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  چكيده

براسـاس   .باشـد  سراسـر جهـان مـي    در از عوامل تهديد كننده سلامت زنـان  ترين سرطان و سرطان پستان شايع :زمينه و هدف

 هـدف از ايـن  نـابراين  ب .اند اثرات ضد سرطاني داشته باشدتو ميكه است هايي  سرشار از تركيب اناردانه انجام شده  هاي همطالع

  .بودسرطان پستان انسان  MDA-MB468و  MCF-7هاي سلولي  روغن دانه انار بر تكثير ردهبررسي اثر مطالعه 

، همـراه بـا   RPMI 1640در محـيط كشـت   MCF-7 وMDA-MB468 هاي سلولي سـرطاني  ردهتجربي در اين مطالعه  :بررسيروش 

هـاي   ها با غلظت سلول. روغن دانه انار با استفاده از پتروليوم اتر استخراج شد .بيوتيك كشت داده شدند سرم جنين گاوي و آنتي

 MTTازروغن دانه انار تيمار شدند و درصد زنده ماندن آنها با اسـتفاده از روش  ) ليتر ميكروگرم در هر ميلي 100ـ1500( متفاوت

  .ندبه صورت سه بار تكرار انجام شد ها زمايشآ .تعيين گرديد

در  و 731 و 742، 1150؛ به ترتيـب  MCF-7 سلولي هاي ردهدر  IC50تيمار با روغن دانه انار، ساعت  72 و 48 ،24پس از  :ها يافته

  .به دست آمدليتر  ميكروگرم بر ميلي  588و 842، 700 ببه ترتي MDA-MB468 رده سلولي

هـاي   در زمـان و  سـرطان پسـتان انسـان داشـت     يي سـلول هـا  عصاره دانه انار اثر سايتوتوكسيسيتي بر روي رده :گيري نتيجه

عامـل  بـه عنـوان يـك     شايد بتوان آن رابنابراين  .نمود هاي سرطاني پستان جلوگيري هاي مختلف از تكثير سلول مختلف با غلظت

  .پيشنهاد نموددر پيشگيري از سرطان پستان  اي تغذيه

 MDA-MB468و  MCF-7سلولي اي ه هپستان، رد سرطان  ،MTTروغن دانه انار، تست  :هاي كليدي واژه

  

  مركز تحقيقات سلولي و مولكوليياسوج، دانشگاه علوم پزشكي ياسوج،  محسن نيك سرشت،: نويسنده مسئول*

 Email: nikmohsen@yahoo.com    
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  مقدمه

ها به علت شيوع زياد، عوارض وسـيع   سرطان

ريزي ها  ، كانون توجه اكثر برنامهو مرگ و مير بسيار

عوامـل  . انـد  هاي بهداشتي قرار گرفتـه  گذاري و سياست

توانــد در آب، غـذا، مــواد شـيميايي كــه    زا مـي  سـرطان 

معـرض آنهـا اسـت، وجـود      انسان به طـور مـداوم در  

هـا   تـرين سـرطان   سرطان پستان از شايع. داشته باشد

هـاي زنـان    از تمام سرطاندرصد   23در ميان زنان و 

زن  226870، حـدود  2012ر سـال  د. گيرد را در بر مي

   .)1(شده اند شناساييمبتلا به سرطان پستان 

هـاي محيطـي و عـوارض     با گسـترش آلـودگي  

داروهاي شيميايي، تحقيقات بسياري در مورد استفاده 

. درمـان سـرطان انجـام گرفتـه اسـت     از گياهان بـراي  

هــا و ســبزيجات فعاليــت  فنــول موجــود در ميــوه پلــي

ضدالتهابي و ضدسرطاني را در شرايط آزمايشـگاهي  

 متعـددي حـاكي از   هـاي  گزارش. ن دارندو در داخل بد

 هــا در پيشــگيري و فنــول فعاليــت سايتوتوكســيك پلــي

 .)2و 3(اسـت  درمان سرطان سينه و ساير سرطان هـا 

بـــه دليـــل خاصـــيت  )Punica granatum(ميـــوه انـــار

. بسيار مورد توجه قرار گرفته اسـت  اكسيداني آن آنتي

و در حــال  آســيا و منطقــه مديترانــه اســت ميوانــار بــ

، چين، ژاپن و ايـالات متحـده   هند ،حاضر در افغانستان

دانـه   ؛ميوه انار از سه بخـش . )4(شود آمريكا كشت مي

ــار)از وزن ميــوه درصــد 3حــدود (  30حــدود( ، آب ان

        و پوست كه شامل لايه داخلي هم ) از وزن ميوه درصد

انـار منبـع غنـي از    . )5و 6(تشكيل شده اسـت  باشد، مي

ــب ــاي تركي ــد  ه ــك مانن ــي فنولي ــيانيدين ؛پل ــ آنتوس ا ه

اسـترهاي الاژيـك   (هـا   تـانين  ،)سيانيدين ها، دلفينيدين(

از  درصـد  92كـه در حـدود    )پانيكـالين ، گلوكز واسيد

دهنـد،   اكسـيداني كـل ميـوه را تشـكيل مـي      فعاليت آنتي

ميـوه انـار خـواص ضـد      اي مختلـف  ه بخش .باشد مي

آروماتـازي را بـر روي    آنتـي  و زايي تكثيري، ضد رگ

ــي   رده ــرطان س ــلولي س ــاي س ــواص  ه ــان و خ  نه انس

ــدگي ــوش نشــان  را   پيشــگيري كنن داده در پســتان م

روغــن  درصــد 20حــدود  حــاويدانــه انــار . )7(اســت

ممكن است به  كه است ياثرات مفيد داراي كه باشد مي

چنـين   هـم . )8(پلي فنـولي باشـد   هاي دليل وجود تركيب

سـيد  دانه انار حاوي اسيدهاي چرب كونژوگـه ماننـد ا  

ــك و اســيد پونيســيك اســت  ــرات  لينولئي ــه داراي اث ك

باشند و منبـع گيـاهي    اكسيداني مي ضدسرطاني و آنتي

ــده ــام   شــناخته ش ــه ن ــتروئيدي ب اي از اســتروژن اس

هـا از   استران و داراي مقادير قابل توجهي از اسـترول 

و  كمپسـترول  واستيگماسترول جمله بتاسيتوسترول، 

با توجه . )9(باشد ميو گاما بتا  هاي آلفا، نيز توكوفرول

 هـاي مختلـف   ي كه بخـش ثيراتأقبلي و ت هاي هبه مطالع

در موارد مختلـف بـه خصـوص سـرطان از      ميوه انار

 هـاي  هكه مطالع خود نشان داده است و با توجه به اين

هنـوز گسـترده نشـده    انجام شده در رابطه با دانه انار 

اثـرات روغـن دانـه     بررسـي  اين مطالعه هدف از ،است

 رده ســلول ســرطان پســتان انســان انــار بــر روي دو

MCF-7  وMDA-MB468  بود.  

  

  بررسي روش 

 هاي سلولي سرطاني در اين مطالعه تجربي رده

MDA-MB468و MCF-7 1640در محـــيط كشـــت RPMI ،

بيوتيـك كشـت داده    همراه با سرم جنين گاوي و آنتـي 

هـاي جـدا شـده     دانـه انار،  دانه براي تهيه روغن .شدند

ها  غلاف روي آن نجان فارس تهيه وانار از باغات ارس
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. سپس به صورت پـودر درآمـد   و جدا و خشك گرديد

ــا   گــرم از 30 ــي 150پــودر حاصــله همــراه ب ــر  ميل ليت

 24 بعـد از و  شـد  پتروليوم اتر درون ارلـن قـرار داده  

و  به وسيله فيلتر كاغذي صـاف  مخلوط  شيكر،ساعت 

 و به مدت شد دست آمده درون پليت ريختهه محلول ب

درجـه قـرارداده    37ساعت در انكوباتور بـا دمـاي    24

 2گرم پـودر دانـه انـار،     30به طور ميانگين از هر . شد

روغـن  ميكروگـرم   2000 .دسـت آمـد  ه گرم روغـن ب ـ 

ــايد    ــل سولفوكس ــدار دي متي ــرين مق ــله در كمت حاص

)DMSO( )100و با محيط كشـت   شدحل ) ميكروليتر 80ـ

اسـتوك   ايـن  زو ا رسـانده شـد  ليتـر   ميلـي  1به حجـم  

 ــ  ــراي مطالع ــله ب ــاي  هحاص ــتفاده  ه ــدي اس ــده بع ش

  .)10(است

از  MDA-MB468و  MCF-7يســـــلول هـــــاي رده

 و در محيط كشت شدانستيتيوپاستور ايران خريداري 

RPMI-1640، )ســرم جنــين  درصــد 10حــاوي ) آمريكــا

ــاوي ــامينـ  ال، (FBS)گ ــي 2گلوت ــولار ميل ــولو  م  محل

داده شـدند و در   كشت)آمريكا(پن استرپ بيوتيك  آنتي

 37و دمـاي   دي اكسـيد كـربن   درصـد  5 بـا  انكوباتور

كـه تـراكم     ميهنگـا . گراد انكوبه گرديدنـد  رجه سانتيد

درصـد   80تا  70هاي چسبيده به كف فلاسك به  سلول

درصـد   25ها با استفاده از محلول  رسيد، پاساژ سلول

Trypsin-EDTA  11(انجام شد(.  

تسـت   بـه وسـيله  هـا   ميزان حيات سلولسپس 

MTT  اين روش بر فعاليت آنزيم سوكسينات . شدتعيين

هـاي زنـده اسـتوار     دهيدروژناز در ميتوكندري سـلول 

هــاي  را بــه كريســتال MTTاســت و محلــول زرد رنــگ 

پـس از   كنـد و  ميفورمازان بنفش رنگ تبديل  نامحلول

جـذب  يـدر  يزا پليت ربا دستگاه الا DMSOحل كردن در 

                در حـــدود .شـــدنـــانومتر خوانـــده  570محلـــول در 

خانـه منتقـل شـدند و بـه      96سلول به  پليت ) 1× 104(

درجــه انكوبــه گرديــد،  37ســاعت در دمــاي  24مــدت 

از روغن دانـه انـار   هاي مختلف  غلظت به وسيلهسپس 

تيمـار و در نهايـت   ) ليتر ميكروگرم بر ميلي100ـ1500(

ــك ــا حجــم چاه ــه وســيله ه ــه محــيط كشــت  ب  100ب

درصــد  3/0محــيط كشــت حــاوي . ميكروليتــر رســيد

DMSO به كار رفـت  به عنوان كنترل منفي فاقد عصاره .

 72و 48 ،24هاي حاوي سلول و عصاره به مـدت   پليت

پـس از سـپري    .ساعت در شرايط يكسان انكوبه شدند

 10 ها از انكوباتور خـارج و  شدن زمان مورد نظر پليت

به هـر  ) ليتر گرم بر ميلي ميلي MTT)5 ولروليتر محلميك

سـاعت در انكوبـاتور قـرار     3چاهك اضافه و به مدت 

هر چاهك خـارج   كشت محيط ،ساعت 3پس از . گرفتند

. شـد بـه هـر چاهـك اضـافه      DMSOميكروليتر  100و 

و گرفتنـد  سـاعت در تـاريكي قـرار     2ت به مـد  ها پليت

 570ول موج در ط محلول هر چاهك سپس جذب نوري

مـورد سـنجش   ) آمريكـا (نانومتر با دستگاه اليزا ريـدر 

ــت ــرار گرف ــه صــورت   . ق ــت عصــاره ب ــر غلظ ــر ه                   اث

ــه ــار سـ ــت  بـ ــرار گرفـ ــابي قـ ــورد ارزيـ ــرار مـ                          . تكـ

ثير غلظتــي از أهــايي كـه تحــت ت ـ  سـلول  يدرصـد بقــا 

هاي تيمـار   اند با تقسيم جذب چاهك عصاره قرار گرفته

 100در  كنتــرل منفــي ضــرب چاهــك شــده بــه جــذب

عصـاره كـه درصـد حيـات      غلظتـي از . محاسبه گرديد

در نظر  IC50دهد به عنوان  ميسلولي را به نصف تقليل 

  .گرفته شد
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ــا داده  ــعه ــتفاده از    ي جم ــا اس ــده ب آوري ش

آمـاري آنـاليز واريـانس    هاي  و آزمون SPSSافزار  نرم

   .توكي تجزيه و تحليل شدندطرفه و تست تعقيبي  يك

  ها يافته

سيتوتوكسيسـيتي روغـن    اثرات نتايج ارزيابي

 72و  48، 24پـس از   MTTدانه انار با استفاده از تست 

                   ي ســـلول ســـرطانيهـــا ســـاعت بعـــد از تيمـــار رده

MCF-7  وMDA-MB468  هــــاي در حضــــور غلظــــت                      

 از روغن دانـه انـار   ليتر  ميلي ميكروگرم بر 100ـ1500

 .نشـان داده شـده اسـت    2و 1 نمودارهاي دربه ترتيب 

IC50 رده سلوليMCF-7  سـاعت تيمـار برابـر     24پس از

سـاعت برابـر    48و در ليتر  ميكروگرم بر ميلي 1150با

سـاعت   72و پـس از   ليتـر  ميكروگرم بـر ميلـي   742با 

 48 ،24 پـس از  IC50 .بـود  ليتـر  ميكروگرم بر ميلي 731

ــلولي   72و ــار رده سـ ــاعت تيمـ ــه  MDA-MB468سـ بـ

بـه  ليتـر   ميكروگرم بـر ميلـي   588 و 700 ، 842؛ترتيب

  .دست آمد

  

  

0

20

40

60

80

100

120

0 200 400 600 800 1000 1200 1400

غلظت (ماكروگرم بر ميلي ليتر)

ها
ل 
لو
س
ن 
ود
ه ب
ند
 ز
صد

در

H24 

H48

H72

  
 MCF-7اثر سايتوتوكسيسيتي روغن دانه ي انار بر روي تكثير سلول هاي  :1نمودار

  

0

20

40

60

80

100

120

140

0 200 400 600 800 1000


�و ��م 	� ���� ����)��)����

ها
ل 
لو
س
ن 
ود
ه ب
ند
د ز
ص
در

H24

H48

H72

  
  MDA-MB468 اثر سايتوتوكسيسيتي روغن دانه ي انار بر روي تكثير سلول هاي: 2مودارن
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  بحث 

هـاي شـايع در    سرطان سينه از جمله سـرطان 

ن رو به افزايش است و پيشگيري و ادنياست كه در اير

مصـرف  . درمان آن از اهميت بالايي برخـوردار اسـت  

اكسيداني هستند، در  مواد غذايي كه داراي خواص آنتي

را   هـا نقـش مهمـي    پيشگيري و كاهش ابتلا به سـرطان 

هـاي   رغـم اسـتفاده از راه   علـي . )13ـ ـ15(كننـد  ايفا مـي 

درمـاني و راديـوتراپي    جراحـي، شـيمي   ؛درماني ماننـد 

ميـر ناشـي از سـرطان بسـيار بـالا       هنوز هم مـرگ و 

درمـاني و   بـه عـلاوه، اثـرات مخـرب شـيمي     . باشـد  مي

هـاي نرمـال در حـال تقسـيم از      ودرماني بر سـلول پرت

ينـدها در درمـان سـرطان    آمعايب عمده و مهم ايـن فر 

هاي  با توجه به موارد ذكر شده، در سال. )16(باشد مي

هاي غـذايي   هاي طبيعي و مكمل ردهوآاخير توجه به فر

داراي خاصــيت ضــد ســرطاني بســيار افــزايش يافتــه 

  .است

بر روي دانـه انـار    با مطالعه و همكاران جينگ

از جملـه   هـايي  كـه دانـه انـار حـاوي تركيـب      دادنشان 

. باشـد  ميها  و پروانتوسيانيدين ها، فلاونوئيدها فنوليك

اراي اثـرات  با توجه به تركيبات بيان شده ايـن ميـوه د  

  . باشد مي ياكسيداني و ضد سرطان آنتي

نشان دادند  2010در سال  نو همكارا جارميلو

تواننـد بـه عنـوان     مـي هاي حاوي فلاونوئيدها  كه رژيم

جمله  هايي از عوامل پيشگيرانه و درماني براي بيماري

در سـال هـاي اخيـر،    . )17(ندسرطان به كار برده شـو 

، خواص ضد تكثيري فلاونوئيـدي  ها هبسياري از مطالع

ــ ــلول ب ــواع س ــرطاني را  ر ضــد ان ــاي س ــات  ه ــه اثب                   ب

كه از جمله  كورسيتناثرات  و همكاران ژانگرساندند، 

ــرطان    ــلول س ــر روي رده س ــت را ب ــدها اس فلاونوئي

نشـان دادنـد    و مورد مطالعه قرار دادند )MCF-7(پستان

ــب  ــن تركي ــه اي ــارب ك ــاي ســلولي  ردهتكثير اعــث مه  ه

، كه اين نتـايج بـا نتـايج مطالعـه حاضـر،      )19(دشو مي

  . خواني دارد هم

                    اثـــــــــرات  و همكـــــــــاران ناگـــــــــامين

ــده از    ــتخراج شـ ــك اسـ ــيتي بتانوليـ             سايتوتوكسيسـ

Pfaffia paniculata   را بر روي رده سلوليMCF-7   مورد

كه در غلظتـي معـادل    نشان دادندمطالعه قرار دادند و 

سـاعت، داراي   48پـس از  ليتر  روگرم بر ميليميك 400

، در حـالي كـه در ايـن تحقيـق     )19(اثرات مهاري اسـت 

ساعته بر روي  48ثير عصاره دانه انار پس از تيمار أت

 742، در غلظتـــي معـــادل بـــا    MCF-7 رده ســـلولي

داراي اثرات مهاري بوده است، ليتر  ميكروگرم بر ميلي

بتانوليـك اسـتخراج شـده    توان نتيجه گرفت كـه   ميكه 

رتر از روغـن دانـه انـار عمـل كـرده اسـت، امـا از        ثؤم

تـر   آنجايي كه ميوه انار نسبت به گياه جينسينگ، ارزان

تواند پيشنهاد  ميتر است، استفاده از آن  و در دسترس

     .بهتري باشد

ثير روغن دانه انار را بـر  أتآلبرچت و همكاران 

روي چندين رده سـلولي سـرطان پروسـتات بررسـي     

كه ايـن تركيبـات باعـث مهـار      دادنشان  نتايجكردند و 

مطالعه حاضر  .)20(شوند ميهاي سرطاني  تكثير سلول

بـرروي رده   اثرات سايتوتوكسيسيتي روغن دانه انـار 

مـورد    MDA-MB468و  MCF-7سلول سـرطاني پسـتان   
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توانـد   ميبررسي قرار داده است و نشان داده است كه 

 هـم  و ) MCF-7(ي وابسته به هورمـون ها بر تكثير سلول

ــلول  ــر س ــر تكثي ــون   ب ــه هورم ــته ب ــر وابس ــاي غي                ه

)MDA-MB468 ( اثر مهاري داشته باشد .  

كـه روغـن    شان داده شـد، ن يدر مطالعه ديگر 

دانه انار غني از لينولنيك اسيد كونژوگه به طـور قابـل   

القاء شـده بـه وسـيله    توجهي پيشرفت آدنوكارسينوما 

هـاي نـر    موش  F344 رده سلولي درآززوكي متان  را 

 افـزايش چنين كـاهش قابـل تـوجهي در     كند و هم مهار 

هاي تغذيـه شـده بـا روغـن      كارسينوما در كلون موش

   .)21(ار مشاهده شدان

  گيري نتيجه

ــان     ــر روي گياه ــادي ب ــات زي ــاكنون تحقيق ت

، به عنوان عوامـل پيشـگيرانه و ضـد سـرطان     دارويي

، كه بعضي از اين گياهان دارويي فقط انجام شده است

و  باشـند  مـي كشـورها  تعداد محـدودي از  در دسترس 

اي و  اگر قرار است گياهي به عنوان يك پيشنهاد تغذيـه 

يرانه قابـل اسـتفاده   يا به عنوان عامل درماني يا پيشـگ 

باشد بايد در دسترس و تا حد امكـان ارزان باشـد كـه    

نتخـابي بسـيار   اگزينـه   تواند ميدر اين ميان ميوه انار 

انجـام شـده و    هـاي  هبا توجـه بـه مطالع ـ  . مفيدي باشد

ييد حضور تركيبـات ضـد سـرطان    أمطالعه حاضر و ت

در اين ميوه، استفاده از آن شايد بتوانـد عـاملي بـراي    

هـا از   يشگيري و كند كـردن رونـد پيشـرفت سـرطان    پ

بنابراين با انجـام تحقيقـات   . باشد پستان جمله سرطان

تـوان راه   مـي درون تنـي   بيشتر به ويـژه بـه صـورت   

كــاري پيــدا نمــود كــه از روغــن دانــه انــار بــه عنــوان 

به صـورت دارو همـراه بـا    هاي غذايي و يا حتي  مكمل

كه اين موضوع نياز هاي شيميايي استفاده نمود  درمان

     .هاي بيشتري دارد به مطالعه

  

  تقدير و تشكر

 پايـان نامـه  اسـتخراج شـده از   مطالعه حاضـر  

كـه بـا حمايـت     است بيوشيمي ارشد كارشناسيمقطع 

ــگاه    ــاوري دانش ــات و فن ــت تحقيق ــالي معاون ــوم م عل

  .انجام شده استپزشكي ياسوج 
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Background and aim: Breast cancer is the most common cancer which is threatening the health 
of women worldwide. Recent studies have found that pomegranate seed oil extract, may have 
potential anti cancer effect(s). The purpose of this study was to investigate the effects of 
pomegranate seed oil on the proliferation of human breast cancer cell lines MCF-7 and MDA-
MB468. 

 
Methods: MCF-7 and MDA-MB468 cell lines were provided and grown in the culture media of 
RPMI-1640 containing 10% fetal bovine serum with the proper antibiotic. The pomegranate seed oil 
was extracted using petroleum ether. Cells were treated with different concentrations of 
pomegranate seed oil (100-1500 µg/ml) and viability was evaluated by using MTT assay. All of the 
experiments were performed triplicate. 

 
Result: After a period of 24, 48, and 72 hrs, the IC50 in MCF-7 cell lines and MDA-MB468 cell lines 
were 1150,742,731µg/ml and 842,700,588 µg/ml, respectively.  
 
Conclusions: The results revealed that pomegranate seed oil has the cytotoxicity effect on the two 
mentioned cell lines. Moreover, at different times with different concentrations, it (time and 
concentration dependent) prevented the proliferation of breast cancer cells. Therefore, perhaps it 
takes as a nutritional factor in the prevention of breast cancer.  
 
Keywords: MCF-7 cell line, MDA-MB468 cell line, pomegranate seed oil, MTT assay 
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