
الأليه الجزيئيه لنشاط الداي ميثيل سلفوكسيد المحفز على التأثير السام 

   للسيسبلاتين على نمو خلايا سرطان الرئة

 المستخلص

 ريم مصطفى زكريا محمد 

 تحت اشراف

سمير عيضة الحارثي  . د  

عبدالمنعم محمود عثمان . أد  

هنةة  .يعد دواء السيسبلاتين أحد الادوية  الضاةةدل لرسةن ةا  ال اللعةلية  العةلية  وةد أخةلاة من رلة  مةن الاو ا  

صُةةضضا الد اهةة  ال ةليةة  ل قيةةيل دو  الضةةةدل . عقبةةةل   ت ةةد مةةن اهةة ندامت ممةةل ال سةةضل المرةةلن و ال سةةضل ا  خةة  

وكةا الهدف مةن هة ا العضةل . لاية هن ةا النئ  الض  لي  عرى عنصن المبنيا وه  دان ميميل هرللكسيد ود خ

هلتعزيز  السضي  النرلي  لرسيسبلاتين بلاهطت دان ميميل هرللكسيد  وتقريل كل من الجنع  اللعةلت لرسيسبلاتين و 

خشةةةة  , ول قيةةةيل هةةة ث ال ةةةن ينال بضنةةةة بةخ بةةةة  السةةةضي  النرليةةة  . د اهةةةت الا ةةةة  الجةخبيةةة  النةتجةةة  عةةةن اهةةة ندامت

وبةد اتاةب بةةا . مةلل النلايةة الضبةنمو  و دو ل حيةةل النلايةة, الام صةص النرلن لرسيسةبلاتين , نوتينالجريملب

مةل  /ميمنوجةنا   ٠١أو  ٥٪ و السيسةبلاتين ب نكيةز  ٠١العلاج الضق نا  بمل من  الدان ميميل هرللكسيد ب نكيز 

قة خة  بةلنلايةة ال ةى عللجةا بةهة ندا  م, عرةى ال ةلال  وةعلن   ٣.١و   ٠.١ بط من خشةة  الجريمةلبنوتين بضعةد  

٪ و السيسةبلاتين ب نكيةز  ٠١كضة اا  العلاج الضق نا بمل من  الدان ميميل هرللكسيد ب نكيز . السيسبلاتين منلندا

٥ أو ٠١ مةيمنوجنا  /مل لنلاية هن ةا النئ  اظهن زيةةدل مر لظةت  ةى مةلل النلايةة الضبةنمو بنسةب   ١٠٪ و 

وعةلاوث . ٪  لرنلايةة ال ةى عللجةا بةهة ندا  السيسةبلاتين منلةندا٤٤٪ و ٤٧قة خة  بضعةد م, ٪  عرى ال ةلال  ١٨

 ٠١أو  ٥٪ و السيسةبلاتين ب نكيةز  ٠١عرى  لك  اظهن  العلاج الضق نا بمل من  الدان ميميةل هرللكسةيد ب نكيةز 

مقة خة  بضعةد   , ٪ عرةى ال ةلال ٣١.٧٪ و ١٠.٦مل زيةةدل مر لظةت  ة  دو ل حيةةل النلايةة بضعةد  /مةيمنوجنا  

والنلاصة  هة  اا دان ميميةل هرللكسةيد . لرنلاية ال   عللجا بةه ندا  السيسةبلاتين منلةندا    ١٨.٥٪ و ٨٣.٥

كضةة أممةن تلوةيب الالية  الجزيلية  لهة ا , يعزز مةن السةضي  النرلية  لرسيسةبلاتين  ة  عةلاج خلايةة هةن ةا النئة  

                                                                       .                                                     ال عزيز
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Cisplatin is a potent anticancer agent with high therapeutic efficacy against many 

kinds of tumours. Its use is limited by its nephrotoxicity and ototoxicity. The present 

study was designed to assess the role of sulfur containing agent dimethyl sulfoxide 

(DMSO) on sensitization of Lung carcinoma (A549) to the action of Cisplatin.  The 

aim of this study was directed to explore whether the DMSO could enhance the 

cytotoxic effect of Cisplatin against the growth of LC cell line (A549) and to 

investigate the possible mechanisms of interaction between DMSO and Cisplatin 

regarding Cisplatin cytotoxicity, apoptosis induction, P-glycoprotein activity, 

Cisplatin cellular uptake and cell cycle phase disturbance in the presence or absence 

of DMSO.  DMSO increased the cytotoxic activity of cisplatin against the 

proliferation of lung cancer cells with IC50  16.07   as compared to 23.4 when treated 

with cisplatin alone.  Combination treatment of  Cisplatin either  5 or 20 µg/ml  and 

DMSO (10%)  inhibited  p-glycoprotein as measured by increase in Rho-123 uptake 

by  1.6 and 1.3 fold, respectively  compared to cells treated with Cisplatin alone. In 

addition, treatment of A549 cells with DMSO (10%) and Cisplatin 5 or 20µg/ml 

showed a significant increase in apoptosis to 81% and 84 % respectively, compared to 

74% and 77% when cells treated with Cisplatin alone. Moreover, combination 

treatment of Cisplatin 5 or 20 µg/ml  and DMSO (10%) showed a significant increase 

in percentage of cells in G0/G1 phase estimate to  61.9% and 70.3% respectively, 

compared to 47.5 % and 64.5%  when cells treated with Cisplatin alone. In 

conclusion, DMSO treatment enhanced the cytotoxic activity of cisplatin against the 

growth of A549 by inhibition of p-glycoprotein activity and disturbance of cell cycle . 

 

 


