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خلاصه:  �
مقدمه و هدف: پرفشــاری خون شــریانی یکی از 
مهمتریــن و شــایع ترین علل مرگ و میر در ســطح 
جهان اســت. این بیماری بدون علامت می باشــد و 
می توانــد خطر ابتلا به بیماری هــای فراوانی از جمله 
بیماری هــای قلبی، مغز، کلیــوی را افزایش دهد. در 
صورت تشــخیص بــه موقع این بیمــاری می توان به 
آسانی آن را کنترل نمود. از این رو، به توصیه سازمان 
جهانی بهداشت)WHO( بسیاری از کشورها با انجام 
اقدامات مداخله گرایانه سعی در تشخیص به موقع و 

کنترل این بیماری دارند.
روش هــا: میــزان مصرف داروهــای اثر بخش بر 
کاهش فشار خون از یک سال قبل از برگزاری کمپین 
سراســری غربالگری فشــارخون تا یک سال پس از 
آن را مورد بررســی قراردادیم. ابتدا بر اساس سیستم 
طبقه بندی آناتومیکی درمانی شیمیایی )ATC(، داروها 

تازههایپایاننامههایدانشکدهداروسازی
دانشگاهعلومپزشکیتهران

تهیه کننده: فاطمه امینی
دانشکده داروسازی دانشگاه علوم پزشکی تهران

 

دانشجو: گلنوش رسولی
عنوان پایان نامه: بررسی میزان تاثیر طرح ملی 
غربالگری فشــار خون ســال 1398 برمصرف 

داروهای ضد فشارخون در ایران
اســتاد / اســاتید راهنما: دکتر اکبر عبداللهی 

اصل
استاد / اساتید مشاور: دکتر فاطمه سلیمانی

گروه آموزشی: اقتصاد و مدیریت دارو
مقطع تحصیلی: دکترای عمومی

تاریخ ارایه پایان نامه: 1399/10/24
شماره پایان نامه: 5836

هیئت داوران: دکتر شکوفه نیک فر، دکتر میثم 
سیدی فر، دکتر عفت سوری )نماینده آموزش(
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دانشجو: ساینا سعادت بروجنی
عنوان پایان نامه: مقایســه اثــرات مفلوکین و 
کلروکین بر تشنج تونیک ـ کلونیک القاء شده با 
پنتیلن تترازول و ماگزیمال الکتروشوک در موش 
کوچک آزمایشگاهی با دخالت مسیر نیتررژیک 

و اوپیوییدرژیک
اســتاد / اساتید راهنما: دکتر احمدرضا دهپور، 

دکتر امید سبزواری
اســتاد / اســاتید مشــاور: دکتر راضیه محمد 

جعفری
گروه آموزشی: سم شناسی ـ داروشناسی

مقطع تحصیلی: دکترای عمومی
تاریخ ارایه پایان نامه: 1399/10/29

شماره پایان نامه: 5837
هیئت داوران: دکتر حامد شفارودی، دکتر عفت 

سوری )نماینده آموزش(

را دسته بندی کرده و داروهای مرتبط با فشار خون را 
جدا نمودیم، سپس مقدار مصرف روزانه  تعریف شده 
)DDD( برای هر دارو را به دست آوردیم تا بتوانیم این 
 )DID( شاخص را به ازای هر 1000 نفر ساکن در روز
محاسبه کنیم. این شاخص قابلیت جمع پذیری دارد، 
از آنجا که در اطلاعات به دست آمده عوامل مختلفی 
بــر میزان فروش از جمله اثر فصلی، تاثیر نوع فروش 
پخش ها، مدت زمان تحت پوشش بیمه قرار گرفتن 
افراد و ... اثر گذار بوده است، برای کاهش این عوامل 
و همچنین جهت معتبر ســازی داده ها ما از شاخص 
اســتفاده   Moving Average Trend )MAT)

نمودیــم که میانگین میزان فروش هر ماه با مجموع 
یازده ماه قبل هر دارو را محاسبه می نماید. با این روش 
اثر سایر عوامل را تا حد امکان از بین برده و توانستیم 

اثر کمپین را بهتر مشاهده کنیم. 
نتایج: طبق مطالعه  انجام شده ترند کلی داروهای 
قلبــی و عروقــی موثر بر فشــار خون، در بــازه زمانی 
مطالعه مورد نظر، روندی نزولی داشته است. داروهای 
ایجاد کننده اختلال در عملکرد آنژیوتانســین دارای 
بیشترین سرانه مصرف و تاثیر گذار ترین گروه در ترند 

کلی میباشند. 
بحــث و نتیجه گیری: ترند کلــی داروهای قلبی و 
عروقی موثر بر فشــار خــون، در بازه ی زمانی مطالعه  
مورد نظر، روندی نزولی داشته است که می تواند حاکی 
گاهی تعداد قابل توجهی از بیماران مبتلا به  از عدم آ

این بیماری بدون علامت )فشار خون( باشد. 

  واژگان کلیــدی: فشــارخون، دارو، غربالگری، 
 ،MAT ،ATC ،ATC/DDD ،DID ،DDD ،کمپین 

trend analysis before after

خلاصه:  �
بــرای القای تشــنج تونیــک ـ کلونیــک ژنرالیزه 
 و آســتانه تشــنج از پنتیلن تترازول و بــرای مطالعه 
(tonic hindlimb extension )THLE از آزمون 
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ماگزیمال الکتروشــوک استفاده شد. مقادیر مصرف 
مختلف مفلوکین و کلروکین نیم ساعت قبل از آزمون 
تزریق شدند. برای بررسی نقش سیستم های نیتررژیک 
و اوپیوییدرژیک، از NI ،L-NAME-7 و نالتروکسان 
 minimal-effective استفاده شد. همچنین مقادیر
مورفیــن و مفلوکین/کلروکین هم زمان به گروهی از 
موش ها تزریق شد. اندازه گیری سطح نیتریت نیز با 
استفاده از آزمون گریس روی نمونه های هیپوکمپ 
 THLE انجام گرفت. بر اساس نتایج این مطالعه وقوع
با مفلوکین mg/kg 40 و کلروکین mg/kg 5 کاهش 
 5 mg/kg 120 و کلروکین mg/kg یافت. مفلوکین
باعث تاخیر در شروع تشنج تونیک ـ کلونیک ژنرالیزه 
 و کاهــش مــرگ و میر شــدند. همچنیــن مفلوکین 
mg/kg 120 تعداد حملات تشنجی را کاهش داد. 

از طرفی، آستانه تشنج با کلروکین mg/kg 10 ,5 و 
مفلوکین mg/kg 20 افزایش یافت، درحالی که تزریق 
NI ،L-NAME-7 و نالتروکســان باعــث بر گرداندن 

اثرات ضد تشنجی هر دو داروی مفلوکین و کلروکین 
minimal- شــد. همچنین تزریق همزمــان مقادیر
effective مورفیــن و مفلوکیــن/ کلروکیــن اثرات 

ضد تشنجی آن ها را تقویت کرد، اما این اثرات مجددا 
توسط نالتروکســان برگردانده شد. سطح نیتریت در 
هیپوکمپ توســط مفلوکین mg/kg 20 و کلروکین 

mg/kg 5 افزایش معناداری پیدا کرد.

  واژگان کلیــدی: تشــنج، داروهای ضد مالاریا، 
اوپیوییدرژیــک، نیتریک اکســید، پنتیلــن تترازول، 

ماگزیمال الکتروشوک

تازه های پایان نامه های دانشکده داروسازی دانشگاه علوم پزشکی تهران

 

دانشجو: محسن جمالی
عنوان پایان نامه: بررســی تجویز، اثر بخشی و 
عوارض داروهــای ضد قارچ در درمان تجربی 

تب و نوتروپنی
استاد / اساتید راهنما: دکتر ملوک حاجی بابایی، 
دکتر کــوروش صادقی، دکتر حمید رضا تقوای 

معصومی
استاد / اساتید مشاور: دکتر خیراله غلامی

گروه آموزشی: داروسازی بالینی
مقطع تحصیلی: دکترای عمومی

تاریخ ارایه پایان نامه: 1399/11/05
شماره پایان نامه: 5838

هیئت داوران: دکتر تکتم فقیهی، دکتر شهیده 
امینی، دکتر عفت سوری )نماینده آموزش(

خلاصه:  �
مقدمــه: عفونت های قارچی مهاجــم علل مهم 
بیمــاری و مــرگ و میــر در بیمــاران دریافت کننده 
رژیم های شیمی درمانی و بیماران پیوند سلول های 
بنیادی خونساز هســتند. درمان ضد قارچی تجربی 
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درمــان ضد قارچ تجربی در بیماران به شــرح زیر بوده 
است: در 55 درصد موارد، درمان تجربی تا زمان ترخیص 

یا فوت بیمار ادامه یافت، 
در 37/5 درصد موارد درمان تجربی به دلیل تشخیص 
قطعی منبع عفونت قطع شد یا به داروی دیگری تبدیل 
شــد، در 7/5 درصد موارد درمان تجربی به دلیل بروز 

عارضه قطع شد و به داروی دیگری تبدیل شد.

  واژگان کلیــدی: عفونت هــای قارچــی، درمان 
تجربی، ضد قارچ

با آمفوتریســینB معمولی یا آمفوتریسینB لیپوزمال 
و وریکونازول به عنوان درمان اســتاندارد در کاهش 
عفونت هــای قارچی مهاجم در بیماران مبتلا به تب 
و نوتروپنی مقاوم به درمان اســتفاده می شــود. اگر 
میکروب گــرم مثبت یا گرم منفی مقاوم یافت شــد 
باید از آنتی بیوتیکی که میکروب را پوشش می دهد،  
استفاده شود، در غیر این صورت بعد از 4 روز از شروع 
تــب و ادامه داشــتن آن )4-7روز( باید ضد قارچ به 

صورت تجربی به بیمار تجویز شود.
Cross sec-( روش کار مطالعــه از نوع مقطعی:
tional( آینــده نگر )Prospective( می باشــد که 

از اســفند 96 تــا اردیبهشــت 98 روی بیماران دچار 
 C و B و A  بدخیمــی خونی که در بخش های خون
بیمارستان شریعتی بستری بودند و به صورت تجربی 
با وریکونازول یا آمفوتریسینB تحت درمان ضد قارچ 
قرار گرفته بودند و همچنین معیارهای ورود به مطالعه 

رو داشتند، انجام شد.
نتایــج: از تعداد 80 بیمار تعداد 46 بیمار مرد )57/5 
درصــد( و 34 بیمــار زن )42/5 درصــد( بــا میانگین 
ســنی 42/03±14/32 ســال بودند. میانگین مدت 
زمان بستری در بیمارســتان 64/03±28/45 روزبود. 
همچنین میانگین مدت زمان شروع داروی ضد قارج 
پس از شروع آنتی بیوتیک بتالاکتام وسیع الطیف موثر 
بر پسودوموناس 8/15±5/88 روز بود. متوسط مدت 
زمان دریافت داروی ضد قارچ تجربی 7/95±16/51 
روز بوده است. نتایج درمان ضدقارچ تجربی در بیماران 
به شرح زیر بوده اســت: در 46/3 درصد موارد درمان 
تجربی موفق )بیمار زنده ترخیص شده(، در 15 درصد 
موارد درمان تجربی موفق )بیمار فوت شده(، در 38/8 
درصد موارد درمان تجربی ناموفق بوده است. سرنوشت 

تهیه کننده: فاطمه امینی

 

دانشجو: زهرا علافی
عنــوان پایان نامه: بررســی میــزان فلوراید در 

خمیردندان های موجود در بازار تهران
اســتاد / اســاتید راهنمــا: دکتر منــان حاجی 

محمودی
اســتاد / اساتید مشــاور: دکتر محسن امینی، 

دکتر نفیسه صادقی
گروه آموزشی: کنترل غذا و دارو
مقطع تحصیلی: دکترای عمومی

تاریخ ارایه پایان نامه: 1399/11/08
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خلاصه:  �
پوسیدگی دندان آسیب به دندان است که می تواند 
منجر به مشکلاتی مانند سوراخ شدن دندان، بیماری 
لثه و آبســه دندان شود. پوســیدگی دندان می تواند 
باعــث دندان درد، درد شــدید گاه به گاه بدون دلیل 
مشــخص، حساســیت دندان، لکه های قهوه ای یا 
سیاه روی دندان، بوی بد و طعم نامطبوع دهان شود. 
خمیردنــدان یــک خمیر یا ژل اســت که می تواند 
همراه با مسواک برای حفظ و بهبود سلامت و زیبایی 
دهان و دندان استفاده شود. فلوراید)ˉF( یک آنیون 
غیر آلی است که در محصولات مرتبط با دندان، آب 
آشامیدنی و غذاها وجود دارد. فلوراید مهم ترین ماده 
درمانی اســت که در خمیر دندان مورد استفاده قرار 
می گیرد و به تأثیر مســواک زدن مکانیکی بر کنترل 
پوســیدگی دنــدان می افزاید، حد مجــاز فلوراید در 
خمیردندان طبق نظر سازمان ملی استاندارد حداکثر 
1500ppm اســت. منتــول یک ترکیــب طبیعی، 

راســمیک و روغنی فرار و یــک منوترپن حلقه ای از 
گونه ی )labbiatae Mentha( اســت که ممکن 
اســت به صورت صنعتی نیز ساخته شود. منتول در 
فارماســیوتیکس به صورت گسترده در فرآورده های 
موضعی، قرص های خوراکی و خمیردندان به دلیل 
اثر خنک کنندگی استفاده می شود. حد مجاز منتول 
 Pharmaceutical در خمیردندان بر اساس کتاب

400ppm ،excipients می باشد.

هــدف از انجام این مطالعــه کنترل و اندازه گیری 
مقدار فلوراید و منتول در خمیردندان های موجود در 

بازار تهران است.
کروماتوگرافــی گازی  روش  از  مطالعــه  ایــن   در 
)GC-FID( بــرای اندازه گیــری منتــول و از روش 
پتانسیومتری با الکترود انتخابی یون برای اندازه گیری 

فلوراید استفاده شد.
در 141 نمونــه حــاوی منتــول، تنهــا دو نمونــه 
در محــدوده حــد مجــاز بــود و کمتریــن غلظــت 
 منتــول ppm 839/21، بیشــترین غلظــت منتول  
ppm 138/7578 و میانگیــن غلظــت منتــول در 

نمونه هــا ppm 3176/235 بــود و در 160 نمونــه 
 ،500/72 ppm حاوی فلوراید، حداقل مقدار فلوراید
بیشترین میزان فلوراید ppm 060/2321 و میانگین 
مقدار فلوراید ppm 701/916 بود. تجزیه و تحلیل 
نمونه هــای فلوراید توســط T-TEST نشــان داد که 
بیــن خمیردندان های تولید داخــل و وارداتی تفاوت 
معنی داری وجود ندارد )P <  0/05( و تجزیه و تحلیل 
نمونه های منتول توســط T-TEST نشان داد که بین 
خمیردندان های داخلی و وارداتی تفاوت معنی داری 
وجود دارد )P <  0/05(. با تجزیه و تحلیل نمونه های 
منتول به روش ANOVA به این نتیجه رسیدیم که 
بیــن برند های مختلف خمیردنــدان از جهت مقدار 
منتول تفاوت معنا داری وجود دارد )P < 0/05( و با 
 ANOVA تجزیه و تحلیل نمونه های فلوراید به روش
به این نتیجه رســیدیم بیــن برند های مختلف خمیر 
دندان از نظر مقــدار فلوراید تفاوت معنا داری وجود 

.)P <  0/05( دارد
از ایــن مطالعه به این نتیجه رســیدیم که با توجه 

تازه های پایان نامه های دانشکده داروسازی دانشگاه علوم پزشکی تهران

شماره پایان نامه: 5839
هیئــت داوران: دکتــر ملیحه برازنــده تهرانی، 
دکتر سامان احمدنصرالهی، دکتر عفت سوری 

)نماینده آموزش(

33664



41سال سی و دوم . شماره 4. تیر 400 رازي درپی 376 پی 

به داده های به دســت آمده بــرای منتول و فلوراید و 
مقایســه آن ها با مقادیر استاندارد، پیشنهاد می شود 
که نظارت بیشتری بر محصولات خمیردندان از نظر 

میزان منتول و فلوراید محتوی، صورت گیرد.

  واژگان کلیــدی: منتــول، فلوراید، خمیردندان، 
پوسیدگی دندان

خلاصه:  �
متابولیســم  روی  بســیاری  مطالعــات  تاکنــون 
MDMA صــورت پذیرفته اســت و بــروز اثر مهاری 

روی ســیتوکروم های اصلی دخیل در متابولیسم آن 
پس از تنها یک بارمصرف این ماده به اثبات رســیده 
است. اســتفاده از ترامادول به عنوان پروب شناخته 
شده این سیتوکروم در بسیاری از مطالعات مورد تایید 
قرار گرفته است ولی باتوجه به عدم پیش بینی صحیح 
میزان متابولیســم سوبســتراهای این آنزیم متعاقب 
استفاده از آن، در مطالعه حاضر میزان مهار آنزیمی 
ســیتوکروم توســط MDMA با پروب پذیرفته شــده   
دکســترومتورفان بررسی شــد. بدین منظور از مدل 
پرفیــوژن کبدی مــوش صحرایی اســتفاده گردید و 
فعالیت آنزیم 2D6 یک ساعت، یک هفته و یک ماه 
پس از دریافت یک دوز از اکستاســی بررسی گردید. 
برای بررســی دقیق تر از دو غلظت اشــباع و درمانی 
پروب استفاده گردید. میزان غلظت دارو و متابولیت 
اصلی آن با استفاده از روش دستگاهی کروماتوگرافی 

با کارایی بالا )HPLC( تعیین شد.
با مقایسه نتایج به دست آمده از این مطالعه با نتایج 
مطالعات قبلی انجام شده در آزمایشگاه بیوفارمسی، 
به نظر می رســد رفتار و میزان تداخل متابولیســمی 

تهیه کننده: فاطمه امینی

 

دانشجو: فائزه احمدی
عنــوان پایان نامه: بررســی تغییــرات فعالیت 
ســیتوکروم 2D6 توسط پروب دکسترومتورفان 
پــس از دریافــت یــک دوز از 3,4-متیلن دی 
اکسی مت آمفتامین )MDMA( در زمان های 
متفاوت قبل از انجام پرفیوژن کبدی در موش 

صحرایی
استاد / اساتید راهنما: دکتر محمدرضا روئینی، 

دکتر یلدا حسین زاده اردکانی
استاد / اساتید مشاور: ---

گروه آموزشی: فارماسیوتیکس

مقطع تحصیلی: دکترای عمومی
تاریخ ارایه پایان نامه: 1399/10/30

شماره پایان نامه: 5840
هیئت داوران: دکتر سیما صدرای، دکتر فرهاد 
نجم الدین، دکتر عفت سوری )نماینده آموزش(
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مشاهده شده با یک دارو قابل تسری به سایر داروها 
حتی با وجود مســیرهای متابولیسمی مشابه نباشد 
و نتیجه گیــری زود هنــگام تنها با تکیه بر شــناخت 
مسیرهای متابولیســمی دخیل، صرف نظر از میزان 
اختصاصــی بودن این مســیرها، می توانــد منجر به 
وقوع اشتباه در پیش بینی عواقب بالینی ناشی از آن 

تداخل گردد.

  واژگان کلیدی: ترامادول، اکستاسی، میرتازاپین، 
دکسترومتورفان، متابولیسم، کبد پرفیوز شده موش 

صحرایی
خلاصه:  �

باکتریوســین ها ترکیبات ضــد  میکروبی پپتیدی 
هســتند که توســط باکتری های مختلف در محیط 
کشــت آن ها تولید می شــوند. این ترکیبــات دارای 
خاصیــت ضدمیکروبــی روی باکتری های مشــابه 
یــا نزدیــک دارند. نایســین یک باکتریوســین تولید 
شده توشــط باکتری Lactococcus lactis  است 
کــه بــه دلیل اثــر ضدمیکروبــی قابل توجــه آن در 
صنایــع مختلــف به ویــژه صنایع غذایی بــه عنوان 
ماده محافــظ ضدمیکروبــی مورد توجه می باشــد. 
بنابراین، هــدف از این مطالعه، تعییــن پارامترهای 
کینتیک مرگ باکتری های استافیلوکوکوس اورئوس 
و اســترپتوکوکوس موتانس در مقابل باکتریوســین 
نایســین اســت. در ایــن تحقیق محلول نایســین با 
غلظت هــای 2/5، 5 و10 میکروگــرم در میلی لیتر 
تهیه شــد و اثر ضدمیکروبی آن در مقابل دو غلظت 
مختلــف از باکتری هــای اســترپتوکوکوس موتانس 
و اســتافیلوکوکوس اورئوس ارزیابــی و پارامترهــای 
کینتیکی آن تعیین گردید.بر اساس نتایج این مطالعه، 
 ارزش D برای استافیلوکوکوس اورئوس با غلظت اولیه 
CFU/ml 107، بــرای غلظــت 2/5 میکروگــرم در 

تازه های پایان نامه های دانشکده داروسازی دانشگاه علوم پزشکی تهران

 

دانشجو: امین حسنی صومعه
عنوان پایــان نامه: تعیین پارامترهای کینتیک 
مرگ باکتری های اســتافیلوکوکوس اورئوس و 
استرپتوکوکوس موتانس در مقابل باکتریوسین 

نایسین
استاد / اســاتید راهنما: دکتر نسرین صمدی، 

دکتر محمدرضا فاضلی
استاد / اساتید مشاور: ---

گروه آموزشی: کنترل غذا و دارو
مقطع تحصیلی: دکترای عمومی

تاریخ ارایه پایان نامه: 1399/11/11
شماره پایان نامه: 5841

هیئــت داوران: دکتــر محمدعلــی فرامرزی، 
دکتر محسن امین، دکتر عفت سوری )نماینده 

آموزش(
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میلی لیتــر از نایســین 115/4 دقیقه برای غلظت 5 
میکروگرم در میلی لیتر 96/15 دقیقه و برای غلظت 
10 میکروگــرم در میلی لیتــر 85/84 دقیقه و برای 
غلظــت اولیه CFU/ml 105 باکتــری، برای غلظت 
2/5 میکروگــرم در میلی لیتــر از نایســین 34/13 
دقیقه برای غلظت 5 میکروگرم در میلی لیتر 33/33 
دقیقــه و برای غلظــت 10 میکروگــرم در میلی لیتر 
27/78 دقیقــه به دســت آمــد. همین طــور ارزش 
 D بــرای اســترپتوکوکوس موتانس بــا غلظت اولیه 
 2/5 غلظــت  بــرای  باکتــری،  از    107 CFU/ml

میکروگرم در میلی لیتر از نایسین 90/1 دقیقه برای 
غلظــت 5 میکروگرم در میلی لیتــر 69/93 دقیقه و 
بــرای غلظــت 10 میکروگــرم در میلی لیتر 52/35 
دقیقه و برای غلظــت اولیه CFU/ml 105 باکتری، 
برای غلظت 2/5 میکروگرم در میلی لیتر از نایســین 
49/75 دقیقه برای غلظت 5 میکروگرم در میلی لیتر 
46/3 دقیقــه و بــرای غلظــت 10 میکروگــرم در 
میلی لیتر 39/68 دقیقه محاسبه گردید. نتایج ارزش 
D محاسبه شده نشــان می دهد که افزایش غلظت 
نایســین باعث کاهــش ارزش D  روی باکتری های 
مورد آزمون می شود. ارزش Z به دست آمده  نیز بسیار 

بالاتر از غلظت های نایسین مورد آزمون می باشد.
 

نایســین،  باکتریوســین،  کلیــدی:  واژگان    
کینتیک مرگ باکتری، اســتافیلوکوکوس اورئوس، 

استرپتوکوکوس موتانس
خلاصه:  �

مقدمه: ســرطان، بیماری است که در آن گروهی 
از ســلول ها، رشد کنترل نشده و فراتر از حد معمول 
دارند. این بیماری، دومین علت مرگ و میر در جهان 
بوده و تأثیر اقتصادی قابل توجهی در جوامع داشته 
است. با توجه به این که تاکنون، درمان قطعی برای 

تهیه کننده: فاطمه امینی

 

دانشجو: مهرناز قاسمی
عنوان پایان نامه: ســنتز مشــتقات هیبریدی 
جدیــد 3،2،1-تــری آزول کوئینازولینون آریل 
هیدرازینیل به منظور بررسی اثر سایتوتوکسیک

اســتاد / اســاتید راهنما: دکتر ملیحه برازنده، 
دکتر مینا سعیدی

استاد / اساتید مشاور: ---
گروه آموزشی: شیمی دارویی

مقطع تحصیلی: دکترای عمومی
تاریخ ارایه پایان نامه: 1399/11/20

شماره پایان نامه: 5843
هیئت داوران: دکتر تهمینه اکبرزاده، دکتر مهناز 

خانوی، دکتر عفت سوری )نماینده آموزش(
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درمان سرطان ارایه نشده است، تحقیقات گسترده ای 
در خصوص طراحی و سنتز داروهای کارآمد با حداقل 
اثــرات جانبی در حال انجام اســت. در این راســتا، 
ترکیبات هتروسیکل اثرات ضدسرطان قابل توجهی 
از خود نشــان داده اند. در این پایان نامه، طراحی و 
سنتز دسته ای از ترکیبات هتروسیکل به نام مشتقات 
هیبریدی جدید 3،2،1-تری آزول کوئینازولینون آریل 

هیدرازینیل مدنظر قرار گرفتند.
روش هــا و مــواد : مشــتقات هیبریــدی جدید 
3،2،1-تری آزول کوئینازولینون آریل هیدرازینیل2 

مطابق شــکل زیر ســنتز شــدند. برای این منظور، 
آمینو-4-2-)پروپن-2-ین-1- 3-فنیل  مشتقات 
هیدروکوئینازولین- اکســی(فنیل-2و3-دی  ایــل 
H1(4(اون 1 با آزیدهای آلی ســنتز شــده در محل 
واکنــش 3 طــی واکنش معــروف کلیــک واکنش 

می دهند.
مشــتقات 2 نیز مطابق شکل زیر سنتز شدند. ابتدا 

تازه های پایان نامه های دانشکده داروسازی دانشگاه علوم پزشکی تهران

از واکنــش ایزاتوئیــک انیدرید 4 و فنیــل هیدرازین 5 
در آب و در دمــای اتــاق، ترکیب 2-آمینو-´N-فنیل 
بنزوهیدرازید 6 به دســت می آید که واکنش این ماده و 
مشتق 4-)پروپین-1-ایل اکسی(بنزآلدیید 7 در حضور 
Silica-H در حلال اتانول در 

2
SO

4
مقدار کاتالیتیکی از 

شرایط رفلاکس منجر به سنتز ماده اولیه مورد نظر 1 شد. 
نتایج: بعد از ســنتز و خالص ســازی مشــتقات، 
ساختار تمامی ترکیبات توسط اسپکتروسکوپی مادون 
 )NMR( و رزونانس مغناطیســی هســته )IR( قرمز

شناسایی شده و ساختار آن ها تأیید گردید.

نتیجه گیری: با توجه به اثرات ضد سرطان مشاهده 
شده در مشتقات کوئینازولینون و 3،2،1-تری آزول، 
به نظر می رسد مشــتقات هیبریدی جدید سنتز شده 

در این پایان نامه نیز دارای اثر ضد سرطان باشند.

  واژگان کلیــدی: کوئینازولینــون، 3،2،1-تری 
آزول، ضد سرطان
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درمانی مشــخصی بــرای آن وجود نــدارد. امروزه با 
توجــه به افزایش جمعیت در مناطق سردســیر، این 
بیماری بیش از پیش اهمیت پیدا کرده و راهکارهای 
متفاوتــی جهت پیشــگیری و درمان آن ارایه شــده 
اســت. مکانیســم های مختلفی برای آسیب حاد و 
مزمن ناشــی از سرمازدگی ذکر شده که از مهم ترین 
آن ها انقباض عروقی و التهاب است. به همین دلیل 
با اتســاع عــروق و مهار التهاب می تــوان بیماری را 
کنترل و درمان کرد. روش های مختلفی برای بهبود 
مقاومت در برابر شرایط آب و هوایی سرد وجود دارد 
که در این میان، استفاده از گیاهان دارویی که دارای 
طبع گرم هستند، می تواند یکی از روش های مؤثر و 
طبیعی و بدون عوارض جانبی برای مقابله و درمان 
ســرمازدگی باشد. بنابراین، هدف ما در این پژوهش 
بررسی روشی برای افزایش توان مقابله بدن با دمای 
ســرد با استفاده از روغن گیاهان دارویی با طبع گرم 
 ،Ephedra sinica است. در این پژوهش از سه گیاه 
Brassica rapa و Beta vulgaris اســتفاده شد. 

ابتدا عصاره تام گیاهان با استفاده از روش جوشاندن 
گرفته شد. سپس برای تهیه فرمولاسیون مناسب از 
هر عصاره، از مواد آلی )ستیل  الکل، استئاریل الکل، 
ستیل پالمیتات، ایزوپروپیل میریستات و اسپن 60( 
و آبــی )تویین 60، عصاره گیاهان( اســتفاده گردید 
و از هــر عصــاره، کرم هایــی با درصد وزنــی 2، 5 و 
10 درصد ســاخته شد. ویژگی های فیزیکوشیمیایی 
فرمولاســیون ها بررسی شــده و آزمون های پایداری 
Long Term و Accelerated Condition  روی 

آن ها انجام گرفت. در مرحله حیوانی موش ها به 11 
دسته تقسیم شده و تحت تیمار با فرمولاسیون ها قرار 
گرفتند. آزمون ســرمازدگی بر اساس زمان واکنش 

تهیه کننده: فاطمه امینی

 

دانشجو: فاطمه سادات قدیمی ذاکر
عنــوان پایــان نامــه: روش های پیشــگیری و 
درمانــی تحمل در مقابل ســرما در منابع طب 
سنتی ایران و بررسی و مقایسه تأثیر سه فرآورده 
طب ســنتی بر میزان مقاومت در برابر سرما در 

موش صحرایی
استاد / اساتید راهنما: دکتر مهناز خانوی، دکتر 

محمد شریف زاده
ســامان  دکتــر  مشــاور:  اســاتید   / اســتاد 

احمدنصراللهی، دکتر مهدی وزیریان
گروه آموزشی: فارماکوگنوزی

مقطع تحصیلی: دکترای عمومی
تاریخ ارایه پایان نامه: 1399/11/20

شماره پایان نامه: 5844
هیئــت داوران: دکتر مژگان مهــری، دکتر 
شیما قدمی، دکتر محمدرضا دلنوازی، دکتر مینا 

سعیدی، دکتر عفت سوری )نماینده آموزش(

خلاصه:  �
ســرمازدگی یکــی از بیماری هایی اســت که تا به 
امروز به آن کمتر پرداخته شده است و هنوز پروتکل 
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موش هــا انجــام گرفــت و در نهایــت، غلظت های 
10 درصــد افــدرا و 2 درصــد چغنــدر نســبت بــه 
 گــروه کنتــرل )افــدرا P = 0.0320 :%10، چغندر 
P = 0.0216 :%2( و فرمولاسیون پایه )افدرا %10: 
P = 0.0336، چغنــدر P = 0.0226 :%2( تفاوت 

قابــل توجهی داشــتند؛ پس به نظر می رســد که به 
دلیــل ترکیبات مؤثره موجــود در این گیاهان و طبع 
گرم آن ها، می تــوان از این گیاهان در پیش گیری و 

درمان سرمازدگی بهره برد.

  واژگان کلیدی: سرمازدگی، افدرا، شلغم، چغندر، 
انقباض و اتساع عروقی، التهاب، افدرین، بتالائین، 

آرولکسین
خلاصه: �

 Centaurea bruguierana subsp.  گیــاه 
خانــواده  از  دارویــی  زیرگونــه   belangeriana 

Asteraceae اســت کــه دارای اثــرات بهبود 

دهنــده زخم معــده، کاهــش قند خــون، ضد 
اثــرات  و  یــا  مالار ضــد  التهــاب،  ضــد  و  درد 
این مطالعه،  از  سایتوتوکســیک می باشد. هدف 
د  جــو مو ت  ترکیبــا یی  ســا شنا و  زی  ســا ا جد
یابــی اثرات  در انــدام هوایــی ایــن گیــاه و ارز
آنتی میکروبیــال و ســایر اثــرات بیولوژیک این 
گیاه در راســتای معرفی ترکیبات موثره دارویی 
موجــود در آن می باشــد. عصاره گیری از اندام 
80 درصد به  هوایی گیاه با اســتفاده از متانول 
روش ماسیراســیون انجام و فرکشــنه کردن به 

تازه های پایان نامه های دانشکده داروسازی دانشگاه علوم پزشکی تهران

 

دانشجو: دکتر مهدیه کلخورانی
عنوان پایان نامه: بررســی فیتوشــیمیایی گیاه 

 Centaurea bruguierana subsp. 

لیــت  فعا اســاس  بــر   belangeriana

آنتی میکروبیال آن
اســتاد / اســاتید راهنما: دکتــر عباس حاجی 

آخوندی، دکتر نرگس یاسا
استاد / اساتید مشاور: دکتر محسن امین، دکتر 

مهدی وزیریان، دکتر محسن امینی 
گروه آموزشی: فارماکوگنوری

Ph. D :مقطع تحصیلی
تاریخ ارایه پایان نامه: 98/11/13

شماره پایان نامه: پ - 448
هیئت داوران: دکتر زهرا توفیقی، دکتر نسرین 
صمدی، دکتر عبدالمجید آیت الهی، دکنر مریم 
حمزه لو مقدم، دکنر مهناز خانوی، دکتر خسرو 

م. عبدی )نماینده آموزش( 
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solid-liquid fractionation منجر به  روش 
اتیل اســتاتی  ایجــاد فرکشــن های کلروفرمی، 
و متانولی شــد. ســپس ترکیبــات موجود در هر 
از  با استفاده  فرکشن توسط حلال های مختلف 
نرمال،  فاز  )ســیلیکاژل  کروماتوگرافی ســتونی 
و  جداســازی   )HPLC و   LH-20 ســفادکس 
خالــص ســازی شــدند و ســاختمان مولکولــی 
ترکیبــات بــا روش هــای مختلف طیف ســنجی 
 . یــد گرد یی  ســا شنا  )NMR ،UV ،EI -MS (
محتــوای فنــل تام عصاره گیاه و فرکشــن های 
 Folin-ciocalteu روش  از  اســتفاده  بــا  آن 
اندازه گیــری و فعالیــت مهــار رادیکال آزاد آن 
بررســی  شــد.همچنین  تعیین   DPPH روش  به 
بــا اســتفاده از آزمون  کســیدانی  اثــرات آنتی ا
Frap نیــز مــورد مطالعــه قرار گرفت. ســپس 

و  فرکشــن ها  عصــاره،  ضدمیکروبــی  فعالیــت 
ترکیبات خالص شــده مورد بررســی قرار گرفت 
و میــزان حداقــل غلظــت مهارکنندگــی رشــد 
تعیین شــد.  و  آن هــا محاســبه  بــرای   )MIC (
فرکشــن ها  و  عصاره  عمومی  ســمیت  همچنین 
 Brine shrimp lethality test روش   بــه 
13 ترکیب،  یابی قــرار گرفت. تعــداد  مــورد ارز
 11 1 ترکیــب تــری ترپنــی )لوپئول(،  شــامل 
 7،3،3،4 )کوئرســتین نوییــدی  فلاو ترکیــب 
-o-7 تتــرا متیــل اتر؛آپــی ژنین؛ آپــی ژنین-

6-متوکسی  ژنین؛ آپی  6-متوکســی  گلیکوزاید؛ 
آپی  6-هیدروکسی  o-7-رامنوزاید؛  ژنین- آپی 
کامفرول- کامفرول؛  o-گلیکوزایــد؛  -7 ژنین-

 o-7 اتر- 3-متوکســی  اتر؛ کامفرول- 3-متیل 
8 بی آپی ژنین متیل اتر( و 1  -گلیکوزایــد؛ 3و"

مشتق اســتوفنون )پارا هیدروکسی متیل بنزوات 
گلیکوزاید( از اندام هوایی گیاه جداسازی، خالص 
ســازی و شناسایی شــد که از این بین، 6 ترکیب 
بــرای اولین بار از جنــس Centaurea گزارش 
می شــوند. همچنین بر اساس نتایج، فرکشن اتیل 
اســتاتی دارای خاصیــت آنتی میکروبی قوی تری 
نســبت به عصاره و ســایر فرکشــن ها، و فرکشن 
 )MIC( کلروفرمی با حداقــل غلظت مهارکنندگی
μg/ml 300 دارای اثرات آنتی هلیکوباکترپیلوری 

قوی تر نســبت به ســایر نمونه هــای گیاهی مورد 
مطالعــه بــود. در مــورد ترکیبــات خالــص نیــز، 
کامفــرول و کامفرول-3-متیل اتــر، در مجموع 
دارای قوی ترین اثر آنتی میکروبی نسبت به سایر 
ترکیبات خالص شــده هســتند. بر اساس ارزیابی 
به دســت آمــده از آزمون هــای آنتی اکســیدانی، 
فرکشــن اتیل اســتاتی حاوی بیشــترین فنل تام 
و واجــد بیشــترین اثر در مهار رادیــکال آزاد بود. 
در مــورد بررســی ســمیت عمومی، هیــچ یک از 
عصاره و فرکشــن ها اثرات ســمی قابــل توجهی 
روی لارو میگو آرتمیا نداشــتند. با توجه به اثرات 
آنتی میکروبی و اثرات بیولوژیک ذکر شــده از این 
گیــاه در مطالعــه حاضر و مطالعات پیشــین، این 
گیاه پتانســل قوی برای استفاده به عنوان داروی 
گیاهــی جدید، بــه تنهایی یا به صــورت ترکیبی با 

ســایر گیاهان دارویی را دارا می باشد.

Centaurea brugui- واژگان کلیدی: گیــاه  
erana subsp. Belangeriana، کروماتوگرافی، 

ضدمیکروبی، آنتی اکسیدان

تهیه کننده: فاطمه امینی
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گهی ضعیف این نوع نئوپلاســم است.  دلیل پیش آ
میزان مرگ و میر ســرطان ریه از انواع سرطان های 
اصلی شــامل روده بزرگ، ســینه و لوزالمعده بیشتر 
اســت. ســرطان های ریه به دو نوع اصلی ســرطان 
ریه ســلول کوچک )SCLC( و کارسینوما ریه سلول 
 .NSCLC تقســیم می شوند )NSCLC( غیرکوچک
مسؤول 80  تا 85 درصد از سرطان های ریه است. در 
بین گزینه های تشخیصی ـ درمانی پپتیدها به علت 
ویژگی های مطلوبشان اهمیت فوق العاده ای دارند. 
جنبه اساســی پپتیدهای مورد اســتفاده در پزشکی 
هســته ای توانایی آن هــا در اتصال با تمایل و ویژگی 
بالا به گیرنده های افزایش بیان یافته در سلول های 
سرطانی است. یکی از گیرنده های افزایش بیان یافته 
در ســطح سلول های ســرطانی خانواده گیرنده های 
اینتگرینی هستند. در بین زیرگروه های مختلف این 
α در NSCLC بیان بســیار 

v
β

3
خانــواده، اینتگریــن 

بالاتری دارد و بنابرایــن هدف گیری اختصاصی آن 
α با توانایی متاســتاز و 

v
β

3
مدنظر می باشــد. ســطح 

تهاجــم تومــوری آن ارتباط نزدیکــی دارد، که آن را 
به یک هدف زیســتی مهم جهت توسعه پروب های 
تصویربرداری مولکولی جهت تشــخیص زودهنگام 

تومور و حتی درمان مبدل می سازد. 
هدف این مطالعه طراحی پپتید پایدار و واجد توالی 
RGD برای شناسایی گیرنده های افزایش بیان یافته 

α و سپس نشان دارسازی آن به وسیله 
v
β

3
اینتگرینی 

گالیــوم-68، لوتشــیوم-177 و گادولینیــوم جهت 
تشــخیص زودهنگام و درمان ســرطان ریه ســلول 
غیرکوچک می باشد. ابتدا کتابخانه ای از پپتیدهای 
واجــد توالــی RGD تهیه و پپتید با بیشــترین تمایل 
α با استفاده از 

v
β

3
برای اتصال به گیرنده اینتگرینی 

تازه های پایان نامه های دانشکده داروسازی دانشگاه علوم پزشکی تهران

 

دانشجو: دکتر نازنین پیروزنیا 
عنوان پایان نامه: مطالعات داکینگ مولکولی، 
ســنتز، رادیولیبلینگ و بررســی زیســتی پپتید 
هدف گیری اینتگرین در تصویربرداری و درمان 

تومور ریه
استاد / اســاتید راهنما: دکتر خسرو م عبدی، 

دکتر داود بیکی
استاد / اساتید مشاور: دکتر سید شهریار عرب، 

دکتر فرشاد امامی، دکتر امید سبزواری
گروه آموزشی: رادیوفارماسی

Ph. D :مقطع تحصیلی
تاریخ ارایه پایان نامه: 99/11/01

شماره پایان نامه: پ - 449
هیئت داوران: دکتر محسن امینی، دکتر مهدی 
شفیعی اردستانی، دکتر صادق حسن نیا، دکتر 
علی خلج، دکتر لطیفه نویدپور )نماینده آموزش(

خلاصه:  �
سرطان ریه یکی از ســرطان های شایع و کشنده 
اســت که هر دو جنس را تحت تأثیــر قرار می دهد. 
همچنین مســؤول بیشــترین تعداد مرگ و میرها به 
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روش های داکینگ و شبیه سازی دینامیک مولکولی 
طراحــی و انتخاب گردید. به منظور افزایش پایداری 
پپتید از اسیدهای آمینه غیرمعمول نوع D و حلقوی 
ســازی مولکول بهره گرفته شد. هم چنین از آنجایی 
که پیش بینی می شــد نوع دایمــر مولکول جمعیت 
بیشــتری از گیرنده های سطح ســلولی را شناسایی 
کند و با تمایل بالاتری به گیرنده متصل شــود، نوع 
 ،68Ga دایمــر پپتید لحاظ گردید. نشان دارســازی با 
177Lu و Gd صــورت گرفــت. عواملی چون خلوص 

رادیوشیمیایی پپتید نشان دار، نسبت حلالیت چربی 
 in به آب، بررســی پایداری پپتید نشــان دار شده در
vivo و in vitro، بررســی اتصال اختصاصی و ورود 

به سلول، برداشت سلولی، اندازه گیری ثابت تفکیک، 
میزان بیان گیرنده آزمون سمیت پپتید نشان دار شده 
NIH- ،A549 با گادولینیوم  روی رده های ســلولی
3T3 و PC-3، توزیع زیســتی پپتید نشان دار شده در 

موش ســالم و موش مبتلا به تومور ریه مورد ارزیابی 
 ،SPECT-CT قرار گرفتنــد و ســپس تصویربرداری
PET-CT و MRI انجام شــد. خلوص رادیوشیمیایی 

(68Ga-DOTA-E)cRGDfK و 
2
 به دست آمده برای 

بیــش  ترتیــب  بــه   177Lu-DOTA-E)cRGDfK)
2

 log P از 99/5 درصــد و 98 درصــد بــود. مقــدار
 68Ga-DOTA-E)cRGDfK)

2
بدســت آمده بــرای 

177Lu-DO- بــرای  و   −3.968 ± 0.13  معــادل
 −3.878 ± 0.09 معــادل   TA-E)cRGDfK)

2

و  گالیــوم-68  بــا  نشــان دار  پپتیدهــای  بــود. 
 in vivo پایــداری مناســب در  از  لوتشــیوم-177 
و in vitro برخــوردار بودنــد. میــزان اتصــال بــه 
177Lu- و   68Ga-DOTA-E)cRGDfK)

2
پروتئیــن 

(DOTA-E)cRGDfK در پلاســمای تازه انســانی 
2

2/88 درصــد و 2/74 درصــد اندازه گیــری شــد. 
پپتیــد لیبــل شــده اتصــال اختصاصــی بالایی به 
α داشــت. ثابت تفکیــک و میزان 

v
β

3
گیرنده هــای 

 68Ga-DOTA-E)cRGDfK)
2
بیان گیرنــده بــرای 

ترتیــب  بــه   177Lu-DOTA-E)cRGDfK)
2

 و 
nM 15.38 و nM 15.07 اندازه گیــری شــد. در 

مقایســه با رده ســلولی A549، اتصــال پپتید لیبل 
شده به رده سلولی NIH-3T3 )سلول نرمال( بسیار 
کم بود. داده های به دســت آمده از آزمون رقابتی با 
اســتفاده از مقادیــر 500 برابری پپتید لیبل نشــده، 
کاهــش قابل ملاحظه در اتصال پپتید نشــان دار به 
رده سلولی A549 نشــان داد که تاییدکننده اتصال 
اختصاصی پپتید اســت. در بررسی توزیع زیستی در 
موش ســالم، رادیواکتیویتــه در بافت ها و اندام های 
موش با گذشت زمان کاهش یافت. جذب بالایی در 
کلیه ها مشاهده شد که محتملًا به علت مسیر دفعی 
کلیوی رادیوپپتید اســت. احتباس قابل ملاحظه ای 
در ســایر اندام ها مشاهده نشــد. توزیع زیستی پپتید 
رادیولیبــل شــده در موش های توموری نشــان داد 
کــه به علت خاصیــت به شــدت هیدروفیل ردیاب، 
پپتید نشــاندار ســریعاً از طریق سیستم کلیوی دفع 
می گردد. هم چنین با گذشــت زمان پپتید نشــاندار 
در تومور تجمــع یافت. در مطالعــات تصویربرداری 
نیــز تجمع بالای توموری ردیاب مشــاهده شــد. در 
بررسی پاســخ به درمان، موش هایی که یک دوز از 
 Mbq 177 بــا اکتیویتهLu-DOTA-E)cRGDfK)

2
 

37 دریافــت کرده بودند، کاهــش حجم تومور را در 
مقایســه با گروه کنترل )نرمال سالین( نشان دادند. 
تصاویر MRI افزایش موثر کنتراست در جایگاه تومور 
Gd- .و هدف گیــری اختصاصی توموری را تایید کرد
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(DOTA-E)cRGDfK تا غلظت 200μM روی رده 
2

سلولی A549 و طی زمان های مختلف )4، 12 و 24 
ساعت( پس از تیمار با غلظت mmol/L 0.1  روی 
رده های سلولی NIH-3T3 ،A549 و PC-3 سمیت 
ایجاد نکرد. بنابراین، این پپتید نشــان دار می تواند به 
عنوان رادیوداروی ایده آل جهت تشخیص زودهنگام 
با اســتفاده از مدالیته های تصویربرداری مختلف با 
حساسیت بالا مورد استفاده قرار گیرد. پپتید نشان دار 
همچنین دارای پتانسیل درمانی در سرطان ریه جهت 
افزایش شانس زنده ماندن بیماران مبتلا به این نوع 

سرطان کشنده می باشد.

گالیــوم-68،   E)cRGDfK)
2

واژگان کلیــدی:    
لوتشیوم-177، گادولینیوم، سرطان  ریه سلول غیرکوچک

خلاصه:  �

ســرطان یکی از عوامــل اصلی مــرگ و میر در 
کشــورهای توسعه یافته محســوب می شود. امروزه 
علی رغم پیشرفت در کشف داروهای ضد سرطان، 
کماکان با مشــکلات عدیده ای از جمله ســمیت، 
قیمت بــالا و از همه مهم تر مقــاوت دارویی روبرو 

هستیم.
گروه دی آریل اوره به عنوان یک بخش فارماکوفور، 
در ســاختار بســیاری از ترکیبات ضدسرطان یافت 
می شــود. ســورافنیب، رگورافنیــب، تیووزانیــب و 
لینیفانیــب داروهــای حــاوی گــروه دی آریل اوره 
می باشــند که یا در بالین اندیکاســیون دارند و یا در 
فاز هــای مرتبط با کارآزمایی های بالینی قرار دارند. 
در این مطالعه سعی بر آن است تا تعدادی مشتقات 
تینوپیریمیدین حاوی گروه دی آریل اوره را ســنتز و 
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اثرات ضد ســرطان آن ها را با استفاده از روش های 
مربوطه ارزیابی نمود. 

امــوری که در این پــروژه انجام خواهند گرفت را 
می توان به سه بخش تقسیم کرد:

1. ســنتز ترکیبات مورد نظر در آزمایشگاه شیمی 
آلی: ابتدائاً چارچوب ســنتز می شود. این کار در 3 
مرحلــه انجام می پذیرد که طــی آن حلقه تیوفن با 
روش گوالد ســنتز و سپس حلقه حاصل، در حضور 
فرمامیدین استات تبدیل به حلقه تینوپیریمیدینون 
می گردد. گروه کربونیل سپس توسط فسفریل کلراید 
کلره می شود. در ادامه با استفاده از اسالیب صحیح 
برگرفته از مقالات علمی، استخلاف ها و گروه های 

لازم به چارچوب اضافه می گردد.
2. ارزیابی اثرات ضد ســرطان ترکیبات مذکور با 
اســتفاده از آزمون ها و تکنیک های مربوط: اثرات 
مهاری ترکیبات روی رشد ســلولی، فلوسایتومتری 
و هم چنین بررســی اثرات ضد رگ زایی از جمله این 

ارزیابی ها محسوب می شوند. 
انجام تست اِم تی تی و ارزیابی اثر آنتی پرولیفراتیوِ 
ترکیبات سنتزشــده  روی رده های ســلولی مختلف 
نشــان از اثــر مهاری بــالای این ترکیبــات علیه 2 
مشــتق  مــی داد.   HUVEC و   PC3 رده ســلولی 
3و 4-دی کلر )11i( بهترین ترکیب شــناخته شــد. 
 PC3 11، 44 درصد از سلول هایi ،از سوی دیگر
را وارد فــاز آپوپتوز می کرد. با انجام آزمون غشــای 
کوریوآلانتوییــک جوجــه، دیــده شــد کــه 11i به 
شــدت توانایی مهار رشد انشــعابات عروقیِ غشای 
کوریوآلانتوئیک را دارا است، حتی بیشتر از کنترل 
مثبت یــا همان داروی ســورافنیب که این بســیار 
حائــز اهمیت می باشــد. با کمک آزمون وســترن 

بلات، مکانیســم اثــر ضد رگ زایــی ترکیب 11i را 
کاوش کردیم. این مشــتق توانست فسفریلاسیون 
در بخش داخلی گیرنده های فاکتور رشد اندوتلیال 
عروق تایپ 2 را به میزان قابل توجهی کاهش دهد. 
 11i وجود 3 برهمکنش مشــترک بین سورافنیب و
با گیرنده فاکتور رشــد اندوتلیــال عروق تایپ 2 در 
مطالعــات داکینگ و همچنیــن انرژی آزاد اتصال 
مناسب بین 11i و گیرنده همگی حکایت از آن دارند 
که می توان مشــتق 3و 4 -دی کلر را به عنوان یک 
مهارکننده بالقوه برای گیرنده  فاکتور رشد اندوتلیال 
عروق تایپ 2 در نظر گرفت. با انجام آزمون سمیت 
 روی ســلول های فیبروبلاســت HU02، مطالعات 

بیولوژیک را به پایان رساندیم.
مهار رشد سلول های PC3، القای آپوپتوز و مهار 
فسفریلاسیونِ گیرنده فاکتور رشد اندوتلیال عروق 
تایپ 2 در این سلول ها همگی نشان از اثر مطلوب 
ترکیب   11iروی ســلول های ســرطانی پروســتات 
دارد. مطالعات نشــان می دهند که رابطه مســتقیم 
بیــن رگ زایی و بدخیمی پروســتات وجــود دارد به 
همیــن دلیل شــاید بتوان ترکیــب 11i را به عنوان 
الگویی مناســب در جهت کشف و توسعه داروهای 
مؤثر علیه سرطان پروستات در نظر گرفت که البته، 
برای اثبات این ادعا نیاز به تکنیک های پیشرفته تر 

همچون آزمون حیوانی است.

  واژگان کلیــدی: تینوپیریمیدیــن، ســورافنیب، 
آزمون غشای کوریوآلانتوییک، وسترن بلات
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