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 چکیده

. باشد یم سمیتی اثرن بدودارای خصوصیات درمانی  فیکوسیانین

 ضد سرطانی و اکسیدانی آنتی اثربررسی این مطالعه  هدف

 های موش در و HT-29و  CT-26ی ها سلولروی  فیکوسیانین

Balb/c یها غلظت با ها سلولاین  .باشد یم µg/ml100-1 

آن اثرات ضد تکثیری و  شدند تیمار ساعت 48 مدت بهفیکوسیانین 

، تست DAPIو  AO/PI آمیزی رنگ، مورفولوژیکیی ها روش با

MTT ،در شد. سیرربفلوسایتومتری  و فلورسانس میکروسکوپ 

 با رتیما -2 ،کنترل -1گروه  چهاربه  وسرطانی شده  ها موش حیوانی فاز

 و mg/kg100 مارینیسیلتیمار با  -mg/kg50 ،3فیکوسیانین 

 هفته 4گذشت از  بعد. شدند تقسیم mg/kg 3 پلاتین سیس -4

 و نیتام، آلبوم نیروبین، پروتئ بیلی ،MDA، TACسرمی  سطوح

 GPX ،CAT، SOX، AST ،ALT ،LDH های فعالیت آنزیم

 توجه با میزان اثرات ضد تکثیری قابل فیکوسیانین شدند. سنجش

µg/ml4/47=50IC  رده برایCT-26  وµg/ml4/49=50 IC 

طور  به کوسیانینفیکه  دادنتایج نشان  .نشان داد HT-29 برای رده

 های کاهش و میزان آنزیم را MDA زانیم، >001/0P معنادار

 .اکسیدانی را افزایش داد آنتی
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Abstract 
C-Phycocyanin has been demonstrated to have a 

series of pharmacological attributes without 

leading to toxicity. The aim of this study was to 

evaluate potential of anti-cancer and antioxidant C-

PC on CT-26 and HT-29 cell lines in vitro and in 

Balb/c mice. The CT-26 and HT-29 cells were 

treated with various concentrations of C-PC extract 

(1-100µg/ml) in 48hr. Antiproliferative effect was 

measured by morphological observations, DAPI 

and AO/PI Staining, MTT assay, fluorescence 

microscope and Flow cytometry assays. 

Antioxidant effects of C-PC on CT-26 tumor cells 

transplanted in Balb/c mice was also checked out 

invivo. Male Balb/c mice were tested in four 

groups.group1 was considered as control. Group 2 

were fed by C-Phycocyanin (50mg/kg) daily. In 

groups 2-4, cisplatin (3mg/kg) was injected, and 

group 3 silymarin (100mg/kg) was injected daily. 

Finally serum levels of MDA, TAC, and Total 

Billirubin, Total Protein and Albumin and 

activities of GPX, Catalase, SOD, ALT, AST, and 

LDH were assayed. C-PC showed considerable 

anti-proliferative effect on CT-26 and HT-29 tumor 

cell lines with IC50 =47.4 µg/ml and IC50=49.4 

µg/ml respectively. In addition, C-PC because of 

its antioxidant potential, significantly (P<0/001), 

decreased MDA and increased levels of liver 

antioxidant enzymes. 
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 مقدمه
ی اه ندهیآلا بیخط محافظت در برابر آس نیکبد اول

 یکبد بیاست. آس محیطی و داروهای شیمیایی
و  یطور مکرر منجر به نکروز کبد عوامل به نیتوسط ا

 یها بیاست که آس دکاملاً مشهو .شود یآپوپتوز م
 و صدماتی که ها بیدر آس یا نقش برجسته ویداتیاکس

دارد  بر عهده، شود یمموم ایجاد واسطه داروها و س هب
(Rebecca, 2003.) طور  به امروزه سرطان یها درمان

 ای یدرمان یمیو ش یوتراپیراد ،یشامل جراح عمده
از  یکی یدرمان یمیش موارد است. نیاز ا یبیترک

مانند  یروش عوارض نیاما ا، است یاصل یها درمان
، ضعف یمو، خستگ زشیحالت تهوع، استفراغ، ر

و اختلالات  یبدن و هجوم عوامل عفون یمنیا ستمیس
 (.Lehman et al., 1993دارد ) کیستمیس

 داروهای نیاز پرکاربردتر یکی پلاتین سیس
در نوع سرطان  نیدرمان چند یبرا یدرمان یمیش

 یضد سرطان تیخاص دارو دارای نیا انسان است.
از  یاریاز درمان بس یعنوان بخش است و به یقو اریبس

، ضهیسر و گردن، بسرطان ها ازجمله  انواع سرطان
 یبرا ، لنفوم روده بزرگهیدهانه رحم، رتخمدان، 
است سال مورداستفاده قرارگرفته  30به  کیمدت نزد

(Hanigan & Devarajan, 2003.) اثرات  با وجود
دارو  نیدر درمان سرطان، ا پلاتین سیس دیمف یدرمان
 تیازجمله سم یسم یعارضه جانب نیچند یدارا
 & Rabikاست ) ییو شنوا ی، عصبی، کبدیویکل

Dolan, 2007پلاتین سیس یویکل یت(. اثرات سم 
مصرف آن را محدود میزان است و  یجد اریبس
که در آن از سرطان  یتهاجم یها درمان در .کند یم

مهار تومور استفاده  یبرا پلاتین سیس یبالا یدوزها
، در شود یدارو ظاهر م یکبد تی، اثرات سمشود یم
 یزمان داروها هم زیو تجو یدروتراپیصورت ه نیا

 Borch) شود یم هیآن توص تیکاهش سم یبرا مدر

& Markman, 1989 .)یبررس یمتعدد برا مطالعات 
مختلف در کاهش  ییایمیش ی ترکیباتاثرات محافظت

از  ینشان داده است که برخ پلاتین سیس تیسم

 یبرا ییایمیعنوان محافظ ش مورداستفاده به باتیترک
، موجب پلاتین سیس تیو سم یکاهش عوارض جانب

 یبرخ یول ،شوند یآن م یکاهش اثرات ضد سرطان
 برند ینم نیرا از ب یت داروطور کامل سم به گرید
(Aamdal et al., 1987.) یاهیگ یکیولوژیب مواد 

 جا بهسرطانی  مارانیدر ب یکم اریبسی عوارض جانب
هر محصول  افتنی یتلاش برا نی، بنابراگذارند یم

برخوردار  یخاص ینیبال تیاز اهم زمینه نیدر ا یعیطب
در  یهستند که حت یمواد ها دانیاکس یآنت است.
 یها بیبدن را در برابر آس توانند یم زیکم ن ریمقاد
محافظت  ژنیاکس فعال یها از گونه یناش ویداتیاکس

. (Sanchez-Moreno et al., 1999کنند )
 یها دانیاکس یآنت دیبه انواع جد یابی، دستجهت نیبد
از محققان قرارگرفته  یاریبس یموردتوجه جد یاهیگ

ازجمله جلبک اسپیرولینا  یسبز آب یها جلبک است.
 نیزم یرو اتیاشکال ح نیتر ییابتدا 1پلاتنسیس

 کی( C-PC) 2سیانوباکتر فیکوسیانین هستند.
 محلول در آب است که از جلبک یر سمیدانه غ رنگ

خواص  یجداشده و دارا اسپیرولینا پلاتنسیس
 است یتوجه قابل کالیو مهارکننده راد یدانیاکس یآنت

 در فیکو بیلی پروتئین نیتر یاصلو همچنین 
 سفلورسان نیپروتئ یلیب نیها است. ا یانوباکتریس

توسط  1928بار در سال  نیاول یبرای، قرمز آب
 کیو  نیپروتئ کیماده از  نیگزارش شد. ا 3لمبرگ

 ریاز ز ینیقسمت پروتئکه  است شده لیکروموفور تشک
 ,.Patel et alاست ) شده  لیتشک βو  αواحد 

به نسبت  نیانیکوسیمحصولات ف خواص(. 2005
عنوان نسبت جذب در  دارد که به یبستگآن خلوص 

 Bermejoشود ) یم فینانومتر تعر 280و  620

Acien et al., 2003.) دیمف اریتوجه به اثرات بس با 
آن،  یدانیاکس یاثرات آنت ژهیو ، بهفیکوسیانین یدرمان

                                                                      
1. Spirulina platensis 

2. Phycocyanin 

3. Lemberg 



 in  vivo 23 و   in vitro سرطان کولون در  یها سلول   بر نیانیکوسیف یدانیاکس یاثرات آنت یبررسنجفی و همکاران:  

به محافظت از کبد در برابر  قادر این ماده احتمالاً
 یدرمان یمیش یدارو ویداتیاکسی سم اثرات
 خصوصیاتمطالعه  نیاست. ا پلاتین سیس

بر خارج بدن و  طیدر مح ی فیکوسیانینسرطانضد
 (CT-26) موشی رده سرطانی کولون ها سلولی رو
 و همچنین بررسی خصوصیات (HT-29) یانسانو 
در محافظت از بافت کبد در برابر ی آن دانیاکس یآنت

 .کند یم یابیارز را پلاتین سیس تیسم
 

 ها روش ومواد 
 فیکوسیانین هیو تصف جاستخرا

 مقطر در آب پلاتنسیس اسپیرولینا جلبک پودر خشک

و مد منج چرخه 3-5 طید و ش حل 25 به 1 نسبت به
 40 فرکانسبا  دقیقه، 20 مدت بهس شد. سپ ذوب
 و g 10000 در آمده دست بهلول مح .شد سونیکه هرتز
 سانتریفیوژ قهیدق 15 مدت بهگراد  درجه سانتی 4 دمای

 ف)سوپرناتانت( به رنگ آبی شفا ی سطحرو مایع .دش
 سولفات گردید. صاف No.1واتمن  کاغذ توسط

 حاصل، خام به ماده ،تدریجی صورت جامد به آمونیوم
محلول . اشباع رسید حد درصد 50 به تا شد اضافه
 گراد سانتی درجه 4 یدما در شب کی مدت به حاصل

بافر  فیکوسیانین در حاوی رسوب. شد داشته نگه
 دمایدرو شد  حل pH=7و  M 005/0 سدیم فسفات

. نگهداری شددربسته  ظرفردو گراد  درجه سانتی 4
دیالیز انجام شد.  قیطراز تصفیه فیکوسیانین درنهایت 

 in فاز کاردردو،فیکوسیانین تخلیص و استخراج از بعد

vitro  وin vivo دنبال شد. 
 

 invitro فاز 

 HT-29 و CT-26 سرطان روده بزرگ یها سلولرده 
با   RPMI-1640 در محیط NCBI آمده از دست به

درجه  37کشت داده شد و در دمای  FBS درصد 10
 CO2 مرطوبدرصد  5 انکوباتوردر دستگاه گراد  سانتی

سلولی حاوی تعداد مناسب  سوسپانسیون .انکوبه شدند
 48مدت  تایی به 96سلول تهیه و در پلیت کشت 

به هر خانه  MTTساعت انکوبه گردید. سپس محلول 
و ی نگهداری کیدر تار ساعت 4 مدت بهو  شده اضافه
و  nm 570 موج طولدر  ها حفرهنوری محتوای  جذب

 ,Mahendran & Baiشد )  خوانده nm 630 رفرنس

میزان  Probitاز طریق تست  (. همچنین2013
IC50 برای هرتست این  مراحل    .شد نیز محاسبه 

بار  3-4رده سلولی  هر رویو  ها عصارهاز  کدام
-CTی ها سلولمورفولوژیکی   بررسیجهت   شد. تکرار

 با تیمارساعت تحت  48مدت  که به HT-29و  26
 ،بودند گرفته قرار ی مختلف فیکوسیانینها غلظت

 ها سلولسپس  واستفاده  AO/PIی زیآم رنگشیوه از
 شدندی بررس فلورسانسمیکروسکوپ  لهیوس به
(Namvar et al., 2014.) ی به زیآم رنگروش  از

 DAPI (4-6-diamidino-2-phenylindoleنام 

dihydrochloride)  ی زیآم رنگجهت  عموماًکه
و بررسی وضعیت مورفولوژیکی هسته  ها سلولهسته 

و ساختار  شکل رییتغجهت بررسی  زیرود نی کارمبه 
 (.Thangam et al., 2014شد )هسته استفاده 

 سرطانی یها سلول آنالیز فلوسایتومتری، منظور به
CT-26  وHT-29 بودند رسیده مناسب رشد به که، 

 تیک از انجام شد. بدین منظور، یتومتریافلوس زیآنال
شرکت سیگما ) BD Annexin V فلوسایتومتری

و  PEماده  ،کنندهباند بافرِ محلول سه حاوی( آلدریچ
7AAD  شد )بود، استفادهTayarani‐najaran et 

al., 2013.) 
 

 invivoفاز 

ما شامل گروه  موردمطالعهدر فاز حیوانی جامعه آماری 
ی با ا هفته Balb/c، 6-4سوری نر  سر موشتایی 40

که از محل پرورش و نگهداری گرم بودند  20±2وزن 
 حیوانات آزمایشگاهی انستیتو پاستور ایران خریداری

 12:12تاریکی -روشنایی چرخهشدند. حیوانات تحت 
عصر بود. دمای محیط  6صبح تا  6بودند که از ساعت 

 60تا  40و رطوبت  گراد یسانتدرجه  23±3آزمایشگاه 
جهت ایجاد مدل (. Deng et al., 2013بود )رصد د
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 شده دادهکشت  CT-26 یها سلول ،ها موش سرطانی
 PBS تریماکرو ل 100سلول در هر  3×106با حجم 

 10پس از تقریباً  .تزریق شدند یرپوستیصورت ز به
مساوی  یها طور تصادفی به گروه روز، حیوانات به
گروه  -2کنترل، گروه  -1گروه  جمله تقسیم شدند، از

گروه کنترل مثبت،  -3درمان با فیکوسیانین، 
به  پلاتین سیس .پلاتین سیسگروه  -4 نیماریلیس
 9/0 نیسال ml/kg 10در  mg/kg 3 زانیم

صورت داخل صفاقی  به بار کروز ی پنجهر   درصد
تزریق شد. به  4تا  2های  به گروه 1نوبت( پنج جمعاً)

ن روش به هما  درصد 9/0سالین  نرمال زین 1گروه 
عنوان رفرنس، داروی  به نیز 3گروه  د.تزریق ش

 ml/kg 10 در mg/kg 100سیلیمارین را به میزان 
هفته  4 مدت بهنرمال سالین با تزریق داخل صفاقی 

 زانیبه م فیکوسیانینبا  زین 2دریافت کردند. گروه 
mg/kg 50 در ml/kg 10  صورت بهنرمال سالین 
ند شد هفته روزانه تغذیه 4 مدت بهگاواژ 

(Baluchnejadmojarad et al., 2009 .) در پایان
توسط  ها خون از قلب موش تریل یلیم 1دوره درمان، 

عوامل بیوشیمیایی شاخص  یریگ برای اندازه سرنگ
سرم خون جدا  یها عملکرد کبد گرفته شد و نمونه

میزان  یریگ سرمی برای اندازه یها از نمونه شد.
آمینوترانسفراز، آسپارتات آمینوترانسفراز و  آلانین

، پروتئین کل و ینروبیلی بلاکتات دهیدروژناز، 
 ونیداسیپراکس (.Teitz, 1987آلبومین استفاده شد )

 یریگ وسیله اندازه به یسنج چربی در کبد با روش رنگ
 TBARSدر قالب  آلدهید ید مالون

(Thiobarbituric acid reacting substances) 
طور  انجام شد. بهFraga et al. (1988 )طبق روش 

 تریل یلیم 2هموژنات بافتی با  تریل یلیم 1/0خلاصه، 
 TBA (Trichloroacetic acid-Hcl محلول

reagent) (37 درصد TBA، 25/0  مولHCL و  

                                                                      
1. Liao 

TCA 1515( مخلوط و پس از 1:1:1 %، به نسبت 
 10 مدت به g 3500 و در شددقیقه حمام بخار، خنک 

دقیقه در دمای اتاق سانتریفیوژ شد. شدت جذب 
 محلول ر مقابلد nm 535محلول شناور شفاف در 

 شد. یریگ بلانک اندازه
 سموتازید دیفعالیت سوپراکس

(SOD:EC1.15.1.1) توسط روش Nishikimi et 

al. (1972 )میکروگرم از  5. در حدود شد تعیین
فسفات  رویتام هموژنات کبد با بافر پ یها نیپروتئ

و  PMT (Phenazine methosulfate)سدیم، 
tetrazolium) NBT (Nitro-blue  شدمخلوط .

-NADH (Nicotinamideواکنش با افزودن 

adenine dinucleotide phosphate)  .آغاز شد
مدت  بهگراد  درجه سانتی 30 مخلوط واکنش در دمای

استیک لیتر اسید  یمیل 1ثانیه انکوبه و با افزودن  90
 یزا گلاسیال متوقف گردید. شدت جذب مخلوط رنگ

 Nishikimi)شد  یریگ ندازها nm 560در  شده لیتشک

et al., 1972.) وسط روش ت فعالیت کاتالاز
Claiborne (1985 )دپراکسی براساس تجزیه و 
طور  وردسنجش قرار گرفت. بهم nm 240هیدروژن در 

 95/1متشکل از  مخلوط موردسنجش خلاصه،
 تریل یلیم 1 ،(7M, pH=  05/0فسفات ) بافر تریل یلیم

 PMSلیتر  میلی 05/0و  M 019/0 پرکسید هیدروژن
بود. تغییرات  تریل یلیم 3در حجم نهایی  (درصد 10)

 ,Claiborne)شد  یریگ ازهاند nm 240جذب، در 

استفاده از  فعالیت گلوتاتیون پراکسیداز با .(1985
 شد. سنجشRotruck et al. (1973 ) روش
 را ونیپراکسیداز، در هموژنات بافتی، گلوتات ونیگلوتات

هیدروژن به  دیزمان پر اکس طور هم که به اکسیده کرده
دقیقه توسط  10این واکنش پس از  .گردد یآب احیاء م

کلرواستیک اسید متوقف و گلوتاتیون باقیمانده  تری
 DTNB (Dithiobis nitrobenzoicتوسط محلول 

acid )و منجر به تشکیل ترکیبسده فعال  دوباره 
 nm 420که با اسپکتروفتومتر در  گردد یرنگی م

 شد. یریگ اندازه



 in  vivo 25 و   in vitro سرطان کولون در  یها سلول   بر نیانیکوسیف یدانیاکس یاثرات آنت یبررسنجفی و همکاران:  

 نـویآم آسپارتاتکبـدی  میآنـز تیسنجش فعال 
بـا  (ALTترانسـفراز ) نـویآم نیآلانو  (AST) ترانسـفراز

)شرکت پارس  یمیوشیب CO یمیآنز تیکاسـتفاده از 
 یالملل نیب ونیفدراس شنهادییروش پ توسطو  (آزمـون

 کمکبا  (IFCC) یشگاهیو طب آزما ینیالب یمیش
لاکتات  یریگ اندازه. شدانجام  زریدستگاه اتوآنالا

اسپکتروفتومتری  روش به شگاهیدر آزما سرم دروژنازیده
( DGKC)از روش و با استفاده  با دستگاه اتوآنالایزر

شد. در این  نجاما روش استاندارد انجمن بیوشیمی آلمان
روش فعالیت آنزیم با توجه به میزان تغییر غلظت 

NADH میآنـز تیبرای سنجش فعال .شود یتعیین م 
 یمیوشیب CO یمیآنز تیاز ک دروژنازیدهلاکتـات 

 استفاده شد. )شرکت پارس آزمون(

 
 آماری لیوتحل هیتجزروش 

، ها داده یآور جمعحاضر بعد از  در مطالعه
و  توصیفی آماری یها از روش با استفاده لیوتحل هیتجز

 GraphPad Prismافزار  نرمشد. از  انجام یاستنباط
 استفاده (>001/0P) یدار یمعن در سطح هفت نسخه
 پراکندگی یها شاخصی، از فیآمار توص در بخششد. 

 نمودار استفادهو  استاندارد و انحراف میانگین شامل
 ساتیدر مقا ها انسیواربودن  همسان شد. همچنین

شد به دلیل  سنجیده لون آزمون توسط گروهی بین
نرمال بودن توزیع، از آزمون پارامتریک، آزمون 

ANOVA استفاده شد. 

 

 نتایج
در  HT-29و  CT-26ی سرطانی ها سلولبعد از کشت 

ی متفاوت فیکوسیانین ها غلظتمحیط مناسب و تیمار با 
g/mlµ 100-1  تست  لهیوس بهو بررسیMTT نتایج ،
ی سل بر روغلظت فیکوسیانین  شیبا افزا داد کهنشان 
ضد تکثیری و مهار  اثرات ساعت، 48ها در طی  لاین

 در آنغلظتی که  50ICرشد بیشترمی شود. غلظت 
 لهیوس به ،شود یممهار  ها سلولدرصد از  50غلظت، رشد 

 یها غلظتو  مشخص شد MTTتست 

µg/ml4/47=50IC  برای رده سرطانیCT-26  و
 HT-29برای رده سلولی  µg/ml4/49=50 ICغلظت 

 (.1شکل شد )نظر گرفته  در 50ICمقادیر  عنوان به
 

CT26 cell line

co
ntr

ol 5 10 25 50 80
100

0

20

40

60

80

100

Concentration (g/ml)

%
In

h
ib

it
io

n

 
 

HT29 cell line

co
ntr

ol 5 10 25 50 80
100

0

20

40

60

80

100

%
In

h
ib

it
io

n

Concentration (g/ml)
 

های مختلف فیکوسیانین  اثرات سیتوتوکسیک غلظت .1  شکل
ساعت تیمار  48در طی  HT-29و  CT-26ی ها سلولی بررو

 صورت بهسنجیده شد. مقادیر  MTTتست  لهیوس بهکه 
 .(>001/0Pشدند ) انیب اریمعانحراف  ±میانگین

 
 HT-29و  CT-26ی ها سلولتغییرات ساختاری 

 رییتغساعت تیمار با فیکوسیانین، شامل  48بعد از 
ی زدگ رونیب، متراکم شدن کروماتین، ها سلول شکل

غشای پلاسمایی و تشکیل اجسام آپوپتوزی بود 
که در حالت نرمال  CT-26ی ها سلولی که ا گونه به
تغییر شکل داده  و کشیده بودند، شکل یدوک صورت به

یی که ها سلولی شکل درآمده بودند. ا رهیداو به فرم 
 لیتر میکروگرم در میلی 100و  50، 10ی ها غلظتبا 

 یزیآم رنگ لهیوس بهند فیکوسیانین تیمار شده بود
اختصاصی اکریدین اورنج/ پروپودیوم یداید و همچنین 

 و با میکروسکوپ فلورسانس DAPIی زیآم رنگ
 در غلظتی قرار گرفتند، اشکال آپوپتوزی موردبررس
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50IC  ی بالاتر را ها غلظتی در نوروزو مرگ سلولی
شدن  قطعه قطعهنیز  DAPIی زیآم رنگنشان دادند. 

ی را نشان داد که ا هستهکروماتین و آپوپتوز 
 50ICمرگ سلولی آپوپتوزی در غلظت  دهنده نشان

وقوع آپوپتوز  دهنده نشان. نتایج فلوسایتومتری باشد یم
که در  طور همانبود.  ها سلولیا مرگ سلولی در این 

، CT-26است در رده سلولی  شده دادهنشان  2شکل 
 درصد HT-29 ،25 و در رده سلولی درصد 22

 Early) زودرسدر مرحله آپوپتوز  ها سلول

apoptose ) ی ها سلولاز  درصد 30وCT-26  32و 
 یریتأخدر مرحله آپوپتوز  HT-29ی ها سلولاز  درصد

(Late apoptose)  اثرات  دهنده نشانقرار دارند که
 .باشد یمسیتوتوکسیک فیکوسیانین 

، میزان ها موشبعد از جداسازی سرم  in vivoدر فاز 
 شاخص آسیب کبدی مانند آلانین های آنزیم

آمینوترانسفراز و آسپارتات آمینو ترانسفراز، لاکتات 
تام، آلبومین و پروتئین تام  روبین بیلیدهیدروژناز، 
 پلاتین سیسوی ردا ،4 روهگی ها در موش سنجیده شد.

پارتات آس فراز،نوترانسیآم نیآلان های آنزیمی رمس طوحس
 سرمن تام روبی و بیلی دروژنازیو لاکتات ده ترانسفرازنویآم

 (P<001/0) یدار یطور معن به 1با گروه  سهیرا در مقا
 کاهش راسرم  نیتام و آلبوم نیپروتئ زانیو م شیافزا
 

، 2و در گروه  نیماریلیس داروی ،3در گروه  داد.
های  آنزیم افتهی شیافزا یسرمسطوح  فیکوسیانین
روبین تام سرم در اثر  بیلی کبد و بیشاخص آس

د و تا ح (P<001/0) دار یطور معن را به پلاتین سیس
تام و  نیپروتئ افتهی کاهش ریکاهش و مقـاد یعیطب

خود  یعیتا سطوح طب را پلاتین سیسسرم در اثر  نیآلبوم
 .(1 جدول) دادند شیافزا

 در جدولکبدی  های آنزیم از سنجشنتایج حاصل 
 ،4گروه  در( آورده شده است. بر طبق این نتایج، 2)

 سموتاز،ید دیسوپراکس های آنزیم ریمقاد پلاتین سیس
و ظرفیت تام  دازیپراکس ونیکاتالاز، گلوتات

طور  به ،1با گروه  سهیرا در مقا (TAC) یدانیاکس یآنت
 زانیم کاهش و( P<001/0)ی دار یمعن

 (P<001/0)ی دار یطور معن به را آلدهید دی مالون
در گروه  و نیماری لیس داروی ،3در گروه  .داد شیافزا

فوق  یدانیاکس یهای آنت آنزیم ریمقاد، فیکوسیانین، 2
طور  به بود، افتهی کاهش پلاتین سیسرا که در اثر 

 شیافزا خود یعیو تا حد طب (P<001/0) دار یمعن
 ،2در گروه  و نیماریلیس، 3در گروه . دادنـد

در اثر  آلدهید دی مالون افتهی شیمقدار افزا فیکوسیانین
 حدو تـا  (P<001/0) دار یطور معن را به نیپلات سیس
 (.2خود کاهش دادند )جدول  یعیطب
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اثرات  دهنده نشانساعت  48 مدت به µg/ml 50تیمارشده با فیکوسیانین  CT-26, HT-29ی ها سلولفلوسایتومتری  آنالیز .2 شکل 

 early) زودرسدر مرحله آپوپتوز  ها سلول% HT-29، 25% و در رده سلولی CT-26،22. در رده سلولی باشد یمسیتوتوکسیک این ماده 

apoptose ) ی ها سلول% از 30وCT-26  ی ها سلول% از 32وHT-29  یریتأخدر مرحله آپوپتوز (late apoptose)  قرار دارند که
 .(>001/0Pباشد ) یماثرات سیتوتوکسیک فیکوسیانین  دهنده نشان



 in  vivo 27 و   in vitro سرطان کولون در  یها سلول   بر نیانیکوسیف یدانیاکس یاثرات آنت یبررسنجفی و همکاران:  

 پلاتین سیساز  ناشی یکبد سیبدر آ شمو مسر بیوشیمیایی یها فرا سنجه فیکوسیانین بر ریتأث .1  دولج
 4  3  2  1 ها گروه

14/2±57/52 b 47/2±98/54 27/2±69/53 62/1±8/71 (U/L) آمینوترانسفراز آلانین a 
24/1±69/63 34/1±67/68 (U/L) آسپارتات آمینوفراز b 35/1±14/62 1/2±98/89 a 

72/16±42/647 6/27±17/686 (U/L) دهیدروژنازلاکتات  b 4/32±93/679 81/34±996 a 
04/0±79/0 05/0±95/0 (mg/dl) روبین تام سرم بیلی b 03/0±98/0 04/0±56/1 a 

39/0±29/4 35/0±20/4 (g/dl) آلبومین b 36/0±14/4 31/0±98/2 a 
65/0±55/8 49/0±57/7 (g/dl) پروتئین تام سرم b 44/0±67/7 38/0±87/5 a 

گروه  -3گروه سرطانی و فیکوسیانین،  -2گروه کنترل،  -1 .(p<001/0شده است )  گروه ارائه هر در موش سر 10انحراف استاندارد برای  ±نیانگیصورت م به ریمقاد
 . پلاتین سیسگروه سرطانی و  -4سرطانی و سیلیمارین، 

a)  1گروه دار با  یمعناختلاف ،b)  4گروه دار با  یمعناختلاف. 
 

 پلاتین سیساز  ناشی سیبآ در شمو کبد یتیواکسیدا نتیآ فعالیت بر فیکوسیانین ریتأث. 2جدول 
 4 3 2 1 ها گروه

27/0±63/2 19/0±78/2 (nmol/g protein) دیآلدهدی  مالون b 21/±69/2 b 24/±61/3 a 
52/0±12/12 78/±58/12 (U/mg protein) سموتازید دیسوپر اکس  49/±21/13 b 81/0±54/9 a 

18/2±38/65 94/1±86/58 (U/mg protein) کاتالاز b 78/1±08/57  01/2±19/43 a 
81/1±31/23 14/1±43/17 (U/mg protein) دازیپراکسگلوتاتیون   52/1±22/19 b 38/1±74/15 a 

14/3±40/15 21/2±64/11 (mmol/Feی )دانیاکس یآنتظرفیت تام   7/3±66/12 b 01/2±15/10 a 
گروه سرطانی و  -3گروه سرطانی و فیکوسیانین،  -2گروه کنترل،  -1. (p <001/0شده است ) ارائه هر گروه در سر موش 10ی برا استاندارد انحراف ± نیانگیصورت م به ریمقاد

  .پلاتین سیسگروه سرطانی و  -4سیلیمارین، 
a 1گروه دار با  یمعن( اختلاف ،b دهد. یم، را نشان 4گروه دار با  یمعن( اختلاف 

 

 یریگ جهینتبحث و 
ی مورفولوژیکی این تحقیق، نشان دادند ها یبررس

که فیکوسیانین، دارای اثرات سیتوتوکسیک بر رده 
که این اثرات  باشد یمی سرطانی کولون ها سلول

، متراکم شدن کروماتین، ها سلول شکل رییتغ صورت به
ی غشای سلول و چروکیدگی سلول نشان زدگ رونیب

 Thangam et al. (2013)مطالعات داده شد که با 
 Basha et al. (2008) . همچنینداشت مطابقت
 تواند یمی انسانی در تومورهاکه فیکوسیانین  ددریافتن

 و سنتزمتوقف کند  G₀/G1 در مرحلهسیکل سلولی را 
DNA سلول  کند و به این طریق تکثیر را بلوک

 .Yong et al ،گریدی ا مطالعهتوموری را مهار کند. در 
ی بر روفعالیت ضد توموری فیکوسیانین را  (2012)

به میزان مهار رشد  و مطالعه کردند Helaی ها سلول
رسیدند که با نتیجه  mg/l 80با غلظت درصد  31تا 

 درصد 30این تحقیقات که فیکوسیانین باعث القای 
 درصد 32و همچنین  CT-26ی ها سلولآپوپتوز در 

باشد  یمهمسو  شد، HT-29ی ها سلولآپوپتوز در 
(Ou et al., 2012 با .)ی همه این اطلاعات، بند جمع
که مکانیسم مهاری  است نیای اولیه ریگ جهینت

 Sبه فاز  G1 در مرحلهفیکوسیانین، سیکل سلولی را 
 DNA، بنابراین باعث تضعیف سنتز کند یممهار 

مهار تکثیر  لهیوس بهسلول توموری  ریو تکث شود یم
DNA در مرحله. شود یم، مهار in vivo ،نیدر ا 

 ریمقاد دار یمعن شیباعث افزا پلاتین سیسمطالعه، 
آسپارتات  شاخص آسیب کبدی های آنزیم یسرم

و لاکتات  نوترانسفرازیآم نیآلان نوترانسفراز،یآم
 نیپروتئ دار یمعن کاهشام و روبین ت و بیلی دروژنازیده

شاهد سالم شد.  گروهبا  سهیسرم در مقا نیتام و آلبوم
 یها فرا سنجه یسرم ریدر مقاد دار یمعن راتییتغ

دهنده  کـه نشان پلاتین سیسا ب ارمیب تمذکور متعاق
 Yousefقبلاً توسط این نتایج  باشند، یکبد م بیآس

et al. (2009)  ثرات . اشده است  گزارشنیز
 Vadiraja کبد توسط در برابری فیکوسیانین محافظت
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فعالیت دارویی فیکوسیانین  ها آن. شداثبات  (2001)
ی را بررس (rat) در کبد موش القاشدهسمیت  روی

طور  به تواند یمکردند و نشان دادند که فیکوسیانین 
تعداد زیادی  لهیوس بهسمیت کبد را که  مشخص

ی آزاد به وجود آمده بود را کاهش دهد که ها کالیراد
 یابیارز در ی داشت.همخوان زینبا نتایج این مطالعه 

 آسپارتات رینظ ییها میکبد، سنجش سطوح آنز بیآس
 طور به دروژنازیو لاکتات ده نوترانسفرازیآم نیو آلان

 بیآس ای. وقوع نکروز ردیگ یمورداستفاده قرار م عیوس
در خون  ها میآنز نیاسلول باعث رهاشدن  یغشا

 ،روبین بیلی یسطح سرم گر،یاز سوی د .شود یم
کبـدی در  یها سلولتام با عملکرد  نیپروتئ و نیآلبوم

 در(. Stockham & Scott, 2002باشد ) یارتبـاط م
 یدار یطور معن ، بهفیکوسیانینبا  ماری، تاین پژوهش

 ها در کبد موش پلاتین سیس میتاز بروز اثرات س مانع
و  سلول یمحافظت غشا لیاثر احتمالاً به دل نی. اشد

 شود میل های داخل آن حاص ت از نشت آنزیمممانع
(Thabrew et al., 1987 .) کنترل مؤثر سطوح

تام سرم، بهبود  نیو پروتئ نیآلبوم ،روبین بیلی
 یعملکردی و ترشح یها سمیزودهنگام مکان

وق را ف دی. اثرات مفدهد یم نشانکبدی را  یها سلول
فیکوسیانین مربوط  یدانیاکس یبه اثرات آنت توان یم

 ونیداسیاز پر اکس رییبا جلوگ دانست که فیکوسیانین
شده و مانع  یهای سلولغشا تیتثب بهمنجر ، ـدییپیل

 (.Vadiraja et al., 1998) شود می ها میاز نشت آنز
 در بافت کبد، متعاقب مصرف آلدهید دی مالون شیافزا

 بیکه آسداد نشان  ،ها در موش پلاتین سیس
از  یکیآزاد،  یها کالیاز راد یناش ویداتیاکس
 پلاتین سیسکبدی  بیدر آس یاحتمال یها سمیمکان

 یها و مداخله گونه ویداتینقش استرس اکس .باشد یم
 توسط پلاتین سیسکبدی  تیدر سم ژنیاکس الفع

Iraz et al. (2006) نیدر ا است. دهیبه اثبات رس 
و  یدانیاکس یآنت یتدافع ستمیدر س یراتـییمطالعه تغ

 ماریت بمتعاق ها کبد موش بافت آلدهید دی مالون زانیم
سوپر  تیکاهش فعال .مشاهده شد پلاتین سیسبا 

 بیبرای آس حساس یشاخص سموتازید دیاکس
 نیتر از مهم یکی میآنز نیکبدی است. ا یها سلول

است.  یمیآنز یدانیاکس یآنت یتدافع ستمیعوامل در س
به  لیبا تبد را دیسوپراکس ـونیآن سموتازید دیاکسسوپر

 بیترت نیکرده و بد یساز پاک دروژنیه دیپر اکس
 ,.Curtis et al) دهد یآن را کاهش م یاثرات سم

 موتازسیددیاکسسوپر زانی، مپژوهش نیدر ا(. 1972
 لیبه دل پلاتین سیس کننده افتیدری ها موش در

طور  به د،یاکسسوپر یها ونیفراوان آن لیتشک
 تیآن فعال یکه در پ افتی کاهش یدار یمعن

 ونیکاتالاز و گلوتات یعنی دروژنیدهیاکسهای پر آنزیم
 یدار یطور معن به واناتیح نیدر ا زین دازیپراکس

 سموتازیددیسوپراکس شدن الرفعیرد. غک دایکاهش پ
ه منجر ب د،یاکسسوپر افتهی شیافزا یها ونیتوسط آن

 دازیپراکس ونیو گلوتات کاتالازهای  دن آنزیمش الرفعیغ
ها را  بافت دروژنیه دیپر اکس هی. کاتالاز با تجزشود یم

محافظت  دیدروکسیفعال ه یها کالیدر برابر راد
ه بممکن است  کاتالاز تیکاهش فعال ن،یبنابرا .کند یم

و  دیاکسسوپر کالیراداز  یرب ناشاثرات مخ یبرخ
 ,.Chance et al) شودر منج دروژنیه دیپراکس

انع از م فیکوسیانین، مصرف این تحقیق در (.1952
کاتالاز و  سـموتاز،ید دیهای سوپراکس کاهش آنزیم

 نیشد که ا پلاتین سیسدر اثر  دازیپراکس ونیگلوتات
توسط  ها کالیراد یساز پاک اثرممکن اسـت در  اتفاق

 ها میآنز نیا یحفظ و بقا باعثباشد که  فیکوسیانین
از جلبک  شده استخراج ت. فیکوسیانینشده اس

اسپیرولینا پلاتنسیس، فقط یک پروتئین ساده نیست 
بلکه یک ترکیب طبیعی عالی غذایی و سالم و ایمن 

فیزیولوژیکی و دارویی  از خواصی ا مجموعهاست که 
ی دانیاکس یآنتی و ضدالتهابمانند خاصیت ضدسرطانی، 

 ،تحقیقات ما نیزتوجه به  بادارد.  بدون عوارض جانبی
خود، کبد  یدانیاکس یآنت خواص احتمالاً با فیکوسیانین

 پلاتین سیس ویداتیاکس یرا در برابر اثرات سـم
 انجام از سپ ن،یبنابرا. کند یمحافظت م

 تواند یم مثبت، جیاو حصول نت یاتفاقی اه ییآزماکار



 in  vivo 29 و   in vitro سرطان کولون در  یها سلول   بر نیانیکوسیف یدانیاکس یاثرات آنت یبررسنجفی و همکاران:  

جهت  یعیبا منشأ طب دانیاکس یآنت کیعنوان  به
از  یناش کبد ویداتیاکسی ها بیاز آس رییشگیپ

قرار  مورداستفاده یسرطان مارانیدر ب ،پلاتین سیس
سرطانی و فعالیت ضددلیل  گیرد. همچنین به

نشان داد،  از خودفیکوسیانین  ی عالی کهدانیاکس یآنت
در  کمک داروییعنوان یک گزینه  ممکن است به

درمان سرطان روده بزرگ در آینده در نظر گرفته 
و خاصیت  فیکوسیانین با توجه به اثرات دارویی شود.

 فیکوسیانین منیو ا طبیعی بودن آن، ترکیب غیر سمی

شده که یک بیماری خاص را  با سایر داروهای شناخته
 زیبرانگ بحث و جالب اریبس کنند یدرمان م یخوب به

 .خواهد بود
 

 سپاسگزاری
دانشگاه علوم پزشکی شیراز  یاین مطالعه با همکار 

)انستیتوی تحقیقات سرطان( و دانشگاه پیام نور )گروه 
از  لهیوس نیبد ه است.انجام شد اصفهان بیوشیمی(

 .گردد میی و قدردانتشکر  ،ی واحدهای فوقهمکار
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