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Abstract: 
 
Background: The use of plants for therapeutic purposes is the source of many modern 
medical treatments. In this study, at first, the cytotoxicity of the Foeniculum vulgare 
(Fennel) extract on cancer cells was studied. Then, TERT gene expression changes were 
estimated via induction of cancer and extract treatment. 
Materials and Methods: At first, different concentrations of the Fennel extract were 
obtained for cell morphology and the MTT assay. Afterwards, cancer in mice was induced. 
Sampling was performed to determine changes in gene expression after 7, 14, 21 and 28 
days. After that, RNA was extracted, cDNA was synthesized, and gene expression changes 
were studied. 
Results: Results showed an inhibitory effect on both cell lines at 50% inhibition (IC50) of 
proliferation at 200 µg/ml after 72 hours using the MTT assay. The morphology results in 
the third day in 100 and 200 concentrations showed that the extract caused complete 
degeneration and destruction of cancer cells. The results of analysis of the graphs revealed 
that the expression of TERT gene in treated cancer samples decreased on days 7, 14 and 28 
compared with the control. 
Conclusion: The Fennel extract has dual effects on cancer cells through initiating 
intracellular events. In high concentrations, the extract stimulates proliferative growth in 
cancer cells and in low concentrations it has inhibitory effects on cell growth and 
proliferation. In the evaluation of the extract on TERT gene expression, a reduction was 
observed in gene expression on days 7, 14 and 28. Therefore, the Fennel extract can affect 
the gene expression through its effect on molecular pathways. 
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vulgare 
  
* Corresponding Author. 
Email: Shahrokhabady@yahoo.com 
Tel: 0098 915 508 6805  
Fax: 0098 513 843 5050                                                                                                     CCoonnfflliicctt  ooff  IInntteerreessttss::  NNoo    
                                    Feyz, Journal of Kashan University of Medical Sciences, February, 2018; Vol. 21, No 6, Pages 543-552 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
Please cite this article as: Mousaee Z, Shahrokhabadi Kh, Entezary M. Evaluation of the effect of Fennel extract on TERT gene expression 

changes in mouse liver tumors induced with cancer. Feyz 2018; 21(6): 543-52. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
15

 ]
 

                             1 / 10

http://feyz.kaums.ac.ir/article-1-3381-en.html


544  
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  مقدمه
وع هايي با شيهاي كبد و پستان از جمله سرطانسرطان

هپاتوسلولار كارسينوما يك . بالا در جوامع مختلف هستند
در بيماران مبتلا به زمينه كبدي  است و عمدتاًبدخيمي اوليه كبد 

شيوع اين بيماري در نقاط گوناگون  .]1[ دهدسيروزي رخ مي و
و  هايي از آسياشيوع بالاي آن در بخش. جهان متفاوت است

نياز به تحقيقات . ]2[ دليل ضعف سيستم بهداشتي استآفريقا به
ها و نز بيماريپايه براي بررسي مسيرهاي مولكولي در مسير پاتوژ

  .]3[ ها وجود داردسرطان
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هاي رايج نهاي زياد در زمينه درماامروزه با وجود پيشرفت
درماني، جراحي و راديوتراپي، هنوز هم سرطان، از جمله شيمي

بين مطالعات  عنوان پلياستفاده از مدل حيواني مناسب به
چهار مدل . ]4[ آزمايشگاهي و مطالعات باليني ضروري است

هاي سينژيك، آنرژيك، گزنوژنيك و آلوژنيك القاي تومور به نام
در مدل . اراي مزايا و معايبي استكه هركدام د ]5[ وجود دارد

گزنوژنيك منشا حيوان و سلول تزريقي از نظر گونه متفاوت 
بايد همراه با مهار و  و بنابراين حتماً) مثل انسان و موش(است 

بنابراين باتوجه به . ]6[ تضعيف سيستم ايمني صورت گيرد
-هاي سينژنيك، با القا تومور زيرمحدوديت دسترسي به مدل

تر به ارزيابي توان با خيال آسودهدر مدل گزنوژنيك، ميپوستي 
چنين بررسي پارامترهاي متعدد، و مطالعه مسيرهاي مولكولي، هم

آزمايش داروهاي جديد درماني و نيز تحقيقات جديدتر 
نوين و اثربخش  هايبنابراين هنوز هم استفاده از درمان. پرداخت
- لي درمان سرطانتراپي جزو اهداف اصدرماني و ژنمثل ژن

استفاده از گياهان براي اهداف درماني به قبل از . ]7،8[ هاست
. هاي طب مدرن استرسد و منشا بسياري از درمانتاريخ مي

 اندبسياري از داروهاي معمولي از منابع گياهي سرچشمه گرفته
رازيانه يكي از گياهان دارويي با اهميت است كه در طب  .]9[

  :صهخلا
-در اين تحقيق ابتدا اثر سيتو. هاي طب مدرن استمنشا بسياري از درمان اهداف درمانياستفاده از گياهان براي  :سابقه و هدف

 TERT و تيمار با عصاره، تغييرات بيان ژن القا سرطان با ،سپس. بررسي گرديد هاي سرطانيسلول رازيانه روي يتي عصارهتوكسيس
  .دآورد شبر

القـا   ،سـپس . تهيه گرديـد  MTT ها و تسترفولوژي سلولوهاي مختلف عصاره رازيانه براي بررسي مغلظت ابتدا :هامواد و روش
پـس از  . انجـام گرديـد   برداري، نمونهروز 28و  21، 14، 7 پس از براي بررسي تغييرات بيان ژن. ها صورت گرفتموش سرطان در
  . رفتد بررسي قرار گغييرات بيان ژن مورت ،cDNA سنتز و RNA استخراج

 200را   براي هر دو رده سلول )IC50(ها درصد رشد سلول 50كنندگي ساعت غلظت مهار 72بعد از  MTTتست نتايج  :نتايج
رفتگي و نابودي كامل گر تحليلبيان 200و  100هاي در غلظت روز سوم، مقايسه نتايج مورفولوژي. دشان داليتر نر ميليبگرم ميكرو

، 7در روزهاي  شاهد نسبت به اي سرطاني تيمار شدههدر نمونه TERT نشان داد كه بيان ژن نمودارهابررسي  .اني بودسلول سرط
  . كاهش يافته است 28و  14

بـالا،   كه در غلظـت طوريهب ؛هاي سرطاني داردبر سلول ايگانهسلولي اثرات دوجاد تغييرات درونبا اي رازيانه عصاره :گيري نتيجه
در ارزيـابي عصـاره   . ها داردپايين اثرات مهاري بر رشد و تكثير سلول تكثير سلول سرطاني است و در غلظترشد و  محركعصاره 

توانـد از طريـق تـاثير بـر     بنابراين عصاره رازيانه مي. كاهش در بيان ژن مشاهده شد 28و  14، 7نيز در روزهاي  TERT بر بيان ژن
  . اثير قرار دهدمسيرهاي مولكولي بيان ژن را تحت ت

  رازيانه، TUBO، رده سلولي MTTسنجي رنگ ،TERTهپاتوكارسينوما، ژن  :كليديواژگان
  543-552 ، صفحات1396، بهمن و اسفند 6پژوهشي فيض، دوره بيست و يكم، شماره –نامه علميدو ماه                                                
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اربردهاي متعدد رازيانه كدليـل بـه .شوده ميز آن استفادسنتي ا
در حال  و آرايشي بهداشتيداروسازي، صنايع غـذايي از جمله 

و مركز اروپا، كشورهاي  حاضر در اكثر نقاط جهان مانند جنوب
و و بسياري از كشورهاي آفريقايي و همچنين در برزيل  آسيايي

نـه قـرار هاي زراعي وسيعي زير كـشت رازياآرژانتين، زمين
-Foenicuبا نام علمي ) Fennel(رازيانه يا باديان  .]10[ ددارن

lum vulgare  داراي  ،متر 2گياهي علفي و معطر با ارتفاع
صورت وحشي هب شكل است،نخي هايي با قطعات نازك وبرگ

در . گياهي چند ساله، اما با كشت و پرورش گياهي دوساله است
 بدياميانه تا آسيا و ايران رشد مناطق وسيعي از اروپا، مديتر

طور قابل هب در موشمصرف خوراكي اسانس رازيانه . ]11[
جا، ناهنجاري كروموزومي، تشكيل هتوجهي تكرارهاي متافاز ناب

هاي مغز استخوان القاء ها و سميت سلولي را در سلولريزهستك
- سرازيانه استر ،برآنعلاوه .نمايدد مهار ميميشده با سيكلوفسفا

 دهدا نيز كاهش ميد رميهاي اكسيداتيو ناشي از سيكلوفسفا
 1،3دليل تركيباتي مانند اسيد لينولئيك، اندكانال، رازيانه به. ]12[

اندكادينال فعاليت ضدباكتريايي  - 2،4بنزنديال، اسيد اولئيك و 
باشد كه فورانوكومارين ميهيدروكسي - 5اي رازيانه دار. دارد

. ضدباكتريايي اين گياه به عهده داردنقش مهمي در فعاليت 
، آنتراكوك فكاليسعصاره رازيانه فعاليت ضدباكتريايي در برابر 

، سودوموناس آئروژينوزا، شياكليياشر، استرپتوكوكوس اورئوس
 .]13[ دهدنشان مي شيگلا فلكسنريو  موريومسالمونلا تيفي

ه رژيم هاي طبيعي بعنوان يك منبع عالي از اكسيدانرازيانه به
هاي فرار روغن. نمايداكسيداني روزانه كمك ميغذايي آنتي
اكسيداني قوي را در مقايسه با هيدروكسي بوتيرات فعاليت آنتي

باتوجه به نقش . ]14[ دندهو هيدروكسي بوتيلات نشان مي
اين  ،گياه رازيانه در رژيم غذايي و نيز خصوصيات دارويي

- روي سلول رازيانهوري مطالعه با هدف بررسي اثرات ضدتوم

و تاثير آن بر تغييرات  TUBOو  HepG2هاي سرطاني رده 
 .صورت گرفتط سرطان كبد القا شده در شراي TERTبيان ژن 

كه با  كندكريپتاز معكوسي را رمزگذاري ميترانس TERT ژن
رمزگذاري  TERTC كه توسط ژن(تلومراز  RNAمجموعه 

شواهد نشان . ]15[ دندهمي، مجموعه تلومراز را تشكيل )شودمي
سازي تلومراز ايجاد وسيله فعالدهد كه اختلاف تلومر كه بهمي

-همچنين با. ]16[ شده، يك نيروي محركه در رشد سرطان است

جمله دل حيواني بايد خصوصيات مناسب ازتوجه به اينكه م
پذيرش تومور و شباهت به مدل انساني را داشته باشد، در اين 

براي القا و بررسي بيان ژن مورد  HepG2ده سلولي مطالعه از ر

  . نظر استفاده شد
  

  هامواد و روش
ابتدا دانه تجاري رازيانه از فروشگاه  در اين مطالعه

 50 ،سپس .پودر گرديد و توسط آسياب كاملاً گياهان دارويي تهيه
گرم از پودر رازيانه در كاغذ كارتوش درون دستگاه سوكسله قرار 

 آب مقطر وليتر ميلي 150 اي تهيه عصاره تام رازيانهبر. داده شد
گيري اضافه اه عصارهدستگبه بالن  درصد 96الكل  ليترميلي 150
ساعت با دستگاه سوكسله انجام شد  12مدت گيري بهعصاره. دش
 ،سپس .اطمينان حاصل گردد كه تمامي عصاره خارج شده است تا

منتقل درجه  37 براي خشك شدن كامل به انكوباتور عصاره
هاي مورد آوري شد و غلظتجمع در نهايت پودر خشك. گرديد

 -20دماي انجام آزمايش در  و تا زمانشده حل  PBSنظر در 
اثر عصاره تام رازيانه جهت . گراد نگهداري گرديددرجه سانتي

بررسي مورفولوژي و ميزان اتصال بين سلولي در شرايط كشت 
با  MTTها توسط تست د سلولسلولي و بررسي كميت و تعدا

   .گرفت روش زير مورد بررسي قرار
  

  : كشت سلول
هاي سلول( L929هاي سلولي مورد نظر شامل رده

 TUBOو ) هاي سرطان كبدسلول( HepG2 ،)فيبروبلاست
 هاسلول. تهيه شد ايران از انستيتو پاستور )سلول سرطان پستان(

 100( مايسينو استرپتو سيلينپني حاوي DMEDدر محيط 
ترتيب كه به )FBS( و سرم جنين گوساله) ليترميلي واحد در
در دماي  بود درصد 20و  14، 10 هاي سلولي ذكر شدهبراي رده

رشد داده  =100RH با CO2 درصد 5در انكوباتور  درجه 37
ها و شمارش سلولي توسط لام درصد زنده بودن سلول. شدند

طمينان از مناسب بودن تعداد نئوبار و رنگ تريپان بلو جهت ا
- قابليت توانايي سلول. ك انجام شدكشت در فلاس برايها سلول

فلاسك  5براي هر رده سلولي . دست آمدهب درصد 90هاي زنده 
محيط كشت در ليتر ميلي 5 سلول در 5×105كوچك با تعداد 
ساعت كه از اتصال و  24بعد از گذشت . نظر گرفته شد

هاي تهيه رقت ،گي اطمينان حاصل گرديدچسبندگي و عدم آلود
 ها افزوده گرديد؛پس از فيلتر شدن به فلاسك عصاره شده

از عصاره  μg/ml 200و  100، 50 10صفر،  حاويها فلاسك
براي مقايسه وضعيت ظاهري و چسبندگي و . رازيانه بود

ي عكس روز متوال 3مدت ها بهاتصالات بين سلولي در فلاسك
   .براي مقايسه ذخيره شد برداري انجام و
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  : هابررسي زنده بودن سلول
- ها و همچنين بررسي اثرات سيتوتعيين تعداد سلول

متيل تيازول دي MTT )3،4،5رازيانه توسط تست  توكسيسيتي
براي . مورد ارزيابي قرار گرفت) دي فنيل تترازوليوم 2 ،5يل  2

و در سه (تايي صورت سهاي بهخانه 96هر سه رده سلولي پليت 
در آغاز مرحله كشت در هر چاهك . استفاده شد )جداگانهپليت 
. محيط كشت اضافه شد µl 200همراه سلول به 5×103 پليت
با  و سپس عصارهساعت انكوبه شدند  24مدت ها بهسلول
 μg/mlو  800، 400، 200، 100، 50، 10صفر،  هايغلظت
، 24مدت به سه پليت تهيه شده. به هر چاهك اضافه شد 1000

نظر محيط پس از طي زمان مورد. ساعت انكوبه شد 72و  48
اي كاملا خارج شد و به هر خانه 96هاي پليت كشت چاهك

گرم در ميلي 5با غلظت  MTTرنگ  µl 20چاهك از پليت 
- پليت در كاغذ آلومينيومي پيچيده شد و به. ليتر اضافه شدميلي

 براي پليت اول .گرديدساعت در شرايط تاريكي انكوبه  4مدت 
 ، با برگرداندن پليت تمام محيط كشتساعت 24بعد از گذشت 

اضافه شد  DMSOاز  µl 200 به هر چاهك ،سپس. خارج شد
 570و بلافاصله پس از مخلوط كردن، خوانش در طول موج 

هاي زنده درصد سلول .دستگاه الايزا انجام شد نانومتر توسط
با استفاده از فرمول  هاي كنترللتحت تاثير عصاره نسبت به سلو

   :محاسبه شد ذيل
  

  100×  چاهكهاي تيمارشده با عصاره در هر جذب نوري سلول
  ميانگين جذب نوري سلول هاي كنترل

  
   :زمايشگاهيآحيوانات 

صورت موش بهسر  24 تحقيق تعداد در مرحله بعدي
: اين سه گروه شامل. تقسيم شدند )=8n( تصادفي به سه گروه

ني، و گروه گروه سرطا ،PBSدريافت كننده  ه شاهدگرو
+ تومور(عنوان تيمار سرطاني دريافت كننده عصاره تام رازيانه به

   .بودند )تيمار
  
   :يوانيمدل تومور ح يجادا

 جهت القا سرطان در موش از رده سلول توموري
HepG2 هاي زدن سلولسجلوگيري از پبراي . استفاده شد

سيستم ايمني بدن  و مهار نياز به تضعيف، سرطاني تزريق شده
 روزانه به مقدار Aرين وبدين منظور از سيكلوسپ ؛موش بود

mg/kg 50 استفاده شد خوراكيصورت وزن بدن موش به.  
   

  
   :ز بافت كبدبرداري انمونه

ها با كلروفرم بيهوش شدند و پس از تشريح، موش
كل . شد گرم برداشتهميلي 150تا  100وزن  يك لوب كبد با

RNA بافت كبد با استفاده ازColumn RNA isolation Kit 

III (DENA zist) جهت  .مطابق دستورالعمل استخراج شد
 استفاده ازترتيب به استخراج شده RNA يفيتو ك كميت يينتع

 ،سپس .شد ستفادهاسپكتروفوتومتري و ژل الكتروفورز ا دراپنانو
 Fermentas( ،cDNA(سنتز الگو و كيت  RNAبا استفاده از 

   .شدسنتز 
  

   :TERTژن بررسي تغييرات 
 استفاده Pars Tous كيت از RT-PCR انجام براي

 يمالز Meta Bionتوسط شركت  هاي اختصاصيپرايمر. شد
توالي نوكلئوتيدي پرايمرهاي مورد  1 شماره جدول .ساخته شد

سيون تكثير ژن با يك مرحله اوليه انكوبا. دهداستفاده را نشان مي
و سپس  دقيقه انجام شد 10براي  گراددرجه سانتي 94 در دماي

درجه  57 ثانيه، 15مدت به گراددرجه سانتي 95 دور در 40
درجه  72 ثانيه و در نهايت در دماي 30مدت به گرادسانتي
دو بار تكرار  RT-PCRهر . ثانيه انجام شد 30براي  گرادسانتي

نتايج آماري با استفاده از  .فتشد و نتايج مورد بررسي قرار گر
 يداردر سطح معني ANOVAو تست  SPSSافزار نرم
05/0P< مورد ارزيابي قرار گرفت.  

  هاي مورد استفاده در مطالعهتوالي پرايمر ژن - 1جدول شماره 
TERT 

Forward: 5'-CTTGCTGCTGGACACTCAGA-3' 
Reverse:  5'-GCTGTTCACCTGCAAGTCT-3' 

GAPDH 
Forward: 5'-GTCAAGGCTGAGAACGGGAA-3' 
Reverse:  5'-AAATGAGCCCCAGCCTTCTC-3' 

  
  نتايج

اين مطالعه با هدف بررسي اثر عصاره رازيانه روي 
دست آمده هدر نتايج ب. هاي سلولي سرطاني صورت گرفترده

هاي خاص روي مهار انتظار بر اين بود كه عصاره در غلظت
بررسي نتايج . اشدهاي سرطاني تاثير داشته بسلول رشد

هاي كنترل نشان داد كه سلول L929هاي رفولوژي در سلولوم
داراي تكثير  ،كه هيچ غلظتي از عصاره را دريافت نكرده بودند

روز سوم فلاسك . مناسب در هر سه روز كشت فلاسك بودند
و  100هاي در غلظت دوم روز در ،مچنينه .كاملا پر شده بود

 1 شماره شكل .شابه نمونه كنترل بوداتصالات بين سلولي م 200
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)A, B, C (را در روزهاي مختلف  هاتاثير عصاره بر اين سلول
هاي بررسي نتايج مورفولوژي روي سلول .دهدنشان مي
HepG2 بدون دريافت عصاره(هاي شاهد نشان داد كه سلول( 

در روز دوم تاثير . دادنددر هر سه روز رشد نرمالي را نشان 
رفولوژي در غلظت واما تغييرات م ،محسوس بودان 50غلظت 

كه در درحالي ،با كاهش اتصالات سلولي كاملا مشهود بود 100
بلكه  ،تنها كاهش نيافته بوداتصالات بين سلولي نه 200غلظت 

گر اثر ها نيز مشاهده شد كه بيانتكثير سلولي و افزايش سلول
در روز . تها بوده استحريكي عصاره در اين غلظت روي سلول

تا  10هاي غلظتسوم تكثير تغييرات مورفولوژي تحت تاثير 
كه با افزايش غلظت نحويبه ؛خوبي آشكار شدبه ميكروگرم 200
ها كاسته شد، و در به نسبت فراواني از تكثير سلول 200تا  10از 

هايي ل به سلولها از حالت دوكي شكتمامي سلول 200غلظت 
 1 شماره شكل. رانوله تبديل شدندو گ با سيتوپلاسم كوچك

)D, E, F( بررسي نتايج . دهداين تاثيرات را نشان مي
نشان داد كه در مقايسه با  TUBOرفولوژي رده سلولي وم

بت مناسبي رشد و تكثير داشتند، تاثير سهاي كنترل كه به نسلول
نتايج در  .شروع شد 100غلظت عصاره از روز دوم با غلظت 

و با  100اد كه كاهش اتصالات در غلظت روز دوم نشان د
- در روز سوم در. وجود داشت 200شدت بيشتري در غلظت 

اي وجود اثرات قابل مشاهده 50و  10هاي كه در غلظتحالي
اثرات تحليل  200خصوص بهو  100هاي نداشت، در غلظت

 شماره شكل( ها كاملا مشاهده شدرفتگي و نابودي كامل سلول
1G, H, I, (.   

  

 

 

 
  هاي مختلف عصاره رازيانهها تحت تاثير غلظترفولوژيك سلولوتغييرات م -1 شماره شكل

A :هاي سلولL929 ؛بدون تاثير عصاره B :هاي سلولL929  ؛ساعت 48ميكروگرم عصاره پس از  100در غلظتC  :هاي سلولL929  ؛ساعت 72ميكروگرم پس از  100در غلظت  
D: سلول HepG2 ؛بدون تاثير عصاره E : سلولHepG2  ؛ساعت 48ميكروگرم عصاره پس از  100در غلظت F : سلولHepG2  ؛ساعت 72ميكروگرم پس از  100در غلظت  
G : سلولTUBO ؛بدون تاثير عصاره :H  سلولTUBO  ؛ وساعت 48ميكروگرم عصاره پس از  100در غلظت I :TUBO  ساعت 72از  ميكروگرم عصاره پس 100در غلظت.  

  
  : MTTنتايج تست 

غلظت  8در سه پليت جداگانه با  MTTآزمايش 
نتايج در . ساعت انجام شد 72و  48، 24متفاوت براي 

و  1شماره  هاينمودار. اندمقايسه شده 4تا  1 شماره نمودارهاي

CBA 

F D E 

IH G 
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 72و  48ترتيب بعد از را به HepG2هاي تغييرات سلول 2
داري بر مهار رشد ياثير معنعصاره ت. دهدساعت نشان مي

 4و  3نمودارهاي شماره . شتدا HepG2هاي سرطاني سلول
نتايج در . دهدنشان مي TUBOهاي تغييرات سلولي را در سلول

كنندگي عصاره از گر اثرات تحريكساعته بيان 72و  48نمودار 

اثرات دوگانه تاثير دوزهاي متفاوت . به بالاست 200غلظت 
در بررسي بيان . شودو تكثير سلولي مشاهده ميغلظت در مهار 

ها از تكنيك براي تعيين كيفيت نمونه RNAژن بعد از استخراج 
هاي تعدادي از نمونه 2 شماره شكل. ژل الكتروفورز استفاده شد

  .دهداستخراج شده را روي ژل نشان مي
 

 
  .MTTبا روش  HepG2هاي ر سلولساعت ب 48هاي مختلف عصاره پس از تاثير غلظت -1 شماره نمودار

  

  
  .MTTبا روش  HepG2هاي ساعت بر سلول 72عصاره پس از  مختلفهاي تاثير غلظت -2 شماره نمودار

  

  
  .MTTساعت با روش  48پس از  L929و  TUBOهاي هاي مختلف عصاره بر سلولتاثير غلظت -3 شماره نمودار
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  ..MTTساعت با روش  72پس از  L929 و TUBOهاي عصاره بر سلول هاي مختلفتاثير غلظت -4شماره نمودار 

  

  
  ز واستخراج شده روي ژل آگار RNAهاي نمونه -2 شماره شكل

  . استفاده شد كه داراي سه باند مشخص روي ژل باشند cDNAاز تكرارهايي براي سنتز 
  

-RTبيان ژن مورد نظر را در تكنيك  6و  5شماره نمودارهاي 

PCR تيمار شده با عصاره و  هاي سرطانيرتيب در نمونهتبه
هاي در نمونه .دهدنشان ميهاي سرطاني بدون تيمار نمونه

بهترين  28و  14، 7روزهاي  تيمار شده با عصاره در سرطاني
 نمودار( بود، مشاهده شد TERTپاسخ كه مهار كامل بيان ژن 

هاي مونهدر ن TERT ميزان بيان ژن 6 شماره نمودار). 5 شماره
بيان . دهدسرطاني بدون تيمار با عصاره تام رازيانه را نشان مي

 ترتيب دربه همچنين در روز هفتم، و نرمال و ژن در نمونه شاهد
بسيار  TERT وهشتم ميزان بيان ژنبيست چهاردهم و روز روز

  . افزايش يافته است
  

  
ر شده هاي سرطاني تيمادر نمونه TERT بيان ژن -5 شماره نمودار

: هاي نمودار از چپ به راست عبارتند ازستون. با عصاره تام رازيانه
  . 28و روز  14، روز 7شاهد يا كنترل، تيمار روز 

  
هاي سرطاني بدون در نمونه TERT بيان ژن -6 شماره نمودار

هاي نمودار از چپ به راست ستون. تيمار با عصاره تام رازيانه
 ، و14، روز 7ا كنترل، نمونه روز نمونه شاهد ي: عبارتند از

  . 28تكرارهاي روز 
  

  بحث 
عنوان يك ها پيش بههاي گياهي از قرنعصارهگياهان و 

 بسياري از داروها امروزه .شده استمي استفاده هابيماري درمان
تعداد زيادي از داروهاي . انداز منابع گياهي سرچشمه گرفته

اي از اين داروها عبارتند از ونهاند كه نممؤثر، مبناي گياهي داشته
، )از گل انگشتانه(، ديگوكسين )از پوست درخت بيد(آسپرين 

 .]17[ )از خشخاش(و مورفين ) از پوست درخت گنه گنه(كينين 
اي از عنوان يك گياه دارويي مهم در طيف گستردهبه گياه رازيانه

رطان، درد، تهوع و استفراغ، ورم مفاصل، سويژه دل، بههادرمان
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. شودكوليك كودكان، ورم ملتحمه، و درد كبد استفاده مي
 هاي دارويي، مانندهاي مختلف رازيانه در زمينهعصاره ،همچنين

- داروي ضدحساسيت، ضدالتهاب، ضد، هاويتامين يب باترك

ميكروبي و ضدويروسي، ضددرد، ضدتب، مهار سيتوكروم 
P450A4 كرده ريشه و دم. ]11[ شوندكبد انسان استفاده مي

عامل  توليد استروژن، ضددرد وكننده، عنوان شلميوه اين گياه به
اين گياه در درمان اختلالات دستگاه تنفسي . باشدضدالتهاب مي

مادران شيرده  هاضمه و همچنين براي افزايش شير درسوء و
تركيب فرار  87رازيانه داراي بيش از  .]12-14[ شوداستفاده مي

اين تركيبات فرار در داخل گياه متغير است، و  تجمع. باشدمي
و  گل ها،عملا در هر قسمت از گياه، يعني ريشه، ساقه، جوانه

مشخص شده  هاي اخيردر سال. ]18[ است ميوه آن متفاوت
اين . باشدرازيانه ميدر  موجود است كه استراگول تركيب عمده

 يجاد نمايداي ازايي بالقوهتواند خواص سرطانتركيب فرار مي
انه رازيانه هاي فرار دمطالعات نشان داده است كه روغن. ]19[

توجهي در برابر رده سلول ممكن است پتانسيل ضدسرطان قابل
گزارش شده . ]20،21[ اشته باشندد) MCF-7( پستان سرطان

توجهي است كه رازيانه وحشي داراي خواص ضدسرطاني قابل
را هدف ) HepG2(ي كبدي هاتواند رده سلولباشد كه ميمي

با ) 4T1(اثر رازيانه در رده سلول سرطان پستان . ]22[ قرار دهد
- د كه فعاليت ضدگرديو مشخص  هبررسي شد Brduروش 

را در  4T1 سرطاني رازيانه ممكن است فعاليت تكثير سلول
مطالعه حاضر جهت بررسي  .]23[ كاهش دهد تنيدرون شرايط

هاي سرطاني و تكثير رفولوژي سلولوماثر عصاره تام رازيانه بر 
 .فتصورت گر TERT و تاثير آن روي بيان ژن هاو بقا سلول
هاي عصاره متانولي رازيانه روي سلولكه  ه شده استنشان داد

شود كه اين اثر مي DNAآسيب به  وارد شدنسرطاني باعث 
و  HepG2نسبت به رده سلولي  MCF-7هاي در سلول

HCT116 همچنين .]24[ شدبابيشتر مي، Timsina  و همكاران
شامل بخش  رازيانه هاي مختلف عصارهقسمت، 2012در سال 

رده سلولي  4را روي بخش كلروفرمي  متانولي، بخش روغني و
- آدنوكار( HT-29، )سرطان ريه( HepG2 ،A549سرطاني، 

و  )سرطان پستان انسان( MCF7، )سينوماي كلون انسان
MDBK )در شرايط آزمايشگاهي ) وكليه گاهاي نرمال سلول

بخش متانولي بيشتر از  IC50ميزان  در نتيجه د كهارزيابي كردن
IC50  گزارش  رده سلولي 4بخش روغني و بخش كلروفرم در

 براي رده سلول IC50ما نشان داد كه مطالعه نتايج  .]25[ شد

 ليترميكروگرم بر ميلي 10ساعت  72پس از  )TUBO(سرطاني 
 پس از μg/ml 200عصاره تام رازيانه در غلظت ين همچن .است

را  HepG2ساعت توانايي مهاركنندگي تكثير سلول سرطان  72
ر دكه تفاوت بارزي  دهدنتايج نشان مي اين .نشان داد

هاي هاي نرمال و سلولپذيري سلولورفولوژي و زيستم
- رازيانه مي يعني وجود دارد؛ سرطاني پس از تيمار با رازيانه

از لحاظ  L929و  HepG2 ،TUBOهاي سلولي واند بر ردهت
هاي مورفولوژي تاثير داشته باشد و تكثير سلولي را در غلظت

 يهاي بالاخلاف تصور غلظت، اما بريدمختلف عصاره مهار نما
هاي خصوص اثر تحريك كننده رشد سلولاين عصاره به

همكاران  و  Samirمطالعهدر اين نكته  .دهدنشان ميرا رطاني س
، زاي بالقوه معرفي كردهعنوان يك ماده سرطانهكه استراگول را ب
زايي و اين نوع فعاليت دوگانه، سرطان. ]26[ اشاره شده است

صورت در استفاده از گياهان دارويي به خصوصبهمهار سرطان، 
در . تواند هشداري براي مصرف كنندگان آن باشدخوراكي مي

دست آوردن اثرات هدارويي براي ب واقع دوز مصرف يك گياه
 مطابق با ،همچنين. مثبت يا منفي آن بسيار مهم و تاثيرگذار است

هاي سرطاني نشان داد كه در سلولما نتايج  ،6و  5نمودارهاي 
هاي سرطاني در سلول كهحاليافزايش داشته، در TERT بيان ژن

. ش محسوسي در بيان ژن ديده شدتيمار شده با عصاره كاه
هاي درصد سلول 90 دركه است مطالعات متعدد نشان داده 

- بنابراين محققان به. بدياميسرطاني بيان آنزيم تلومراز افزايش 

تلومرازي سرطاني با خاصيت ضددنبال كشف داروهاي ضد
در پديده تومورزايي و  hTERT ميزان بيان ژن .]27[ هستند

 mRNAدر سطح  hTERT بيان. پيشرفت آن نقش اساسي دارد
 هاي سرطاني داردبا فعايت تلومرازي در سلولارتباط مستقيمي 

نتيجه كاهش يان آن منجر به تخريب تلومر و درو مهار ب ]28[
هاي اين ژن در سلول. گرددهاي سرطاني ميرشد سلول

هاي جنيني و سرطاني فعال گردد و در سلولسوماتيك بيان نمي
قادر به كاهش بيان اين ژن هاي درماني كه لذا استراتژي. شودمي

- باشند، از قابليت بالايي جهت كاهش رشد و القاي مرگ برنامه

گرچه مكانيسم ا. شندباها برخوردار ميريزي شده در اين سلول
رسد نظر مينامشخص است، اما به ژنبر تغيير بيان  عصارهتأثير 

بوده  عصارهثيرات فيزيولوژيك ، از تأ hTERTكه كاهش بيان
هاي سرطاني نقش ولريزي شده در سلالقاء مرگ برنامهكه در 

سبب كاهش فعاليت تلومراز شده و  بنابراين تاثير عصاره. دارد
هاي سرطاني جلوگيري ن شكل از تكثير و ناميرايي سلولديب

هاي سلول در مطالعه ديگري نشان داده شده است كه .نمايدمي
 ت تلومراز، دچارتيمار شده با كوركومين علاوه بر كاهش فعالي

 اي كه رويدر مطالعه .]29[ ندوشميريزي شده نيز مرگ برنامه
) دانهفنوليك مشتق از پنبهتركيب پلي(ماده گياهي گوسپيل  اثر
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انجام گرفت، مشاهده گرديد كه گوسپيل فعاليت آنزيم تلومراز را 
حاصل از اين  نتايج در .]30[ كندمهار مي K562هاي در سلول
روي بيان ژن  تيمار عصاره تام رازيانه بخشياثر يزن مطالعه

TERT مطابق با اين . دگردي اني مشخصهاي سرطدر نمونه
هاي نمونه( 28و  14، 7 هايهاي روزتمام نمونه در هايافته

 TERT سطح بيان ژن )رازيانه تومور و تيمار شده با عصاره
نده بر بيان كنرازيانه توانسته است اثر مهار كاهش يافته و عصاره

   .نشان دهد را هاي سرطانيدر نمونه TERT ژن
  

  گيرينتيجه
نتايج اين تحقيق نشان داد كه عصاره تام رازيانه در 

- هاي پايينهاي بالاتر اثرات تحريك كنندگي و در غلظتغلظت

هاي سرطاني سلول رشد و تكثير تر اثرات جلوگيري كننده بر
HepG2  وTUBO عه تغييرات درون سلولي بنابراين مطال. رددا

هاي درگير در مسير رشد و تكثير از طريق بررسي و بيان ژن
تواند براي درك مسيرهاي مولكولي بسيار سودمند سلولي مي

  . باشد
  

  تشكر و قدرداني
گروه زيست شناسي  پاستور ايران، وسيله از انستيتونبدي
-تشكر و قدرداني مي و واحد علوم پزشكي تهران واحد مشهد

نامه تصويب شده در گروه اين مقاله مستخرج از پايان. گردد
  .زيست شناسي واحد علوم پزشكي تهران است
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