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 مقاله پژوهشي 

 زانیم بر (Scrophularıa oxysepala) یلیب شاه گونه یمونیم گل ییدارو اهیگ عصاره کیتوتوکسیسا اثر
  4T1 یسلول رده موش پستان سرطان يهاسلول در ریتکث

  
  ٣*برادران بهزاد ١،٢برادران يپونه چوخاچ

 
  29/08/1395تاریخ پذیرش  28/06/1395تاریخ دریافت 

 
 يدهچک

 گل ييدارو اهيگ يسرطان ضد . اثراتگرفتیم قرار موردمطالعه يسرطان ضد باتيترک ياصل منبع عنوانبه ميقد زمان از ييدارو اهانيگ: هدف و زمينهپيش
 هايگ عصاره کيتوتوکسيسا اثرات مطالعه نيا در ن خاطريبود به هم نگرفته قرار موردبررسي 4T1 رده يموش پستان سرطان یهاسلول يرو بر يليب شاه يمونيم

  .گرفت قرار يابيارز مورد 4T1 يسلول رده در آپوپتوز القاکنندگی يرو بر يليب شاه ييدارو
 يبرا .شد يبررس پان بلويو تر MTT تست از استفاده با  ۴T1سلولي  رده يرو بر يليب شاه يمونيم گل ييدارو اهيگ عصاره يکيتوتوکسيسا اثر: کار مواد و روش

  .ديگرد انجام   DNA Fragmentationاه تست ين گيآپوپتوز ا ياثر القاء کنندگ يبررس
 رشد توقف باعث اهيگ نيا عصاره نيبنابرا .شد 4T1 یهاسلول رده يمورفولوژ رييتغ باعث يليب شاه يمونيم گل ييدارو اهيگ عصاره قيتحق نيا اساس بر: هايافته
 ۲۴ یهازماندر  L929 يرده سلول ين عصاره براياز ا آمدهدستبه IC50است.  زمان و دوز به وابسته رشد مهارکنندگی نيا که شده 4T1 يسلول رده در يسلول

تست  جيشد. نتا ۱۰۴,۶ ± ۱,۰۸و  ۱۳۳,۶ ± ۱,۱۱ به ترتیب 4T1 يرده سلول ين برايبود. همچن ۲۱۷,۵ ± ۱,۰۵و  ۲۲۶,۵ ± ۱,۰۶ به ترتیبساعت  ۴۸و 
DNA fragmentation  شدن شکسته باعث عصاره نيا که نشان داد DNA  4 يسلول رده درT1 شودیم.  

مشاهده  نيهمچن .دارد 4T1 يسلول رده يرو بر مهارکنندگی اثر يمونيم گل ييدارو اهيگ عصاره که داد نشان ما به هایشآزمان يج اينتا: گيريبحث و نتيجه
 عصاره نيا عمل سميمکان د باشد.ين عصاره در درمان سرطان پستان مفيشد و ممکن است ا 4T1 يسلول رده در آپوپتوز القا باعث invitro در عصاره نيا که شد

  .است دهينگرد مشخص کامل صورتبههنوز  شودیمق باعث القاء آپوپتوز يکه از آن طر
 4T1، آپوپتوز، کيتوتوکسيساي، موش پستان سرطاني، مونيم گل : هاکليدواژه

  
 ١٣٩٥ يد، ٨٧١-٨٨١ ص، دهم شماره، هفتميست و بدوره ، يهارومي پزشکمجله 

  
  ٠٤١-٣٣٣٧١٤٤٠: تلفني، مونولوژيقات ايمرکز تحق، زيتبر يدانشگاه علوم پزشک، زيتبر: آدرس مکاتبه

Email: behzad_im@yahoo.com 

  
  مقدمه

ن علت مرگ در سراسر جهان است. يامروزه سرطان پستان دوم
ت را در ياز جمع سومیکش از يکه سرطان ب دهدیمارقام نشان 

سرطان پستان  هاسرطانن يترعيشا ازجمله )۲, ۱(است برگرفته
با ر مرتبط يوممرگاز علل عمده  يکيسرطان پستان  .باشدیم

از  ي. با توجه به اطلاعات آمارباشدیمان زنان يسرطان در م
Globocan  مار مبتلا به يون بيليم ۳۸/۱حدود ، ۲۰۰۸در سال

 زودهنگام صيتشخ نيبنابرا ص داده شده است.يسرطان پستان تشخ
 رطانس کنترل در مهم عوامل از تومور يآنت باتيترک يبرا جستجو و

                                                             
  رانيا ز،يتبر ،يشرق جانيآذربا قاتيتحق و علوم واحد ،ياسلام آزاد دانشگاه کيژنت گروه ١
  رانيا ز،ي، تبرياسلام آزاد دانشگاه ز،يتبر واحد ک،يژنت گروه ٢
  (نويسنده مسئول) رانيا ز،يتبر ز،يتبر يپزشک علوم دانشگاه منولوژي،يا قاتيتحق مرکز ٣

 نهيزم در شرفتيپها سال از پس يطرف . از)۵-۳, ۱(باشدیم پستان
 اب ييارويرو و مبارزه ريدرگ توسعهدرحال يکشورها امروزه بهداشت

 هاییماریب هاسرطان. )۱(باشندیم سرطان مرگبار هاییماریب
. ودشیم يسرطان یهاسلول مرگ کاهش باعث که باشدیم يکيژنت

 ريمس سازیخنثی آن هدف که شدهابداع يديجد يدرمان یهاروش
 اییندهفزا علاقه هادرمان نيا علت نيهم به، باشدیم سرطان رشد

 درنتیجهو  دارند يسرطان یهاسلول مرگ ريمس کردن فعال در
 چند. شوندیمخود  بيتخر به يسرطان يهاسلول کردن وادار باعث

 و ياتوفاژ، آپوپتوز: آن جمله که از دارد وجود سلول مرگ ريمس
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 که ييداروها سرطان درمان يامروزه برا. )۶(برد نام توانيم را نکروز
 اي و اهانيگ از  روازاين. است ، موردنيازباشد داشته را بيمعا حداقل

 يطلائ عصر طول در شود کهيم استفاده ياهيگ يهافرآورده يبرخ
 درمان در پزشکان از ياريبس موردمطالعه ياسلام يعرب تمدن

 را نايسابن، پزشکان نيا ازجمله مثالعنوانبهاند. بوده سرطان
 ياثربخش و يمنيا مورد در يعلم اطلاعات. )۲(برد نام توانيم

 يهاتيفعال يدارا اهانين گيکه ا است داده نشان ياهيگ يهادرمان
 بنام سرطان کنترل در ياستراتژ کي .)۱۰-۷(باشنديم سرطان ضد

(Chemoprevention)  جهت يمصنوع باتيترک از که دارد وجود 
 کرديرو کيکند که يم استفاده سرطان شرفتيپ در توقف

 يناش ريوممرگ و عوارض کاهشمنظور به سرطان ضد دوارکنندهيام
 که ييها. ژنباشديم سرطان روند انداختن ريتأخ به در سرطان از

 در ياعمده تأثير دارند نقش يسرطان يهاسلول مرگ و بقاء در
 روعش به منجر که، گذاشته آپوپتوز روند در اختلال قيطر از سرطان

 يکي انعنوبه آپوپتوز يالقا نيبنابرا. شوندیم تومور متاستاز و رشد
 گرفته نظر در Chemoprevention در مهم اهداف از و هادرمان از

 ره يبرا مسلم طوربه و است عتيطب از يجزئ انسان. )۱۱(است شده
 هانايگ از يريگ. بهرهاست کرده عرضه را آن درمان، عتيطب، يماريب

 انيسال يط. است ستنيز سالم جهت در عتيطب از استمداد ييدارو
 گوناگون يهايماريب درمان اساس ياهيگ يداروها يمتماد

  .)۱۲(شديم محسوب
Scrophulariacea وستهيپ يسر از يادولپه اهانيگ از يکي 

 رانيا در رهيت نيا، است نيزبر تخمدان با ایچهارچرخه گلبرگان
 قرار فهيطا ۸ و رهيت ريز ۳ در که است جنس ۲۴ يدارا

 استفاده امروزه سرطان در جيرا یهادرمان به توجه با. )۱۳(گیردیم
ي، سم اريبس هاآن اثرات رايز، است شده محدود موجود يداروها از

 تيراکث دسترس از فراتر يطرف از و باشندیم قیمتگران و ناکارآمد
 حداقل که ييداروها سرطان درمان در درواقع. باشندیم عموم و

 تياهم به توجه با است ، موردنيازباشد داشته را يجانب عوارض
 یهاگونه از شدهگزارش جينتا و سرطان درمان در ييدارو اهانيگ
 اهيگ عصاره اثر بار نياول يبرا تا ميشدبر آن  Scrophularia گريد

 و نيفرشيپرول زانيم در را Scrophularia oxysephala يداروئ
 تا ميکن يبررس 4T1پستان رده  سرطان یهاسلول در آپوپتوز القاء

 بهبود جهت در خود جامعه به يانيشا کمک ميبتوان روازاين
 .ميباش کرده سرطان ازجمله العلاجصعب هاییماریب

  
  مواد و روش کار

  : عصاره سازیآماده
 نطقهم ارتفاعات از يليشاه ب يمونيگل م اهيگ شهير و برگ، ساقه

 و کيتار طيمح در اهانيگ. ديگرد آوريجمع يشرق جانيآذربا

 در آوريجمعپس از  اهيگ. دنديگرد خشک درصد ١٠-١٥ رطوبت
 باشد یبه صورت کردن ابيآس( ديگرد ابيآس) يخانگ( يدست ابيآس
 يرتيل ده راکتور به استخراج جهت سپس و) نکند حرارت جاديا که

 ٢٠٠ هر يازا به و شدند داده انتقال حرارت و دور کنترل به مجهز
 تريل ٢,٥ مقدار) شده ابيآس اه خشکيگ( هياول يعيطب ماده از گرم

. شد زده بهم مخلوط ساعت ٢٤ مدت به و نموده اضافه ياتانول حلال
ي، شارف لتريف از استفاده با و نموده خارج راکتور از را اتيمحتو سپس
 استخراج مؤثر ماده يحاو که يصاف ريز محلول و نموده جدا را تفاله
 ٤٠٠ هشمار واتمن يکاغذ لتريف از بهتر ونيلتراسيف جهت است شده
 جدا و ريتقط افتهي کاهش فشارتحت حلال سپس شد داده عبور
 کي به است لیترمیلی ١٥ حجم تا که ريتقط ماندهيباق. ديگرد
 ر) تبخياتاق يدما( خلأ آون در حلال يمابق و منتقل زوريستاليکر

 ساعت ٦ مدت به حاصله ماندهيباق، حلال کامل ريتبخ از پس. ديگرد
 داشته نگه حلال اي رطوبت هرگونه نمودن خارج جهت خلأ آون در

  .فتگر قرار مورداستفاده يابيارز و تست جهت حاصله ماندهيباق. شد
  : کشت سلول 

. دياستفاده گرد L929 و ٤T1سلولي  یهاردهاز  مطالعه نيدر ا
 يداريخر اليو صورتبه رانيا پاستور تويانست از يسلول یهارده نيا

سرطان  ياز چند رده سلول يکي 4T1 يموش يتومور يسلول رده. شد
 مدل L929سلولي  رده را دارد. مؤثرمتاستاز  ييپستان است که توانا

 يبرا. باشدیم يعضلان بروبلاستيف یهاسلول منشأ با يموش نرمال
 RPMI-1640+10%  کشت طيمح از يسلول یهارده نيا کشت

FBS فاقد و گلوتامين يحاو و بوده پودر شکل شد که استفاده 
 شدهاستفاده RPMI-1640 کشت طيمح. باشدیم ميسد کربناتیب

 . شد يداريخر Sigma شرکت از
  

  : MTT روش با کيتوتوکسيسا تيخاص يبررس
MTT (3-(4,5-dimetylthiazol-z-yl)2,5-

diphenyltetrazolium bromide) زردرنگ وميتترازول ماده 
 یاشدهاح زنده یهاسلول يتوکندريم توسط که است آب در محلول

 MTT تست .شودیم ليتبد آب در محلول ريغ فورمازان نمک به و
 را يسلول هاییمآنز تيفعال که باشدیم يسنج رنگ روش کي

 ورمازانف به زردرنگ وميتترازول ماده ليتبد باعث که کندیم يبررس
 هالولس ريتکث زانيم يبررس يبرا تست نيا از. شودیم رنگبنفش

ن تست يدر ا. شودیم استفاده داروها کيتوتوکسيسا اثرات و
 داده کشت کوچک يهافلاسک در ابتدا L929و  4T1 یهاسلول
 کف از هاسلولموردنظر،  يفراوان به هاسلول دنيرس از بعد .شدند

 تعداد تومتريهموسا لام از استفاده با سپس شدند. جدا فلاسک
 ونيسوسپانس از تريکروليم ٢٠٠سپس  .ديگرد شمارش هاسلول
 یاخانه ٩٦ يهاپليت از چاهک هر در سلول ١٥×٣١٠ يحاو سلول



 ۱۳۹۵دی ، ۱۰، شماره ۲۷دوره   اروميه مجله پزشکي
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 تفادهاس با کتيپليتر صورتبه هاسلول بعد در مرحله .ديگرد پخش
 یهاغلظت در و scrophularia oxysepalaاه يگ ياتانول عصاره از

 زمان در لیتربر میلی کروگرميم 50,75,100,150,200,300,400
و  ٢٤( ونيانکوباس زمان گذشت از بعد .شدند ماريت ساعت ٤٨و  ٢٤
 ١٠٠سپس  شد خارج هاچاهک داخل طيمح کل، )ساعت ٤٨

 محلول تريکروليم ٥٠ همراه به کامل کشت طيمح تريکروليم
MTT(2mg/ml) )Roch Diagnostics GmbH, Germany (به 

 انکوباتور در ساعت ٤ مدت به هاسلول سپس. شد اضافه چاهک هر
 طيمح، ونيانکوباس از بعد .شدند داده قرار CO2 %5   و درجه ٣٧

 ٢٥ و DMSO از تريکروليم ٢٠٠ و شد خارج هاچاهک داخل
 هايتپلسپس  .شد اضافه چاهک هر به سورنسون بافر از تريکروليم

 کيتار يجا در و گرادسانتي درجه ٣٧ يدما در قهيدق ٣٠ به مدت
 در دريزاريالا دستگاه توسط هاپليت جذب درنهايت .شدند انکوبه
   .ديگرد قرائت نانومتر ٥٧٠ موجطول

 كه ییهاسلول حاوي یهاخانه از شدهثبت )OD( نوري جذب

 تأثير تحت كه ییهاخانه نوري جذب با، بودند عصاره مجاورت در

زان ي(م IC50زان يگرديد. م كنترل) مقايسه یهاخانه( نبودند عصاره
 محاسبه زير فرمول) مطابق هاسلولاز ممانعت از رشد  درصد ۵۰

  : گرديد
  

×   ୓ୈ نمونه – ୓ୈ  سلول کنترلهای  100

୓ୈ سلول کنترلهای
  =IC50  

  
 آمیزیرنگبا  هاسلول پذيريزيستت ين قابلييتع

  : پان بلويتر
 يپان بلو روشيبه روش تر هاسلولات و رشد يت حيسنجش قابل

ا ير يتکث درنتیجهو  هاسلولغشاء  يکپارچگي يابيارز يآسان برا
ک از يسلول را در هر  ٥×٤١٠ن تست يا ي. براباشدیم هاآنمرگ 
با  هاسلولمار يتاز  بعدع شد و يتوز یاخانه ٢٤ت يپل یهاچاهک
 ٤، ٣، ٢، ١ یهازمانبا گذشت  scrophularia oxysepalaعصاره 

 .پان بلو صورت گرفتيبا استفاده از رنگ تر هاسلولروز شمارش  ٥و 
  : گرديد محاسبه زير فرمول با زنده یهاسلول درصد
  

× هایزنده  100 ميانگين تعداد سلول 
ميانگين تعداد سلول مردههای

   زنده یهاسلول درصد= 
  

  : DNAشدن  قطعهقطعه
 هاييسلول که در است يعيطب نديفرا DNAشدن  قطعهقطعه
ده يشوند ديم) شدهيزيربرنامه يسلول مرگ( آپوپتوز که دچار

 .تاس آپوپتوز ييايميوشيب مشخصه DNA شدن قطعهقطعه. شوديم
DNA به  يم اندونکلئازيک آنزيدر حال مرگ توسط  هايسلول

ژل آگارز  يرو DNAکه  يشود و زمانيشکسته م bp١٨٠قطعات 
شوند که يدرصد ران شود باندها به شکل نردبان مشاهده م ١,٥

ابتدا در  هاسلول ن تستيا يدهنده وقوع آپاپتوز است. برانشان
تر از يليليم ٣سپس کوچک کشت داده شدند  يهافلاسک

 ياخانه ٦ يهاپليتسلول در  ٥×١٠٥ يحاو يون سلوليسوسپانس
 عصاره تأثيرکه تحت  هاييسلولکنترل ( يهاچاهک پخش شدند.

تست با استفاده  یهاچاهکشده و رند) و تست انتخابيگيقرار نم
مار شدند و ي) تµg/ml ۱۳۳,۶( يمونياز عصاره گل م IC50از دوز 

سپس دار انکوبه شدند.  co2ساعت داخل انکوباتور  ۴۸به مدت 
 ز کنندهيتر محلول ليليليم ١ وپ منتقل شدند ويکروتيبه م هاسلول
درجه  ٥٦ يدما Dry bathاضافه شد سپس در داخل  هاآن يبر رو

ها وپيکرو تيد. سپس به ميگردقه انکوبه يدق ٦٠به مدت  گرادسانتي
به مدت  g١٢٠ . سپس در دور شد تر کلروفرم اضافهيکرو ليم ٣٠٠
فوژ شدند. بعد از يسانتر گرادسانتيدرجه  ٤ يقه در دمايدق ٢٠

ن گر منتقل شد و به آيوپ ديکرو تيک ميبه  ييفوژ فاز رويسانتر
به  g١٢٠شد در دور  سرد اضافه درصد ١٠٠تر اتانول يکرو ليم ٩٠٠

فوژ شد. در يسانتر گرادسانتيدرجه  ٤ يقه در دمايدق ١٥مدت 
اضافه  درصد ٧٠تر اتانول يکرو ليم ٢٠٠رسوب  يمرحله بعد بر رو
 گرادسانتيدرجه  ٤ يدر دما g١٢٠قه در دور يدق ٥کرده و به مدت 

– DEPC treatedتر يکرو ليم ٣٠رسوب  يشد. بر رو فوژيسانتر

water اضافه شد. نمونه DNA ٥/١ژل آگاروز  يآمده برودستبه 
جه با استفاده از ترانس ينت درنهايتد. يالکتروفورز گرد درصد

  مشاهده شد. ناتوريلوم
  ي: ز آماريآنال

کت انجام يپليتر صورتبه هایشآزماق تمام ين تحقيدر ا
 GraphPad Prism افزارنرمبا استفاده از  يآمار يزهايد. آناليگرد

ر اين و انحراف معيانگيشامل م يمرکز یهاشاخص، صورت گرفت 6
 يآمار زياز آنال هاگروهسه يمقا يآمد. برا دستبه يفيتوسط آمار توص

ANOVA  يدارمعنيد. سطح ياستفاده گرد طرفهیک p<  0.05 
  در نظر گرفته شد.

  
  هايافته

  : کشت سلول
 يحاو  RPMI-1640کشت ط يدر مح L929 و 4T1 یهاسلول

 يسلول رده جزو ٤T1 یهاسلولکشت داده شدند ( FBSدرصد  ١٠
جزو رده نرمال مدل  L929 یهاسلولو  يسرطان پستان موش

تحت  و سپس )باشندیمبافت همبند  منشأبا  يموش يبروسارکومايف
ات رييج حاصل از تغيقرار گرفتند. نتا يمونيعصاره گل م تأثير

  آورده شده است. ٢ و ١ر يتصودر  يکيمورفولوژ
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 IC50مار شده با دوز يت 4T1 یهاسلول) B. يمونيمار با عصاره گل ميبدون ت 4T1 یهاسلول)  4T1.A يسرطان یهاسلول :)۱(ر يتصو

)۱۳۳,۶ µg/mlساعت. ۲۴بعد از  يموني) از عصاره گل م  
  

 

) A. باشندیمشکل  يدوک يمورفولوژ ازنظربافت همبند بوده و  منشأبا  يبروسارکوما رده موشيمدل ف L929نرمال  یهاسلول ):۲(ر يتصو
بعد از  يموني) از عصاره گل م۱۳۳,۶ µg/ml( IC50مار شده با دوز يت L929 یهاسلول) B .يمونيمار با عصاره گل ميبدون ت l929 یهاسلول

  ساعت. ۲۴
  

 scrophulariaاه يک عصاره گيتوتوکسياثر سا يبررس

oxysepala : 
 العهموردمطک عصاره يتوتوکسين اثرات ساييو تع يجهت بررس

مار يج حاصل از تيانجام گرفت. نتا MTTش يآزما IC50ن ييو تع
 ٤٠٠، ٣٠٠، ٢٠٠، ١٥٠، ١٠٠، ٥٠ یهاغلظتبا  L929 یهاسلول

)µg/ml ( ١نمودار  صورتبهساعت  ٤٨ و ٢٤ یهازماناز عصاره در 

با  4T1 یهاسلولمار يج حاصل از تي. نتاشودیمنشان داده 
از  µg/ml)( ٤٠٠، ٣٠٠، ٢٠٠، ١٥٠، ١٠٠، ٥٠، ٠   یهاغلظت

نشان داده  ٢ نمودار صورتبهساعت  ٤٨ و ٢٤ یهازمانعصاره در 
در  L929و  4T1 يسلول یهارده يعصاره برا IC50. مقدار شودیم

  .شودیمنشان داده  ١ جدول
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ساعت را  ۲۴اثر عصاره در زمان  L929 .A یهاسلول يرو scropholoria oxysepalaاه يگ يک عصاره اتانوليتوتوکسياثر سا :)۱(نمودار 
ساعت را نشان  ۴۸و  ۲۴در  L929 یهاسلول پذيريزيستسه کاهش يمقا C. دهدیمساعت را نشان  ۴۸اثر عصاره در زمان  B. دهدیمنشان 

 دارمعنياز عصاره )  0نسبت به سلول کنترل (غلظت  p<.05با  هاسلول پذيريزيستکاهش  اندشدهکه با * نشان داده  ییهاستون. دهدیم
  است.

  

ساعت را  ۲۴اثر عصاره در زمان  4T1 .A یهاسلول يرو scropholoria oxysepalaاه يگ يک عصاره اتانوليتوتوکسياثر سا ):۲نمودار (
ساعت را نشان  ۴۸و  ۲۴در  4T1 یهاسلول پذيريزيستسه کاهش يمقا C. دهدیمساعت را نشان  ۴۸اثر عصاره در زمان  B. دهدیمنشان 

نشان داده شده است کاهش  که با ** یهاستونو  p<.05با  هاسلول پذيريزيستکاهش  اندشدهکه با * نشان داده  ییهاستون. دهدیم
  .دهندیمرا نشان  p<.002با  هاسلول پذيريزيست
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ساعت را  ۴۸و  ۲۴ یهازماندر  L929 و 4T1 یهاسلول يرو scropholoria oxysepalaاه يگ يعصاره اتانول Ic50ر يمقاد :)۱(جدول 
  .دهدیمنشان 

IC50 (µg/ml)  

48 h  24 h  Time  
217.5±1.05  226.5± 1.06  L929  
104.6±1.08  133.6±1.11  4T1 

  
مار شده يت 4T1 يسرطان یهاسلولنشان داد که  MTTج ينتا

نسبت به   scropholoria oxysepalaاه يگ يبا عصاره اتانول
ن يبود و ا دارمعنيک يتوتوکسياثرات سا يکنترل دارا یهاسلول

ه با چنانک باشدیمک وابسته به غلظت و زمان يتوتوکسياثرات سا
ش يزاک افيتوتوکسيش غلظت عصاره و با گذشت زمان اثرات سايافزا

ه ک عصاريتوتوکسين نشان داده شد که اثرات ساي. همچنیابدیم
در  L929 یهاسلول يبرو scropholoria oxysepala ياتانول
  .باشدیم ترکم توجهیقابل طوربه 4T1 یهاسلولسه با يمقا

  : هاسلول پذيريزيستت يقابل
مار با يتحت ت ٤T1و  L929 یهاسلولن مطالعه يجهت ا

روز  ٥، ٤، ٣، ٢، ١ یهازماندر  scropholoria oxysepala عصاره 

ن نسبت ييپان بلو و تعيبا تر هاسلول آمیزیرنگقرار گرفتند. بعد از 
 scropholoriaج نشان داد که عصاره يزنده به مرده نتا یهاسلول

oxysepala  یهاسلول پذيريزيستنسبت به کنترل باعث کاهش 
4T1  وL929 هاسلول پذيريزيستت ين کاهش قابليکه اشود می 

اره ش غلظت عصيبا افزا کهطوریبه باشدیموابسته به غلظت و زمان 
 توجهیقابل طوربه هاسلول پذيريزيستت يو گذشت زمان قابل

ک يتوتوکسين نشان داده شد که اثرات ساي. همچنیابدیمکاهش 
 L929 یهاسلول يبرو scropholoria oxysepala يعصاره اتانول

. باشدیم ترکم توجهیقابل طوربه 4T1 یهاسلولسه با يدر مقا
  ).٣(نمودار 

  

  
 يمونيعصاره گل م لیترمیلیکروگرم بر يم ۲۰۰، ۱۰۰، ۵۰ يهامار با دوزيت تحت L929 یهاسلول پذيريزيستت يقابل: A :)۳(نمودار 

کروگرم بر يم ۲۰۰، ۱۰۰، ۵۰ يدوزهامار با يت تحت 4T1 یهاسلول پذيريزيستت يقابل: Bروز.  ۵و  ۴، ۳، ۲، ۱ یهازماندر  يليشاه ب
  روز. ۵و  ۴، ۳، ۲، ۱ یهازماندر  يليشاه ب يمونيعصاره گل م لیترمیلی

  

در   يليشاه ب يمونياه  گل ميگ  ياتانول یعصارهن تست با يانجام ا  : DNA Fragmentationتست 

 یهاسلولرا در  DNAساعت القا آپوپتوز و شکسته شدن  ٢٤زمان 

4T1 نشان داده شده است. ٣ر يج در تصوينشان داد. نتا 
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 یهاسلول) B) مارکر. 4T1 .A یهاسلول در DNAشدن  قطعهقطعه ينشان دادن الگو يبرا DNA Fragmentationتست  :)۳(تصوير 

4T1 يمونيمار با عصاره گل ميکنترل (بدون ت .(  C (4 یهاسلولT1 مار شده با دوز يتIC50 يمونياز عصاره گل م )µg/ml ۱۳۳,۶ به مدت (
  ساعت. ۲۴

  
  گيرينتيجهبحث و 

 هایماریب مختلف انواع درمان در هاقرن يط ياهيگ يداروها
 يشرو عنوانبه را يدرمان وهيش نيا افراد شتريب و اندداشته کاربرد

 ات کنندیم کمک  هاآن به که گیرندیم نظر در مکمل اي نيگزيجا
 ياهيگ يداروها مصرف. باشند داشته يبهتر يروان و يجسم تيوضع
 يافسردگ رفع و آرامش حفظ يبرا يعيطب اییوهش عنوانبه اغلب

 کار به يروان و يجسم هاییناراحت و هایماریب ريسا و اضطراب و
 يداروها، هایماریب و هایناراحت تمام از جدا اما؛ )١٠, ٨(رودیم
 يبرا نيگزيجا اي مکمل يدرمان وهيش کي عنوانبه يحت ياهيگ

 هر نيب از که دهدیم نشان آمار. دارند کاربرد زين سرطان معالجه
 يدرمان هاییوهش کنار در نفر ٦ حدود، سرطان به مبتلا فرد ١٠

 کنندیم استفاده زين ياهيگ يداروها از سرطان درمان در مرسوم
 صورتبه و ياهيگ طب متخصصان هيتوص به اغلب داروها نوع نيا

 طوربه )١٥, ١٤( شوندیم استفاده کرم اي، يدنيجوش، خام، قرص
 از که يزنان دهدیم نشان آلمان در شدهانجام مطالعه جينتا مثال

 علائم کاهش يبرا Actaea recemosa اهيگ و ها »تواستروژنيف«
 اما تندهس سرطان به ابتلا معرض در ترکم کنندیم استفاده يائسگي

  .)١٦(است لازم ارتباط نيا ديتائ يبرا شتريب هاییبررس همچنان
 يبرخ کهینا بر يمبن دارند وجود يپزشک شواهد نيهمچن 
 عوارض و سرطان يماريب علائم از توانندیم خاص ياهيگ يداروها

ي، ماريب نيا کنترل يبرا مورداستفاده يدرمان هاییوهش يجانب

 نيهمچن. دهند کاهش را سرطان علائم شدت اي و کنند يريشگيپ
 مطالعات ينيبازب به متخصصان از يگروه يلاديم ٢٠٠٥ سال در

 عوارض کاهش بر ينيچ ياهيگ يداروها تأثير مورد در شدهانجام
 با آنان. روده پرداختند سرطان به انيمبتلا در درمانیشیمی يجانب

 يدارو ينوع افتنديدر اطلاعات از يمحدود مجموعه آوريجمع
 عوارض که است هایییبترک يدارا Huangqi به موسوم ياهيگ

 مطالعه در نيهمچن .)١٧(دهدیم کاهش را درمانیشیمی يجانب
 در Scrophularia fruteseus ک عصارهيتوتوکسيسا اثرات يگريد

 يحلق یهاسلول يسرطان وميتلياپ از (که Hep-2 یهاسلول برابر
 الينوويس عيما از (که Mcoy یهاسلول زين و) است شده يجداساز

 العهموردمط) است شده يجداساز ديروماتوئ تيآرتر به مبتلا مارانيب
 تبايترک از يناش که یامشاهدهقابل تيفعال و است گرفته قرار

 دهيگرد مشاهده موارد نيا در باشندیم کيفنول هايگروه به وابسته
  .)١٨( است
  Scrophulariaceae هوستيپ يسر از یالپه دو اهانيگ از يکي 

 رانيا در رهيت نيا، است نيريز تخمدان با ایچهارچرخه گلبرگان
 گیردیم قرار فهيطا ٨ و رهيت ريز ٣ در که است جنس ٢٤ يدارا

Scrophularia اي و يعلف، سالهیک بندرت، دوساله، ايپا اهانيگ 
 مهم یهاجنس از. هستند يچوب يکم و سخت هيپا در ییهابوته

 ,Euphrasia به توانیم. دارند يعيوس عيتوز که رانيا در رهيت نيا

Pedicularis, Linares Verbascum, Veronica نمود اشاره .
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 متناوب ساقه ييبالا یهابخش در اي متقابل جنس نيا یهابرگ
 زين يگاه، دندانه بدون، کامل پهنک يدارا) متناوب يهمگ بندرت(

 قطف اي غده و کرک از دهيپوش و یاشانه بخش مختلف یهابه صورت
. هستند یاخوشه بندرت، گرزن خوشه هاینآذگل. باشندیم غده
 یاهلول بام يدارا و ديسف هيحاش در غالباً، داردندانه کاسه يدارا هاگل

 باتيترک مهم یهادسته )٢١-١٩( هستند متورم شکل یاکوزه اي
 لهيکوزيگل باتيترک: از اندعبارت جنس نيا از شدهگزارش

 )٢٣, ٢٢, ١١( يقند ياستر باتيترک )٢٢, ١٩(يديدوئيريا
 باتيترک )٢٤( دهايکوزيگل دياتانوئ ليفن و يدياتانوئ ليفن باتيترک

 و يديفلاونوئ باتيترک )٢٥, ٢٤( لهيکوزيگل هایینرز و يتيساپون
 يديمونوترپنوئ مختلف مشتقات )٢٦( يديپروپانوئ لينف مشتقات

 جهت يمختلف یهاروش )٢٧( باشندیم ياسانس باتيترک و )٢١(
 در. ستا کاررفتهبه ذکرشده گوناگون باتيترک ييشناسا و يجداساز

 Scrophlaria ningpoensisشه ير يرو بر شدهانجام هاییبررس
 نيا. شدند يجداساز يقند لهيمشتقات آس از مختلف نوع ١١
ي، ديانوئپروپ ليفني، دياتانوئ ليفن باتيترک خانواده به باتيترک

 زين Scrophularia caninaاه ي. گ)٢٩, ٢٨, ٧( باشندیم وابسته
 یالتهابضد اثر که باشدیم ضدالتهاب لهيکوزيگل يدهايدوئيريا يحاو

  .)٣٢-٣٠( دباشیم يديکوزيگل ديپروپانوئ ليفن باتيترک از يآن ناش
 Scrophularıa oxysepalaاه ياز اثر گ يچ گزارشيه حالتابه

در مطالعه حاضر اثرات نشده است.  4T1 یهاسلول يبر رو
 يبر رو scropholoria oxysepala يک عصاره اتانوليتوتوکيسا

  شد. يبررس يموش 4T1 یهاسلول
آزمون  از استفاده با سرطاني هایسلول زيستي توانايي بررسي

MTT گیرچشم كاهش موجب يمونيعصاره گل م كه داد نشان 

 زمان و غلظت افزايش با شد. سرطاني یهاسلولزيستي  توانايي

ج حاصل ي. نتایابدیم افزايش 4T1 یهاسلول ومیرمرگ ميزان
 هایتلنفوس يبود که بر رو همکارانشو  US Harputمشابه مطالعه 

 .)۳۳(انجام داده بودند
 يولوژيزيپاسخ ف کي، شدهریزیبرنامه يمرگ سلول ايآپوپتوز 

دارد. آپوپتوز کنترل  تينرمال است که در حفظ هموستاز بافت اهم
 مانند هایماریباز  ياريدر پاتوژنز بس ينقش اساس، نشده

 يدارد. در ط يقلب يياعصاب و نارسا يبرنده ليتحل هاییماریب

قرار  يو ظاهر يمولکول راتييتغ يکسريتحت  هاسلول سيآپوپتوز
 ،در سطح سلول نيسر ليديظهور فسفوت: که شامل گیرندیم

، تهغشاء هس يفروپاش، کوچک شدن سلول، ياسکلت سلول ییبازآرا
ه ک کياجسام آپوپتوت ليتشک درنهايتو  DNAشدن  قطعهقطعه

 دهياز التهاب بلع يريجلوگ منظوربهها تيفاگوس ییلهوسبه
 با عصاره گل يسرطان یهاسلولمار يدر مطالعه ما پس از ت .شوندیم
شاهده م باشدیمآپوپتوز  یهانشانهک که از ياجسام آپوپتوت يمونيم

 یهاشاخصاز  DNAشدن  قطعهقطعهن يد. همچنيگرد
-DNAبا انجام  يژگين ويکه ا شدیمک در آپوپتوز يمورفولوژ

Fragmentation ج ياز مطالعه با نتا آمدهدستبهج ينتا .ثابت شد
درمان  يبرا ۲۰۱۵در سال  همکارانشو  يمحمد يکه آقا یامطالعه

 .)۸(اه گزنه انجام داده بودند مشابه بود ينه به کمک گيسرطان س
  يدارمعني صورتبهن عصاره يج مطالعه ما نشان داد که اينتا 

 تأثير شودیم 4T1 يسرطان  یهاسلول پذيريزيستباعث کاهش 
ه ج ما مشابيبود. نتا ترکم مراتببهنرمال  یهاسلولن عصاره بر يا

ز يتبر يقاتيتحق مرکز در ١٣٩٠ سال بود که در یامطالعه ج ينتا
 يمتانکلرو يد هاییونفراکس کيتوتوکسيسا اثر انجام شده بود که

 MCF -7 يسلول رده يرو بر scropholoria oxysepalaعصاره 
ن يا ين عصاره بر رويکرده بودند  که نشان داده بودند که ا يبررس

توز القاء آپوپ و باعث باشدیمک يتوتوکسياثر سا يدارا يرده سلول
 يسلول رده يرو بر عصاره نيا يمهار اثر ١٩٩٣ سال در ؛ وشودیم

WEHI-164 يرو بر عصاره نيا که شد مشاهده ضمن در شدهثابت 
ان يش بين افزايهمچن، ندارد يدارمعني يمهار اثر نرمال یهاسلول

 ير داخليق مسين عصاره از طرينشان داد که ا ٩و  ٣کاسپاز  یهاژن
 شودیمشنهاد يپ درنهايت .)٣٤( .شودیمباعث القاء آپوپتوز 

ن عصاره باعث مهار يق ايکه از آن طر يمولکول هاییسممکان
رات آ رد و اثيقرار بگ موردبررسيشتر يب شوندیم يسرطان یهاسلول

  رد. يقرار بگ يابيمورد ارز in vivoدر 
  

  يتشکر و قدردان
دانشگاه علوم  يمونولوژيقات ايهمکاران در مرکز تحق ياز تمام

ت يکردند نها ياريق مرا همين تحقيز که در انجام ايتبر يپزشک
  را دارم. يتشکر و قدردان
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Abstract 
Background & Aims: Medical plants have been intensively studied as a source of antitumor compounds. 
The antitumor effects of the Scrophularia oxysepala medicinal plant extract is not studied on the 4T1 
mouse breast cancer cell lines. In the present study, cytotoxic effects of the Scrophularia oxysepala 
extract were investigated on viability of 4T1 cells, mouse breast cancer cell line. 
Materials & Methods: The cytotoxic effects of Scrophularia oxysepala on 4T1 cells were studied using 
MTT assay, Trypan blue staining, and DNA fragmentation assay were done at selected concentrations 
of the plant extract. 
Results: According to the findings, the Scrophularia oxysepala medicinal plant extract (stems and 
leaves) can alter cells morphology. So the Scrophularia oxysepala extract inhibits cell growth albeit in 
a time and dose dependent manner and results in degradation of chromosomal DNA. 
Conclusion: Our data well established the anti-proliferative effect of Scrophularia oxysepala extract, 
and clearly showed that the plant extract can induce apoptosis in vitro, but the mechanism of its activities 
remained unclear. 
Keywords: Scrophularia oxysepala, Mouse breast cancer, Cytotoxicity, Apoptosis, 4T1 
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