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   دهيچک
 ، تحقيقـاتي ي در اين راستا اولـين مرحلـه  . شوند  اغلب به مرگ بيمار ختم ميرد وها درمان كامل وجود ندا براي بسياري از سرطان: زمينه و هدف  

 آرتميزيا گياهان دارويـي مهمـي در سرتاسـر دنيـا محـسوب         ي  اعضاي خانواده . هاي سرطاني است    بر سلول  يگياهاي  ه ارزيابي كشندگي فراکشن  
  .هاي سرطاني و نرمال بررسي شد  آرتميزياي بومي ايران بر سلولي هاي هفت گونه در اين تحقيق، تاثير ضدسرطاني فراکشن. شوند مي

اي تهيه  گيري مرحله  آرتميزياي بومي ايران به روش عصارهي ي، دي کلرومتاني و هگزاني هفت گونه هاي اتانلي، اتيل استات    فراکشن: روش بررسي 
 ميـزان سـميت سـلولي    ، ساعت انکوبه شـده ۷۲ها به مدت  هاي مختلف فراکشن هاي سرطاني و فيبروبلاستي کشت داده شده با غلظت     سلول. شد

  .شدند گزارش IC50صورت  هنتايج ب.  بررسي شدMTTتوسط تست 
بيـشترين سـميت سـلولي را    . هاي مختلف آرتميزياها مشاهده شد   هاي سرطاني توسط فراکشن    مهار قوي و وابسته به غلظت تکثير سلول       : ها يافته

هاي سـرطان معـده،     بر سلولCiniformisکلرومتاني آرتميزيا  هاي سرطان رحم، فراکشن دي     بر سلول  Biennisکلرومتاني آرتميزيا    فراکشن دي 
کلرومتاني و هگزانـي آرتميزيـا     اتيل استاتي، دي اتانلي،هاي فراکشن. هاي سرطان کولون داشت ل  بر سلو  Diffusaکلرومتاني آرتميزيا    اکشن دي فر

Biennis فراکشن هگزاني آرتميزيا ،Ciniformis فراکشن هگزاني آرتميزيا ،Santulinaو فراکشن اتيل استاتي آرتميزيا  Vulgaris   کمتـرين
  .  نشان دادندL929هاي سالم  ر کشندگي را بر سلولتاثي

هاي طبيعي  زمان سميت کمتري بر سلول  هم،طور قابل توجه کاهش داده ههاي سرطاني را ب هاي جدا شده رشد سلول  فراکشن برخي:گيري نتيجه
هاي موثر بر القاي  بررسي تاثير فراکشن. باشد فيد ميهاي مختلف م خطر سرطان بنابراين بررسي آرتميزياها در پيشگيري يا درمان موثر و بي. داشتند

  . شود ها توصيه مي هاي سرطاني و تعيين مکانيسم تاثير آن آپوپتوز سلول
    MTTهاي سرطاني، سميت سلولي، تست   سلولي آرتميزيا، رده:  کليديگانواژ

  
  قدمهم

 يهـا   توجه روزافـزون بـه درمـان سـرطان    ينظرگير با در      
  اسـتفاده  حـداقل سـميت و هزينـه بـراي بيمـاران،             بامختلف  

  
  
  
  

  
 درمـان بيمـاران     ي بـرا  ي گياه يها فراکشن مثل   ياز مواد طبيع  

   کبـد،  يهـا  هـاي مختلـف از جملـه سـرطان         سـرطان  مبتلا به 
  
  
  
  

 دانشيار دانشگاه علوم پزشكي مشهد،  فارماكوگنوزي دكتراي تخصصي-۱

   بوعلي، دانشگاه علوم پزشكي مشهدي کارشناس ارشد ايمونولوژي، مركز تحقيقات ايمونولوژي، پژوهشكده -۲
   داروسازي، دانشگاه علوم پزشكي مشهدي وگنوزي، دانشكدهكارشناس گروه فارماك -۳
  مركز تحقيقات ايمونولوژي،  بوعلي،ي پژوهشكده ،استاد دانشگاه علوم پزشكي مشهد دكتراي تخصصي ايمونولوژي، -۴
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ها وجود   براي آنيکولون، معده، رحم و پستان كه درمان كامل       
جـه  شـوند، بـسيار مـورد تو       و به مرگ بيمـار خـتم مـي         ردندا
 تحقيقاتي ارزيـابي تـاثير   ي در اين راستا اولين مرحله  . باشد مي

هـاي سـرطاني     هاي سلول  ي گياهي بر رده   ها فراکشنكشندگي  
 ـ     يكي از استراتژي   .باشد مذکور مي  طـور رايـج در      ههايي كـه ب

 يا  DNAشود، جلوگيري از سنتز      ها استفاده مي   درمان سرطان 
ــق بلوكــه كــردن پيــشرفت ســيك  ل ســلولي در ميتــوز از طري

مـواد دارويـي    . باشـد  هاي پرنئوپلاستيك و بـدخيم مـي       سلول
ــوع ــاهي متن  در گياهــان مختلــف )Phytochemicals( يگي

هـاي   ر سـلول ي ـوجود دارند که با متوقـف كـردن رشـد و تکث     
). ۱(هـا دارنـد       بـر آن   ي تاثير کشندگ  ،بدخيم يا ترانسفرم شده   

 ي مهم ييان دارو اهي گ ،)درمنه( گياه آرتميزيا    ي   خانواده ياعضا
هاي مختلفي   ا گونه يزيآرتم. شوند يا محسوب م  يدر سرتاسر دن  

. باشـد  بـومي ايـران مـي     آن تنهـا    هـاي    بعضي از گونـه    و   دارد
 آلفـا توجـون، بتـا توجـون،     ي حـاوي مـواد مـؤثره   اها  يزيآرتم

هـاي    بعضي از گونـه    يت سلول يسمتاثير  . دنباش كاريوفيلن مي 
 شـده   گـزارش سلولي سـرطاني    هاي   آرتميزيا بر بعضي از رده    

خـصوص   بررسي بر روي تاثير بسياري از آرتميزياها به       . است
هاي سرطاني صورت  آرتميزياهاي بومي ايران بر سميت سلول  

سرطاني قـوي    به منظور يافتن ترکيبات گياهي ضد     . نگرفته بود 
خطر از ميان گياهان بومي کـشور، در ايـن تحقيـق تـاثير          و بي 

اتيل استاتي، دي کلـرو متـاني و هگزانـي          هاي اتانلي،    فراکشن
هـاي    سـلول ي هفت گونه از آرتميزياهاي بومي کشور بـر رده        

ــده   ــرطاني معـ ــون (AGS)سـ ــستان(HT-29)، کولـ   ، پـ
(MCF-7)    و سرويکس (Hela)  هاي فيبروبلاسـتي     و سلول

 . بررســي شــدMTT بــا اســتفاده از تــست (L929)نرمــال 
ــصاره ــانولي ي ع ــا  مت ــرکو ت) Argyi(آرتميزي ــي  يب فلاون

ــدين  موجــود در آن )Jaceosidin (نيدســيجاسو تكثيــر چن
کس ي سـرو ي سرطانيها از جمله سلول سلولي توموري ي  رده

(Hela) ي آرتميزيــا). ۲و۳ (كنــد را مهــار مــيAsiatica  و 
 يا سم شناخته شده  ي آن با مکان   )Eupatilin (نيليوپاتيتركيب  

 و  (HL-60)ک  يتيلوس ـي پروم يهـا   آپوپتوز سلول  يسبب القا 
ر يتــاث). ۴و۵(شــود  ي مــ(AGS) ســرطان معــده يهــا ســلول
 ـزي، آرتم Capillaris آرتميزيـا يکشندگ  و Iwayomogiا ي

 مختلـف  ي سـرطان يها  سلولي ز بر ردهي نPrincepا  يزيآرتم
 ـآرتم). ۷،۶و۸(نشان داده شـده اسـت         )Artemisinin (نيزي
 يط بــرون تنــي در شــرازيــن Annuaجـدا شــده از آرتميزيــا  

 ي سـلول  ي   از جمله رده   ي سرطان يها  بر سلول  يي بالا يشندگک
 هـاي  مـوش جاد سرطان پـستان در     ياز ا ،  هپاتوكارسينوما داشته 

کنـد   ي م ـ يري جلـوگ  DMBA يزا مار شده با ماده سـرطان     يت
  ). ۹و۱۰(

  
  يروش بررس

 يکلرومتان ي و ديل استاتي، اتانولي، اتيي آبها فراکشنتهيه     
 بـومي   ي گونه آرتميزيا  هفت يي هوا يها از اندام و هگزاني   

 ,A.Biennisي  گونـه هفـت ، ي تجربي ن مطالعهيدر ا :ناريا
A.Ciniformis,  A.Diffusa,  A.Khorassanica, 

 

A.Persica, A.Vulgaris, A.Santulina  از
در ايـن گياهـان     . آوري شـدند    ياهاي بومي ايران جمـع      آرتميز

 ـ چ ياز منـاطق وحـش    فصل تابـستان      دكتـر ط توس ـ ،ده شـده ي
هـا، وزارت جهـاد    مركز تحقيقـات مراتـع و جنگـل     (مظفريان  

 شـده   يآور اهان جمع يگ .ندديردگشناسايي  ) كشاورزي، ايران 
 ـ اتـانول، ات   يهـا  در حـلال   ،هپودر شد بعد از خشک شدن،      ل ي

 يريگ روش عصاره . حل شدند و هگزان    کلرومتان   ي د ،استات
لال توسط   حذف ح  . بود و به دنبال هم انجام گرفت       يا مرحله

 . ر صورت گرفتيتبخ

، پـستان   (HT-29)، کولون   (AGS) سرطان معده    يها سلول
(MCF-7) ــم  و ــلول(Hela)رح ــا  و س ــتي فيه  يبروبلاس

L929 ها  سلول.  شدندهي ته انستيتوپاستورايراني از بانک سلول
 ـ DMEM محـيط کـشت   ي حاو يها در فلاسک  و  RPMIا ي

FCS ۱۰ ـليتـر      واحد در ميلـي    ۱۰۰ ، درصد   ۱۰۰ سـيلين،  يپن
دمـاي    در ،سترپتومايسين ريخته شـده   اليتر    ميكروگرم در ميلي  



  دكتر احمد امامي و همكاران
 

 ۸۹بهار ، ۷۰ي  ، شماره۱۸ي  ي علمي، پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي، درماني زنجان، دوره مجله

60 

ــاتور گــراد در  ســانتيي  درجــه۳۷ دار  اكــسيد كــربن  ديانکوب
 کـه   ي مختلـف زمـان    يهـا   انجام تـست   يبرا.  شدند ينگهدار
 يرشـد کـاف   ها در فلاسک کشت بـه         سلول درصد ۷۰ حداقل
 ه،شـد  از ته فلاسـک جـدا    EDTA-نيپسي توسط تر  ،رسيدند
رسوب . شدندژ  دقيقه سانتريفو۷به مدت  rpm ۱۱۰۰با دور 

ط کـشت بـه حالـت سوسپانـسيون     ي مح ـ يس يس ۱  در يسلول
ــودن ســلول،درآورده شــده ــده ب   موجــود دريهــا  درصــد زن

 از تريپـان    ي با مخلوط شدن نسبت مساو     يسوسپانسيون سلول 
د  با درصيها از سلول. بلو با استفاده از هموسيتومتر تعيين شد  

 . ها استفاده شد  انجام تستي درصد برا۹۰ زنده بودن بالاتر از

در هـا    فراکـشن تـر از    يل يليگرم در م   يلي م ۱۰ه  يغلظت اول ابتدا  
کـرون  يم ۲/۰لتـر   ياز ف عبـور دادن    ه شد و با     يط کشت ته  يمح

 تـا   ۲۰(هـا    فراکـشن  مختلـف    يهـا  سپس غلظت . ل شد ياستر
تعداد . ه شديت تهط کش يدر مح ) تريل يليکروگرم در م  ي م ۲۰۰۰

 ـ در هر چاهـك پل      سلول  عدد ۲×۱۰۴ ختـه  ياي ر   خانـه  ۹۶ت  ي
 .  هر غلظت حداقل سه چاهک اختصاص داده شد        يبرا .شدند

هاي تيمـار نـشده بـه عنـوان گـروه كنتـرل               همچنين از سلول  
صورت  هها ب  ون، سلول ي ساعت انکوباس  ۲۴بعد از   . استفاده شد 

  هـا   فراکـشن   مختلـف يهـا  هاي مختلف تست با غلظـت   گروه
 سـاعت در    ۷۲به مدت   ) تريل يليکروگرم در م  ي م ۲۰۰۰ تا   ۲۰(

. مـار شـدند   يط کـشت مناسـب ت     ي درجـه و مح ـ    ۳۷انکوباتور  
 تيمـار نـشده بـه عنـوان گـروه كنتـرل             يها ن از سلول  يهمچن

 يب ضـد سـرطان    يمار شده با ترک   ي ت يها از سلول . شداستفاده  
ز به عنوان ينر  مولا۱۰ -۳با غلظت  (FU-5)ل يفلورو اوراس-۵

 مـورد  يهـا  ر آن بـر سـلول    ي و تـاث   ديکنترل مثبت استفاده گرد   
ــ ــشندگ  يبررس ــد ک ــورت درص ــه ص ــد ي ب ــشان داده ش   .  ن

ــين  ــمتعي ــلوليس ــست  يت س ــتفاده از ت ــا اس    :MTT  ب
 يد، يل اسـتات  ي ـي اتانولي، ات  ها فراکشن ري تاث يبه منظور بررس  

 ـ شـده    ي بررس ـ يهفت گونه آرتميزيا   يو هگزان  يکلرومتان ر ب
 کـشت داده  يبروبلاسـت ي و في سـرطان يها ر سلوليثرشد و تک 

 اسـاس  ).۱۱( اسـتفاده شـد      MTT يسنج  از روش رنگ   شده

اين تست شكستن نمك تترازوليوم توسط آنـزيم سوكـسينات          
 ايـن  ي نتيجـه . هاي زنده است   دهيدروژناز ميتوكندريايي سلول  

  كه توسط  استفعاليت ايجاد بلورهاي فورمازان ارغواني رنگ       
بــه صــورت محلــول در  (DMSO)دي متيــل سولفوكــسايد 

تر و تعدادشان بيشتر باشد ميزان       ها فعال  هر چه سلول  . آيند مي
ون، ي سـاعت انکوباس ـ   ۷۲بعد از   . رنگ ايجاد شده بيشتر است    

 با غلظت Sigmaاز شرکت    (MTT ميكروليتر از محلول     ۲۵
 ـبه هر چاهك افزوده شد و پل ) تريل يليگرم در م   يلي م ۵  بـه  تي

گـراد در    سـانتي ي  درجـه ۳۷گـر در دمـاي      ي ساعت د  ۳مدت  
 هر چاهک خارج شده ييع رويسپس ما. گرديد انكوبه يکيتار
 به هـر چاهـك اضـافه شـد تـا            DMSOاز ميكروليتر   ۱۰۰و  

. طور کامل حل شوند    هبها   ل شده در ته چاهک    ي تشک يبلورها
سـپس   . دقيقه در دماي اتاق قـرار داده شـد         ۱۰پليت به مدت    

   اليـزا   ي   هر چاهک با استفاده از دستگاه خواننـده        يذب نور ج
(Stat Fax-2600)    نـانومتر در مقابـل   ۵۴۵در طـول مـوج 

 IC 50صورت  هج حاصله بينتا.  قرائت شد(DMSO)بلانک 
 ياز رو) هـا شـود    از سلوليمي که سبب کشته شدن ن    يغلظت(

 يدرصـد مهـار سـلول     ) تريل يليکروگرم در م  يم( غلظت   يمنحن
  .رش شدگزا
  
  ها افتهي

هـاي مختلـف     تـاثير غلظـت  ي بررس ـ حاصـل از   جينتا     
ــشن ــا  فراک ــمه ــر س ــلوليب ــست يت س ــط ت   :MTT توس

 و ي کلرومتــاني، ديل اســتاتيــ، اتي اتــانليهــا ر فراکــشنيتـاث 
ــ ــه از آرتميهگزان ــت گون ــايزي هف ــومياه ــ اي ب ــو نران ي   ز ي

ت يبـر سـم  ) به عنـوان کنتـرل مثبـت     (FU-5ر استفاده از    يتاث
 پـستان   ،(HT-29)، کولـون    (AGS) سـرطان معـده      يها لولس

(MCF-7)   رحم و (Hela)  يبروبلاسـت ي فيهـا  و سلول L929 
گـزارش   ۱جـدول  در ج ي نتـا  . شـد  يبررس MTTتوسط تست   

  .شده است
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  



 هاي سرطاني هاي آرتميزيا بر سلول سميت فراکشن
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   يلت سلويا بر سميزي آرتمي  هفت گونهيها فراکشنهاي مختلف   تاثير غلظتي نتايج حاصل از بررس:۱.جدول
  . )تريل يليکروگرم در ميم (IC 50بر حسب 

  

IC50 ) درصد۵۰ ي غلظت کشنده (  
AGS Hela HT-29 L929 MCF-7 ايزي آرتميها گونه  نوع فرکشن  

  ياتانل 451 401 925 288 525
  يل استاتيات 1224 1350 1100 1050 963
  ي کلرومتانيد 451 902 337  74 337
  يهگزان 338 538 131 301 463

   Biennisا يزيآرتم

  ياتانل 73 79 388 130 60
  يل استاتيات 64 168 1252 73 750
  ي کلرومتانيد 29 82 94 97 35
  يهگزان 363 498 337 300 205

   Ciniformisا يزيآرتم

  ياتانل 115 1200 851 2000 < 338
  يل استاتيات 103 153 155 154 325

  ي کلرومتانيد 88 388 42 71 2000 <
  يهگزان 2000 < 84 375 205 138

   Diffusaا يزيآرتم

  ياتانل 76 133 97 465 152
  يل استاتيات 62 92 1075 312 96
  ي کلرومتانيد 57 198 738 77 67

  يهگزان 288 205 138 91 263

   Khorassanicaا يزيآرتم

  ياتانل 438 198 688 2000 < 675
  يل استاتيات 376 275 253 248 160
  ي کلرومتانيد 812 257 205 219 800
  يهگزان 301 188 113 138 337

   Persicaا يزيآرتم

  ياتانل 526 1276 2000 < 2000 < 1226
  يل استاتيات 387 288 301 221 713
  ي کلرومتانيد 364 313 91 538 153
  يهگزان 76 539 130 357 145

   Santulinaا يزيآرتم

  ياتانل 551 913 1850 2000 < 588
  يل استاتيات 57 538 505 387 505
  ي کلرومتانيد 1125 755 363 351 563
  يهگزان 1951 451 288 160 153

   Vulgarisا يزيآرتم

  

  
  
  

  بيشترين تاثير فراکشن اتانلي به ترتيب بر: Biennisآرتميزيا 
  

ــلول ــرطاني  س ــاي س   و  Hela ،L929 ،MCF-7،AGSه
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HT-29 به ترتيب با IC 50  : ۲۸۸ ،۴۰۱ ،۴۵۱ ،۵۲۵ ۹۲۵ و 
بيشترين تاثير فراکشن اتيل استاتي     . ليتر بود  ميکروگرم در ميلي  

،  AGS ،Hela،HT-29هـاي سـرطان    به ترتيب بـر سـلول  
MCF-7 و L929  به ترتيب بـا IC 50 :۹۶۳ ،۱۰۵۰ ،۱۱۰۰ ،

بيـشترين تـاثير    . ليتـر بـود     ميکروگرم در ميلـي    ۱۳۵۰ و   ۱۲۲۴
  هـــاي  اني بـــه ترتيـــب بـــر ســـلولفراکـــشن دي کلرومتـــ

 و بـه    L929 و   Hela  ،AGS  ،HT-29  ،MCF-7سرطاني  
 ميکروگـرم در  ۹۰۲ و IC 50 :۷۴ ،۳۳۷ ،۳۳۷ ،۴۵۱ترتيب بـا  

بيشترين تاثير فراکـشن هگزانـي بـه ترتيـب بـر            . ليتر بود  ميلي
ــلول ــرطاني  س ــاي س  و HT-29 ،Hela ،MCF-7 ،AGSه
L929 بــه ترتيــب بــا IC 50 :۱۳۱ ،۳۰۱ ،۳۳۸ ،۴۶۳ ۵۳۸ و 

   .ليتر بود ميکروگرم در ميلي
بيـشترين تـاثير فراکـشن اتـانلي بـه       : Ciniformisآرتميزيا  

، AGS  ،MCF-7 ،L929هـاي سـرطاني   ترتيب بـر سـلول  
Hela و HT-29   به ترتيـب بـا IC 50 :۶۰ ،۷۳ ،۷۹ ،۱۳۰ و 

بيشترين تاثير فراکـشن اتيـل      . ليتر بود   ميکروگرم در ميلي   ۳۸۸
، MCF-7  ،Helaهـاي سـرطان      بـر سـلول   استاتي به ترتيب    

L929 ،AGSو HT-29     و بـه ترتيـب بـا IC 50 :۶۴ ،۷۳ ،
بيشترين تـاثير   . ليتر بود  ميکروگرم در ميلي  ۱۲۵۲ و   ۷۵۰،  ۱۶۸

هـاي سـرطاني     فراکشن دي کلرومتاني بـه ترتيـب بـر سـلول          
MCF-7 ،AGS ،L929،HT-29  و Hela  و به ترتيب بـا 

IC 50 :۲۹ ،۳۵ ،۸۲ ،۹۴ ليتـر بـود   کروگرم در ميلـي  مي۹۷ و .
هاي سرطاني  بيشترين تاثير فراکشن هگزاني به ترتيب بر سلول

AGS،Hela  ،HT-29 ،MCF-7 و L929    بـه ترتيـب بـا 
IC 50 :۲۰۵ ،۳۰۰ ،۳۳۷ ،۳۶۳ ليتـر    ميکروگرم در ميلي۴۹۸ و

  . بود
بيشترين تاثير فراکشن اتانلي به ترتيب بر : Diffusaآرتميزيا  

 و MCF-7،AGS  ،HT-29 ،L929ي هـاي سـرطان   سلول
Hela و به ترتيب با IC 50 :۱۱۵ ،۳۳۸ ،۸۵۱ ،۱۲۰۰ و بيشتر 

بيـشترين تـاثير فراکـشن    . ليتر بود   ميکروگرم در ميلي   ۲۰۰۰از  
، MCF-7 يهـاي سـرطان    اتيل استاتي بـه ترتيـب بـر سـلول         

L929 ،Hela ،HT-29 و AGS  به ترتيب بـا IC 50 :۱۰۳ ،
بيـشترين  . ليتر بود  روگرم در ميلي   ميک ۳۲۵ و   ۱۵۵،  ۱۵۴،  ۱۵۳

ــر ســلول   ــب ب ــه ترتي ــاني ب ــشن دي کلرومت ــاثير فراک ــاي  ت ه
 و بـه  AGS و HT-29 ،Hela  ،MCF-7 ،L929سرطاني

ــا   ۲۰۰۰ و بيـــشتر از IC 50 :۴۲ ،۷۱ ،۸۸ ،۳۸۸ترتيـــب بـ
بيشترين تاثير فراکشن هگزاني بـه      . ليتر بود  ميکروگرم در ميلي  

-L929 ، AGS،Hela  ،HTهاي سـرطاني   ترتيب بر سلول

 و IC 50 :۸۴ ،۱۳۸ ،۲۰۵ ،۳۷۵ و به ترتيب با MCF-7 و 29
  . ليتر بود  ميکروگرم در ميلي۲۰۰۰بيشتر از 
بيشترين تاثير فراکشن اتانلي بـه      : Khorassanicaآرتميزيا  

، MCF-7 ،HT-29هـــاي ســـرطاني  ترتيـــب بـــر ســـلول
L929،AGS   وHela و به ترتيب با IC 50 :۷۶ ،۹۷ ،۱۳۳ ،

بيشترين تاثير فراکشن . ليتر بود  ميکروگرم در ميلي۴۶۵ و   ۱۵۲
، MCF-7هـاي سـرطان      اتيل اسـتاتي بـه ترتيـب بـر سـلول          

L929 ،AGS، Hela و HT-29 و به ترتيب با IC 50 :۶۲ ،
بيـشترين  . ليتـر بـود    ميکروگرم در ميلي۱۰۷۵ و ۳۱۲، ۹۶،  ۹۲

طاني هاي سـر   تاثير فراکشن دي کلرومتاني به ترتيب بر سلول       
MCF-7،AGS  ،Hela،L929  و HT-29  و به ترتيب بـا 

IC 50 :۵۷ ،۶۷ ،۷۷ ،۱۹۸ ليتر بـود   ميکروگرم در ميلي۷۳۸ و .
هاي سرطاني  بيشترين تاثير فراکشن هگزاني به ترتيب بر سلول

Hela ،HT-29 ،L929 ،HT-29 ، AGS وMCF-7 و به 
  ميکروگـرم در ۲۸۸ و IC 50 :۹۱ ،۱۳۸ ،۲۰۵ ،۲۶۳ترتيب بـا  

  . ليتر بود ميلي
بيشترين تاثير فراکشن اتانلي به ترتيب بر      : Persica آرتميزيا

 و L929 ،MCF-7،AGS  ،HT-29هـاي سـرطاني    سلول
Hela و به ترتيب با IC 50 :۱۹۸ ،۴۳۸ ،۶۷۵ ،۶۸۸ و بيشتر از 
بيشترين تاثير فراکشن اتيـل   . ليتر بود   ميکروگرم در ميلي   ۲۰۰۰

  ، AGS ، Hela ياي سـرطان  ه ـ استاتي بـه ترتيـب بـر سـلول        
HT-29 ،L929 و MCF-7    و بـه ترتيـب بـا IC 50 :۱۶۰ ،

بيـشترين  . ليتر بود   ميکروگرم در ميلي   ۳۷۶ و   ۲۷۵،  ۲۵۳،  ۲۴۸
هاي سـرطاني    تاثير فراکشن دي کلرومتاني به ترتيب بر سلول       
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HT-29  ،Hela  ،L929  ،AGS   و MCF-7    و به ترتيب بـا 
IC 50 :۲۰۵ ،۲۱۹ ،۲۵۷ ،۸۰۰ ليتـر   کروگرم در ميلي مي۸۱۲ و

هـاي   بيشترين تاثير فراکشن هگزاني به ترتيب بـر سـلول         . بود
و بـه  AGS  و HT-29، Hela  ،L929 ،MCF-7سرطاني 
 ميکروگــرم در ۳۳۷ و IC 50 :۱۱۳ ،۱۳۸ ،۱۸۸ ،۳۰۱ترتيـب  

  . ليتر بود ميلي
بيشترين تاثير فراکشن اتانلي به ترتيب : Santulinaآرتميزيا 
 و  MCF-7  ،AGS  ،L929  ،Helaاني  هـاي سـرط    بر سلول 
HT-29 و به ترتيب با IC 50 :۵۲۶ ،۱۲۲۶ ،۱۲۷۶  بيـشتر از ،

بيـشترين  . ليتر بود   ميکروگرم در ميلي   ۲۰۰۰ و بيشتر از     ۲۰۰۰
هـاي سـرطان     تاثير فراکشن اتيل استاتي به ترتيـب بـر سـلول          

Hela  ،HT-29  ،L929  ،MCF-7   و AGS    و به ترتيب بـا 
IC 50 :۲۲۱ ،۲۸۸ ،۳۰۱، ۳۸۷ ليتـر    ميکروگرم در ميلي۷۱۳ و

بيـشترين تـاثير فراکـشن دي کلرومتـاني بـه ترتيـب بـر               . بود
 و  HT-29 ،AGS ،MCF-7،Helaهـاي سـرطاني    سـلول 
L929    و بـه ترتيـب بـا IC 50 :۹۱ ،۱۵۳ ،۳۶۴ ،۵۳۸ ۵۳۹ و 

بيشترين تاثير فراکشن هگزاني بـه      . ليتر بود  ميکروگرم در ميلي  
، MCF-7 ،HT-29 ،AGSني هـاي سـرطا   ترتيب بر سـلول  

L929 و Hela و به ترتيب با IC 50 :۷۶ ،۱۳۰ ،۱۴۵ ،۳۱۳ و 
  . ليتر بود  ميکروگرم در ميلي۳۵۷

بيشترين تاثير فراکشن اتانلي به ترتيـب       : Vulgarisآرتميزيا  
 و MCF-7  ،AGS ،L929 ،HT-29هاي سرطاني    بر سلول 

Hela و به ترتيب با IC 50 :۵۵۱ ،۵۸۸ ،۹۱۳ ،۱۸۵۰ بيشتر  و
بيـشترين تـاثير فراکـشن    . ليتر بود   ميکروگرم در ميلي   ۲۰۰۰از  

، MCF-7 يهـاي سـرطان    اتيل استاتي بـه ترتيـب بـر سـلول         
Hela ،HT-29 ،AGS و L929 ــا ــه ترتيــب ب   :IC 50 و ب

ــي۵۳۸ و ۵۰۵، ۵۰۵، ۳۸۷، ۵۷ ــرم در ميل ــود  ميکروگ ــر ب . ليت
هـاي   بيشترين تاثير فراکشن دي کلرومتاني به ترتيب بر سلول         

 و بـه    MCF-7 و   Hela  ،HT-29  ،AGS  ،L929سرطاني  
 ميکروگرم در ۱۱۲۵ و IC 50 :۳۵۱ ،۳۶۳ ،۵۶۳ ،۷۵۵ترتيب با 

بيشترين تاثير فراکـشن هگزانـي بـه ترتيـب بـر            . ليتر بود  ميلي

 و AGS ،Hela ،HT-29 ،L929هـــاي ســـرطاني  ســـلول
MCF-7 ــا  و IC 50 :۱۵۳ ،۱۶۰ ،۲۸۸ ،۴۵۱ و بــه ترتيــب ب

هـاي   ميزان کشندگي سـلول . ليتر بود رم در ميلي  ميکروگ ۱۹۵۱
   مـولار از ترکيـب ضـد سـرطاني       ۱۰ -۳ تيمار شده بـا غلظـت     

هـاي   بـر سـلول   ) به عنوان کنتـرل مثبـت     ( فلئورو اوراسيل  -۵
بــه   L929 و Hela ،HT-29 ،AGS ،MCF-7ســرطاني 

ــب  ــفرو  ۳۰، ۲۰، ۵۷، ۳۲ترتي ــود ص ــد ب ــدول ( درص   ).۲ج
  

بر )  مولار۱۰ - ۳(  فلئورو اوراسيل - ۵ نتايج حاصل از تاثير :۲جدول
  سميت سلولي

  
  بحث 

 ـامل مرگ و م  ون ع يبزرگتراز  سرطان         ـر در مي ان زنـان و  ي
 درمان يبرا يمتعدد يدرمان يها روش از امروزه. مردان است

 به پاسخ موارد اکثر در متأسفانه يول ،شود يم استفاده ها طانسر

نـامطلوب   يجـانب  اثـرات  با و اغلب بوده فيار ضعيبس درمان
 بـه  مطلـوب  پاسـخ  ن، با توجه به عـدم يبنابرا. باشد يهمراه م

 ييد داروهايق در جهت تولي تحق،يماريب عيرشد سر و درمان
بـات  يترک .است ي ضروريت کمتر امر يشتر و سم  ي ب ييبا کارا 

 متنـوع وجـود دارنـد کـه      يکيولـوژ ي با اثرات ب   ياري بس يعيطب
ــدود  ــا ۷۵ح ــد از داروه ــدي درص ــرطان  ض ــم يس  را در عل
 ـ از ا  ياريبـس . شوند ين شامل م  ي نو يداروساز بـات از   ين ترک ي

 مختلـف موثرنـد   ياهان مشتق شده و در درمان سرطان هـا   يگ
 ي دفراکـشن ،  )۱جـدول   (ج حاصـله    يبر طبـق نتـا    ). ۱۲و۱۳(

 را بـر  يت سـلول ين سـم يشتري ب Biennisا  يزي آرتم يکلرومتان
 و درصد مهـار رشـد        داشت (Hela) سرطان رحم    يها سلول

 متـانولي   ي  شتر از عـصاره   ي ـن فراکشن ب  يها توسط ا   ن سلول يا
 )Jaceosidin(ن  يدوسي جاس يب فلاون ي و ترک  Argyiآرتميزيا  

AGS Hela HT-29 MCF-7 L929  سلولنوع  

کشندگي سلولي  ۰ ۳۰ ۵۷ ۳۲ ۲۰
  ) درصد(
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 ـ يفراکشن اتانل ). ۲و۳(موجود در آن بود      ن يريسـا ش از ي آن ب
 يهـا  هـا نـسبت بـه سـلول        کـدام از فراکـشن     چيه. کشنده بود 

 ـر ز ي تاث يسرطان .  نداشـتند يبروبلاسـت ي فيهـا   بـر سـلول  يادي
هماننــد  Ciniformisا يــزي آرتمي کلرومتــانيفراکــشن د

ــاتيتركيــب  و  Asiaticaآرتميزيــا آن ) Eupatilin(ن يليوپ
 (AGS) سرطان معـده  يها  سلولي براييار بالا ي بس يکشندگ
 و سپس ي کلرومتاني ديها  فراکشنيطور کل  هب). ۴و۵ (داشت

 ي برا ييار بالا ي بس ير کشندگ يتاث ciniformisا  يزيآرتم ياتانل
 ي کلرومتـان  يفراکـشن د  .  داشـتند  ي سـرطان  يهـا  تمام سـلول  

ر ي نـسبت بـه سـا     ي بـالاتر  ير کـشندگ  ي تاث Diffusaا  يزيآرتم
ن فراکشن  ي ا ر ب ي سلول ي  ن رده يتر ها داشت و حساس    فراکشن

 يها ان فراکشنياز م.  بود(HT-29) سرطان کولون يها سلول
 ي کلرومتـان ي، فراکـشن د  Khorassanicaا  يزيمختلف آرتم 

 را بـر  ير کـشندگ ين تـاث يشتري ـن بـود و ب   يريتـر از سـا     کشنده
اگرچـه بعـد از   .  داشت(MCF-7) پستان ي سرطان يها سلول

 ـ ات ي  آن، عصاره   ـ ن  آن ي اتـانل  ي   و عـصاره   يل اسـتات  ي ر يز تـاث  ي
 مختلف يها فراکشن.  داشتنديها ن سلولي بر ايي بالايکشندگ

 ـ چي ه ـي بـرا  يي بـالا  ير کـشندگ  ي تاث persicaا  يزيآرتم ک از ي
 ين کشندگ يشتريها، ب  ان آن ي نداشتند و از م    ي سرطان يها سلول

 (HT-29) سـرطان کولـون      يها  بر سلول  يرا فراکشن هگزان  
 ي  ر کـشنده  ي تاث Santulinaا  يزي آرتم يفراکشن هگزان . داشت

 و فراکـشن  (MCF-7) پـستان   ي سـرطان  يها  بر سلول  ييبالا
 سرطان کولون يها  بر سلوليي بالاي آن کشندگي کلرومتان يد

(HT-29)داشتند .  
 کشنده تـر    Santulinaا  يزي آرتم ي فراکشن هگزان  يطور کل  هب

 ـزي آرتميل استاتيتنها فراکشن ات . ن بود يرياز سا   Vulgarisا ي
 (MCF-7) پـستان    ي سـرطان  يهـا   بر سـلول   ييبالا يکشندگ

 يننيزيآرتم. شتندا ند يي بالا يها کشندگ  ر فراکشن يداشت و سا  
)Artemisinin (     جدا شده از آرتميزياAnnua جـاد  يز از ا  ي ن

 يزا مار شـده بـا مـاده سـرطان        ي ت يها موشسرطان پستان در    
DMBA مختلـف   يهـا  فراکـشن ). ۹و۱۰(کند   ي م يري جلوگ 

 L929 سـالم   يهـا  ت سلول ي بر سم  ياثرات متفاوت اها  يزيآرتم
 ـاز م . داشتند  ـزي مختلـف آرتم   يهـا  ان فراکـشن  ي ، Biennisا  ي

 بـر   يت انتخـاب  ي سـم  يجز فراکـشن اتـانل     هها ب   فراکشن يتمام
 يهـا  هـا بـر سـلول      ت آن ي داشـتند و سـم     ي سرطان يها سلول

L929   فراکشن .  بود ي مورد بررس  ي سرطان يها  کمتر از سلول
ــ ــزي آرتميهگزان ــر Ciniformisا ي ــشندگيکمت ــر ين ک  را ب
 جـدا  يها ر فراکشني ساير کشندگيتاث.  سالم داشت يها سلول

فراکشن .  و سالم متفاوت بودي سرطانيها شده از آن بر سلول 
 ـزي آرتم يهگزان  يهـا   بـر سـلول    ييت بـالا  ي سـم  Diffusaا  ي

L929 نـسبت بــه  ي سـرطان يهـا   از سـلول ي داشـت و برخ ـ 
برطبـق  . تـر بودنـد     مقـاوم  ي و برخ  تر  سالم حساس  يها سلول

 جـدا شـده از      يهـا   فراکـشن  ير کـشندگ  يج حاصل از تـاث    ينتا
 ـزي و آرتم  Khorassanicaا  يزيآرتم  از  ي، برخ ـ Persicaا  ي

 سـالم   يهـا   نسبت به سـلول    ي مورد بررس  ي سرطان يها سلول
 ـ . تر بودنـد  ها مقاوم  به آن يتر و برخ   حساس  يفراکـشن هگزان

ــزيآرتم ــکــشن ات و فراSantulinaا ي ــزي آرتميل اســتاتي  اي

Vulgaris سـالم   يهـا   را بـر سـلول     ير کـشندگ  ين تاث يکمتر 
L929     يهـا  هـا بـر سـلول     آنير کـشندگ ي نشان دادنـد و تـاث 
 يهـا  فراکـشن .  سالم متفاوت بوديها  نسبت به سلول   يسرطان

 ـ  ي کلرومتـان  ي، د يل استات يات  ـزي آرتم ي و هگزان ، Biennisا  ي
 ـ   ـزي آرتم يفراکشن هگزان  ـ Ciniformisا ي  ي، فراکـشن هگزان

ــزيآرتم ــ و فراکــشن اتSantulinaا ي ــزي آرتميل اســتاتي  اي

Vulgaris ــر ــاثيکمت ــشندگين ت ــلول ير ک ــر س ــا  را ب   يه
 يهـا  طور که ذکر شد فراکـشن  همان . نشان دادند L929سالم  

ــه  ــف گون ــا مختل ــف آرتميه ــزي مختل ــاثي ــشندگيا ت   ير ک
  و شـتند  مختلـف دا   ي سـرطان  يهـا   بـر سـلول    يار متفـاوت  يبس
 آنها موثر دانـست     يک نوع فراکشن را در تمام     يتوان تنها    ينم
اهـا حـساس   يزي آرتمي را به تمـام    ي خاص يا سلول سرطان  يو  

 ـتواند به دل   يمامر  ن  يدانست که ا    هاد مـواد مـوثر  ي ـل تعـداد ز ي
ــا غيقطبــ( مختلــف يهــا موجــود در فراکــشن ــ ت ــي ) ير قطب

  . باشداها يزيآرتم
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  گيري نتيجه
  هـــــاي جـــــدا شـــــده از شنبـــــسياري از فراکـــــ     

ــلول    ــر س ــد و تکثي ــي رش ــورد بررس ــاي م ــاي  آرتميزياه   ه
زمـان   طور قابل توجه کاهش دادند و هم      هرا ب  سرطاني مختلف 
 ـ،از اهـاي طبيعـي داشـتند    بـر سـلول    سميت کمتـري      ن رویي

  

ــوثر و ممکــن اســت آرتميزياهــا  ــان م ــا درم ــشگيري ي   در پي
ــي ــرطان  ب ــر س ــاي خط ــد   ه ــف مفي ــندمختل ــي. باش   بررس
ــا ــشنت ــوز ســلول  ثير فراک ــاي آپوپت ــر الق ــوثر ب ــاي  هــاي م   ه

ــاثير آن  ــسم ت ــين مکاني ــز تعي ــرطاني و ني ــيه   س ــز توص ــا ني   ه
   .شود مي
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Background and Objective: For most of cancers there is no treatment and most of them ended in death. So, 

the first investigational stage is evaluation of toxic effects of drug fractions on cancer cells. Artemisia species 

are important medicinal plants throughout the world. In this study, anti-tumoral effects of seven Artemisia 

spp. fractions from Iran were studied on cancer and normal cells.    

Material and Methods: Ethanol, ethylacetate, dichloromethane and hexane fractions of seven Artemisia 

species from Iran were prepared by step to step procedure. Cultivated cancer and fibroblast cells were 

incubated with different concentrations of fractions for 72 hours and cytotoxicity was determined using MTT 

assay. Results were reported as IC50 (concentration that kills 50 percent of cells).  

Results: Obtained results showed strong and dose-dependent inhibition of cancer cell growth by different 

Artemisia fractions. The most cytotoxicity effects were for dichloromethane fraction from Artemisia biennis 

on cervix cancer cells, dichloromethane fraction from Artemisia ciniformis on gastric cancer cells and 

dichloromethane fraction from Artemisia diffusa on colon cancer cells. Ethylacetate, dichloromethane and 

hexane fractions from Artemisia biennis, hexane fraction from Artemisia ciniformis, hexane fraction from 

Artemisia santulina and ethylacetate fraction from Artemisia vulgaris had the least toxic effect on normal 

L929 cells.  

Conclusion: Some isolated fractions caused a significant decrease in cancer cell growth and had less toxicity 

on normal cells. So, study on Artemisia in prevention or efficient treatment of different cancers is useful. 

Study the effect of effective fractions on apoptosis induction and determination of their mechanisms of 

actions is suggested.    
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