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     چكيده

 
 شيمي داروهاي هاي سينه بهانبرخي از انواع سرط .است زنان ميان در هاسرطان ترينشايع از يكي سينه سرطان :هدف و زمينه
 بـه تيميزينآر مانند لاونوئيديف تركيبات داشتن با كامپوزيته خانواده از آرتميزيا گياه دهند.تاكسول مقاومت نشان مي مانند درماني
 اثـر مقايسـه و بررسـي بـه رحاضـ در مطالعـه لذا،. شودمي محسوب دارويي كاربرد با دنيا دارويي گياهان ترينمهم از يكي عنوان

  .شد پرداخته  كسولتا داروي با اسكوپاريا آرتميزيا و سيبري آرتميزيا گونه دو اتانولي عصاره آپوپتوزي و سيتوتوكسيكي
 آرتميزيـا هـايغلظتا بـ SK-BR-3هاي سـلولرده شدند و بعد از سه پاساژ سـلولي،  تهيه اتانولي هايابتدا عصاره روش كار:

 يلـي گرم/ميلـي ليتـر  و دارويم 25/1و  63/0-31/0-16/0 اسكوپاريا آرتميزيا يتر ولميلي گرم/ميلي  60و  30-15-5/7 سيبري
. ارزيابي گرديدند  MTTسنجش به وسيله ساعت 24-48-72 هايميكرومولار  تيمار شدند و در زمان 100 تغلظ با پاكليتاكسول

 شد. سنجش  AnnexinV&PIكيت از استفاده با شده القا مرگ نوع و آپوپتوزي اثر
 بـه هـاي IC50 و داد نشـان دوز بـه وابسته را تاكسول داروي با آرتميزيا عصاره دو سيتوتوكسيك اثر ،MTTسنجش ها:يافته
يلـي گرم/ميلـي م 55/0و  35/0-31/0 اسـكوپاريا در آرتميزيا ترتيب هب ساعت، 24-48-72 هايزمان در تيمار از پس آمده دست
. ميكرومـولار بـود 74/56 و 28/36-09/21 لميلـي گرم/ميلـي ليتـر و پاكليتاكسـ 14/34و  02/28-18 سـيبري آرتميزيـا ليتر و

 درصـد 71.4 ابـ اسـكوپاريا آرتميزيـا و درصـد 53.3 با سيبري آرتميزيا عصاره دو هر كه دادنشان   Annexin V &PIسنجش
 دندكنترل بو گروه با مقايسه ) در>05/0p( دارمعني ثانويه و اوليه آپوپتوز القاي و آپوپتوزي اثر داراي درصد، 13.5 تاكسول همانند

  .بود وپاريااسك آرتميزيا عصاره و تاكسول گروه ) با>05/0p( دارمعني اختلاف داراي سيبري آرتميزيا عصاره و
 . باشدمي سينه سرطان ارويد به عنوان درماني پتانسيل داراي بيشتر هاي بررسي با اسكوپاريا آرتميزيا الكلي عصاره گيري:نتيجه
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Abstract   
 
Background: Breast cancer is one of the most common cancers among women. 
Chemotherapy drugs such as taxol often lead to toxicity. Artemisia from Asteraceae 
family, contain flavonoids such as Artemisin which is one of the most important 
medicinal plants in the world. Therefore, in the present study the cytotoxic and 
apoptotic effects of two ethanol extract (Artemisia scoparia, Artemisia siberia) of 
Artemisia species is studied and compared with Taxol on SK-BR-3 breast cancer cell 
line. 
Methods: In this study, the ethanol extract was prepared. Concentrations of the 
mentioned ethanol extracts prepared: Artemisia siberia: 60, 30, 15, 7.5 mg/ml and 
Artemisia scoparia: 1.25, 0.63, 0.31, 0.16 mg/ml. The concentration of Paclitaxel (100 
µM) was determined in 24, 48 and 72 hours by MTT assay. The apoptotic effects and 
induced death were measured using Annexin V and PI. 
Results: The MTT results indicated that cytotoxic effects of two Artemisia extracts and 
Taxol drug are dose-dependent. The obtained IC50 after treatment at 24, 48, 72 hours 
were (0.55, 0.35, 0.31 mg/ml) and 34.14, 28.02, 18), respectively for Artemisia scoparia 
and Artemisia siberia. Also, paclitaxel was 56.74, 36.28, and 21.09 (μM). Annexin and 
PI measurement showed that both extracts, Artemisia Siberia 3.53% and Artemisia 
scoparia 4.71%, compared to Taxol 5.13% had apoptosis effect and influence on 
induction of primary and secondary apoptosis, significantly (p<0.05). 
Conclusion: Alcoholic extract of Artemisia scoparia with further investigation has the 
potential for use as a drug for breast cancer treatment.  
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  مقدمه
هاي شايع در بين زنـان، سرطان سينه يكي از سرطان
ن در ميان زنـا .)1(باشد به خصوص كشورهاي غربي مي

سـال  1/47-8/48 ايران اين بيماري بـا ميـانگين سـني
است و نسبت بـه كشـورهاي توسـعه يافتـه يـك دهـه 

هاي درمـان . در حال حاضر روش)2(تر شده است جوان
رمـون درمـاني و سرطان سينه جراحي، پرتودرمـاني، هو

هــــاي مغــــز اســــتخوان درماني و تراريختشــــيمي
)Autologous (باشد مي)رين همچنين يكي از مؤثرت .)3

درماني بـا داروهـايي هاي درمان سـرطان، شـيميروش
ن، مانند آلكالوئيدهاي وينكا، وين كريستين، وين بلاستي

داروي  .)4(باشـد اتوپوزيد و تنـي پوزيـد و تاكسـول مي
 خدارتاكسول داراي منشأ گياهي است و از درخـت سـر

)Taxus brevifolia(  ــال ــت و در س ــده اس ــت آم بدس
)، بـه عنـوان FAD(سازمان غذا و داروي آمريكـا  1994

داروي سرطان سينه مورد تأييد قـرار گرفـت و موجـب 
 سميت سلولي اسـت و مـانع پليمريـزه شـدن توبـولين

گــردد و بــا ايجــاد دوك ميتــوزي غيرطبيعــي مــانع مي
ــه ــلول  G2/M يچرخ ــوز و پيشــروي س و تقســيم ميت

  .)6 ،5(شود سرطاني مي
سال گذشته پاكليتاكسـل بـه عنـوان  10هرچند در  

داروي اصلي در درمان سرطان مورد استفاده بوده است، 
اما ميزان پاسـخ بـه ايـن دارو در بيمـاران متاستاسـيك 

باشد. يكي از عواملي كـه آن را نـاموفق پيشرفته كم مي
ل نموده است نـوع فعاليـت كاسـپازها در در درمان كام

آپوپتوز سلولي، بر اثر مصرف طـولاني مـدت و مقاومـت 
). ايـن دارو داراي عـوارض 7دارويي ذكـر شـده اسـت (

و همچنين عامل آسيب رسـاندن  )7(نوروپاتي محيطي 
هاي مغـز اسـتخوان ها از جمله مهار سلولبه ديگر بافت

در توليــد گلبــول قرمــز خــون و همچنــين مســموميت 
 بـا .)9 ،8(باشد عصبي و موجب ريزش مو و عفونت مي

 در متعـدد عوامـل وجـود و مكانيسم پيچيدگي به توجه
 و پاتولوژيــك هايو تنــوع پروســه ايجــاد ســرطان

 و ترينمناسـبانتخاب  درمان، به مقاومت هايمكانيسم
امـري  از بيمـاران يـك هـر براي درمان نوع كارآمدترين

 درمانيشـيمي هـايرژيم است، بنابراين انتخاب مشكل
مؤثر  غير داروهاي بالقوه از سميت جلوگيري نيز و مؤثرتر

حاضر محققـين بـه  در حال .)10(كند ضرورت پيدا مي
دنبال تركيباتي هستند كه داراي عوارض جانبي كمتر و 

هاي سـرطاني اثر القاء سميت سـلولي بيشـتر در سـلول
را  تا جايي كه يكي از بهترين نوع درمان سـرطان باشند

ند سبب القاي مـرگ اند كه بتوامداخلات دارويي دانسته
هاي سـرطاني شـود شده (آپوپتوز) در سـلولريزيبرنامه

 توسـعه و كشـف يبرا شتريب قيتحق نيبنابرا؛ )11-15(
 شتريب يآپوپتوز اثر و كمتر تيسم با سرطان ضد عوامل

ــا مــؤثرتر درمــان و  محصــولات و اهــانيگ از اســتفاده ب
يكـي از پركـاربردترين  اسـت ازيـن مـورد هـاآن يعيطب

گياهان به عنـوان گياهـان دارويـي جـنس آرتميزيـا از 
ــه دليــل تركيبــات  باشــدها ميخــانواده كاســني كــه ب

شيميايي و فتوشيميايي در سراسر جهـان مـورد توجـه 
بوده و به دليل اجزا و تركيبات منحصر به فرد از جملـه 
آرتميزين، تركيبـات آروماتيـك و يـا مشـتقات فنـل در 

وسازي، طب سنتي و مواد آرايشـي و صـنعتي مـورد دار
. در تحقيقـات نشـان داده شـده )11(باشـد استفاده مي

هاي آرتميزيــا داراي اســت كــه عصــاره برخــي از گونــه
برخي فعاليت سيتوتوكسيكي در شرايط آزمايشگاهي در 

و مـدل حيـواني سـرطاني  هـاي سـلول سـرطانياز رده
هاي تأثير در سـلولباشد و نيز سميت كم و حتي بيمي

وجود تركيباتي چون آرتميزين  باشد وطبيعي را دارا مي
هاي ايـن گيـاه عامـل ضـد رگزايـي و در برخي از گونـه

-16(فعاليت ضد سرطاني و داراي اثر آپوپتـوزي اسـت 
18(.  

از آنجايي كه تاكسول دارويي گـران و داراي عـوارض 
ر بـ، در تحقيق حاضر سعي )8(باشد جانبي بسياري مي

هاي الكلـي آرتميزيـا آن شد كـه بـا اسـتفاده از عصـاره
 اي بر مقدار سميت در سلولمقايسهسيبري و اسكوپاريا 

هـا بـا داروي و مهار رشد سلولي و نوع مرگ ناشي از آن
 ه داراي بيـان زيـادك SK-BR-3 تاكسول در رده سلولي

HER2  19(است صورت گيرد(.  
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  روش كار
 مركـز از گياه مورد نظـر تهيه عصاره گياهي: پودر دو

هـاي آرتميزيـا بـا نام ايران زيستي و ژنتيكي ذخاير ملي
و آرتميزيـا  )IBRC P 1000274( 176سـيبري بـا كـد 

خريـداري  )IBRC P 1000525( 319اسكوپاريا بـا كـد 
شد. عصاره اين دو گونه گياه توسط روش ماسيراسـيون 

درصد و سپس تغلـيظ  80ساعت در اتانول  48به مدت 
محلول الكلي به دست آمده، تقطيـر در خـلأ بـه كمـك 

انجـام شـد.  گرادسـانتي 35 يدمـادستگاه روتـاري در 
عصاره تام الكلي پس از خشك كردن وزن شد و در دي 

درصد حل گرديد و توسط فيلتر  10متيل سولفوكسايد 
ميكرون فيلتر شد و تا زمـان مصـرف در  0,2سرسرنگي 

 4 ظرف مناسـب دور از نـور و جريـان هـوا در يخچـال
  داري گرديد.نگه گرادسانتي

از  SK-BR-3 تهيه و كشـت رده سـلولي: رده سـلولي
هاي فلاسكانستيتو پاستور تهران خريداري گرديد و در 

حـاوي سـرم جنـين  -RPMI 1640 حاوي محيط كشـت
سيلين و و پني Fetal Bovine Serum-FBS( 10%(گاوي 

و در  )ليتـرميكروگرم بر ميلي Pen/Strep(استرپتومايسين 
 2CO %5 و 95%و رطوبــت  گراددرجــه ســانتي 37دمــاي 

ها پس از سه پاسـاژ بـراي كشت و رشد داده شدند. سلول
  رفتند.هاي مختلف مورد استفاده قرار گانجام آزمون

ها و داروي هاي مختلف عصارهها با غلظتتيمار سلول
هـاي مـورد آزمـايش تاكسول: در اين مطالعه ابتدا گروه

هاي بـدون تيمـار، مشخص گرديد. گروه كنترل: سـلول
دو عصـاره ) DMSO(هايي كه در حلال شم: سلول گروه

تام الكلي و داروي تاكسول كشت شدند و گروه تجربـي: 
آرتميزيـا  بـا عصـاره تـام هاي تيمـار شـدهسلولشامل 

ـــر يليم 25/1و  63/0-31/0-16/0 اســـكوپاريا گـــرم ب
و  30-15-5/7 تام آرتميزيـا سـيبري و عصاره ليترميلي

ـــر ميليميلي 60 ـــرم ب ـــرگ  لو داروي پاكليتاكســـ ليت
هر كـدام در ه ك) بود Sigma-T4702( 100 ميكرومولار

  .شدنداعت ارزيابي س 24-48-72هاي زمان
: MTTتعين سميت سـلولي بـا اسـتفاده از سـنجش 

 6 × 410 مقـدار ها، 50IC جهت بررسي سميت سلولي و
خانه اسـتريل  96هاي پليت سلول در هر يك از چاهك

درب دار ريخته شد و هر كدام از پليت ها جداگانه براي 
ساعت كشت داده شدند. پـس از  24-48-72هاي زمان
ها به كف پليـت هـا، ساعت و چسبيدن كامل سلول 24

 15/30-5/7 هاي آرتميزيا سيبريها توسط غلظتسلول
-16/0 و آرتميزيا اسكوپاريا ليترگرم بر ميليميلي 60و 

ــر ميليميلي 25/1و  31/0-63/0 ــرم ب ــرگ و داروي  ليت
تيمار شدند و براي هر گـروه ميكرو مولار  100 تاكسول

رنـگ  رفته شد و پس از اضافه شدنسه تكرار در نظر گ
MTT  ينورجذب )OD ( آن توسط دستگاه الايزا ريـدر

)TECAN Sunrise Austria GmbH ( بــا طــول مــوج
 Graphpad افـزارنانومتر خوانده شد و توسط نرم  570

prism )0/6( 50ر مقداIC با استفاده از  هر كدام جداگانه
بـا محاسـبه گرديـد. نتـايج حاصـل  y= ax + bفرمـول 

آزمــون آنــاليز و  19ورژن  SPSSاســتفاده از نــرم افــزار 
) ارزيــابي One way ANOVA( واريــانس يــك طرفــه

ــد.  ــامي گروهگردي ــراي تم ــا دادهب ــورته ــه ص ــا ب  ه
S.E.M±mean 05/0 داريگزارش شد و سطح معنيp< 

  در نظر گرفته شد.
 :Anexin V & PIسنجش آپوپتوز با استفاده از كيت 

نكـروز) -بررسي و مقايسه نوع مرگ القاء شده (آپوپتـوز
 Annexin-PI رده سلولي مـذكور بـا اسـتفاده از كيـت

)Phosphatidyl Serine Detection Kit/FITC( 
وســط ت )IQP-116F( بــه شــماره كاتــالوگ IQ كمپــاني

) Partec CYFLOW,Germany(دستگاه فلوسيتومتري 
سـلول  610چاهك پليت به مقدار  در هر .ارزيابي گرديد

 وكشت شد و در انكوباتور در شرايط ايده ال قرار گرفت 
 ساعت تيمار با آرتميزيـا سـيبري بـا غلظـت 24پس از 

و آرتميزيـا اسـكوپاريا بـا  ليتـرگرم بر ميليميلي 14/34
و پاكليتاكسـل بـا  ليتـرگرم بـر ميليميلي 55/0 غلظت
پس از انجام شد،  ليترگرم بر ميليميلي 0484/0 غلظت

 دسـتگاه توسـطهـا رنگ AneexinV & PIاضافه شدن 
  .شد خوانده يتومتريفلوس
  

  هايافته
 مورفولـوژي نتـايج 1شكل نتايج بررسي مورفولوژي: 

دهــد. عصــاره تــام را نشــان مي SK-BR-3 ســلولي ردة
 آرتميزيــا ســيبري و اســكوپاريا هماننــد پاكليتاكســل،

بـه  سطح خود به تغييراتي مانند از دست دادن وابستگي
صورت گرد در آمدن را نشان دادند. بـا افـزايش غلظـت 

ها از رشد سلولي كاسته شـد و حالـت گرانـوليتي عصاره
  ).1شكل ها افزايش يافت (سلول

نتايج سـنجش مـرگ سـلولي: مـرگ سـلولي و تـوان 
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هاي مختلف از دو حياتي در رده سلولي مذكور با غلظت
ــا داروي پاكليتاكســل در  ــاهي در مقايســه ب عصــاره گي

ساعت مورد بررسي و ارزيابي قرار  24-48-72هاي زمان
 يسـلول رده نيـا دركـه  گرفت. نتايج حاصل نشـان داد

50IC يبـرا بيـترت بهساعت،  24پس از  آمده دسته ب 
ـــرو  74/56و  28/36-09/21 تاكســـليپاكل يدارو ميك
گـرم ميلي 14/34و  02/28-18 يبريس ايزيآرتم ،مولار

 55/0و  35/0-31/0يا اسـكوپار ايـزيآرتم و ليتربر ميلي
ها در زمـان آنجا كه عصاره از .بود ليترگرم بر ميليميلي

داري در ميــزان مــرگ ســاعت كــاهش معنــي 72و  48

سـاعت زمـان  24سلول نشـان ندادنـد بنـابراين زمـان 
 غلظـت مناسب براي سنجش بعدي در نظر گرفته شـد.

 و غلظـتآرتيميزيـا سـيبري  ليترگرم بر ميليميلي 60
ــر ميليميلي 25/1 ــرگــرم ب ــا اســكوپاريا در  ليت آرتميزي

 0854/0(ميكـــرو مـــولار  100 غلظـــت مقايســـه بـــا
دار ليتر) پاكليتاكسل باعـث مهـار معنـيگرم/ميليميلي

)، >p 001/0ين رده سلولي گرديدنـد (تكثير و رشد در ا
)001/0p=( ) 1جدول.(  

همچنين نتايج نشان داد كـه هـر دو عصـاره موجـب 
مهار رشد و تكثير در اين رده سلولي بودند و با افـزايش 

 
 10X با ميكروسكوپ اينورت با بزرگنمايي ساعت 24كنترل و تحت تيمار در مدت زمان  SK-BR-3 هايسلول -1شكل 

-SKسلول : C. تصويرميلي گرم بر ميلي ليتر 30تحت تيمار آرتميزيا سيبري با غلظت   SK-BR-3: سلول Bكشت سلولي (كنترل). تصوير   ساعت 24پس از  SK-BR-3: سلول زنده Aتصوير 
BR-3  تصوير ميلي گرم بر ميلي ليتر  0.16تحت تيمار آرتميزيا اسكوپاريا با غلظت .D سلول :SK-BR-3  ميلي گرم بر ميلي ليتر 0.021تحت تيمار داروي پاكليتاكسل با غلظت 

  
  نسبت به پاكليتاكسل هاي مختلفها و گروهدر غلظتهاي زنده ميانگين سلول -1جدول 

  هاگروه
  متغير

 )درصد( توان حياتي
  ساعت 24در 

 )درصد( توان حياتي 
  ساعت 48در 

 )درصد( توان حياتي
  ساعت 72در 

  *0/1±000/400  *0/1±063/156 *0/1±090/293 كنترل

  *0/1±038/316  *0/1±166/218 *0/1±017/262  شم

A.sieberi 7.5  0/1±009/082  *0/0±006/990 *0/1±001/166  ميلي گرم بر ميلي ليتر*  

A.sieberi 15  0/0±010/972  *0/0±014/848 *0/1±005/109  گرم بر ميلي ليترميلي*  

A.sieberi 30  0/0±073/136  *0/0±052/569 *0/0±025/933  ميلي گرم بر ميلي ليتر*  

A.sieberi 60  098/0±007/0  072/0±007/0  179/0±002/0  ميلي ليترميلي گرم بر  
A.scoparia 0.16   0/1±016/194  *0/1±003/095 *0/1±014/023  ميلي گرم بر ميلي ليتر*  

A.scoparia 0.31   0/1±007/101  *0/1±001/043 *0/0±012/969  ميلي گرم بر ميلي ليتر*  

A.scoparia 0.63   0/0±019/695  *0/0±013/796 *0/0±065/511  ميلي گرم بر ميلي ليتر*  

A.scoparia 1.25   080/0±006/0  0/0±001/129  066/0±003/0  ميلي گرم بر ميلي ليتر  
Paclitaxel 100  044/0±016/0  082/0±008/0  049/0±000/0  ميكرو مولار  

  )Paclitaxel 100 µM( با گروه پاكليتاكسل  A.scopariaو  A.sieberiهاي مختلف *اختلاف معنا دار  غلظت
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دار ها سميت و مهار رشـد افـزايش معنـيغلظت عصاره
ــان داد ( ــودار =p<) ،(001/0p 001/0نش ). 3و  2) (نم

 25/1 همچنــين عصــاره ارنميزيــا اســكوپاريا بــا غلظــت
سـميت داشـت و  %95 تـا 90 ليتـر،گرم بـر ميليميلي

گــرم بــر ميلي 60 عصــاره آرتميزيــا ســيبري بــا غلظــت
 ؛ و)1-4 ســميت ايجــاد كــرد (نمــودار %85، ليتــرميلي

سـاعت اخـتلاف  24پـس از  اختلاف بين دو عصاره نيز
 25/1 و غلظـت )4نمـودار ( بـود )>p 001/0( دارمعني
مشـابه  صاره آرتميزيا اسـكوپارياع ليترگرم بر ميليميلي

ميكرو مولار پاكليناكسـل توانسـت موجـب  100غلظت 
 دارهاي سـرطاني بـه طـور معنـيسميت و مرگ سـلول

)001/0p=( ) نتايج نشان داد كه مـرگ 4نمودار گردد .(

سلولي وابسته به غلظت بود و عدم وابسـتگي بـه زمـان 
يش سـاعت بـا افـزا 24طوريكه فقط پـس از داشتند. به

) >p 001/0( داريغلظت توان حيـاتي بـه طـور معنـي
  ).1و جدول  1نمودار ( كاهش يافت

 داد نشاناين نتايج  :Aneexin V & PI سنجش جينتا
 يسـلولالقـاي اپوپتـوز  عامل ها و پاكليتاكسلعصاره كه

 Paclitaxel 13/5%درصد آپوپتوز با  و )2 شكل(اند بوده
 با آپوپتوز A.scoparia يالكل عصارهو  بود نكروز بدونو 

مشـــاهده گرديـــد،  %01/0 از كمتـــر نكـــروز و 71/4%
 يالقـــا عامـــل A.sieberiعصـــاره الكلـــي همچنـــين 

ــوز ــروز و %53/3 سيآپوپت  رده در %15/0 از كمتــر نك
  ).3 ) (شكل5(نمودار  بودند SK-BR-3 يسلول

  
اختلاف معنـادار  ‡ در زمان مشابه؛ Paclitaxel گروهاختلاف معنادار با * .ساعت 72و  48و  24در زمان   MTT درصد سلول هاي زنده در تست -1نمودار 

  در زمان مشابه. A.sieberiه گروبا 

   
  نمودار مقايسه غلظت هاي اسكوپاريا باهم -2نمودار 

گروه  با معنادار اختلاف ‡با دوز مشابه؛  Sham گروه* اختلاف معنادار با . ساعت 24پس از    MTTهاي زنده با تيمارغلظت هاي متفاوت آرتميزيا اسكوپاريا در تست درصد سلول
  كنترل در زمان مشابه.
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  گيريبحث و نتيجه
هاي شايع در بين زنـان، سرطان سينه يكي از سرطان
. در ميان زنـان )1(باشد به خصوص كشورهاي غربي مي

سـال  1/47-8/48 ين سـنيايران اين بيماري بـا ميـانگ
است و نسبت بـه كشـورهاي توسـعه يافتـه يـك دهـه 

هـاي كنـوني در بسـياري . درمان)2(تر شده است جوان

  
  نمودار مقايسه غظت هاي سيبري باهمديگر -3نمودار 

  گروه كنترل در زمان مشابه با معنادار اختلاف ‡با دوز مشابه؛  Sham گروه* اختلاف معنادار با ساعت. 24مدت زمان   MTT ها درتيمارغلظت هاي متفاوت آرتميزيا سيبري درتستدرصد حيات سلول

  
  MTT نمودار مقايسه گروه هاي مختلف در تست -4نمودار 

غلظت  A.sieberiبا گروه   معنادار اختلاف †در زمان مشابه؛  Paclitaxel گروه* اختلاف معنادار با     .ساعت 24با غلظت مختلف در زمان  A.scopariaو  Paclitaxel ،A.sieberi هايدر گروه زنده هاي سلول درصد
 در زمان مشابه. 60غلظت  A.sieberi گروه با معنادار اختلاف  Ѱدر زمان مشابه؛   30غلظت  A.sieberi گروه با معنادار اختلاف §در زمان مشابه؛       15غلظت  A.sieberi گروه با معنادار اختلاف ‡در زمان مشابه؛  7.5

  
  گروه تجربي و كنترل.در  MTTهاي به دست آمده از تست تحت تيمار با غلظت SK-BR-3 هايسلول  -2شكل 

ميلـي گـرم بـر  0.55    تحت تيمار با غلظـت SK-BR-3 شكل سلول هاي: B ساعت. تصوير 24گروه كنترل (بدون تيمار ) پس از   SK-BR-3 شكل سلول هاي: A تصوير
سـاعت.  24آرتميزيا سيبري پس از  ميلي گرم بر ميلي ليتر 34.14   تحت تيمار با غلظت SK-BR-3 شكل سلول هاي: Cساعت.  تصوير  24آرتميزيا اسكوپاريا پس از  ميلي ليتر
  ساعت 24پاكليتاكسل پس از  ميلي گرم بر ميلي ليتر 0.0484 غلظت تحت تيمار با   SK-BR-3 شكل سلول هاي :D تصوير
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هاي گيـاهي انـد و اسـتفاده از عصـارهموارد موفق نبوده
توانـد جـايگزين مناسـبي بـراي درمـان بومي ايـران مي

  سرطان سينه باشد.
مطالعات انجام شده نشان داده است كـه تركيبـات و  

هاي آرتميزيا داراي اثرات ضد هاي گونه و زيرگونهعصاره
محققان در  .)20 ،17(هستند  در مدل حيوانيسرطاني 

با اسـتفاده از عصـاره متـانولي شـش گونـه  2013سال 
 - vulgaris-santonicum( ايآرتميزيـــاي تركيـــه

arborescens–scoparia-absinthium -campestris ( بـه
بررسي اثـر سـميت روي چنـد رده سـلولي شـامل رده 

ــي ــي از نــوع جنين و رده ســلول  T293-A7R5 طبيع
و سـرطان  MCF7 سـرطان سـينه، A549 سرطاني ريه

پرداختنـد و بـه ايـن نتيجـه رسـيدند كـه  HeLaرحم 
ــر از ي آنهمــه ــه غي ــا ب ــا دوزهــاي  A.compestrisه ب

هاي سلولي هستند و راي اثر كشندگي بر ردهمتفاوت دا
(اســكوپاريا)  scoparia .A: شــامل هــادو گونــه از آن

هـاي سـلولي بيشترين كشندگي را به ترتيـب، روي رده
ـــــــينه ـــــــرطان س ـــــــا )MCF-7( س  50IC 34 ب

 50IC 90 با) HaLa( و سرطان رحم ليترميلي/كروگرميم
 absinthium ليتر داشته است همچنـينيكروگرم/ميليم

  
  :PI و رنگ Aneexin Vنتايج آزمون  -3شكل 

گـروه : Bتصوير .در هر فازتوسط دستگاه فلوسايتومتري و شمارش سلول هاي سرطاني PI رنگ – V Aneexin ساعت بدون تيمار در آزمايش 24گروه كنترل پس از : Aتصوير
 فلوسـايتومتري.در هـر فازتوسـط دسـتگاه  و شمارش سـلول هـاي سـرطاني PI   رنگ - V  Aneexinدر آزمايش ساعت 24پس از   55 .0 تيمار آرتميزيا اسكوپاريا با غلظت

در هـر  و  شمارش سـلول هـاي سـرطاني PI رنگ - Aneexin Vساعت در آزمايش  24پس از  ميلي گرم بر ميلي ليتر  34.14غلظتگروه تيمار آرتميزيا سيبري با  :Cتصوير
و شمارش  PI رنگ – Aneexin Vساعت در آزمايش  24پس از  ميلي گرم بر ميلي ليتر  0.0484غلظت  گروه تيمار پاكليتاكسل با: Dتصوير.  فازتوسط دستگاه فلوسايتومتري

 در هر فازتوسط دستگاه فلوسايتومتري. سلول هاي سرطاني
 

 
   Aneexin V PI&نمودار آزمون   -5نمودار 

اختلاف معنادار *  SK-BR- 3ساعت تيمار توسط آرتميزيا سيبري و آرتميزيا اسكوپاريا و داروي پاكليتاكسل بر روي رده سلولي 24 ازنكروز) پس -نتايج درصد مرگ سلولي (آپوپتوز
  A.scoparia –Paclitaxel  با گروه
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.A ـــنطين ـــا )(افس ـــأثير را ب ـــترين ت  50IC 270 بيش
ليتر بر رده سلولي سرطان سـينه نشـان ميكروگرم/ميلي

ــق كمتــرين اثــر در رده ؛ داد ــابراين در ايــن تحقي بن
هاي طبيعي جنيني ديـده شـد و بهتـرين گزينـه سلول

استفاده در درمان سرطان سينه و رحـم گيـاه آرتميزيـا 
ان ســرطان ســينه گيــاه آرتميزيــا و در درمــ اســكوپاريا

  .)21(افسنطين گزارش شد 
با  در اين مقايسه نشان داده شد كه آرتميزيا اسكوپاريا

ليتــر نســبت بــه آرتميزيــا گرم/ميليميلي 25/1 غلظــت
سميت بيشتري  ليترگرم/ميليميلي 60سيبري با غلظت 

دارد. از آنجــا كــه نشــان داده شــده اســكوپاريا تركيــب 
اسكوالن و بتا آميزين و آرتميزينين بيشتري نسـبت بـه 

رسد اختلاف سـميت بـه دليـل سيبري دارد به نظر مي
توانـد همچنـين مي. )23 ،22( وجود اين تركيبات باشد

اي با آرتميزيا اسكوپارياي تركيه 50IC اين اختلاف مقدار
هـاي ايراني در نوع عصاره گيـري و نيـز اسـتفاده از رده

ســلولي متفــاوت ســرطان ســينه و همچنــين اخــتلاف 
جغرافيايي و آب و هـوايي در خواسـتگاه و رويـش ايـن 

  گياه باشد.
توسط گردانيـان و  2016 تحقيقاتي كه در سالطي  

همكــارانش انجــام گرديــد، نشــان داده شــد كــه تمــام 
كـه در دو منطقـه جغرافيـايي  هاي گياه سيبريقسمت

اصفهان و خراسان رويش يافته داراي اثـر القـاي مـرگ 
و بيشـترين سـميت  است MCF7 سلولي در رده سلولي

 و 50IC 205 در برگ و گل منطقه خراسان به ترتيب بـا
ساعت بود،  48ليتر در مدت زمان ميكروگرم/ميلي 213

هاي تأثير و ريشه آن حتـي باعـث رشـد سـلولساقه بي
ساعت  48در تحقيق حاضر در تيمار  .)23(سرطاني شد 

ليتـر و گرم/ميليميلي 50IC  02/28 آرتميزيا سيبري بـا
ــا ــا اســكوپاريا ب ــر گرم/ميليميلي 50IC 0.35 آرتميزي ليت

درصدي شدند و نشان داده شد كـه  50عامل مهار رشد 
ها افـزايش يافتـه، درصـد و تـوان هر چه غلظت عصـاره
عصــاره آرتميزيــا كــه طورييابــد بهحيــاتي كــاهش مي
ليتــر و آرتميزيــا گرم/ميليميلي 60ســيبري در غلظــت 
ليتـر بـيش از گرم/ميليميلي 25/1اسكوپاريا در غلظـت 

درصد عامـل مـرگ سـلولي و مهـار رشـد و تكثيـر  85
گونـه از رسد درصد سميت يكسلولي شدند. به نظر مي

هاي سلولي با توجه به رويش گياه در مناطق گياه بر رده
ف و موقعيت جغرافيايي گياه بـه دليـل تفـاوت در مختل

هاي ثانويه گياه و در نتيجـه داشـتن تركيبـات متابوليت
 ،23(سميت سلولي متفاوتي ايجاد كند  تواندمتفاوت مي

24(.  
، امامي و همكارانش 2009و  2007در تحقيقات سال 

نشان دادنـد كـه تيمـار بـا  سوك چانگ و همكارانش و
آمـده به دست  و آبي هاي مختلف الكليعصاره و غلظت

هاي مختلـف چينـي و ايرانـي، گياهـان مـذكور گونه از
هاي سلولي سرطان كبـد، كولـون، ميزان رشد انواع رده

درصد كاهش داده است  100الي  70مري و معده را تا 
 و عصاره اتانولي بهترين گزينه در ميـان تمـام تركيبـات

مختلف به دست آمده از اين گياهان در سيتوتوكسيكي 
هاي تحقيق . در يافته)17 ،16(باشد وز ميو القاي آپوپت

هاي اتانولي به دست عصاره حاضر نيز نشان داده شد كه
 25/1 هايآمده از آرتميزيا اسكوپاريا در محدوده غلظت

ــي  ــا ســيبري در گرم/ميليميلي 16/0ال ــر و آرتميزي ليت
ليتر، بـه گرم/ميليميلي 5/7 الي 60 هايمحدوده غلظت

با افزايش غلظت عصاره اتانولي، افـزايش سـيمت  ترتيب
توز عامل القاي آپوپ سلولي را نشان دادند و هر دو عصاره

نيز هستند. با توجه بـه تفـاوت غلظـت عصـاره اتـانولي 
اسكوپاريا نسـبت بـه عصـاره اتـانولي سـيبري بـه نظـر 

رسد كه آرتميزيا اسكوپاريا در مرگ سـلولي مـؤثرتر مي
  است.

 يدارا اهـانيگ نياكه  است شده داده نشانهمچنين 
 نن،يـپ بتـا و آلفـا اوژنـول، مـونن،يل يلقب از مؤثره مواد

 بتـا و آلفـا و نيپنيريت گاما و تونيپريپ بورنئول، توژون،
و  كـامفور و ننوليس 8 و 1، نيليكاپ و لنيكاپ و يجونيت

همچنـين در . )25 ،22(مقادير زيادي آرتميـزين اسـت 
تحقيقات گذشته نشان داده شده كه تركيبات به دسـت 
آمده از اين گياهان عـاملي بـر القـاي آپوپتـوزي، مهـار 
رگزايي و متاستاز و مهار رشـد تومـور در شـرايط بـرون 

 G2/ M ني و توقف چرخه سـلولي در فـازتني و درون ت
نتايج تحقيق حاضـر نشـان داد كـه  .)26 ،18(باشد مي

داراي نكــروز  تاكســليپاكل هماننــدآرتميزيــا اســكوپاريا 
 G2/Mز توقف چرخه سـلولي در فـابسيار كم و موجب 

هاي سـرطاني در ايـن است. بررسي الگوي مرگ سـلول
ــاره ــه عص ــان داد ك ــه نش ــد مطالع ــذكور، همانن هاي م

پاكليتاكسل عامل القاي آپوپتوز اوليه و ثانويه هسـتند و 
بين دو عصاره گياهي، عصاره اسكوپاريا همانند تاكسول 

مقايسه تـأثير باشد. همچنين در عامل القاي آپوپتوز مي
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  مهاري
ها در سميت سـلولي ايـن دو عصـاره ها و زمانغلظت

ل اتانولي با داروي تاكسول نشان داده شد كه پاكليتاكس
باشد و در مقايسه عامل مرگ سلولي و القاي آپوپتوز مي

تر عمل نموده است، امـا داراي با اين دو عصاره تام قوي
خص ها بــالأعــوارض جــانبي اســت و برخــي از ســرطان

سرطان سينه نوع متاسـتاتيك نسـبت بـه آن مقاومـت 
دهد و بعد از مدتي مصرف اين دارو منجـر بـه نشان مي

يـن . حال در ا)28 ،27 ،7(گردد عدم پاسخ بهبودي مي
ــد از داروي تاكســول  ــه بع ــق نشــان داده شــد ك تحقي
بيشترين مهار رشد و سـميت و القـاي آپوپتـوز توسـط 

باشد. اگرچه عصاره عصاره اتانولي آرتميزيا اسكوپاريا مي
اتانولي اسكوپاريا و سـيبري از نظـر مهـار رشـد سـلولي 

 كننسبت به تاكسول در غلظت بالاتر منشأ اثر بودند، لي
ها بتوانـد اثـري سازي اين عصـارهرسد خالصبه نظر مي

همانند تاكسول داشته باشند. اين تحقيق نشان داد كـه 
عصاره اتانولي اين دو گيـاه بـه صـورت وابسـته بـه دوز، 

و عامـل  موجب اثرات ضد تكثيري و مهـار رشـد سـلول
  .ايجاد القاي آپوپتوز، همانند پاكليتاكسل گرديد

 به دست آمده براي اسـتفاده دارويـي با توجه به نتايج
ــكوپاريا  ــه خصــوص اس ــا ب ــاه آرتميزي ــازاز گي  يجداس

 كيآپوپتوت تأثير يمولكول قيدق يبررس و مؤثره باتيترك
 نيـا خـالص و شـده جدا باتيترك اثر سميمكان نييتع و

و همچنـين  يتنـ درون و يتنـ بـرون طيشرا در عصاره
گـردد پيشنهاد مي يسرطان يداروهاديگر  باآن  سهيمقا

 هاي مـؤثر در دو رده سـلوليو با توجه به تفاوت غلظت
MCF7 و SKBR3 ژن انيـب يبررس Her2 رده نيـا در 

 شود. شنهادنيز پي نهيس سرطان يسلول
ايــن تحقيــق نشــان داد از لحــاظ القــاي آپوپتــوز بــه 

ا عصاره اسكوپاري خصوص از نوع اوليه در اين رده سلولي
شـتر باشـد و مناسبي براي تحقيقـات بيتواند گزينه مي
توان با جداسازي تركيبات خالص آن مانند آرتميزين مي

بي و اسكوپارن به عنوان جايگزين پاكليتاكسل مورد ارزيا
 و مقايسه قرار داد.
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