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 ژوهشيپ

بررسي اثرات سميت سلولي عصاره هيدروالكلي ميوه گياه زغال 
  CHO  سرطاني وهاي اخته بر سلول

  
        1فاطره رضايي
        2محمد شكرزاده
        3احمد مجد

  1طاهر نژاد ستاري
  چكيده
هـاي   تعـداد زيـادي از دارو      امـروزه .باشـد  يكي از علل عمده مرگ و مير در سراسر جهـان مـي            سرطان   : و هدف  سابقه

گيـاه  .انـد  ها در طب سنتي از منابع طبيعي جداسازي يا مشتق شـده  مدرن مورد استفاده در درمان سرطان، بر اساس استفاده آن  
  جهت درمان طيف وسيعي از بيمـاري هـا   متعدديكاربردهاي دارويي Cornaceaeاز خانواده ) Cornus mas L(زغال اخته 

هـاي   ت سايتوتوكسيك عصاره ميوه نارس و رسيده گياه زغـال اختـه بـر رده سـلول                در اين مطالعه اثرا    .دارداز جمله سرطان    
  .سرطاني و نرمال مورد بررسي قرار گرفت

 هـاي  فعاليت ضد سرطاني در غلظـت . عصاره هيدروالكلي ميوه نارس و رسيده به روش سوكسله تهيه شد      :ها مواد و روش  
، )سـرطان سـينه   (MCF7روي سه رده سلولي ) كروگرم در ميلي ليتر مي0 و 10،  50،  100 ،150 ،  200،  250 (متفاوت عصاره 

HepG2) سرطان كبد (  وCHO)   روش   با) ستر نرمال تخمدان هم MTT    بـا  آمـاري  تحليل وتجزيه  . مورد بررسي قرار گرفت 
و  ANOVA فهتوسط آناليز واريانسيك طر    دو گروه  از بيش بين متعدد هايمقايسه   .انجام شد  16SPSS افزار نرم از استفاده

  .شد گرفته در نظر ها گروه بين بودن دار معني سطح تعيين براي P >5/0 كم تر از P مقدار .شد انجام توكي به دنبال آن تست
 half maximal)دار بين ميزان  هاي معني چنين تفاوت  مهار وابسته به دوز و زمان وهمي پژوهش بيانگرها يافته :ها يافته

inhibitory concentration) 05/0 (بود ميوه نارس و رسيده در همه خطوط سلولي< p .(چنين ميزان  همIC50 ميوه نارس و 
اگرچه سيتوتوكسيسيته ميـوه     .)p >05/0 (دادداري را نشان     يهاي سرطاني تفاوت معن    سلولهاي نرمال نيز نسبت به       رسيده سلول 

  .تر است نارس نسبت به رسيده بيش
ثير سيتوتوكسيك أ، ت)نارس و رسيده( Cornus mas L دهد كه عصاره هيدروالكلي ميوه مياين مطالعه نشان  :استنتاج

 در موجـود  مـؤثر  تركيبـات  يـافتن  جهـت  تـري  بـيش  هـاي  بررسي بايدهاي سرطاني و نرمال دارد و        قابل توجهي، روي سلول   
  .باشد سرطان درمان رد مؤثر و جديد داروهاي طراحي و يافتن جهت در گامي تا گيرد صورت ميوه گياه عصاره
  

  سميت سلولي ،IC50 ، زغال اخته، خطوط سلولي سرطاني،MTTروش : واژه هاي كليدي
  

  مقدمه
 درصــد مــوارد 23هــا عامــل مهــم و مــسئول  ســرطان  

آمار مرگ ناشي از  .باشند مرگ و مير در افراد جامعه مي     
ــيش از (ســرطان ــون در 7ب ــان ) ســال ميلي در سراســر جه

  ايدز، / بيش ازاچ آي وي  اين آمارهشدار دهنده است و
  

 

   E-mail: faterehrezaei62@gmail.com                 دانشگاه آزاد اسلامي، واحد علوم و تحقيقات: تهران -فاطره رضايي :مولف مسئول

  تهران، ايران گروه زيست شناسي، دانشگاه آزاد اسلامي،  واحد علوم و تحقيقات، .1
  فارماكولوژي، دانشكده داروسازي، دانشگاه علوم پزشكي مازندران، ساري، ايران/  دارويي، گروه سم شناسيتحقيقات علوم ومركز . 2
  گروه زيست شناسي، دانشگاه آزاد سلامي، واحد تهران شمال، تهران، ايران. 3
  8/2/1393 :يب تاريخ تصو          15/5/1392 :تاريخ ارجاع جهت اصلاحات           19/3/1392: تاريخ دريافت  
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  فاطره رضايي و همكاران       
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 پژوهشي

 مـوارد  كه تعداد  شود تخمين زده مي   .است سل و مالاريا
 2020تـا سـال      سـال   ميليـون در هـر     15سرطان بـه     جديد
 در كشورهاي در حال توسعه     آن از  درصد 70، كه   برسد

  .)1(بود خواهد
 بــه دارد زنــان بــين در بــالايي شــيوع پــستان ســرطان

 بـه  خـود  عمـر  طول در زنان درصد 10 حدود كه طوري
 پيــشنهاد اخيــر مطالعــات .مبــتلا مــي شــوند بيمــاري ايــن
 بـه  ،خود افزايش به رو رشد با پستان سرطان كه دهند مي
 تبـديل  ايراني زنان ميان در ها بدخيمي ترين شايع از يكي
 مبـتلا  سـرطان  ايـن  بـه  نفـر  120 زن 100000 ازهر و   شده
  .)3،2(شوند مي

د هـا وجـو    هاي درمان متفـاوتي بـراي سـرطان        روش
توان به جراحي، شيمي درماني، راديـوتراپي،        دارد كه مي  

 از  غيـر  اشـاره داشـت   ... هورمون درماني، ايمونوتراپي و     
 دارويـي  گياهـان  از اسـتفاده  شده، ذكر رايج هاي درمان

 برخــوردار اي العــاده فــوق اهميــت از ســرطان درمــان در
 بوده و از ايـن رو     طبيعي داروهاي گياهي زيرا   .)5،4(است
 قابـل  عـوارض جـانبي     به درمان هاي ديگـر بـدون       نسبت

 ويـژه  به بسياري از گياهان   با اين حال،  . باشند مي توجهي
سـمي  اثـرات   تواننـد    مكرر مي  با استفاده  و بالا در مقادير 

 درصـد  5، 2002و 1981هـاي   بين سال .)7، 6(باشندداشته  
ييـد شـده توسـط اداره دارو و         أ داروي ت  1031  مجموع از

 23 محـصولات طبيعـي و        متحـده آمريكـا     ايـالات  غذاي
هــاي مــشتق شــده از محــصولات   ديگــر مولكــولدرصـد 

 .)9 ،8(طبيعي بودند

 جهــت متعــددي مطالعــات مختلــف كــشورهاي در
انجـام   بـومي  دارويـي  گياهان سرطاني ضد اثرات بررسي
 هـاي  سـلول  هـاي  رده انواع بر گياهي داروهاي اثر و شده

ــ ســرطاني رده جملــه از )6(يســرطان  مــورد )11 ،10(ستانپ
ثير مثبت بـسياري از     أ اما هنوز ت   .است قرار گرفته  ارزيابي

اين گياهان به صورت علمي مورد بررسي و تحقيق قـرار           
  .نگرفته است

غلات  مصرف افزايش كه ه است داد نشانمطالعات  
خطـر ابـتلا بـه       كـاهش  با ها و سبزيجات   ميوه و حبوبات، 

 وجـــود بـــه  امـــرايـــن .اســـت ارتبـــاط در بيمـــاري
، توكـوفرول  ،Cاز قبيل ويتـامين    هاي طبيعي  اكسيدان آنتي

كـــه در  فلاونوئيـــدها و فنـــول هـــا پلـــي كاروتنوئيـــدها،
نقــش  آزاد هــاي راديكــال صــدمه ناشــي از جلــوگيري از

 در معمـولاً  گيـاه  هـاي فنل   .نسبت داده شده است   دارند،  
حـضور   ريشه،  پوست ساقه دانه،   ،برگ سبزيجات،،  ميوه
 عمـدتاً  فنوليـك تركيبات   اكسيداني آنتي خاصيت. دارند

هـا بـه عنـوان       آن .باشد مي ها آن ردوكس خواص به دليل 
ــاهش  ــل كــ ــدگان ، عوامــ ــدا كننــ ــدروژن اهــ   وهيــ

تواننـد نقـش      و مي  )12(كنند عمل مي  فلزهاي   كننده كلاته
 دژنراتيـو  هـاي  بيمـاري  پيـشگيري از   يـا  تعـديل  در مهمي

 طان و ديابــتســر از جملــه هــاي آزاد راديكــال ناشــي از
دهد كـه كميـت و كيفيـت         تحقيقات نشان مي   .ايفاءكنند

ــو  ــات فيت ــك   تركيب ــيميايي فنولي ــودش ــوه و موج  در مي
كـالتيوار،  تحـت تـأثير     گيـري    سبزيجات به شـكل چـشم     

چنـين   هـم . گيرد محيط، نوع خاك، شرايط رشد قرار مي      
كيفيت ميوه و سبزيجات بسته به مرحله بلوغ و رسـيدگي         

رسـيدگي ميـوه يـك      . ثير قرار گيرد  أتممكن است تحت    
يند تكويني پيچيده است كه به دنبال اعمال تغييـرات          آفر

بيوشيميايي خاص در متابوليسم سلولي و چندين فـاكتور         
هـا را تحـت     اي ميوه  تواند منابع تغذيه   فيزيكوشيميايي، مي 

  .)13(ثير قرار دهدأت
 Cornus mas Lگياه دارويي زغال اخته با نـام علمـي   

زغـال اختـه در     . باشـد   مـي  Cornaceaeلق به خـانواده     متع
طب سنتي براي درمان اسـهال، ورم روده هـا، رفـع تـب،              

چنـين بـراي    كليـه، هـم  درمان بيماري مالاريا، دفع سـنگ      
ميوه  .)14-16(رود مي هاي كليه و مثانه به كار      درمان عفونت 

 لاكتوز، اسـيد آلـي و       زغال اخته حاوي گلوكز، فروكتوز،    
وفلاوونوئيـدها، مقـدار زيـادي ويتـامين از جملـه           تانن، بي 

وجـــود انـــواع  .)17( اســت ursolic acidو  Cويتــامين  
هـا،   اكـسيداني شـامل آنتوسـيانين      مختلف تركيبات آنتـي   

سبب شده اسـت تـا      فلاوونوئيدها و مقدار زيادي ويتامين      
هـاي ديگـر     تحقيقات گوناگوني روي اين گونـه و گونـه        

ري كـه خـواص ضـد       طـو  هاين جـنس صـورت گيـرد، ب ـ       
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 ،18 ،15(، ضد ميكروبـي   )15(، ضد باكتريايي  )15(مالاريايي
ضـد   ،)19 ،15(آلرژيـك  ، آنتي )19 ،15(هيستاميني آنتي ،)19

ــابتي ــابي، ، )20 ،18(ديـــ ــد التهـــ ــأثيرضـــ  آن در اتتـــ
 گـزارش شـده     اين گياه غيره   و )21 ،20(آترواسكلروزيس

هـاي   سـلول  مهـار رشـد در       آن است كـه   نكته مهم   . است
عنـوان  ه  ب(Inhibition concentration of IC50)طاني سر

يك معيار براي جلوگيري يا خاموش نمودن و در نهايت          
كـه   لذا با توجه به ايـن . به كار مي رود   ها   مرگ اين سلول  

تاكنون تحقيق مشابهي روي اين گونه انجام نشده اسـت،          
بر آن شديم تا عصاره هيدروالكلي ميوه نـارس و رسـيده            

هـاي    را به منظور مهار رشد سـلول .Cornus mas Lگياه 
  .نرمال و سرطاني انساني مورد ارزيابي قرار دهيم

  

  ها  روشمواد و
 جمع آوري گياه و عصاره گيري )الف

ييـد گونـه و نـوع بـر         أگياه زغال اخته، پس از ت      ميوه
ــي    ــاه شناس ــصوصيات گي ــاس خ ــصص  اس ــط متخ توس

ماره هرباريوم مركـز تحقيقـات كـشاورزي قـزوين بـا ش ـ           
 1391قـزوين در سـال       از منطقـه سـوگا     ،1972هرباريوم  

در سـايه بـه     ) نارس و رسيده  (ها   ميوه. آوري گرديد  جمع
 درجــه 40 روز و پــس از حــرارت مــصنوعي پــنجمــدت 
خشك شـده و پـس    گراد به مدت يك هفته كامل      سانتي

كمك آسياب معمولي خرد و ريز       از جدا كردن هسته به    
شـده بـه روش      ك شده پـودر    گرم نمونه خش   100. شدند

ــاحلال   ــسله و ب ــسبت   -آبسوك ــه ن ــانول ب ــه 20ات  80 ب
ســپس عــصاره توســط دســتگاه  . گيــري گرديــد عــصاره

گـراد تغلـيظ      درجه سانتي  40روتاري اواپوراتور دردماي    
شده و عصاره حاصـل توسـط فريـز درايـر خـشك و بـه                

  و بر اساس وزن خشك اسـتاندارد        شد صورت پودر تهيه  
 و  )سبز رنگ  ( گرم براي ميوه نارس    44د  بازده حدو ( شد

  .)23 ،22()قرمز رنگ(  گرم براي ميوه رسيده4/37
هـاي   سـپس غلظـت     و  حـل شـد    DMSOعصاره در   

ــصاره  ــف از عـ  و 10، 50، 100، 150، 200، 250 (مختلـ

شده كه غلظـت صـفر        ميكروگرم در ميلي ليترتهيه    )صفر
 در  DMSOغلظـت   ( در نظـر گرفتـه شـد      عنوان شاهد   ه  ب

 1/0 كــشت جهــت جلــوگيري از ســميت حــلال  محــيط
هـاي    در نظـر گرفتـه شـده و نمونـه كنتـرل سـلول              درصد

  .)23()باشد  مي درصدDMSO 1/0انكوبه شده با 
  
  كشت سلولي)ب

) HepG2( كبد ،)MCF7(رده سلولي سرطاني سينه     
 از بانك سلولي انـستيتو    ) CHO(ستر   و نرمال تخمدان هم   

 1640 محـيط كـشت   پاستور تهران خريداري شـده و در        
RPMI) PAA ( ــاوي ــدFBS 10ح ــي درص ــيلين ، پن  -س

  درصـد  يـك ، آمفوتريپـسين     درصـد  يكاسترپتومايسين  
هـاي مختلـف زمـاني       براي انجام تست   .كشت داده شدند  

 رشـد سـلولي رسـيدند     درصـد  70ها حداقل بـه      كه سلول 
اتــيلن در آمــين تتــرا اســتيك  (EDTA-توســط تريپــسين

 بـه   rpm 1500ه و در دور   از ته فلاسـك جـدا شـد       ) اسيد
 يـك  دررسوب سلولي    . دقيقه سانتريفوژ شدند   پنجمدت  
 و  محيط كشت به حالـت سوسپانـسيون تهيـه شـد          ليتر   ميلي

هـاي موجـود در سوسپانـسيون     درصد زنـده بـودن سـلول    
سلولي با مخلوط شـدن نـسبت مـساوي از تريپـان بلـو بـا                
اســتفاده از لام هموســيتومتر و بررســي بــا ميكروســكوپ 

پس از حصول اطمينان از عدم آلودگي       . وري تعيين شد  ن
 90هـاي بـا درصـد زنـده بـودن بـالاي               از سلول  ،ها سلول
  .)24-26( براي انجام تست استفاده شددرصد
  

  سنجش ميزان سميت سلولي) ج
نـارس  ( به منظور بررسي اثر عصاره ميوه زغال اختـه        

بر رشد و تكثير سـلول هـاي سـرطاني از روش            ) و رسيده 
 ,MTT ) (3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2 سنجيرنگ 

5-diphenyltetrazolium bromide,a yellow tetrazole( 
اين روش يك تـست متابوليـك رقـابتي        .)26(استفاده شد 

ميتوكندريايي است و بر پايه شكـستن نمـك تترازوليـوم           
ــدريايي   ــدروژناز ميتوكن ــزيم سوكــسينات دهي توســط آن

 محـيط كـشت     lµ200ميـزان   در ايـن روش     . استوار است 
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 خانـه كاشـته     96 سلول در هر چاهـك پليـت         105حاوي  
، 250 هــاي  ســاعت انكوباســيون غلظــت24پــس از  .شــد
ليتر   ميكروگرم در ميلي)صفر و 10، 50، 100، 150،  200

 و 48، 24هـا اضـافه شـد و طـي      از هر دو عصاره به سلول  
پس از طـي زمـان مـذكور بـه هـر            .  ساعت انكوبه شد   72
از شركت سيگما با غلظـت       (lµ 20 MTTك پليت   چاه

 چهـار اضـافه شـد و بـه مـدت          )  ميلي گرم در ميلي ليتر     5
پـس از طـي زمـان        .ساعت ديگر در تاريكي انكوبـه شـد       

 بـه دقـت خـارج شـده و      MTTلازم محيط كشت حاوي     
 رقيق شده DMSO محلول   lµ200به هر خانه پليت ميزان      

. اضـافه شـد   جهت حل كردن فورامازان ارغـواني رنـگ         
 دقيقه انكوباسيون در دماي اتاق جذب نـوري         15پس از   

 490هر چاهك با استفاده از دستگاه الايزا در طول موج           
نتايج حاصل به صورت درصـد بقـاي         .نانومتر قرائت شد  

  .شود سلولي در برابر غلظت عصاره گزارش مي
  

  درصد بقاي سلولي) = * (100

  درصد سميت سلولي = 1-) * (100
  

 مهـار    درصـد  50غلظـت مـوثري كـه        (IC50قدار  م
 براي هر عصاره با استفاده از درصـد سـميت         ) كند  ايجاد مي 

هاي به كار رفته از آن عصاره، محاسبه شد          غلظتسلولي  
تجزيه .  مبناي مطالعات آماري قرار گرفت     IC50و اعداد   

انجـام   16SPSS افـزار  نـرم  از اسـتفاده  بـا  آماري تحليل و
توسط آناليز   دو گروه  از بيش بين متعدد هاي مقايسه .شد

 .شـد  انجـام  تـوكي  به دنبال آن تست   و   واريانسيك طرفه 
 بـودن  دار معنـي  سطح تعيين براي 05/0تر از    كم p قدارم

  .)24-27(شد گرفته در نظر ها گروه بين
  

  يافته ها
 نارس و رسـيده زغـال اختـه        ميوه ضد سرطاني فعاليت  

  ميكروگرم 250،  200،   150،  100،  50،  10هاي   در غلظت 
) پستان سرطان( MCF-7 سلولي خط برابر در ميلي ليتر بر  
 )تخمدان همستر نرمال   (CHOو  ) كبدسرطان  ( HepG2و  

 مربـوط بـه هـر       IC50مقـادير    .مورد آزمايش قرار گرفـت    
، MCF-7هـــاي ســـلولي     هـــا روي رده    يـــك از عـــصاره

HepG2  وCHO    و 48، 24( در سـه زمـان مـورد مطالعــه 
  . آورده شده است1 شماره ، در جدول) ساعت72
 

هـا روي            مربوط به هر يـك از عـصاره        IC50مقادير   :1  شماره جدول
هاي مورد مطالعه            در زمان  CHOو MCF-7  ،HepG2هاي سلولي           رده

 ) ساعت72 و 48، 24(
  

Ripe fruit total extract 
(IC50a ± SD)* 

Unripe fruit total extract 
(IC50a ± SD)* Time(h) Cell line 

8/4 ± 2/112  
5/2 ± 7/50  

1/2 ± 48 

1/2 ± 09/67  
7/2 ± 2/37  
8/1 ± 1/30  

24  
48  
72 

MCF-7 

2/4 ± 1/181  
2/1 ± 9/67  
9/3 ± 4/56 

8/6 ± 1/130  
6/3 ± 2/56  
2/1 ± 4/47 

24  
48  
72 

HepG2 

250>  

1/4 ± 7/201  
2/3 ± 1/177 

250>  

1/7 ± 9/159  
2/3 ± 140 

24  
48  
72 

CHO 

  
a µg/ml, 
*p<0.05, 
 MCF-7: breast adenocarcinoma;  
HepG2: liver hepatocellular carcinoma;  

CHO:chinese hamster ovary 

  
 عصاره ميوه نـارس و رسـيده    IC50هاي   مقايسه داده 

هـاي   هاي سلولي سرطاني سـينه، كبـد در زمـان          روي رده 
داري بـين تمـامي      ي نشان داد كه تفاوت معن ـ     72و 24،48

 ).2 و 1 شماره نمودار() p >05/0 (داده ها وجود دارد

  

  
 

 عصاره تام ميوه نارس و رسيده     IC50مقايسه آماري    :1 شماره   نمودار
تفاوت هـاي  .MCF7 در رده سلول سرطاني    72،48،24در زمان هاي    

نـشان  p<0.05*  بـا  h24 هاي نمونهمعني دار در هر گروه در مقايسه با         
 3حاصــل از حــداقل  IC50±SEهــر داده نــشانگر  .داده شــده اســت

  .باشد تكرار مي
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 عصاره تام ميوه نارس و رسيده     IC50مقايسه آماري    :2 شماره   نمودار
 هـاي  تفاوت.HepG2 در رده سلول سرطاني    72،48،24ان هاي   در زم 

نـشان   p >05/0  باh24دار در هر گروه در مقايسه با نمونه هاي  معني
 تكرار 3 حاصل از حداقل IC50±SEهر داده نشانگر .داده شده است

  باشد مي
  

  
 

 عصاره تام ميوه نارس و رسيده     IC50مقايسه آماري    :3 شماره   نمودار
 دار هـاي معنـي    تفـاوت .CHO در رده سلولنرمال     72،48،24 هاي در زمان 

نشان داده شده  p >05/0  باh24در هر گروه در مقايسه با نمونه هاي 
  .باشد  تكرار مي3 حاصل از حداقل IC50±SEهر داده نشانگر . است

  
 عصاره ميوه نـارس و رسـيده    IC50هاي   مقايسه داده 

هاي  ر زمان هاي سلولي نرمال تخمدان همستر د      روي رده 
داري بـين تمـامي      ي  نشان داد كه تفاوت معن      72و 24،48

ميـزان   ).3  شماره نمودار() p >05/0 (داده ها وجود دارد   
IC50   ــلولي ــيده روي رده س ــارس و رس ــوه ن ــصاره مي  ع
، بـا ميـزان آن بـر روي         )رده نرمال در يك گـروه     (نرمال  

)  رده ســرطاني در گــروه ديگــر2(رده ســلولي ســرطاني 
 IC50ميـــزان ). p >05/0 (داري داشـــت يعنـــتفـــاوت م

هاي سرطاني   عصاره ميوه نارس و رسيده روي رده سلول       
 ميـوه  اثـر  بـين  داري معنـي  كـه تفـاوت    نشان داد  و نرمال 
وجود  سرطاني هاي سلول رشد سركوب در رسيده و نارس
 تربـوده اسـت    نـارس بـيش    ميـوه  گـي  بازدارند اثر و دارد

)05/0< p ()3، و2، 1 هاي شمارهنمودار(.  
  

  بحث
 سرطاني ضد مقايسه اي    اثر تاكنون كه اين به باتوجه

در  اسـت،  نـشده  گزارش رسيده نارس و  زغال اخته  ميوه
ميـوه   اتـانولي    عـصاره  ضـد سـرطاني    فعاليـت اين مطالعـه    

نارس و رسيده زغال اخته كه از منطقـه سـوگاي قـزوين             
 MCF7سـرطاني   جمع آوري شده بود،در خطوط سلولي       

ــال  و HepG2و  ــا CHOنرم مــورد بررســي  MTTروش  ب
   بررســـــي  دردر تحقيـــــق حاضـــــر. قـــــرار گرفـــــت

عـصاره ميـوه نـارس و رسـيده زغـال اختـه             داخل سلولي   
 و MCF7(مهــاري رشــد را روي خطــوط ســرطاني اثــرات 

HepG2(  و نرمال  )CHO(      نشان دادند، اگرچه اثر مهاري 
. تـر از ميـوه رسـيده بـوده اسـت      عصاره ميوه نـارس بـيش   

نيازمنـد   اسـت كـه    كمكانيـستي  چنـد  بيمارييك  ن  سرطا
و ، كنتـرل    درمـان  جهـت   از رويكردهـا   اي گـسترده  طيف

 سـهم  اسـت كـه    دومـين بيمـاري    سرطان .است پيشگيري
ــل ــوجهي قاب ــل   در ت ــداد ك ــر دارد تع ــرگ و مي  .)28(م

نـرخ ابـتلا بـه       دهدكـه  مـي  نـشان  جهاني سـرطان   گزارش
 گياهـان  .باشـد  هشدار دهنده مـي  در سطح جهاني  سرطان
 چنين بيمـاري   هم هاي انسان  بيماري درمان پيشگيري و  براي

بـه   زغال اخته . شدند استفاده مي  دور هاي گذشته از سرطان
 طـب سـنتي    در مورداسـتفاده  ضـد سـرطان    عنوان گيـاهي  

 تحقيقات نـشان داده اسـت كـه        .)14-16(گزارش شده است  
 ضـد سـرطان    فعاليـت  داراي Cornusهـايي از جـنس       گونه
كبدي عـصاره    ثير حفاظتي أ بررسي ت  2011سال در. شدبا مي

 در يك مدل مـوش بـا   Cornus officinalis ميوه اتانولي
آسيب كبدي القا شده با استامينوفن نشان داد كه عـصاره           

هـاي كبـدي مـرتبط بـا         تواند از آسـيب    ميوه اين گياه مي   
ــيله      ــه وس ــتامينوفن ب ــا اس ــده ب ــا ش ــسيتي الق هپاتوتوكسي
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ردن اسـترس اكـسيداتيو جلـوگيري       جلوگيري يا كـم ك ـ    
  .)29(كند

 Cornusها از ميوه  شناسايي و جداسازي آنتوسيانين

alternifolia  ،C.controversa   ، C.kousa   و C.florida 
هـا روي پراكـسيداسيون ليپيـد،        ثير مهاري آن  أو بررسي ت  

هـاي تومـوري     آنزيم هاي سيكلو اكسيژناز و تكثير سلول      
 هم ).15(ه است ساني انجام شد   سلولي سرطاني ان   رده هاي 

جديـد از ميـوه    lignan glycosideچنين جداسازي يك 
Cornus kousa و بررســي سيتوتوكــسيتي آن در مقابــل 

  .)9(خطوط سرطاني انجام شد
Pawlowska       و همكارانش با آنـاليز كمـي و كيفـي 

 تركيـب   هـشت فلاوونوئيدهاي ميوه زغال اختـه حـضور        
 و مشتقات   quercetin   ، kaempferolفلاوونوئيدي مانند   

گـزارش  را   و سه آنتوسيانين     aromadendrinگليكوزيله  
  .)30(كردند

  و همكـارانش   Fategbeهاي مـا بـا يافتـه هـاي           يافته
)2013(، Chukwuka  ــارانش  و Rekha، )2013(و همك

كــه )2007( و همكــارانش Oboh  و)2012(همكــارانش 
نـارس و   هيـدروالكلي ميـوه      نشان دادند به ترتيب عصاره    

 ،melongena Solanum ،Carica paya، Citrusرسـيده  
Pepeer            داراي فعاليت آنتي اكـسيداني بـوده امـا فعاليـت

باشد،  تر از ميوه رسيده مي     اكسيداني ميوه نارس بيش    آنتي
 Sudheese 1999 در سال  .)32،  31،  13 ،12(خواني دارد  هم
 كردنـــد كـــه فلاوونوئيـــدهاي گـــزارش همكـــارانش و

فعاليت آنتي اكـسيداني     S.melongena  شده از  استخراج
  و همكـارانش   Ghafarمطالعه   .)33(دهند از خود نشان مي   

)2010(، Rekha  و همكارانش  )كـه   داد نشان    نيز )2012 
هـاي   اكـسيداني گونـه     بين فعاليـت آنتـي     يارتباط مستقيم 

چنين  ها هم  آن. سيتروس و محتواي فنولي آن وجود دارد      
هــاي نــارس بيــشتر از   ميــوهpHان بيــان داشــتند كــه ميــز

  .)34،12(باشد هاي رسيده مي ميوه
تغييـرات فلاونوئيـدها و    پيـشنهاد شـد    2007 سال در

pH ــلول در ــاي س ــرطاني ه ــي س ــد م  ضــد خاصــيت توان
 گزارش هـاي مـذكور     با سو هم .)35(باشد داشته سرطاني

نسبت به   نارس ميوه تر بيش تاثير علت كه كنيم مي تصور
 تركيبــات فنوليــك و مقــدار بــه تفــاوت رســيده مربــوط

هـاي نـارس داراي      ميوه .ها باشد  عصاره آن ي  فلاونوئيدها
ها، نشاسته،   تري از اسيدآسكوربيك، فنوليك    مقدار بيش 

طـي  . باشـد  اسيدها و تركيبات آلي مـي      كلروفيل، پكتين، 
شـود كـه در      بلوغ و رسيدگي فيتوهورمون اتيلن آزاد مي      

در طــي ايــن فراينــد . ردفراينــد رســيدگي ميــوه نقــش دا
متابوليسم سرعت يافته و همچنين تعدادي راديكـال آزاد         

هايي چون اسيدآسكوربيك،    اكسيدانآنتي   .شود توليد مي 
 نجـات آمـده و مـسموميت حاصـل از           براي.... فنوليك و   

هـاي آزاد را از طريـق ايجـاد تركيبـات بـا              توليد راديكال 
ميـزان   و سـبب كـاهش در        مي دهنـد  تر كاهش    ضرر كم 

آسكوربيك، تركيبات فنوليـك و ديگـر تركيبـات          اسيد
در . شـود  هاي در حال رسيدن مـي      اكسيداني در ميوه   آنتي

اكسيداني ميـوه رسـيده از ميـوه نـارس           نتيجه فعاليت آنتي  
هــا نـشان داده كــه تفــاوت   بررســي .)12(شـود  تــر مــي كـم 
بـه  .  وجـود دارد   )72 ،48 ،24(داري در سه زمان تيمـار      معني
كه با افزايش زمـان تيمـار، اثـرات سـميت سـلولي              طوري
ــا گـــزارش . شـــود تـــر مـــي بـــيش ــايج بـ هـــاي     ايـــن نتـ

Abdolmohammadi كــه اثــرات  ) 2008( و همكــاران
را بـر رده   Astradacus persicusسميت سلولي عـصاره  

 روز بررسـي    6 و   4،  2 در سه زمان     T47Dسلول سرطاني   
ان تيمــار داري را در هــر ســه زمــ كــرده و تفــاوت معنــي

 بـه  نتـايج  مـشاهده  بـا  .)35( مطابقـت دارد   ،مشاهده كردند 
 هـاي  رده تمـامي  بـين  در كـه  گفـت  توان مي آمده دست
 IC50 تـرين  بـيش  )در هر سه زمان مورد مطالعـه      ( سلولي
 و (CHO)سـتر     تخمـدان هـم    نرمال سلولي رده به مربوط

سـينه   سـرطاني  سـلولي  رده بـه  مربوط آن ميزان ترين كم
)MCF7( نـــسبي اثـــر دهنـــده نـــشان كـــه اســـت دهبـــو 

هيـدروالكلي   عصاره سلولي سميت و رشد مهاركنندگي
ــه روي رده   ــال اخت ــوه زغ ــسه در MCF7مي ــا مقاي  رده ب

 از گرفته نشأت تواند مي امر اين .سلولي نرمال بوده است   
 اخـتلال  بروز و سلولي هاي مكانيسم توازن خوردن هم به
 )دفــع و وليــسممتاب( حــذفي و دفــاعي هــاي مكانيــسم در
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 سـلولي  رويـه  بـي  تكثير و شدن سرطاني دنبال به ها سلول
 ديگــر، ســوي از ).36(باشــد ســالم هــاي ســلول بــه نــسبت

 مقايـسه  در را نرمال سلولي هاي رده بالاي   IC50 توان مي
 هـا  سـلول  ايـن  توانايي از ناشي سرطاني سلولي هاي رده با
 لسـلو  از نظـر  مـورد  عـصاره  و داروهـا  نمـودن  خارج در

 هـاي  سـلول  مقابلـه  سـرعت  يـا  هـا  روش چنين هم .دانست
 تركيبـات  بـا  مواجه در سرطاني هاي به سلول  نسبت نرمال

نرمال مسيرهاي   هاي سلول كه است بدين ترتيب  مختلف
 مهـار  بـه  منجر كه را تركيبات سمي خصوصيات مقابله با 
 بـه  دننماي مي اندازي راه تري بيش سرعت با شود، مي رشد
 از سـلولي  داخـل  اكـسيداني  آنتـي  تركيبات ،مثال عنوان
 حـذف  سبب سمي تركيبات با مواجه در گلوتاتيون قبيل

در ميـان خطـوط      .)37(گردد مي قوي تيواكسيدا تركيبات
تـر بـوده اسـت كـه          سينه از كبد كم    IC50سرطاني ميزان   

 خـط  بـر  عـصاره  تـر ايـن    بـيش  نـسبي  اثـر  بيانگرتواند   مي
  .سينه باشدسرطاني  سلولي

دهد كه ميوه زغال اخته حـاوي        هش ها نشان مي   پژو
ــي   ــات آنتـ ــف تركيبـ ــواع مختلـ ــسيدان انـ ــامل اكـ ي شـ

ــامين   آنتوســيانين ــادي ويت ــدها و مقــدار زي هــا، فلاوونوئي

تــوان جهــت اهــداف  باشــد كــه از ايــن ويژگــي مــي مــي
بـه دليـل    . پزشكي، درمـاني و داروسـازي اسـتفاده كـرد           

 بـا   ن آن و  بـومي بـود   اهميت دارويي گيـاه زغـال اختـه و        
پزشكي، از   توجه به اين كه امروزه با ايجاد تحول در امر         

ــيميايي  ــات ش ــد    تركيب ــت تولي ــان جه ــود در گياه موج
بـه ايـن    . شـود  تـر اسـتفاده مـي      داروهايي با عـوارض كـم     

تـر روي اثـرات درمـاني گياهـان          ترتيب تحقيقـات بـيش    
تر و كـارايي     جهت توليد داروهايي با عوارض جانبي كم      

  .ار ضروري استبالاتر بسي
 

  سپاسگزاري
 خــانم فــاطره رضــايي ايــن پــژوهش حاصــل رســاله

ــي   ــست شناس ــري زي ــشجوي دكت ــويني  ( دان ــلولي تك س
از آقـاي زاوش زال زر، خـانم عاطفـه          . باشـد  مي) گياهي

عاصمي و كارشناسان محتـرم آزمايـشگاه سـركار خـانم           
،كارشـناس  مريم عليزاده و جناب آقـاي مجتبـي عليخاني        

يقات و علوم دارويي آقاي حامد فتحي       محترم مركز تحق  
ــشاركت     و ــاله م ــن رس ــام اي ــه در انج ــي ك ــه عزيزان  هم

  .يمينما صميمانه سپاسگزاري مي اند، داشته
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Abstract 
 

Background and purpose: Today cancer is considered as one of the leading causes of death 

worldwide. An impressive number of modern drugs used in cancer treatment are isolated or derived from 

natural sources based on their use in traditional medicine. Cornus mas L. (Cornaceae) has medicinal 

applications in treating a wide range of diseases such as cancer. This study was designed to evaluate the 

Cytotoxic effect of Cornus mas L.fruit hydroalcoholic extract on normal and cancer cell lines. 

Material and Methods: Rip fruit and unripe fruit extract was prepared by soxhlet extraction 

method. The anticancer activity of different concentrations of the extract (0, 10, 50, 100, 150, 200, 

250µg/ml) in three cell lines MCF7 (breast cancer), HepG2 (liver cancer), and CHO (normal hamster 

ovary) were examined using MTT. Statistical analysis was performed using SPSS V.16. 

Results: The findings revealed time and dose-dependent inhibition and also significant 

differences between the levels of IC50 of unripe and ripe fruit in all cell lines (P<0.05). Also, the level of 

IC50 of unripe and ripe fruit on normal cell lines was significantly different from that of the cancer cell 

lines (P<0.05). However, cytotoxicity of unripe fruit was found more than ripe fruit. 

Conclusion: This study showed that hydroalcoholic extract of Cornus mas L.(unripe and ripe), 

have a considerable cytotoxic effect on cancer and normal cell lines and should be further investigated to 

find effective compounds present in the fruit extract. Hence, effective steps could be taken towards 

finding new drugs in treating cancer. 
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