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Abstract 
Aim and Background: Recently, studies have been reported in vitro and in vivo, that these 
pyridopyrimidine compounds have a beneficial effect on chronic diseases such as cancer. this study was 
designed to evaluate the effects of synthetic pyridopyrimidine compounds on the growth and proliferation of 
normal and cancer cell lines. 

Material and Methods: Cytotoxic effect of synthetic pyridopyrimidine at different concentrations and 
period on the MCF-7, MAD-MB-231, MOLT-4, PC-3, and Normal Fibroblast (HFF) cell lines were cultured 
in 96-well plates, thin cells were treated with synthetic compounds at different concentrations 1000, 500, 50, 
5 nM at 24,48 and 72 hours, to evaluate the effect using MTT assay. the resulting data were analyzed using 
SPSS16 software with one-way ANOVA followed by the Tukey test and P <0.05 was considered as a 
significant difference. 

Results: The results of this study showed that pyridopyrimidine compounds had no significant toxicity 
effect on the normal cell lines, Nevertheless showed strong and dose-dependent inhibition of cancer cell 
growth at P-value <0.05. also, results showed that pyridopyrimidines with bromide groups at a concentration 
of 500 to 1000 nM had a more effective effect on inhibition of cancer cell growth inhibition at 72 hours. 

Conclusion: Results of this study indicated the pyrimidines inhibition effect on cancer cell lines, however, 
the use of these compounds as an attractive option in chronic diseases treatment in the world as alternative 
medicines or combination with conventional medicines are suggested 
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دوره 10 - شماره -37 زمستان 1398
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 mdashkezary@yahoo.com پست الکترونیکی:

 61/66/6931: دریافت تاریخ
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 های سنتزیپیریدوپیریمیدینسمیت  اثر ارزیابی
 و سرطانی  های سلولی نرمال دار شده بر روی ردهاستخلاف 

 *2،1محمود دهقانی اشکذری ،2،1،حمید رضا اکرمی4،3، سیدسعدی حسینی2،1ندا جامعی

 ایران ،یزد دانشگاه آزاد اسلامی، واحد اشکذر، ،شناسیگروه زیست  .6
 مرکز تحقیقات زیست فناوری پزشکی، واحد اشکذر، دانشگاه آزاد اسلامی، اشکذر، یزد، ایران .7
 ایران تهران، دانشگاه شهید بهشتی، گروه زیست فناوری، زیستی، های دانشکده علوم و فناوری .9
 ایران تهران، ایران ، و پاستورتانستی های پزشکی، و نوآوری بانک سلولی ایران،آزمایشگاه طب بازساختی .4

 چکیده
 گذاریدارای اثر نیدیمیریدوپیریپ هایمشتقدهد،که نشان میدر دو مدل آزمایشگاهی و حیوانی های اخیر مطالعه :وهدف سابقه

بر سل ها و ارزیابی آثر آن نیدیمیریدوپیریپ سنتز چهار مشتقهدف از این مطالعه ، استهای مزمن از جمله سرطان اریبر بیم ثرؤم
 .استهای سرطانی و نرمال لاین

 در HFFو نرمال PC-3و  MCF-7،MAD-MB-231،-4 MOLT مختلف سرطانیسلولی  یها ردهکشت از پس  روش: و مواد
های با پیریدوپیرمیدین ،ساعت 17،4۸،74 ی زمانیها بازه در انومولارن 6000،100،10،1  غلظتهار چبا  ها سلول ،خانه 31های پلیت

با   SPSS16 افزار نرمبا  ها دادهآماری  یزهایآنال گردید،تیمار  (MTT assay) تست سمیتبا این مواد اری ذبررسی اثرگ جهت سنتزی
 گزارش گردید. P value< 01/0 در سطح توکی تست آن متعاقب و طرفه یک واریانسدو آزمون 

 ردهی بر رو داریسمیت معنی اثر در غلظت های مشخص میدینپیردویپیر های یبترککه  نشان داد پژوهش ایننتایج  :ها یافته
 سلولی رشدنشان داد که مهار  P value< 01/0 در سطح سرطانی سلولی یها ردهبر روی اثر آن  بررسی ، اماشتندندای نرمال ها سلول

الی  100های بروماید در غلظت دارای گروههای یدوپیرمیدینپیرنتایج نشان داد  همچنین ،کند یمبا افزایش غلظت و زمان افزایش پیدا 
   .ندنشان دادی سرطانی ها سلولبر مهار رشد  ثرتریؤم یرتأثساعت  17نانومولار در بازه زمانی  6000

استفاده از این و  نشان داد یسرطان های سلولیروی ردهبر را ها پیریمیدیناثر  پژوهشاز این  آمده دست بهنتایج  :گیری یجهنت
معمول را داروهای جایگزین یا ترکیب با داروهای  صورت بهدر جهان مزمن  های یماریبگزینه جذاب برای مقابله با  عنوان به ها یبترک

 .کند یمپیشنهاد 

IC50،تست سمیت ،نرمال و سرطانیهای سلولی رده، های سنتزیپیریمیدین :کلیدی هایواژه

 
 جهان در هاواژه ترین شایع از متأسفانه سرطان واژه امروزه مقدمه

 مبتلا بیماری این به جهان مردم از زیادی شمار کهاست
 تحقیقات المللیبین آژانس آماری هایداده نتایج ،هستند
 6۸ به جهان در سرطان شیوع آمار که دهدمی نشان  سرطان
 باعث افراد این از میلیون 7/۸ در است، رسیده نفر میلیون

36 64 حدود که 7064 سال با قیاس در آمار این. شودمی مرگ

برای مشاهده این مقاله به صورت
 آنلاین اسکن کنید

مقاله تحقیقی
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برای مشاهده این مقاله به صورت
 آنلاین اسکن کنید

 داشت گیریچشم افزایش بودند سرطان به مبتلا نفر میلیون
 بروز هایسرطان کل سوم یک هاسرطان انواع بین در است،
 سرطان و زنان پستان سرطان ریه، هایسرطان به مربوط یافته
 هر زنان، پستان سرطان و ریه سرطان است بوده بزرگ روده
 درصد 7/60 بزرگ روده سرطان و درصد 66 از بیش یک

 .دهندمی اختصاص خود به را 706۸ در سرطان بروز کل موارد
 های سلول با فرسوده های سلول جایگزینی طبیعی حالت در

 فرآیند طرفی از و کند می تبعیت منظم برنامه یک از جوان
 در(. 6) افتد می اتفاق بدن در ثابت طور به سلولی تجدید و رشد

 از را خود عادی رشد و تقسیم توانایی ها سلول سرطان بیماری
 و تخریب تسخیر، به منجر موضوع این و دهند می دست

 های سلول اجتماع از. شود می سالم های بافت فاسدشدن
 تومور نام به ای توده سالم های بافت  سلول تخریب و سرطانی

 داروهای انواع شده انجام های پژوهش براساس .شود می ایجاد
 بیوشیمیایی، مکانیسم شیمیایی، ساختار براساس سرطان ضد

 براساس. گیرند می قرار گروه سه در دارو عملکرد و فعالیت
 آلکیله قبیل از عواملی توان می آن منبع و شیمیایی ساختار
 و گیاهان شیره ها، بیوتیک آنتی ها، متابولیکآنتی ها،کننده

 زیر در توانندمی هاترکیب این که برد نام را ها هورمون
 این از دیگر گروه.بگیرند قرار سرطان ضد داروهای مجموعه

: زیرگروه درپنج دارو بیوشیمیایی مکانیسم براساس داروها
 برمستقیم تأثیر اسیدها،نوکلئیک بیوسنتز کردن متوقف شامل
 سنتز و رونویسی با تداخل ،DNA عملکرد و ساختار روی

RNA، عملکرد روی بر تأثیر و و پروتئین سنتز با تداخل 
 ضد آلایده داروی .(9،7) شوند می تقسیم رشد های هورمون
 بدن طبیعی های بافت به رساندن آسیب بدون باید سرطان

 راهکارهای تاکنون بردارد، میان از را سرطانی های سلول بتواند
 از بسیاری که است شده پیشنهاد سرطان درمان برای زیادی

 در هستند، مطرح دانشگاهی هایتحقیق سطح در تنها ها آن
 که درمانی های روش از. است نبوده آمیز موفقیت بالینی سطح
 در هاهتروسیکلیک هایترکیب از استفاده هست مطرح امروز

 هتروسیکلیک هایترکیب کلی طور به ،است سرطان درمان
 سموم شیمیایی، سنتزی، طبیعی، داروهای از بسیاری اساس
 .(1،4) دهند می تشکیل را دامپزشکی هایمحصول و گیاهی

 دارویی، بیوانفورماتیک و آلی شیمی اصلی اهداف از یکی
-به تولیدی ارزش داشتن با هایی مولکول تولید و سنتز طراحی

 هتروسیکل ساختارهای. است بشر درمانی عوامل عنوان
 دارویی شیمی نقش که هستند هاترکیب از گروهی بهمتعلق

 در پیریمیدین نوکلئوتیدهای .است رسیده اثبات به هاآن
 بنیادی اهمیت زنده های ارگانیسم همه در RNA ,DNAسنتز
 در ای گسترده طور به پیریمیدین ای حلقه سیستم. دارند

 حلقه و شده داراستخلاف هایترکیب عنوان به طبیعت
 و تیامین نوکلئوتیدها، جمله از آن، هایمشتق و خورده جوش

 مانند پیریمیدین هایمشتق اگرچه. شود می یافت آلوکسان
 اما بودند، شده شناخته 63 قرن اوایل در آلوکسان و اسید اوریک
. نشد انجام 6۸13 سال تا هاپیریمیدین آزمایشگاهی سنتز

 های روش از استفاده با آزمایشگاه توان می را ها پیریمیدین
 توسط معمولطور به پیریمیدین. کرد تولید آلی سنتزی

 N-C-N هایترکیب باها  کربونیل دی-β هایترکیب زایی حلقه
 به مربوط (SAR) فعال ساختار روابط مطالعه. شوند می سنتز

 اگر که دهد می نشان بازار در شده عرضه پیریمیدین داروهای
 منجر بگیرد قرار A موقعیت در اشباع هتروسیکلیک حلقه یک

 پیریمیدینی ترکیب ویروسی ضد و سرطانی ضد فعالیت به
 B ناحیه یعنی موقعیت دومین از پیریمیدین اگر. شود می

 دار استخلاف اشباع هتروسیکل عضوی 1 یا 1 های حلقه توسط
 ضدپارکینگسون، پرسیتیک، آنتی فعالیت بروز باعث شود،
 محیطی نوروپاتی و گوارشی هایاختلال درمان و آوری خلط

 و آمینو یا کتونی هایهگرو توسط شدن دار استخلاف. شود می
 نواحی یعنی پیریمیدینی حلقه 4 و 7 های موقعیت در دو هر یا
B ضد باکتری، ضد ویروس، ضد سرطان، ضد فعالیت به منجر 

 کبدی هایاختلال و تنفسی دستگاه عفونت درمان قارچ،
 حلقه( C ناحیه) پنجم موقعیت در شدن دار استخلاف. شود می

 باعث اشباع دیستال هتروسیکل حلقه یا ها آمین با پیریمیدینی
 های موقعیت. شود می سرطانی ضد و باکتری ضد فعالیت بروز

 های حلقه با خورده جوش( D ناحیه)  پیریمیدین حلقه 1 و 1
 با پارا و متا اورتو، موقعیت در شده دار استخلاف هتروسیکل

 ضد سرطان، ضد فعالیت باعث دیستال، آریل های حلقه
 درمان و شاهرگی خونریزی تأخیر باکتری، ضد ویروس،
 دارویی هایترکیب از دسته این ادراری دستگاه های عفونت

 تنظیم برپیریمیدین  هاداده نشان چنینهم .(۸-1) شود می
 جهت در سرطانی مسیرهای و¬سلولی متابولیسم مسیرهای

 (.3) است ثرؤم درمان
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 مجله تازه های بیوتکنولوژی سلولی  مولکولی

 روابط ساختار فعال ترکیب دارویی پیریمیدین :6 شکل

خورده  های جوش مشتقات پیریمیدین های اخیر در دهه
 شیمیپرکاربرد در هتروسیکل های ای از ترکیب دسته عنوان به

دارویی دارای  حیطهدر  هااین ترکیب اند. مطرح بوده دارویی
 ،آوری خلط ،یباکتر ضد ،ویروسی ضد ،سرطان ضدهای  فعالیت

 ک،یتیپرس ینتآو نسونیپارک یماریب ،یادرار عفونتدرمان 
 دستگاه عفونت ،یکبد هایاختلال درمان عروق، گشادکننده

 ینوروپات گوارش، دستگاه گرد های کرم درمان وگوش، یتنفس
 ند.هست خون  اوریک دیاس بهوابستههای اختلال و یطیمح

از سال  ها مرتبط با سنتز پیریدوپیریمیدینهای هتعداد مقال
چندین روش  .(66،60) بسیار متعدد هستند 7061تا  6311

های از روش تربیشکه  است شده ارائه در این زمینه مختلف
 که شوداستفاده می هاترکیباین  سنتززایی برای  حلقهمتداول
 از جمله سرطان برای پزشکی سنتز شده هایترکیباز این 

در رابطه با آمارهای جهانی امروزه نتایج  .شود میاستفاده 
سرطان  دهد که ضایعههای مهلک و مرگ بار نشان میبیماری

 آل ایدهداروهای پیدا کردن ، هستدر حال گسترش  روز روزبه
طبیعی بدن  های بافتبدون آسیب رساندن به  کهضد سرطان 

-نگرانییکی از  سرطانی را از میان بردارند، های سلولبتوانند 
مقدار دارو و از طرفی  .ستهای مهم در حوزه علوم پزشکی

درمانی آن بسیار حائز  هاییک دارو و اثرچگونگی مصرف 
به با توجهها استفاده از پیریمیدینها . تازگیهستاهمیت 

 داراکه درمانی، زیست سازگاری و سمیت پایین  های ویژگی
گیری و درمان پیشدر بحث  یجذابهای ، از گزینههستند

نوع  ،هاترکیباین  هایبه اثربا توجه، استسرطان 
، سمیت پایین ،پیریمیدین هاهای موجود در ساختار  استخلاف

سیستم تنظیم های ایمنی،  کنندگی و یا تقویت واکنشالقاء
و کاربردهای دارویی  هاهها در مطالع توان از آن دفاعی می

، تعیین اثر هدف در این مطالعه .(67،66) استفاده کرد
بر  هاهای سنتزی پیریمیدینترکیب تأثیرسنجش سمیت و 

 های سلولی سرطانی و نرمال در دوزها و زمان هایردهروی 
 نیا استفاده ازاهداف کاربردی این تحقیق . استمختلف 

-بیترک عنوان به ییدارو –یمولکول یهادر پژوهش هابیترک
استفاده از چنین ، همکیتوتوکسیسغیر  ییمؤثر دارو های

در طراحی داروهای ضد سرطانی  رفته کار بههای  استخلاف
 .استجدید 

 کار  روش
نورمال فیبروبلاست پوستی  های سلولیردهدر این تحقیق 

(HFF)، پستانسرطانیاپیتلیال  هایسلول (MCF-7 ،
MAD-MB-231،) های لوسمی لنفوبلاستیسلول (MOLT-

 از بانک سلولی (PC-3) سلول سرطانی پروستات و (4
 T25های فلاسکسپس در  ،گردیدتهیه  انستیتوپاستور ایران

 درصد 60 شده با یغن  DMEMو RPMIکشت با محیط 
-آنتی یک درصد، گلوتاماکس مولارمیلی 7، 6سرم جنین گاوی

مولارسدیم میلی 61 و استرپتومایسین -سیلینپنی بیوتیک
 گراد،سانتیدرجه  91دمای در در انکوباتور که کربنات بی

درجه کشت داده  اکسیددی درصد 1 میزان و کافی رطوبت
از پاساژ دوم به بعد زمانی های مختلف برای انجام تستشد، 

                                                           
1 Fetal bovine serum )FBS( 
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در این  ،درصد رسید استفاده گردید 10ها به که تراکم سلول
برم، مختلف  حلقه 4با بستن ها سنتز پیریدوپیریمیدین تحقیق

با  و تشکیل پیریمیدیننیتروفنیل و تیو متیل ، متوکسی
ترکیب مجزا در آزمایشگاه  4صورت به ها استفاده از ایمیدات

های مختلف برای بررسی اثر ترکیبادامه در سنتز گردید. 
 محیط لیتر میکرو 600 میزان ها،پیریمیدین بر رشد سلول

هزار سلول  70الی  60 مشخصی از سلول تعداد حاوی کشت
 خانه 31 پلیت چاهک هر های زمانی تست درر اساس بازهب

ها با چهار سلولساعت انکوباسیون،  67بعد از  ،شد داده قرار
بر حسب  =60C1=،600C2= ،100C3=، 6000  C4 غلظت

  سنتزی پیروپریمیدین هایترکیباز  هرکدامنانومولار از 

K1(5-(4-bromophenyl)-8,8-dimethyl-2-) 
(methylthio)-7,8,9,10-tetrahydropyrimido[4,5-
b]quinoline-4,6(3H,5H)-dione) ,  
K2(8,8-dimethyl-2-(methylthio)-5-phenyl-
7,8,9,10-tetrahydropyrimido[4,5-b]quinoline-
4,6(3H,5H)-dione) , 
K3(8,8-dimethyl-2-(methylthio)-5-(3-nitrophenyl)-
7,8,9,10-tetrahydropyrimido[4,5-b]quinoline-
4,6(3H,5H)-dione) ,  

K4(5-(4-hydroxy-3-methoxyphenyl)-8,8-
dimethyl-2-(methylthio)-7,8,9,10-
tetrahydropyrimido[4,5-b]quinoline-4,6(3H,5H)-
dione ) 

-بهپلیت  های چاهکدو ستون از  چنینهم .تیمار گردیدند
محیط حاوی ) مثبتکنترل و  (رمالنمحیط کنترل )عنوان 

بررسی شرایط  در ادامه .در نظر گرفته شدسیس پلاتین( 
جذب روش  با ساعت 17و  4۸، 74 زمانی های دربازهها سلول
-ترکیباین  ثیرأت وشد انجام  یزار ریدرالا توسط دستگاه نوری

برای بررسی میزان  گردید. ها بررسی سلول تکثیربر روی  ها
 یزمانی مشخص محیط رو های بازهبعد از  ها سلولجذب نوری 

 ماکرولیتر 10، کامل برداشته شد سپس به هر چاهک ها سلول
MTT  4 مدتبه واضافه  لیتر میلیدر  گرم میلی 1با غلظت 
با دقت برداشته  MTTمحلول در ادامه . گرماگذاری شدساعت 

متیل دی ماکرولیتر 600 ها چاهکاز  هرکدامشد و به 
یک زمان  مدتانکوبه شدن بهاز  بعد ،شدسولفواکساید اضافه 

 11۸ موج طولمقدار جذب با دستگاه الیزا ریدر در  ساعت
طبق  ها سلول مانی زندهدرصد  نهایت در شد خوانده نانومتر

 .محاسبه گردیدفرمول زیر 

  درصد زنده مانی
های سلول تیمارشده جذب نوری 
های سلول تیمارنشده  جذب نوری 

     

 (6) فرمول

 

 های غلظت در نظر مورد دارو تحقیق این از دیگر بخشی در
 و پروستات سینه، سرطانی سلولی های رده روی بر مختلف
 و 100 ،600 ،60 مختلف  غلظت 4 با لنفوبلاستی لوسومی

 تیمار سنتزی پیریدوپیریمیدین هایترکیب از مولار نانو 6000
 کهزمانی ها سلول آمدن رو و دفریز از بعد گردیدند، بررسیو 

 شدند، داده پاساژ ها سلول رسید درصد ۸0 به سلولی تراکم
 هر در سلول هزار 70الی  60 سلول مشخصی مقدار سپس
 17 و 4۸ ،74 زمانی های بازه اساس بر 31 پلیت از چاهک
 کشت MTT تست برای خانه 31 پلیت های چاهک در ساعت

 گردید، اضافه هاپلیت به نظر مورد هایترکیب سپس شد، داده
 طول در هاسلول نوری جذب مقدار مشخص زمانی بازه از بعد

 دستهب هایداده آنالیز سپس شد، خوانده نانومتر 110 موج
 تفاوت تعیین جهت گزارش گردید، SPSS16 افزارنرم با آمده
 تست آن متعاقب و طرفه یک واریانس آنالیز از هامیانگین بین

در  P value<01/0 داری بودناستفاده و سطح معنی توکی
 که دارو از غلظتی گیری اندازه برای چنینهم ،نظر گرفته شد

 از بعد ،(IC50 شاخص)  روندمی بین از هاسلول درصد 10
 آن جذب مقدار گیریاندازه و هاسلول کردن تیمار از مراحل

 غلظت، برحسب سلولی رشد مهار درصد خطی منحنی رسم با
 خط، معادله در دادن قرار با مبدأ از عرض و شیب تعیین
 (7) فرمول اساس بر( IC50) کشندگی درصد 10 غلظت

   .گردیدمحاسبه
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  عرض از مبدأ     شیب    

            ⁄

 (7)فرمول

 ها یافته

 60 با شده یغن DMEM طیدر مح HFF یها سلول کشت
 1بعد از  یرده سلول نیا داد،که شانن یگاو نیدرصد سرم جن

 تراکم کهنیاز ا بعد ،ندهستاوج رشد خود  درساعت  1 یال
 در پاساژ داده شدند، دیرس درصد ۸0 به فلاسک در یسلول

 700 یسلول ونیسوسپانساز  MTT تست انجامیبراادامه 
 خانه 31 تیپل از چاهک هربه  سلول 7×604 یحاو تریماکرول
، 600 ،60 لظتغ 4با  ها سلول سپس .دیگرد اضافه
 تظغل هر یبرا) ها ترکیباز هر کدام از  نانومولار 100،6000

 با که داد نشان تست نیا جینتا،  .شدند ماریتتکرار  1با 
 یها سلول ریتکث زانیم ،هابیترک نیازا کدامهر  غلظت شیافزا

HFF در ینظر آمار از ونداشته است  یا ملاحظهقابل  رییتغ 
 نمودارها رییتغ نحوه .دار نبودیمعن P value<01/0سطح 
 نشان شیها افزا رشد سلول ،زمان شیافزا با که دهد یمنشان 

 ها سلولرشد  یعیروند طب یرو بر هابیترک نیا یعنی ،دهد یم
در  ،است دهندا نشان یداریمعن یتیسم اثربا گذشت زمان 

 یرو بر نیدیمیریدوپیریپی هابیزمان اثر ترک شیبا افزا واقع
 که ابدی یم شیافزا یحالت خط کیدر  HFF یها سلولرشد 
 مقایسه. (6 شکل) روند رشد ندارد یبر رو یچندان ریتأث غلظت

 در توکی آزمون با تیمارشده هاینمونه با کنترل نمونه بین
  .داری را نشان دادمعنیاثر  P value<01/0 سطح

غلظت مختلف بر روی سل لاین 4ها در بررسی اثر این ترکیب
 روی بر ترکیب این نشان داد که اثر MCF-7سرطانی های 
 ،استهای نرمال  برعکس اثر آن بر روی سلول ها، سلول رشد
 ، و هرچهاستکامل مشخص طور به آن رشد مهار اثر چنینهم

 سرطانی های سلول بر ترکیب این تأثیر زمان مدت و غلظت
 رشد مهار به عبارتی کاهش، ها سلول این رشد شود، می تربیش

(growth inhibition )(7شکل ) یابد می افزایش. 

بر روی  K1دست آمده از تأثیر ترکیب هآنالیز نتایج ب
دهد. با کاهش  نشان می MDA-MB-231 های سرطانی سلول

 غلظت درصد مهار رشد کاهش یافته است و افزایش این
ترکیب زمان روند رو به رشد درصد مهار رشد سلولی را نشان 

 K4و  K2 ،K3های دهد. روند مشابهی را برای ترکیب می
که از نظر آماری در  کرد؛ ملاحظهتوان در این سه نمونه  می
  .(9 شکل) داری نشان نداد ح پنج درصد اثر معنیسط

-آنالیز نمودارهای حاصل از بررسی این ترکیب بر روی سلول
نشان  MOLT-4 های رده سرطانی لوسمی لنفوبلاست

های بالاتری از این ترکیب درصد مهار رشد  در غلظت دهد؛ می
تری را مقدار عددی بیش 7یابد و پارامتر مهار رشدافزایش می

تر تأثیر این ترکیب بر روی  های پایین دهد. در غلظت نشان می
MOLT-4 دهنده  تواند نشان روند مشخصی را ندارد که می

دلیل این باشد که در ابتدای تیمار میزان جذب بالا بوده و به
که غلظت کم است با گذشت زمان میزان جذب هم کاهش این

ار رشد به صورت منظم یافته و منجر به عدم افزایش درصد مه
چنین روند مشابهی را برای مواد با گذشت زمان شده است. هم

K2 ،K3 مشاهده شده با  هایکرد. اختلاف ملاحظهتوان  می
دار  ساعت از نظر آماری معنی 17ساعت به  74گذشت زمان از 

با گذشت زمان و افزایش غلظت  K4است. در مورد ترکیب 
که  شود؛ روند منظمی در میزان درصد مهار رشد مشاهده می

 توان از روی نمودارهای مربوطه مشاهده کرد این روند را می
 .(4شکل )

 

 

 

                                                           
2 Growth inhibition 
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 بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف های غلظت در HFF های سلول روی بر K1 ترکیباثر ایمیله نمودار(  A:7 شکل

 بعد 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف های غلظت در HFF های سلول روی بر K2 ترکیب اثر ای¬میله نمودار( B. بود دار معنی P value< 01/0 با کنترل
شده  یفتعر یها در غلظت HFF یها سلول یبر رو K3 ترکیباثر  یا¬میله نمودار(  C.بود دار معنی P value< 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از

 های سلول روی بر K4 ترکیب اثر ایمیله نمودار  D).بود دار معنی P value< 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد 17و  4۸، 74 یهادر ساعت
HFF 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف های غلظت در >P value بود دار معنی. 
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 17 و 4۸ ،74 یها ساعت در شده فیتعر یها غلظت در MCF-7 یسرطان یها سلول نمو و رشد مهار درصد یرو بر K1 ترکیب اثر یالهیم نمودار A)- :9 شکل
 یسرطان یها سلول نمو و رشد مهار درصد یبر رو K2 ترکیباثر  یالهیم نمودار  B)-.بود دار یمعن P value< 01/0 با کنترل بهنسبت مارهایت تفاوت. کشت از بعد

MCF-7 01/0 با کنترل بهنسبت مارهایت تفاوت. کشت از بعد 17و  4۸، 74 یهاشده در ساعت فیتعر یهادر غلظت >P value بود دار یمعن.-(C  یالهیم نمودار 
 مارهایت تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74 یهاساعت در شده فیتعر یهاغلظت در MCF-7 یسرطان یها سلول نمو و رشد مهار درصد یرو بر K3 ترکیب اثر

 یهاغلظت در MCF-7 یسرطان یها سلول نمو و رشد مهار درصد یرو بر K4 ترکیب اثر یالهیم نمودار  D)-.بود دار یمعن P value< 01/0 با کنترل بهنسبت
 بود دار یمعن P value< 01/0 با کنترل بهنسبت مارهایت تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74 یهاساعت در شده فیتعر
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 ،74 هایساعت در شده تعریف های غلظت در MDA-MB-231 سرطانی های سلول نمو و رشد مهار درصد روی بر K1 ترکیب اثر ای¬میله نمودار A)- :4 شکل
 نمو و رشد مهار درصد روی بر K2 ترکیب اثر ایمیله نمودار  B)-بود. دار معنی P value< 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸

 P value< 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف هایغلظت در MDA-MB-231 سرطانی های سلول
 هایساعت در شده تعریف هایغلظت در MDA-MB-231 سرطانی های سلول نمو و رشد مهار درصد روی بر K3 ترکیب اثر ایمیله نمودار . C)-بود دار معنی

 نمو و رشد مهار درصد روی بر K4 ترکیب اثر ایمیله نمودار . D)-بود دار معنی P value< 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74
 P value< 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف هایغلظت در MDA-MB-231 سرطانی های سلول
 .بود دار معنی

 

 

 

 

 

 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
85

45
8.

13
98

.1
0.

37
.7

.6
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 n
cm

bj
pi

au
.ir

 o
n 

20
25

-1
1-

14
 ]

 

                             9 / 18

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22285458.1398.10.37.7.6
http://ncmbjpiau.ir/article-1-1252-en.html


44

 مجله تازه های بیوتکنولوژی سلولی  مولکولی

 

  

 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف هایغلظت در MOLT-4 سرطانی های سلول نمو و رشد مهار درصد روی بر K1 ترکیب اثر ایمیله نمودارA)-: 1 شکل
 سرطانی های سلول نمو و رشد مهار درصد روی بر K2 ترکیب اثر ایمیله نمودار  B)-.بود دار معنی P value< 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد

MOLT-4 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف هایغلظت در >P value بود دار معنی.-(C  میله نمودار
 تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف هایغلظت در MOLT-4 سرطانی های سلول نمو و رشد مهار درصد روی بر K3 ترکیب اثر ای

 در MOLT-4 سرطانی های سلول نمو و رشد مهار درصد روی بر  K4 ترکیب اثر ایمیله نمودار D)- .بود دار معنی P value< 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها
.بود دار معنی P value< 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف هایغلظت

سرطانی پروستات انسان  های سلولبر روی  K1 تأثیر ارزیابی
PC-3  درصد مهار رشد این  که (1شکل ) دهد مینشان
( و گذشت زمان C1به  C4با افزایش غلظت )از  ترکیب

بر  ترکیباثر سمیت این  دهندهنشان  این که یابد میافزایش 
ست. روند مشابهی را ا PC-3 سرطانی های سلولروی رشد 
 توان می K4و  K2 ،K3پیریدوپیریمیدینی  های برای مشتق

بر روی رده  K4 ترکیباثر  در رابطه با بررسیه کرد. ظملاح
با گذشت زمان روند درصد رشد با  PC-3سرطانی  یسلول

نتیجه گرفت میزان  توان میکه  شیب کم افزایش یافته است
 با آغازین ماکزیمم بوده و های زماندر  ترکیبجذب این 

 در درصد مهار رشد دیده ملاحظهافزایش قابل زمان گذشت 
 .(1 شکل) شود نمی
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 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف های¬غلظت در PC-3 سرطانی های سلول نمو و رشد مهار درصد روی بر K1 ترکیب اثر ایمیله نمودار  A) -:1 شکل
 سرطانی های سلول نمو و رشد مهار درصد روی بر K2 ترکیب اثر ایمیله نمودار  B)-.بود دار معنی P value< 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد

PC-3 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف های¬غلظت در >P value بود دار معنی. -(C ایمیله نمودار 
 تیمارها تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف هایغلظت در PC-3 سرطانی های سلول نمو و رشد مهار درصد روی بر K3 ترکیب اثر

 هایغلظت در PC-3 سرطانی های سلول نمو و رشد مهار درصد روی بر K4 ترکیب اثر ایمیله نمودار D)- .بود دار معنی P value< 01/0 با کنترل بهنسبت
.بود دار معنی P value< 01/0 با کنترل به نسبت تیمارها تفاوت. کشت از بعد 17 و 4۸ ،74 هایساعت در شده تعریف

که  ترکیباز  یرادست آوردن مقدهمطالعه برای باین در ادامه 
محاسبه گردید،  IC50، برد میرو از بین  ها سلولدرصد  10

 حاویاز سوسپانسیون سلولی  تریرولکما 700 کاربرای این 
 ،خانه اضافه گردید 31 تیپل از کچاهسلول به هر 6×601

 نانومولار 6000و  100، 10، 1 چهار غلظت سپس
، 74 زمانی های بازهو در  اضافه ها چاهکپیریدوپیریمیدینی به 

با رسم  ، سپسگیری اندازهمیزان جذب  ساعتِ 17و  4۸
عرض  تعیین شیب ،غلظت فاکتورهایبر اساس منحنی خطی 

درصد مهار رشد سلولی خط  معادلهقرار دادن در  با، مبدأاز 
که با نشان داد MCF-7برای سلول سرطانی  محاسبه گردید.

-ترکیب چنینهم ،یابد میکاهش  IC50افزایش زمان مقدار 
نیتروفنیل و متوکسی  های استخلافپیریدوپیریمیدینی با  های

. نشان دادندسرطانی  یاین رده سلولبر تری فنیل سمیت بیش
 66و  76ترتیب ساعت به 17در  K4و  K3برای  IC50مقادیر 

 (1شکل ) .دست آمدنانومولار به
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ساعت بعد از  K4 ،4۸و  K1 ،K2 ،K3های مختلف پیریدوپیریمیدینی ترکیبتحت تاثیر  MCF-7های سرطانی  های سلولIC50 نمودار مقایسه A)-: 1 شکل
 مختلف هایترکیب ثیرأت تحت MCF-7 سرطانی های سلول های IC50 مقایسه نمودار  B)-دار بود. معنی P value< 01/0به کنترل با تیمار. تفاوت تیمارها نسبت

.دبو دار معنیP value < 01/0 با کنترل بهنسبت تیمارها تفاوت. تیمار از بعد ساعت K4، 17 و K1، K2، K3 پیریدوپیریمیدینی

نشان داد که نتایج  MDA-MB-231 در رابطه با رده سلولی
و  4۸زمانی  های بازهو در  کاهش IC50با افزایش زمان مقدار 

نشان  این بود، IC50ترین مقدار دارای کم K3ساعت  17
مشتق پیریدوپیریمیدینی با استخلاف نیتروفینیل  دهد می

 هایبه سایر ترکیبتری نسبتسلولی بیشدارای سمیت 
. است MDA-MB-231سنتزی در برابر رده سلول سرطانی 

-موردنظر به در دوبازه زمانی ترکیببرای این  IC50مقادیر 
 .نشان دادنانومولار  66و  76 ترتیب

 افزایش با کهنتایج نشان داد MOLT-4 در رابطه با رده سلولی
 69با  K4 و ترکیب، یابد می کاهش IC50 مقدار زمان

 با که است IC50 مقدار ترینکم دارایساعت  4۸در  نانومولار
 مشتق بنابراین ،یابد می کاهش غلظت این زمان گذشت

 سمیت دارای نیتروفینیل استخلاف با پیریدوپیریمیدینی
 رده برابر در سنتزی هایترکیب سایر بهنسبت تریبیش سلولی
سلول  روی بررسیدر ادامه ، است MOLT-4 سرطانی سلول

 بر رویایی سنتزی یمواد شیم که نشان داد PC-3سرطانی 

-هب، ترین سمیت بودهرده سلول سرطانی پروستات دارای کم
قابل  IC50ساعت  4۸در  K4و  K1 ترکیبکه برای دو طوری

 46عادل م IC50با دارا بودن  K3، در رابطه با محاسبه نبود
به رده ساعت نسبت 17در  هاترکیببه سایر نانومولار نسبت

از خود  تریقدرت مهارکنندگی بیش PC-3سلول سرطانی 
 .نشان داد

 بحث
از داروهای رایج برای درمان سرطان  خاصیت ضد سرطانی

پیدا کردن  تازگیبه، چندین سال قبل مشخص شده است
سنتزی با سازگاری مناسب  هایهای جدید بر پایه ترکیبودار

است. هدف ما  برخوردار بالایی اهمیت از سرطان درمان جهت
سرطانی چهار ترکیب  در این مطالعه ارزیابی اثر ضد

های مختلف بر روی رده پیریمیدین سنتزی با استخلاف
ها در . نتایج پژوهش ما نشان داد این ترکیباستسرطانی 

های مشخص دارای اثر مهار رشد ترین بازه زمانی و با غلظتکم
های قبلی نشان ، مطالعههستندهای سرطانی لاین بر روی سل
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. از کاربردهای در استسرطانی  ها دارای اثر ضدداده پریمیدین
توان ها در زمینه علوم پزشکی مینظر گرفته برای پیریمیدین

به مواردی از جمله اثر آن بر پیشرفت سرطان، محافظت از 
DNA سازی متابولیسم  در برابر آسیب اکسیداتیو، غیرفعال

زدایی، جلوگیری از رشد سلولی  کارسینوژنز، مهار آنژیوژنز، سم
-. فعالیت آنتیکردو القای سایتوتوکسیسیتی سلولی اشاره 

ها در انتقال ها ناشی از ظرفیت بالای آناکسیدانی این ترکیب
های  بش گونههای آهن و رو ها، شلاته کردن یون الکترون
تمرکز زیادی بر اکنون هم. (64،69)گر اکسیژن است واکنش

طور طبیعی و نیز تولید ها بهروی جداسازی این ترکیب
ها یکی از ها وجود دارد. در سنتز این ترکیب سنتتیک آن

 هابه این ترکیب داف مورد توجه اضافه کردن استخلافاه
ساس اها برجهت بازدهی بالای آنهاست. انتخاب این استخلاف

ای در مطالعه استها انجام شده در این زمینه هایهمطالع
متوکسی در ساختار -9مشخص شده است که حضور استخلاف 

عنوان یک عامل حلقوی در ایفای نقش آن به هایاین ترکیب
داد شده چنین احتمال هم .(61) تثر اسؤضد ویروسی بسیار م

در بروز خاصیت -ها های کلر و برم این ترکیب که استخلاف
در این راستا و با توجه  .(61) استثر ؤسرطانی بودن آن م ضد

 هایهای پیشین که بر روی ترکیببه پژوهش
پیریدوپیریمیدینی صورت گرفته بود، به سنتز چهار ترکیب 

ها از جدید پیریدوپیریمیدینی پرداختیم. در این ترکیب
هایی نظیر برم، متوکسی و نیتروفنیل استفاده شد که  استخلاف

ثیرگذار در سمیت أمهم و ت  عنوان یک استخلافتر بهپیش
چنین از های پیریدوپیریمیدینی عنوان شده بودند. هممشتق

-های دیگری نظیر تیومتیل نیز استفاده شد تا اثر آن استخلاف
 هاگردد. این ترکیب های سرطانی بررسیها بر سمیت سلول

بسته به امکانات آزمایشگاهی با خلوص بالا سنتز شدند. 
چنین ها مختلف پیریدوپیریمیدین سنتزی و همترکیب
 های نرمال ها بر روی رشد و تکثیر سلول های متفاوت آن غلظت
HFF  های سرطانیسلولو MCF-7،MDA-MB-231 ،

MOLT-4 و PC-3 های بررسی شد. دلیل انتخاب سلول
و قابلیت مقایسه آن با کارهای  سرطانی، در دسترس بودن

و همکاران از  Zhangای در مطالعه پیشین در این زمینه بود،
بنزوهتروسیکل پیریدوپیریمیدن را طراحی و سنتز -9مشتقات 

ترکیب جدید سنتزی  69تکثیری  کردند. این گروه فعالیت ضد

، (A549)نسان های اپیتلیال آدنوکارسینوم ابر روی سلول
، (HL-60)انسان  9لوسیتیکی  پروم  های لوسمیسلول

و رده سلول سرطانی  (BGC-823)سرطان معده انسان 
مورد ارزیابی قرار دادند.  (SMMC-7721)هپاتوم انسانی 

های نیتروبنزیلی و هالوبنزیلی ) فلوئور های با استخلافترکیب
ترین اثر سمیت بر روی این چهار رده سلول و برم( بیش

سرطانی را از خود نشان دادند. مکانیسم اثر گزارش شده 
تکثیر در مرحله  Top 1توسط این گروه، بازدارندگی آنزیم 

در راستای این مطالعه نتایج ما نشان  .(6۸،61) سلولی است
های برم به پریمیدینی که حاوی استخلاف هایداد که ترکیب

های معقول ثیر درغلظتأترین تهستند دارای بیش تنهای
های سرطانی سینه های مشخص بر کاهش رشد سلولوزمان

 در این غلظت ها های نرمالو از طرفی بر روی سلول هستند
  ندادند. اثر سمیت نشان 

آکریل  -1و  -1و همکاران مشتقات  Smaillای در مطالعه
ها را فنیل آمینو کوئینوزالین و پیریدوپیریمیدن-4آمید از 

را بر روی  هایثیر سمیت سلولی این ترکیبأسنتز کردند و ت
را بررسی کردند.  MDA-MB-453رده سلول سرطان سینه 

آکریل آمیدها از -1این گروه تحقیقاتی نشان دادند که تمامی 
تری داشته و احتمال دادند که در دهاسمیت بیشآکریل آمی-1

 بهنسبت [پیریمیدینd-4و9] ها،پیریدوبین پیریدوپیریمیدن
ترین قابلیت بازدارندگی پیریمیدین بیش [d-9و7] پیریدو
 پژوهش نتایج .(63) های کیناز تیروزین مربوطه را داردآنزیم
ها بر روی این رده سرطانی سینه را ثیر پیریدوپیریمیدینأما ت

ید أیکه بر اساس احتمال بود را تقبلی نتایج این نشان داد و 
-9و7] آمینوپیریدو دی-4و7هایو همکاران مشتق Font کرد.

d] ها پیریمیدین را سنتز کردند و نشان دادند که این ترکیب
آپوپتوز را از خود نشان   خاصیت سیتوتوکسیک و القا کننده

بر روی سه رده  in vitroها در شرایط هند. این ترکیبد می
و روده  T-24، مثانه MDA-MB-231سلول تومور )سینه 

( بررسی کردند و فعالیت سری کوئینوزانین و HT-29بزرگ 
این  نتایج پیریمیدین را مقایسه کردند. [d-9و7] پیریدو

ثیر أتحقیقات نشان داد که حضور خانواده پیریدوپیریمیدین ت

                                                           
3 promyelocytic 
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مطالعه حاضر این نتایج را بر  (.70) داری برسرطان داردمعنی
چنین دوزهای ید کرد و همأیهای سلولی سرطانی تروی رده

ها بدون داشتن اثر سمیت بر روی مصرفی از این ترکیب
های نرمال را نشان داد. در این مطالعه اگر چه طرح سلول

بلی های گزارش شده قآزمایش تا حدودی براساس مطالعه
های که استفاده از این ترکیببه اینطراحی گردید، اما به توجه

-با استخلاف K1 , K3 ,K2, K4 سنتزی پیریدوپیریمیدینی
اند، به این دلیل امکان های موردنظر تا به امروز گزارش نشده

های مقایسه دقیق پژوهش فراهم نبود، با این حال گزارش
طور ها و بهپیریمیدینهای مختلف مختلفی از مشتق

ها در مقابله با سرطان شده است اختصاصی پیریدوپیریمیدین
اند. ها را به اثبات رساندهو اثر بازدارندگی و ضد سرطانی آن

-های مختلفی در کنار بررسی اثر سایتوتوکسیک ترکیبمقاله
لی اثر های احتما های پیریدوپیریمیدینی، به بررسی مکانیسم

را در این زمینه بیان  هاییهو فرضی اند پرداختهها این ترکیب
ها به بررسی محل  چنین تعدادی از پژوهشهم (.76) اند نموده

ها نیز به  اند و آن ها در چرخه سلولی پرداختهاثر این ترکیب
در این مطالعه نشان داده  اند. نقطه نظرهای مشترکی رسیده

به برم نسبتپیریمیدین سنتزی حاوی گروه عاملی شد ترکیب 
در  ثریؤم نانومولار نقش 6000در غلظت  هایسایر مشتق

-MCFسینه  ی از جمله سرطانهای سرطانکاهش رشد سلول
و  Fadhil Laftaکند. این نتایج با کار تحقیقاتی میایفا  7

اگرچه در مطالعه در مقایسه با این  همکاران تطابق دارد.
-ه و حتی سلولهای مختلف سرطان سینمطالعه بر روی رده

این گروه در پژوهشی اثر سمیت  های نرمال انجام گرفت.
 MCF-7دار کوئینازولین بر روی رده سلول سرطانی مشتق برم

توان نتیجه میرا نشان دادند، میکرومول بر لیتر  10IC=1با 
ترین اثر با استخلاف فنیل برومید دارای کم K1گرفت ترکیبی 

را  MDA-MB-231های سرطان سینه بازدارندگی رشد سلول
های . تحقیقات مشابه نیز روند بازدارندگی رشد سلولاست

با استفاده از مشتق اسکافولدی  MDA-MB-231سرطانی 
ها منجر به اند. این ترکیبپیریدو پیریمیدین را نشان داده

سرطان سینه  در رده سلول G1-phaseتوقف چرخه سلولی 
دلیل . تومورزایی به(77)کنند غازمیشوند و آپوپتوزیز را آمی

های سرطانی صورت  سلول  رویه و کنترل نشدهرشد بی
از عوامل اصلی آن بیان بیش از حد فاکتورهای رشد  گیرد، می

 4PIK3توز است. مسیر سیگنال دهی چنین مهار آپوپو هم
ها در القاء بیان بیش از حد فاکتورهای  ترین مسیریکی از مهم

مختلف گزارش شده که  هایهرشد است. در مطالع
توانند با اثر بر مسیر مربوطه رشد  پیریدوپیریمیدینی می

های سرطانی را متوقف کنند. در این پژوهش درصد مهار  سلول
های سنتزی محاسبه ثیر این ترکیبأهای تحت ت رشد سلول

بسیار مشهودتر بود.  K3اثر  هابشد، که در بین این ترکی
ها ها هم دارای اثر سمیت بر روی سلولاگرچه سایر ترکیب

اثر ترکیب  MCF-7عنوان مثال در سلول سرطانی ند. بههست
K3  نانومولار با ترکیب  10در غلظتK1  وK2  در غلظت

  K4با ترکیب 100به است. و در غلظت نانومولار مشا 100
عوامل شناخته شده و  لاحتمابهمشابه است. هرچند  کمابیش

را در مورد این مواد  هاتوانند این تغییر ناشناخته بسیاری می
، با ساختار شیمیایی هارسد این اثر می نظر وجود آورند، اما بهبه

به  ترپیش طورکهاین مواد ارتباط مستقیم داشته باشند. همان
دارای گروه نیترو متصل  K3آن اشاره شد، ساختار شیمیایی 

که ترکیب به حلقه فنیلی در زنجیره جانبی خود است در حالی
K1  در زنجیره جانبی خود دارای برم است. نکته دیگری که در

های نتایج بایستی مورد توجه قرار گیرد، میزان خلوص ترکیب
ها تا حدودی با هم بترکی میزان خلوص این سنتز شده است

ها متفاوت است و این مطلب بایستی در آنالیز و مقایسه اثر آن
به طور کلی نتایج این پژوهش با توجهدر نظر گرفته شود. به

های مشتق دهدکارهای مشابه در این زمینه نشان می
های   پیریدوپیریمیدینی تازه سنتز شده در مورد سلول

و  PC-3و  MCF-7،MAD-MB-231 ،MOLT-4سرطانی
 هایقییدی بر اثر عمومی مشتأت HFFهای نرمال سلول

طور های سرطانی هستند. به پیریدوپیریمیدینی بر روی سلول
های طبیعی و مرگ  ها موجب رشد سلولکلی این ترکیب

های انجام ییدی بر مطالعهأشوند که ت های سرطانی می سلول
دست این مطالعه و نتایج بهتایج . ناستگرفته در این زمینه 

دیگر صورت گرفته در سراسر دنیا،  یهاآمده از پژوهش
های پیریدوپیریمیدینی را در درمان سرطان استفاده از مشتق

-توان آن را جایگزین بسیاری از روش ثر دانسته و میؤبسیار م
های پرهزینه و دارای عوارض جانبی نمود تا به این ترتیب گام 
                                                           
4 Phosphoinositide 3-kinase 
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ترین و عنوان یکی از شایعدرمان سرطان بهمهمی در 
  ها برداشته شود. ترین بیماری کشنده

 گیرینتیجه
مقایسه بین نتایج نشان داد درصد مهار رشد  در این مطالعه

 6000در غلظت  K11 های سرطانی تیمار شده با سلول
های مورد مطالعه از سایر مشتق زمانی های نانومولار در بازه

بنابراین گروه عاملی  تر بوده است؛پیریدوپیریمیدین بیش
 6000های آن در غلظت به سایر مشتقماید توانسته نسبتوبر

 های سرطانی کاهش رشد سلول برثرتری ؤمنانومولار نقش 
های ثیر این ترکیبأنتایج این مطالعه ت .ایفا کندمختلف 

و  های سلولی سرطانی را نشان داد، سنتزی بر روی رده
-ها را در علوم پزشکی و داروسازی بهاستفاده از این ترکیب

های معمول در عنوان داوری جایگزین یا مکمل سایر درمان
های از جمله گیری و درمان بسیاری از بیماریجهت پیش

  کند.سرطان را حمایت می
 سپاسگزاری 

بانک  های پرسنلدارند که از زحمتنویسندگان بر خود می
چنین از سرکار خانم المیرا شیوخی یزد و هم خون استان

دانشجویی ارشد ژنتیک دانشگاه تهران مرکز برای ویرایش 
 . نماید تقدیر مقاله

                                                           
5 K1(8,8-dimethyl-2-(methylthio)-5-phenyl-
7,8,9,10tetrahydropyrimido[4,5-b]quinolone 
4,6(3H,5H)-dione) 
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