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 تقديم به
  خانواده ام كه هميشه پشت وپناهم بودند...
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  تشكر و قدرداني
تمام  اش درحمد و سپاس پروردگار را كه انديشيدن را به بشر ارزاني داشت ، تا با كنك

ي ي دوراسرار آفرينش يكايك ذرات هستي را جلوه اي از حق بداند و از جهل و نادان
 گشت و وردگاري كه رحمت مداوم و بي پايانش بر من در تمام زندگاني نثارپر .گزيند

كر ه و ففرصتي ارزشمند فراهم گرديد تا در محضر اساتيد گرانبها در حد توان انديش
 ز پيشاخويش به كسب علم و معرفت بپردازم و نيز الطاف و عنايت بي حدش افزون تر 

 .دحاصل شد تا سختي تحصيل و پژوهش آسان گرد
 كاظم دكتربسي شايسته است ازاستاد راهنماي اول، استادي فرهيخته و فرزانه جناب 

م اي علكه با كرامتي چون خورشيد ، سرزمين دل را روشني بخشيدند و گلشن سر نجاتي
ف ورد لطاره مو دانش را با راهنمايي هاي كار ساز و سازنده بارور ساختند وبنده را همو

امير دكتر ،تقدير و تشكر نمايم. سپاس از استاد گرانقدرم  ;دومحبت خود قرار داده ان
  م. اهاي علمي شان بهره جستهكه از همكاري و راهنمايي  احمد عرب زاده

 ساله راكه داوري اين راقاي دكتر جدي و خانم دكتر فتحي سپاس از اساتيد گرانقدر 
  شدند .متقبل 
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  اختصارات:
 

deoxyribonucleic acid :DNA 
Diphenyltetrazolium Bromide-٥,2-yl)-2-imethylthiazolD-٤,٥(-3:MTT 

buffered saline-: PhosphatePBS 
qRT-PCR: Quantitative Real-time PCR  

dRibonucleic aci :RNA 
: revolutions per minuteRpm 

MicroRNA: miRNA 
: Dimethyl SulfoxideDMSO 

aximal inhibitory concentrationm-: half50IC 
: nano gramng 
: mili litterml 

 
 
 
 
 



  
  

 

 چكيده   ١ 

ن ژ انيب يبر القا نيشده با ماده اولئوروپ يبارگذار يبريداربست نانوف ريتاث يبررس
  ليوراسيلوروف- ٥مقاوم به  MKN-45 يها در سلول يمرتبط بااتوفاژ يها
  چكيده:

به  ايها در دنسرطان نيترو كشنده نيترعياز شا يكي) gastric cancerسرطان معده (: نهيزم
،  مينزآرشح و روده كوچك قرار گرفته و با ت يمر ني. معده در دستگاه گوارش بديآ يشمار م

 يها. معده از سلولكنديكمك م به هضم غذا B12 نيتاميمعده و فاكتور جذب و دياس
ل و معمو يش هااز رو يكياند. شده دهيپوش يمخاط يشده كه با غشا ليتشك دو غد اليتلياپ

است  fluorouracil- ٥ ياستفاده از دارو ،يدرمان يميمرسوم در درمان سرطان به روش ش
امل شل خود كه فعا يهابوده و به محض ورود به سلول به فرم ليوراسيدارو آنالوگ  نيكه ا

فسفات  يتر نيديوري ي)، فلورودئوكسFdUMPمونوفسفات ( نيديوري يفلورودئوكس
)FdUTPفسفات ( يتر نيديوري) و فلوروFUTPفعال با  يهافرم نيشده و ا لي) است تبد

نتز و سمانع از  ها،نيديميريساخت پ يبرا يميسنتاز، به عنوان آنز لاتيديميت ميمهار آنز
 تونيزدر  ياصل بيك تركي. شونديم نيو متعاقبا مانع از سنتز پروتئ DNAو  RNA ميترم
) Oleuropein( نيباشد كه به الوروپ يم دياس كيالنول - اتانول ليفن يدروكسيه يد ٤و٣

 معروف است.
 بر نيوپولئورشده با ماده ا يبارگذار يبريداربست نانوف ريتاث يمطالعه بررس نيهدف ا هدف:

- ٥م به مقاو MKN-45 يدر سلول ها يمرتبط با اتوفاژ يهاژن  انيمرگ ب يالقا
  باشد. يم ليوراسيفلورو



  
  

 

 چكيده   ٢ 

شت درون ك طي،انتقال به مح MKN-45 يرده سلول يداريپس از خر مواد و روش ها:
  د.رفتنگمورد استفاده قرار  يتميپاساژ دادن سلول ها در فاز لگار يسر نيفلاسك و چند

-Real) با استفاده از روش Beclin-1 ،LC3( ياتوفاژ القاكننده يهاژن انيب زانيم يبررس
time PCR يهادر سلول MKN-45  ٥مقاوم به-FU قرار  يمورد بررس يبرون تن طيدر شرا

  گرفت.
 نيوروپئاول يدارو يريگبار يبرا PCL-PEG يبريمطالعه از داربست نانوفا نيدر ا ها: افتهي

ت تس حاصل از جيده شده است. طبق نتاسلولها استفا ريرشد و تكث يبرا يبستر جاديو ا
MTT و  رديگيم مدارو از داربست از روز سوم به بعد انجا شيرها مار،يدر روز سوم پس از ت

 جيتاطبق ن نيهمچن است. دييهفت  روزه قابل تا MTTها در تست سلول يرودارو بر  ريتاث
شده در داربست  يگزارارب نيوروپئو اول ليوراسيفلورو-٥ يدو دارو بيترك  MTTحاصل از 

PCL-PEGد.ز خود نشان داگروه ها ا رينسبت به سا يبالاتر تهيسيتوتوكسيسا تي، فعال  
 و ليوراسيفلورو- ٥ يدو دارو بيمطالعه نشان داد كه ترك نيحاصل از ا جينتا :يريگ جهينت

 يهاار رشد سلولمه ليپتانس PCL-PEG يبريدر بستر داربست نانوفا نيوروپئاول يدارو
 ماندر يمناسب برا كرديرو كيبه عنوان  توانديو م را دارد ليوراسيفلورو-٥مقاوم به  يرطانس

  سرطان معده در نظر گرفته شود. 
  

مقاومت   ،يبريداربست نانوفا  ل،يفلورواوراس-٥  ن،يوروپئسرطان معده،  اول :يديكل كلمات
ي، اتوفاژ LC3  ،Beclin-1 ،ييدارو


