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  22/2/1397 :تاريخ پذيرش                      1397 بهمن، يازدهمشماره  دوره بيست و ششم،

تركيبات شيميايي عصاره هاي آبي و الكلي ريشه گياه شيرين  اييشناس

  روي رده سلولي سرطان كبد بر ها آپوپتوزي آن مقايسه تاثيربيان و 
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  مقاله پژوهشي

 

  

HCC Hepatocellular carcinoma كارسينوماي هپاتوسلولار :مقدمه
سومين علت و ترين بدخيمي اوليه كبد  شايع يكي از عنوان به   

دو نوع عصاره  يسلول آپوپتوز و اي تركيبات شيميايي بررسي مقايسههدف اين مطالعه با . رود به شمار مي شايع مرگ در اثر سرطان

  . انجام گرفت  HepG2 گياه شيرين بيان بر روي رده سلولي سرطاني كبدالكلي و آبي ريشه 

 GC/MSبا استفاده از روش گياه شيرين بيان  لكليآبي و ا هاي عصارهتجربي، تركيبات شيميايي  در اين مطالعه :روش بررسي

تحت  سرم جنين گاوي % 10 حاوي RPMI1640 محيط كشتدر  HepG2سرطان كبد  رده سلولي .شد مورد ارزيابي قرار گرفته

با كمك  لكليآبي و ا يها عصاره فعاليت سمي .درصد رشد داده شدند 5كربن  و دي اكسيد گراد يدرجه سانت 37دماي  شرايط

آميزي  از رنگ HepG2هاي  منظور ارزيابي القاي آپوپتوز در سلول به .شد ساعت محاسبه 24طي زمان  MTTآزمون رنگ آميزي 

  .استفاده شد 33258هوخست 

) % Dodecane )34/13ترين ميزان آن مربوط به  تركيب را نشان داد كه عمده 18آبي، تعداد ره عصاهاي فيتوشيميايي  آناليز داده :نتايج

تركيب  17الكلي،  هاي فيتوشيميايي عصاره ليز دادهآنا. بود) % Dihydroxyacetophenone bis(trimethylsilyl) ether )48/12-'6,'2و

 Tetramethylhexadecane-2,6,11,15و ) % Pentadecane )78/7آن  شيميايي شناسايي شد كه بيشترين درصد مواد تشكيل دهنده

نتايج رنگ آميزي  .دارندسميت سلولي وابسته به دوز ها  هاي تيمار شده با عصاره نشان داد كه سلول MTTنتايج تست . بود) % 67/4(

رده سلولي سرطاني اي  هسته DNA تواند باعث قطعه قطعه شدن بيشتر الكلي نسبت به آبي ميعصاره نشان داد  33258هوخست 

HepG2 شود.  

آپوپتوز  القاي اثرعصاره آبي  نسبت به بيان گياه شيرين ريشهالكلي عصاره  توان گفت كه يماين پژوهش  جيا توجه به نتاب :گيري نتيجه

  .بهره بردولون توان از آن در درمان سرطان ك يم تحقيقات بيشتري با و دارد HepG2هاي سرطاني  روي سلول بيشتري بر

  

  HepG2 سرطان كبد، آپوپتوزي، ،شيرين بيانگياه  :هاي كليدي واژه

  

شناسايي تركيبات شيميايي عصاره هاي آبي و الكلي ريشه گياه شيرين بيان  .عطا اله سادات شانديز سيد، رضائيان قراگزلو نيما، باغباني آراني فهيمه :ارجاع

 978-88): 11( 26؛ 1397يزد مجله علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي  .ي رده سلولي سرطان كبدها بر رو و مقايسه تاثير آپوپتوزي آن

                                                 

  .ورامين، ايران ،اسلامي آزاد پيشوا، دانشگاه -ورامين واحد ژنتيك و بيوتكنولوژي، دانشكده علوم زيستي، گروه كارشناسي ارشد، -1

  .ورامين، ايران ،اسلامي آزاد پيشوا، دانشگاه -ورامين واحد ژنتيك و بيوتكنولوژي، دانشكده علوم زيستي، گروه استاديار، -2

 .ايران تهران،دانشگاه آزاد اسلامي،  ،واحد تهران مركزي ،استاديار، گروه زيست شناسي -3

  74895-33817:كد پستي  ،fbaghbani@iauvaramin.ac.ir :لكترونيكي، پست ا36725011-021 :تلفن ؛)نويسنده مسئول*(
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 مقدمه

ترين بدخيمي اوليه  شايع (HCC) كارسينوماي هپاتوسلولار

كبد در جهان بوده و سومين علت شايع مرگ در اثر سرطان 

ي در گزارشات حاكي از آن است كه ميزان ابتلا به بيمار. است

بعضي كشورها مانند كشورهاي اروپاي مركزي، آمريكاي شمالي 

اين در  .و اقيانوسيه به علل نامعلومي در حال افزايش است

حالي است كه مرگ و مير در اثر ساير عوارض مرتبط با سيروز 

 HCCميزان بقاي پنج ساله . كبدي رو به كاهش گذاشته است

ل در حدود است و هر سا %5ر از در سراسر جهان كمت

  ).1( دهند يمار مبتلا جان خود را از دست ميب 000,600

با اثرات  طبيعيموثر تركيبات  دستيابي به ضرورت امروزه،

بيماري مان درپيشگيري و براي و مقرون به صرفه كم جانبي 

 ،هاي اخير سال در ).2( گردد احساس مي بيشتر، سرطان

مداخله در مراحل ي و استفاده از تركيبات گياهي براي جلوگير

ميان تركيبات  در. زايي توجه بيشتري شده است مختلف سرطان

سرطان، آنتي اكسيدانت هاي پلي فنولي طبيعي به  مهار كننده

يكي از موثرترين  ،دليل كارايي بالا و اثرات سيستميك كمتر

 بيان گياه شيرين .)3( باشند تركيبات مهار كننده سرطان مي

)Glycyrrhiza glabra L( عنوان  هاي زيادي است كه به مدت

 يكي از گياهان پر كاربرد در طب سنتي براي درمان التهاب،

گياه  ريشه .شود آلرژي استفاده مي وفخ ن ،پوستي بثورات

 فلاونوئيدها، ،)glycyrrhizic اسيد( ها شامل ترپن بيان شيرين

 وفيتواستروژن  استرول، ،آمين پلي ساكاريدها، پلي كومارين ها،

  .)4( ها است يتامينو

اكسيدانتي  به دليل دارا بودن خواص آنتيبيان  گياه شيرين

سنتي در درمان  طب گياهان پركاربرد در از عنوان يكي هببالا، 

 تيرهاز  اين گياه. مورد استفاده قرار گرفته شده است سرطان

Leguminosae  در معالجه سنتي آسيا و اروپا  ر طبدو بوده

ده ش گرفته كار هب  گاستريت روماتيسم و ،هاي تنفسي عفونت

گليسريزا گلابرا يك نام يوناني بوده و از دو واژه ). 5،6(است 

گليكيس به معني شيرين و ريزا به معني ريشه مشتق شده 

 متر سانتي 100-200بيان متفاوت و بين  ارتفاع شيرين .تاس

 ،ها برگ. هاي انبوه و فراوان است داراي شاخ و برگ بوده و

مركب و داراي چهار تا هفت جفت برگچه و يك برگچه انتهايي 

ارغواني يا بنفش  ،اي اين گياه نامنظم و به رنگ زرده گل .است

دهنده مشاهده  هاي گل و به صورت مجتمع در انتهاي ساقه

گل ) تير و خرداد( گياه اواخر بهار و اوايل تابستاناين . شوند مي

مورد استفاده گياه بوده كه  ريزوم و ريشه، قسمت هاي. دهد مي

 ريشه خشك. مواد موثر آن جز دسته ساپونين گليكوزيد هاست

فنلي به همراه  درصد از تركيبات پلي 5تا  1 داراي بيان شيرين

. باشد مي liquiritigenin و  liquiritinتركيبات فنلي اصلي 

اسيد گليسيرزيك  عصاره فعال از پيش تركيبي به نام

)glycyrrhizic( توسط هيدروليز تحت كهه است تشكيل شد 

 به نام اسيد فعال دارويي تركيب روده به يك هاي باكتري

glycyrrhetinic در طب گياه  اين، چنين هم). 7( شود تبديل مي

گرفته بكار  ورم معده و سرفه ضدعنوان درمان  سنتي ايران به

 .)8،9( است شده

بودن  ليل داراگياه شيرين بيان به دكه  ها نشان داد پژوهش

سرطاني  ضدو باكتريايي  ضد اثرات تركيبات فعال،از برخي 

عدم تشخيص به موقع سرطان با توجه به  .)10( داشته است

 منجر به ،وجود داردآن هايي كه در درمان  كاستيكبد و 

 هدف از لذا. ه استدشآن هاي درماني  محدود شدن روش

 وزي و ضد تكثيريآپوپت اتاثراي  مقايسهبررسي  ،حاضر پژوهش

 بر روي رده نريشه ي گياه شيرين بياهاي آبي و الكلي  عصاره

  .باشد مي HepG2سلولي سرطاني كبد 

 روش بررسي

 تهيه عصاره هاي الكلي و آبي

 بيـان از مـزارع   شـيرين ابتـدا گيـاه    در اين مطالعـه تجربـي،  

 شسته شـده و گياه  ريشه. اصفهان جمع آوري گرديد شهرستان

 قرار گرفتـه شـد تـا كـاملاً     48به مدت  وا و آفتابدر مجاورت ه

. شد توسط دستگاه آسياب برقي كاملا پودرسپس . شوند خشك

گيـاه شـيرين   ريشـه   گرم پـودر  10 مقدار آبي عصاره تهيه براي

 و افزوده شـد بشر درون مقطر آب ليتر ميلي 100 حدود به بيان

 رخنوقيف ب توسط حاصله مايع دقيقه، 15گذشت حدود از  پس

 حـذف  دستگاه بهشده و  صاف معمولي يصاف كاغذ از استفاده با

گـرم   100حدود به منظور تهيه عصاره الكلي،  .شد منتقل حلال
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برقي به  آسياب استفاده ازاز ريشه گياه انتخاب گرديد و پس از 

 70اتانول  يك ليتر پودر حاصل با سپس. صورت پودر در آمدند

ساعت در دمـاي   48ه مدت در پركولاتور مخلوط شد و ب درصد

سپس عصاره حاصل با استفاده از دسـتگاه  . قرار داده شدمحيط 

خشـك  دسـتگاه فريـز درايـر     تقطير در خلا تغليظ و بـه كمـك  

 دست آمده هب هاي خشك عصاره. و به صورت پودر در آمد گرديد

منظـور شناسـايي    به. تا زمان استفاده در يخچال نگهداري شدند

هاي آبي و الگلي از دستگاه  جود در عصارهتركيبات شيميايي مو

GC/MS 11( استفاده شد.(   

   GC/MSشناسايي تركيبات گياهي با استفاده از دستگاه 

كروماتوگرافي  هاي شيرين بيان با استفاده از دستگاه عصاره

 Agilent مدل) GC/MS(متصل به طيف نگار جرمي گازي 

6890 Agilent Technologies Inc., Clara, CA, USA) ( با

 .انجام گرفتمتر  ميلي 25/0داخلي  متر و قطر 30طول ستون 

با سرعت گراد  درجه سانتي 250تا  50از برنامه حرارتي ستون 

با گاز حامل هليوم  .شد تنظيمگراد در دقيقه  درجه سانتي 6

 1در دقيقه و مقدار تزريق ليتر  ميلي 15سرعت جريان گاز 

صاره گياه پس از آماده سازي، با ع. تنظيم شده بود ميكروليتر 

و سپس  گرديدتزريق  GC/MSبه دستگاه  ميكروليتر 1حجم 

به فرهنگ  رجوعبراساس انديس كواتس و  ها شناسايي طيف

 كمكبا  آمده دست بهي ها تفسير طيف. مشخص شدطبيعي 

 National Institute Standard and اطلاعات موجود در

Technology  )NIST( ،تصورت گرف )12.(  

  كشت سلولي 

از بانك سلولي انستيتوپاستور  HepG2سرطان كبد  سلولي ده 

هاي مخصوص كشت سلولي  و درون فلاسك شد خريداري ايران

 %10 حاوي) RPMI1640 )Biosera, USA كامل محيط كشتبا 

 پني سيلين، )FBS( )Gibco, Scotland(سرم جنين گاوي 

ميكروگرم  100(مايسين استرپتوو  )يونيت در ميلي ليتر 100(

 تحت شرايط داده شدند و كشت تحت شرايط) ليتر  ميليدر 

، رطوبت درصد 5 كربن اكسيد ديو  گراد درجه سانتي 37دماي 

   .)13،14( شدندانكوبه  درصد 95

  

  MTT رنگ سنجي تست

 شـيرين بيـان   هـاي ريشـه گيـاه    عصاره به منظور بررسي اثر

ــر  ــد و تكثي ــرروي رش ــتفاده از  ب ــا اس -MTT )3-(4,5 روش ب

Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-Diphenyltetrazolium 

Bromide (400 ،100 غلظـت هـاي  پس از تيمار  .گرفت انجام، 

هاي  عصاره ازليتر  ميليگرم در كرومي 1000و  800، 600، 200

تيمـار    HepG2گياه شيرين بيان بر روي رده سـلولي سـرطاني   

، محتــواي ن واكـنش سـاعت از زمــا  24بعـد از گذشــت  . شـدند 

اي به دقت خارج شـد و بـه آن رنـگ     خانه 96هاي پليت  چاهك

MTT )Sigma Aldrich سـاعت   4مدت  اضافه شد و به) ، آلمان

نگه داشته  % CO2 5گراد و  درجه سانتي 37تحت شرايط دماي 

هــاي  جداســازي شــد و كريســتال MTTســپس رنــگ . شــدند

متيــل  در ديهــاي زنــده  فورمــازان توليــد شــده توســط ســلول

هـا بـا    در نهايت جذب نمونه. حل گرديد) DMSO( سولفوكسايد

 ELISA reader, Oraganon(استفاده از دستگاه قرائت گر الايزا 

Teknikaنانومتر قرائت شد و ميـزان   570در طول موج ) ، هلند

  :توسط فرمول زير محاسبه شد يسلول بقاي

جذب نوري /كنترل هاي سلولجذب نوري ( × 100

ميزان بقاي سلولي =)هاي تيمار شده ولسل  

غلظتي از دارو  يا) IC50(كشندگي % 50ميزان دوز  چنين هم

 دهد درصد رشد سلول را نسبت به كنترل كاهش مي 50كه 

  ).15( مطابق مطالعه قبلي محاسبه شد

  رنگ آميزي هوخست جهت بررسي تغييرات مورفولوژي

ر سلول در ر ابتدا سوسپانسيون سلولي معادل بيست هزاد

به دنبال تيمار . ساعت انكوبه شد 24اي به مدت  خانه 6پليت 

 24هاي آبي و الكلي به مدت  عصاره IC50هاي  با غلظت ها سلول

ها تخليه شد و محيط كشت با  لايه سلول .ندساعت انكوبه شد

PBS  4دقيقه با پارافرمالدئيد  20شستشو داده شد و به مدت 

، لايه PBSستشوي مجدد با درصد فيكس شدند و پس از ش

دقيقه  15پس از  .پوشانده شد 33258با رنگ هوخست سلولي 

ها با استفاده از  شناسي هسته سلول ريختتيمار رنگ، 

 Incell Analyser 2000, GE( ميكروسكوپ فلورسنت
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  و همكاراننيما رضائيان قراگزلو 
 

Healthcare Life Sciences ،USA (برداري و مورد  عكس

   .قرار گرفت ارزيابي

  يآمارتجزيه و تحليل 

) One way ANOVA(  طرفه نتايج اين تحقيق با واريانس يك

ي اين داده ها. تحليل قرار گرفت مورد تجزيه و Tukeyتست  و

 .انجام گرفت 16نسخه  SPSSنرم افزار كمك با  تحقيق

  .شد تلقيدار  معنيمرز در هر تست  P<0/05 مقدار ،چنين هم

  ملاحظات اخلاقي

آزاد  توسط دانشگاه 1394در سال تحقيق پروپوزال اين 

واحد ورامين پيشوا مورد تاييد قرار گرفته و داراي كد پژوهشي 

  .باشد مي14 330503942028

 نتايج

در گيـاه بـا   تجزيه و تحليل تركيبات فيتوشـيميايي موجـود   

 )1شـكل  ( آبـي عصـاره   GC-MSكرومـاتوگرام  آناليز استفاده از 

بـا   ي عصـاره آبـي گيـاه   پس از مقايسه طيـف هـا  . مشخص شد

از . تركيب شيميايي شناسايي شد NIST ،18كتابخانه اطلاعات 

-'6,'2 و )% Dodecane )34/13ميان تركيبات شناسـايي شـده   

Dihydroxyacetophenone bis(trimethylsilyl) ether 

 دهنـده بودنـد   يلداراي بيشترين درصد مـواد تشـك  ) %  48/12(

شـيميايي  تجزيه و تحليـل تركيبـات فيتو   چنين هم .)1 جدول(

عصـاره   GC-MSگياه با استفاده از آناليز كروماتوگرام  موجود در

. ه اسـت مشـخص شـد   2در شـكل   نيز انجام گرفـت كـه   الكلي

تركيب  17هاي عصاره الكلي،  شرايط يكسان براي مقايسه طيف

شيميايي شناسايي شد كه بيشترين درصد مواد تشكيل دهنـده  

-2,6,11,15و %) Pentadecane )78/7 آن

Tetramethylhexadecane )02/4 % (بود )2ول جد(.  

  نتايج سميت عصاره ها

بر اساس روش  HepG2هاي  سلول نتايج سنجش توان زيستي

MTT طي مدت  الكليهاي آبي و  از عصاره هاي مختلف با غلظت

طوري  به. )15( در پژوهش قبلي نشان داده شده بودساعت  24

ميكروگرم بر  200 تا ها ن غلظت عصارهاكه با افزايش ميز

ي نشان دار ها كاهش معني بودن سلول زندهتوانايي  ليتر، ميلي

 1000و  800، 600، 400هاي  غلظت در حالي كه در. نداد

ها به طور  ن زنده بودن سلولتواليتر  ميليميكروگرم بر 

ها كه بتوانند  غلظتي از عصاره ميزان  .داري كاهش نشان داد معني

درصد كاهش دهد  50را تا  HepG2طاني هاي سر زيستايي سلول

)IC50 ( محاسبه  ميزان .شدساعت محاسبه  24زمان مدت در

و  الكليتيمار شده با عصاره  HepG2رده سلولي  براي IC50 شده

 µgبه ترتيب ساعت  24در مدت زمان  بيان شيرينعصاره آبي 

/ml28/476 و µg/ml92/567  تفاوت پاسخ دو  كهمحاسبه شد

 .دهد سرطاني، نشان ميرده سلولي را در  نوع عصاره

 نتايج آپوپتوز در رده سلولي

 IC50ها بعد از تيمار با غلظت  تغييرات ريخت شناسي سلول

ساعت با  24هاي آبي و الكلي شيرين بيان در مدت زمان  عصاره

استفاده از رنگ فلورسنت هوخست شامل تغيير شكل و متراكم 

با توجه به . )3شكل ( رل بودشدن هسته در مقايسه با گروه كنت

هاي تيمار شده با عصاره  در سلول DNAقطعه قطعه شدن ، 3شكل 

  . شود مشاهده ميالكلي شيرين بيان بيشتر از عصاره آبي 

  

  

  

  

  

  
  

 18شان داد كه نشان دهنده پيك را ن 18آناليز كروماتوگرام . GC-MSآمده از عصاره آبي ريشه گياه شيرين بيان تحت آناليز  دست بهكروماتوگرام  1:شكل

  .تركيب مختلف در عصاره گياهي مي باشد
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  اثر عصاره شيرين بيان روي سرطان
 

  ريشه گياه شيرين بيان آبي عصاره GC-MSآناليز كروماتوگرام : 1جدول 

  

  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 17پيك را نشان داد كه نشان دهنده  17آناليز كروماتوگرام . GC-MSآمده از عصاره الكلي ريشه گياه شيرين بيان تحت آناليز  دست بهماتوگرام كرو :2شكل

  .باشد تركيب مختلف در عصاره گياهي مي

  

  

  

Structure 

Peak 

area 

(%) 

RT 

(min) 
MW 

Molecular 

formula 
Compound identified No. 

 2.346 6.490 198 C14H30 Tetradecane 1 

 4.776 7.110 156 C11H24 Undecane 2 

 2.680 8.053 188 C9H20O2Si Silane, cyclohexyldimethoxymethyl 3 

 13.346 8.581 170 C12H26 Dodecane 4 

 1.806 8.787 184 C13H28 2,6-Dimethylundecane 5 

 1.183 8.901 184 C13H28 4,8-Dimethylundecane 6 

 1.090 9.217 226 C16H34 5,8-Diethyldodecane 7 

 3.251 9.495 226 C16H34 Hexadecane 8 

 6.412 9.730 212 C15H32 2,6,11-Trimethyldodecane 9 

 1.761 9.847 240 C17H36 2,6,10-Trimethyltetradecane 10 

 5.800 9.990 184 C13H28 n-Tridecane 11 

 2.268 10.297 498 C27H54O4Si2 
1-Monolinoleoylglycerol 

trimethylsilyl ether 
12 

 1.084 12.215 366 C26H54 Octadecane, 3-ethyl-5-(2-ethylbutyl) 13 

 12.488 12.558 296 C14H24O3Si2 
2',6'-Dihydroxyacetophenone, 

bis(trimethylsilyl) ether 
14 

 1.388 12.695 380 C27H56 n-Heptacosane 15 

 3.540 12.842 206 C14H22O Phenol, 2,4-bis(1,1-dimethylethyl) 16 

 3.575 13.122 296 C21H44 2,6,10,15-Tetramethylheptadecane 17 

 0.939 17.402 276 C17H24O3 
7,9-Di-tert-butyl-1-oxaspiro(4,5)deca-

6,9-diene-2,8-dione 
18 
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  ريشه گياه شيرين بيان الكليعصاره  GC-MSآناليز كروماتوگرام : 2جدول 

  

Structure 

Peak 

area 

(%) 

RT 

(min) 
MW 

Molecular 

formula 
Compound identified No. 

 2.795 6.486 170 C12H26 n-Dodecane 1 

 1.096 6.575 170 C12H26 2-Methylundecane 2 

 1.504 7.110 156 C11H24 n-Undecane 3 

 2.922 8.049 188 C9H20O2Si Silane, cyclohexyldimethoxymethyl 4 

 1.718 8.789 184 C13H28 2,6-Dimethylundecane 5 

 1.216 8.904 184 C13H28 4,8-Dimethylundecane 6 

 1.173 9.223 198 C14H30 n-Tetradecane 7 

 7.784 9.736 212 C15H32 Pentadecane 8 

 1.616 9.934 226 C16H34 n-Hexadecane 9 

 1.935 9.996 184 C13H28 n-Tridecane 10 

 1.631 10.107 240 C17H36 2,6,10-Trimethyltetradecane 11 

 4.042 10.365 212 C15H32 2,6,11-Trimethyldodecane 12 

 1.596 12.698 296 C21H44 2,6,10,15-Tetramethylheptadecane 13 

 3.758 12.851 206 C14H22O Phenol, 2,4-bis(1,1-dimethylethyl) 14 

 4.671 13.128 282 C20H42 2,6,11,15-Tetramethylhexadecane 15 

 1.218 14.573 496 C27H52O4Si2 

9,12,15-Octadecatrienoic acid, 2-

[(trimethylsilyl)oxy]-1-

[[(trimethylsilyl)oxy]methyl]ethyl ester 

16 

 1.513 14.749 380 C27H56 n-Heptacosane 17 

  

  

  

  

  

  

  

  )الف(

  

  

  

  

  

  

  )ب(
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  اثر عصاره شيرين بيان روي سرطان
 

  

  

  

  

  

  

  )ج(
ها  فلش. شيرين بيان هاي تيمار شده با عصاره الكلي ريشه سلول) ب(هاي تيمار نشده  گروه كنترل كه شامل سلول) الف.(نتايج رنگ آميزي هوخست :3شكل 

  . باشد تيمار شده با عصاره آبي ريشه شيرين بيان مي هاي سلول) ج(اند  هسته هاي قطعه قطعه شده دهنده نشان

 بحث

از  هاي گياهي ضد سرطاني عصارهواص خگيري از  بهره

 جهت دوباره رجوع و بودشده  مشخصچندين سال قبل 

و  مهاردر  موثري راهبردتواند  گياهان دارويي مي بكارگيري از

 ها از جمله سرطان باشد طيف وسيعي از بيماري روي پيش

به  نوئيديفلاو وترپونوئيدي  تركيباتبكارگيري  .)16،17(

ها  سرطانموثري در پيشروي مهاري  اتاثرديگر  همراه تركيبات

 .باشد درماني داشته ي در شيميتسينرژيس اتاثرتواند  و مي دارند

 عصاره شيرين بيانكه نشان داد  بسياري مطالعاتتا به امروز 

در ). 18- 20(تاثير مهاري دارد  مختلف هاي وي سرطانبر ر

 دو نوع عصاره و آپوپتوزي ات سميتمقايسه اثرتحقيق حاضر، 

به انجام رسيد گونه بومي ايران  بيان شيرينريشه اتانولي و آبي 

. نمايد را تاييد مي 2015در سال  و همكاران Basarپژوهش كه 

 يسلول تياثر سمدر تحقيق اين پژوهشگران نشان دادند كه 

شده از مناطق  يجمع آور انيب نيريش اهيگ شهير الكليعصاره 

كبد و  )A549( هير يسرطان يها رده يمختلف بررو ييايغرافج

)HepG2 (باشد  گير مي چشم)تحقيق ارزيابي در اين  ).19

هاي سرطاني با استفاده از آزمون  درصد توانايي حياتي سلول

نشان داده شد كه عصاره ها موجب كاهش  MTTرنگ آميزي 

مير  و هاي سرطاني شدند و مرگ گير توانايي زيستي سلول چشم

 ميزان دوز. يابد اين سلول با افزايش زمان و غلظت، افزايش مي

شيرين بيان  لكليبراي عصاره ا آمده دست به كشندگي 50%

محاسبه  HepG2عصاره آبي عليه رده سلولي سرطاني  كمتر از

نوع از عصاره قدرت كشندگي اين  بودن كه نشان دهنده بالاشد 

غلظت در شيرين بيان ريشه  الكلي عصاره، چنين هم. است

را  بيشترين مهار تكثير سلوليليتر  ميليگرم در كرومي  1000

ظ آماري كه از لحا از خود نشان دادبا عصاره آبي  در مقايسه

توسط  كه اي مطالعهدر . دار است نسبت به گروه كنترل معني

Chien  تركيبات جداسازيانجام گرفت و همكاران 

Glycyrrhizin في و تجزيه و تحليل زيست توسط كروماتوگرا

 انجام گرفت و نشان دادند كه اين تركيباتشناختي دارويي 

 و ضد ويروسي ،ضد التهاب، ضد ميكروبيداراي خواص 

در  ).21( دنباش كبدي از سيروز مي هاي سلولمحافظت 

عصاره شيرين بيان  سرطانيكه درباره فعاليت ضد  پژوهشي

 ابپستان  يهاتوموربر روي  تاثيرات مثبت آنانجام شده، 

تحقيقات . كند را تاييد مي bcl-2 ضد آپوپتوزي كاهش بيان ژن

و  B1منجر به مهار بيان سيكلين شيرين بيان نشان داده عصاره 

cdc2 شود و در نهايت چرخه را در مرحله  در چرخه سلولي مي

G2/M  هاي ديگر نشانگر مهار  يافته. كند ميمتوقف

، كاهش E2Fن فاكتور رونويسي ، كاهش بياRbفسفوريلاسيون 

و افزايش  6و  4هاي  CDKكاهش بيان  ،D1بيان سيكلين 

در مطالعه قبلي  چنين هم ).22،23( باشد مي Eبيان سيكلين 

با  MCF-7  هاي و جلوگيري از تكثير سلول p53 فعال شدن ژن

به سرطان پستان در رده  بيان شيرين عصاره گياه استفاده از

 و همكاران نيز نشان  Del Poeta پژوهش  در .)24(اثبات رسيد 

باعث كاهش بيان ژن ضد  بيان شيرين كه عصاره شد داده

طور  به BAXبيان ژن آپوپتوزي  و افزايشBCL2 آپوپتوزي 

طور  و به  MKN-28 سران معده هاي سلولداري در  معني
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 بنابراين .شود مي AGS سرطان معده ديگر سلول متوسطي در

از فضاي  Cآزاد شدن سيتوكروم  سبب BAX/BCL2افزايش نسبت 

ه و اين امر داندامك ميتوكندري به سيتوزول شبين دو غشاء 

   .)25( شود و القا آپوپتوز مي 3سپاز اجرايي كا سازيفعال منجربه 

 HepG2 هاي سلولشناسي مشاهده شده در  تغييرات ريخت

ريزي  گ برنامهبيانگر القاي مر تيمار شده با عصاره ها احتمالاً

براي مشخص شدن آن نياز به بوده كه ) آپوپتوز(شده سلول 

ريزي شده  القاء مرگ برنامهامروزه، . باشد هاي بيشتري مي تست

 جذاب در درمان سرطان بردهاي اهيكي از ر هاي سرطاني سلول

هاي اخير در جهت  سال هاي پژوهشبنابراين . رود به شمار مي

 هاي سلولاند آپوپتوز را در تو هباشد كه ب مييي يافتن داروها

آپوپتوز كه  يمولكولسلولي و  يها سميمكان .سرطاني القا كند

 جاديا ييايميو ش يكيزيف يها بيآس ايبه دنبال عوامل مرگ 

دو  نيدر ا. باشد يم داخليو  خارجي ريدو مس يدارا ،شود يم

منجر  نقش دارند كه نهايتاًها  به نام كاسپاز ييپروتئازها ،ريمس

تغييرات ريخت شناسي مختلفي از جمله تراكم كروماتين،  به

 دنشو مي DNAقطعه قطعه شدن  شدن سلول و كوچك و جمع

آپوپتوز سلولي در حفظ هموستاز طبيعي بدن، كنترل  .)26(

غير ضروري و مضر دخالت  هاي سلولها و حذف  تكثير سلول

از  ياريبس تشكيل رونداز آن است كه  يگزارشات حاك. دارد

 پيام رساني سلول ريمس نياختلال در چنداز طريق ها  سرطان

آپوپتوز و كاهش متاستاز  ريتكث منجر مهار،كه  ،دهد يرخ م

آبي و الكلي هاي اره تفاوت اثرات عص پژوهشدر اين . شود يم

با استفاده از در القاء آپوپتوز  گياه شيرين بيان بومي ايرانريشه 

طوري كه تفاوت قطعه  به .رنگ آميزي هوخست انجام گرفت

قطعه شدن هسته ها در گروه هاي تحت تيمار با عصاره نسبت 

عصاره  در اثراتاين  كه .به گروه كنترل به خوبي مشخص بود

در  بنابراين،. بي بيشتر بوده استآ نسبت به عصاره الكلي

سرطاني ي سلول ردهدر  مرگ برنامه ريزي شده سلوليافزايش 

 ييكه عصاره ها نيبا توجه به ابنابراين  .بيشتر بوده استكبد 

 يشود، م يگرفته م اهيمتفاوت از گ يكه با حلال ها و روش ها

خاص  يرده سرطان كي يبررو يمتفاوت يتواند اثرات ضد سرطان

تفاوت مشاهده شده در مقاله حاضر قابل توجيه ، داشته باشد

  .است

 نتيجه گيري

سميت و رات در اين مطالعه براي اولين بار تفاوت اث

بيان بومي  گياه شيرينريشه الكلي و آبي  هاي عصاره آپوپتوزي

و مشاهده شد  بررسي گرديد رده سلولي سرطاني كبد درايران 

القاء مرگ الكلي نسبت به عصاره آبي، در اثرات عصاره  كه

 لذا. بيشتر بوده استسلولي آپوپتوزي ريزي شده  برنامه

ي آينده اين نوع عصاره انپتانسيل درمتحقيقات بيشتري جهت 

  . گردد پيشنهاد مي

 سپاسگزاري

ارشد رشته  يكارشناسنامه  انياز پا يمقاله حاضر بخش

و با حمايت  باشد يم شوايپ-نيدانشگاه آزاد واحد ورام كيژنت

 لهيوس نيبد. معاونت پژوهشي آن واحد انجام شده استمالي 

و  يدكتر عسگر يجناب آقا يها از كمك سندگانينو

  .ندينما يم يارزگ سپاس يگدليب نمخا

.وجود ندارد: تعارض در منافع
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Introdution: Hepatocellular carcinoma (HCC) is one of the most common cancers. It is the third leading cause of 

cancer related death. This study aimed to evaluate the phytochemical composition of ethanolic and aqueous 

Glycyrrhiza glabra root extracts its apoptotic effects against human hepatocarcinoma HepG2 cell line. 

Methods: In the current experimental study, the phyochemical composition of aqueous and ethanolic 

Glycyrrhiza glabra extract was evaluated by GC/MS method. The HepG2 cells were grown in RPMI1640 
supplemented with 10 % (v/v) FBS at 37°C with 5 %carbon dioxide (CO2) atmosphere. The cytotoxicity 

activities of extracts were measured using MTT after 24 hours. To evaluate the ability of extracts to trigger 

apoptosis in HepG2 cells, the Hosest8778 staining method was carried out. 

Results: The phytochemical data of aqueous extract revealed 18 compounds, including Dodecane (13.34%) 

and 2',6'-Dihydroxyacetophenone bis (trimethylsilyl) ether (12.48%) as the major constitutes. The chemical 

composition of ethanolic extract showed 17 compounds, including Pentadecane (7.78%), 2,6,11,15-

Tetramethylhexadecane (4.67%) as the prominent compounds. The MTT results revealed that the extract-

treated cells had a dose-related toxicity effects. The results of Hoechst 33258 staining showed that the 

nuclear DNA fragmentation was increased in the ethanolic extract treatment compared to aqueous extract. 

Conclusion: The ethanolic extract of Glycyrrhiza glabra possesses more apoptotic effect on cancer cells and 

further researches are needed for investigating its potential mechanism. 
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