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  مقدمه
 عوامـل  کـه  اسـت  اي پیچیـده  و چنـدعاملی  بیماري پستان سرطان
 سـرطان  بـه  ابتلا شانس .دارد دخالت آن در زیادي محیطی و ژنتیکی
 عامـل  مونـث  تیجنس ـ این بر علاوه .رود می بالا سن افزایش با پستان
 ترین شایع پستان سرطان .تاس پستان سرطان به ابتلا براي اصلی خطر

 علـت  دومـین  و پوسـت  غیرملانـومی  سـرطان  از بعـد  زنان در سرطان
 احتمـال  .اسـت  ریـه  سـرطان  از پـس  زنـان  در سرطان از ناشی مرگ
 تس ـا )زنـان  درصـد  13( 8 بـه  1 پستان مهاجم سرطان به زنان ابتلاي

)1.(  
 ماننـد  یمختلف ـ يهـا  روش از پسـتان  سـرطان  درمـان  يبرا امروزه
 ).2( دشـــو یمـــ اســـتفاده یپرتودرمـــان و یدرمـــان یمیشـــ ،یجراحـــ

 درمـان  در رفتـه  کـار  بـه  يهـا  روش نیتر گسترده از یکی یپرتودرمان
 يبـرا  یجراح از پس اغلب روش نیا .)4و3( رود یم شمار به سرطان
 کـار  هب ـ سـرطانی  هـاي  سلول موضعی ردنب بین از يبرا پستان سرطان

 از سـلولی،  مـرگ  ایجاد در یونیزان پرتوهاي توانایی دلیل به .رود می
 کـه  طـوري  بـه  .شـود  می استفاده سرطانی هاي سلول درمان براي آنها

 در .است سرطان انواع درمان در مؤثر هاي روش از یکی یپرتودرمان
 سـرطانی،  هاي سلول به ایکس یا و گاما پرتوهاي تابش با یپرتودرمان
 یجراح ـ از بعـد  یپرتودرمـان  وجود، نیا با ).2( درو می بین از تومور

 آنجـا  از و شـود  یم ـ بـرده  کار به سرطان درمان روش نیدوم عنوان به
 و برسـاند  بیآس ـ زی ـن مجـاور  يهـا  سـلول  بـه  توانـد  یم روش نیا که

 ییها یبررس ؛دهند ینم پاسخ آن به یسرطان يها توده یبرخ نیهمچن
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  ).5( است شده انجام یدرمان روش نیا شتریب ییکارا يبرا
 بـه  را سـرطانی  هـاي  سلول بتوانند که شیمیایی عوامل بردن کار به
 بیشـتر  اثربخشـی  در توانـد  می ؛کنند حساس یونیزان پرتو سمی اثرات
 داسـتیلاز  هیسـتون  هـاي  بازدارنـده  ).6( ندباش موثر درمانی روش این

)HDIs( هستند کیباتتر این جمله از )کی دیاس کیوالپروئ ).7-10 
 و صـرع  درمـان  در موثر طور به که است لازیداست ستونیه مهارکننده

 بـه  بی ـترک نیا ).12و11و6( درو یم کار به یافسردگ از یخاص انواع
 کـه  اسـت  گرفتـه  قـرار  یبررس ـ مـورد  ضدسـرطان  عامـل  کی عنوان

 جی ـرا يهـا  اندرم ـ ریسـا  بـا  بی ـترک در هـم  و ییتنها به هم تواند یم
 ).13-15( درو کار به زین یپرتودرمان و یدرمان یمیش جمله از سرطان

 اثـر  دیاس ـ کیوالپروئ که دهند یم نشان مطالعات یبرخ وجود، نیا با
 جــادیا یســرطان يهــا ســلول یبرخــ در آپوپتــوز برابــر در یمحــافظت

 ).16( تاس ـ نشده شناخته قیدق طور به آن سمیمکان هنوز که کند یم
 زی ـن و آن بـا  مقابلـه  اهمیـت  و پستان سرطان گسترده شیوع به جهتو با

 در بیشـتر  مطالعـات  لـزوم  ،يمـار یب نیا درمان در یپرتودرمان تیاهم
 بتواننــد کــه ضدســرطانی جدیــد ترکیبــات و داروهــا کشــف جهــت
 عـوارض  از امکـان  تاحـد  و دهنـد  شیافـزا  را یدرمـان  نیچن ـ ییکارا
 اثـر  تعیـین  منظـور  به مطالعه این .شود می مشخص ؛بکاهند آن یجانب

 MCF-7 سـلولی  رده يپذیر زیست بر پرتودرمانی و اسید والپروئیک
  .شد انجام سلولی کشت محیط در پستان سرطان

  بررسی روش
 MCF-7 )NCBI سـلولی  رده یل ـیتحل - یفیتوص ـ مطالعه این در

C135( درصـد 85 و بوده نومایکارس داکتال یسلول رده نوع کی که 
 انستیتو سلولی بانک از است؛ یسلول رده نوع نیا از انپست سرطان از

 .شـد  خریـداري  )in growing( رشد حال در صورت به ایران پاستور
دانشـگاه علـوم    یدانشکده پزشـک  یمیوشیشگاه بیآزمان مطالعه در یا

  .انجام شد 1392گلستان در سال  یپزشک
 همـراه  بـه  DMEM کشت طیمح در ه،یاول طیمح ضیتعو از پس

 و تـر یل یل ـیم بـر  واحـد  100 نیلیس ـ یپن ـ ،يگاو نیجن سرم رصدد 10
 هـا  سـلول  .شد داده کشت تریل یلیم بر کروگرمیم 100 نیسیاسترپتوما

ــاتور در ــه 37 انکوبـ ــانت درجـ ــراد یسـ ــد 95 رطوبـــت و گـ  و درصـ
 همچنـین  و دادن پاسـاژ  از قبل .گرفتند قرار درصد 5 دکربنیاکس يد

 داده کشت T25 فلاسک در ها لولس اي، خانه 24 هاي پلیت به انتقال
 ؛کردند پر را فلاسک کف از درصد 70 از بیش که هنگامی و شدند
 بعد .شدند جدا ظرف کف از درصد EDTA 25/0 -تریپسین توسط

 50000 تعـداد  نئوبـار  لام توسط نوري میکروسکوپ زیر شمارش از
  .شد داده انتقال پلیت هاي خانه از یک هر به سلول

 اسـاس رب دوز نیتر مناسب انتخاب يمبنا و اریمع :یشیآزما مطالعه
 )pilot study( )6( یش ـیآزما مطالعـه  و نـه یزم نیا در مشابه مطالعات

 نصـف  حـداقل  بتوانـد  کـه  بـالا  يهـا  غلظـت  و دوزهـا  بـا  مطالعه .بود

 و هــا غلظــت ســپس .شــد شــروع ؛ببــرد نیبــ از را )LD50( هــا ســلول
 بـه  نسـبت  سلول تعداد دار یمعن کاهش( حداقل نیب مختلف يدوزها
 نیب ـ از کـه  ییهـا  سلول نصف( حداکثر و )کردن ماریت شروع يابتدا
 دیاس ـ کیوالپروئ یبیترک کاربرد .گرفت قرار یبررس مورد )روند یم
 از قبـل  سـاعت  24 یپرتودرمـان ( مختلـف  زمان سه در یپرتودرمان و

 و یپرتودرمـان  از قبـل  سـاعت  24 دیاس کیوالپروئ د،یاس کیوالپروئ
 یبررس ـ مـورد  )زمـان  هـم  صـورت  به یپرتودرمان و دیاس کیپروئوال
  .گرفت قرار

 دیاس ـ کیوالپروئ مناسب غلظت و یپرتودرمان مناسب دوز انتخاب
 يهـا  تی ـپل در شده کشت يها سلول ابتدا :ونیانکوباس مناسب زمان و

 ،2 ،5/0 يدوزهـا  تحت) 18و17و6( یقبل مطالعات اساسرب خانه 24
 غلظـت  آوردن دسـت  به يبرا .گرفتند قرار یانپرتودرم Gy 8 و 6 ،4

 و 64 ،32 ،16 ،8 ،4 ،2 ،1 يهـا  غلظت از زین دیاس کیوالپروئ مناسب
 .شـد  استفاده یپرتودرمان با همزمان و تنها صورت به مولار یلیم 128
 ابتدا مار،یت از بعد ونیانکوباس مناسب زمان آوردن دست به منظور به

 یپرتودرمان دوز چند تنها، دیاس کیوالپروئ يبرا مختلف غلظت چند
 .شـد  اسـتفاده  همزمان صورت به یپرتودرمان و دیاس کیوالپروئ تنها،
 قــرار یبررســ مــورد ونیانکوباســ ســاعت 72 و 48 ،24 از بعــد جینتــا

 تکـرار  بـار  سه صورت به ها نمونه تمام که است ذکر به لازم .گرفت
  .ندگرفت قرار یبررس مورد
 ـآم رنگ از ستفادها با یسلول تیسم نییتع  ـح يزی   رد نـوترال  یاتی

(neutral red) )19( : کشـت  طیمح ـ در دیاس ـ کی ـوالپروئ پودر ابتدا 
DMEM و شد آماده ونیسوسپانس صورت به يگاو نیجن سرم بدون 
 ازی ـن مورد يها رقت سپس .دیگرد لیاستر کرومتریم 2/0 لتریف توسط

 میـزان  بـه  انـه خ 24 يهـا  تی ـپل در تست نیا انجام يبرا .دیگرد هیته
 هـر  در سـلول  50000 حـاوي  سـلولی  سوسپانسیون از میکرولیتر 500

 هـر  يبـرا  .دی ـگرد انکوبـه  سـاعت  24 مـدت  به و شد ریخته چاهک
 طبــق تســت نی ـا انجــام يبـرا  .شــد گرفتــه نظـر  در چاهــک 3 گـروه 
 آمـاده  قبـل  از بـر  رنـگ  و رنـگ  يهـا  محلـول  ،شده گفته يها روش
 بـا  چاهـک  هر .شد داشته بر ها ولسل يرو کشت طیمح ابتدا .دیگرد

ــه PBS ســپس .شــد شستشــه PBS تــریکرولیم 200 حــدود ــ ب  یآرام
 1X رنگ تریکرولیم 300 خانه 24 تیپل چاهک هر به .شد بربرداشته
 قـرار  درجـه  37 انکوباتور در ساعت 2 مدت به .شد اضافه رد نوترال
 حـدود  بـا  چاهک هر و شد خارج رنگ هود ریز در سپس .شد داده
 يبـرا  سـپس  .شـد  برداشـته  یآرام ـ بـه  و شسـته  PBS تریکرولیم 200

 محلـول  تـر یل یل ـیم کی ـ چاهـک  هر به اسپکتروفتومتر با جینتا قرائت
 اسـپکتروفتومتر  دسـتگاه  مـوج  طول ندنخوا يبرا .شد اضافه بر رنگ
 و شـد  بریکـال  دسـتگاه  بر رنگ محلول با .شد میتنظ نانومتر 540 يرو

 نی ـا .شـد  قرائـت  )بر رنگ محلول( نکبلا مقابل نمونه هر موج طول
 مختلـف،  يهـا  غلظـت  بـا  تنهـا  دیاس ـ کی ـوالپروئ( گـروه  4 در تست
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 دوز بـا  تنهـا  یپرتودرمـان  ،یپرتودرمـان  Gy 4 دوز با دیاس کیوالپروئ
Gy 4 يهـا  زمـان  در جینتـا  .شـد  انجـام  ،)سهیمقا يبرا کنترل گروه و 
  .رفتگ قرار یابیارز مورد ونیانکوباس و ساعت 72و 48 ،24

ــین ــذ ســتیز تعی ــا ســلول يریپ ــا ه ــزي رنــگ از اســتفاده ب   آمی
trypan blue : سلول 106 مرده، و زنده يها سلول تعداد یبررس يبرا 

 ختـه یر مکعـب  متـر  یسـانت  25 کفلاس هر در ونیسوسپانس صورت هب
 يهــا غلظــت بــا تنهــا دیاســ کیــوالپروئ گــروه 4 در تســت نیــا .شــد

 تنهـا  یپرتودرمان ،یپرتودرمان Gy 4 دوز با دیاس کیوالپروئ مختلف،
 ساعت 24 از بعد .شد انجام سهیمقا يبرا کنترل گروه و Gy 4 دوز با

 شـده  ذکـر  يها غلظت با تنها دیاس کیوالپروئ يها ون،گروهیانکوباس
 ریتـاث  تحت یپرتودرمان يها گروه بلافاصله .گرفتند قرار ماریت تحت
 ون،یانکوباس ـ سـاعت  48 از بعـد  .گرفتند قرار یپرتودرمان Gy 4 دوز
 طیمح ـ با سپس و شده پسنهیتر ،PBS با شستشو دوبار از پس ها سلول
 شـمارش  يبـرا  .شـدند  یخنث )يگاو نیجن سرم يحاو( کامل کشت
 تـر یکرولیم 50 بـا  شـده  یخنث ـ يهـا  سـلول  از تـر یکرولیم 50 هـا  سلول

 از اسـتفاده  بـا  و شدند شمارش نئوبار لام ریز سپس و دیگرد مخلوط
  .دیگرد محاسبه ها سلول يریپذ ستیز ییتوانا درصد ریز فرمول

 بـر  میتقس ـ زنـده  يها سلول تعداد = ها سلول يریپذ ستیز درصد
  100 عدد در ضرب کل يها سلول تعداد

 يهـا  آزمـون  و SPSS-16 يآمـار  افـزار  نـرم  از اسـتفاده  با ها داده
Tukey  ،Independent t  ،ANOVA  وBonferroni لیوتحل هیتجز 
  .شد  گرفته نظر در 05/0 از کمتر يدار یمعن سطح .شدند

  ها یافته
 یپرتودرمان و دیاس کیوالپروئ با ماریت از بعد و قبل سلول ریتصو

  .است مشاهده قابل کی شکل در
 کــاربرد در :دیاســ کیــوالپروئ کــاربرد در یســلول تیســم جینتــا

 Gy 4 دوز LD50 بـه  دوز تـرین  نزدیک یپرتودرمان مختلف دوزهاي
 ).کی نمودار( شد نییتع ساعت 72 انکوباسیون، زمان ترین اسبمن و

 48 از بعــد مــولار میلــی 8 و LD50 2، 4 بــه هــا غلظــت تــرین نزدیــک
  ).2 نمودار( بودند انکوباسیون ساعت
 در دیاســ کیــوالپروئی بــیترک کــاربرد دری ســلول تیســم جینتــا
ي هــا زمــان در و Gy 4ز دو دری پرتودرمــان و مختلــفي هــا غلظــت

 در اســید والپروئیــک مــولار میلــی 16 و 8 ،2 هــاي غلظــت :تفــاوتم
ــاربرد ــان کـ ــا همزمـ ــان Gy 4 دوز بـ ــاعت 48 از بعـــد یپرتودرمـ  سـ

  ).3نمودار (بود  تر نزدیک LD50 به انکوباسیون
  
  
  
  
  
  
  

  
 يگر 8و  6، 4، 2، 5/0ي دوزها دری سلول تیسم : 1نمودار 

  ساعت 72و 48 ،24 زمان سه در درمانیپرتو
  
  
  
  
 
 
 
 
  
  
  
  

  دیاس کیوالپروئ مختلف يها غلظت در یسلول تیسم : 2 نمودار
  ساعت 72و 48 ،24 زمان سه رد

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 و دیاس کیوالپروئ همزمان کاربرد در یسلول تیسم : 3 نمودار
  ساعت 72و 48 ،24 زمانر سه د یپرتودرمان

  

 x 10 ییبزرگ نمای، پرتودرمان و دیاس کیوالپروئ با ماریت) ب(و بعد از ) الف( قبل سلول ریتصو : 1 شکل
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 و دیاس کیئوالپرو همزمان کاربرد در یسلول بقاء درصد : 4 نمودار
  یدرمان پرتو

، )Mm2د یاسک یوالپروئ( V2، )یپرتو درمان( R، )ماریبدون ت(کنترل 
V2+ R )دیک اسیوالپروئ Mm 2 یو پرتو درمان( ،V8 )ک یوالپروئ

 V16، )یو پرتودرمان Mm 8 دیک اسیوالپروئMm 8( ،V8+R ) دیاس
و  Mm 16 دیک اسیوالپروئMm 16( ،V16+R ) دیک اسیوالپروئ(

  )یودرمانپرت
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 دیاس کیوالپروئ همزمان کاربرد در مردهي ها سلول تعداد:  5نمودار 
  یپرتودرمان و

، )Mm2اسید ک یوالپروئ( V2، )یپرتو درمان( R، )ماریبدون ت(کنترل 
V2+ R )دیک اسیوالپروئ Mm 2 یو پرتو درمان( ،V8 )ک یوالپروئ

 V16، )یپرتودرمان و Mm 8 دیک اسیوالپروئMm 8( ،V8+R ) دیاس
و  Mm 16 دیک اسیوالپروئMm 16( ،V16+R ) دیک اسیوالپروئ(

  )یپرتودرمان
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 دیاس کیوالپروئ همزمان کاربرد در زندهي ها سلول تعداد:  6نمودار 
  یپرتودرمان و

، )Mm2اسید ک یوالپروئ( V2، )یپرتو درمان( R، )ماریبدون ت(کنترل 
V2+ R )دیک اسیوالپروئ Mm 2 یو پرتو درمان( ،V8 )ک یوالپروئ

 V16، )یو پرتودرمان Mm 8 دیک اسیوالپروئMm 8( ،V8+R ) دیاس
و  Mm 16 دیک اسیوالپروئMm 16( ،V16+R ) دیک اسیوالپروئ(

  )یپرتودرمان

 والپروئیـک  ترکیبی کاربرد در ها سلول پذیري زیست تست نتایج
 از بعـد  trypan blue آمیـزي  رنـگ  از اسـتفاده  بـا  یپرتودرمان و اسید

 غلظــت افــزایش بــا :مختلــف هــاي گــروه در ســاعته 48 انکوباســیون
 سـلولی  بقـاء  درصد Gy 4 یپرتودرمان ثابت دوز در اسید والپروئیک

 کنتـرل  گـروه  بـه  نسـبت  هـا  گروه تمام). 4نمودار (یافت  پیدا کاهش
  ).>001/0P(ي داشتند دار معنیآماري  اختلاف
 هـاي  سـلول  تعداد بیشترین V16+R ونهنم و کمترین کنترل نمونه

 کنتـرل  گـروه  بـه  نسـبت  هـا  گـروه  تمـام  .)5نمـودار  ( داشتند را مرده
  ).>002/0P(ي داشتند دار معنیآماري  اختلاف
 دوز در اسـید  والپروئیـک  غلظت افزایش با زندهي ها سلول تعداد

 تمـام  .)6نمـودار  (نشـان دادنـد    کـاهش  ترتیـب  هب ـ یپرتودرمـان  ثابت
ي داشـتند  دار معنـی آمـاري   اخـتلاف  کنتـرل  گروه به نسبت ها گروه

)003/0P<.(  
  بحث

 هـم  و تنهـایی  بـه  هم اسید والپروئیک مطالعه نیابا توجه به نتایج 
 پـذیري  زیست در داري معنی کاهش باعث پرتودرمانی، با ترکیب در

 بر افزایشی اثر عامل دو این ترکیبی کاربرد همچنین .گردید ها سلول
  .داد نشان ها سلول پذیري زیست کاهش

 غلظـت  بـه  وابسته تنها، اسید والپروئیک کاربرد دردر این مطالعه 
 انکوباسـیون  از بعـد  سـاعت  48 نتایج گرفتن، قرار معرض در زمان و
 همکاران و Byun مطالعه در راستا همین در. بود تر یکدنز LD50 به

 ییانـا تو در يدار یمعن ـ کـاهش  بـه  منجـر  دیاس ـ کی ـوالپروئ با درمان
 انــواع در دارو نیــا اثــر و دیــگرد یســلول تهــاجم و یکلــون لیتشــک

 جینتـا  بـا  همسـو  جینتـا  نیا نیهمچن ).20( بود متفاوت سلول مختلف
 از اســـتفاده داد نشـــان کـــه اســـت همکـــاران و Arakawa مطالعـــه
 ری ـتکث ،G1فـاز  در یسـلول  چرخـه  توقف با تواند یم دیاس کیوالپروئ
ــلول ــرکوب را یس ــد س ــا .کن ــر نی ــ اث ــوالپروئ یبخش ــ کی  در دیاس
 ينومایآدنوکارس ـ هماننـد  اسـتروژن  بـه  حسـاس  یسـرطان  يها سلول
 کـه  بـود  ییهـا  سـلول  از شـتر یب )MCF-7( پستان ییایتل یاپ يها سلول

 مطالعــــه در مقابــــل، در ).21( بودنــــدن اســــتروژن بــــه حســــاس
Vandermeers ــا همکــاران، و  همزمــان کــاربرد کــه داد نشــان جینت

 يهـا  سـلول  در را آپوپتـوز  ضدسـرطان  يداروهـا  و دیسا کیوالپروئ
 ییتنهــا بــه آنهــا از کــدام چیهــ امــا ؛کنــد یمــ القــا مختلــف یســرطان

 در ).22و21( دکنن ـ جـاد یا را آپوپتـوز  يکارآمـد  طـور  بـه  توانند ینم
 تنهـا  صـورت  به یپرتودرمان مختلف يدوزها با یبررس حاضر مطالعه

 جینتـا  و گرفـت  انجـام  عتسـا  72 و 48 ،24 ونیانکوباس زمان سه رد
 بــه دوز نیتــر کیــنزد ونیانکوباســ ســاعت 48 از بعــد کــه داد نشــان

LD50، دوز Gy 4 مطالعـــه در راســـتا نیهمـــ در .اســـت Swati و 
 دوز بـه  وابسـته  را ها سلول ماندن زنده درصد کاهش جینتا همکاران،
ــان ــان یپرتودرم ــمیمکان ).23( ددا نش ــال س ــه یاحتم ــطر از ک  آن قی
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 مـرگ  قیطر از برد یم نیب از را يتومور يها سلول اکثر یپرتودرمان
  ).24( است کیکلوژن

 رد نـوترال  یاتیح يزیآم رنگ از استفاده با یسلول تیسم یبررس
 مــولار یلــیم 16 و 8 ،2 يهــا غلظــت همزمــان کــاربرد کــه داد نشــان
 ونیانکوباس ـ سـاعت  48 و یپرتودرمـان  Gy 4 دوز با دیاس کیوالپروئ
 .داد نشـان  خـود  از LD50 به نسبت را جینتا نیتر کیزدن ماریت از بعد

 رسـد  یم ـ نظـر  بـه  دیاس کیوالپروئ آن قیطر از که یسمیمکان احتمالاً
ــزا باعــث ــ شیاف ــا ســلول تیحساس ــه نســبت یســرطان يه ــرات ب  اث
 يلازیداست ستونیه تیفعال کردن متوقف شامل ؛شود یم زانیونیپرتو
 تی ـنها در و يمرکـز  يهـا  ستونیه ونیلاسیپراستیه به منجر که است
  ).25( است نیکرومات ساختار شدن تر شل

ــرا ــیتع يب ــم نی ــذ ســتیز زانی ــلول يریپ ــا س ــگ از ه ــآم رن   يزی
trypan blue و جداگانـه  کاربرد در که داد نشان جینتا و شد استفاده 

 دیاس کیوالپروئ و یپرتودرمان همزمان کاربرد عامل، دو نیا یبیترک
 مــولار یلــیم 16 و 8 ،2 يهــا لظــتغ غلظــت، بــه وابســته صــورت بــه

 ونیانکوباس ـ سـاعت  48 و یپرتودرمـان  Gy 4 دوز و دیاس کیوالپروئ
 .دی ـگرد هـا  سـلول  يریپذ ستیز دار یمعن کاهش باعث مار،یت از بعد
 نوروبلاستوم يها سلول يرو بر همکاران و Camphausen مطالعه در

 از بعـد  ونیانکوباس ـ سـاعت  24 کـه  داده نشان K562 یسلول رده مغز
 بـه  هـا  سـلول  نی ـا تیحساس ـ شیافـزا  باعث دیاس کیوالپروئ با ماریت

 مـرگ  به پرتو به تیحساس شیافزا نیا و شود یم زانیونی اشعه اثرات
  ).26( شد داده نسبت آپوپتوز به وابسته

  گیري نتیجه
 هم و ییتنها به هم دیاس کیوالپروئ که داد نشان مطالعه نیا جینتا
ــترک در ــا بی ــا ب ــالاً ،ینپرتودرم ــطر از احتم ــتیه قی ــردن لهیپراس  ک
 يریپـذ  سـت یز در يدار یمعن ـ کـاهش  باعـث  يمرکـز  يهـا  ستونیه

 یش ـیافزا اثـر  عامل دو نیا یبیترک کاربرد نیهمچن .شود یم ها سلول
  .داد نشان ها سلول يریپذ ستیز کاهش بر

  قدردانی و تشکر
 يبـرا  زاده حـاجی  همـت آقاگـل   ينامه آقا انیپا ن مقاله حاصلیا

از دانشـکده   ینیبـال  یمیوش ـیشـته ب رارشـد در   یاخذ درجه کارشناس
ن ی ـا لازم بـه ذکـر اسـت    .گلستان بود یدانشگاه علوم پزشک یپزشک

 )9010130210 شـماره ( مصـوب  یقـات ینامه در قالب طـرح تحق  انیپا
بـه انجـام    گلسـتان  یپزشک علوم دانشگاه يفناور و قاتیتحق معاونت
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 ________________________________________________________________________________________________________________________________  
Abstract 
Background and Objective: Valproic acid is used in the epilepsy, bipolar and migraine therapy. As a 
histone deacetylase inhibitor, Valproic acid has been recently under investigation in cancer treatment, 
either alone or in combination with either chemotherapy or radiotherapy. This study was done to 
determine the effect of Valproic acid and radiotherapy on viability of MCF-7 breast cancer cell line. 

Methods: In this descriptive - analytic study, MCF-7 cell line was obtained from the Iranian Pasteur 
Institute. The cells were treated and incubated by different concentrations of Valproic acid (1, 2, 4, 8, 16, 
32, 64 and 128 mM) either alone or in combination with various dosages (0 .5, 2, 4, 6 and 8 Gray) of 
radiotherapy. After cell viability assay, using the Neutral red staining, the most nearest results to LD50 
were selected. Cell viability was evaluated with trypan blue staining. 

Results: The most nearest concentrations of LD50 was doses of 2, 8 and 16 mM of valproic acid and 
dosage of Gray 4 of radiation. There was a significant dose-dependent correlation between reduction of 
cell viability with valproic acid concentration (P<0.05). 

Conclusion: Valproic acid, either alone or combination with radiotherapy caused a significant decline in 
the cell viability of MCF-7 breast cancer cell line. 
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