
مقاله پژوهشی
مجله دانشگاه علوم پزشکی رفسنجان

939-1394،952بهمن، 14دوره

Pistacia(برگ گیاه پسته وحشی اتانولیسیتوتوکسیک عصارهبررسی اثر

Khinjuk (سلول سرطانی ردهبر دوHela وMCF-7

3علی طراوتی،2، الهام پوراکبر1باقر سید علیپور

15/9/94: پذیرش مقاله17/8/94:دریافت اصلاحیه از نویسنده28/10/93:ارسال مقاله به نویسنده جهت اصلاح1/7/93:دریافت مقاله

چکیده
طبیعی و مشتقات گیاهان دارویی يهافرآورده. در سراسر جهان استو میرعلت مرگترینسرطان مهم:زمینه و هدف

برگ ی اتانولعصارههدف از این تحقیق بررسی اثرات سمیت سلولی . براي درمان سرطان ایفا کنندمید نقش مهنتوانمی
.بودHeLaوMCF-7ي هاسلولبر)Pistacia Khinjuk(پسته وحشی اهیگ

با روش خیساندن استخراج شد و Pistacia Khinjukاهیگعصاره اتانولی ، آزمایشگاهیدر این مطالعه :هامواد و روش
هاي مختلف با غلظتMCF-7و HeLaي سلولی هارده. دگردیبررسی MCF-7و HeLaیسلولردهسمیت سلولی آن بر 

MTTMethyاز آزمون،و براي بررسی مهار رشدساعت تیمار شد 72به مدت ) لیترمیلیگرم بر میلی156/0-10(عصاره

Thiazol Tetrazolium) ( تعیین شدالایزا ریدرر توسط نانومت570نوري محلول رنگی در طول موج جذب.دگردیاستفاده .
.تجزیه و تحلیل شدند)Dunnett(دانت تعقیبی آزمونبا استفاده از آنالیز واریانس یک طرفه وهاداده

طور ه را بMCF-7و Helaيهارشد سلول، ي مختلفهاغلظتدربرگ گیاه پسته وحشیعصاره اتانولی: هایافته
156/0در غلظتبالاترین درصد مهار رشد.کاهش دادساعت،72بعد از نترلکنسبت به گروه) >05/0p(ي دارمعنی
به لیترمیلیگرم بر میلی40/2و41/2به میزانIC50و مقداربود %76/76و %33/81به میزانلیترمیلیگرم بر میلی

. محاسبه شدMCF-7و Helaيهاسلوليبراترتیب 
لذا به منظور . استMCF-7وHelaه پسته وحشی داراي اثر مهاري بر رده سلولی عصاره اتانولی برگ گیا:گیرينتیجه

.فعالیت، تحقیقات بیشتري باید انجام شوداینپیدا کردن مکانیسم اساسی
MCF-7وHeLaی سلولرده،پسته وحشی،یاتانولعصاره،یسلولتیسم:يدیکلهايهواژ

، بابلسر، ایرانزیست سلولی و مولکولی، دانشکده علوم پایه، دانشگاه مازندرانآموزشیاستادیار گروه) مسئولنویسنده(-1
b.alipour81@gmail.com:پست الکترونیک، 01135302450: ، دورنگار01135302450: تلفن

، قائم شهر، ایرانواحد قائم شهرمیکارشناس ارشد زیست سلولی و مولکولی، دانشگاه آزاد اسلا-2
، بابلسر، ایرانزیست سلولی و مولکولی، دانشکده علوم پایه، دانشگاه مازندرانآموزشیگروهاستادیار-3
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مقدمه
ر قابل کنترل به رشد غیست که ري ایک بیمان سرطا

بافت که در نتیجه عدم تعادل بین تقسیم سلولی و پدیده 

، اطلاق آیدمیآپوپتوز به خاطر عوامل پیچیده به وجود 

ي چرخه هاکنترل،ي سرطانیهادر سلول]. 1[شودمی

د و به سازوکارهاي کنترلی بدن به طور نسلولی وجود ندار

یرهاي یی که در مسهاپروتئین. دهندمیطبیعی پاسخ ن

تأثیررسانی نقش دارند و بر روي چرخه سلولی پیام

کنند و به هم خوردن چرخه میگذارند تغییر پیدا می

رفتار متفاوتی نشان هاسلول،شودمیسلولی مشاهده 

این ]. 2[طلبد میي متفاوتی را هادهند و درمانمی

از وقایع ژنتیکی و عوامل مرتبط با ايهبیماري مجموع

و یکی از علل عمده ] 3[باشد میوه زندگی محیط و شی

در ایران بعد از ]. 4[مرگ و میر در سراسر جهان است 

بیماري قلبی و عروقی و تصادفات سومین عامل مرگ و 

].5[باشد میمیر 

یی و نامیرا مشتق تلیااپیهاي سلول،Helaهاي سلول

شایعسرطانشده از سرطان گردن رحم است که ششمین

بیندرشایعسرطاندومینوهاسرطانانواعههمبیندر

(هايسلول. باشدمیزنان  MCF-7Michigan Caner

(Foundation-7لی مشتق شده از تلیااپیهاي شبه ، سلول

این رده سلولی بسیاري از . سرطان پستان هستند

تلیوم پستانداران نظیر توانایی پردازش هاي اپیویژگی

را میهاي استروژنی سیتوپلاسندهاسترادیول از طریق گیر

Wntلینگمسیر سیگنا]. 6[باشد دارا می

)Wingless/integrated (زایی و نقش کلیدي در سرطان

Wntسیگنالینگي مسیرهاو مولکولداردزاییجنین

گیري و درمان سرطان اهداف قوي براي تشخیص، پیش

در رده سلول سرطانیWnt7Bتحقیقات نشان داد . هستند

شود و بتا استرادیول بر سطح میبیان ) MCF-7(پستان 

تأثیرMCF-7در رده سلول سرطانWnt7Bبیان 

].7[گذارد مین

نوع مختلف سرطان شناخته شـده  200تاکنون بیش از

است که اکثر آنها درمان قطعی ندارند اما بـراي جلـوگیري   

ــی،   ــا از روش جراح ــرفت آنه ــد و پیش ــوتراپی،از رش رادی

ــانی،دمیشــی ــانی،رم ــون درم ــانی اســتفاده هورم ژن درم

رغم تحقیقات بسیار در مـورد سـرطان و   علی]. 8[شود می

ــن بیمــاري   ــه عنــوان درمــان آن، هنــوز هــم ای یکــی از ب

. باشـد میبزرگترین مشکلات سلامت جوامع انسانی مطرح 

با توجه به این کـه داروهـاي شـیمیایی مـورد اسـتفاده در      

ایجـاد مقاومـت دارویـی، داراي    درمان سـرطان، عـلاوه بـر    

باشـند، مطالعـه و بررسـی عـواملی بـا      اثرات جانبی نیز می

طبیعی، مانند ترکیبات به دست آمده از گیاهان کـه  منشاء

اهداف تحقیـق  تریناثرات مضر کمتري دارند، یکی از مهم

برايبنابراین تلاش]. 9-10[در حوزه درمان سرطان است 

مـورد کمتـر در جـانبی ا عوارضبومؤثرترداروهايیافتن

.باشدمیمورد توجه میهاي بوگونهبا استفاده ازهاسرطان

Anacardiaceaeاز تیره Pistaciaمیپسته با نام عل

در ایران سه گونه . گونه در سراسر جهان است11شامل 

روید که شامل میي مختلف ایران هاوحشی در بخش

Pistacia Atlantica) گونه )ونهگیرزسهداراي ،Vera

Pistaciaو گونهPistacia Khinjuk) رویدمیفصل بهار (

در نواحی مرکزي و شرقی شامل عمدتاًو] 11[باشد می
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کوهستانی نیمه خشک کشور مانند بلوچستان تا نواحی 

خراسان، لرستان، کردستان، اصفهان، فارس، خوزستان، 

دهند مینشان توجهی را انتشار قابلیزد و تهران ،کرمان

پسته وحشی که در مناطق مرکزي ایران به نام ]. 12[

Pistacia(خینجوك  khinjuk Stocks (است معروف

به دلیل شباهت بسیار زیاد مورفولوژیکی و برگی )1شکل (

شودنامیده میبه اشتباه بنه معمولاPistacia Atlanticaًبا 

Pistacia Atlanticaدر حالی که بنه نام فارسی گونه

کوتاه به ارتفاع ايهی درختچگیاهپسته وحشی. باشدمی

، ايهي مرکب تک شانهایک تا سه متر، دو پایه، با برگ

ي ارغوانی مایل به هاي تخم مرغی شکل، گلهابرگچه

قرمز، گل آذین خوشه مرکب و میوه شفت کوچک 

]. 12[باشد می

شهرستان (Pistacia khinjuk Stocksتصاویري از گیاه -1شکل
)بردسکن در استان خراسان رضوي

هاگیاهان متعدي از این تیره وجود دارد که بعضی از آن

و عي مطبوهاداراي اثر درمانی و برخی دیگر داراي میوه

VeraPistaciaمیبا نام علپسته خندان. خوراکی هستند

داراي مقدار زیادي مواد روغنی، آمیدون و مقداري ساکارز 

اند دادهمطالعات نشان داد ]. 13[باشد میغز پسته در م

ضمه، دندان هابراي درمان سوءkhinjukPistaciaرزین 

قرار مورد درد و به عنوان اثر قابض در طب سنتی

مصرف khinjukPistaciaچنین میوه و همگرفتهمی

KhinjukPistaciaقسمت هوایی گیاه ]. 14[خوراکی دارد 

-3-ي فلاونوئیدي شامل میریستینحاوي گلیکوزیدها

- 3-رتینوزید و میریستین-3- گلیکوزید، میریستین

چنین مشتقات میریستین و هم] 15[باشد میگلیکوزید 

Pistaciaبیست درصد مقدار کل پلی فنول برگ

Lentiscus 16[شوند میرا شامل .[Benhammou و

Pistaciaهمکاران گزارش کردند عصاره اتانولی برگ 

Atlantica17[میکروبی ندارد فعالیت آنتی .[Tohidi و

همکاران گزارش کردند که اسانس برگ و صمغ گیاه 

Pistacia Atlanticaاکسیدانی و ضد قارچی فعالیت آنتی

].18[مناسبی دارد 

ثانویه گیاهی، ترکیباتی آلی هستند که هاي متابولیت

. خیل نیستنددر رشد و نمو یا تولید مثل گیاه دمستقیماً

این ترکیبات برخلاف متابولیت اولیه انتشار محدودي در 

آلکالوئیدها، ترپنوئیدها و فلاونوئیدها. قلمرو گیاهان دارند

هستند که داراي اثر ضد سرطانی ايههاي ثانویمتابولیت

با توجه به وجود ترکیبات پلی فنول و ]. 19[باشند می

سمت هوایی گیاهان گلیکوزیدهاي فلاونوئیدي در برگ و ق

گونهتیره پسته و عدم مطالعه تأثیرات ضد سرطانی
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Pistacia Khinjukدهانه رحم و سرطانسلولیردهبر

بررسی اثر سمیت هدفباحاضرسرطان پستان، مطالعه

Pistacia Khinjukایران میسلولی عصاره اتانولی گونه بو

.شدانجام MCF-7و HeLaهاي سرطانی سلولبر رده

هامواد و روش
در Pistacia Khinjukدر این مطالعه آزمایشگاهی، گیاه 

بردسکن در شهرستان از 1391اوایل اردیبهشت ماه 

و توسط متخصص گیاه آوريجمعاستان خراسان رضوي 

.گردیدشناسی در دانشگاه قائم شهر شناسایی

ابتدا برگ گیاه :گیاهعصارةسازيآمادهوتهیه

Pistacia Khinjuk پس از خشک شدن در معرض هوا، با

Moulinex, model(برقی آسیاباستفاده از دستگاه

AR1066Q (گرم از آن را به25ودر آمدهپودرصورتبه

درصد96اتانول و با حلال) ماسراسیون(روش خیساندن 

در یک دوره حداقل سه روزه همراه با تحریک خیسانده و

شونده در دماي اتاق ه حلمکرر به منظور حل شدن ماد

مخلوط عصاره و ،پس از گذشت سه روز. داري شدنگه

تا مواد جامد از شدبا استفاده از کاغذ صافی فیلترالکل

تقطیر در دستگاهازاستفادهبادر نهایتومایع جدا شوند

Rotary evaporate((Laborota(خلاء دوار  4000-

efficient, Heidolph, Germany)وتبخیرل اضافیحلا

LTE Scientific(درایر فریزدستگاهکمکد و بهشتغلیظ

Ltd, UK (ًدر.آمددرپودرشکلبهوشدخشککاملا

درونوبستهدرايهشیشظرفدرخشکنهایت پودر

ي مختلف استفاده هاو براي تهیه غلظتداريیخچال نگه

].20[شد 

Pistaciaبه دلیل این که عصاره گیاه  Khinjuk

شود و میحل نRPMI-1640در محیط کشت مستقیماً

سولفوکسایدمتیلديچنین حلال عصاره گیاهیهم

)DMSO (باشد، براي خود داراي اثرات سمیت سلولی می

ي تیمارشده، میزان آن هاحذف اثر این ماده بر روي سلول

دي. گیرندمیدر نظر % 1را در محلول نهایی کمتر از 

فاقد سمیت است % 1تا غلظت کمتر از سایدسولفوکمتیل

بدین ]. 21[باشد و غلظت این حلال از این حیث مهم می

در ،گرم عصاره گیاه بعد از توزینمیلی480منظور ابتدا 

. سولفوکساید حل شدمتیلحلال ديمیکرو لیتر100

لیتر محیط کشت براي حل شدن بهتر میلیسپس یک 

لول با استفاده از محیط اضافه شد و در نهایت حجم مح

ي متوالی هاسپس رقت:لیتر رسانده شدمیلی24کشت به 

، 1:16، 1:8، 1:4، 1:2، 1:1ي هااز این استوك با نسبت

، 5، 5/7، 10هايبراي تهیه غلظت1:128، 1:64، 1:32

گرم در میلی156/0و 312/0، 625/0، 25/1، 5/2

از MCF-7لی براي رده سلو.]22[استفاده شدلیترمیلی

هشت غلظت استفاده شد در صورتی که براي رده سلولی 

HeLaاز هفت غلظت استفاده شد.

سلولی يهارده:MCF-7و Helaي هاسلولکشت

Hela)NCBI C115( وMCF-7)NCBI C135( از بانک

سلولی انستیتو پاستور ایران خریداري شدند و در محیط 

نین گاوسرم ج% 10حاوي RPMI1640کشت مایع 

)FBS(،محلولگلوتامینمولارمیلی2غیر فعال شده ،

و استرپتومایسین)لیترواحد در هر میلی100(سیلینپنی

درجه 37دمايو در)لیترمیلیگرم در میکرو100(
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کشت و پاساژ داده رطوبت %95و CO2% 5گراد و سانتی

ب از لحاظ تعداد و مورفولوژي به حد مطلوهاتا سلولشد 

از هاپس از جدا کردن سلول.)پاساژ3-4پس از (برسند 

,EDTA(Gibco BRL- سطح فلاسک توسط تریپسین

Scotland) شمارش و ارزیابی حیات سلول انجام شد و

به همراه و ايهخان96ي هاسلول در چاهک3000تعداد 

Pistaciaیا بدون عصاره گیاهی  Khinjukه شدکشت داد

پسسلول میو خصوصیات عموفولوژيمورتغییرات . ]23[

,invert)Moticبا استفاده از میکروسکوپساعت24از

AE31 model, China (مورد ارزیابی قرار گرفت.

با روش آزمون رنگ هابررسی اثر سمیت سلولی عصاره

انجام شد ) (MTTMethy Thiazol Tetrazoliumسنجی 

]24 .[MTT)Sigma-Aldrich, USA ( یک نمک

تترازولیوم محلول در آب است که بر اساس فعالیت آنزیم 

ي زنده هاسوکسینات دهیدروزناز میتوکندریایی سلول

ي هارا به کریستالMTTمحلول زرد رنگ واستوار است 

چون(کند میبنفش رنگ نامحلول فورمازان تبدیل 

است،ثابتنسبتاًنوعیکيهادهیدروژناز سلولمحتواي

) استسلولتعدادباشده متناسبتولیدفورمازانمیزان

که به وسیله دي متیل سولفوکساید به صورت محلول در 

].25[آید می

متر مربع سانتی75شکلتیي هادر فلاسکها سلول

سلول، 1-2× 106لیهاوتعدادو با لیتر محیطمیلی15در 

ده یبعد از گذشت سه روز و پوش. کردندشروع به رشد 

سلول چسبنده به کف لایهفلاسک از سلول، شدن بستر 

ورسن -یپسینبا استفاده از تروییمآنزفلاسک به روش 

به یل استریشو پس از انتقال به لوله آزماگردیدجدا

شدوژیفیسانتر1200قه در دور یدق10ت مد

)GermanySigma, 3-30k model,(.ها در سپس سلول

و شد دوباره معلق پت پاستور یط کشت تازه با کمک پیمح

سلولی همراه با عصاره و سوسپانسیوناز میکرولیتر100

افزوده ايهخان96یا بدون عصاره به هر چاهک از پلیت 

سلول 3000هر چاهک تعداد درد به طوري کهگردی

ساعت درون انکوباتور24به مدت ها تیپل.باشد

)Germany,Memmert(از ها شدند تا سلولانکوبه

. گردندحال عادي بازشدن بهتریپسینهاز ناشیترس اس

100ه و یمناسب از عصاره مورد نظر تههاي ، رقتسپس

هاي به چاهکستونیاز هر رقت به صورت میکرولیتر

37يساعت در دما72به مدت ها سلولوشداضافه پلیت

72پس از . نددر انکوباتور قرار داده شدCO2% 5درجه و 

20به هر چاهک ،هاسلولبهکردن عصارهضافهاازساعت

اضافه MTTلیترمیلیبرگرممیلی5میکرولیتر از محلول 

و پس از طی ندساعت انکوبه شد4به مدت هاپلیت. شد

و به دقت خارج شدMTTزمان لازم محیط کشت حاوي 

افه گردید تا اضDMSOمیکرولیتر 100به هر چاهک 

دقیقه و تکان 10پس از ]. 26[فورمازان حاصل حل گردد

نوريجذبها با استفاده از تکان دهنده پلیت، دادن پلیت

Awareness)دستگاه الایزا ریدرتوسطنانومتر570در 

Technology Inc, Stat Fax 2100, USA)خوانده شد.

هاي حاوي سلول و بدون عصاره به عنوان چگالی چاهک

ل و تنها محیط هاي بدون سلونوري کنترل و چاهک
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RPMI1640به همراه سرم جنین گاوي به عنوانBlank

.در نظر گرفته شد

درصد حیات سلولی با استفاده از فرمول زیر محاسبه 

:]27[شد 

ردهبرعصارهازغلظتهراثرکهاستذکربهلازم

یکدیگرازمستقلدر سه آزمایشMCF-7و Helaسلولی 

درشدهدرجاعداداین روگرفت؛ ازقراربررسیتحت

مهاردرآمدهي به دستهاپاسخدرصدمیانگینجدول،

با توجه به . باشدمیمستقل تکراربارسهبرايسلولرشد

الایزا به وسیله دستگاهآمدهمقادیر جذب نوري به دست 

گیري ریدر درصد مهار رشد مربوط به هر غلظت با به کار

:]28[فرمول زیر محاسبه شد 

که بیانگر IC50در نهایت براي به دست آوردن میزان 

درصد مهار رشد %50غلظتی از عصاره است که موجب 

شود، از طریق رگرسیون خطی میي سرطانی هاسلولی

با استفاده از منحنی، معادله خط براي . محاسبه انجام شد

+ 89/78به ترتیب HeLaو MCF-7هاي سرطانی سلول

x99/11- =Y 08/120و +x96/28- =Y بدست آمد و

در معادله، Yدرصد مهار به جاي50سپس با جایگزینی 

HeLaو MCF-7هاي سرطانی براي سلولIC50میزان 

افزار آمارياز نرمهابراي تجزیه و تحلیل داده.بدست آمد

SPSS میانگین استفاده شد و نتایج به صورت 16نسخه±

با هاداده. عیین گردیدتکرار ت3حاصل از انحراف معیار 

طرفه و آزمون تعقیبی دانت استفاده از آنالیز واریانس یک

)Dunnett (داري در طح معنیتجزیه تحلیل شدند و س

.در نظر گرفته شد05/0آزمون 

نتایج 
سمیت سلولی عصاره اتانولی گیاه براي بررسی

Pistacia Khinjukي مختلف از عصاره تهیه شده ها، غلظت

بر MTTت سمیت سلولی هر غلظت با کمک روش و اثرا

مورد بررسی قرار MCF-7و HeLaي سرطانی هارده سلول

شود عصاره میمشاهده 1طور که در جدول همان. گرفت

گرم میلی156/0ي هادر غلظتPistacia Khinjukگیاه 

لیتر اثر مهاري بر میلیگرم بر میلی312/0لیتر و میلیبر 

دار بوده و اشته است که این اثر معنیدHelaرده سلول 

به HeLaي هاچنین بالاترین درصد مهار رشد در سلولهم

براي این دو غلظت مشاهده % 21/64و % 33/81ترتیب 

25/1لیتر و میلیگرم بر میلی625/0يهاغلظتدر. شد

دار در مقایسه با گروه اختلاف معنیلیتر میلیگرم بر میلی

.اما در صد مهار رشد کاهش پیدا کردمشاهده نشدکنترل 

تغییرات لیتر گرم بر میلیمیلی10و 5، 5/2ي هادر غلظت

. صد مهار رشد مشاهده شدرداري همراه با کاهش دمعنی

در صد هابنابراین با افزایش غلظت عصاره، در تمام غلظت

شاید بتوان این نتیجه را مهار رشد کاهش پیدا کرد و

مل محرك رشد ناشناخته موجود در عصارهناشی از اثر عوا

سمیت سلولیدانست که اثر ي بالاترهااتانولی در غلظت

. کنندرا خنثی میاتانولیترکیبات موجود در این عصاره
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.لیتر به دست آمدمیلیگرم بر میلیHeLa ،41/2براي رده سلولیIC50مقدار 
HeLaي هابر مهار رشد سلولPistacia Khinjukگیاه ي مختلف عصارههااثر غلظت- 1جدول 

غلظت عصاره پسته وحشی
)لیترمیلیگرم بر میلی(

میانگین ±انحراف معیار
جذب نوري

میانگین درصد 
مهار کنندگی

PIC50مقدار 

)لیترمیلیگرم بر میلی(
156/0039/0±193/033/81002/0
312/0025/0±264/021/64013/0
625/0016/0±327/021/49068/0
25/1032/0±424/007/26554/041/2
5/2025/0±756/044/52-048/0

5047/0±871/039/79-002/0
10016/0±786/036/59-022/0

-534/0±039/0کنترل
).one way ANOVA, Dunnett's post-test(دار در نظر گرفته شده است معنی05/0در سطح هاتفاوت میانگین

Pistaciaنتایج اثر سمیت سلولی عصاره اتانولی گیاه 

Khinjukهاي سرطانی بر رده سلولMCF-7 2در جدول

تیمارساعت72دهدمینشاننتایج. نشان داده شده است

اثر ،لیترمیلیگرم بر میلی312/0و 156/0هاي غلظتبا

شته است که نسبت به داMCF-7مهاري بر رده سلول 

هاباشد در صورتی که در بقیه غلظتمیدار کنترل معنی

05/0(نسبت به کنترل اثر معنی داري مشاهده نشد 

.(p>و 156/0ي هابالاترین در صد مهار رشد در غلظت

و % 76/76لیتر به ترتیب برابر میلیگرم بر میلی312/0

لولی براي رده سIC50هم چنین مقدار . بود% 25/72

MCF-7لیتر به دست میلیگرم بر میلی40/2میزانبه

.آمد
MCF-7هاي بر مهار رشد سلولPistacia khinjukگیاه هاي مختلف عصارهاثر غلظت- 2جدول

غلظت عصاره پسته وحشی 
)لیترمیلیگرم بر میلی(

میانگین ±انحراف معیار
جذب نوري

میانگین درصد 
Pمقدارمهار کنندگی

IC50)گرم میلی
)لیترمیلیبر 

156/0010/0±088/076/76027/0
312/0012/0±102/025/72040/0
625/0042/0±187/006/31689/040/2
25/1029/0±211/089/19944/0
5/2025/0±259/049/3999/0

5007/0±276/046/3-999/0
5/7022/0±272/085/6-999/0

10027/0±241/049/6999/0
-266/0±028/0کنترل

).one way ANOVA, Dunnett's post-test(دار در نظر گرفته شده است معنی05/0ها در سطح تفاوت میانگین
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بحث
و ماتیک رنفوابیوژي در وـتکنولي اـهرفتـپیشبا

در کهه مدآبه دست دي یات زطلاعا، امولکولیي تکنیکها

.درـد کـهاکمک خون سرطاري بیمازودرس شناخت 

مطالعه و بررسی عواملی با منشاء طبیعی، مانند ترکیبات 

به دست آمده از گیاهان که اثرات مضر کمتري دارند یکی 

. اهداف تحقیق در حوزه درمان سرطان استتریناز مهم

اي بر روي گیاهان مختلف بدین منظور مطالعات گسترده

سرطانی آنها ه و اثرات سمیت سلولی و ضدصورت گرفت

. مورد بررسی و ارزیابی قرار گرفته است

در این تحقیق اثر سمیت سلولی عصاره اتانولی برگ 

مورد MTTبه روش سنجش Pistacia Khinjukگیاه 

دهد اثر مینتایج این مطالعه نشان . بررسی قرار گرفت

ر روي بPistacia Khinjukعصاره اتانولی برگ گیاه 

گرم بر میلی312/0و 156/0در غلظتHeLaي هاسلول

، %33/81به ترتیب به میزان (داري لیتر به طور معنیمیلی

نسبت به گروه کنترل هاباعث مهار رشد سلول%) 21/64

نشان داد با افزایش غلظت عصاره حاضرمطالعه . شده است

گرم میلی156/0ازPistacia Khinjukاتانولی برگ گیاه 

توانایی زیستی لیترمیلیگرم بر میلی10لیتر به میلیبر 

ي هامهار رشد سلول،به عبارتییافت ها افزایش سلول

شاید بتوان این نتیجه را ناشی از . سرطانی کاهش پیدا کرد

اتانولی اثر عوامل محرك رشد ناشناخته موجود در عصاره

اثر ي بالاهادانست که در غلظتي بالاترهادر غلظت

را اتانولیترکیبات موجود در این عصارهسمیت سلولی

که ترکیبات با نظر به این،حالکنند اما به هرخنثی می

و کیفی قرار میموجود در عصاره مورد آنالیز و تجزیه ک

ه و مؤثرسازي ترکیبات جداسازي و خالصواندنگرفته

نولی ه عصاره موجود در عصاره اتامؤثرتعیین ساختار جزء 

.توان در این مورد اظهار نظر قطعی نمودنمیانجام نشد، 

سرطانی که براي از ترکیبات ضد% 60امروزه بیش از 

درمان بیماران سرطانی کاربرد دارد از منابع گیاهی، 

هاي متابولیت. آیندها به دست میدریایی و میکروارگانیسم

جمله ثانویه در گیاهان داراي اثرات بیولوژیکی متعدد از

اثرات ضدالتهابی، ضد سرطانی، ضد دردي و اثرات متعدد 

نتایج حاصل از آنالیز اسانس برگ .عروقی هستندقلبی 

حاکی از GC-MCتوسط Pistacia lentiscus Lگیاه 

بود و % 4به میزان ) Sesquiterpene(وجود سزکوئی ترپن 

هیچ گونه الکل منوترپنی مشاهده نشد، در صورتی که در 

Pistacia khinjukعات قبلی که بر روي گیاهان مطال

StocksوPistacia chinensis Bunge انجام گرفت به

]. 29[الکل منو ترپن گزارش شد % 8و % 16ترتیب 

ي هامطالعات نشان داد ترکیبات اصلی اسانس قسمت

,pinene, β-pineneشامل Pistacia Khinjukهواي گیاه

myrcene, beta-caryophyllene, germacrene Bو

spathulenolاکسیدانی و باشد که مسئول فعالیت آنتیمی

نتایج به دست آمده از آنالیز ]. 30[باشند میقارچی آنتی

نشان داد که جزء Pistacia Khinjukاسانس میوه گیاه 

- Limoneneو phellandrene ،α-pineneاصلی آن شامل
و %27/15، %33/52به ترتیب هاباشد که مقدار آنمی∆

فعالیت ،از سوي دیگر]. 14[گزارش شد % 08/4

میکروبی نیز براي برگ گیاه اکسیدانی و ضدآنتی

P.Khinjukهاآنبه واسطه حضور ترکیبات فنولیک
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در این تحقیق پس از بررسی اثرات ]. 30- 31[گزارش شد 

و Helaي سرطانی هاه بر رده سلولسیتوتوکسیک عصار

اکسیدانی و حضور ترکیبات فنلی فعالیت آنتیتأیید

در بالاخص فلاونوئید از مطالعات قبلی و نقش فلاونوئید 

حاصل شد کهجه نتیسرطانی، این ارتباط با اثرات ضد

Pistacia khinjukبرگفعالیت ضد سرطانی عصاره 

بنابراین، این یافته با .شدتواند به علت ترکیبات فنلی بامی

سرطانی مطالعات مختلفی که در ارتباط با اثرات ضد

یی نظیر القاء مرگ هاترکیبات پلی فنول با مکانیسم

ریزي شده سلولی، مهار رشد سلولی، مهار فعالیت برنامه

انجام شده هاپروتئین کینازها و جلوگیري از تهاجم سلول

].32[مطابقت دارد ،است

دهد که عصاره میچنین نشان ین مطالعه همنتایج ا

ي هادر غلظتPistacia Khinjukاتانولی برگ گیاه 

گرم در میلی10و 25/1، 625/0، 312/0، 156/0

به ترتیب به MCF-7ي هالیتر باعث مهار رشد سلولمیلی

شده است و % 89/19و % 06/31، %25/72، %76/76میزان 

اثر مهار رشد شودمیهر چه غلظت عصاره بیشتر 

وجود دارد احتمالاین. گرددمیي سرطانی کمتر هاسلول

در عصاره برگ گیاهمؤثردر این محدوده از غلظت، ترکیب 

Pistacia Khinjukنبوده که سبب مهار رشد ايهبه گون

و همکاران Balan.شود هر چند کاهش رشد مشاهده شد

Pistaciaبا بررسی فعالیت آنتی تومور صمغ گیاه

lentiscus نشان دادند که این گیاه با القاء آپوپتوز، تکثیر

کند میمهار vitroinسلول تومور کولورکتال انسان را در 

]33 .[Rezaei و همکاران گزارش دادند عصاره

ي کارسینوماي هارشد سلولPistacia Atlanticaمیوه

]. 34[کند میانسان را مشابه با دوکسی روبسین مهار 

Almehdarو همکاران نشان دادند، روغن رزینPistacia

Vera اثر سیتوتوکسیک ملایم در برابر رده سلولی سرطان

ي هاپستان، رده سلولی سرطان سرویکس و ملانوسیت

منطبق با مطالعه حاضریافته ،بنابراین]. 35[نرمال دارد 

نقش تأییدي مختلف پسته و هانتایج حاصل از گونه

ونوئیدها از طریق مهار پلیمریزاسیون سرطانی فلاضد

ي آزاد و ها، ممانعت از عمل تخریبی رادیکالهاتوبولین

مقایسه اثرات سمیت سلولی ]. 36[باشد میالقاء آپوپتوز 

ي سرطانی هابر روي سلولPistacia Khinjukعصاره گیاه 

MCF-7 باHeLa نشان داد این عصاره داراي اثرات سمیت

ي هادر مقایسه با سلولHeLaيهالولبیشتري بر روي س

MCF-7ي عصاره، هاغلظتمیاي که در تمابود، به گونه

تا حدي بیشتر HeLaي سرطانی هادرصد مهار رشد سلول

توان انتظار داشت که فعالیت میبا وجود این شواهد، . است

ي هابر سلولPistacia Khinjukمهارکنندگی گونه 

وجود ترکیبات فلاونوئید و سرطانی احتمالاً به علت 

رسد میلذا به نظر . اکسیدانی در آن باشدفعالیت آنتی

را Pistacia Khinjukخواص سیتوتوکسسیک عصاره گیاه 

ي ثانویه به هابتوان به طور کلی به حضور متابولیت

خصوص در درجه اول فلاونوئیدها و در درجه دوم به فنل 

.تام موجود در این گیاه نسبت داد

هاي مختلف درمان ز آن جا که مطالعه بر روي روشا

اهداف پژوهشی پزشکی در عصر ترینسرطان، یکی از مهم

هاي درمانی آید، لذا جهت یافتن روشحاضر به حساب می

اي آغاز شده است هاي گستردهمناسب و اثربخش، تلاش

توان به به بررسی اثرات سمیت سلولی که از آن جمله می
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ته از گیاهان در شرایط آزمایشگاهی با مواد نشأت گرف

هرچند روش . اشاره نمودMTTاستفاده از روش سنجش 

ها و مراکز یک روش پرکاربرد در آزمایشگاهMTTسنجش 

باشد تحقیقاتی مختلف است، اما خود نیز داراي معایبی می

توان به این حقیقت اشاره نمود که این که از آن جمله می

هاي زنده هاي سلولمیتوکندريروش بر پایه فعالیت 

باشد و با استفاده از نتایج این تست تشخیصی، استوار می

با قطعیت کامل هاتوان در مورد کاهش تعداد سلولمین

اي سبب تغییر در تعداد که اگر مادهزیراقضاوت نمود،

هاي سلول شود، اثر آن توسط این تست، میتوکندري

از طرفی براي . گرددیر میتفسهامشابه تغییر تعداد سلول

هاي استفاده بالینی ترکیبات گیاهی نیازمند انجام تست

سازي تر بوده و لذا جداسازي و خالصبیشتر و دقیق

ه مؤثره موجود در عصاره، تعیین ساختار جزء مؤثرترکیبات 

سرطان و عصاره، تعیین مکانیسم بیوشیمیایی فعالیت ضد

inن گیاه در شرایط سرطانی عصاره ایبررسی اثرات ضد

vivo گرددمیپیشنهاد .

گیرينتیجه
در این مطالعه مشخص گردید عصاره اتانولی برگ گیاه 

Pistacia Khinjuk312/0و 156/0ي هادر غلظت

داري سبب مهار رشد لیتر به طور معنیمیلیگرم بر میلی

شد به طوري که HeLaو MCF-7ي سرطانی هاسلول

براي . ر در این دو غلظت مشاهده گردیدبالاترین درصد مها

احتمالاًه این گیاه و مؤثرتوان سیتوتوکسیک ماده تأیید

مورد میلیبرداري دارویی از آن، تحقیقات بیشتر و تکبهره

.نیاز است

قدردانیوتشکر
آوري که در جمعمیجناب آقاي دکتر بهمن اسلاازوسیلهبدین

شناسی و در توضیحات گیاهنژادو شناسایی نمونه و دکتر نقی
چنین از کارشناس آزمایشگاه زیست سلولی و مولکولی هم

یاريراسرکار خانم محمدي که در کارهاي آزمایشگاهی ما
.آیدمیعملبهتشکرنمودند، نهایت
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The Cytotoxic Effect of Ethanolic Extract of Pistacia Khinjuk Leaf onHeLa

and MCF-7 Cancerous Cell Lines

B. Seyedalipour1, E. Pourakbar2, A. Taravati 3

Received: 23/09/2014 Sent for Revision: 18/01/2015 Received Revised Manuscript: 08/11/2015 Accepted: 06/12/2015

Background and Objectives: Cancer is the most important cause of death worldwide. Natural products and

derivatives of medicinal plants can play an important role to cure cancer. The aim of this study was to evaluate

the cytotoxic effect of ethanolic extracts of Pistacia Khinjuk leaf on Hela and MCF-7 cell lines.

Materials and Methods: In this laboratory study, ethanolic extract of Pistacia Khinjuk leaves was prepared by

using maceration method and its cytotoxic effect on Hela and MCF-7 cell lines was investigated. Hela and MCF-

7 cell lines were treated with various concentrations of extract (0.156-10.0 mg/ml) for 72 hours and growth

inhibition was assayed using MTT (Methy Thiazol Tetrazolium) test. The optical density of the coloured

solution was quantified at 570 nm wavelengths by an ELISA Reader. Data were analyzed using one-way

ANOVA and Dunnett's post-test.

Results: The results showed that different concentrations of ethanolic extract significantly reduced the growth of

Hela and MCF-7 cell lines compared to the control group after 72 hours (P< 0.05). The highest percentages of

growth inhibition at concentration of 0.156 mg/ml were 81.33% and 76.76% and the IC50 values were 2.41 and

2.40 mg/ml for Hela and MCF-7 cell lines, respectively.

Conclusion: The findings of the present study showed that the ethanolic extract of Pistacia Khinjuk leaf

possessed inhibitory effect on Hela and MCF-7 cell lines. In order to find the underlying mechanism of this

activity, further research should be carried out.

Key words: Cytotoxicity, Ethanolic extract, Pistacia Khinjuk, Hela and MCF-7 cell lines
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