
 

 Pejouhesh dar Pezeshki (i.e., Research in Medicine) 

2022; Vol. 46; No. 2; 11-18 

 

  
 

This work is licensed under a Creative Commons Attribution-NonCommercial 4.0 International License.  11 

Pejouhesh dar Pezeshki (i.e., Research in Medicine)                                                  Original Article 

The Quarterly Journal of School of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences                                                                 2022; Vol. 46; No. 2 

Evaluation of anti-tumor and apoptotic effects of stigmasterol on MCL-1 

and BCL-XL gene expression in animal models of breast cancer 

Mandana Ameli-Mojarad1, Shima Jahani2, Hussein Jahan-Tighi3, Shokoofe Noori4* 

1- Department of Biology- Faculty of Basic Sciences –Kharazmi University of Tehran, Iran. 

2- Department of Biochemistry, School of Medicine, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran. 

3- Department of Medicinal Plants, Agriculture- Jahad Organization of Sistan and Balouchestan Province, Zahedan, Iran. 

4- Department of Biochemistry, School of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran. 

Received: September 18, 2021; Accepted: December 05, 2021 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
---------------------------------------------- 

*Corresponding Author: Shokoofe Noori; Email: shnoori@sbmu.ac.ir 
 

Abstract 
Background and Aim: Breast cancer is the most common type of cancer in women. One of the causes of cancer mortality 

is the increased anti-apoptotic activity of cancer cells. Phytosterols are a group of natural compounds that inhibit the growth 

of various cancer cells through various mechanisms. Stigmasterol, as one of the compounds in the phytosterols group, has 

anti-cancer effects. In the present study, the anti-tumor and apoptotic effects of stigmasterol on the expression of MCL-1 

and BCL-XL genes in animal models of breast cancer were investigated. 

Methods: In our experimental study, 15 BALB/C mice in 3 groups were transplanted subcutaneously with a breast tumor. 

The first group received 6 mg/kg stigmasterol, the second group received 20 mg/kg cyclophosphamide, and the third group 

(control) received ethanol solution diluted with PBS (1:2) with intraperitoneal injection (IP). Tumor volume was measured 

for 10 days using digital caliper. Mice were then sacrificed and their tumor tissue was examined for changes in tumor size 

and the expression of BCL-XL and MCL-1 genes using real-time PCR. 

Results: Treatment of tumor mice with stigmasterol reduced tumor size (*p<0.05) and also reduced the expression of anti-

apoptotic genes (MCL-1, BCL-XL) with a significant difference as compared to the control group (***p <0.001). 

Conclusion: Our findings indicate the anti-tumor and apoptotic properties of stigmasterol and introduces new insights into 

the production of effective natural compounds in the treatment of cancer. 
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 خلاصه
  ی سرطان   یهاسلول  یضدآپوپتوز  تیفعال  شی افزا  سرطان  از  یناش  ریمومرگ  عوامل  از  یک ی.  است  زنان  در  سرطان  نوع  نی ترعی سرطان پستان به عنوان شاو هدف:    سابقه

گروهتوسترولیف  .است ترک  ی ها  از طر  یعیطب  یها بیاز  که  انواع سلول  سبب   ی مختلف  یهاسمیمکان   قی هستند  استیم  یسرطان   یهامهار رشد    به   گماسترولیشوند. 

در  BCL-XL و MCL-1 یهاژن  انیب   بر  گماسترولیاست  یتومور  ضد  اثر  ق یتحق  نی . در ا است  ی ضدسرطان   آثار   یها داراتواسترولیگروه ف  یهابیترک  از  یکی  عنوان

 .شد ی بررس نه یس سرطان  یوان یح یهامدل

  لوگرمیگرم بر کیلیم  6زده شدند. به گروه اول دوز  وندیپ  یرپوستیگروه با تومور پستان به صورت ز   سهدر   BALB/C سر موش15  ،یمطالعه تجرب   نی در ا  :روش کار

  ماریت (IP) یبه صورت داخل صفاق PBS(1:2) با  شده قیرق  اتانول  محلول )کنترل(    سوم  گروه   و  دی کلوفسفامیس  لوگرمیگرم بر کیلیم  20  دوم  گروه  و  گماسترولیاست

 MCL-1ی  هاژن  ان یب   یرهاییانجام و تغ  ی براا  نهآ  تومور  بافت  و  کشته   ها موش  سپس.  شد   ی ریگاندازه  تالیجید ورنیه  سیروز توسط کول  10  مدت  به شدند. حجم تومور  

 . شد  یبررس (Real-time PCR) روش با  BCL-XLو 

ا  ب   یتومور   یهاموش  ماریت  نی. همچنکندیرشد تومور را مهار م  کنترل،  گروه  با   سهیمقا  در  گماسترولیاست  با  یتومور  یهاموش  مار یآمده، تدستبه  ج یطبق نتا   ها:افته ی

 . p <0.001)نسبت به گروه کنترل شد )  یبا اختلاف معنادار (MCL-1, BCL-XL) یآپوپتوز ضد ی ها ژن انیکاهش ب  سبب  گماسترولیاست

  ر یسا   کنار در  سرطان  درمان  در  یی دارو مکمل  کی  عنوان  به  تواند یم آن  ی ضدسرطان   خواص درباره  شتریب   ی هاقیتحق با  گماسترولیکه است رسد یم نظر   به : یریگ جهینت

 .ببرد  بهره ج یرا  ی درمان  یهاروش

 .(MCL-1, BCL-XL)  یآپوپتوزضد یهاژن ؛پستانن  سرطا ؛گماسترولیاست :ید یکلواژگان

 به این مقاله، به صورت زیر استناد کنید:
Ameli-Mojarad M, Jahani S, Jahan-Tighi H, Noori S. Evaluation of anti-tumor and apoptotic effects of stigmasterol on 

MCL-1 and BCL-XL gene expression in animal models of breast cancer. Pejouhesh dar Pezeshki. 2022;46(2):11-18. 
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 مقدمه
اینکه   به  توجه  مرگبا  درمیزان  بیماری  ومیر  در  اثر  عفونی  های 

یافته، سرطان از عوامل اصلی مرگ   قرن گذشته کاهش  به یکی 

 های قلبیدر جهان تبدیل شده که جایگاه دوم را بعد از بیماری

 (. 1است ) به خود اختصاص داده

طبق آمار منتشر شده از سوی وزارت بهداشت و درمان، در حال  

به  پستان شایعسرطان   حاضر زنان کشور  ترین سرطان در میان 

از سرطان ریه است   رودشمار می و دومین سرطان کشنده پس 

به   متعددی برای مبتلایان های درمانی(. در حال حاضر روش2)

روش این  جمله  از  دارد؛  وجود  میسرطان  بهها  جراحی،  توان 

شیمی ژنپرتودرمانی،  ودرمانی،  کرد. ... درمانی  ولی    اشاره 

درمانی است که عوارض  ترین روش مبارزه با سرطان، شیمیمهم

را    ... و  مو  از جمله خستگی، حالت تهوع، ریزش  جانبی زیادی 

کیفیت   روی  میتواند  میکند.   این عوارض  ایجاد  بیمار  برای 

کردن   پیدا  بنابراین  باشد.  زیادی داشته  تاثیر  بیمار  زندگی 

داروی های ضد سرطانی با کمترین اثر جانبی ضروری است. بالا  

کشورمان ضرورت   در  سرطان  نوع  این  به  مبتلایان  آمار  بودن 

را   مؤثرتر  ابداع روشهای درمانی  برای  بیشتر  انجام تحقیق های 

عوامل   وجود  و  مکانیسم  پیچیدگی  به  با توجه  آشکار میسازد. 

متعدد در ایجاد سرطان، تا کنون درمان قطعی برای این بیماری  

 یافت  نشده است )4  و 3(. 

سرطانی هستند، به تازگی  دارای خواص ضد هایی کهفیتوکمیکال

محققان توجه  ترکیب  مورد  این  جمله  از  است.  گرفته  ها  قرار 

 ها که بهفیتواسترول (.  6و  5)  دکر  ها اشارهتوان به فیتواسترول می

طبیعی  استرول  طور  به  هستند،  معروف  نیز  گیاهی  در های 

می یافت  درگیاهان  که  تحقیق  شوند.  است  شده  بیان  ها، 

فعالیتفیتواسترول  افزایش  با  آنتیآنزیم  ها  و  های  اکسیدانی 

جلوگیری  جلوگیری  سرطان  بروز  از  اکسیداتیو  استرس  از 

و همچنین از طریق خواص ضد تکثیری, ضد  (  8و    7د )کننمی

وپروآپوپتوزرگ سرطان   زایی  ایجاد  )میمانع  طبق  9شوند   .)

خطر ایجاد   ها سبب کاهشهای انجام گرفته، فیتواسترولمطالعه

می تخمدان  و  پروستات  سینه،  کبد،  ریه،  معده،  د  شونسرطان 

فیتواسترول (.  11و    10) خانواده  اعضای  میاز  بهها   توان 

ها نشان داده است دارای اثر  استیگماسترول اشاره کرد که مطالعه

س در  مختلفرطانسایتوتوکسیک  کبد،   های  ریه،  معده،  نظیر 

( است  تخمدان  و  پروستات  تحقیق 12,13سینه،  نتایج  های  (. 

 های نرمال و سرطانیدر باره مکانیسم آپوپتوز در سلول ملکولی

در بین  مکانیسم آپوپتوزی هایسبب شده تا با استفاده از تفاوت

تحقیق  از  جدیدی  افق  بافت،  دو  بیوشیمیایی،  این  های 

مسیرفار در  ژنتیکی  و  روش ماکولوژی  و  داروها  های  طراحی 

 (.  15و    14) درمانی جدید گشوده شود

توان ها میهای مختلفی در آپوپتوز نقش دارند که از جمله آنژن 

خانواده به ) BCL-2 اعضای  کرد  پروتئین16,17اشاره  های  (. 

تنظیم ،BCL2 خانواده از  گروه  سلولی  کنندهیک  داخل  های 

برنامه مرگ  یا  از   شدهریزیآپوپتوز  تعدادی  هستند.  سلول 

  مانند   ؛هستند آپوپتوتیکآنتی،  BCL2خانواده  های  پروتئین

MCL-1    وBCL-XL    انواع در  ازکه  سرطان   جمله  مختلف 

دارند بیان  افزایش  پستان  این حال، مکانیسمب  (.18)  سرطان   ا 

نشده است. به  ضد توموری استیگماسترول به طور دقیق روشن  

 د. در این زمینه انجام شو های بیشتریهمین دلیل باید تحقیق

ضدتوموری   اثر  ابتدا  که  شدیم  آن  بر  تحقیق  این  در 

بررسی   ،با تومور پستان BALB/c هایدر موش  استیگماسترول 

ضدژن همچنین    و )آپوپتوزهای  با  (  BCL-XLو    MCL-1ی 

های  موشدر بافت توموری     Real-time PCR روشاستفاده از  

BALB/c با تومور پستان بررسی شود. 

 روش کار
پودر خشک   از شرکت  میلی  200استیگماسترول به صورت  گرم 

Exim Pharm Co    درصد است.    98تهیه شد که دارای خلوص

خالص  اتانول  میزان  حداقل  در  مصرف  هنگام    استیگماسترول 

(Merck  حل و با اضافه کردن )PBS   و اتانول به حجم مورد نظر

نهایی   برابر  /PBSرسانده شد )نسبت    سر موش   15  (.1:2اتانول 

BALB/c  .از انسیتو پاستور ایران تهیه شدند 

 ها سازی موشآماده

یک کارسینوم مجرای مهاجم است که   SMMTدر این مطالعه،  

طور   خودبه  به  ماده    خود  موش    د شومیایجاد    BALB/cدر 

بافت23) موش   SMMTهای  (.  تومور   BALB/cهای  از  با 

به   و  شد  جدا  شاهد  دانشگاه  از  شده  تهیه  موشی  پستان 

درحدود  قطعه به    mm3  250هایی  قطعه  هر  شد.  داده  برش 

پیوند زده شد. پس از    BALB/cجلدی به موش ماده  صورت زیر
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تایی تقسیم  ها به سه گروه پنجهای تومور، موشظاهر شدن بافت

کولیسشدند.   از  استفاده  با  گروه  هر  در  تومور   رنیهوحجم 

 گیری و با فرمول زیر محاسبه شد:اندازه
V= π/6 × LW2 

 عرض  :Wطول؛ و  : L حجم؛ : V؛ π =14/3  در فرمول فوق:

 های توموری با استیگماسترول تیمار موش

متر مکعب رسید، به گروه  میلی  1500زمانی که اندازه تومورها به 

دوز شش دوم  میلیاول  گروه  و  استیگماسترول  کیلوگرم  بر  گرم 

)کنترل(  میلی  20 سوم  گروه  و  سیکلوفسفامید  کیلوگرم  بر  گرم 

صورت داخل    به  PBS (1:2محلول اتانول رقیق شده با محلول )

 ( مدت  IPصفاقی  به  تومور  سایز  شدند.  تیمار  روزانه    10(  روز، 

ها کشته و بافت  گیری شد. سپس موشاندازه  نیهورتوسط کولیس

بیان ژنتومور آن  انجام و تغییرهای   برای  و    BCL-XLهای  ها 

MCL-1 ( با روشReal-time PCR .بررسی شد ) 

 RNAاستخراج  

واکنش   RNAاستخراج   انجام  در  مناسب  کیفیت  و  کمیت    با 

Real-Time PCR  ، از اهمیت خاصی برخوردار است. خلوص و

واکنش    RNAانسجام   انجام  اهمیت    real time PCRبرای  از 

 خاصی برخوردار است. 

RNA   موش توموری  بافت  با    BALB/cهای  از  شده  تیمار 

  استخراج شد. بعد   RNeasy (Qiagenاستیگماسترول با کیت )

با استفاده از نانودراپ، از   RNAکردن محلول حاوی  از استخراج 

کمی شدلحاظ  کیفیت   بررسی   .RNA    درصد یک  آگارز  ژل  با 

 ارزیابی شد. 

 cDNAسنتز  

ملکول   تجزیه    RNAچون  سریع  و  دارد  کوتاهی  عمر  نیمه 

این مشکل جهت بررسیمی برای رفع  های بعدی به سنتز شود؛ 

cDNA  پردازیم که رشته مکمل  میRNA    تفاوت این  با  است، 

در   الگو  رشته  عنوان  به  و  است  پایدارتر  استفاده    PCRکه 

 RevertAid First Strand cDNAشود. برای این منظور از  می

Synthesis Kit    ساخت شرکتThermo Scientific   استفاده  

 شد. 

 بررسی بیان ژن

 طراحی پرایمرها الف(  

ژنپرایمر  برای  انتخاب شده  این مطالعه  های  در  باید  های هدف 

از دو ویژگی زیر را داشته باشند: در مرز بین دو اگزون به   یکی 

mRNA  شدند )که این دو اگزون در  متصل میDNA   با حضور

  DNAگی  شوند تا احتمال تکثیر آلوداینترون از یکدیگر جدا می

 وجود نداشته باشد.  

پرایمرهایی    ،در صورتی که امکان انتخاب پرایمر به روش بالا نبود

تری را به دلیل محصول بزرگ   DNAشود که با قطعه  انتخاب می

سیکل در  تا  کند  ایجاد  آن  داخل  در  اینترون    PCRهای  حضور 

 زمان کافی برای تکثیر آن وجود نداشته باشد. 

MCL-1, BCL-XL    سایت از  استفاده  و    NCBIبا  طراحی  و 

Oligo Analyzer    ،شد خواهد  تکثیر  که  امپلیکونی  لحاظ  از 

نظر، اندازه محصول، های غیرآمپلیکون مورد امکان تکثیر محصول 

پرایمرها   شد.  بررسی  پرایمر  ترمودینامیکی  خواص  ذوب،  دمای 

 وسط شرکت پیشگام سنتز شدند. ت

غلظت   در  لیوفیلیزه  به    100پرایمرهای  میکرولیتر  بر  پیکومول 

غلظت   سپس  و  شد  تهیه  استوک  بر    10عنوان  پیکومول 

برای  استریل  مقطر  آب  از  لازم  مقدار  با  پرایمرها  از  میکرولیتر 

برای   پرایمرها  نهایت  در  و  شدند  آماده  بعدی  مراحل  انجام 

 داری شدند. ه گراد نگدرجه سانتی  -80فریز  استفاده بعدی در

 Real-time PCRاستفاده از روش ب(  

نمونه   Real-time PCRروش   از   cDNAهای  روی  استفاده  با 

ABI به کار گرفته شد:  در شرایط حرارتی به شرح زیر 

اولیه در     15گراد به مدت  درجه سانتی  95یک مرحله گرمایش 

به دنبال     15گراد به مدت  درجه سانتی  95سیکل    40دقیقه و 

  30گراد به مدت  درجه سانتی  60دقیقه )مرحله دناتوراسیون( و  

 ثانیه انجام شد. 

بررسی   برای  ژن،  هر  برای  نیز  ذوب  منحنی  تحلیل  و  تجزیه 

محصول   Primerهای  ویژگی نبود  انجام  و  اختصاصی  غیر  های 

ر از  استفاده  با  نهایی  نتایج  به    ΔΔCt  ,  GAPDH−2  وششد. 

افزار  از نرم   Primerکننده بررسی شد. برای طراحی  عنوان نرمال 

OLIGO 7  های  استفاده شد. توالیPrimer    نشان    1در جدول

بررسی   برای  ژن  هر  برای  نیز  ذوب  منحنی  است.  شده  داده 

محصول   Primerهای  ویژگی نبود  بررسی  و  غیراختصاصی  های 

روش   از  استفاده  با  نهایی  نتایج  به    ΔΔCt  ,  GAPDH−2شد. 

 کننده بررسی شد. عنوان نرمال

 هاآنالیزآماری داده

به دستداده نرمهای  توسط    GraphPad Prism  افزارهایآمده، 

آزمون   SPSS v. 16و   از  استفاده  با  آماری  و  Way -Oneهای 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
55

31
1.

14
01

.4
6.

2.
11

.5
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 p
ej

ou
he

sh
.s

bm
u.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
1-

29
 ]

 

                               4 / 8

https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17355311.1401.46.2.11.5
https://pejouhesh.sbmu.ac.ir/article-1-3091-en.html


 مجرد و همکاران ماندانا عاملی                                                ...                    BCL-XLو   MCL-1ای  هژنن ا یب  بر  گماسترولیاست ی اثر ضد تومور یبررس

 

 18تا  11ت شمسی، صفحا 1401، سال 2، شماره 46دوره 
 

 پژوهش در پزشکی
 

   

This work is licensed under a Creative Commons Attribution-NonCommercial 4.0 International License.  15 

ANOVA    وtest-t  ،  .تحت تجزیه و تحلیل آماری قرار گرفتند

( صورت  به  گزارش  Mean+SDنتایج  حاصل  شدند(  میانگین،   .

 حداقل سه بار تکرار آزمایش است. 

(، کمتر p-value)  pدار تلقی شد که مقدار  ها زمانی معنااختلاف

 بود. 05/0از 
 

واکنش شده برای توالی پرایمرهای طراحی  -1جدول  
Real-time PCR 

 توالی عنوان پرایمر

GAPDH 
F=5 ACGGATTTGGTCGTATTGGG 3 

R=5 TGATTTTGGAGGGATCTCGC 3 

BCL-XL 
F= GCTCTAAAATCCATCCAG 3 

R=5 CCTCTCCATCATCAACTT 3 

MCL-1 
F= 5GGGCAGGATTGTGACTCTCATT 3 

R= 5GATGCAGCTTTCTTGGTTTATGG 3 

 هایافته
 اثر تزریق داخل صفاقی استیگماسترول بر حجم تومور

سر موش    15های توموری، از  برای ارزیابی حجم تومور در موش

BALB/c    دوز اول  گروه  شد.  کیلوگرم  میلی  6استفاده  بر  گرم 

دوم   گروه  و  کیلوگرم    20استیگماسترول  بر  میلیگرم 

سیکلوفسفامید و گروه سوم )کنترل( محلول اتانول رقیق شده با  

باف )  PBS  (1:2)ر  فسفات  صفاقی  داخل  صورت  به  روز  (  IPهر 

 شد.  گیری میو حجم تومور روزانه اندازه  ،تزریق

شان داد که استیگماسترول سرعت رشد تومور را به طور نتایج ن

 (. 1)نمودار  ه استداری در مقایسه با گروه کنترل کاهش داد معنا

اثر تزریق داخل صفاقی استیگماسترول بر بیان نسبی ژن 
MCL-1 

موش توموری  برای   BALB/cهای  بافت  پستان  تومور  با 

ژن   بیان  انجام     MCL-1تغییرهای  از  -Realبررسی شد. پس 

time PCR  های کنترل و تیمار، میزان تغییر بیان ژن برای نمونه

MCL-1  ( با استفاده از مقادیر(Ct    2و بر اساس روش−ΔΔCt  

ژن   بیان  تغییر  کنترل   MCL-1میزان  به  نسبت  گروه  هر  در 

 محاسبه شد.  

های توموری با استیگماسترول سبب کاهش بیان ژن تیمار موش 

آپوپتوزی   گروه    MCL-1ضد  به  نسبت  معناداری  اختلاف  با 

آمده با استفاده از آزمون  (. نتایج به دستp <0.001کنترل شد )

 (.2) نمودار   تجزیه و تحلیل شد t-testآماری 

 

دوز    -1نمودار   اول،  و میلی  6گروه  استیگماسترول  کیلوگرم  بر  گرم 

دوم،   سوم    20گروه  گروه  و  سیکلوفسفامید  کیلوگرم  بر  میلیگرم 

هر روز به    PBS  (1:2)شده با فسفات بافر  )کنترل(، محلول اتانول رقیق

( صفاقی  داخل  میIPصورت  تزریق  روزانه  (  تومور  حجم  و  شد 

میاندازه استیگماستروگیری  گروه  در  تومور  حجم  کاهش  در شد.  ل 

مقایسه با گروه کنترل اختلاف معناداری مشاهده شد. همچنین حجم  

طور  به  کنترل  گروه  با  مقایسه  در  سیکلوفسفامید  گروه  در  تومور 

 داری کاهش یافته است.معنا

 

 
ژن    -2نمودار   نسبی  موش   MCL-1بیان  توموری  بافت  های  در 

BALB/c    استیگماسترول صفاقی  داخل  تیمار  در  پستان،  تومور  با 

 نسبت به گروه کنترل.  

معنادار   است.    p-value<0.001اختلاف  شده  داده  نشان   ،*** با 

مشاهدهداده آزمایش  های  تکرار  بار  سه  حداقل  میانگین  حاصل  شده 

 است.
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اثر تزریق داخل صفاقی استیگماسترول بر بیان نسبی ژن 
BCL-XL 

موش توموری  برای   BALB/cهای  بافت  پستان  تومور  با 

ژن   بیان  انجام    Bcl-XLتغییرهای  از  پس  شد.  -Realبررسی 

time PCR  های کنترل و تیمار، میزان تغییر بیان ژن برای نمونه

MCL-1  ( با استفاده از مقادیر(Ct    2و بر اساس روش−ΔΔCt   

ژن   بیان  تغییر  کنترل    Bcl-XLمیزان  به  نسبت  گروه  هر  در 

موش تیمار  شد.  سبب محاسبه  استیگماسترول  با  توموری  های 

آپوپتوزی   ضد  ژن  بیان  معناداری    Bcl-XLکاهش  اختلاف  با 

با    (. نتایج به دست آمده p <0.001نسبت به گروه کنترل شد )

 (. 3تجزیه و تحلیل شد )نمودار  t-testاستفاده از آزمون آماری 
 

 
ژن    -3نمودار   نسبی  موش  Bcl-XLبیان  توموری  بافت  های در 

BALB/c    استیگماسترول صفاقی  داخل  تیمار  در  پستان،  تومور  با 

معنادار اختلاف  کنترل.  گروه  به  ***    p-value< 0.001  نسبت  با 

میانگین حداقل  های مشاهدهنشان داده شده است. داده شده حاصل 

 سه بار تکرار آزمایش است. 

 بحث
بیماری  از  پس  ایران  در  سومین  سرطان  تصادف،  و  قلبی  های 

تحقیق ومرگعامل   آخرین  طبق  است.  افراد  شایعمیر  ترین  ها، 

مورد در هر    24ها در ایران سرطان سینه در بین زنان )بدخیمی

100000( مردان  بین  در  مثانه  سرطان  و  در 12نفر(  مورد 

نفر( است که با تغییر در شیوه زندگی روز به روز بر 100000هر

ابتلا در ایران، زنان  شود. از نظر سن  ها افزوده میمیزان بروز آن 

به   زودتر  دهه  یک  آمریکایی  و  اروپایی  کشورهای  به  نسبت 

می دچار  سینه  فقط سرطان  سینه  سرطان  علاوه  به  شوند. 

درگیر   نیز  را  مردان  کمتر  میزان  به  و  نداشته  زنان  به  اختصاص 

نیاز جامعه به تحقیقمی های گسترده در زمینه کند. این آمارها 

های نوین تشخیصی و درمانی سرطان را شناسایی و توسعه روش 

(. بالا بودن آمار مبتلایان به این نوع  2)  کندبه خوبی روشن می

های بیشتر برای ابداع سرطان در کشورمان ضرورت انجام تحقیق

کند. به طور کلی، سرطان های درمانی مؤثرتر را آشکار میروش

های مختلف و  بعد از بروز یکسری تغییرها از جمله تغییر بیان ژن 

آنمسیر  با  مرتبط  سیگنالینگ  میهای  اتفاق  که  ها  افتد 

. با توجه (5,  6)   آوردهای جدیدی را در سلول به وجود میویژگی

به پیچیدگی مکانیسم و وجود عوامل متعدد در ایجاد سرطان، تا  

است نشده  یافت  بیماری  این  برای  قطعی  درمان  (.  1,2)  کنون 

  سرطانی هستند، به تازگی هایی که دارای خواص ضدفیتوکمیکال

گرفته قرار  محققان  توجه  ترکیب( 16)  اندمورد  این  جمله  از  ها  . 

فیتواسترول می به  در توان  طبیعی  طور  به  که  کرد  اشاره  ها 

می یافت  از (19)  شوند گیاهان  یکی  عنوان  به  استیگماسترول   .

قیمت با خواص ضد  های گیاهی، ترکیبی ارزان ترین استرول اصلی

مطالعه است.   و  سرطانی  دارویی  نقش  مورد  در  زیادی  های 

از  ضد نمونه  یک  عنوان  به  استیگماسترول  سرطانی 

ها، بیان  (. در تحقیق 20) یاهی انجام شده استهای گفیتواسترول 

فیتواسترول  که  است  آنزیمشده  فعالیت  افزایش  سبب  های  ها 

اکسیدانی و جلوگیری از استرس اکسیداتیو و همچنین با اثر  آنتی

رگ  ،تکثیریضد سرطان ضد  ایجاد  مانع  پروآپوپتوز  و  زایی 

در . در این مطالعه اثر ضد توموری استیگماسترول  ( 19)  شوندمی

vivo   انجام بار  نخستین  برای  سینه  سرطان  موشی  مدل  روی 

شده است. طبق نتایج مشاهده شده، کاهش حجم تومور در گروه  

معناداری  اختلاف  کنترل  گروه  با  مقایسه  در  استیگماسترول 

حجم همچنین  شد.  در   مشاهده  سیکلوفسفامید  گروه  در  تومور 

معنا طور  به  کنترل  گروه  با  از مقایسه  است.  یافته  کاهش  داری 

تواند  آنجا که هر سلول به طور ژنتیکی دارای عواملی است که می

ریزی شده هدایت کند و این تعادل  خود را به طرف مرگ برنامه

ابین تکثیر و آپوپتوز در سلول ست،  های سرطانی به هم خورده 

های سرطانی  برای رشد و تکثیر بی رویه خود نیاز به مهار  سلول 

ژن  بیان  تغییر  بنابراین  دارند؛  با  آپوپتوز  مرتبط  در   آپوپتوزهای 

بروز  سلول  از  سرطانی  می  آپوپتوزهای  در  16)  کندجلوگیری   .)

های مدل، ثابت شده است که آپوپتوز نقش مهمی را در  سیستم 
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می ایفا  درمان  به  آپوپتوز  پاسخ  میزان  تعیین  رو  این  از  و  کند 

پیشمی مارکر  یک  دربینیتواند  ارزیابی  در  خوب  مان  کننده 

دهد که  ارتباط مستقیمی میان  ها نشان میسرطان باشد. مطالعه

ژن خانواده  بیان  آپوپتوزی  ضد  سرطانی    BCL-2های  فرآیند  و 

 (.  22) شدن وجود دارد

است  مطالعه داده  نشان  از    BCL-XL MCL-1ها  عضو  دو  که 

هستند، در انواع مختلف   BCL-2های ضد آپوپتوزی خانواده  ژن 

می پیدا  بیان  افزایش  پستان  سرطان  ازجمله  اثـر  سرطان  کنند. 

شدن    BCL-2اپوپتوتیـک  آنتـی رها  از  جلوگیری  طریق  از 

 (.  17) شوداز میتوکندری القا می Cوم سیتوکر

ژن  مطالعه بیان  افزایش  که   است  داده  نشان  در    BCl-2ها 

سرطان پستان با خطر عود دوباره و مقاومت به داروهای شیمی  

برای پیش از آن  بینی خطر عود دوباره  درمانی مرتبط هستند و 

می استفاده  پستان  سرطان  به  مبتلا  بیماران  (.  22)  شوددر 

ژن بنا این  بیانی  تغییرهای  بررسی  تحقیق براین  نتایج  و  های  ها 

نرمال و سرطانی  ملکولی در باره مکانیسم آپوپتوز در سلول  های 

های مکانیسم آپوپتوزی در بین  سبب شده تا با استفاده از تفاوت

ازتحقیق  جدیدی  افق  بافت،  دو  بیوشیمیایی،  این  های 

مسیر   در  ژنتیکی  و  وروشفارماکولوژی  داروها  های  طراحی 

 درمانی جدید گشوده شود.  

سلول تیمار  دنبال  به  که  است  داده  نشان  با  نتایج  ها 

رده سلولی   در  BCL-XLاستیگماسترول سبب کاهش بیان ژن  

پستان (.   22شود)می   MCF-7,MDA-MB231سرطان 

بنابراین در گام بعدی برای ارزیابی مکانیسم القای آپوپتوز توسط 

دراستیگماست برای    vivo  رول  سینه  سرطان  موشی  مدل  روی 

آنتی ژن  بیان  تغییر  بار  بررسی    BCL-XLآپوپتوزی  نخستین 

مشاهده نتایج  طبق  موششد.  تیمار  مطالعه،  این  در  های  شده 

آپوپتوزی  ضد  ژن  بیان  کاهش  سبب  استیگماسترول  با  توموری 

BCL-XL    .با اختلاف معناداری نسبت به گروه کنترل شد 

پروتئینبرهم خو اعضای خانواده  ردن تعادل میان    BCL-2های 

,MCL-1  مطالعه دارد.  سرطان  شروع  در  اساسی  نشان  نقش  ها 

بیان   BCL-2  ,MCL-1اند  داده افزایش  پستان  سرطان  در  که 

مطالعه23)  دارند در  دیگر   (.  بیان   Youngهای  همکاران  و 

در   که  سرطان  31کردند  موارد  از  ژن   درصد  افزایش  پستان 

MCL-1 (. 23) شودمشاهده می 

ها نشان داده است که استیگماسترول سبب کاهش  بیان  مطالعه

پستان  MCL-1ژن   سرطان  سلولی  رده  -MCF-7,MDAدر 

MB231   (. نتایج مطالعه حاضر برای نخستین بار  22)  شود می

موش تیمار  که  داد  سبب نشان  استیگماسترول  با  توموری  های 

آپوپتوزی   ضد  ژن  بیان  معناداری   MCL-1کاهش  اختلاف  با 

  نسبت به گروه کنترل شد.

 گیری نتیجه
آپوپتوز  رسد که استیگماسترول با اثر ضد توموری و القابه نظر می

توان گامی دانست تا از آن به عنوان های توموری را میموشدر  

روش  سایر  کنار  در  سرطان  درمان  در  دارویی  مکمل  های  یک 

های بیشتر در باره مکانیسم  درمانی رایج بهره برد. اگرچه تحقیق 

 اثر این ترکیب نیاز است.

 تعارض منافع
 اند. نویسندگان، تعارض منافعی را گزارش نکرده
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