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ABSTRACT

Background & objectives: Cancer is one of the most causes of mortality in worldwide.
Components derived from natural plants that induce apoptosis are used for cancer treatment.
Therefore investigation of different herbal components for new anti-cancer drug is one of the
main research activities throughout the world. According to low cost, oral consumption and
easy access to the public extracts of Urtica dioica, in this study we aimed to investigate the
effectiveness of this herb on MDA-MB-468 breast cancer cells.
Methods: Cytotoxic effect of Urtica dioica extract was measured using MTT assays. To show
induction of apoptosis by this plant TUNEL and DNA Fragmentation test were performed.
Results: In the present study dichloromethane extracts noticeably killed cancer cells. IC50
values related to human breast adenocarcinoma cell line MDA-MB-468 were 29.46±1.05
µg/ml in 24 hours and 15.54±1.04 µg/ml in 48 hours. TUNEL test and DNA Fragmentation
assay showed apoptotic characteristic in the extract treated cells.
Conclusion: The results showed that MDA-MB-468 cells after treatment with
dichloromethane extract of Urtica dioica, induces apoptosis in MDA-MB-468 cancer cells
which may be useful in the treatment of cancer.
Keywords: Urtica dioica; Apoptosis; Cytotoxic; MDA-MB-468.
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روي) برUrtica dioica(گزنهدي کلرومتانولی گیاهعصارهآپوپتوتیکاثر
MDA-MB-468رده سینهسرطانيهاسلول
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مقدمهمقدمه
ي غیـر  ي غیـر  هـا هـا سـلول سـلول نشـده  نشـده  کنتـرل کنتـرل رشد و تکثیررشد و تکثیرسرطانسرطان

آمـار  آمـار  بابامهلکمهلکبیماريبیماريیکیکد ود وباشباشمیمیطبیعی در بدن طبیعی در بدن 
ووروانـی روانـی ييهـا هـا درگیـري درگیـري کـه کـه بالا هسـت بالا هسـت میرمیروومرگمرگ

وودرمـان درمـان ..]]11[[دارد دارد دنبـال دنبـال بـه بـه زیـادي را زیـادي را اقتصـادي اقتصـادي 
جوامـع جوامـع دردربـزرگ بـزرگ چـالش چـالش یـک یـک سـرطان سـرطان ازازپیشگیريپیشگیري

سینهسینهرود. سرطانرود. سرطاندنیا به شمار میدنیا به شمار میسراسرسراسردردربشريبشري
در جهـان  در جهـان  زنانزناننئوپلاستیکنئوپلاستیکبدخیمیبدخیمیترینترینشایعشایعی ازیک

در در سـرطان سـرطان ازازناشیناشیمرگمرگدلیلدلیلمهمترینمهمترینووددباشباشمیمی
شیوعشیوع. میزان. میزان]]22[[د د دهدهمیمیاختصاص اختصاص را به خودرا به خودهاهاخانمخانم

اسـت و  اسـت و  شدهشدهگزارشگزارشمتفاوتمتفاوتدنیادنیاکشورهايکشورهايدردرآنآن
تحقیقاتتحقیقات..]]44,,33[[د د باشباشمیمیروز به روز در حال افزایش روز به روز در حال افزایش 

سـینه سـینه سرطانسرطانوعوعشیشیافزایشافزایششیبشیبکهکهدددهدهمیمینشاننشان
متوسـط متوسـط ووبودهبودهبیشتربیشترتوسعهتوسعهحالحالدردرکشورهايکشورهايدردر

. . ]]55[[د د باشباشمیمیکمترکمترکشورهاکشورهااینایندردرمبتلامبتلابیمارانبیمارانعمرعمر
کـه کـه اسـت اسـت شدهشدهمشخصمشخصصورت گرفتهصورت گرفتهمطالعاتمطالعاتطیطی

ایـران رو بـه   ایـران رو بـه   کشـور کشـور دردرسـینه سـینه سـرطان سـرطان شیوعشیوعمیزانمیزان
عنـوان عنـوان بـه بـه همچنـان همچنـان بـدخیمی بـدخیمی افزایش اسـت و ایـن  افزایش اسـت و ایـن  

 ـزنـان زنـان دردرسـرطان سـرطان ترینترینشایعشایع  ـایران ووبـوده بـوده مطـرح مطـرح ییایران
طـی طـی بـدخیمی بـدخیمی ایناینشیوعشیوعافزایشافزایشازازموجود،موجود،اطلاعاتاطلاعات

جملـه جملـه ازاز..]]66[[دارد دارد حکایـت حکایـت ایرانایراندردرگذشتهگذشتهدههدههدودو
بـه بـه تـوان تـوان مـی مـی بـدخیمی بـدخیمی ایـن ایـن درمـانی درمـانی راهکارهـاي راهکارهـاي 

ایناینبابا..کردکرداشارهاشارهجراحیجراحیو رادیوتراپیرادیوتراپیدرمانی،درمانی،شیمیشیمی
افـراد مبـتلا کـه تحـت     افـراد مبـتلا کـه تحـت     دردرمیـر میـر وومرگمرگمیزانمیزانوجودوجود

چکیده
پتـوز، از  پتـوز، از  باشد. ترکیبات گیاهان دارویی القاکننده آپوباشد. ترکیبات گیاهان دارویی القاکننده آپوسرطان یکی از علل اصلی مرگ و میر در جهان میسرطان یکی از علل اصلی مرگ و میر در جهان میامروزهامروزه: زمینه و هدفزمینه و هدف

لذا مطالعه بر روي گیاهان و شناسایی ترکیبات آنها در جهت تولید داروهاي ضـد  لذا مطالعه بر روي گیاهان و شناسایی ترکیبات آنها در جهت تولید داروهاي ضـد  ؛گرددگرددهاي درمان سرطان محسوب میهاي درمان سرطان محسوب میروشروش
دسترسیدسترسیوومصرف خوراکی ،بودنبودنارزانارزانبهبههتوجتوجبابادیگردیگرطرفطرفباشد. ازباشد. ازهاي تحقیقاتی مهم در دنیا میهاي تحقیقاتی مهم در دنیا میسرطانی جدید از فعالیتسرطانی جدید از فعالیت

هـاي هـاي سـلول سـلول رويرويبـر بـر راراگیـاه گیـاه ایـن ایـن عصـاره اثربخشـی اثربخشـی در این تحقیق در این تحقیق تا تا ندندبر آن شدبر آن شدمحققان محققان ، ، گیاه گزنهگیاه گزنهعصارهعصارهبهبهعمومعمومآسانآسان
.نمایندبررسی MDA-MB-468رده رده سینهسینهسرطانسرطان

انجـام شـد. در مرحلـه بعـد بـراي      انجـام شـد. در مرحلـه بعـد بـراي      MTTدر این مطالعه براي بررسی اثرات سایتوتوکسیک عصاره گیاه گزنه تست در این مطالعه براي بررسی اثرات سایتوتوکسیک عصاره گیاه گزنه تست ::کارکارروشروش
انجام شد.انجام شد.TUNELو و DNA Fragmentationهايهايتستتستبررسی نوع مرگ سلولی و القا آپوپتوزبررسی نوع مرگ سلولی و القا آپوپتوز

هاي سـرطانی را از بـین   داري سلولبه طور معنیگیاه گزنهگیاه گزنهنشان داد که عصاره دي کلرومتانولیMTTنتایج تست ها:ها:یافتهیافته
لـی  میکروگـرم در می 46/29±05/1برابر با MDA-MB-468مربوط به رده سلولی سرطان پستان انسانی IC50برد. مقادیر 

و DNA Fragmentationسـاعت بـود. تسـت    48در زمـان  لیترلی در میمیکروگرم 54/15±04/1ساعت و 24لیتر در زمان 
TUNEL.نشان داد که عصاره دي کلرومتانولی گیاه گزنه در القاي آپوپتوز نقش دارد

Urticaکلرومتـانولی گیـاه گزنـه (   کلرومتـانولی گیـاه گزنـه (   با عصـاره دي  با عصـاره دي  MDA-MB-468هاي هاي نتایج مطالعات نشان داد که تیمار سلولنتایج مطالعات نشان داد که تیمار سلولنتیجه گیري:

dioicaدر درمان سرطان مفید باشند.در درمان سرطان مفید باشند.تواندمیها شده و این عصاره ها شده و این عصاره آپوپتوز در این سلولآپوپتوز در این سلولءء)، باعث القا)، باعث القا
MDA-MB-468،گزنه، آپوپتوز، سایتوتوکسیککلیدي: واژه هاي
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285و همکاران علی محمدي...گزنهگیاهعصارهآپوپتوتیکاثر

ازازحکایتحکایتخودخودکهکهددباشباشمیمیبالابالاندندگیرگیرمیمیدرمان قرار درمان قرار 
..]]77[[دارد دارد درمانیدرمانیراهکارهايراهکارهايایناینناکارآمديناکارآمدي

هاي مهم و دخیل در ایجـاد سـرطان   شناخت مکانیسم
ــبرد روش ــراي پیش ــان  ب ــت درم ــانی، جه ــاي درم ه

آپوپتـوز یکـی از   ءباشد. القاها بسیار مهم مینئوپلاسم
تومـور سایتوتوکسـیک   هاي مهم عوامـل آنتـی  ویژگی

سـري از ترکیبـات   نشان داده شده که یـک باشد. می
ــا    ــث الق ــان باع ــه گیاه ــی از جمل ــیرهاي ءطبیع مس

ي سـرطان مهـار   هـا سلولشوند که در آپوپتوزي می
ي سـرطانی  هاآپوپتوز در سلولءاند. توانایی القاشده

ــن ســلول  ــر ای موضــوع بســیاري از هــاو توقــف تکثی
علـل علـل جملهجملهازازد. باشمیتحقیقات ایمونوفارماکولوژي 

عوامـل عوامـل تـأثیر تـأثیر بـه بـه تـوان تـوان مـی مـی هـا هـا سـرطان سـرطان بـروز بـروز اصلیاصلی
مسـئول مسـئول ژنتیکـی ژنتیکـی تغییـرات تغییـرات ووجهشجهشایجادایجاددردرمحیطیمحیطی

ي طبیعی هافرآورده. . ]]88[[کرد کرد اشارهاشارههاهابدخیمیبدخیمیبروزبروز
ویژه گیاهـان داراي پتانسـیل بـالایی بـراي سـاخت      هب

ند. بســیاري از داروهــاي باشــمــیترکیبــات دارویــی 
، هـا 1اکسـان تاز جمله ،اندضدسرطانی که سنتز شده

و 3هــــا، پودوفیلوتوکســــین2وینکــــا آلکالوئیــــدها
اند و و... از ترکیبات گیاهی مشتق شده4هاکامپتوتسین

ــرطان  ــان س ــراي درم ــاب ــتاتیک و ه ــف متاس ي مختل
گیاهـان گیاهـان ازاز.]9,10[د شـو مـی متاستاتیک اسـتفاده  غیر

4040که داراي که داراي کرد کرد به گیاه گزنه اشارهبه گیاه گزنه اشارهتوانمیدارویی دارویی 
د کـه اکثـر آنهـا در    د کـه اکثـر آنهـا در    باشمینه نه گوگو500500جنس و حدود جنس و حدود 

روینـد. در  روینـد. در  اي مـی اي مـی آمریکا، هند، مالزي و نواحی حـاره آمریکا، هند، مالزي و نواحی حـاره 
بسـیار نـادر اسـت    بسـیار نـادر اسـت    تیـره تیـره هاي اینهاي اینآفریقا و اروپا گونهآفریقا و اروپا گونه

گزنه داراي تانن، موسیلاژ، نوعی مـاده مـومی،   گزنه داراي تانن، موسیلاژ، نوعی مـاده مـومی،   .]1111[
اســید فورمیــک، یــک فیتوســترین، نیتــرات پتاســیم و اســید فورمیــک، یــک فیتوســترین، نیتــرات پتاســیم و 
ــر   ــا اث ــد ب ــوعی گلوکوزی ــن، ن ــات آه ــیم، ترکیب ــر  کلس ــا اث ــد ب ــوعی گلوکوزی ــن، ن ــات آه ــیم، ترکیب کلس

ي گیـاه، مـاده   ي گیـاه، مـاده   هاهاسرشاخهسرشاخهرمزکننده پوست است. ازرمزکننده پوست است. ازقق
. بـا توجـه بـه    ]]1212[[آید آید به دست میبه دست می5اورتیسینرنگیرنگی

1 Taxan
2 Alkaloid
3 Podophyllotoxin
4 Campothecin
5 Orticine

سـرطانی عصـاره   در مورد اثـرات ضد مطالعات قبلی 
که اثر این گیاه را بر ندبر آن شد، محققانگیاه گزنه

بـا بـا .نمایندبررسی MDA-MB-468ي هاروي سلول
ایـران، شـیب  ایـران، شـیب  دردرسـینه سـینه سـرطان سـرطان بالايشیوعشیوعبهبهتوجهتوجه

میـزان میـزان گذشـته و گذشـته و دههدههدودوطیطیبدخیمیبدخیمیایناینصعوديصعودي
طالعـات قبلـی کـه در    مو مبتلایـان  مبتلایـان  بالايبالايمیرمیروومرگمرگ

سرطانی عصاره گیـاه گزنـه صـورت    مورد اثرات ضد
مطالعـه مطالعـه ایـن ایـن دردرمحققـان بـر آن شـدند   محققـان بـر آن شـدند   ،گرفته بود

گیاه گزنهسایتوتوکسیکسایتوتوکسیکآثارآثارووضدسرطانیضدسرطانیخاصیتخاصیت
-MDA-MBلی لی سـلو سـلو سـینه رده سـینه رده سـرطان سـرطان بر رويبر رويرا 

.دهنددهندقرارقرارارزیابیارزیابیموردمورد468

کارکارروشروش
آماده سازي عصارهآماده سازي عصاره

تفاعــات منطقــه آذربایجــان شــرقی تفاعــات منطقــه آذربایجــان شــرقی گیــاه گزنــه از ارگیــاه گزنــه از ار
آوري گردید. گیاهان در محیط تاریک و رطوبت آوري گردید. گیاهان در محیط تاریک و رطوبت جمعجمع
% خشک شدند و در آسـیاب دسـتی (خـانگی)    % خشک شدند و در آسـیاب دسـتی (خـانگی)    1515-1010

آسیاب گردیدند. سپس جهت استخراج به راکتور ده آسیاب گردیدند. سپس جهت استخراج به راکتور ده 
Stainless-316(لیتـري  لیتـري   Steel Reactor(   مجهـز بـه   مجهـز بـه

کنترل دور و حرارت انتقال داده شدند و با استفاده از کنترل دور و حرارت انتقال داده شدند و با استفاده از 
ــلال دي کل ــلال دي کلح ــدت  ح ــه م ــان ب ــدت  رومت ــه م ــان ب ــل  2424رومت ــاعت عم ــل  س ــاعت عم س

گیري صـورت گرفـت. سـپس محتویـات را از     گیري صـورت گرفـت. سـپس محتویـات را از     عصارهعصاره
راکتور خارج نموده و با استفاده از فیلتر فشاري، تفاله راکتور خارج نموده و با استفاده از فیلتر فشاري، تفاله 
را جدا نموده و محلول زیـر صـافی کـه حـاوي مـاده      را جدا نموده و محلول زیـر صـافی کـه حـاوي مـاده      

جهـت فیلتراسـیون بهتـر از    جهـت فیلتراسـیون بهتـر از    ،،راج شده بودراج شده بودموثر استخموثر استخ
عبـور داده شـد و   عبـور داده شـد و   400400فیلتر کاغذي واتمـن شـماره   فیلتر کاغذي واتمـن شـماره   

سپس حلال تحت فشـار کـاهش یافتـه تقطیـر و جـدا      سپس حلال تحت فشـار کـاهش یافتـه تقطیـر و جـدا      
گردید.گردید.
لسلوسلوکشتکشت

ــلولی  ــه  MDA-MB-468رده ســـ ــوط بـــ مربـــ
از انسـتیتو پاسـتور   انسـانی ءآدنوکارسینوما بـا منشـا  

لی ایران به صورت ویال خریداري شد. ایـن رده سـلو  
از RPMI-1640 ،10% FBS ،mM2در محیط کشت

L-   گلوتامین، پنی سیلین بـه میـزان   گلوتامین، پنی سیلین بـه میـزانunit/ml100100 در
کشت داده شد.CO2از 55و فشار %و فشار 0C37%دماي 
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وودوزدوزمتغیـر متغیـر 22،،عصارهبهینه بهینه اثراتاثراتتعیینتعیینمنظورمنظوربهبه
ييهـا هـا سـلول سـلول د. ششگرفتهگرفتهنظرنظردردرتحقیقتحقیقاینایندردرزمانزمان

60، 50، 40، 30، 20، 10، 0ييهـا هـا غلظـت غلظـت بـا بـا سرطانی،سرطانی،
وو2424بعـد از و و شـدند شـدند تیمارتیمارمیکروگرم بر میلی لیتر 

همچنـین همچنـین قـرار گرفتنـد.  قـرار گرفتنـد.  مـورد مطالعـه  مـورد مطالعـه  سـاعت سـاعت 4848
گـروه گـروه ييهـا هـا سـلول سـلول عنـوان عنـوان بهبهنشدهنشدهتیمارتیمارييهاهاسلولسلول
افـزایش افـزایش منظـور منظـور بـه بـه ضـمن ضـمن شـد. در شـد. در استفادهاستفادهکنترلکنترل

بـه بـه آزمایشـات آزمایشـات اي،اي،مقایسـه مقایسـه بررسـی بررسـی ووکارکاروريوريبهرهبهره
شد.شد.انجامانجامتریپلیکیتتریپلیکیتصورتصورت
MTTخاصیت سایتوتوکسیک با روش بررسی

MTTرنگ محلول در آب است ماده تترازولیوم زرد
احیا شده و به ي زندههاکه توسط میتوکندري سلول

د.شـو مـی محلول در آب تبـدیل  نمک فورمازان غیر
ــت    ــن تس ــراي ای ــت   ب ــن تس ــراي ای ــک از   1515××101033ب ــر ی ــلول در ه ــک از   س ــر ی ــلول در ه س

اي پخش شد و پس از تیمار اي پخش شد و پس از تیمار خانهخانه9696ي پلیت ي پلیت هاهاچاهکچاهک
2424ي مختلف عصاره بعد از گذشت ي مختلف عصاره بعد از گذشت هاهاوزوزبا دبا دهاهاسلولسلول

بـافر فسـفات   با استفاده از با استفاده از هاهاساعت ابتدا سلولساعت ابتدا سلول4848و و 
MTT)mg/ml2شستشو داده شدند، سپس محلول 

اي اضافه شد و خانه96ي پلیت ها) به چاهکPBSدر 
قـرار گرفـت.   قـرار گرفـت.   0C37ساعت در  انکوبـاتور  4به مدت 

دردررویـی رویـی محلـول محلـول انکوباسـیون، انکوباسـیون، زمـان زمـان طـی طـی ازازپـس پـس 
ــکچاچا ــکه ــاه ــاه ــالیه ــالیخ ــدخ ــدگردی ــر200ووگردی ــرمیکرولیت میکرولیت

Dimethylمحلـول محلـول  Sulfoxide)DMSO( هـر هـر بـه بـه
بـه بـه ووشدشداضافهاضافهايخانه96ي پلیت هااز چاهککدامکدام
شد. سپسشد. سپسدادهدادهتکانتکانکردنکردنحلحلجهتجهتدقیقهدقیقه2020مدتمدت

موجموجطولطولدردرهاهانمونهنمونهنورينوريجذبجذبالایزاریدرالایزاریدرتوسطتوسط
.گردیدگردیدگیريگیرياندازهاندازهنانومترنانومتر570570

DNA1قطعه قطعه شدن 

د کـه  باش ـمیریزي شده سلول آپوپتوز، مرگ برنامه
از جملـه  ،دشـو مـی مشـخص  هـا سري ویژگـی با یک

وپلاسـمی و  زدن غشـاي سیت تراکم سیتوپلاسم، جوانـه 
میلـی لیتـر از   3. براي این تسـت  DNAشدن شکسته

ي هاسلول در پلیت5×105سوسپانسیون سلولی حاوي
ا عصـاره  تحت تیمار بهااي پخش شدند. سلولخانه6

1 DNA Fragmentation

24قرار گرفتند و بعد از گذشت زمـان انکوباسـیون (  
کیـــت از بـــا اســـتفاده هـــاســـلولDNAســـاعت)، 

Apoptotic DNA Ladder Isolation Kit  محصـول
) استخراج گردیـد. بـراي   Abcam)ab65627کمپانی 

شستشو شـد  PBSبا استفاده از هااین کار ابتدا سلول
ــه مــددور در دقیقــه1300دوردرو  دقیقــه 5ت ب

50ســپس مــایع رویــی خــارج و،ســانترفیوژ گردیــد
اضافه شد DNA Ladder Extractionبافرلیترمیکرو

مخلـوط گردیـد.   هاثانیه در دماي اتاق با سلول10و 
دور در دقیقه1300دقیقه در دور 5سپس به مدت 

ــانتر ــک   یس ــه ی ــی ب ــایع روی ــه م ــد. در ادام فیوژ ش
میکرولیتــر 5س میکروتیـوب جدیـد انتقــال شـد. سـپ    

37دقیقــه در 10اضــافه شـد و بــه مـدت   Aآنـزیم  
Bمیکرولیتـر آنـزیم   5درجه انکوبـه گردیـد. سـپس    

دقیقـه  30درجه به مـدت  50اضافه شد و در دماي 
5نیـوم اسـتات   وانکوبه گردید. در ادامه از محلول آم

100میکرولیتر اضـافه شـد و خـوب هـم زده شـد و     
دقیقه در 10فه گردید و لیتر ایزوپروپانول اضامیکرو
1300درجه قرار گرفـت. سـپس در دور  -20دماي 

فیوژ شـدند و محلـول   یسانترهانمونهدور در دقیقه
% 70رویی خارج گردید. یک بار با اسـتفاده از اتـانول   

ــوب   ــت روي رس ــد و در نهای ــو ش DNA30شستش
اضافه DNA Lader Suspension Bufferمیکرولیتر 

وي ژل ردســت آمــده بــرهبــDNAگردیــد. نمونــه 
از % الکتروفورز گردید و نتیجه با استفاده5/1آگاروز 

ترانس لومیناتور مشاهده شد.
ید آپوپتوزیو تاDNAتست تانل براي بررسی قطعات 

ژنومیک طی فرآیند آپوپتوز DNAدنبال شکستن هب
DNAاي با وزن مولکولی پایین (منو و ي دو رشتهها

اي چنین انتهاهاي تک رشتهئوزم) و همالیگونوکل
ي شکسته شده با هاDNAآید که این بوجود می

طی یک واکنش آنزیمی کردن انتهاي دارنشان
سلول 15×103د. در این تست باشمیقابل تشخیص 

تحت هااي پخش شد و سلولخانه96ي هادر پلیت
تیمار با عصاره قرار گرفتند. بعد از گذشت زمان 
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ساعت) تست تانل با استفاده از کیت 24باسیون (انکو
Roche Molecular Biochemicals انجام شد. براي

فیکس شد. 4توسط پارافرمالدئید %هاسلولاین کار
10به مدت هاسلولPBSبعد از شستشو با بافر 

انکوبه شد. Blocking solutionدقیقه در دماي اتاق با 
و Blockingحلول در مرحله بعد با خارج کردن م

دقیقه بر 2به مدت هاسلولPBSشستشو با بافر 
انکوبه شد. Permeabilisation solutionروي یخ با 

ذیرــپلول نفوذـــردن محــــارج کـــد از خـــعــب
Permeabilisation Solution باPBS دو بار شستشو
TUNELمیکرو لیتر50شد، سپس به هر چاهک 

reaction mixture اضافه شد و به مدت یک ساعت
درجه سانتی گراد در تاریکی قرار 37در انکوباتور 

50پلیت با فویل پوشانده شد). سپس (گرفت 
اضافه شد و پلیت به Convertorمیکرولیتر از محلول 

گراد و درجه سانتی37دقیقه در انکوباتور 30مدت 
ن در تاریکی انکوبه شد. بعد از گذشت زمان انکوباسیو

DABمیکرولیتر محلول PBS ،100شستشو با بافر 

دقیقه در دماي اتاق انکوبه 10اضافه شد و به مدت 
در زیر میکروسکوپ نوري هاسلولشد. در نهایت 

بررسی شدند.
آنالیز آماري

شـد. بـا  شـد. بـا  انجـام انجـام تکـرار تکـرار 3دردرMTTآنالیزهـاي آنالیزهـاي تمامیتمامی
33میـانگین میـانگین GraphPad Prism 6افزار افزار از نرماز نرماستفادهاستفاده

بـا  بـا  .شـد شـد محاسـبه محاسـبه هـا هـا آنآنمعیـار معیـار انحـراف انحـراف ووتکـرار تکـرار باربار
کـه  هـا نمونـه IC50استفاده از این نرم افـزار مقـدار   استفاده از این نرم افـزار مقـدار   

درصـد درصـد 5050موجـب موجـب کـه کـه استاستنمونهنمونهازازغلظتیغلظتیبیانگربیانگر
شد.شد.محاسبهمحاسبهشود،شود،میمیسرطانیسرطانیييهاهاسلولسلولرشدرشدمهارمهار
عصـاره عصـاره مختلفمختلفييهاهاغلظتغلظتاثراثرتجزیه و تحلیلتجزیه و تحلیلبرايبراي

tآمـاري  آمـاري  آزمـون از از سـرطانی سـرطانی سـلولی سـلولی ردهردهبـر بـر  test

استفاده گردید.استفاده گردید.

هاهایافتهیافته
ابتــدا جهــت بررســی و تعیــین اثــرات سایتوتوکســیک 

MTT، آزمـایش  IC50عصاره مورد مطالعه و تعیـین  

-MDAي هـا انجام گرفت. نتایج حاصل از تیمار سلول

MB-46860و 50، 40، 30، 20، 10، 0ي هـا با غلظت
)µg/mlســاعت 48و 24ي هــا) از عصــاره در زمــان

مقـدار  نشـان داده شـده اسـت.   1نمـودار بصـورت  
IC50   عصاره بـراي رده سـلولیMDA-MB-468  بـا

محاسـبه  GraphPad Prism 6اسـتفاده از نـرم افـزار    
است.آمده1در جدول هاگردید و مقادیر آن

روي گزنهاثر سایتوتوکسیک عصاره دي کلرومتانولی گیاه . 1نمودار 
ساعت. 48و 24هاي در زمانMDA-MB-468هاي سلول

ها باهایی که با * نشان داده شده اند کاهش زیست پذیري سلولستون
p<.005 از عصاره) معنی دار است.0نسبت به سلول کنترل (غلظت

روي گزنه عصاره دي کلرومتانولی گیاه IC50. مقادیر 1جدول 
ساعت 48و 24هاي در زمانMDA-MB-468هاي سلول

IC50(µg/ml)
ساعت48ساعت24زمان

MDA-MB-46805/1±46/2904/1±54/15

DNA Fragmentationتست 

دي کلرومتانولی گیاه گزنه انجام این تست با عصاره 
شدن آپوپتوز و شکستهءساعت القا24در زمان 

DNAي هارا در سلولMDA-MB-468 .نشان داد
نشان داده شده است.1شکلنتایج در 
TUNEL

بـــا عصـــاره MDA-MB-468ي هـــاســـلولتیمـــار 
ءسـاعت القـا  24در زمان گزنهگزنهکلرومتانولی گیاه دي

ــن   ــوز در ای ــلولآپوپت ــاس ــته  ه ــرد. هس ــد ک را تایی
ر مقایسه با گروه کنترل رنگ ي تیمار شده دهاسلول
نشـان  2شکلاي به خود گرفته بودند. نتایج در قهوه

.داده شده است
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بـراي نشـان دادن الگـوي    DNA Fragmentationتسـت  .1شکل ►
.MDA-MB-468ي هادر سلولDNAقطعه قطعه شدن 

A .مارکر (Bسلول (ي هاMDA-MB-468 بدون تیمار با) عصاره دي کنترل
تیمار شده بـا دوز  MDA-MB-468ي هاسلول)C). ). کلرومتانولی گیاه گزنه

IC50 ي هـا بانـد نشان دهنده هاعصاره دي کلرومتانولی گیاه گزنه. پیکاناز
ند.باشمیي شکسته شده هاDNAمربوط به 

بدون تیمار با عصاره دي کلرومتانولی گیاه گزنه) MDA-MB-468ي هاسلول) کنترل منفی (Aتست تانل براي تایید القاء آپوپتوز: . 2شکل
B(ي هاسلولMDA-MB-468 تیمار شده با دوزIC50 یی که با پیکان نشان داده شده اند آپوپتوز در آنها رخ داده و هالولسگزنه. از عصاره دي کلرومتانولی گیاه

هسته آنها رنگ قهوه اي گرفته است.

بحثبحث
ست که به عنوان منبع ارزشمندي اهاطب سنتی سال

باشد و ایران سابقه طـولانی  در صنعت داروسازي می
در استفاده از ترکیبـات طبیعـی بـویژه گیاهـان دارد.     

یت جهان و بـویژه کشـورهاي در   درصد جمع80-75
ها بیماريحال توسعه از داروهاي گیاهی براي درمان

به این علت که معتقدنـد داروهـاي   ،ندکنمیاستفاده 
بـودن  در کنار ارزان بـودن و قابـل دسـترس   گیاهی 

ند. یـــک داروي باشـــمـــیفاقـــد عـــوارض جـــانبی 
ي سـرطانی  هـا سرطانی مناسب باید بتواند سلولضد

مال از بین ببرد. ي نرهاات جانبی بر سلولرا بدون اثر
ي هـا آل بـا القـاء آپوپتـوز بـر سـلول     این شرایط ایده

روهــاي آیــد. بســیاري از داســرطانی بــه دســت مــی
اند. در گذشته پایه متداول از منابع گیاهی منشأ گرفته

و بســیاري از داروهــا از جملــه آســپیرین، دیگوســین 
ز با شیوع بـالاي  . جهان امرو]13[گیاهی بود 1مورفین

د بـه طـوري کـه ایـن     باش ـمیبیماري سرطان مواجه 
هـاي  بیماري دومین علت مرگ و میر بعد از بیماري

ي مهم دخیل در ایجـاد  ها. شناخت مکانیسماستقلبی 
ي درمانی براي درمان هاسرطان براي پیشبرد روش

در هـا سري جهـش . یک]9[د باشمیمهم هانئوپلاسم
ي هـا بـه محـرك  هاشدن سلولسبب مقاومهاسلول

د، لـذا اسـتفاده از ترکیبـات    شـو مـی مرگ و آپوپتوز 

1 Opium
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کننده آپوپتوز یکی از اهداف اصلی درمان شیمیایی القا
. گیاهان هم در پیشگیري و هم ]14[دباشمیسرطان 

در درمان بیماري سرطان نقش چشمگیري دارند. این 
امـا ،نـد کنمـی ي مختلف عمـل  هاترکیبات با مکانیسم

آپوپتوز نقطه مشترك بسیاري از ایـن ترکیبـات   ءالقا
د. مطالعات متعـددي اثـرات سایتوتوکسـیک و    باشمی

را Urticaي مختلـف از جـنس   هاآنتی توموري گونه
نشان داده است.

ــوزوم ــوزومگ ــه 1گ ــاران در مطالع ــه و همک ــاران در مطالع ــوان  و همک ــت عن ــوان  اي تح ــت عن اي تح
مبـتلا مبـتلا بیمارانبیمارانتوسطتوسطاستفادهاستفادهموردموردمکملمکملييهاهادرماندرمان

کیه نشان دادند که استفاده از کیه نشان دادند که استفاده از ترترشرقشرقدردرسرطانسرطانبهبه
عصاره گیاه گزنـه در بیمـاران مبـتلا بـه سـرطان در      عصاره گیاه گزنـه در بیمـاران مبـتلا بـه سـرطان در      

2کونرادکونراد.]]1515[[کشور ترکیه بصورت رایج کاربرد دارد کشور ترکیه بصورت رایج کاربرد دارد 

مهـار رشـد  مهـار رشـد  اي تحت عنوان اثراي تحت عنوان اثردر مطالعهدر مطالعهنناو همکارو همکار
پروسـتات پروسـتات سرطانیسرطانیييهاهاسلولسلولگزنه درگزنه درریشهریشهعصارهعصاره
نشان دادند که عصاره ریشه گیاه گزنـه باعـث  نشان دادند که عصاره ریشه گیاه گزنـه باعـث  انسانانسان

ددشـو شـو مـی مـی ي سرطانی پروستات ي سرطانی پروستات هاهاسلولسلولکاهش تکثیر کاهش تکثیر 
اي تحـت عنـوان   اي تحـت عنـوان   و همکـاران در مطالعـه  و همکـاران در مطالعـه  3نهاتنهات..]]1616[[

پروسـتات پروسـتات هیپـرپلازي هیپـرپلازي دردرگزنـه گزنـه بهبوددهنـده بهبوددهنـده اثـرات اثـرات 
موش نشان دادند که گیاه دارویی گزنه موش نشان دادند که گیاه دارویی گزنه تستوسترونتستوسترون

د به عنـوان یـک   د به عنـوان یـک   توانتوانمیمیreductase-5αآنزیمآنزیمبا مهار با مهار 
پروستات مـورد  پروستات مـورد  داروي موثر براي درمان هیپرپلازي داروي موثر براي درمان هیپرپلازي 

و همکــاران در و همکــاران در 4هــارتمنهــارتمن..]]1717[[اســتفاده قــرار گیــرداســتفاده قــرار گیــرد
آروماتـاز آروماتـاز ووردوکتازردوکتاز55αاي تحت عنوان مهاراي تحت عنوان مهارمطالعهمطالعه
نشان دادند که عصاره گیاه گزنه نشان دادند که عصاره گیاه گزنه گزنهگزنهعصارهعصارهتوسطتوسط

55αي ي هـا هـا موجب کـاهش وابسـته بـه غلظـت آنـزیم     موجب کـاهش وابسـته بـه غلظـت آنـزیم     

.]]1818[[ددشوشومیمیآروماتاز آروماتاز ووردوکتازردوکتاز
ره دي نتـــایج ایـــن مطالعـــه نشـــان داد کـــه عصـــا 

کلرومتــانولی ایــن گیــاه در مقایســه بــا کنتــرل داراي 
ي هـا سـلول داري بـر روي  اثرات سایتوتوکسیک معنی

ســرطانی بــوده و اثــرات سایتوتوکســیک عصــاره     
کلرومتانولی گیاه گزنه وابسته به غلظت و زمـان  دي

1 Gözüm
2 Konrad
3 Nahata
4 Hartmann

به طوري کـه بـا افـزایش زمـان و افـزایش      ،دباشمی
-MDAي هـا لسلواین اثرات برروي ،غلظت عصاره

MB-468 نتایج حاصل مشابه مطالعـه  د.شومیبیشتر
هـا هـا بـود کـه بـر روي لنفوسـیت    بـود کـه بـر روي لنفوسـیت    و همکارانو همکاران5هارپوتهارپوت

..]]1919[[انجام داده بودندانجام داده بودند
هـایی در  فرایند آپوپتوز با چروکیدگی و ایجاد حبـاب 

سطح سلول آغاز می شود، سپس سلول چند قسـمتی  
اي کـه غشـاء سیتوپلاسـمی از بـین     می شود، به گونه

شـود و در  رفته و محتویات سیتوپلاسـمی آزاد نمـی  ن
جهت بررسـی  کند. نهایت ایجاد اجسام آپوپتوتیک می

شده توسـط ایـن گیـاه    ء آپوپتوز مرگ سلولی القاالقا
ــایش  ــیت  TUNELآزم ــایج خاص ــه نت انجــام شــد ک

ــورد    ــاه م ــانولی گی ــاره دي کلرومت ــک عص آپوپتوتی
مطالعه را نشان داد.

ي مورفولوژیک هاشاخصاز DNAقطعه قطعه شدن 
-DNAد که این ویژگی بـا انجـام   باشمیدر آپوپتوز 

Fragmentation آمـده از  نتـایج بدسـت  .ثابت شـد
در و همکـاران 6ی نـر اي کـه  مطالعه بـا نتـایج مطالعـه   

درمان بافت آسیب دیده با آفلاتوکسین در موش به 
.]20[مشابه بود ،کمک گیاه گزنه انجام داده بودند

یرينتیجه گ
بــا عصــاره دي MDA-MB-468يهــاتیمـار ســلول 
باعث تغییر مورفولـوژي ایـن   گیاه گزنهگیاه گزنهکلرومتانولی 

شده و اثرات سایتوتوکسیک القا شده توسـط  هاسلول
این عصاره با زمان و غلظت ارتباط مستقیم دارد، بـه  

بـا افـزایش   هاطوري که قابلیت زیست پذیري سلول
توجـه بـه نتـایج    غلظت و زمان کاهش مـی یابـد. بـا    

گزنـه گزنـه بدست آمـده عصـاره دي کلرومتـانولی گیـاه     
سبی جهت شناسایی ترکیبات فعال د کاندید مناتوانمی
سرطانی باشند. ضد
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