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 چکیدٌ

ی ّب علَل( ثز Lippia citriodoraلیوَ )هشبعشبسی ػقبرُ الکلی ثزگ ثِ ّسف اس ایي هغبلؼِ، ثزرعی دشبًغیل دزٍآدَدشَسی ٍ ضس :َدف

        ػٌَاى یکی اس هبرکزّبی هْن زر هشبعشبس اعز. کبزّزیي ثِ-Eٍ ثزرعی ثیبى  A2780عزعبى سروساى 

 RPMI1640اس ثبًک علَلی دبعشَر سْیِ ٍ زر هحیظ کؾز  A2780ی علَلی رزُزر ایي دضٍّؼ سدزثی آسهبیؾگبّی،  :َامًاد ي ريش

سیوبر ثب ّب ٍ  کؾز علَلؽسًس. دظ اس کؾز  گزاز عبًشی زرخِ 37آًشی ثیَسیک زر زهبی  زرفس 1ّوزاُ  ثِ زرفس FBS ،10زارای 

سَعظ  یدشبًغیل دزٍآدَدشَس، MTTسَعظ رٍػ  ّب علَلقبثلیز حیبر  (لیشزهیکزٍگزم ثز هیلی 400سب  10)ػقبرُ ّبی هرشلف  غلظز

گیزی ؽس. اًساسُکبزّزیي -Eعظ سغز هْبخزر ٍ ارسیبثی ثیبى سَسْبخوی  ضس اثزٍ  3ایس ٍ کبعذبس َزسیَم ایاکزیسیي اٍرًح/دزٍدیآسهَى 

                                            ثزای سحلیل ًشبیح کوی اعشفبزُ ؽس. عزفِ  آًبلیش ٍاریبًظ یک عذظ اس آسهَى آهبری

ًشبیح آسهَى اکزیسیي  را کبّؼ زاز. A2780ی ّب علَلفَرر ٍاثغشِ ثِ زٍس ثقبی  لیوَ ثِػقبرُ الکلی ثزگ ثِّب ًؾبى زاز زازُ وتایج:

ی عزعبى ّب علَلهیکزٍگزم( ثبػث القبی آدَدشَس ٍاثغشِ ثِ کبعذبس زر  100ًؾبى زاز ایي ػقبرُ زر غلظز هیبًِ هْبری ) 3-اٍرًح ٍ کبعذبس

ّزیي کبز– Eسْبخوی ثَزُ ٍ ثب افشایؼ ثیبى  دشبًغیل ضسزارای  ػقبرًُؾبى زاز کِ ایي RT-PCR ؽَز. آسهَى هْبخزر ٍ سروساى هی

                      کٌس.ی عزعبًی خلَگیزی هیّب علَلاس عغز ؽسى اسقبلار ثیي 

زر کبزّزیي -Eٍ ثبسیبثی ثیبى  یظب زارا ثَزى ظزفیز القبی آدَدشَسثلیوَ ًشبیح ایي دضٍّؼ ًؾبى زاز ػقبرُ الکلی ثزگ ثِ وتیجٍ گیری:

               ی عزعبى سروساى اعز. ّب علَلقبزر ثِ هْبر دشبًغیل سْبخوی  A2780عزعبًی  یّب علَل

 کبزّزیي، عزعبى سروساى-Eسلیَم ثِ هشاًؾین، سجسیل ادی، لیوَ، هشبعشبسثِ کلیدی: ياشگان

mailto:elaheh.amini@khu.ac.ir
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 مقدمه

ٍ زر ثیي سًبى  دٌدویي عزعبى ؽبیغ سروساىعزعبى 

ؽَز. ایي هحغَة هی ثسذیوی زعشگبُ سَلیسهثلیزٍهیي 

 زلیل سدوغ فبکشَرّبی آعیتثِعَر رایح ثًَِع عزعبى 

اس خولِ ػسم سحزک کبفی، هقزف الکل، چبقی ٍ  رعبى

زرهبى  (.1،2)ؽَز ایدبز هیافشایؼ اعشؼوبل زذبًیبر 

ّبی هرشلفی هثل دیؾگیزی، ثب ّسف سروساىعزعبى 

عَر هؼوَل چٌس راُ  گیزز. ثِزرهبى ٍ کٌشزل فَرر هی

ى عزعبى اسخولِ: خزاحی، ؽیوی زرهبًی، دزسَ ثزای زرهب

زرهبًی، َّرهَى زرهبًی، ایوًََسزادی ٍ صى زرهبًی ٍخَز 

 َّرهَىزارز. زر ایي هیبى ؽیوی زرهبًی، خزاحی ٍ 

ّغشٌس.  سروساىسز زرهبى عزعبى ّبی رایحزرهبًی رٍػ

ّب ثز ػلیِ ثزذی اس یي رٍػاعشفبزُ سَام اػلاٍُ  ثِ

کبر  اًس، ثٍِعیغ زر ثسى اًشؾبر یبفشِعَر  ّب کِ ثِ عزعبى

ی ػوسُ زر ّبهشبعشبس یکی اس چبلؼ(. 3ؽَز )گزفشِ هی

حبلز سجسیل رٍز. ؽوبر هی زرهبى عزعبى سروساى ثِ

 Epithelial) یهشاًؾیوحبلز  ثِ یادیشلیبل

Mesenchymal Transition: EMT یک فزایٌس )

ی ّب علَل عی ایي فزایٌساعز کِ زر هشبعشبس ثیَلَصیکی 

اس عزیق عغح  زر ؽزایظ عجیؼیکِ  قغجیسلیبلی ادی

زارًس، زعشرَػ دبیِ ثزّن کٌؼ  یثب غؾب ذَز ثبسال

ٍ فٌَسیخ هشاًؾیوی ؽجِ  ؽسُسغییزار ثیَؽیویبیی 

اعز  هغبلؼبر ًؾبى زازُ .(4کٌٌس )فیجزٍثلاعشی دیسا هی

افشایؼ ظزفیز ثبػث ثیَؽیویبیی  ارسغییزکِ ایي 

ٍ سب حس  یظهقبٍهز ثبلا ثِ آدَدشَس هْبخزر، سْبخن،

هبسزیکظ ذبرج علَلی  یسیبزی افشایؼ سَلیس اخشا

(ECM )زّس کِ ؽَاّس ًؾبى هی .(5)ؽَز هی

ثب  سروساىعزعبى  اس خولِسلیبلی ادی ّبی ثب هٌؾب عزعبى

ی ثٌیبزی عزعبًی ّب علَلاس  یهدوَػِ کَچک زارا ثَزى

، 7ًس )ثِ زرهبى زارسَاًبیی رؽس سَهَر، هشبعشبس ٍ هقبٍهز 

  سَاى ثِهی EMT هَلکَلی  ّبیًؾبًِسزیي اس ثیي هْن. (6

کبزّزیي، -Eسلیبل )هبرکزّبی ادی کبّؼ ثیبى

هبرکزّبی  ثیبى دلاکَگلَثیي ٍ زعوَدلاکیي(، افشایؼ

( ٍ افشایؼ  α-SMA،کبزّزیي-N)ٍیوٌشیي،  هشاًؾیوی

 ،Snail ،Slug ،Twistثیبى فبکشَرّبی رًٍَیغی هبًٌس 

 (Zinc Finger E-Box Binding Homeobox 

1)ZEB1  ،ZEB2  (Zinc Finger E-Box Binding 

Homeobox 2)س ثِ دزٍهَسز ٌسَاًکِ هیE- کبزّزیي

کبزّزیي را -Eهشقل ؽسُ ٍ فؼبلیز رًٍَیغی ٍ ثیبى 

اس اعز کِ  هغبلؼبر ًؾبى زازُ. ، اؽبرُ کززسٌهشَقف کٌ

اٍلیي ٍ  ،کبزّزیي-E ثیبى زعز زازى ٍ یب کبّؼ

 (.8ؽَز )زر ًظز گزفشِ هی EMTسزیي هزحلِ  هْن

 زارًس سْبخن ذبفیز کِ اٍلیِ سَهَرّبی زراغلت

اس  زلیل ثِ اغلت یبثسکِهی کبّؼ علَلی ثیي چغجٌسگی

ثبسگؾز ٍ کِ  خبیی اس آى کبزّزیي اعز.-Eرفشي  زعز

 دظ اس زرهبى زر دی هشبعشبس یکی ٍذین سز ؽسى ثیوبری

ّبی هْن ثزای ثیوبراى اعز، ثٌبثزایي دیؾگیزی  اس چبلؼ

سَاًس ؽبذـ هْوی زر رًٍس زرهبى اس رًٍس هشبعشبس هی

                                                                  (.9ثیوبراى ثبؽس )

گیبّبى سَلیسکٌٌسُ سؼساز ٍعیؼی هشبثَلیز ثبًَیِ ّغشٌس 

 .اعز یجبر ٌَّس ؽٌبعبیی ًؾسُکِ ذَاؿ اغلت ایي سزک

ػلاٍُ ذَاؿ فیشیکی، ؽیویبیی ٍ سیغشی ایي سزکیجبر ثِ

 ثغیبری هیشاى سیبزی ثب ّن هشفبٍر اعز. هغبلؼبر ثِ

زرهبى ّبی هٌبعت زر ػٌَاى گشیٌِ را ثِسزکیجبر عجیؼی 

اعز  (. سحقیقبر ًؾبى زاز10ُ)اًس دیؾٌْبز کززُعزعبى 

ّب ٍ ػقبرُ آىزر ثیي سزکیجبر عجیؼی، گیبّبى زارٍیی 

ّب اس خولِ ًقؼ هْوی زر زرهبى ثغیبری اس اًَاع عزعبى

   (.11کٌس )ایفب هی سروساى عزعبى

Aloysia citrodora ًَِذبًَازُ  اسای اس گیبّبى گلسار گ

 lemon verbena  ٍlemonؽبّذغٌس، اعز. ًبم رایح آى 

beebrush  .ایي گیبُ )ّبی ذی گًَِثزاعزCandida 

albicans ) عیشَسَکغیک فؼبلیز ضسقبرچیزارای ٍ 

ّبی هکولاًس کِ سحقیقبر ًؾبى زازُ(. 12، 13) ّغشٌس

 زارای اثزلیوَ ػقبرُ ثِهَخَز زر ی شآًشی اکغیساً

حفبظشی زر ثزاثز اعشزط اکغیساسیَ القب ؽسُ سَعظ 

حبل، زر هَرز ذَاؿ  سب ثِ(. 14) ّب اعزثیوبری

ػٌَاى یکی اس  ثِ Lippia citrodoraضسعزعبى گًَِ 

ای فَرر ًگزفشِ دغٌس زر ایزاى هغبلؼِ ّبی ثَهی ؽبُگًَِ

ػٌَاى  کبزّزیي ثِ-Eکِ کبّؼ ثیبى اعز. ثب سَخِ ثِ ایي

ّبی ثب هٌؾب ثیٌی عزعبىزای دیؼیک ثیَهبرکز ث

ؽَز، ّسف اس سحقیق حبضز سلیبلی زر ًظز گزفشِ هی ادی

لیوَ ّبی ثِثزرعی اثز عویز علَلی ػقبرُ الکلی ثزگ

(Lippia citriodora ثز )ی عزعبى سروساى ّب علَل

A2780  ُهقبٍم ثِ عیظ دلاسیي ٍ ثزرعی اثز ایي ػقبر

کبزّزیي زر  -Eٍ ثیبى  A2780ی ّب علَلثز هْبخزر 

                                    اعز.  ّب علَلایي 

https://en.wikipedia.org/wiki/Candida_albicans
https://en.wikipedia.org/wiki/Candida_albicans
https://en.wikipedia.org/wiki/Candida_albicans
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 ها  مواد و روش

لیوَ دظ اس گیبُ ثِ: لیمًتُیٍ عصارٌ الکلی گیاٌ بٍ

سبییس ّزثبریَم زاًؾکسُ ػلَم سیغشی زاًؾگبُ ذَارسهی، ثِ 

آسهبیؾگبُ علَلی زاًؾکسُ هٌشقل ؽس. دظ اس ذؾک 

ّبی ثسٍى رعَثز، ثزگکززى گیبُ زر هحل سبریک ٍ 

گزم اس دَزر ثزگ گیبُ ثب  20لیوَ خسا ٍ ذزز گززیس.  ثِ

( هرلَط ؽس Merck, Germanyلیشز اسبًَل )هیلی 100

عبػز ثز رٍی زعشگبُ  72هسر  هٌظَر اعشرزاج ثِ ٍ ثِ

زعز آهسُ  ؽیکز )چزذبًٌسُ( قزار گزفز. عذظ ػقبرُ ثِ

برُ فبفی فیلشز ؽس ٍ خْز سغلیظ ٍ ػق سَعظ کبغذ

قزار  (Heidolph, Germany)گیزی زر زعشگبُ رٍسبری 

     (. 15گزفز )

ثزای اًدبم ایي دضٍّؼ سدزثی : کشت سلًل

اس اًغشیشَ دبعشَر سْزاى  A2780ی ّب علَلآسهبیؾگبّی، 

 RPMI 1640زر هحیظ کؾز  ّب علَلذزیساری ؽس. 

 FBS    ٍ1زرفس 10)ؽزکز ایسُ سیغز، ایزاى( حبٍی 

ؽسًس  ( کؾز زازGibco, USAُزرفس آًشی ثیَسیک )

(16.)           

 عویز علَلیثزرعی  ثزای: بررسی اثر سمیت سلًلی

ی ّب علَلثز لیوَ ّبی هرشلف ػقبرُ الکلی ثزگ ثِغلظز

 Inhibitoryزٍس هیبًِ هْبری ) ٍ سؼییي A2780عزعبًی

Concentration: IC50)رًگ عٌدی ، اس رٍػMTT  

(Sigma, USA ) ُی ّب علَلثزای ایي هٌظَر . ؽساعشفبز

A2780 96 ّبی دلیزعلَل زر چبّک 10000، ثِ سؼساز 

عبػز دظ اس کؾز، سَعظ  24ذبًِ کؾز زازُ ؽسًس ٍ 

 400لیوَ )ّبی هرشلف ػقبرُ الکلی ثزگ گیبُ ثِغلظز

لیشز( سیوبر ؽسًس.  هیکزٍگزم ثز هیلی 10،  50،100، 200،

زٍُ کٌشزل ٍ دٌح گزٍُ سیوبری ثزای ایي ثٌبثزایي یک گ

عبػز اس سیوبر،  48ٍ  24آسهَى زر ًظز گزفشِ ؽس. دظ اس 

MTT  اضبفِ  ّب علَللیشز ثِ گزم ثز هیلیهیلی 1ثب غلظز

 MTTعبػز سحز سیوبر ثب  4هسر  ثِ ّب علَلؽس ٍ 

کززى عبػز خْز حل 4اًکَثِ ؽسًس. دظ اس 

ّز  ی سًسُ( ثِعلَلْبّبی فَرهبساى )ؽبذـ  کزیغشبل

)زی هشیل عَلفَکغبیس(  DMSOهیکزٍلیشز  80چبّک 

ًبًَهشز  570خذة ًَری زر عَل هَج اضبفِ ؽس. عذظ 

هیکزٍدلیز اعذکشزٍفشَهشز ثب اعشفبزُ اس زعشگبُ 

(BioTech, USA )ُزر ًْبیز  .(17) سؽگیزی  اًساس

                                                         ّبی سًسُ اس فزهَل سیز هحبعجِ ؽس: زرفس علَل

ی ّب علَلی کٌشزل/خذة ًَری ّب علَلخذة ًَری 

           100×ثقبی علَلیهیشاى سیوبرؽسُ; 

: دایدًدیًم ایروگ آمیسی اکریدیه ايروج/پريپی

ی سًسُ، ّب علَلآهیشی ایسایس خْز سؾریـ ٍ سوبیش  رًگ

، خْز اًدبم آسهَىرٍز. کبر هیِ ث یظٍ ًکزٍس ظیآدَدشَس

ّبی  ثب غلظزA2780 ی ّب علَل ،عبػز دظ اس کؾز 24

عبػز سیوبر  48هسر  ثِ لیوَػقبرُ الکلی ثزگ ثِهرشلف 

  10 ثبؽسُ ٍ  اس کف دلیز خسا ّب علَلؽسًس. عذظ 

هیکزٍلیشز دزٍدَزیَم  10هیکزٍلیشز اکزیسیي اٍرًح ٍ 

 ,Sigma)لیشز هیکزٍگزم ثز هیلی 100ثب غلظز  ایسایس

USAدظ اس دیذشبص زر سیز هیکزٍعکَح  ًسؽس (سیوبر ٍ

( سَعظ فیلشز آثی آثضکشیَ Olympus, Japan)بًظفلَرع

                           .(18) هَرز ثزرعی قزار گزفشٌس 40

هٌظَر سؼییي ٍاثغشگی  اس ایي سغز ثِ: 3تست کاسپاز 

ثزای اًدبم . ؽَز هیاعشفبزُ  اس هغیز کبعذبس یظآدَدشَس

ی ّب علَلعبػز اس سیوبر،  48ثؼس اس گذؽز ایي سغز، 

A2780 گزٍُ کٌشزل ٍ سحز سیوبر( سزیذغیٌِ ؽسًس(  ٍ

 abcam) 3-اس کیز کبعذبس َص، یاس اسوبم عبًشزیف دظ

39401, Canada3-( خْز ارسیبثی فؼبلیز کبعذبس 

 50 ًوًَِ ّز ثِاعشفبزُ گززیس. ثزای ایي هٌظَر، 

، HEPES  ،NaClثبفز لیشکٌٌسُ )حبٍیهیکزٍلیشز 

EDTA ،CHAPS ،Sucrose ،DTT ،Triton X-10 ،

Glycerol،Protease inhibitor cocktail  هَخَز زر )

گزفشٌس. زقیقِ رٍی ید قزار  10 ّبًوًَِ ٍ کیز اضبفِ ؽس

 DDT (Dithiothreitol ) ٍ2x اس µl50 دظ اس افشٍزى 

buffer  ٍlµ5 DEVD-p-NA(N-Acetyl-Asp-Glu-

Val-Asp-p-Nitroanilide ّز  ثِ (3 کبعذبس: عَثغشزای

ِ، ثز عجق زعشَرالؼول کیز عبػش 2ٍ اًکَثبعیَى ًوًَِ 

ًبًَهشز سَعظ  450خذة ّز ًوًَِ زر عَل هَج 

س ؽگیزی  اًساسُ (Bio Tech, USA) اعذکشزٍفشَهشز

(18.)                       

اثز ضس ایي آسهَى ثزای ارسیبثی : تست مُاجرت

لیوَ هشبعشبسی غلظشْبی ثبسزارًسُ ػقبرُ الکلی ثزگ ثِ

ی ّب علَلثزرعی هیشاى هْبخزر ثزای کبر گزفشِ ؽس. ِ ث

ّبی ثبسزارًسُ سکثیز سحز سیوبر ثب غلظز A2780عزعبًی 
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هیکزٍگزم  10، 50، 100، 200لیوَ )ػقبرُ الکلی ثزگ ثِ

 چبّکعلَل زر ّز  105کن زر سزا ّب علَل لیشز(، ثز هیلی

دظ  کؾز زازُ ؽسًس.کَر ؽسُ ثب صلاسیي ذبًِ  6دلیز 

ی عزعبًی زر کف دلیز، ّب علَلزرفسی  80اس سزاکن 

ّب ایدبز ؽس سَعظ ًَک دیذز ذزاؽی زر کف سوبم چبّک

قزار  عبػز سحز سیوبر 24هسر  ثِ ّب علَلٍ دظ اس آى 

سحزک ٍ هْبخزر  سهبى، گذؽز ایيدظ اس  گزفشٌس.

ثززاری ٍ هقبیغِ  فَرر کیفی سَعظ ػکظ ثِ ّب علَل

زر سیز ّبی کٌشزل ٍ سیوبر، هیشاى دز ؽسى ذزاػ زر گزٍُ

 ثزرعیهَرز  (Olympus, Japan) هیکزٍعکَح هؼکَط

                                                 (.19) قزار گزفز

RT-PCR  جُت ارزیابی بیانE- کادَریه :RT-

PCR ِهٌظَر ارسیبثی ثیبى  ثmRNA یE- کبزّزیي زر

هَرز اعشفبزُ قزار گزفز.  A2780ی عزعبًی ّب علَل

 RNAعبػز اس سیوبر،  24ثزای ایي هٌظَر دظ اس گذؽز 

 A101161, Parsسَعظ کیز دبرط عَط ) ّب علَل

tous biotechnology, Iran اس گزٍُ کٌشزل ٍ سیوبر )

 cDNAس. زر هزحلِ ثؼس سَعظ کیز عٌشش ؽاعشرزاج 

(A101231, Pars tous biotechnology, Iran اس ،)

عٌشش ؽس ٍ دظ اس افشٍزى  RNA ،cDNAرٍی 

دلیوزاس  Taq، ثبفز ٍ dNTPکبزّزیي، -Eدزایوزّبی 

PCR  .اًدبم ؽسB2M (Beta-2 microglobulin)  ًیش

( housekeeper genesػٌَاى صى کٌشزل زاذلی ) ثِ

                             (.19ٌظَر ًزهبلیشاعیَى هَرز اعشفبزُ قزار گزفز )ه ثِ

 
 آنالیز آماری

ّبی آهبری زر ثرؼ ارسیبثی عویز علَلی ٍ آسهَى  زازُ

، آسهَى آهبری 20ؽوبرُ  SPSS کبعذبس سَعظ ًزم افشار 

one way ANOVA سغز ،Tukey زاری زر عغح هؼٌی

(05/0p≤ سدشیِ ٍ سحلیل ).ؽسًس      

 
 نتایج

لیمً بر ريی میسان بقای اثر عصارٌ الکلی برگ بٍ
 سلًلی

( ٍ ارسیبثی هَرفَلَصیک 1)ؽکل MTTّبی آسهَى  یبفشِ

( ًؾبى زاز 2سَعظ هیکزٍعکَح هؼکَط )ؽکل ّب علَل

سحز سیوبر ثب  A2780ی ّب علَلکِ زرفس سًسُ ثَزى 

، 100، 50، 10ّبی لیوَ زر غلظزػقبرُ الکلی ثزگ ثِ

 24لیشز زر هسر سهبى هیکزٍگزم ثز هیلی 400ٍ  200

، 3/64، 5/49، 5/29سزسیت  عبػز ًغجز ثِ گزٍُ کٌشزل ثِ

، 7/50، 9/39، 7/17عبػز  48زر زرفس  5/94، 6/83

ؽس. سحلیل آهبری ًؾبى زاز  هؾبّسُ زرفس 7/80، 8/69

لیشز  هیکزٍگزم ثز هیلی 100ظز زر غلظز کِ ػقبرُ هَرز ً

، >p**01/0عبػز ثب  48، زر >p*05/0بػز ثب ع 24زر 

عبػز ثب  24لیشز زر  هیکزٍگزم ثز هیلی 200زر غلظز 

01/0**p<،  001/0عبػز ثب  48زر***p<،  زر غلظز

عبػز ثب  48ٍ  24هیکزٍگزم زر ثبسُ سهبًی  400

***p<0.001 ی ّب علَلزار ثقبی هَخت کبّؼ هؼٌی

ایي ًشبیح ًؾبى عزعبًی زر هقبیغِ ثب گزٍُ کٌشزل ؽس. 

لیوَ ّبی ثِزاز کِ اثز کؾٌسگی علَلی ػقبرُ الکلی ثزگ

                                  عبػز ٍاثغشِ ثِ زٍس ٍ سهبى اعز. 48عبػز ٍ  24زر 

 

 
زرفس ثبسزارًسگی کِ  زّس یًوَزار ًؾبى ه لیوَ.سیوبر ثب ػقبرُ الکلی ثزگ ثِ عبػز 48ٍ  24دظ اس  MTTّب ثب اعشفبزُ اس رٍػ  زرفس ثقبی علَلهیشاى  :1ؽکل

 ,SPSS, one way ANOVA***p<0.001ثبؽس. آسهَى آهبری  یهٍاثغشِ ثِ زٍس ٍ سهبى  A2780ّبی عزعبى سروساى لرٍی علَ لیوَّبی ثِ ػقبرُ الکلی ثزگ

**p<0.01, *p<0.05 .(n=3, Mean ± SD)   
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سیوبر  عبػز 24ثؼس اس   A2780عزعبى سروساى ّبی علَلهَرفَلَصی ثز  لیوَػقبرُ الکلی ثزگ ثِّبی هرشلف  غلظزسبثیز هقبیغِ  :2ؽکل 

غلظز : سیوبر ثب Cلیشز هیکزٍگزم ثز هیلی 50: سیوبر ثب غلظز B: کٌشزل، Aّبی هززُ ّغشٌس. زٌّسُ علَلّبی سرز ًؾبىدیکبى .(x200)ثشرگٌوبیی: 

 لیشزهیکزٍگزم ثز هیلی 200: سیوبر ثب غلظز Dلیشز ٍ هیکزٍگزم ثز هیلی 100

 داید ًدیًم اییاکریدیه ايروج/ پريپ آزمًن

ی سًسُ ثِ رًگ عجش، ّب علَلزر ایي آسهَى کیفی، 

ی ّب علَلرًگ سرز ٍ ًبرًدی ٍ  ثِ غیی آدَدشَسیّب علَل

عَر کِ  ّوبى ؽٌبعبیی ّغشٌس.رًگ قزهش قبثل  ًکزٍسُ ثِ

گزٍُ  A2780ی ّب علَل ؽَز هؾبّسُ هی 3زر ؽکل 

ّبی )دیکبى ؽًَسهؾبّسُ هیرًگ عجش  ثِ غبلجب کٌشزل

ی عزعبًی ّب علَلسًسُ ثَزى زٌّسُ کِ ًؾبىعفیس( 

ّبی ی سیوبر ؽسُ ثب غلظزّب علَل B , Cاعز. زر گزٍُ 

ٍ  50)غلظز لیوَ ػقبرُ الکلی ثزگ ثِ ثبسزارًسُ سکثیز

رًگ عجش هبیل ثِ  لیشز( غبلجب ثِ هیکزٍگزم ثز هیلی 100

ّبی سرز( هؾبّسُ )دیکبىسرز ٍ سرز هبیل ثِ ًبرًدی 

ػقبرُ  یظآدَدشَس زٌّسُ اثز القبکٌٌسُؽًَس کِ ًؾبى هی

ی عزعبى ّب علَلّب ثز رٍی لیوَ زر ایي غلظزثزگ ثِ

ثرؼ  3عَرکِ زر ؽکل کِ ّوبىسروساى اعز؛ زرحبلی

D ُلیوَ زر اعز ػقبرُ الکلی ثزگ ثِ ًؾبى زازُ ؽس

لیشز، قبزر ثِ القبی  هیکزٍگزم ثز هیلی 200غلظز 

ًیغز ٍ اس عزیق القبی  A2780ی ّب علَلزر  یظآدَدشَس

ی عزعبى سروساى ّب علَلهَخت اس ثیي رفشي یظ ًکزٍس

                              ؽَز.هی

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ّبی عفیس (. دیکبىx400زایس )ثشرگٌوبیی: َسیَم ایآهیشی اکزیسیي اٍرًح/دزٍدیلیوَ سَعظ رًگّبی هرشلف ػقبرُ الکلی ثزگ ثِغلظز یظ: اثز دیؼ ثزًسُ آدَدشَس3ؽکل

 50: سیوبر ثب غلظز B: کٌشزل، Aّبی ًکزٍسُ ّغشٌس.  زٌّسُ علَلّبی قزهش ًؾبىّبی آدَدشَسی ٍ دیکبىزٌّسُ علَلّبی سرز ًؾبىّبی سًسُ، دیکبىزٌّسُ علَلًؾبى

      لیشز هیکزٍگزم ثز هیلی 200: سیوبر ثب غلظز Dلیشز ٍ هیکزٍگزم ثز هیلی 100: سیوبر ثب غلظز Cلیشز هیکزٍگزم ثز هیلی
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 3کاسپاز  آزمًن

غلظز هیبًِ هْبری  سیوبر ثب ًؾبى زاز زعز آهسُ ًشبیح ثِ

هیکزٍگزم ثز  100)غلظز  لیوَػقبرُ الکلی ثزگ ثِ

ی ّب علَلزر  3کبعذبس  ثیبىهَخت افشایؼ لیشز(  هیلی

ؽَز کِ هَیس القبی  هی A2780عزعبى سروساى 

ی عزعبى ّب علَلٍاثغشِ ثِ کبعذبس زر  یظآدَدشَس

                  سروساى سحز سیوبر ثب غلظز هَثزُ ػقبرُ الکلی ثزگ ثِ

 (.4لیوَ اعز )ؽکل 

            

 
 

 

 

 

 

 

ّبی عزعبى  زر علَل لیوَثبسزارًسُ سکثیز ) القبکٌٌسُ آدَدشَسیظ( ػقبرُ الکلی ثزگ ثِّبی  سیوبر ثب غلظز گزٍُ کٌشزل ٍ گزٍُ سحز  3فؼبلیز کبعذبس هقبیغِ  :4ؽکل 

           (A2780 .0.001)>p ***Mean ± S.Eسروساى 

 

 آزمًن مُاجرت
ی گزٍُ کٌشزل )فبقس سیوبر( سَعظ ّب علَلزر ایي سغز 

سزی زر  سْبخن عزیغدز کززى ًبحیِ ذزاػ هْبخزر ٍ 

ی ّبی عزعبًی سحز سیوبر ثب غلظزّب علَلهقبیغِ ثب 

لیشز ػقبرُ زر هسر  هیکزٍگزم ثز هیلی 200، 100، 50

 A2780ی عزعبًی ّب علَلعبػز ًؾبى زازًس.  24سهبى 

لیشز ثب دز  هیکزٍگزم ثز هیلی 10سحز سیوبر ثب غلظز 

عبػز اثز کوی رٍی  24کززى هٌغقِ ذزاػ زر هسر 

کِ سقبٍیز ی عزعبًی ًؾبى زاز؛ زرحبلیّب علَلخزر هْب

 50، 100، 200ّبی زعز آهسُ ًؾبى زاز غلظز ثِ

لیوَ ثبػث لیشز ػقبرُ الکلی ثزگ ثِ هیکزٍگزم ثز هیلی

ی عزعبى سروساى ؽس ٍ ثب افشایؼ ّب علَلکبّؼ سحزک 

گیزی  عَر چؾن غلظز هبزُ سیوبری هیشاى هْبخزر ثِ

                                                      (.5کبّؼ یبفز )ؽکل

 

 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

لیوَ ثز رٍی هْبخزر ّبی هرشلف ػقبرُ الکلی ثزگ ثِاثز غلظز :5ؽکل

ّبی : علَلA .(x100. )ثشرگٌوبیی:  A2780ّبی عزعبى سروساى علَل

A2780  ،)زر لحظِ ایدبز ذزاػ )عبػز ففزBکٌشزل  ّبی گزٍُ: علَل

اًس عبػز اس ایدبز ذزاػ ثرؼ اػظن فضبی ذزاػ را دز کززُ 24دظ اس 

عبػز،  24: دظ اس Cزٌّس( ّب علَلْبی زر حبل هْبخزر را ًؾبى هی)دیکبى

لیشز ػقبرُ الکلی ثزگ  هیکزٍگزم ثز هیلی 10وبر ثب غلظز ّب زر گزٍُ سیعلَل

:  D, E, F غشٌس.ؽسُ سَعظ ذزاػ ّلیوَ، زر حبل دزکززى فضبی ایدبزثِ

لیشز  هیکزٍگزم ثز هیلی 50، 100، 200ّبی عبػز، سیوبر ثب غلظز 24دظ اس 

 ّبی عزعبى سزسیت هَخت هْبر هْبخزر علَل لیوَ ثِػقبرُ الکلی ثزگ ثِ

          اعز.سروساى زر ًبحیِ ذزاػ ؽسُ
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 کادَریه-Eارزیابی بیان 
ػقبرُ ّبی ثبسزارًسُ خْز ثزرعی اثز ضس سْبخوی غلظز

ی ّب علَلکبزّزیي زر -Eلیوَ، عغح ثیبى ّبی ثِثزگ

A2780 ّبی فبقس سیوبر )کٌشزل( ٍ سیوبرؽسُ ثب غلظز

سَعظ سکٌیک  یظکٌٌسُ آدَدشَس ثبسزارًسُ سکثیز ٍ القب

RT-PCR  هَرز ارسیبثی قزار گزفز. ًشبیح ًؾبى زاز کِ ثب

لیوَ عغح ّبی ثِافشایؼ غلظز سیوبری ػقبرُ الکلی ثزگ

سحز سیوبر  A2780ی ّب علَلکبزّزیي زر -Eثیبى 

 (.6افشایؼ یبفز )ؽکل     

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
لیوَ ثز لیشز( ػقبرُ الکلی ثزگ ثِهیکزٍگزم ثز هیلی 50لیشز( ٍ غلظز زارای اثز عویز دبییي )هیکزٍگزم ثز هیلی 100ارسیبثی اثز غلظز هیبًِ هْبری )غلظز   :6ؽکل 

 A2780ّبی کبزّزیي زر علَل-Eکٌیس افشایؼ ثیبى عَر کِ هؾبّسُ هی. ّوبى RT-PCRسَعظ سکٌیک  A2780ّبی عزعبى سروساى کبزّزیي زر علَل-Eثیبى 

   ّبی عزعبى سروساى اعز.علَل لیشز زر هیکزٍگزم ثز هیلی 100لیوَ زر غلظز زٌّسُ دشبًغیل ضسسْبخوی ػقبرُ الکلی ثزگ ثِسحز سبثیز غلظز هیبًِ هْبری ًؾبى

 
 بحث

ّب، هغبلؼبر ٍ ّبی اذیز افشایؼ ثزٍس عزعبىزر زِّ

ّبی ًَیي زرهبًی را ثب سحقیقبر ثز رٍی عزعبى ٍ رٍػ

ٍخَز  ثب(. 20، 21زقز هَرز ارسیبثی قزار زازُ اعز )

سَخِ زر عت هسرى، زارٍّبی  ّبی قبثل دیؾزفز

دیؾگیزی ٍ   ثِ هٌبثغ عجیؼیآهسُ اس گیبّبى ٍ  زعز ثِ

 ؽبیبًیخولِ عزعبى کوک  ّب اس زرهبى ثغیبری اس ثیوبری

زرفس زارٍّبی ضس عزعبى هَرز  75حسٍز (. 22) اًس کززُ

ّب ٍ عبیز هٌبثغ ّبی آىسبئیس زر خْبى اس گیبّبى، ػقبرُ

 10عز کِ کوشز اس اًس، ایي زر حبلی اهؾشق ؽسُ عجیؼی

هٌظَر ؽٌبعبیی سزکیجبر ضس عزعبى  زرفس گیبّبى ثِ

(. ّسف اس اًدبم ایي 11اًس )هَرز ثزرعی قزار گزفشِ

سْبخوی ػقبرُ  سحقیق آى ثَز کِ اثز عیشَسَکغیک ٍ ضس

ػٌَاى یکی  ( ثLippia citriodoraِلیوَ )الکلی ثزگ ثِ

ی عزعبى سروساى ّب علَلیزاى رٍی اس گیبّبى ثَهی ا

 خٌظثِ زارٍی عیظ دلاسیي ثزرعی ؽَز.        هقبٍم 

Lippia ُگًَِ اس  200دغٌسیبى( ؽبهل حسٍز   )ؽب

عَر  ّب ثِاعز. ثیؾشز آى ّب ٍ زرذشبى کَچکگیبّبى، ثَسِ

ّبی سٌفغی ٍ زعشگبُ گَارػ ثیوبری زرهبى زرعٌشی 

اًس کِ هغبلؼبر ًؾبى زازُ. (23اًس )ؽسُ کبر گزفشِِ ث

ذقَفیبر ضس هبلاریب، زارای  Lippiaّبی گًَِاس ثؼضی 

      (.24ّغشٌس )کغیک سَّبی عبیشَضس ٍیزٍعی ٍ فؼبلیز

سب  16حضَر  GC-MSٍػ دضٍّؾگزاى ثب اعشفبزُ اس ر

ًؾبى لیوَ ػقبرُ گیبُ ثِفؼبل سیغشی را زر سزکیت 20

 Geranial (8/36 بر آى را ثیؾشزیي سزکیج کِزازًس

 Limonene (27/7( ٍ زرفس 3/28) Neral(، زرفس

 2012(. زر عبل 25زّس )ذَز اذشقبؿ هی ثِ( زرفس

زارای  Aloysia citriodora ػقبرًُؾبى زازُ ؽس کِ 

سَاًس ًقؼ هْوی زر کِ هی اعزی شذَاؿ آًشی اکغیساً

ّب ٍ رزٍکشبس زر لٌفَعیز GSHسٌظین فؼبلیز 

 ّبیکٌس ٍ اس دلاعوب زر ثزاثز آعیت ایفبّبی قزهش  گلجَل

               (.26) ًوبیساکغیساسیَ هحبفظز 

ًؾبى زاز  MTTزر ایي دضٍّؼ ًشبیح حبفل اس عٌدؼ 

لیوَ سکثیز علَلی را زر یک کِ ػقبرُ الکلی ثزگ ثِ

 .کٌس هْبرهی A2780یّب علَلالگَی ٍاثغشِ ثِ زٍس زر 

علَلی ًؾبى زاز کِ  یًشبیح حبفل اس عٌدؼ زرفس ثقب

لیشز ػقبرُ الکلی ثزگ هیکزٍگزم ثز هیلی 100غلظز 

عبػز اس سیوبر، هَخت القبی  24لیوَ دظ اس گذؽز  ثِ
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ؽس. سقبٍیز  ّب علَلزرفس هزگ علَلی زر ایي  دٌدبُ 

زایس ثبثز کزز َسیَم اییآهیشی اکزیسیي اٍرًح/ دزٍد رًگ

کٌٌسُ هزگ  لیوَ زر غلظز هیبًِ هْبری القبػقبرُ ثزگ ثِ

عزعبى  A2780ی علَلی زر رزُ یظعلَلی آدَدشَس

زر  3سروساى اعز. ارسیبثی هیشاى فؼبلیز کبعذبس 

ی گزٍُ کٌشزل ٍ سیوبر ؽسُ ثب غلظز هیبًِ هْبری ّب علَل

لیوَ ًیش هجیي ایي هغلت اعز کِ ػقبرُ ثزگ گیبُ ثِ

لیوَ اس عزیق هغیز ٍاثغشِ ثِ کبعذبس قبزر ػقبرُ ثزگ ثِ

 A2780ی عزعبًی ّب علَلزر  یظلقبی آدَدشَسثِ ا

                                  اعز.

ّبی هحیغی، اس خولِ فقساى سٌؼثب ی عزعبًی ّب علَل

ّبی فؼبل دبییي، گًَِ pH اکغیضى ٍ یب هَاز هغذی،

. ّوزاُ اعزّبی دبعد الشْبثی ( ٍ ٍاعغROSِاکغیضى )

سَهَری زارای قبثلیز ی ّب علَلسَاًس چٌیي فؾبرّبیی هی

رؽس ثبلا را اًشربة کٌس ٍ عجت کغت یک فٌَسیخ 

 یػٌَاى هثبل، ّیذَکغی، فبکشَر قبثل القب سْبخوی ؽَز. ثِ

کٌس کِ هٌدز ثِ سغییزار ( را سثجیز هیHIFّیذَکغی )

ؽَز هی بثی َّاسی، رگ سایی، سْبخن، ٍ ثق زر هشبثَلیغن

(27) .E-زرگیز زر دزٍسئیيگلیکَ کبزّزیي یک 

-E ػولکزز  رفشي اعز. اسزعز علَل-علَل گیچغجٌس

 اعز ضزٍری هشاًؾین ثِ سلیبلادی سجسیل کبزّزیي ثزای

 ادیشلیبل کِ علَل خبییسجسیل، اسآى زرایي ؛ًیغز اهبکبفی

 یهشاًؾیو فٌَسیذی ی اخسازیّب علَل ثِ سجسیل قبزرثِ

ٍ زر ایي  زّس هی رخ ذَثی ثِ ٍهشبعشبس سَهَر اعز سْبخن

 ػول زارثغز یک ػٌَاى ثِ علَلی ذبرج هبسزیکظراعشب 

                                     (.9کٌس )هی

Melo Jo ٍ علَلی عویز اثزار (28) ّوکبراًؼ 

 ّبیرزُ ثزرٍیا ر Aloysia gracilis گیبُی  ػقبرُ

 ٍ  B-16 ، هلاًَهبHeLaرحن  زّبًِعزعبى  علَلی

ثزرعی  هَرز MTT سغز ثبMCF-7  دغشبى عزعبى

 سزکیجبر سزیيهْن ّب آى زرهغبلؼِ س.زازً قزار

ؽٌبذشِ ؽس ٍ  زرفس( 40)سیوَل  گیبُ ی ایيفیشَؽیویبی

 ثیي ثزًسُ اس ػبهل سزیيافلی هؾرـ ؽس کِ ایي سزکیت

      .اعز عزعبًی یّب علَل

 Ferrazٍ ػقبرُ علَلی عویز ،اثزار(29) ّوکبراًؼ 

 علَلی کجسی رزُ رٍی ثز راLippia gracilis  گیبُ

Hep-G2 ِّب آى دضٍّؼ ًشبیحس. زازً قزار هَرزهغبلؼ 

 رزُزارای اثز سَکغیک ثز  گیبُ ایي یػقبرُ زاز کِ ًؾبى

 کِ ایي زاز ًؾبى ّب آى هغبلؼِ اعز.Hep-G2  عزعبًی

 عزعبًی یّب علَلزر ظبّزی سغییزؽکل ثبػث ػقبرُ

  کٌسهی فؼبل 3 هغیزکبعذبس اس را یظٍ آدَدشَس ؽَز هی

زعز آهسُ زر ایي دضٍّؼ  ّن راعشب ثب ًشبیح ثِکِ 

لیوَ ثز القبی اثز ػقبرُ الکلی ثزگ ثِزٌّسُ  ًؾبى

ی ّب علَلاس عزیق هغیز ٍاثغشِ ثِ کبعذبس ثز  یظآدَدشَس

                                      .اعز A2780عزعبًی 

 ٍ ّوکبراًؼMesa-Arango  سَعظ زیگزی دضٍّؼ زر

ای گًَِ ػقبرُ علَلی عویز اثزار ثزرعی خْز ،(30)

 رزُ ثز Lippia alba  ًبم ثِ دغٌس ؽبُ ذبًَازُ اس زیگز

 کِ زاز ًؾبى، ًشبیح HeLa رحن زّبًِ علَلی عزعبًی

القبی سَاًبیی  زٍس ثِ ٍاثغشِ فَررثِ گیبُ ایي ػقبرُ

          .زارز رحن زّبًِ عزعبًی یّب علَل رٍی ثز یثبلای عویز

Mirzaei زر سحقیقبر ذَز ثز رٍی  (15 (ٍ ّوکبراًؼ

ی ًؾبى زازًس کِ ػقبرُ HT-29ی ی کَلَى رزُّب علَل

افشایؼ ثیبى صى  ثبAloysia citrodora گیبُ الکلی 

 غیآدَدشَسی ٍ کبّؼ ثیبى صى ضس Baxدزٍادَدشَسیک 

Bcl-2 ِی عزعبى ّب علَلثز  یظالقبی آدَدشَس قبزر ث

زعز آهسُ زر ایي  کِ ّن راعشب ثب ًشبیح ثِکَلَى اعز 

اثز دزٍآدَدشَسی ٍ ضسعزعبًی ػقبرُ ثزگ  هجیيدضٍّؼ 

ی ّب علَلثز   Lippia citriodoraلیوَ گًَِ ثِ

                اعز. A2780عزعبًی سروساى 

هْبخزر ثب اعشفبزُ اس صلاسیي  ّبی حبفل اس سغز زازُ

زر ایي  ّب علَلػٌَاى هبسزیکظ ٍ ثغشزی ثزای هْبخزر  ثِ

 لیوَ زر غلظزدضٍّؼ ًؾبى زاز کِ ػقبرُ الکلی ثزگ ثِ

ی عزعبًی ّب علَلهیبًِ هْبری ثبػث هْبر هْبخزر 

A2780  رٍی هبسزیکظ ؽسُ ٍ اس ایي رٍ زارای اثز آًشی

-Eّبی حبفل اس ارسیبثی ثیبى هشبعشبسیک اعز. یبفشِ

لیوَ بى زاز کِ ػقبرُ الکلی ثزگ ثِکبزّزیي ًیش ًؾ

Lippia citriodora  ثب افشایؼ ثیبىE- کبزّزیي قبزر

ٍ هْبر سْبخن  A2780ی عزعبًی ّب علَلثِ هْبر ػَز 

-Eاعز. زر هَرز ًقؼ ضس سْبخوی  ّب علَلایي 

کبزّزیي ٍ ًقؼ هَاز فؼبل سیغشی زر ایي راثغِ هغبلؼبر 

هثل عیلیجیٌیي ّبی عجیؼی ًؾبى زازّبًس کِ فزٍارزُ

کبزّزیي -Eػٌَاى یک فلاًٍَئیس اس عزیق افشایؼ ثیبى  ثِ
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 PCA (Prostateی عزعبًی دزٍعشبر ّب علَلزر 

Cancer Antigen 3 ٍ سَاًغشِ اعز دشبًغیل سحزک )

(. 31ی عزعبًی دزٍعشبر را هْبر ًوبیس )ّب علَلسْبخن 

ایي دضٍّؼ ًیش زر راعشبی دضٍّؼ حبضز اس ًقؼ هَثز 

ّبی عجیؼی زر دیؾگیزی اس حبلز هشبعشبسیک فزٍارزُ

                                                       کٌس.عزعبى حوبیز هی

 
 نتیجه گیری

سَاى ثب سَخِ ثِ ًشبیح حبفل اس ایي دضٍّؼ  یهزر دبیبى 

لیوَ زارای چٌیي ًشیدِ گزفز کِ ػقبرُ الکلی ثزگ ثِ

سَاًس  یهی هٌبعت ّب غلظززر  ذَاؿ ضس عزعبًی اعز ٍ

اس عزیق هغیز  یظهَخت کبّؼ سکثیز، القبی آدَدشَس

-Eٍاثغشِ ثِ کبعذبس ٍ هْبر هشبعشبس اس عزیق افشایؼ ثیبى 

ؽَز. ثب سَخِ  A2780ی عزعبًی ّب علَلکبزّزیي زر 

لیوَ ثِ اثزار عیشَسَکغیک ٍ ضسسْبخوی ػقبرُ ثزگ ثِ

َثزُ هَخَز زر ؽَز کِ اثز ضس عزعبى هَاز هدیؾٌْبز هی

ّبی حیَاًی ًیش هَرز ارسیبثی قزار گیزز ایي ػقبرُ زر هسل

 inّبی هشبعشبسیک زر ؽزایظ سب فَایس ثبلقَُ آى زر حبلز

vivo .ثبلیٌی ًیش سبئیس ؽَز ٍ      

 

 تشکر و قدردانی

اس ّوکبراى گزاهی زر زاًؾکسُ ػلَم سیغشی زاًؾگبُ 

زر اخزای  ذَارسهی ٍ دضٍّؾکسُ ثیَلَصی کبرثززی کِ

 دضٍّؼ ّوکبری زاؽشٌس، عذبعگشارین.

 

 منابع

1. Choi Y, Park J, Han JW, Kim E, et al. 

Differential cytotoxic potential of silver 

nanoparticles in human ovarian cancer cells 

and ovarian cancer stem cells. Int J Mol Sci. 

2016; 17 (2077): 1-17. 

2. Nakayama K, Nakayama N, Katagiri H, 

Miyazaki K. Mechanisms of ovarian cancer 

metastasis: biochemical pathways. Int J Mol 

Sci. 2012; 13(9): 11705-11717. 

3. Chen WL, Ren Y, Ren J, Erxleben C, et al. 

Strebloside-Induced Cytotoxicity in Ovarian 

Cancer Cells Is Mediated through Cardiac 

Glycoside Signaling Networks. J Nat Prod. 

2017; 80(3): 659-669.      

4. Lengyel E. Ovarian cancer development and 

metastasis. Am J Pathol. 2010; 177(3): 1053-

1064.      

5. Fang D, Chen H, Zhu JY, Wang A, et al. 

Epithelial-mesenchymal transition of ovarian 

cancer cells is sustained by Rac1 through 

simultaneous activation of MEK1/2 and Src 

signaling pathways. Oncogene. 2017; 36(11): 

1546-1558.       

6. Deng J, Wang L, Chen H, Hao J, et al. 

Targeting epithelial-mesenchymal transition 

and cancer stem cells for chemoresistant 

ovarian cancer. Oncotarget. 2016; 7(34): 

55771-55788.  

7. Telleria CM. Repopulation of ovarian 

cancer cells after chemotherapy. Cancer 

Growth Metastasis. 2013; 6(1): 15-21. 

8. Bristow RG, Hill RP. Hypoxia and 

metabolism: hypoxia, DNA repair and genetic 

instability. Nat Rev Cancer. 2008; 8 (3): 180-

192. 

9. Gheldof A, Berx G. Cadherins and 

epithelial-to-mesenchymal transition. Prog 

Mol Biol Transl Sci. 2013; 116: 317-336. 

10. Rajesh E, Sankari LS, Malathi L, Krupaa 

JR. Naturally occurring products in cancer 

therapy. J Pharm Bioallied Sci. 2015; 7(Suppl 

1): 181-183. 

11. Jamalzadeh L, Ghafoori H, Sariri R. 

Evaluation of anti-proliferative activity of a 

semi-synthetic derivative of artemisinin- 

artesunate in MCF-7 human breast cancer cell 

line. Journal of Cell & Tissue (JCT) 2016; 

7(1): 45-57. 

12. Lasagni Vitar RM, Reides CG, Ferreira 

SM, Llesuy SF. The protective effect of 

Aloysia triphylla aqueous extracts against 

brain lipid-peroxidation. Food Funct. 2014; 

5(3): 557-563. 

13. Shafiee F, Moghadamnia A, Shahandeh Z, 

Sadighian F, et al. Evaluation of the 

antibacterial effects of aqueous and ethanolic 

leaf extracts of Aloysia Citriodora (Lemon 

verbena) on Streptococcus mutans and 

Streptococcus sobrinus. Electron Physician. 

2016; 8(12): 3363-3368. 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nakayama%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23109879
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nakayama%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23109879
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Katagiri%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23109879
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Miyazaki%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23109879
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3472771/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3472771/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chen%20WL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28234008
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ren%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28234008
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Erxleben%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28234008
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28234008
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lengyel%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20651229
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2928939/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fang%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27617576
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chen%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27617576
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zhu%20JY%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27617576
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wang%20W%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27617576
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/eutils/elink.fcgi?dbfrom=pubmed&retmode=ref&cmd=prlinks&id=27617576
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/eutils/elink.fcgi?dbfrom=pubmed&retmode=ref&cmd=prlinks&id=27617576
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Deng%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27304054
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wang%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27304054
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chen%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27304054
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hao%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27304054
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27304054
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gheldof%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23481201
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Berx%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23481201
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23481201
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23481201
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rajesh%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26015704
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sankari%20LS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26015704
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Malathi%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26015704
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Krupaa%20JR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26015704
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4439664/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lasagni%20Vitar%20RM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24477466
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Reides%20CG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24477466
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ferreira%20SM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24477466
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ferreira%20SM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24477466
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Llesuy%20SF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24477466
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24477466
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Shafiee%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28163849
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Moghadamnia%20AA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28163849
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Shahandeh%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28163849
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sadighian%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28163849
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5279967/


 
 و همکاران الهه امینی                                   ...Lippia citriodoraو ضدسرطان عصاره الکلی به لیمبررسی اثر 

 

 33 0318بهار ، 0 ، شماره01پژوهشی(، جلد   -مجله سلول و بافت )علمی
 

14. Funes L, Carrera-Quintanar L, Cerdán-

Calero M, Ferrer MD, et al. Effect of lemon 

verbena supplementation on muscular damage 

markers, proinflammatory cytokines release 

and neutrophils’ oxidative stress in chronic 

exercise. Eur J Appl Physiol. 2011; 111(4): 

695-705. 

15. Mirzaie A, Shandiz S, Ataollah S, 

Noorbazargan H, et al. Evaluation of chemical 

composition, antioxidant, antibacterial, 

cytotoxic and apoptotic effects of Aloysia 

citrodora extract on colon cancer cell line. 

Tehran University Medical Journal (TUMJ) 

2016; 74)3): 168-176. 

16. Amini E, Baharara J, Nikdel N, Salek 

Abdollahi F. cytotoxic and pro-apoptotic 

effects of honey bee venom and chrysin on 

human ovarian cancer cells. Asia Pacific 

Journal of Medical Toxicology (APJMT) 

2015; 4(2): 68-73.  

17. Sayyad Delshadpour F, Salehzadeh A, 

Sadat Shandiz SA. Cytotoxicity effect and 

changes in the expression of caspase-9 gene in 

breast cancer cell line (MCF-7) treated with 

the extract of Oscillatoria cyanobacteria. Qom 

Univ Med Sci J. 2018; 12(1): 26-34 

18. Najmuddin S,  Romli M, Hamid M, 

Alitheen N,  et al. Anti-cancer effect of 

Annona muricata Linn leaves crude Extract 

(AMCE) on breast cancer cell line. BMC 

Complement Altern Med. 2016; 16(1): 311-

317. 

19. Lee KS, Shin JS, Nam KS. Cancer 

chemopreventive effects of starfish 

polysaccharide in human breast cancer cells. 

Biotech Bioprocess Eng. 2011; 16(5): 987-

991. 

20. Biemar F, Foti M. Global progress against 

cancer-challenges and opportunities. Cancer 

Biol Med. 2013; 10(4): 183-186. 

21. Zugazagoitia J, Guedes C, Ponce S, Ferrer 

I, et al. Current challenges in cancer treatment. 

Clin Ther. 2016; 38(7): 1551-1566. 

22. Shokri A, Baharara J, Amini E. Evaluation 

of the antioxidant effect of crocin on neonate 

Balb/C mouse spermatogonial stem cells. 

Journal of Cell & Tissue (JCT) 2017; 7(3): 

219-229. 

23. Portmann E, Nigro MM, Reides CG, 

Llesuy S, et al. Aqueous extracts of Lippia 

turbinata and Aloysia citriodora 

(Verbenaceae): assessment of antioxidant 

capacity and DNA damage. Int J Toxicol. 

2012; 31(2): 192-202. 

24. Santos N,  Pascon R, Vallim M,  

Figueiredo C, et al. Cytotoxic and 

antimicrobial constituents from the essential 

oil of Lippia alba (Verbenaceae). Medicines 

2016; 3(3): 22; 1-9.  

25. Shahhoseini H, Ghorbani H, Saleh R. 

Omidbaigi R, Identification of essential oil 

content and composition of Lippia citriodora 

seed. J Plant Prod. 2012; 18(4): 91-96. 

26. Carrera‐ Quintanar L, Funes L, Viudes E, 

Tur J, et al. Antioxidant effect of lemon 

verbena extracts in lymphocytes of university 

students performing aerobic training program. 

Scand J Med Sci Sports. 2012; 22(4): 454-461. 

27.  Sullivan LB,  Chandel NS. Mitochondrial 

reactive oxygen species and cancer. Cancer 

Metab. 2014; 2(17): 1-12.  

28. Melo JO, Fachin AL, Rizo WF, Jesus HC, 

et al. Cytotoxic effects of essential oils from 

three Lippia gracilis Schauer genotypes on 

HeLa, B16, and MCF-7 cells and normal 

human fibroblasts. Genet Mol Res 2014; 

13(2): 2691-2697. 

29. Ferraz RP, Bomfim DS, Carvalho NC, 

Soares MB, et al. Cytotoxic effect of leaf 

essential oil of Lippia gracilis Schauer 

(Verbenaceae). Phytomedicine. 2013; 20(7): 

615-621. 

30. Mesa-Arango AC, Montiel-Ramos J, 

Zapata B, Durán C, et al. Citral and carvone 

chemotypes from the essential oils of 

Colombian Lippia alba (Mill.) NE Brown: 

composition, cytotoxicity and antifungal 

activity. Mem Inst Oswaldo Cruz. 2009; 

104(6): 878-884. 

31. Deep G, Gangar S, Agarwal C, Agarwal R. 

Role of E-cadherin in Anti migratory and anti 

invasive efficacy of silibinin in prostate cancer 

cells. Cancer Prev Res. 2011; 4(8): 1222-1233. 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Syed%20Najmuddin%20SU%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27558166
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Romli%20MF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27558166
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hamid%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27558166
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Alitheen%20NB%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27558166
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4997662/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4997662/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Biemar%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24349827
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Foti%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24349827
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3860343/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3860343/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zugazagoitia%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27158009
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Guedes%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27158009
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ponce%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27158009
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ferrer%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27158009
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ferrer%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27158009
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27158009
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Portmann%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22427199
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nigro%20MM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22427199
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Reides%20CG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22427199
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Llesuy%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22427199
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22427199
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/nlmcatalog?term=%22Scand+J+Med+Sci+Sports%22%5Bta%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sullivan%20LB%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25671107
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chandel%20NS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25671107
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4323058/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4323058/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/nlmcatalog?term=%22Mem+Inst+Oswaldo+Cruz%22%5Bta%5D


Journal of Cell & Tissue (JCT) 

Spring 2019; 10(1) 

Original Article 

 

Journal of Cell & Tissue,Springr2019; 10(1) 

Investigating the anticancer effect of Lippia citriodora leaf alcoholic 

extract: in suppression of A2780 ovarian cancer cell metastasis via 

restoration of E-cadherin expression 

Amini E, Ph.D.,
1*

, Nabiuni M, Ph.D.
2
, Baharara J, Ph.D.

1
, Behzad SB, M.Sc.

2
, Seyfi D, 

M.Sc.
2
, Salek F, M.Sc.

2 

1. Department of Biology, Faculty of Sciences, Mashhad Islamic Azad University, 

Mashhad, Iran 

2. Department of Cellular & Molecular Biology, Faculty of Biological Sciences, 

Kharazmi University, Tehran, Iran 

* Email corresponding author:elaheh.amini@khu.ac.ir 

Received:1 Jan.2018                         Accepted: 27 May.2018 

 

Abstract 

 

Aim: The purpose of this study is to investigate the pro-apoptotic and anti-metastatic potentials of 

Lippia citriodora alcoholic leaf extract on A2780 ovarian cancer cells and to evaluate the expression 

of E-cadherin as one of the most important marker in metastasis. 

Material and Methods: A2780 ovarian cancer cell line was prepared from Pasteur cell bank and 

cultured in RPMI1640 medium containing 10% FBS and 1% antibiotic. After cell seeding and 

treatment with different concentrations of extract (10-400 µg/ml), the cells viability and pro-apoptotic 

potential were examined by MTT assay and acridine orange/ propodium iodide, respectively. Caspase-

3 assay and anti-invasive effect were analyzed by migration assay and assessment of E-cadherin 

expression, respectively. Then, one way ANOVA test was employed for analysis of quantitative data.  

Results: Data indicated that L. citriodora alcoholic extract attenuated ovarian cancer cell viability. 

Acridine orange/ propodium iodide and caspase-3 assays showed that this extract in IC50 

concentration (100 µg/ml) induced apoptosis mainly through caspase dependent pathway in the 

ovarian cancer cells. Migration assay and RT-PCR exhibited that this extract has anti-invasive 

capability and by up- regulation of E-cadherin prevents the loss of attachment between cancer cells. 

Conclusion: The results revealed that L. citriodora alcoholic extract has apoptosis inducing capacity 

and ability of restoration E-cadherin expression in A2780 cancer cells, which it able to suppress 

invasive potential of ovarian cancer cells. 

Keywords: Lippia citriodora, metastasis, epithelial mesenchymal transition, E- cadherin, ovarian 

cancer 
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