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 المستخلص

لمكافحة السرطان عن طريق تعزيز فعالية و  تشير الادلة العلمية ان استخدام الطب التكميلي والمركبات الطبيعية

الأدوية الكيميائية  والجمسيتيبين منفلورويوراسيل -5. أو الحماية من الآثار الجانبية الرئيسية للعلاج الكيميائي/ 

الخلية السرطانية بالاندماج  وتعطيل نموطريق إعاقة  وذلك عنالشائعة المستخدمة في علاج سرطان القولون 

وقد . سرطان القولون والمستقيم هو السرطان الثالث الأكثر شيوعاً في جميع أنحاء العالم .لنوويفي الحمض ا

كولوسولاكتون جي  .الجانبية الفطر بالتزامن مع العلاج الكيميائي يقلل من الاثار أظهرت الدراسات أن تناول

 بعد الخلايا السامه .نواتج الايض التي تم عزلها من جسم ثمار الجانوديرما كلوسسوم جديد منهو تربينويد 

باستخدام ال  وخليطهما قيمتفلورويوراسيل -5ج، -بلكولوسولاكتون ساعة 27العلاج لمدة 

sulforhodamine B (SRB)  التي تستخدم لتحديد كثافة الخلية بناء على قياس محتوى البروتين الخلوي كما

بناء على فلورويوراسيل وخليطهما -5ج، -الخلوي لتقييم تأثير كولوسولاكتون-استخدام تدفق الحمض النوويتم 

 وتحديد الخلايا ساعة، 24و ساعة 72بعد العلاج لمدة  HT-29و HCT-116توزيع دورة الخلية في خلايا 

 ساعة 72عد العلاج لمدة ب annexin-V/FITCعن طريق موت الخلايا المبرمج عن طريق صبغه  الميتة

ج كان له تأثير سيتوتوكسيسك على خلايا -للكولوسولاكتونساعه ان  27أظهرت النتائج  في خلال  .24و

HCT-116 وHT-29. ادى الى تقليل ال  والفلور ويوراسيلالكلوسولاكتون  دمجIC50   فلورويراسيل 5 - لل

 في IC50في حين المركب قلل ال  تعاونيه، علاقةدلاله على  CI= 0.64قيمة  مع HCT-166خلايا ال  في

فلورويوراسيل سبب عن -5 الخلية،بتقييم دورة . على سنرجيزم دلاله CI= 0.427قيمة  مع HT-29خلايا ال 

توقف دورة . وزاد أكثر بعد اضافه كلوسولاكتون جي S-phaseمعتدلة في مرحلة  الخلية بشكلتوقيف دورة 

وعلى . ورويوراسيل أسفرت عن زيادة الخلايا التي تمر بالموت المبرمج للخلايافل-5الخلية بسبب العلاج ب 

نحو مماثل جمع المركب مع كلوسولاكتون ج زاد نسبه الخلايا التي تمر في بالموت المبرمج للخلايا في كلا 

 الطبيعةكولوسولاكتون ج يمثل كيمومودولاتوري واعدة مستخلصه من   HT-29.و   HCT-116الخلايا 

ويجري حاليا التحقيق مفصل للآليات الكامنة . فلورويوراسيل ضد سرطان القولون والمستقيم-5يحسن من عمل 

 .للنشاط ال كيمومودولاتوري لل كولوسولاكتون ج
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Abstract 

 

The use of adjuvant anti-cancer therapy is justified by increasing the effectiveness of 

therapy, and/or reducing the side effects of chemotherapeutics. Colossolactone-G is a 

naturally occurring triterpenoid metabolite isolated from the fruiting body of Ganoderma 

colossum. In this study, we evaluated the potential chemo modulatory effects of 

colossolactone-G to 5-fluorouracil and gemcitabine against human colorectal cancer cells. 

After 72 h of exposure, colossolactone-G solely possessed cytotoxic effects against HCT116 

and HT29 cells with IC50’s of 22.29±11.9 µM and 90.5±1.7 µM, respectively. Likewise, 

colossolactone-G improved the cytotoxic profile of Gemcitabine against HCT116 and HT-29 

cells by reducing its IC50 from 0.28±0.1 µM to 19.41±3.1 nM with combination index 

indicative of synergism (CI-value = 0.154) and from 6.2±1.1 µM to 0.6±0.3 µM (CI-value = 

0.219), respectively. Moreover, colossolactone-G synergized the cytotoxic profile of 5-

fluorouracil against HCT116 and HT29 cells decreasing its IC50’s from 10.75±4.6 µM to 

3.10±0.4 nM (CI-value = 0.014), and from 12.88±3.74 µM to 3.2±0.6 µM (CI-value = 

0.427), respectively. By evaluating cell cycle distribution using DNA content flowcytometry, 

both gemcitabine and 5-fluorouracil induced moderate cell cycle arrest at S-phase, which 

was increased by combination with colossolactone-G and was further extended to induce 

accumulation of cells at G0/G1-phase. Longer exposure of cells to colossolactone-G alone 

induced antiproliferative effect and accumulation of cells at G0/G1-phase. Cell cycle arrest 

attributed to gemcitabine and 5-fluorouracil treatment resulted in increasing cells undergoing 

apoptosis as shown by annexin-V/FITC staining. Similarly, combination increased 

percentage of cells undergoing autophagy in both cell lines. In conclusion, colossolactone-G 

represents promising chemomodulatory compound of natural origin, which enhance the anti-

colorectal cancer activity of gemcitabine and 5-fluorouraci



 


