو  :ي مورد نيازيرده سلولي و مواد شيميا

 از بانك سلولي انستيتو پاستور ايران خريداري HT-29 سرطان كولوركتال
 و (FBS) ، سرم جنين گاويRPMI-1640محيط كشت سلولي . گرديد

 PAA Laboratories GmbH, Pasching, Austria از% 25/0تريپسين 
 و محلول (DMSO)سولفوكسايد  متيل ، ديMTT، ماده DHA .تهيه شدند

  . تهيه شدندSigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA بلو از تريپان
 هاي بدخيم در محيط كشت سلول :هاي بدخيم كشت سلول

RPMI-1640سرم جنين گاوي و حاوي % 10شده با   غنيIU/ml 100 
محيط . ن كشت داده شدندي استرپتومايسµg/ml 100سيلين و  پني

ها در تراكم   بار در هفته تعويض شد و سلولدوها  كشت سلول
تريپسينه شده و % 25/0تريپسين ، با استفاده از محلول %80سلولي 

شمارش سلولي با استفاده از لام نئوبار صورت . پاساژ داده شدند
و % 80، رطوبت C 37 ها در انكوباتور سلولشرايط نگهداري . گرفت

هايي كه در فاز  ها از سلول براي انجام آزمون.  بودكربن اكسيد دي% 5
  .لگاريتمي رشد قرار داشتند استفاده گرديد

 بدخيم هاي سلول : و پرتودهي آنهاDHAهاي بدخيم با  تيمار سلول
 داده اي كشت  خانه96 هاي  سلول در پليت5000-10,000در تعداد 

 µM 50 ها در دو غلظت تيمار سلول  روز،كاز گذشت ي پس. شدند
هاي  سپس پليت. گرفت  ساعت انجام48 مدت  بهµM 100 DHA و
 ,Theratron Phoenix  دستگاه60-شت با استفاده از منبع كبالتك

Best Theratronics Ltd., Ottawa, Canada پرتودرماني اميد  مركز
 برابر با "Output"ازه فيلد تابش با ميزان شهر اروميه و بر حسب اند

cGy/min 61/46 گري با 10 و هشت، شش، چهار، دو در دوزهاي 
ها با  شت سلولكاز پرتوتابي، محيط  پس. پرتو گاما پرتودهي شدند

 روز ششمدت  ها به  تعويض گرديد و سلولDHAشت بدون كمحيط 
شدند،  حيط مياز دومين روز، هر روز تعويض م كه پس امل در حاليك
  .شت داده شدندك

اي   خانه24ها در پليت  سلول :ها محاسبه زمان دو برابر شدن سلول
سپس .  سلول در محيط كشت كامل كشت داده شدند2×104تعداد  به
ها تريپسينه شده و براي رسم   ساعت سلول24 روز، هر هشتمدت  به

  بررسيروش
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 شمارش منحني رشد و محاسبه زمان دو برابر شدن توسط لام نئوبار
صورت تصاعدي  شت بهكها در محيط  ه سلولكبا توجه به اين. شدند

ها  ، افزايش تعداد سلول=2n×N1 NH اساس فرمول يابند، بر افزايش مي
شده در مدت زمان  آوري هاي جمع تعداد سلول NH .محاسبه شد

.  تعداد تقسيمات سلولي استnهاي اوليه و  تعداد سلول N1 نظر، مورد
ها در كشت بودند بر تعداد  م مدت زماني كه سلولسپس با تقسي
  .ها محاسبه شد شده، زمان دو برابر شدن سلول تقسيمات انجام
 در پليت 5×105 ها به تعداد سلول: (Viability)ماني  آزمون زنده

 ساعت تيمار با دو چهاراز  پس. اي كشت داده شدند  خانهشش
 10 و دوز پرتوي ها با دو دو پليت ،µM 100 DHAو  µM 50 غلظت

. ها تريپسينه شدند  ساعت، سلول48از  پس. گري پرتودهي شدند
 رنگ تريپان بلو µl 50  از سوسپانسيون سلولي باµl 50 سپس مقدار

ها در شرايط محيط آزمايشگاه   دقيقه سلوليكمدت  مخلوط شد و به
 .ها انجام شد از لام نئوبار شمارش سلول سپس با استفاده. انكوبه شدند
  .از فرمول زير محاسبه شد ها با استفاده ماني سلول ميزان زنده

 
  

هاي بدخيم، آزمون  ي سلولياز تيمار دارو پس: MTTآزمون 
MTTاي با   خانه96هاي  ها در پليت سلول.  انجام پذيرفتزيرروش   به

سرم جنين گاوي كشت % 10 حاوي RPMI-1640شت تازه كمحيط 
ها با  زمون، محيط كشت تمام چاهكسپس براي انجام آ .داده شدند

 µl 20 محيط كشت تازه بدون سرم جنين گاوي تعويض گرديد و
ها در  پليت. به هر چاهك افزوده شد) MTT) mg/ml 5 محلول

شدن  از سپري پس.  ساعت انكوبه شدندچهارمدت   بهC 37 انكوباتور
زان مي ها با احتياط خارج شده و به مدت زمان فوق، محيط رويي سلول

µl 200 DMSO10 مدت ها به پليتدوباره .  افزوده شدك به هر چاه 
شت درون كدر پايان، محيط .  انكوبه شدندC 37 دقيقه در انكوباتور

از  نواخت و همگن درآمده و پسكصورت ي ها با سمپلر به چاهك
ها توسط دستگاه خواننده  اي، جذب نوري چاهك  دقيقهپنجانكوباسيون 

سپس ميزان .  ثبت گرديد492در طول موج و  (Biotec, USA) الايزا
  .طريقه زير محاسبه شد رشد به
  

ديگر، از كمي و مقايسه آنها با يكجهت مقايسه ميانگين نتايج 
 (Tukey)طرفه و آزمون مقايسات چندگانه توكي  آناليز واريانس يك

 .دار در نظر گرفته شدا معن>05/0P ،در همه محاسبات. استفاده شد

  

  
 ها با هاي بدخيم در تيمار همزمان سلول ماني سلول ميزان زنده

DHAآمده، افزايش دوز پرتو و  دست هبر طبق نتايج ب : و پرتو گاما
دار در ميزان اتنهايي سبب كاهش معن ، هر كدام بهDHAافزايش غلظت 

 اثر DHAپرتو و ها با  يبي سلولكها گرديد و تيمار تر ماني سلول زنده
بيشترين تاثير در غلظت . ها داشت ماني سلول بيشتري بر كاهش زنده

µM 100 DHA هايي  سلول.  گري مشاهده گرديد10 و دوز پرتوي
، ميزان ه بودند را دريافت نمودµM 100 DHAكه تنها غلظت 

هايي كه  همچنين در سلول. محاسبه گرديد% 6/62ماني سلولي  زنده
ماني  رده بودند، ميزان زندهكي پرتو گاما دريافت  گر10تنها دوز 

 10كار بردن تيمار همزمان دوز  محاسبه شد، با به% 6/39ها  سلول
هاي  ماني سلول ، ميزان زندهµM 100 DHAگري پرتو و غلظت 

 هاي كنترل رسيد سلول% 9/13از بيش كاهش يافت و به  بدخيم بيش
  ).1نمودار (

جهت تعيين محدوده : MTT تعيين ميزان حساسيت آزمون
 تا 500هاي بدخيم در تعداد مختلف  ، سلولMTTحساسيت آزمون 

 بر روي MTT سلول در هر چاهك كشت داده شدند و آزمون 5000
، تعداد سلول مورد نياز جهت 2 بر طبق نمودار. آنها انجام پذيرفت

  .  سلول تعيين شد2500آزمون 
جهت رسم منحني بقا  :محاسبه زمان دو برابر شدن جمعيت سلولي

از پرتوتابي نياز دارند تا رشد و  ها پس لازم است مدت زماني كه سلول
ار نياز به داشتن و محاسبه زمان كجهت اين . ثير يابند، محاسبه گرددكت

 24براي اين منظور در هر چاهك پليت . ها است دو برابرشدن سلول
هاي   سلول ساعت24 شت داده شدند و در هرك سلول 2×104 اي هخان

 روز هشتاين كار تا . از تريپسينه شدن شمارش گرديدند ها پس چاهك
ها ثبت گرديد و نمودار رشد  سلول ادامه يافت و در نهايت تعداد

شده در آورده از فرمول  با استفاده . شد  روز رسمهشتها طي  سلول
با   برابرHT-29هاي  برابر شدن سلول ها، زمان دو قسمت مواد و روش

  ).3 نمودار( دست آمد ه ساعت ب7/19

 هايافته
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   و پرتو گاماDHA  ساعت تيمار با48از  ها پس ماني سلول آزمون زنده: 1نمودار 
  .محاسبه شده است) هاي تيمار نشده سلول( نترلكهاي  ماني نسبت به سلول ميزان زنده

  
  

  
  

  
  MTT تعيين محدوده حساسيت آزمون :2نمودار 

  
 و پرتو گاما بر ميزان بقا DHA  باهاي بدخيم اثر تيمار سلول

هاي بدخيم با دو   ساعت تيمار سلول48از  پس: هاي بدخيم سلول
، دو و سپس پرتوتابي در دوزهاي µM 100 DHA  وµM 50غلظت 
و نيز سپري  60-بالتك گري با اشعه گاماي 10 و هشت، شش، چهار

 هاي  برابر شدن سلول هفتزمان لازم براي( املك روز شششدن 
HT-29(نترل كه پرتو دريافت كها، در مقايسه با گروه  ، بقا سلول

نترل كهاي  صورت درصدي از سلول رده بودند محاسبه گشت و بهكن
طور طبيعي با افزايش ميزان دوز پرتو، ميزان بقا  به .نشان داده شد

با اين وجود مشاهده شد در گروهي از . اهش يافتكها  سلول
 تيمار شده بودند ميزان DHAز پرتوتابي با ا هاي سرطاني كه قبل سلول

  مار ـ تيDHAي كه با ـهاي سان پرتو به نسبت سلولكـبقا در دوزهاي ي

  
  
  
  
  
  
  
  
  

   روزهشت در طول HT-29هاي   رشد سلول:3نمودار 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  

  
 DHAاز تيمار بـا       در هفتمين روز پس    HT-29 هاي ارزيابي ميزان بقا سلول   : 4نمودار  
  .نترل بدون تيمار دارويي و پرتوي محاسبه شدكهاي  ميزان بقا نسبت به سلول    گاماو پرتو 

  
اهش با افزايش كبيشتري يافته است و اين ميزان اهش كنشده بودند 

 بر پرتو، هايي كه علاوه در واقع سلول. شده است بيشتر DHA غلظت
µM 50 DHA متري را نسبت به حالتكاند ميزان بقا  ردهك دريافت 

   كه از غلظت بالاتر زماني. تنهايي نشان دادند ننده پرتو بهك دريافت
µM 100 DHA اهش يافتكميزان بيشتري  استفاده شد، ميزان بقا به .

      شود كه غلظت ، مشاهده مي4 و 1هاي نمودار  با توجه به يافته
µM 50 DHAاهش داده وكها   توانسته است ميزان بقا را در سلول 

 را نسبت به پرتو افزايش دهد و اين اثر HT-29 هاي ولحساسيت سل
، افزايش يافته µM 100  بهDHAافزايش غلظت  نندگي، باك حساس
  ).4نمودار ( است
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هدف . ها دارد ثر سرطانكاي در درمان ا پرتودرماني نقش برجسته
مترين ميزان آسيب كثر پرتو به تومور با كدر پرتودرماني رساندن حدا

اربرد عواملي كه بتوانند كرو  از اين. باشد هاي سالم بدن مي به بافت
هاي توموري را نسبت به پرتو حساس كرده و در كل دوز  سلول

در . حداقل ممكن برساند مورد توجه است پرتوي رسيده به بيمار را به
اين بين كاربرد عواملي كه طبيعي بوده، فاقد عوارض جانبي در 

قيمت نيز باشد بسيار  دوزهاي كاربردي باشد و در دسترس و ارزان
شده اثرات ضد سرطاني اسيدهاي  در مطالعات انجام. مطلوب است
 همچنين نشان داده شده 13-16. نشان داده شده است3-چرب امگا

هاي بدخيم را نسبت به عوامل   سلول3-است كه اسيدهاي چرب امگا
 Shao در يك مطالعه، 17-24.كرده استتر  درماني و پرتو حساس شيمي

هاي كارسينوماي پستان به داروي  اثر روغن ماهي را بر پاسخ سلول
 اعلام كرد تعويض  ودرماني ميتومايسين در موش بررسي كرد شيمي

هاي تومور با اسيدهاي چرب   فسفوليپيدي سلوليليپيدهاي غشا
ومور در از روغن ماهي، سبب افزايش حساسيت ت اشباع نشده حاصل

شود و نشان داد كه مصرف همزمان  هاي اكسيداتيو مي برابر استرس
هاي كارسينوماي  هاي حامل سلول روغن ماهي و ميتومايسين در موش

ه پاسخ كشود بل اهش رشد تومور ميكتنها سبب  پستان انساني نه
اي ديگر   در مطالعه19.دهد تومور به ميتومايسين را نيز افزايش مي

 و پرتو يونيزان رشد DHAشان دادند كه هر دو عامل  نپژوهشگران
وب كهاي اكسيداتيو سر هاي توموري را با افزايش استرس سلول
   25.كنند مي

هاي بدخيم لنفوما را  در همين راستا تاثير افزايشي در مرگ سلول
 در مطالعه 23.اند  و پرتو يونيزان نشان دادهDHAيبي كوسيله تيمار تر به
 در تركيب با پرتو يونيزان بر بافت DHA ير تيمار، تاثWenگر، يد

هاي سرطاني سر و گردن را مورد بررسي قرار  نرمال و رشد سلول
 رشد تومور سركوب DHAها با  نشان داد كه در تيمار سلولوي  .داد

 در 26.گردد شده و اين اثر زماني كه با پرتودهي همراه باشد، بيشتر مي
 را بر ميزان رشد DHAيبي پرتو و كر تر، اثر تيماKikawaهمين زمينه 

هاي آدنوكارسينوماي مقاوم به پرتو ريه، همينطور ميزان  و تكثير سلول
 آپوپتوز در آنها را مورد بررسي قرار داد و مشاهده كرد كه از يالقا

هاي سرطاني ريه جلوگيري شده و ميزان آپوپتوز و  رشد سلول

 در اين مطالعه نقش وي. استاسترس اكسيداتيو در آنها افزايش يافته 
DHAدر اين 27.كننده پرتوي مطرح كرد عنوان يك حساس  را به 

هاي   را بر روي سلولDHA كنندگي پرتوي مطالعه ما اثر حساس
بر طبق . سرطاني كولوركتال مقاوم به پرتو مورد بررسي قرار داديم

ي بدخيم ها ماني سلول ماني با افزايش دوز پرتو، ميزان زنده آزمون زنده
 و بدون تيمار پرتوي، DHAهمچنين در تيمار با . يابد اهش ميك

هاي بدخيم مشاهده  اهش رشد سلولكداري در ميزان اتغييرات معن
 و پرتو تيمار گرديدند، DHAها همزمان با  كه سلول در صورتي. شد

ثير سلولي مشاهده كاهش تكافزايي در ميزان مرگ سلولي و  اثر هم
بر طبق . ر شده در بالا بودكگرديد كه از اين نظر مطابق مطالعات ذ

شود  ، با مقايسه ميزان دوز پرتوي اعمال شده مشاهده ميMTTآزمون 
ها زنده بمانند  سلول% 50ه كميزان دوز پرتوي مورد نياز براي اين

 µM 50ها با   گري است كه در صورت تيمار سلولهشتحدود 
DHA، گيرد و   گري قرار ميشش و چهار اين مقدار دوز پرتوي بين

 گري دو، اين دوز پرتو به حدود µM 100 DHAدر تيمار با دوز 
  .رسد مي

گيري ميزان بقا  هاي آزمايشگاهي متعددي براي اندازه تكنيك
يل كلوني كروش ارزيابي تش. ار رفته استك ههاي سرطاني ب سلول

ها و رسم  ررسي حساسيت پرتوي سلولعنوان روشي مطمئن براي ب به
 اما اين روش معايبي از 28.منحني بقا مورد استفاده قرار گرفته است

جمله وابسته بودن به تشكيل كلوني و در نتيجه متكي بودن به 
 هفته حفظ 1-2هايي كه قدرت تكثيرشان را تا زمان حدود  سلول

 زمان كنند، كارايي كم در پليتينگ، آرتيفكت كلمپينگ و صرف
هاي آزمايشگاهي كه قابل اعتماد و  كارگيري روش به. باشد طولاني مي

بيني درستي از پاسخ تومور به درمان را نشان دهد  سريع بوده و پيش
شگاهي سريع كه در آن نيازي يهاي آزما از روش. بسيار مطلوب است

هاي بررسي رشد سلولي است  از آزمون زايي نيست، استفاده به كلوني
ها در محيط  گيري ميزان رشد سلول هاي متعدد اندازه مل روشكه شا

  .كشت است
ها شامل  هاي ارزيابي ميزان زنده بودن سلول برخي روش

 گيري برداشت مواد راديواكتيو هر آميزي با تريپان بلو و اندازه رنگ
در روش ( لاتي از جمله عدم حساسيت مناسب استكدام داراي مشك

گيري از برداشت  در روش بهره( راديواكتيو و خطر مواد )تريپان بلو
 روش آزمايشگاهي براي MTT آزمون. باشند مي) مواد راديواكتيو

 بحث
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اي با  صورت مقايسه ثير سلولي است كه طي چند مطالعه بهكارزيابي ت
عنوان روشي قابل اعتماد كه  به يل كلوني مقايسه شده وكروش تش

 مطالعه كدر ي. ه استيل كلوني را ندارد معرفي شدكمعايب روش تش
عنوان روشي مناسب براي تعيين حساسيت پرتوي رده   بهMTT آزمون

يل كولوني دارد كسلولي كه بازدهي پليتينگ پاييني براي آزمون تش
 با توجه به موارد فوق در اين مطالعه نيز از 29-31.معرفي شده است

  .  جهت بررسي ميزان بقا استفاده گرديدMTTروش 
 كعنوان ي  بهDHAآمده در اين مطالعه  دست هايج ببر مبناي نت
 روند وابسته به غلظت ك با يIn vitro در شرايط 3-اسيد چرب امگا
 نسبت به HT-29 هاي سرطاني كولوركتال كردن سلول قادر به حساس

افزايي   و پرتو سبب اثر همDHAها با  تيمار دو جانبه سلول. پرتو است
همراه   گري پرتو به10ستفاده از دوز ا. در ميزان مرگ سلولي گرديد

با توجه به . ، بهترين نتيجه را فراهم نمودµM 100 DHA غلظت

هاي بالاي درمان سرطان، همچنين اثرات زيان بار پرتو بر  هزينه
ن ماده طبيعي، ارزان و در يارگيري اك ل بدن، بهكهاي سالم و  بافت

. گردد ار مياهش پرتوگيري بيمكدسترس، ضمن درمان موثر، سبب 
رد و انجام آزمايشاتي كبنابراين براي بسط دادن هرچه بيشتر اين اثر

تواند راه را براي   ميIn vivoانيسم آن، مطالعات كجهت پيگيري م
ارامد سرطان ك به درمان مؤثر و كمكاربرد باليني اين ماده جهت ك

  .هموار سازد
عنـوان  نامـه تحـت      از پايـان   اين مقاله حاصل بخشي    :سپاسگزاري

از تابش   هاي سرطاني كولوركتال پس    بررسي حساسيت پرتوي سلول   "
 ـ  دوكوزاهگزانويكپرتو گاما و تيمار با       آمـده از روغـن      دسـت  ه اسيد ب

 در  يارشناسي ارشد راديوبيولوژي و حفاظت پرتـو      ك در مقطع    "ماهي
ده زيست فناوري دانـشگاه     كباشد كه با حمايت پژوهش     مي 1391سال  
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Background: Radiotherapy has been used to treat many types of cancers over the past 

years. Radiotherapy generates side effects on normal tissues. Radiosensitizer products 

provide decrease in tumor proliferation and reduce radiation dose in radiotherapy. 

Docosahexaenoic Acid (DHA) as an omega-3 polyunsaturated fatty acid has anti-

proliferative effects on malignant cells. In this study, the effects of DHA accompanied 

by ionizing radiation on growth rate and survival fraction of HT29 colorectal cancer 

cells were evaluated. 

Methods: The present study was performed at the Institute of Biotechnology, affiliated 

to Urmia University, Urmia, Iran in the year 2013. In this laboratory experiment, ma-

lignant cells were cultured in RPMI-1640 supplemented with 10% fetal bovine serum. 

HT-29 cells were cultured at 5105 cells/well into 6-well culture plates for overnight. 

Thereafter, the cells were pretreated with either 50 or 100 µM DHA for 4 hours and 

malignant cells were irradiated with either dose of 2 or 10 Gy. Cell viability was evalu-

ated by trypan blue staining after 48 hours. Moreover, malignant cells were pretreated 

with either 50 or 100 µM DHA for 48 hours and irradiated with dose of 2 to 10 Gy. 

Thereafter, survival rate was evaluated by 3-(4,5-Dimethylthiazol-2-Yl)-2,5-

Diphenyltetrazolium Bromide (MTT) assay after 6 days. 

Results: Cell viabilities were found to be 59.8% and 17.5% for 50 µM DHA in combi-

nation with doses of 2 and 10 Gy respectively. Using 100 µM DHA diminished cell vi-

ability up to 47% and 13.9% following doses of 2 and 10 Gy respectively. Treatment of 

cells with DHA accompanied by increasing doses of γ-rays significantly diminished 

survival rate. In treated cells with 50 and 100 µM DHA, survival rate were measured to 

be 79.1%, 57.6%, 42.8%, 40.5%, 34% and 55.8%, 43.7%, 33.6%, 27.9%, 23.5% for 

doses of 2, 4, 6, 8 and 10 Gy respectively. 

Conclusion: Our study indicates that DHA decreases colorectal cancer cells prolifera-

tion and could provide a new radiosensitizer drug to enhance the efficacy of colorectal 

cancer radiotherapy. 

 
Keywords: colorectal neoplasms, docosahexaenoic acids, fatty acids, gamma rays, 
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