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Aim: Cancer is one of the leading causes of death worldwide, and its treatment is 

always associated with side effects such as drug resistance. So, there is a strong 

tendency for the identification of new herbal anti-cancer compounds.  

Material and Methods: In this study, a range of 0.5-12 µg/mL of hydroalcoholic 

extract of Tamarindus indica kernel and 5-Fluorouracil was applied to prostate 

cancer (LNCaP), colon cancer (HT-29) and normal fibroblast (HSkMC) cells for 

24 hours. The cytotoxic effect of the extracts was measured by the MTT method. 

The rate of DNA synthesis and incidence of apoptosis was measured by BrdU 

and TUNEL assays, respectively.  

Results: Following treatment with the highest amount of the extract, the viability 

of prostate, colon, and fibroblast cells was reduced to 4.8, 65.1, and 60.5%, 

respectively. The IC50 for the three cell lines was 4.60, 17.0 and 13.79 μg/mL 

respectively. The rate of DNA synthesis also reduced by 32, 37 and 15% for 

prostate, colon and fibroblast cancer cells, respectively. The rate of apoptosis in 

LNCaP and HT-29 cells was 31 and 4%, respectively.  

Conclusion: Collectively, the toxicity of the extract was higher for LNCaP cells 

than for the other two cells (p-value ˂0.01). Further studies in vivo and analysis 

of compounds in tamarind can lead to the identification of anti-cancer compounds 

from this plant. 
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 انیسرط هایسلول در آپوپتوزیس القای و تکثیر بقا، روی تمرهندی عصاره اثر مطالعه

  انسان فیبروبلاست طبیعی سلول و بزرگ روده پروستات،

 *2يعقوبی محمدمهدي ، 1پورعلي مسعود
 

 گروه محیطي، معلو و پیشرفته تکنولوژي و علوم پژوهشگاه کرمان، و فناوري پیشرفته صنعتي تکمیلي تحصیلات کارشناسي ارشد، دانشگاه  1

 ایران کرمان، بیوتکنولوژي،

 کرمان، بیوتکنولوژي، گروه ،محیطي علوم و پیشرفته تکنولوژي و علوم پژوهشگاه کرمان، و فناوري پیشرفته صنعتي تکمیلي تحصیلات دانشگاه دانشیار، 2

 ایران

 چکیده  واژگان کلیدی

سوونتز  آپوپتوووزیس،

DNA، گیوواه، عصوواره 

 سوولولی،  کشووندگی 

  ییدارو گیاهان

 

 چهون هه   يعوارضه  بها  آن درمهان  کهه  است جهان سراسر در میر ومرگ  اصلي دلایل از یکي سرطان :هدف 

بهه   یهادي ز یهل بشر بوده است. لذا تما يبرا یياز منابع دارو یکيهمواره  یعتهمراه است. طب دارویي مقاومت

 غلظهت  هفهت  یه  تحق یهن در ا :هاروش و مواد. داردوجود  یاهاندر گ یدجد يضدسرطان یباتترک شناسایي

 و داروي( Tamarindus indica) تمرهندي هسته يیدروالکله عصاره( از لیتریليبر م یکروگرمم 12تا  5/0)

و سهلول   (HT-29) بهررگ  روده سهرطان  ،(LNCaP) پروسهتات  سهرطان  سهلولي  رده سه روي فلورواوراسیل

 روش اسهتفاده از  بها  هها عصاره کشندگي اثر. شدداده  اثرساعت  24مدت به( HSkMC) فیبروبلاست طبیعي

MTT ساخت یرانبر م هاعصاره اثر و DNA استفاده از روش  باBrdU روش بهه  یرن يمرگ آپوپتوز میران و

TUNEL در حضور  یبروبلاستبررگ و فسرطان پروستات، روده  هايسلول مانيزنده :نتایجشد.  یريگاندازه

رده  سهه  بهراي  50CI شهاخ  . یافت کاهش درصد 5/60و  1/65، 8/24 به ترتیببه عصارهمقدار از  ترینیشب

 میرانبه ترتیببه نیررا  DNAساخت  میران عصاره. شد محاسبه 79/13 و 0/17، 60/4 یبترتفوق به يسلول

از  سپ ي. مرگ آپوپتوزداد کاهش یبروبلاستو ف رودهسرطان پروستات،  يهاسلول در درصد 15و  37و  32

. شهد  شهاهده مدرصهد   4 و 31 ترتیهب بهه  نیهر بهررگ   پروستات و روده يسرطان هايسلول دربا عصاره  یمارت

 سهرطان  سهلول  يبهرا  يمرگ آپوپتهوز  يو القا DNAمهار ساخت  و عصاره یتدرمجموع، سم :گیرینتیجه

 و مرهنديت گیاه در موجود ترکیبات تجریه(. ˂01/0p value) بود تربیش دیگر سلول دو به نسبت پروستات

 .شود جرمن گیاه این از ضدسرطان ترکیبات شناسایي به تواندميموجود زنده  در تریشمطالعات ب
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 مقدمه -1

 يو بهداشت ياقتصاد یشرفتپ یتبه وضع بستهشود. ياطلاق م یماريب صدیکاز  یشمجموعه ب است که به ناميسرطان    

 2020که در سال يطوربهشود. يمحسوب م یادر سراسر دن ومیرمرگعوامل  سوم تا دوم جایگاه در یماريب ینکشورها، ا

زده  ین. تخماست داده رخ دنیا کل در سرطان از ناشي مرگ میلیون دهسرطان و  یدمورد جد میلیون نوزده از بیش یلاديم

درمان سرطان مثل  یجرا هايروش. (1) برسد میلیون هشت و بیستاز  یشببه  2040موارد سرطان تا سال  آمارشود يم

داروها در توده  ینابروز مقاومت به  ي،مشکلات جد ینا از یکيهستند.  يمشکلات و عوارض يدار يو پرتودرمان يدرمانیميش

سلول که در اثر مقاومت به  ي. اما تعداد معدودیرندميم سرطاني يهادرمان، اغلب سلول يکه در ابتدايطوراست. به يسرطان

ها سلول یندهد. ايپاسخ نم يقبل يهابه درمان یگرکه د دهنديم یلغالب را تشک یتو جمع یافته یراند تکثمانده يدارو باق

 یژهوهو ب یعيمنابع طب در سرطانضد یدجد یباتترک يجووکنند. لذا جستيتهاج  و متاستاز را ه  کسب م یياغلب توانا

و پاتوژن یطيمح يهاپاسخ به محرک در گیاهان. باشدمي زمینه این محققین بین در داغ تحقیقاتي هايزمینه از یکي یاهانگ

 گريغربال. هستند ثانویه هايمتابولیت همین از دارویي ارزش با ترکیبات تربیشکنند. يم یدرا تول يایهثانو يهامتابولیتها 

 جالب. شود منجر جدید ضدسرطان ترکیبات شناسایي به تواندمي است داده نشان را هاآن طبي اثرات سنتي دانش که گیاهاني

 یعيو طب یستيدرصد از منابع ز 57از  یشب 2019تا سال  1980شده از سال يمعرف ضدسرطان داروي 247 ازتوجه است که 

 .(5-2) است بوده یاهانگ جملهمن

است.  یريسگرم يدرخت يهاگونه ینتراز مه  یکي و( Fabaceaeخانواده نخود ) از گیاهي (Tamarindus indica) يهندتمر

منتقل شد و  هند یرهجر به شبه يتوسط کشت یشصدها سال پ ياست. تمرهند آفریقا غرب یيمناط  استوا يخاستگاه تمرهند

 یبامعروف است. تقر يهند يخرما یا ينام تمرهندبه یرانا در. کرد پیدا گسترش یرمجاور ن يپرورش و به کشورها جاآندر 

و ه  يصنعت نساج ي،و داروساز یيغذا یعغذا، صنا یهدر ته مثال عنوانبه. است استفاده قابل، تمرهندي گیاه يهاتمام بخش

درمان  جهت يتمرهند یوهم یابرگ، پوست و  ازکشورها  ایناغلب  يطب سنت در. شوديعنوان سوخت استفاده مبه ینچن

، یابتیکديآنت یتفعال يدارا ینچنه  یاهگ این. شودمي استفاده یاخ  و مالارز یامالت گوارشي، يهاعفونت ي،شکم يدردها

 .  (12-6) باشدمي قيو ضدچا ضدالتهاب یدانتي،اکسيآنت

 بررسيهدف  باحاضر  تحقی نشده است.  يمختلف بررس سرطاني هايسلول روي گیاه اینمطالعات فوق تاکنون اثرات  رغ علي

 هايدر سلول یسو القا آپوپتوز DNAسنتر  یرانم سلولي، يکشندگ یرانبر م تمرهندي گیاه دانه پوست هیدروالکلياثر عصاره 

 بررگ انسان انجام شده است.  پروستات و روده يسرطان

 هاروش و مواد -2

 یندکتر محمدحس يآقا توسطو  یهاز بازار ته 1388 سال در یلندمحصول تا يتمرهند میوه: گیریعصاره و نمونه تهیه

 يتمرهند هايمیوه. شدنددانشگاه تهران منتقل  يدانشکده داروساز يگروه فارماکوگنوز یشگاهبه آزما و ییدتا يسورمق يصالح

 باپودر حاصل  ازشدند.  آسیابطور کامل و سپس به خشک سایه در هفته یک مدتبه و شسته مقطر آب با جداسازي ازپس 

 عصاره. شد انجام گیريعصاره ساعت 12 مدتبه متانولدرصد  80 و مقطر آبدرصد  20 از متشکل حلالي با سوکسله دستگاه

 زمان تاحاصل  هايعصاره. شد تبخیر گرادسانتي درجه 40 دماي با آون در حلال مانده باقي و شده تغلیظ روتاري دستگاه با

 100 غلظت با ابتدا تیمار موقع و دارينگه گرادسانتي درجه چهار یخچال درو  یکدر ظروف درب بسته تار هاآزمون انجام

 .شدند حل کشت محیط در متوالي سازي رقی  با سپس و  متانول در لیترمیلي بر گرممیلي

 

http://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%A2%D9%81%D8%B1%DB%8C%D9%82%D8%A7
http://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%A2%D9%81%D8%B1%DB%8C%D9%82%D8%A7
http://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%87%D9%86%D8%AF
http://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%87%D9%86%D8%AF
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 سلول( و HT-29) بررگ روده آدنوکارسینوماي سرطان(، LNCaP) پروستات ینومايکارس سرطان سلولي يهارده :سلولکشت

 کشت فلاسک در زنده صورتبه تهران پاستور انستیتو سلول بانک از شاهد سلول عنوانه( بHSkMC) فیبروبلاست طبیعي

 درداده و  کشت( یکاآمر Invitrogen)هر دو از شرکت  FBS سرمدرصد  10با  RPMI 1640کشت  یطمح درو  خریداري

 .شد دارينگهدرصد پنجکربن اکسیدديبا  گراديسانت درجه 5/36 يانکوباتور با دما

 چاهک هر در هاسلولاز  یکهرار از هر 5تعداد  :MTT یسنجرنگ روشعصاره با استفاده از  یکشندگ یزانم سنجش

ساعت در انکوباتور  24حدود  مدت به و شده داده کشت کامل کشت محیط میکرولیتر 50کف صاف در  خانه 96 پلیت

داري شدند تا بین 70-60 درصد سطح چاهک پر از سلول شود. ردیف بالا و چپ بهمنرله بلانک بدون سلول خالي نگه نگه

داشته شد. سپس به ازاي هر غلظت یک ستون با چهار ردیف )هر غلظت چهار تکرار( در نظر گرفته شده و 5 میکرولیتر از هر 

 یک از هفت غلظت عصاره )0/5، 1، 2، 5، 7، 10 و 12 میکروگرم بر میليلیتر( به چاهکها اضافه شد. 

 فلورواوراسیل-5 يبه دارو پلیتستون از  یکشد.  اعمالکشت بدون عصاره(  یطچاهک شاهد )مح يغلظت صفر برا

(Austria,EBEWE Pharma )يرده سلول براي لیترعنوان کنترل مثبت با غلظت بهترتیب  0/6 و 1/3 میکروگرم بر میليبه 

 . شدانکوباتور منتقل  بهساعت  42 تا یتداده شد و پل اختصاصبررگ سرطان پروستات و سرطان روده 

( انجام Roche applied science ,Germany) هسازند شرکتطب  روش   Cell Proliferation Kit, MTTیتک با MTTآزمون 

مدت چهار به یتاضافه شده و پل MTT ياز محلول نشانگذار میکرولیتر پنجبا عصاره، به هر چاهک  یمارت ساعت 24 از پسشد. 

ساعت در انکوباتور قرار گرفت تا بلور فورمازان تشکیل شود. بعد از گذشت این مدت، محیط کشت چاهکها با 50 میکرولیتر 

محیط کشت تازه تعویض و به هر چاهک 50 میکرولیتر حلال MTT اضافه شد. سلولها به مدت یک شب در انکوباتور نگهداري 

شدند و روز بعد جذب چاهکهاي پلیت توسط دستگاه الایرا ریدر )BioTek,USA( بهروش اسپکتروفتومتري در طول موجهاي 

 490و 680 نانومتر خوانده شد. درصد سلولهاي زنده یا درصد زندهماني از رابطه زیر محاسبه شد:

 زنده هايسلول درصد( = شده تیمار هايسلول OD میانگین /کنترل هايسلول OD میانگین)× 100

 .شددر نظر گرفته  50ICعنوان شاخ  ساعت متوقف کند به 24را پس از مدت  هاسلول از درصد 50 رشد که عصاره از غلظتي

عصاره و  هايغلظتبا  تیمارسلول و  کشتبخش  ینا در: BrdUمصرف  یزانبااستفاده از م DNAسنتز  یزانم سنجش

 ینا هدفشد.  انجامساعت  24مدت به و خانه 96 کشت ظروف در MTT آزمونهمان روش  طب  یلفلورواوراس-5 يدارو

 تریشب يسلول یر. هرچه تکثشودياندازه گرفته م DNAسنتر  یرانم سلول است که با توجه به یرتکث یرانسنجش م یشآزما

 یرن تريیشب BrdU یرانم سازد،يم تريیشب DNAکه  ياست. سلول تریشب یرآن ن DNA يهمانندساز یاسنتر و  یرانباشد، م

 Cellیت. مطاب  دستورالعمل کشوديوارد م DNAآن در مولکول  يجااست و به یمینماده آنالوگ ت ین. اکنديمصرف م

proliferation BrdU kit (Roche applied science, Germany )محلول  از میکرولیتر پنج: شددنبال  یبترت ینبد مراحل

BrdU هربه و تخلیه هاکشت چاهک یطشد. سپس مح يدارساعت در انکوباتور نگه سهمدت به یتهر چاهک اضافه و پلبه 

محلول از  ینشد. سپس ا انکوبهاتاق  يدر دما یقهدق 30مدت به پلیتافروده و  FixDenatاز محلول  میکرولیتر 100 چاهک

 هاچاهک آن از پسشد.  انکوبهاتاق  يدما در یقهدق 90و  شداضافه  Anti-BrdU-PoDمحلول  میکرولیتر 50 وحذف  هاچاهک

 جذب یقه،دق 20پس از یتاضافه شد. درنها یکهر محلول سوبسترا به میکرولیتر 50 وشو داده شدند وشست PBSمرتبه با  سه

 . شد خوانده یدرر یراال دستگاه در نانومتر 490و  405 هايطول موج در پلیت
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 ,In Situ Cell Death Detection Kitیتاز ک يسنجش مرگ آپوپتوز يبرا :TUNELروش به یمرگ آپوپتوز یصتشخ

TMR Red (Roche Applied Science, Germany)  روش رنگ  ینطب  دستورالعمل استفاده شد. در ا  TMR Redیهناح به 

قطعه قابل مشاهده است. قطعه  قرمر سفلورسان نورصورت شده و به متصلدهد يرخ م يدر مرگ آپوپتوز که DNA شده هض 

شده  استریل هايلامل روي هاسلولابتدا  در. استسلول  يگر مرگ آپوپتوزنشان ينوکلئوزوم ینفواصل منظ  ب در DNAشدن 

ساعت در انکوباتور  24حدود  مدتبه و  داده کشت کامل کشت محیط لیترمیلي دو در خانه، شش پلیت هايچاهک کف در

 و تعویض هاچاهک کشت محیط مدت این از پس. کنند پر هاسلولفلاسک را  سطح درصد 70 تا 60شد تا حدود  يدارنگه

 پلیتبعد  ساعت 24. گرفت قرار انکوباتور در مجدداافروده شد و  یترلمیلي بر میکروگرم هفت غلظتعصاره با  چاهک یکبه

 یدلدهاساعت در پارافرم یکمدت به هالامل. سپس شدندشسته شده و در معرض هوا خشک  PBSبا  هالامل وشده  خارج

در  یقهدق دومدت به هالامل ،سلول غشاي نمودن تراوا منظوربهشوند.  تثبیت هاسلول تااتاق انکوبه شدند  يدما دردرصد چهار

 هاشسته شده و لبه PBSبا  هالامل سپس. شدند ورغوطه یخظرف  يدرصد رو X 1/0-100 یتونشده تر یهمحلول تازه ته

 عصاره تیمار تحت لامل روي تانل گرواکنش محلول از میکرولیتر 25. در مرحله بعد شدندخشک  استریلتوسط دستمال 

 DNase І آنری  با ابتدا مثبت کنترل لامل. شد اضافه گذارينشان محلول از میکرولیتر 25تنها  يلامل کنترل منفبه. شد ریخته

مدت . سه گروه لامل فوق بهشدگر تانل بر سطح آن اضافه از محلول واکنش میکرولیتر 25شد. سپس  تیمار یقهدق 10مدت به

 انتالنشده و با چسب  یريگها با اتانل آبانتها لامل درشدند.  يدارخانه درب بسته در انکوباتور نگه شش یتساعت در پل یک

بررگ بانانومتر  590در طول موج  Axioplan 2( Ziessفلورسانس ) میکروسکوپبا  هالاملشد.  چسبانیده ايشیشه لام روي

 با انتها در. شد شمرده نگرفته رنگ و گرفته رنگ هايسلول تعداد تصادفي دید میدان پنج در و شدند بررسي 200 یينما

 : شد محاسبه زیر روشبه آپوپتوزیس درصد و شد انجام برداريعکس دوربین توسط 1000 عدسي

 آپوپتوزیس درصد=گرفته رنگ هايسلول تعداد/هاسلول کل تعداد

 آماری زیآنال -3

 کاملا يپایه طرح قالب در BrdU روشبه عصاره حضور در DNA ساخت میران و MTT روشبه عصاره کشندگي یرانم   

 یه. تجرشدجذب برآورد  یرانو م مانيصورت درصد زندهبه یبترتدو آزمون به ینا یجتکرار انجام شد و نتا چهاربا  تصادفي

بااستفاده از  يکاملا تصادف يپایه طرح در تکرار چهار هايداده میانگین مقایسه و ANOVAروش حاصل به هايداده یانسوار

. گرفتند قرار بررسي موردSPSS (IBM,V; SPSS Statistics 18) و SAS   (SAS Institute Inc,V; 9.1.3)آماري افرارهاينرم

با استفاده از آزمون دانت  یمارهات یانگینم يمقایسه و دانکن ايدامنه چند آزمون از بااستفاده مانيزنده درصد میانگین مقایسه

برآورد  plus50ED افرارنرم با استفاده از (50IC) يسلول یتدرصد سم پنجاه. شد بررسيدرصد  یک يداريهر دو در سطح معن

 . شد

 جینتا -4

 MTTبا استفاده از روش  سلولی کشندگی بررسی

 سلول عنوانهانسان ب فیبروبلاست سلول وبررگ  سرطان روده پروستات، سرطان سلولي هايرده مانيزنده میرانابتدا  در

 سنجیده T. indica یاه( از عصاره گیترلمیلي بر میکروگرم 12و 10 ،7 ،5 ،2 ،1 ،5/0) غلظت هفت با ساعته 24 تیمار در شاهد،

 سلولي هايرده در عصاره غلظت افرایش با همرمان یروممرگ یشو افرا مانيزنده یرانکاهش م یايگو يشد. مشاهدات بصر

به يچندوجه یاشکل و  يظاهر دوک بانشده  یمارت يهااست که سلول يدر حال اینبررگ بود. سرطان روده  پروستات سرطان

 کروي شکلبه هاسلول مورفولوژي عصارهغلظت  یشافرا باداشتند.  یعيطب ریختو  یدهسطح ظرف کشت چسببه عاديطور 

 ین. اشدمي دیده باشد مرگ علای  از تواندمي که غشا شدن تاولي و سیتوپلاس  و هسته انقباض و تراک  چنینه  شده، متمایر

http://en.wikipedia.org/wiki/SAS_Institute_Inc.
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 یعاتکشت ه  ضا یط. در محشدمي دیده تربیش یترلمیلي بر میکروگرم 12تا  5سلول از غلظت  شناسيیختتفاوت در ر

 سرطان سلولي رده در عصاره حضور از ناشي مورفولوژیک تغییرات. بود مشاهده قابل وضوحبه هاسلول یباز تخر يناش يسلول

 شده تیمار سلول و شاهد سلول تصویر تنها اختصار رعایت جهتبه. بود بارزتر بررگ روده سرطان سلولي رده به نسبت پروستات

  (. 1)شکل  است شده داده نشان غلظت بالاترین با

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 گروه دو در( HSkMC) تفیبروبلاس و( HT-29) بررگ روده(، LNCaP) پروستات سرطان هايسلول شناسيریخت: 1شکل

ها با عصاره، سلول ریماساعت ت 24. پس از يتمرهند یاهگ عصاره از یترلمیلي بر یکروگرمم 12 غلظت با شده تیمار و شاهد

 (:     X320 یينما)بررگ شونديم یدهطور واضح دبه يسلول یعاتها و ضاشکل آن ییرو تغ اندیدهد یبشدت آسبه

 

 فیبروبلاست سلول براي و 00/17 روده، سلول سرطان 6/4 پروستات سلول سرطان يعصاره برا 50ICشاخ   چنینه 

 سرطان سلول دو به نسبت پروستات سرطان سلول تربیش ومیرمرگ گربیان که آمد، دستبه یترلمیلي بر میکروگرم 79/13

 هايغلظت باشده  تیمار سلولي رده سه در MTTروش به مانيزنده یرانم ي. بررساست عصاره حضور در فیبروبلاست و روده

 سلول دوسرطان پروستات نسبت به يرده سلول يبررو تریشب يکشندگ یرتاث گریانب یلفلورواوراس-5 يمتفاوت عصاره و دارو

به گروه  نسبت یترلمیلي بر میکروگرم ≥1 غلظت با تیمار از پس پروستات سلول مانيزنده کهدرحالي(. 2است )شکل  دیگر
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 سلول روده  يمانو زنده یترلمیلي بر میکروگرم ≥2 غلظت از فیبروبلاست مانيزنده سلول اما .داشت دارمعني کاهش شاهد

 يکشندگ یراندهد مينشان م نتایج ینچننشان داد. ه  داريکاهش معن یترلمیلي بر میکروگرم ≥10 غلظت از بررگ

متداول در  يودار یکاست که  فلورواوراسیل يدارو يکشندگ میرانبه نردیکاز عصاره  یترلمیلي بر میکروگرم 12غلظت 

 (.2باشد )شکل يسرطان م درمانيشیمي

 

 24( پس از HSkMC) ستفیبروبلا و( HT-29) بررگ روده(، LNCaP) پروستات سرطان هايسلول مانيزنده: 2 شکل

اند. * ائه شدهچهار تکرار ار mean ±SEصورت ها به. دادهیلفلورواوراس يو دارو يبا چند غلظت از عصاره تمرهند یمارساعت ت

 .          دهدينشده )غلظت صفر( را نشان م یمارت يهاا سلولب یسهدر مقا صدمیکدر سطح  دارييتفاوت معن

 

 BrdU سنجشبا استفاده از  يسلول یرتکث یرانم يبررس

 از غلظت هفت با هاسلول ،DNAساخت  میران و سلول تکثیر رويکننده عصاره اثر ممانعت يمنظور بررسبه دوم بخش در

 یرتکث ینمب یجم شد. نتاانجا BrdU آزمون و شده تیمار ساعت 24 مدتبه فلورواوراسیل داروي همراهبه تمرهندي گیاه عصاره

 یربا عصاره، تاث یماراز ت پس( بود. یمار)بدون ت یعيدر حالت طب یگردو سلول دسرطان پروستات نسبت به يهاسلول تریشب

بسته بهکه وا DNA یرکاهش تکث یرانم کهآن جالب. شد مشاهده يدر هر سه رده سلول DNA ساخت یراندر م آنکاهنده 

 هراز  ترک  فیبروبلاستدرصد و در سلول  37درصد، در سلول سرطان روده حدود  32 پروستاتسلول سرطان  در ،غلظت بود

 هر در یرودند نشده ب یمارت فلورواوراسیل يکه با دارو یيهادر سلول DNAساخت  میران .بوددرصد  15 و سرطاني سلول دو

 (.3)شکل  بود رهعصا از شدیدتر فیبروبلاست طبیعيسلول  در فلورواوراسیل کاهشي اثر. داد نشان دارمعني کاهش لولس سه
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 پس( HSkMC) فیبروبلاست و( HT-29) بررگ روده(، LNCaP) پروستات سرطان يهاسلول DNAساخت  یران: م3 شکل

ار تکرار بوده و آزمون ها حاصل چهداده. ساعت 24 مدتبه فلورواوراسیل يو دارو تمرهندي عصارهاز  غلظتبا چند  یمارت از

 بودن دارمعني در اوتتف .شد انجام صدم یک احتمال سطح در دانکن ايچنددامنه آزمون از استفاده با تغییرات بودن دارمعني

 .است شده مشخ ( a, b, c, d) حروف با تغییرات

 

 TUNELروش آزمون به يسلولمرگ یرانم بررسي

و سرطان  پروستات سرطان يسلول رده دو يسلولمرگ يدر القا T. indica گیاه عصاره تاثیر بررسي جهت آخر بخش در

 نتایجانجام شد.  TUNEL تستشده و سپس  یمارساعت ت 24مدت به عصاره از یترلمیلي بر یکروگرمم 7غلظت  با، بررگ روده

 مرگرصد د چهارمتحمل  را بررگ روده سرطان سلولي رده ودرصد  31متحمل  را پروستات سرطان يسلول ردهآزمون  ینا

رمر را نشان درصد رنگ ق 100شده است،  یمارت DNase ی که نمونه کنترل مثبت که با آنريحالدرنشان داد.  آپوپتوزي

 صحت دهنده شانن ایناز اتوفلورسانس سلول است(  ي. )رنگ مختصر ناشنشد دیده رنگي هیچ منفي کنترل نمونه در ،دهديم

 (.4)شکل باشدمي آپوپتوزي اختصاصي آمیريرنگ اعتبار و
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شده با ریما)ستون سمت راست( ت HT-29)ستون سمت چپ( و   LNCaP يهاسلول روي TUNEL تست نتیجه: 4 شکل

را با  انیدم یکسمت چپ  تصویر ستون، هر درساعت.  24مدت به تمرهندي عصارهاز  یترلمیلي بر میکروگرم 7 غلظت

 لکام مطابقت. دهديفلورسانس نشان م یکروسکوپبا م یدانسمت راست همان م یردهد و تصوينشان م ينور یکروسکوپم

اند و شده یمارت DNase Iها با سلول که است مثبت کنترل نمونه بالا ردیف. شودمي دیده واضح طوربه تصویر دو در هاسلول

 سلولي هیچ لذا و نشده انجام هاسلول روي تیماري هیچ که است منفي کنترل نمونه پایین ردیف. نداها رنگ گرفتهتمام سلول

 نشان که شده رنگ هايسلول درصد.  کنندمي تایید را روش حساسیت و بودن اختصاصي کنترل دو این. است نگرفته رنگ

 و محاسبه پروستات سرطان و روده سرطان هايسلول در درصد 31 و درصد 4 میرانبه ترتیببه  باشدمي آپوپتوز میران دهنده

 (.1000×یينما)بررگ شد گرارش
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 بحث -5

 یراخ يهادر سال ینجذاب محقق هايینهاز زم یکي یاهانچون گه  یعيضدسرطان از منابع طب یباتترک يوجوجست   

 طبیعي سلول و سرطاني سلول دو روي تمرهندي گیاه عصاره ضدحیاتي و مهاري کشندگي، اثرات طرح این در. باشديم

 ،MTT يهامجموع روش نتایج. بود فوق هايسلول مانيزنده و تکثیر روي عصاره اثر بررسي هدف. شد بررسي فیبروبلاست

BrdU  و تستTUNEL ينشان داد سلول سرطان ( پروستاتLnCaP )دارد سلولي رده سه بین در را تکثیر میران ترینبیش 

این سلول در مقایسه با دو سلول دیگر نیر  50IC یران. مگیرديعصاره قرار م یرتحت تاث یگراز آن دو سلول د تریش( و ب2)شکل 

تري از عصاره مهار تر بود که نشان از آن دارد رشد سلول سرطاني پروستات در مقایسه با دو سلول دیگر، با مقدار ک ک 

اندازه ترین کاهش در تکثیر سلول که باترین تاثیر را از عصاره داشت. ما ک لول طبیعي فیبروبلاست ک شود. در مقابل سمي

تر ک  ی تقس توانديآن م یل. دلیدی شده با عصاره د یمارت یبروبلاسترا در سلول ف شوديمحاسبه م DNAسنتر  یرانم گیري

آن ه  کمتر توسط عصاره مهار شده است. سلول سرطان پروستات  یرباشد و لذا تکث يبا سلول سرطان یسهدر مقا یعيسلول طب

شد  DNAمهار ساخت  ترینیشوابسته به دوز و ب يکشندگ ترینیشعصاره، متحمل ب یشرو به افرا يهابا غلظت یمارپس از ت

 در تمرهندي عصارهاز  یترلمیلي بر رممیکروگ هفت با ساعته 24 یمارپس از ت يمرگ آپوپتوز یرانم ینچن(. ه 2و  1)شکل 

 همین در عصاره کشندگي اثر که است توجه جالب(. 4)شکل  بود روده سرطان سلول از تربیش خیلي پروستات سرطان سلول

(. 1)شکل  باشديم TUNELروش  یجنتا ییدکنندهتا یردست آمد نبه MTTدر سنجش  که یترلمیلي بر میکروگرم هفت غلظت

 هاير از ردهتبیش پروستاتسرطان  يبر رده سلول T. indica یاهعصاره گ ياز آن است که اثرات کشندگ يما حاک نتایج بنابراین

 يهاسرطان درمانيیميمتداول در ش يدارو یککه  یلفلورواوراس يدارو حتي. است فیبروبلاست و بررگ روده سرطان سلولي

دارو که آنالوگ  ینکشنده بود. ا یهاز بق یشسلول پروستات ب يرو یراست ن ( ازجمله دستگاه گوارشینوما)کارس يبافت پوشش

و ه   DNA. از آنجا که ه  مهار سنتر (13) شوديم DNAشدن به فرم فعال مهارکننده سنتر  یلاست پس از تبد یلاوراس

 يداخل یرمس اندازيسبب راه DNAحدس زد که احتمالا مهار سنتر  توانيمشاهده شد، م يآپوپتوز در سلول سرطان یرانم

ت و هدف امکانا یرهدارد که از دا تریشبه مطالعات ب یازن گیريیجهنت ینا ییدشده است. تا يسرطان يهاسلول ینآپوپتوز در ا

 پروتئین شود. P53 ینشدن پروتئبه فعال توانديآن م يمهار همانندساز یاو  DNAبه  یباست. هرگونه آس یرونطرح ب ینا

P53 یتوکرومس شوديموجب م یتوکندريم يخارج يبا باز کردن کانال در غشا C وارد شود و  یتوپلاس به س یتوکندرياز م

مرگ در سطح سلول فعال  ياختصاص هايیرندهگ یسآپوپتوز يخارج یردر مس کهيدرحال. شديفعال م 9دنبال آن کاسپاز به

وجود داشته باشند  FASکه در عصاره ترکیباتي مانند لیگاند . احتمال این(14) شونديفعال م 10 یا 8 يشده و سپس کاسپازها

 ینگرارش نشده است. بنابرا یاهگ یندر ا یباتيترک ینوجود چن یراست و تاکنون ن یفمرگ را فعال کنند ضع یرندهکه بتوانند گ

 .آپوپتوزیس خارجي مسیر تا است تربیش عصاره توسط آپوپتوزیس داخلي مسیر اندازياحتمال راه

 که شودمي باعث هاتفاوت این. دارند ه  با ژنتیکي تفاوتهاي اندشده اخذ مختلف هايبافت و افراد از که سرطاني سلول هايرده

 تاثیر نیر ما هايیافته روهمین از. باشد متفاوت گیاهي هايعصاره و ترکیبات چنینه  و درمانيشیمي داروهاي به هاآن پاسخ

 ما هايیافته. داد نشان پروستات سرطاني سلول با مقایسه در بررگ روده سرطان سلول روي تمرهندي گیاه عصاره ترک 

که یک ترکیب یا عصاره روي سلول این. دارد تريک  اثر فیبروبلاست طبیعي سلول بر نظر مورد عصاره که داد نشان چنینه 

طبیعي کشندگي ک تري داشته باشد تا سلول سرطاني یک مریت بالقوه براي آن ماده یا عصاره است. چراکه هر چهقدر اثرات 

 2012تر است. در سال تر باشد، عوارض آن ه  ک ک  یعيطب يهاها و بافتسلول يضدسرطان رو يدارو یا یبترک یکمضر 

چند رده  يجدا کرده و اثر آن را رو يرا از پوست دانه تمرهند PST001 یلوگلوکانگالاکتوز ریدساکاياز محققان پل يگروه

 ياگر با دارو PST001 یبترک يکردند. آنان مشاهده کردند اثر ضدتومور يبررس MTTروش به يو موش يسلول سرطان انسان

با  PST001ساکارید داده اند تحویل پلي . مطالعات دیگري نیر نشان(15) شوديم تریشب یليشود خ یبترک یلفلورواوراس

-61) شوديم يسرطان يهاسلول يآن رو ياثربخش یشسبب افرا هایپوزومطلا و ل یکلهايدارو مثل نانوپارت یلتحو يهاروش

ها اکسیدانت را از سه فراکشن از دانه تمرهندي جداسازي کردند. آنوه دیگري ترکیبات فنولي، فلاونوئیدي و آنتي. اخیرا گر(81

 بیشترین مقدار فنول و فلاونوئید را در فراکشن بوتانول دیدند.
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دارد  يدرصد کشندگ 52و  72 یبترتبه HePG2و  MCF-7دو سلول  يرو يها نشان داد فراکشن بوتانولآن MTTتست  یجنتا 

اکسیدانتي و ضد سرطاني عصاره آبي و اتانولي دانه تمرهندي روي تيفعالیت آن 2016. در تحقی  دیگري در سال (8)

اکسیدانتي قوي از خود نشان دادند و روي سلول طبیعي اثر سمي ها فعالیت آنتيهاي سرطاني مطالعه شد. همه عصارهسلول

. نتایج تحقی  ما نیر مشابه همین تحقی  (19)تر بود هاي سرطاني قوينداشتند. اما اثر عصاره آبي و کشندگي آن روي سلول

باشد. البته ما کل عصاره خام و نه یک بخش تر از سلول سرطاني مينشان داد اثر عصاره روي سلول طبیعي فیبروبلاست ک 

 يآن را بررس یستيکرده و سپس اثر ز يرا جدا ساز يخاص یبو در مطالعات فوق ترک ی سلول اثر داد ياز آن را رو هجدا شد

 يفنول یباتترک یناند که در عصاره اآن نسبت داده يفنول یباترا عمدتا به ترک يدانه تمرهند اکسیدانتييکردند. اثرات آنت

تر ترکیباتي که ترجیحا توان گفت بیش. ميمتانولي دانه گیاه را استفاده کردی -. ما در این تحقی  عصاره آبي(10)حضور دارند 

اي که ما تهیه کردی  نیر حضور دارند. مطالعات دیگري در زمینه ترکیبات و یا اثرات شوند در عصارهدر آب و یا الکل حل مي

  ضدسرطاني گیاه تمرهندي منتشر نشده است.

 یریگجهینت -6

سلول سرطان  يرو ياقابل توجه ياثرات کشندگ يدانه تمرهند یدروالکليگرفت عصاره ه یجهنت توانيم مجموعدر    

و  یمیایيش یر: آنالشوديم یشنهادپ یندهآ یقاتتحق يبرا یرطرح موارد ز ینا یجو نتا يپروستات دارد. با توجه به مطالعات قبل

 ترکیبات تحویل. برگ و گل ه،دان قبیل از تمرهندي گیاه مختلف هايبخش در موجود ثانویه هايمتابولیت و ترکیبات یيشناسا

 تومور رشد از جلوگیري در تمرهندي عصاره اثر حیواني مطالعه. لیپوزوم و نیوزوم مانند هایيروش از استفاده با سلول به عصاره

 .سرطان داراي هايموش در پروستات

  قدردانی و تشکر -7

کرمان  يصنعت یليتکم یلاتدانشگاه تحص یلفارغ التحص يمسعود پورعل يآقا ارشدينامه کارشناس یانمقاله از پا ینا   

. شوديتشکر م یريگنمونه و عصاره یهدر ته يخاطر همکاربه يسورمق يصالح یندکتر محمدحس ياستخراج شده است. از آقا
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