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 چکیده

ها و آنزیم های سم زدا نقش بسیار مهمی  از طریق تنظیم بیان آنتی اکسیدان  Nrf2:مقدمه 

عضایی از ااانیادت تیاروزی      Her2 دارد.داروهاای یایمی درماانی     در برابردر بروز مقاومت 

داروهاای یایمی درماانی دارد.     در برابار رسپتیر کینازها می باید که نقش کلیدی در مقاومت 

در تیساعه مقاومات   Her2 و  Nrf2 هدف مطالعه حاضر بررسی نقاش مسایرهای ایااس رساانی    

 .بیدت استدارویی اگزالیالاتی  در ردت های سلیلی سرطان کیلین 

با    Her2 سرطان کیلین بابیان های متفاوت  LS174T  و  SW480دو ردت ی سلیلی : ها روش

که یامل مرحله استراحت نیز مای یاد باه داروی اگزالایالاتی        IC50بکارگیری غلظت های 

و  MTT. میزان سمیت سلیلی و آایاتیز القاا  یادت باه ترتیا  باا تکنیا  هاای        یدندمقاوس 

نیاز باا اساتفادت از     Her2و  Nrf2. ساطی  بیاان ینای    گرفتار فلیسایتیمتری میرد ارزیابی قر

آنالیز میرفیلییی سالی   بررسی ید. تحت یرایط استرس و بدون استرس  qRT-PCRتکنی  

و  ImagJنیااز بااه ترتیاا  بااا اسااتفادت از ناارس افزارهااای  combination indexهااا و محاساا ه 

CompuSyn .صیرت گرفت   

در ردت ی   میکرومیلار 95/3±92/0داروی اگزالیالاتی  را از  IC50مقاوس سازی  :ها یافته

 و از مقاوس  SW480در ردت ی سلیلی میکرومیلار27/29±11/3حساس به  SW480سلیلی 

در ردت ی میکرومیلار 59/9±76/0به حساس  LS174T نانیمیلار در ردت سلیلی  46±377

حالت همچنی  با مقاوس سازی میرفیلییی سلی  ها از مقاوس افزایش داد.   LS174Tسلیلی

در هر دو  Her2. میزان بیان (p<0.05)گرد و کیچ  تغییر ایدا کردحالت کشیدت و بزرگ به 
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مقاوس  LS174Tدر ردت ی سلیلی  Nrf2ولی بیان  ،ردت ی سلیلی مقاوس افزایش ایدا کرد

  روند با یدت مقاومت در ای  مقاوس کاهش یافت که ای SW480افزایش و در ردت ی سلیلی 

در مقابل  LS174T برابری در ردت ی سلیلی  25)مقاومت  هم راستا است سلیلی ردت های

کارایی داروی  قابل تیجهباعث افزایش  Nrf2مهار  .(SW480برابری ردت ی سلیلی  7مقاومت 

یلی مقاوس با یدت اثر بیش تر در ردت ی سلدر هر دو ردت ی سلیلی مقاوس،  اگزالیالاتی 

LS174T  بالای با بیانNrf2 وHer2  .ید 

با بیان بالای سرطان کیلین در بیماران  Nrf2بطیرکلی نتایج ما نشان دادند که مهار  :گیری نتیجه

Her2 در برابر می تیاند به عنیان یکی از استراتژی های میثر در غل ه بر مقاومت دارویی 

 اگزالیالاتی  تلقی یید.
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