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 مقاله پژوهشي 

  ن پستا يسرطان ي ها سلول در  ين يچ کبابه  يدرو الکل ي ه رهعصا  توسط آپوپتوز و  يسلول ت ي سم ي القا
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 1403/ 27/11تاریخ پذیرش  10/1403/ 19تاریخ دریافت 
  

 يده چک
شود. به  ي سلامت زنان در سراسر جهان محسوب م  ي برا  ي جد  ي دين انواع سرطان، همچنان تهد يترع ياز شا  ي کيعنوان  سرطان پستان به :  هدف  و   زمينه پيش

برخوردار است. هدف از   ييت بالاي کمتر، از اهم  يو عوارض جانب   يت ضد سرطان يبا خاص يعيبات طبيترک  يجستجو برا   ، يدرماني ميش  ي بالا  ي علت عوارض جانب
  بود. پستان   ي سرطان يهاسلول  ي رو  ينيکبابه چ يدرو الکليعصاره ه يت سلوليسم ي ن مطالعه، بررسيا

قرار گرفتند. سپس، با استفاده از    ي نيکبابه چ يدرو الکليمختلف عصاره ه يهادر معرض غلظت   MCF-7  يسرطان  يهان مطالعه، سلول يدر ا  روش کار: مواد و  
ن  ي ديآکر-ديوم برومايديمسا و اتيگ يهاي زيآمها و وقوع آپوپتوز با استفاده از رنگ سلول  يک يرات مورفولوژيين، تغيده شد. همچنيسنج يسلول ي، بقاMTTآزمون 

  . ديگرد  ياورنج بررس
ن مطالعه  ي عصاره در ا IC50. شد  MCF-7 يسرطان يهادر سلول  يسلول يصورت وابسته به غلظت، باعث کاهش بقا ج حاصل نشان داد که عصاره به ينتا: هاافتهي

mg/ml  1  ها از نوع  در سلول   يمرگ سلول  ي دهنده القامار شده با عصاره، نشان يت  يهامشخص در سلول  يکيرات مورفولوژ يين، مشاهده تغيهمچند.  ي ن گردييتع
  . آپوپتوز بود 

پستان   يسرطان  ي هاسلول  ي توجه بر روقابل  ي اثرات کشندگ يدارا  ي نياه کبابه چيگ  يدرو الکلين مطالعه نشان داد که عصاره هيا ي هاافته ي: يريگجه ينت بحث و 
MCF-7 د ضد سرطان نشان دهديجد ي توسعه داروها يبرا يعيک منبع طبي عنوان اه را به ين گي ا ي ل بالاي پتانستواند ي م، هاافته ين يبود. ا .  

 ي ت سلولي ، آپوپتوز، سمMCF-7، سرطان پستان، ينيکبابه چ ها:دواژه يکل

  
 ١٤٠٣ ي، د ٨٥٠- ٨٥٨ص ، دهم شمارهو پنجم،   ي، دوره سيپزشکمجله مطالعات علوم 
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 مقدمه

دوم مرگ يسرطان،  عامل  جهان يومن  سطح  در  (  ر  .  )١است 
ا  بيتوسعه  مجموعه يچ يپ  ي مارين  شامل  که   ي ا ده  رخدادهاست  از 

سلول با  دليمآغاز    ييهااغلب  به  که  جهش يشود  انباشت   يها ل 
ر  يطور نامنظم تکث دهند و بهي ، کنترل رشد خود را از دست ميکيژنت
ا يم جهش يشوند.  تغن  ژن  يراتييها،  در  مانند   ي ديکل  ي هارا 

(ژنانکوژن  ژن   ي ها ها  و  سلول)  رشد  تومور    ي هامحرک  سرکوبگر 
ا   ي ها(ژن سلول)  رشد  ميمهارکننده  ا ي جاد  ژن يکنند.  در  ن  ها 
ر،  يتکث   ي ندهايکه در فرا   يگوناگون  يو مولکول  يسلول  ي هاسميمکان

  يعنيمتاستاز،    .ل هستندينقش دارند، دخ  يحرکت و مهاجرت سلول
از    يکي عنوان  ر نقاط بدن، به يه به سايگسترش سرطان از محل اول
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شود و  يشرفت سرطان در نظر گرفته ميدر شروع و پ   يعوامل اصل
و  ٢مرتبط با سرطان است ( ي هادرصد از مرگ  ٩٠ش از يمسئول ب 

بافت ).  ٣ در مقايسرطان  ي هادر  بافت ي،  با  تغ  ي هاسه  در  ييسالم،  ر 
چرخه    سلول مانند کنترل  ياتيح  ي ندهايمرتبط با فرا   ي هاان ژن يب

سلول (آپوپتوز)    شدهي زيرز و مرگ برنامهي، تماDNA مي، ترميسلول
ان  يب  ي از آن است که هرچه الگو  يحاک  يدهد. شواهد علميرخ م

داشته باشد    يها همخوانن سلول يتکو  يعيت طبيشتر با وضعيها بژن
تغ بييو  در  ژن يرات  پان  باشد،  کمتر  و    ي ماريب  يآگهش يها  بهتر 

توجه در  رات قابليي احتمال متاستاز کمتر خواهد بود. در مقابل، تغ
ژن يب  ي الگو مقاان  در  پ يها  با  نرمال،  با حالت  و    يآگهش يسه  بدتر 
  ).٤- ٦ش احتمال متاستاز همراه است (يافزا 
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٨٥١  

انواع مختلف سرطان، سرطان پستان به ياز م از    يکي عنوان  ان 
. در سال  شودي ها در زنان شناخته من سرطان ين و مرگبارتريترعيشا

ص داده شد  يون زن مبتلا به سرطان پستان تشخيل يم  ٢/ ٣،  ٢٠٢٢
سالانه   رخ    ٦٧٠و  پستان  سرطان  خاطر  به  جهان  در  مرگ  هزار 

منظور کشف  به  ي ا قات گسترده ير، تحقياخ  ي هادر سال).  ٧دهد (يم
مرگ    ي د ضد سرطان انجام شده است که بتوانند با القايجد  ي داروها

سلول   يسلول ا يسرطان  ي هادر  مؤثر  درمان  به  بي،  کمک   ي مارين 
طب منابع  گ  ي عيکنند.  م يهمچون  و  بهسم يکروارگانياهان  عنوان  ها 

شوند. بر اساس  يست فعال شناخته ميبات زي از ترک يغن ي ا نه يگنج
ب موجود،  نيگزارشات  از  داروها  يميش  سرطان  ي از    يضد 
  يعيبات طب ي ت استفاده از ترکياهم  دارند.  يعيمورداستفاده، منشأ طب 

دلا به  سرطان  درمان  متعدديدر  جانب  ي ل  اثرات  کمتر،    يازجمله 
است.    ييايميش  ي تر نسبت به داروهان يينه پايتر و هزآسان   يدسترس
  ي اريدر بس  ي از طب سنت  يعنوان بخشبه   يياهان داروين، گيهمچن

ها ازجمله سرطان دارند  ي ماري در درمان ب  ياز جوامع، سابقه طولان
، که فلفل  Piper cubeba L يبا نام علم ي نياه کبابه چ يگ. )۹و   ۸(

ن ناميجاوا  ميز  د ،شودي ده  سنتي از  طب  در  طبه   يرباز  ف  يواسطه 
  يسنت  ي موردتوجه بوده است. کاربردها  يياز خواص دارو  ي ا گسترده 

بات  يترک  .رديگي ها را در برمن درد تا درمان عفونت ياه از تسکين گيا 
  يل ضد سرطانيل پتانسياند، به دلستخراج شده آن ا که از    ي متعدد
سم سلوليو  موردبررسي ت  گرفته   يشان  آنقرار  ازجمله  که  ها اند، 

  يکي ولوژي. خواص ب )١٠ن و مشتقات آن اشاره کرد (يتوان به کوبب يم
Piper cubeba   ل   ماً يمستق کوبه   ييهاگنان يباوجود  ن،  يبمانند 

توسط  يبدروکوبه يهي دو  ن،  ين ينوک يه که  است  مرتبط    ن يمحققن 
گ در  ديمختلف  ن ي اهان  گرفته يگر  قرار  موردمطالعه  لز  ها گنان ياند. 

گ   يخاص  ي هات يمتابول توسط  که  توليهستند  مي اهان  و  ي د  شوند 
زا مرتبط هستند  ي مارياه در برابر عملکرد عوامل بيعموماً با دفاع گ

جنس   در  چندفراوان کبابهو  ل ياند.  سرطانين  ضد  اثرات  ،  يگنان 
ميدانياکسيآنت ضد  ضدالتهابيکروبي،  سرکوب ي،  س،  ستم  يکننده 

  .)١١کنند (ي کننده کبد اعمال مو محافظت  يمنيا 
طور  به  Piperاهان جنس  ياز گ  ي اريگزارش شده است که بس

شوند.  ي ا علائم شبه سرطان استفاده ميدرمان سرطان    ي برا   يسنت
شامل  يا  موارد   .P،  يپوست  ي تومورها  ي برا  .P. aduncum Lن 

longum L.  سرطان پستان  ي برا،  P. nigrum L.  ا  ي  تومورها  ي برا
  ي اديبات زيها و ترکا معده است. عصارهي  ي، تنفسيشکم  ي هاسرطان 

سلول   Piperاز جنس   برابر  در  که  است  شده   ي سرطان  ي هاثابت 
درصد    ۵۳تا    ي ديآم  ي دهايمثال، آلکالوئعنوان دارند. به  يت سلوليسم

فعال ترک يتراز  تشکين  را  ميبات  به ي ل  برجسته،  دهند.  طور 
در  هم  يسرطان يها رده سلولدر برابر ده  يت عالين سم يپرلونگوم يپ

. )۱۲است (ده  نشان دا  in vivo طيدر شرا و هم    يشگاهيط آزمايشرا 

،  Piperاهان  يگ  ي ضد سرطان بر رو  ينيرو، انجام مطالعات بالنيازا 
زP. cubebaازجمله   فعال  اصول  و  نظر  آن   يستي،  به  ارزشمند  ها 

  .رسديم
سلول رده  دل   MCF-7 يازآنجاکه  طولانيبه  سابقه  ب   ي ل  ان  يو 

استروژن،  يگ پرکاربردتر   يکيرنده  رده ياز  سرطان    يسلول  ي هان 
)  ٪۷۲.۷ماران (ين، اکثر ب يقات سرطان است، همچن يپستان در تحق 

وضع (گشناخته  HR/HER ت يبا  گيشده   + استروژن  رنده  ي رنده 
اپيپروژسترون/گ رشد  فاکتور   -HR+/HER2 انسان)  يدرميرنده 

سرطان    يسلول  ي هااز معدود رده   يکي MCF-7 ي هاهستند و سلول 
که است  مدلين -HR+/HER2 پستان  به  را  آن  ار  يبس  يز هست، 

  ).١٣ل کرده است (يمطالعه سرطان پستان مهاجم تبد  ي مرتبط برا 
پستان،    يسرطان  ي هاسلول   ي رو  يني ر کبابه چيتأث در رابطه با  

  يمتانول  ي هاعصاره اثر    ،)٢٠١٥همکاران (و    Gradist  ي ا مطالعهدر  
نرمال و سرطان پستان    يسلول  ي هارده   ي آن را رو  يکلرومتان  ي و د
متانول  هاآن   ج ينتا.  کردند  يابيارز خام  عصاره  که  داد  در    ينشان 
 يبالاتر  يت سلوليت سمي، فعاليکلرومتاني سه با عصاره خام ديمقا
عصاره    ريتأثحال در خصوص  نيداشت. باا   يسرطان  ي هاسلول   هيعل
که    ييسرطان پستان تا جا  ي هاسلول بر    يني کبابه چ  يدرو الکليه

ازا ١٤است (انجام نشده    ي ا مطالعهم  ياطلاع دار در مطالعه  رو،  ن ي). 
  ياه، اثر کشندگين گيا  يل ضد سرطانيپتانس يحاضر، با هدف بررس

-MCFنه رده  يس  يسرطان  ي هاسلول   ي آن بر رو  يدرو الکليعصاره ه

 قرار گرفت.  يابياز سرطان پستان مورد ارز يعنوان مدلبه 7
  

  مواد و روش کار
 عصاره ه يته

چ  گرم  ٥٠٠مقدار   کبابه  گ  ينيدانه  شرکت  داروياز    يياهان 
از آن وزن و پودر گرد  ٢٥٠شد.    ي داريزردبند خر   د. سپس،يگرم 

  ١٠گرم پودر در    ١  % (نسبت ۷۰گرم از پودر حاصل با اتانول    ۱۰۰
اتاق  ي کر در دمايش ي ساعت رو ۷۲به مدت  )٪٧٠تر اتانول يليليم

و سپس با کاغذ  ينخ ابتدا با پارچه ،شد. عصاره حاصل ي ريگعصاره
ظ و  ياواپوراتور تغل  ي روتارکمک  با  لتر شد، در مرحله بعد  يف  يصاف

 .شد  ي خچال نگهداري سپس در آون خشک شد و تا زمان استفاده در  
 يکشت و پاساژ سلول

داروسازبه  MCF-7 ي هاسلول  دانشکده  از  منجمد    ي صورت 
ه و به اتاق کشت سلول دانشکده  يکرمانشاه ته  ي دانشگاه علوم پزشک

منتقل شدند و بلافاصله از حالت انجماد خارج و در فلاسک کشت  
T25   طيمح  درDMEM  ۱۰  ي حاو%FBS    ۱و  %

درجه    ۳۷  ي در انکوباتور با دماکشت و    نيسين/استرپتومايليسيپن
ساعت بعد    ۲۴.  قرار داده شدند CO2 ۵% و  يکافگراد، رطوبت  يسانت
کف   هاسلولانجام شد و اجازه داده شد تا    هاسلول ط  يض محيتعو
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پر کنند. پس  را  و    انجام گرفت   يپاساژ سلول  ن مرحله،يازا فلاسک 
انکوباتور    مجدداً م شدند و  يد تقسي ن دو فلاسک جديب  هاسلول  در 

ر شوند.  ي ش، تکثيجهت انجام آزما  يقرار داده شدند تا به تعداد کاف
تر  يپاساژ سلول از  استفاده  ب  ٪٢٥/٠ادتا    /نيپسي با  ده،  يوا ي (شرکت 

 انجام شد.ران) يا 
 MTT با کمک آزمون IC50ن ييتع

تراکم  سلول  خانه   ۹۶ت  يسلول در هر چاهک پل  ٥×٣١٠ها با 
،  ١/٠،  ٠١/٠مختلف عصاره ( ي هاساعت با غلظت  ۲۴کشت و پس از 

مار شدند. گروه  يساعت ت  ۲۴تر) به مدت  يلي ليگرم در ميليم   ۱۰و    ۱
دريکنترل فقط مح  از  افت کرد.  يط کشت  ط  يساعت، مح  ٢٤پس 

  ١٠  ي ط تازه حاويتر محيکرول يم   ١٠٠خارج شد و    هاچاهککشت از  
از  اضافه شد.    MTTتر محلول  يکرول يم انکوباس  ۴پس  ون،  يساعت 

نور DMSO تر ي کروليم  ۱۰۰ جذب  و  نانومتر    ۵۷۰در    ي اضافه 
غلظت    ي ريگاندازه هر  بقا  ٣شد.  درصد  داشت.  با    ي تکرار  سلول 

  :ر محاسبه شدي فرمول ز
) ×  ODگروه کنترل   OD / ماري (گروه ت = سلول  ي درصد بقا

۱۰۰  
 ي سلول يزيآمرنگ 
هزار سلول در هر چاهک کشت و پس از   ۵۰ها با تراکم  سلول 

با غلظت    ۲۴ ت IC50ساعت  مار شدند. گروه کنترل فقط  يعصاره 
مار،  يساعت ت  ۲۴افت کرد. پس از  يدر FBS %۱۰  ي ط کشت حاويمح

مسا  ي با گ  و   شستشو داده شدند  PBS با  ، کس يها با متانول ف سلول 
رنگ ۴ تغشدند  ي زيآم%  ر يي .  با سلول   يشناسخت يرات  ها 
نوريم (بزرگنمايا   ي کروسکوپ  ×   ۲۰×   يينورت  بررس۴۰و  و    ي) 

از  يهمچن  .شد  ي بردارعکس  پس  ت  ۲۴ن،  محلول  يساعت  مار، 
تر) اضافه  يلي ليکروگرم در ميم   ۱۰۰د (يوم برمايد ين اورنج/اتيدياکر

و    يبررس  ي لتر آبيکروسکوپ فلورسانس با فيقه با ميدق   ۵و پس از  
 .انجام شد ي بردارعکس 
  

 هاافتهي
  MCF-7عصاره در سلول  IC50ن ييو تع MTTآزمون 

ساعت   ۲۴مار شده به مدت يت  MCF-7 ي هاسلول  ي جذب نور
،  ١/٠، ٠/ ٠١(  ينيکبابه چ   يدرو الکليمختلف عصاره ه   ي هابا غلظت 

  گروه کنترل   ي جذب نورن  يو همچنتر)  يلي ليگرم در ميليم   ۱۰و    ۱
الا از گذاشتن در فرمول،   در يزا ر يتوسط دستگاه    قرائت شد و پس 

،  ٠١/٠  ي هاغلظت مار شده با  يت  ي هاگروه   ي برا   هاسلول   ي درصد بقا
و    ٪٥٠،  ٪٧١،  ٪٩٧ب  يبه ترت   تريلي ليگرم در مي ليم  ۱۰و    ۱،  ١/٠

در نظر گرفته   ١٠٠گروه کنترل    ي درصد بقا(  دي گردمحاسبه    ٪٢١
افزا ينتا شد). با  که  داد  نشان  بقايج  عصاره،  غلظت    يسلول  ي ش 

MCF-7 دهنده اثر وابسته به غلظت عصاره  ابد که نشانييکاهش م
گرم در  ي ليم  MCF-7  ،۱  ي هاعصاره در سلول   IC50است. مقدار  

 ). ١ ر يتصوتر محاسبه شد (يليليم
 

مختلف عصاره کبابه  ي هاساعته با غلظت  ٢٤مار ي پس از ت MCF-7 ي هاسلول  در ي جذب نور زاني م SEM ±نيانگيم سهيمقا ):١( ري تصو
  .موردمطالعه است)  ي هاگروه ن يتفاوت ب ي داري دهنده معنحروف مختلف نشان(

        شد.  نييتع MCF-7 ي هاعصاره در سلول  IC50 عنوانبه  تريليليگرم در م يليم ١ (*): غلظت 
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مار شده با غلظت  يت  MCF-7 يها سلول يرات مورفولوژ ييتغ

IC50 مسا يگ يزيآمبا روش رنگ  ينيعصاره کبابه چ  
 يهاسلول   ي بر مورفولوژ  ينياثر عصاره کبابه چ   يمنظور بررسبه

MCF-7مار شده  يت  ي هامسا استفاده شد. سلول ي گ  ي زي آم، از رنگ

تر)، انقباض  ي ليليگرم بر م ي ليم  ۱از عصاره (غلظت    IC50با غلظت  
سلول را در    يدگين، کاهش حجم و چروکيکرومات  يهسته، فشردگ

توسط    يمرگ سلول  ي د القايسه با گروه کنترل نشان دادند که مؤيمقا
 .)٢ر يتصوعصاره است (

 

  
 مارشده باي کنترل و ب) گروه ت ). الف) گروه٤٠X ي(عدس مسايگ ي زي آمبه کمک رنگ MCF-7 ي هاش آپوپتوز در سلول ينما ):٢( ري تصو

 تراکم و يفشردگ ،يدگيچروک حجم سلول، کاهش  کنترل گروه با سهيمقا در عصاره با ماريت تحت  ي هاسلول  . دريني کبابه چ عصاره IC50 غلظت 

  است.  يمرگ سلول انگريب )هاکان يهسته (پ
سلول در  رنگ   MCF-7  يها آپوپتوز  از  استفاده    ي زيآمبا 

  دي وم برما ي دين اورنج/ات ي دي اکر
زنده   ي ها، هسته سلوليسلول  ي ن اورنج با عبور از غشايديآکر

م درحالي را سبزرنگ  اتي کند،  برمايديکه  از غشاهايوم  با عبور   يد 
نارنج  ي هاده، هسته سلول يدب يآس را  در مراحل    يآپوپتوز شده  و 
قطعه  يينها و  قرمز  مآپوپتوز،  نشان  سلول يقطعه  در   يهادهد. 

MCF-7   هسته يت عصاره،  با  شده  بهمار  مشاهده  ها  منفرد  صورت 

و در   ي ا ها به شکل دستهکه در گروه کنترل، هسته يشدند، درحال
هسته  داشتند.  قرار  هم  گرد، درشت،    ي هاسلول  ي هاکنار  کنترل، 

هاست. در مقابل، بودن آن دهنده زنده شفاف و سبزرنگ بود که نشان
، منفرد، فشرده و متراکم  ينارنج  ي هامار شده، هستهيت  ي هاسلول 

تأ دادند که  القا  ي ديينشان  ا   يمرگ سلول  ي بر  ن گروه توسط  يدر 
ا  ازجمله فشردگ  يکيرات مورفولوژيين تغيعصاره است.  و    يهسته، 

  ).٣  ريروند (تصوي آپوپتوز به شمار م ي هاتراکم، از شاخص
 

  
الف) گروه کنترل و ب)   ).٤٠X ي(عدس وميد ين اورنج/ اتيدي اکر ي زيآمبا استفاده از رنگ  MCF-7 ي هاتوز سلول پ ش آپوينما ):٣(ر ي تصو

درصد  ، با عصاره مار شده ي تکه در گروه ي شود درحاليمو سبز مشاهده  ي کرو هاسلول در گروه کنترل هسته  عصاره. IC50مار شده با يگروه ت
   دهند). يمرا نشان  هاهستهها کان ياست (پمشاهده قطعه قابلو قطعه رنگينارنجن يکرومات با ي آپوپتوز هاسلولاز  يتوجهقابل



 و همکاران فرهنگ تفرجی   هاي سرطاني پستان القاي سميت سلولي و آپوپتوز توسط عصاره هيدرو الکلي کبابه چيني در سلول
 

٨٥٤  

  
 ي ريگ جهيبحث و نت

 ي ها، ناشه و خارج از کنترل سلول يروي ر بيعنوان تکث سرطان به
  ).۱۵شود (يف مي تعر ير و مرگ سلولين تکث ياز اختلال در تعادل ب

فرآ در  سلولي اختلال  مرگ  سلول ي م  يند  رشد  به  منجر   يهاتواند 
خودا   يسرطان اختلالات  (  ي منيو  دوم ).۱۶شود  عامل  يسرطان،  ن 
افته است و نرخ آن همچنان رو به  يتوسعه  ي ر در کشورهايوممرگ 

و   ي، پرتودرمانيشامل جراح  يکنون يدرمان ي هاش است. روشيافزا 
ب  ي، آس بالا  يازجمله عوارض جانب  ييهات ي، با محدوديدرمانيميش

بالا همراه هستند    ي هانه يو هز  ييسالم، مقاومت دارو  ي ها به بافت 
ن را  ينو  يدرمان  ي کردهايافتن رو يها، ضرورت  ت ين محدود يا   ).۱۷(

بات با منشأ  ير، استفاده از ترکياخ  ي ها سال  يش داده است. طيافزا 
ژه  يکمتر، موردتوجه و  يل عوارض جانبياهان، به دليژه گيو، بهيعيطب 

ک و  يتوتوکسياثرات س   ي بر رو  ي قرار گرفته است. مطالعات متعدد
 يهامختلف انجام شده است و روش  ياه يگ  ي هاگونه   ي ضد تومور

  ين اثرات ضد سرطانييو تع  ير سلولي بقا و تکث   يابيارز  ي برا   يگوناگون
ک و  يتوتوکسين مطالعه، اثرات سي). در ا ۹و  ۸ن مواد وجود دارد (يا 

  MCF-7  يبر رده سلول يني کبابه چ يدرو الکلي عصاره ه کيآپوپتوت 
  ج يشد. نتا  ي ريگاندازه   MTTروش    با  يسلول  ي . درصد بقاشد  يبررس

صورت وابسته به غلظت،  به   يني نشان داد که عصاره کبابه چ  حاصل
دارد.    MCF-7  ي هابر سلول   يستيز  ي بقا  ش و کاه  يت سلولياثر سم

تغييپا  ي هادر غلظت  بقايي ن عصاره،  به گروه    يسلول  ي رات  نسبت 
ها ر سلول يبالاتر، مهار رشد و تکث  ي هاکنترل اندک بود، اما در غلظت 

معنبه مهار  يش  يافزا   ي داري طور  بر  عصاره  مؤثر  غلظت    ۵۰افت. 
گرم  ي ليم MCF-7  ۱  يدر رده سلول  (IC50)ها رشد سلول  ي درصد
م تعيلي ليبر  بررسييتر  شد.  مورفولوژ يي تغ  ين  سلوليرات  با    ي ک 
گروه کنترل،    MCF-7  ي هامسا نشان داد که سلول يگ  ي زيآمرنگ

دارا  و  شفاف  هسته  با  گرد  کلن  ي درشت،  بودند.  ي ارتباطات  مانند 
به سلول يت  ي هاسلول  با  ي منفرد، کوچک، چروک  ي هامار شده  و  ده 

انقباض و تراکم در هسته  يي توپلاسم کوچک تغيس ر شکل دادند و 
رنگ سلول  شد.  مشاهده  اورنج/اتيدي اکر  ي زيآمها  بري دين  د  يماووم 
که در  يمار را نشان داد درحالي در گروه ت ي آپوپتوز ي هاسلول وجود 

  MCF-7  ي هادر سلول مشاهده نشد.    ي گروه کنترل سلول آپوپتوز
قطعه ن قطعهيبا کروماتها منفرد، کوچک، متراکم مار شده، هسته يت

بزرگ، شفاف و سبزرنگ گروه    ي هاسه با هستهيرنگ در مقاينارنجو  
بود.    شدهمار  يت  ي هاآپوپتوز در سلول وقوع  انگر  يکنترل بودند که ب

ميبنابرا  مشخصات    توانين،  اساس  از    يکيمورفولوژ بر  حاصل 
 ي درو الکليمار با عصاره هيان کرد که تيانجام شده، ب  ي هاي زيآمرنگ

چ سلول   ينيکبابه  در  آپوپتوز  روند  شدن  فعال  به   يهامنجر 
است  شده  ا يشيپ  مطالعات  گريددر  ،  موردمطالعه  کبابه  ين،  اثر  ن 

ازجمله  يسرطان  ي هاسلول   ي رو  ينيچ است.  شده  و    امي  گزارش 
پتانس تکث  ي نيل عصاره کبابه چ يهمکاران  مهار   يهار سلول ي را در 

طر   يسرطان از  سنتز  يپروستات  کاهش  القا  DNAق  آپوپتوز    ي و 
ت  ي، اثر سم زي ن  ) ۲۰۱۵ست و همکاران (يدي گر  .)۱۷کردند (گزارش  

نه  يس  يسلول سرطان  ي هارده  ي کبابه را رو  يعصاره متانول  يسلول
آن را    يعصاره متانول  ي ک بالايتوتوکسي ت سيکردند و فعال  يبررس

 ثر عصاره، ا ۲۰۲۲در سال    ي گري در مطالعه د  ).۱۴گزارش کردند (

P. cubeba  ل (کوبب   ياصل  ي هاگنان يو  ديآن  ن،  يدروکوببيه   ي ن، 
  ي نومايکارس  ي هان) بر سلول يکوببل ين و مت يني نوکين، ه يکوببليات

شد. همه    يابيارز (SCC-25) و دهان (Hep-2) حنجره  يسنگفرش
ان  ير بيين امر به تغيرا کاهش دادند. ا   ير و مهاجرت سلوليها تکثآن
ج  يو نتانسبت داده شد    يند التهابيل در فرآيدخ  ي هان يها و پروتئژن

از  يکوبب لين و مت يکوببآن نشان داد که    P. cubebaن جداشده 

 يهاک سلول ير، مهاجرت و مشخصات ژنوتوکسيبر تکث   ي ادير زيتأث
) دارند  گردن  و  سر  کوبب   .)۱۹سرطان  بهياثرات  از    ي کي  عنوان ن 

سلوليسمبر    P. cubebaاز    جداشده  ياصل  ي هاگنانيل ،  يت 
سييزا جهش  تکث ينت ي،  سلولي ک  القا  ير  سلول   ي و  در   يهاآپوپتوز 

است  نشان داده شده   )HT29روده بزرگ انسان (  ي نومايآدنوکارس
اتانوليسم  ي گري ). در مطالعه د۲۰(   piper nigrum L  يت عصاره 

  ).۲۱است (گزارش شده  MCF-7 ي هاسلول  ي برا 
توسط    ي القا مطالعات   يمختلف  ياه يگ  ي هاعصاره آپوپتوز  در 
ک عصاره  يتوتوکسي اثر سمثال،  عنوانبه   گزارش شده است.  ي متعدد
آپوپتوز    ي ق القاياز طر  MCF-7 ياردار بر رده سلوليش  يمونيگل م

ژن   به  (  اعلام   BAXوابسته  است  سلول ۲۲شده  مرگ  و   يها) 
ق  يز از طرين  يشن وحشيمار با اسانس آوي نه به دنبال تيس يسرطان

و    يخواص ضد سرطان  يبررس  ).۲۳ان شده است (يآپوپتوز ب  ي القا
عصاره يتوتوکسيس چايکورکوم  ي هاک  و  نقش    سبز  ي ن  و 

روآن   يکنندگليتعد بر  پستان    يسلول  رده  ي ها    MCF-7سرطان 
و    Raf-1انکوژن    ژنقادر به سرکوب   سبز  ي نشان داده است که چا

  IL-8 و TNF-α ي هاژن ان  يش بين قادر به افزا يکورکوم   تلومراز و
شه زردچوبه  ير  يک عصاره اتانوليتوتوکسي اثر س  ي). در بررس۲۴بود (

آزمون    يسلول  ي هارده   ي رواهيس کمک  با  پستان،    MTTسرطان 
رو عصاره  که  شد  پستان    يسلول  ي هارده  ي مشخص  سرطان 

ازجمله   سم   MCFموردمطالعه  سلولياثر  (  ي قو  يت  ).  ۲۵داشت 
ر  زادهخ يش عصاره  اثر  همکاران   Rheum turkestanicumشه  يو 

Janisch کردند و اثرات    يو سالم بررس  يسرطان  ي هاسلول   ي را رو
ها گزارش ن سلول يآپوپتوز آن را در ا   يو القاکنندگ  يسلول  يکشندگ

و    کيتوتوکسيسا   اثرات  )۱۳۹۵و همکاران (  ي محمد  ).۲۶کردند (
  دهان رده   يسرطان  ي هاسلول در    عاقرقرحا اهيک عصاره گيآپوپتوت 
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KB    باعث    عاقرقرحا اهيکه عصاره گ  ندنشان دادکردند و    مطالعهرا
در   آپوپتوز  ا  KB ي هاسلول القا  است  ممکن  و  در  يشده  عصاره  ن 

مف سرطان  نتايمقا  .)۲۷(  باشدد  ي درمان  مطالعه  يسه  از  حاصل  ج 
  دهدي نه، نشان مين زم ين در ا يش يج مطالعات مشابه پي حاضر با نتا

دارد    ين همخوانيشيمطالعات پ  ي هاافته يج مطالعه حاضر با  يکه نتا
پتانس تأ  يني کبابه چ  دانهعصاره    يل ضد سرطانيو  .  کندي م  دييرا 

س تکثيتوتوکسياثرات  ضد  و  بر    ي ري ک  عصاره  غلظت  به  وابسته 
ن  يدر ا   يستيبات فعال ز ي دهنده وجود ترک، نشانMCF-7  ي هاسلول 

  ي و القا  يسرطان  ي هاتوانند در مهار رشد سلول يعصاره است که م
ها، انقباض  ر شکل سلول يي از نوع آپوپتوز مؤثر باشند. تغ  يمرگ سلول

آپوپتوز    ي هاازجمله شاخص  DNAقطعه شدن  و تراکم هسته و قطعه
مار شده با عصاره مشاهده شدند. با توجه  يت  ي هاهستند که در سلول 

  ي رو  ي نيکه با عصاره کبابه چ   يج حاصل از مطالعات مشابهيبه نتا
ر آپوپتوز  يمسها  و در آن گر انجام شده است  يد  يسرطان  ي هاسلول 
مطالعه حاضر، نشان  ي هاافتهيان کرد يب توانيشده است، م يبررس

فعال کردن مس  احتمالاً   ينيدهند که عصاره کبابه چيم  يرهايبا 
م سلول يآپوپتوز،  مرگ  به  منجر  هرچند    شود.  يسرطان  ي هاتواند 

باهيفرض ن  يا   ديي تأ  ي برا  تأث ي،  بريد  در  يدخ  ي هاان ژن يب   ر کبابه  ل 
طور که در بالا  همان .  کرد  يبررس  گر يد  ي ا ر آپوپتوز را در مطالعهيمس

متعدد مشابه  مطالعات  شد،  س ي ذکر  اثرات  و  يتوتوکسي،  ک 
 ي سرطان يسلول ي هامختلف را بر رده ياهيگ ي هاک عصارهيآپوپتوت 

آپوپتوز در   ي را در مهار رشد و القا يمشابه و اثرات اندگزارش کرده 

داده  يسرطان  ي هاسلول  ا نشان  همسوياند.  اعتبار  يين   يهاافته ي، 
ل  يشتر پتانسيب  يت بررسيکند و بر اهميت ميمطالعه حاضر را تقو

حال،  نيورزد. باا ي د ميدر درمان سرطان تأک  يياهان دارويگ  يدرمان
ل در  يدخ   يمولکول  ي هاسم يدرک کامل مکان  ي برا   ي شتريقات ب يتحق

ت آن  يو سم  ياثربخش  يابيو ارز  ين عصاره در سطح سلولياثرات ا 
مدل  درنها  يوانيح  ي هادر  بال  ت يو  است.    ي ضرور  ينيمطالعات 

بررسيترک  ييشناسا و  عصاره  در  موجود  فعال  آن   يبات  ها اثرات 
ترکبه و  مجزا  ميبيصورت  داروهاي ،  توسعه  به  و  يجد  ي تواند  د 

  درمان سرطان کمک کند.  ي هدفمندتر برا 
 

  يتشکر و قدردان
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Abstract 
Background & Aims: Breast cancer, as one of the most common types of cancer, remains a significant 
threat to women's health worldwide. Due to the high incidence of side effects associated with 
chemotherapy, the search for natural compounds with anticancer properties and fewer side effects is of 
great importance. The aim of this study was to investigate the cytotoxic effect of the hydroalcoholic 
extract of Piper cubeba L. on breast cancer cells. 
Materials & Methods: In this study, MCF-7 cancer cells were exposed to different concentrations of 
the hydroalcoholic extract of Piper cubeba L. Subsequently, cell viability was measured using the MTT 
assay. Additionally, morphological changes in cells and the occurrence of apoptosis were investigated 
using Giemsa staining and ethidium bromide-acridine orange staining methods. 
Results: The results showed that the extract, in a concentration-dependent manner, reduced cell viability 
and induced apoptosis in MCF-7 cancer cells. A concentration of 1 mg/mL was determined as the IC50 
of the extract in this study. Moreover, the observation of distinct morphological changes in cells treated 
with the extract indicated the induction of apoptotic cell death. 
Conclusion: The findings of this study demonstrate that the hydroalcoholic extract of Piper cubeba L. 
has significant cytotoxic effects on MCF-7 breast cancer cells. These findings indicate the strong 
potential of this plant as a natural source for the development of new anticancer drugs. 
Keywords: Piper Cubeba, breast cancer, MCF-7, apoptosis, cytotoxicity 
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