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 چكيده

هاي امروزي آن اغلب سرطان پستان يك مشكل اپيدميولوژيك جهاني است و درمان .باشدسرطان پستان دومين سرطان شايع در زنان مي
كما يا . باشدتر با سميت كمتر ضروري ميمؤثربنابراين تلاش براي تهيه داروهاي . هستندنبوده و با اثرات جانبي نا مطلوب همراه  مؤثرچندان 

هاي سطحي، شير كننده زخمداراي خواص ضدسرطاني، ضد اسپاسم، ضدتشنج، مقوي معده، ترميم Ferula gummosaباريجه با نام علمي 
لذا در اين مطالعه اثر . توموري آن بر روي رده سلولي پستان انجام نشده استات آنتي تأثيربا اين حال . باشدافزا، ضدعفوني كننده و ملين مي

بر روي رشد  F. gummosaبراي بررسي اثرات مهاري عصاره اتانولي . سميت سلولي عصاره اتانولي آن مورد بررسي قرار گرفته است
ها با سپس سلول. بيوتيك كشت داده شدندآنتي حاوي سرم جنين گاو و RPMIاستفاده شد كه در محيط   MCF7سلولي از رده سلولي 

ساعت  72به مدت ) ليترگرم بر ميليميلي 10و  F. gummosa )156/0 ،312/0 ،625/0 ،25/1 ،5/2 ،5 ،5/7هاي مختلف عصاره اتانولي رقت
اثر سميت  F. gummosa گياه ي دهد عصاره اتانولنتايج نشان مي. تعيين گرديد MTTها با روش تيمار شدند و ميزان زنده بودن سلول

ساعت در مقابل گروه  72بعد از  10و mg/ml  625/0 ،25/1 ،5/2 ،5 ،5/7هاي در غلظت MCF7سلولي معنا داري بر روي رده سلولي 
 .Fي كند كه عصاره اتانولنتايج پيشنهاد مي. گيري شده استاندازه  F. gummosaيعصاره mg/ml  765/1براي  IC50كنترل داشته و 

gummosa سلولي  داراي اثر مهاري بر روي رشدMCF7 است.  
  MCF7، رده سلولي  Ferula gummosaسميت سلولي، عصاره اتانولي،  :كلمات كليدي

  
 مقدمه

-ساله مي 44تا  40ترين سرطان در زنان سرطان پستان شايع

هاي زنان و درصد تمام سرطان 33اين سرطان مسئول . باشد
شيوع سرطان سينه . باشدي از سرطان ميدرصد مرگ ناش 20

هاي در حال توسعه در حال افزايش است و در شوردر ك
ترين بيماري بدخيم در بسياري از نقاط دنيا به صورت شايع

به طوري كه آمار جهاني نشانگر . بين زنان در آمده است
ميليون نفر در سراسر جهان بوده و ميزان  5/1ابتلاي سالانه 
- نفر گزارش كرده 502000شي از آن را سالانه مرگ و مير نا

سرطان پستان در ايران كمتر از نقاط ديگر آسيا بوده در . اند
ي اخير شيوع اين سرطان در زنان حالي كه در طي دهه

علاوه . باشدكننده ميايراني رشد بالايي داشته است كه نگران

 بر آن در زنان ايراني حد اكثر سن ابتلا به سرطان پستان
. باشدك دهه كمتر از زنان در كشورهاي پيشرفته مييحدود 

ترين متغيرهاي دخيل در بروز سرطان سينه سن و جنس مهم
امروزه مشخص شده است كه نرخ مرگ و مير در . هستند

تر، مردان به دليل تشخيص ديرتر بيماري در مراحل پيشرفته
  ]. 8[بالاتر از زنان است 

نـاطق در حـال توسـعه بـه طـور      داروهاي گياهي در تمـام م 
بر خلاف استفاده زيـاد، اطلاعـات    .شوندگسترده استفاده مي

هـاي گيـاهي وجـود    كمي در مورد سلامت و كارايي درمـان 
نشان داده شـده اسـت كـه برخـي از داروهـاي گيـاهي       .دارد

كمبود شواهد علمـي در ارتبـاط    .فعاليت ضد سرطاني دارند

١
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 ـ ي اسـتفاده بـاليني آنهـا را    با مسيرهاي فعاليت گياهان داروي
 Ferulaكما يا باريجه با نام علمي  ].4، 2[ دهندكاهش مي

gummosa متعلق به خانوادهApiaceae   ايـن  . باشـد مـي
باشد كـه در  صنعتي مي گياه از گياهان مهم مرتعي، دارويي و

. رويدمناطق كوهستاني و ييلاقي ايران بويژه البرز مركزي مي
هاي سـمنان،  برداري از اين گياه در استانبيشترين ميزان بهره

تـوان  از اثرات دارويي آن مي. شودخراسان و تهران انجام مي
. به اثرات ضد اسپاسم، اكسـپكتورانت و كارمينـاتيو نـام بـرد    

خواص درماني آن شامل اثرات نيروبخش، ضد تشـنج، دفـع   
-هاي سطحي مـي درد معده، مقوي معده و ترميم كننده زخم

چنين اثرات شير افزا، ضدعفوني كننده، مقوي رحم هم. باشد
باريجه در طب سنتي ايران به . و ملين آن گزارش شده است

صورت خوراكي به عنوان مقوي معده، ضد نزله و ضد تشنج 
رده سلولي سـرطان پسـتان    MCF7 ].7[معرفي شده است 

از بافـت سـرطاني    1970انسان است كه اولين بـار در سـال   
ساله قفقازي كه سرطان پسـتان در   69ك زن بدخيم پستان ي

از آن زمان به بعد از ايـن  ]. 5[ وي متاستاز كرده بود جدا شد
رده سلولي بـه عنـوان مـدل مناسـب بـراي مطالعـه سـرطان        

هـاي  بر طبق مطالعـات انجـام شـده، گونـه     .شوداستفاده مي
ــف ــد   Ferulaمختل ــرطاني دارن ــرات ضدس ــين . اث همچن

جداسـازي   F. gummosaي از مؤثرتركيبات ضدسرطاني 
هـا و  هـا، فنـول  تـوان بـه كومـارين   اند كه از جملـه مـي  شده

-فلاونوييدها اشاره كرد كه اين تركيبات از جملـه متابوليـت  

هاي ثانويه موجود در گياهان هستند كـه بـه علـت سـاختار     
پيچيده و فعاليت فيزيولوژيكي با ارزش توجه بسياري را بـه  

بنابراين، اين گياه داوطلـب مناسـبي   ]. 6[اند خود جلب كرده
ه مـؤثر سازي تركيبات راي بررسي اثرات ضدتوموري و جداب

 تـأثير كه هيچ گونه گزارشي در رابطه بـا   از آنجايي. باشدمي
بـر روي رده   F. gummosaضدسرطاني عصـاره اتـانولي   

انجام نشد، بر آن شديم تـا  ) MCF7(سلولي سرطان پستان 
 ســـميت ســـلولي عصـــارهدر مطالعـــه حاضـــر فعاليـــت 

ــانولي ــلولي    Ferula gummosaات ــر روي رده س را ب
MCF7 مورد بررسي قرار دهيم.  

  
  كارمواد و روش 

گياه كما يا باريجه در اواخر ارديبهشت : آوري گياهجمع
از منطقه كجور از توابع شهرستان نوشهر تهيه و جمع  1391

هاي گياه در سايه در مجاورت هوا خشك بخش. آوري شد
و براي تهيه عصاره استفاده شده  شده و سپس پودر شدند

  .است
جهت استخراج عصاره اتانولي از : استخراج عصاره اتانولي

حلال . درجه و از روش سوكسله استفاده شد 70اتانول 
اتانول با استفاده از روتاري و با روش تقطير در خلا خارج 

فته اين عصاره به عنوان عصاره خالص در نظر گر. گرديد
  .هاي مختلف تهيه گرديدشد و از آن غلظت

هاي براي جداسازي سلول: هاي خونيداسازي سلولج
- سي 15سي فايكول به درون لوله فالكون سي 2خوني ابتدا 

سي از خون محيطي گرفته سي 3سپس  .كنيمسي منتقل مي
شده را قطره قطره و به آرامي به فايكول درون فالكون 

دقيقه سانتريوفوژ  20، به مدت 1500دور  كنيم و بااضافه مي
اي هاي تك هستهشكل از سلولسپس لايه ابري. نماييممي

هاي خوني را كه بين دو لايه سلول) لنفوسيت و مونوسيت(
در پايين و پلاسما در بالا تشكيل شده است را جدا و به 

كه فايكول  از آنجايي. نماييمدرون فالكوني جديد منتقل مي
- سي 7حجم لوله فالكون را به  RPMI، توسط سمي است

دقيقه  7، به مدت 1500رسانيم و مجددا با دور سي مي
هاي خوني جدا و ته نشين نماييم تا سلولساتريوفوژ مي

ها را به تعداد مناسب در محيط كشت سپس سلول. گردند
RPMI كنيمرسوسپاند مي     .  

اين تحقيق از رده سلولي مورد استفاده در : رده سلولي 
. بانك سلولي انستيتو پاستور تهران، ايران خريداري شد

كه   RPMI1640ها در محيط كشت مايع سپس سلول

٢ 
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سيلسن پني U/ml 100درصد سرم جنين گاو و  10همراه با
و در  c° 37 استرپتومايسين بود، در دماي mg/ml100  و

درصد رطوبت و در  95و   CO₂درصد  5اتمسفر حاوي 
  .هاي استريل كشت داده شدندفلاسك

گيري اثرات سميت سلولي براي اندازه: MTTزمون آ
 MTTاز آزمون  F. gummosaعصاره اتانولي گياه 

دي متيل  - 5و  4( - 3در اين روش ملح ]. 6[استفاده شد 
دي فنيل تترازوليوم برومايد و يا به  -5و  2 -)ايل -2تيازول 

هاي نزيمآ كه زرد رنگ است، توسط MTTاختصار 
هاي فعال به تركيب غير دهيدروژناز ميتوكندري سلول

جذب نوري اين . شودمحلول و ارغواني فورمازان تبديل مي
، به كمك دستگاه اليزا DMSOتركيب پس از حل شدن در 

  .گيري استو در طول موج معين قابل اندازه
 Ferulaبررسي سميت سلولي عصاره اتانولي 

gummosa آزمون با استفاده از MTT :ها در سلول
سلول در هر چاهك و  10000خانه به تعداد  96هاي پليت

 95و  CO₂ درصد 5گراد همراه با درجه سانتي 37در دماي 
سپس . ساعت كشت داده شدند 24براي  درصد رطوبت

، Ferula gummosaهاي مختلف از ها با غلظتسلول
 mg/ml  156/0 ،312/0 ،625/0 ،25/1 ،5/2، 5 ،5/7شامل 

پس از اين مدت به . ساعت تيمار شدند 72به مدت  10و 
اضافه ) MTT )mg/ml 5ميكروليتر محلول  20هر چاهك 

 5و  c° 37ساعت در دماي  4ها به مدت سپس پليت. گشت
بعد از . درصد رطوبت انكوبه شدند 95و  CO₂درصد 

ها از انكوباتور خارج گشته، ساعت پليت 4گذشت 
 100نها دور ريخته شده، به هر چاهك محتويات رويي آ

اضافه شد تا فورمازان حاصل  DMSOميكروليتر از محلول 
دقيقه بر روي دستگاه تكان  10ها به مدت پليت. حل گردد

 492دهنده قرار داده شده و سپس جذب نوري فورمازان در 

. نانومتر با استفاده از دستگاه خوانشگر پليت خوانده شد
 .با استفاده از فرمول زير محاسبه گرديددرصد حيات سلولي 

 

  
هاي بدون بلانك، چگالي نوري چاهك  ODدر فرمول فوق

كنترل چگالي  ODاست و  DMSOسلول و تنها حاوي 
هاي حاوي سلول است كه فاقد تركيبات مورد چاهك

غلظتي از تركيب مورد بررسي كه درصد . باشدآزمايش مي
در  IC50دهد به عنوان حيات سلولي را به نصف كاهش مي

  ].8[نظر گرفته شد 
خطاي معيار بيان  ±نتايج به صورت ميانگين : آناليز آماري

ها با اختلاف بين مقادير بدست آمده از آزمايش. اندشده
در شرايطي كه . بررسي شد  s t test�Studentاستفاده از 

در نظر ها معنادار بود، اختلاف ميانگين p≤0.05مقدار 
 از طريق رگرسيون خطي محاسبه و IC50ميزان . دگرفته ش

  .انجام شد Exelافزار كليه كارهاي آماري با نرم
  
 

  نتايج
بر  Ferula gummosaسميت سلولي عصاره اتانولي 

هاي نتايج سميت سلولي غلظت: MCF7روي رده سلولي 
بر روي رده سلولي   F. gummosaمختلف عصاره اتانولي

MCF7  و به صورت گراف  1جدول به صورت جدول در
لازم به ذكر است كه اثر . نشان داده شده است 1در نمودار 

در سه  MCF7هر غلظت از عصاره بر روي رده سلولي 
آزمايش مستقل از يكديگر تحت بررسي قرار گرفت، از اين 

هاي رو اعداد درج شده در جدول، ميانگين درصد پاسخ
ار تكرار مستقل بدست آمده در مهار رشد سلول براي سه ب

  ).Mean ± SEM( باشدمي
  

٣
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ستون ( MCF7هاي بر روي ميزان جذب نوري سلول) ستون اول از چپ( Ferula gummosaهاي مختلف عصاره غلظت اثر ـ1جدول 
در مقايسه با گروه كنترل MTTبر اساس روش ) دوم از چپ

IC50 mg/ml   %inhibition  Absorbance  غلظت عصاره 
Ferula gummosa 

  
-39.0531 0.291625±0.032323 0.156 

  -34.7104 0.275341±0.011287 0.312 
  27.26982 0.152381±0.008875 0.625 

1.765  82.22 0.046333±0.007956** 1.25 
  82.08106 0.045065±0.004186* 2.5 
  75.31361 0.058±0.001041* 5 
  68.62834 0.07±0.006227 7.5 
  58.64409 0.091964±0.003716* 10 
   0.216613±0.033343 Control 

. در مقابل گروه كنترل**P ≤0.02  و *P≤0.05. باشدهر عدد بيانگر ميانگين به دست آمده بعلاوه منهاي خطاي معيار مربوط به سه آزمايش مستقل مي
ها به غلظتي از عصاره است كه موجب جلوگيري از رشد سلول  IC50).ستون چهارم از چپ( IC50ميزان ). ستون سوم از چپ(ميزان درصد مهار رشد 

  .گرددمي ٪50ميزان 

  
هاي ساعت تيمار با غلظت 72دهد بعد از نتايج نشان مي

-گياه مذكور توانست در غلظت ،F. gummosaمختلف 

ليتر گرم بر ميليميلي 10و  5/7، 5، 5/2، 25/1، 625/0 هاي
ها را به طور معناداري نسبت به گروه كنترل ولرشد سل

در  F. gummosaاگرچه عصاره ). 1جدول ( كاهش دهد
معناداري  تأثير) 312/0و  mg/ml)  156/0هاي پايينغلظت

ها نداشت اما با افزايش غلظت بر روي مهار رشد سلول
  ) .1جدول ( يابدعصاره سميت سلولي افزايش مي

IC50 ره بدست آمده براي عصاF. gummosa ،765/1 
با كمك  IC50محاسبه  .بوده استليتر گرم بر ميليميلي
 .انجام گرفت MTTگيري رشد سلولي بر اساس اندازه

IC50  غلظتي از عصاره است كه موجب جلوگيري از رشد
اثر سميت سلولي . گردددرصد مي 50ها به ميزان سلول

افزايش وابسته به غلظت بوده و با  F. gummosaعصاره 
 يابدها افزايش ميغلظت عصاره ميزان رشد در سلول

   .)1نمودار (
  

۴
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با افزايش غلظت عصاره . MTTبه وسيله آزمون  MCF7هاي بر روي سلول Ferula gummosaضريب سميت سلولي عصاره  ـ1نمودار 

  .يابدها افزايش ميميزان مهار رشد در سلول
  

ت تيمار بـا عصـاره   ساع 72بعد از  MCF7هاي رشد سلول
F. gummosa )mg/ml 25/1) ( ــكل ــل ) A1ش در مقاب

شكل ) ( F. gummosaبدون تيمار با عصاره (گروه كنترل 

B 1 (ماننـد  كاهش تعـداد سـلول و ظـاهر حبـاب    . مهار شد
هـا  ها نشان دهنده وقوع آپوپتـوز در ايـن سـلول   سلول ءغشا
  .باشدمي

.  

A  B  
  

ساعت تيمار  72بعد از  MCF7هاي سلول) F. gummosa ( )Bبدون تيمار با عصاره (گروه كنترل  در MCF7هاي سلول) A( ـ1شكل 
ساعت با  72سپس به مدت . ساعت كشت داده شدند 24خانه به مدت  96هاي ها در پليتسلول). F. gummosa )mg/ml  25/1با عصاره 

  .سنجيده شد MTTشد به وسيله آزمون ميزان مهار ر. تيمار شدند F. gummosaهاي مختلف عصاره غلظت

  
  
  

۵
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بحث
 .F خالصدر مطالعه حاضر فعاليت سميت سلولي عصاره 

gummosa  بر روي رده سلولي سرطاني پستان)MCF7 (
دهد كه عصاره نتايج نشان مي. مورد بررسي قرار گرفت

، mg/ml  625/0هايدر غلظت F. gummosaاتانولي 
ها را ساعت رشد سلول 72بعد از  10و 5/7، 5، 5/2، 25/1

به طور معناداري نسبت به گروه كنترل كاهش داده است 
همچنين مشخص شده است كه عصاره اتانولي ). 1جدول (

F. gummosa  به طور وابسته به غلظت باعث مهار رشد
، %26/27هاي مذكور به ميزان ها به ترتيب غلظتاين سلول

شده است، % 64/58و % 62/68، 31/75%، 08/82%، 22/82%
به طوري كه با افزايش غلظت درصد مهار رشد افزايش 

همچنين اين عصاره باعث از بين ). 1نمودار (يافته است 
به ميزان ) لنفوسيت و مونوسيت خون(هاي سالم رفتن سلول

بر اساس اطلاعات موجود اين اولين . شده است% 28/59
ي بر رو F. gummosaباري است كه اثر عصاره اتانولي 

  .گيردمورد بررسي قرار مي MCF7رده سلولي 
ــك و   ــيت فارماكولوژيـ ــان داراي خاصـ ــياري از گياهـ بسـ

اكسيداني و ضد التهاب بـوده  بيوشيميايي شامل خاصيت آنتي
هـاي ضـد بـدخيمي و ضـد     رسـد در فعاليـت  كه به نظر مي

كه پيشرفت  با توجه به اين. زايي سلولي دخالت دارندجهش
نزديكي با التهـاب و اسـترس اكسـيداتيو     تومور ارتباط بسيار

دارد تركيبي كه خواص ضد التهابي يا آنتي اكسـيداني داشـته   
 ].9[تواند يك عامـل ضـد بـدخيمي سـلولي باشـد      باشد مي

 F. gummosaي از مـؤثر همچنين تركيبـات ضدسـرطاني   
ها ها، فنولتوان به كوماريناند كه از جمله ميجداسازي شده

هـاي ثانويـه   اره كرد كه از جملـه متابوليـت  و فلاونوييدها اش
  ].1[ باشدموجود در اين گياه مي

نشان دادند كه  2012پور و همكاران در سال حاجي مهدي
-عصاره پروپانوييد موجود درها، فلاونوييدها و فنيلكومارين

خاصيت ضد  F. hezalalezaricaو  F. persica هاي
هاي ي رده سلولبر رو التهابي، ضد ويروسي و ضدسرطاني

  .دارد  HT29 وMCF7 ،A549 ، HepG2سرطاني 
 2011در بررسي ديگر توسط نبوي و همكاران در سال 

ها و فلاونوييدهاي موجود در عصاره اثبات شد كه فنول
Ferula foetida  اثر ضدسرطاني بر روي رده سلولي

  .دارد MCF7سرطاني 
ند كه فعاليت نشان داد 2011زاده و همكاران در سال ابراهيم

- به علت وجود فنول Ferula gummosaآنتي هموليتيك 

  .باشدها و فلاونوييدهاي موجود در اين گياه مي
  

  گيرينتيجه
بنابر اين نتايج حاصل از اين تحقيق نشان از اثرات مهار رشد 

 Ferulaعلميعصاره اتانولي گياه باريجه با نام 

gummosa هاي سرطان پستان بر روي سلول)MCF7 (
تواند دارد كه اين نتايج مويد اين مطلب است كه اين گياه مي

به عنوان يك گياه دارويي، گزينه قابل تامل به منظور درمان 
هاي و حتي در جلوگيري از پيشرفت رشد سلول مؤثر

بنا بر . مورد توجه قرار بگيرد In vivoسرطاني در محيط 
د سرطاني اين اين تحقيق پيش درآمدي بر مطالعه اثرات ض

هاي اين گياه بومي بوده و نياز به مطالعات بيشتري بر رده
ها سلولي مختلف مرتبط با سرطان سرويكس و ساير سرطان

دارد تا با اطمينان در مورد كاربرد آن  In vitroدر محيط 
هاي شود غلظتپيشنهاد مي. بحث كرد vivo Inدرمحيط 

بر تومورهاي ها مورد مطالعه در اين پژوهش و ساير غلظت
مشخصي بر حيوانات آزمايشگاهي مورد استفاده قرار بگيرد 
تا در صورت امكان بتوان آن را به صورت يك روش درماني 

  .استفاده كرد مؤثرروتين و 

    

۶
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