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در  وکاین هاسایتبر تکثیر سلولی و بیان  یوفوربیا میکروسیدا اثر عصاره گیاهبررسی 

 MDA-MB-231 سلولهای سرطان پستان رده
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 چکیده

و عامل مرگ و میر سرطان پستان، عامل حدود یک سوم سرطان ها در زنان  و هدف:زمینه 
گونه های  از از کشورها برخی یدر طب سنتمی باشد.  زنانناشی از سرطان در های گسترده 

 با حاضر شده است. مطالعهاستفاده  اورام و تومورهامعالجه  یبرا  Euphorbiaجنس

توموری و بیان برخی  های کشندگی سلول بر E. microsciadia عصاره اثر تعیین هدف
 و طراحی MDA-MB-231در رده سلولی  سایتوکاین های دخیل در التهاب و سرطان

 است. شده اجرا
به همراه  DMEMدر محیط  MDA-MB-231ی رده سلولی سلول ها روش بررسی:

 ۰۱۱واحد بر میلی لیتر و استرپتومایسین  ۰۱۱درصد سرم جنین گاوی، پنی سیلین  ۰۱
 ۵۵درصد و رطوبت CO2 ۵درجه سانتی گراد،  ۷۳میکروگرم بر میلی لیتر، در شرایط دمای 

با روش  MDA-MB-231 یسلولها زیست پذیریاثر عصاره بر  درصد کشت داده شدند.
MTT میزان بیان  ابیبرای ارزی شد. یبررسmRNA  سیتوکاین هایIL-1β, IL-6, 

IL-8, IL-10, IL-17A, TGF-β1, INF-γ  رده سلولیبعد از تیمارMDA-MB-

و تبدیل آن  RNAبعد از استخراج  .استخراج شدکمک ترایزول به  RNAعصاره با  231
 TaqMan real-time PCR تکنیک در نمونه ها توسط mRNA، میزان بیان cDNAبه 

ست با استفاده از ت کنترلو  تیمار با عصارهایتوکاین ها در دو گروه ساندازه گیری شد و بیان 
Mann–Whitney .مورد آنالیز قرار گرفت  

 4۱/4۷4 و ۷۱/4۳4 یوفوربیا میکروسیدا یبرا IC50 ریساعت مقاد 24و  42پس از  ها:یافته
 MDA-MB-231 یسلولرده  بر تکثیریاثرات ضد  .بدست آمد تریل یلیدر م کروگرمیم

به  MDA-MB-231 یسلولرده در  تکثیریعصاره اثرات ضد و زمان بود. وابسته به دوز 
افزایش بیان  ,INF-γ IL-8, IL-1β  گذاشت. شیبه نماو زمان روش وابسته به دوز 

 ,TGF-β1, IL-6, IL-10 .ندنشان داد با عصاره ساعت بعد از تیمار 24و  42 یمعنادار

IL-17A ندساعت از تیمار کاهش بیان نشان داد 24پس از و ساعت افزایش بیان  42از  بعد. 
ممکن است بتواند به عنوان ابزاری برای دست  E. microsciadiaعصاره ی  گیری:نتیجه

کاری بیان ژن های پیش گفته و در نهایت، کنترل رشد و تکثیر سلول ها که امری اساسی در 
 مطالعات ملکولی و سلولی حیطه ی سرطان است.
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  مقدمه

 و گیر دامن معضلات از یکی عنوان به سرطان امروزه

 نظر از های هنگفتی هزینه که است بشری جامعه اصلی

 می وارد انسانی جامعه به روحی نیز و اقتصادی اجتماعی،

 و در غربالگری اخیر پیشرفت های علیرغم همچنان و کند

 .باشد می شیوع و بروز از بالایی نرخ دارای سرطان، درمان

سرطان پستان، عامل حدود یک سوم سرطان ها در زنان و 

پس از سرطان ریه، دومین علت مرگ ناشی از سرطان در آنان 

 به مربوط ایران در زنان شایع سرطانهای ٪ ۳1. (۰) است

 2۱ان پستان در ایران سرط به مبتلایان مجموع و است پستان

هزار بیمار به این تعداد  ۳هزار نفر است و سالیانه بیش از 

مجموع مطالعات نشان داده که بیش از  .(4) اضافه می گردد

سال بوده اند و میانگین  2۱ - ۵۱ سنین در مبتلایان از 2۱٪

میزان بروز  .هستسنی آنان در ایران کمتر از سایر کشورها 

مورد جدید در هر  4۱سرطان پستان در ایران به میزان 

مورد جدید در هر  ۳۱۱۱زن در سال است که برابر  ۰۱۱۱۱۱

با توجه به این که اغلب راه کارهای درمانی  .(۷) سال است

نیستند، تلاش  پستاندایمی سرطان  موجود، درمان قطعی و

برای دستیابی به داروهای جدید با مکانیزم های اثر بخشی 

متفاوت با داروهای معمول، ادامه دارد. در این رابطه، یکی از 

روش های مورد توجه پژوهشگران، دست کاری در مسیر 

 هدف با حاضر مطالعه  ها می باشد. های مرتبط با سایتوکاین

 (E. microsciadia)دارویی گیاه اثر تعیین

Euphorbia microsciadia Boiss.  کشندگی سلول بر 

 بهو بیان سایتوکاین ها  MDA-MB-231 توموری های

 موثرتر گیاهی سرطانی ضد داروی یاحتمال تهیه منظور

است. امروزه با گسترش استفاده از  شده اجرا و طراحی

گیاهان دارویی برای پیشگیری و درمان بیماری ها و با توجه 

به افزایش بروز سرطان های مختلف چه در کشورهای توسعه 

ان دارویی برای گیاهیافته و چه در حال توسعه، استفاده از 

نوان به ع پستانکشف داروهای ضد سرطانی، به ویژه سرطان 

جهان، که با وجود  خانم ها یرطان در بین شایع ترین س

اثرات جانبی کمتر بتوانند جایگزین شیمی درمانی، درمان های 

طاقت فرسا و موارد مقاوم به درمان شوند، ضروری به نظر 

کشف داروهای به منظور گام نهاندن در مسیر  .(1-2) رسدمی

دارد مکانیسم گیاهی ضدسرطانی جدید، این مطالعه سعی 

را بر روی  .E. microsciadiaهای اثرات ضد سرطانی 

 مورد بررسی قرار دهد. پستانسلول های سرطانی 

 

  روش بررسی
از شهرستان سامان در استان  E. microsciadiaگیاه 

چهارمحال و بختیاری جمع آوری شد. گیاه توسط جناب 

آقای دکتر شیرمردی در مرکز تحقیقات جهاد کشاورزی استان 

چهارمحال و بختیاری شناسایی شد و یک نمونه هرباریومی 

از گیاه در هرباریوم مرکز تحقیقات گیاهان دارویی دانشگاه 

ری و با کد هرباریومی علوم پزشکی شهرکرد نگهدا

Skums-659  ثبت شد. بخش های هوایی گیاه پس از

خشک شدن در سایه پودر شدند و برای عصاره گیری مورد 

 .E برای تهیه عصاره هیدروالکلی استفاده قرار گرفتند.

microsciadia بار تکرار عمل  ۰-۷، با روش ماسراسیون با

ش از حلال های عصاره گیری پودر گیاه انجام شد. در این رو

آب و اتانول تلخ بدون بو تیریک اسید با نسبت های مشخص 

استفاده و سپس عصاره استخراج شده با کاغذ صافی فیلتر 

شد. عصاره های فیلتر شده به منظور حذف حلال و تغلیظ 

درجه  ۷۳روز در انکوباتور با دمای  ۵تا  ۷شدن، به مدت 

و یا پودر شده به  قرار گرفتند. در نهایت عصاره های خمیری

کاملا حل و پس از سانتریفیوژ کردن و حذف  DMSO کمک

قسمت ته نشین شده، برای انجام آزمایش در نظر گرفته 

-MDA-MBانسانی رده  پستانسلول های سرطانی  .شدند

از مرکز ملی ذخایر ژنتیکی ایران تهیه شدند. سلول ها  231

درصد سرم جنین گاوی،  ۰۱به همراه  DMEMدر محیط 
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 ۰۱۱واحد بر میلی لیتر و استرپتومایسین  ۰۱۱پنی سیلین 

درجه سانتی گراد،  ۷۳میکروگرم بر میلی لیتر، در شرایط دمای 

CO2 ۵ بررسی  درصد کشت داده شدند. ۵۵درصد و رطوبت

-4,5)-3) توان زیستی سلولها به روش

-2,5-yl)-2-Dimethylthiazol

diphenyltetrazolium bromide) (MTT):  سلول

 confluencyهای کشت شده تک لایه ای پس از رسیدن به 

چاهکی به تعداد مناسب )با  ۵1درصد در پلیت های  ۵۱-4۱

ا توجه به نوع و سلول در هر چاهک ب ۰۱۱۱۱-۰۱۱۱تعداد 

ساعت در انکوباتور  42اندازه سلول ها( کشت و به مدت 

CO2  درصد  ۵در شرایطCO2  درصد رطوبت انکوبه  ۵۵و

) از عصاره  ۰۱۱۱تا  ۰۱ساعت با غلظت های  42و بعد از 

 RPMIحل و با استفاده از محیط کشت  DMSOکه توسط 

رقت سازی شده بودند( تیمار شدند. لازم به ذکر است که 

در محیط کشت برای جلوگیری از  DMSOحداکثر غلظت 

 رسیبر درصد در نظر گرفته شد. ۰/۱آسیب سلولی 

 منظور به نوری: اینورت میکروسکوپبا  سلولها مورفولوژی

 ها سلول تیمار از پس ها، سلول اولیه مورفولوژیکی بررسی

 24 و 42 ی ها زمان در IC50))با غلظت های  عصاره با

 اینورت میکروسکوپ توسط ها آن برداری تصویر ساعت

 ,Roche)به وسیله ترایزول mRNAاستخراج  .شد انجام

Germany)   انو نانجام گرفت. در ادامه با استفاده از دستگاه

میکرولیتر  ۷اندازه گیری و سپس  Total RNAمیزان  دراپ

 RevertAidبا استفاده از کیت Total RNAاز 

First Strand cDNA Synthesis  (#K1632, 

Fermentase)  طبق روش شرکت سازنده بهcDNA تبدیل

با  TaqManشد. پرایمرهای مخصوص و پروب های 

 Primer Express (TAGاستفاده از برنامه ی 

Copenhagen)  ( تمام  واکنش ۰طراحی شدند )جدول

 Rotor Gene TMدر دستگاه  Real-Time PCRهای 

3000 (Corbett)  انجام شدند. واکنش ها در حجم نهایی

میلی لیتری صورت  ۱/ ۰ میکرولیتر در میکروتیوب های  4۵

میکرولیتر از  ۰4گرفت. ترکیبات  هر واکنش شامل 

TaqMan Universal PCR Master Mix (2X)  ،2/ 

میکرولیتر از هر یک از پرایمرهای رفت و برگشت با غلظت  ۱

 ۰۱میکرولیتر از پروب ها با غلظت  ۱/ 4پیکومولار و  ۰۱

 4 و RNase, DNase-freeمیکرولیتر آب  ۳پیکومولار، 

الگو بود. در نهایت نمونه های مورد نظر  cDNAمیکرولیتر 

 سیکل تکثیر انجام پذیرفت. 2۵در دستگاه قرار داده شدند و 

 ΔCtرای بررسی آماری داده ها، ب :ها ه داد تحلیل و تجزیه

 β-actin ژن  Ctژن مربوطه و  Ctژن در هر نمونه از افتراق 

 RESTنتایج در برنامه . به عنوان ژن رفرانس محاسبه شد

(Relative Expression Software Tool)   به صورت

)Delta Delta -2یا   TΔΔC−2سنجش نسبی با روش

C(T))  ستفاده او اطلاعات جمع آوری شده با  .نددشآنالیز

برای بررسی بیان ژن  Mann-Whitney Uاز آزمون آماری 

تجزیه و تحلیل  SPSSدر دو گروه مختلف، در نرم افزار 

شدند. همچنین برای تهیه شکل های مربوطه از نرم افزار 

GraphPad Prism 5 Demo .استفاده گردید 

 
 

 

 

 

 

 



  سايتوکاين ها در ردهبر تکثیر سلولی و بیان  Euphorbia microsciadia Boiss اثر                                                                         885

 

 8931 ،6 ۀ، شمار81 ۀشاپور، دورعلمي پزشكي جندی ۀمجل

 
 

 ها سایتوکاین بیان ارزیابی در استفاده مورد های پروب و ها پرایمر توالی: 0جدول 

 پروب و پرایمرها توالی ها ژن

β-actin Forward 5-AGCCTCGCCTTTGCCGA-3 

Reverse 5-CTGGTGCCTGGGGCG-3 

Probe FAM-CCGCCGCCCGTCCACACCCGCC-TAMRA 
IL-1β Forward 5-ACAGATGAAGTGCTCCTTCCA-3 

Reverse 5-GTCGGAGATTCGTAGCTGGAT-3 

Probe FAM- CTCTGCCCTCTGGATGGCGG-TAMRA 
IL-6 Forward 5- GGTACATCCTCGACGGCATCT-3 

Reverse 5- GTGCCTCTTTGCTGCTTTCAC-3 

Probe FAM-TGTTACTCTTGTTACATGTCTCCTTTCTCAGGGCT-TAMRA 
IL-8 Forward 5-TTGGCAGCCTTCCTGATTTC-3 

Reverse 5-TATGCACTGACATCTAAGTTCTTTAGCA-3 

Probe FAM-CCTTGGCAAAACTGCACCTTCACACA-TAMRA 
IL-10 Forward 5-TCAAGGCGCATGTGAACTC-3 

Reverse 5-CGGCCTTGCTCTTGTTTTC-3 

Probe FAM-CGGCGCTGTCATCGATTTCTTCC-TAMRA 
IL-17A Forward 5-AATCTCCACCGCAATGAGGA-3 

Reverse 5-ACGTTCCCATCAGCGTTGA-3 

Probe FAM-CGGCACTTTGCCTCCCAGATCACA-TAMRA 
TGF-β1 Forward 5-CAGCAACAATTCCTGGCGATA-3 

Reverse 5-AAGGCGAAAGCCCTCAATTT-3 

Probe FAM-CTGCTGGCACCCAGCGACTCG-TAMRA 
INF-γ Forward 5-AGCTCTGCATCGTTTTGGGTT-3 

Reverse 5-GTTCCATTATCCGCTACATCTGAA-3 

Probe FAM-TCTTGGCTGTTACTGCCAGGACCCA-TAMRA 
 

 

 یافته ها

عصاره  (IC50)درصد 01میزان غلظت مهاری 

E.microsciadia.  ساعت  28ساعت و  42پس از 

 .E عصاره. (IC50) درصد ۵۱میزان غلظت مهاری 

microsciadia   ساعت به ترتیب 24ساعت و  42پس از 

گرم بر میلی لیتر بدست آمد میکرو 4۱/4۷4 و ۷۱/4۳4

  (.۰شکل)

 .E عصاره داد نشان اولیه سلول ها میکروسکوپی بررسی

microsciadia قادر است اثرات ساعت 24 و 42 از پس 

 (.4شکل)باشد  داشته ها سلول روی بر چشمگیری توکسیک

 مورفولوژیکی تغییرات تیمار تحت های سلول بررسی در

 سلولی، غشای طبیعی در حالت عمده تغییرات از جمله بارز

 .شد مشاهده ها سلول حجم کاهش و ها سلول شدن گرانوله

بر بیان  E.microsciadiaعصاره نتایج بررسی اثرات 

-MDAسایتوکاین های تحت مطالعه در سلول های 

MB-231 

بر بیان سایتوکاین های التهابی  E.microsciadiaاثر عصاره 

INF-γ,TGF-β,IL-8 

به دنبال تیمار سلول ها با  INF-γنتایج بررسی بیان ژن 

نشان داد  E.microsciadiaاستفاده از عصاره هیدرو الکلی 

در هر دو  INF-γکه عصاره باعث افزایش معنادار بیان ژن 

 42ساعت پس از تیمار می گردد و پس از  24و  42زمان 



 885   محمدرضا محمودیان ثانی و همکاران

 

 8931 ،6 ۀ، شمار81 ۀشاپور، دورعلمي پزشكي جندی ۀمجل

 
 

 

ساعت شروع به کاهش می نماید. نتایج بررسی بیان ژن 

TGF-β  به دنبال تیمار سلول ها با استفاده از عصاره هیدرو

ث افزایش نشان داد که عصاره باع E.microsciadiaالکلی 

ساعت پس از تیمار می گردد. نتایج  TGF-β 42بیان معنادار 

به دنبال تیمار سلول ها با استفاده از  IL-8بررسی بیان ژن 

نشان داد که عصاره  E.microsciadiaعصاره هیدرو الکلی 

ساعت ساعت پس از تیمار باعث  24و  42در هر دو زمان 

نشان داده  ۷ر شکل می گردد. این نتایج د IL-8افزایش بیان 

 شده است.

 P<0.05*می دهند: را نشان  معناداری زانیستاره ها م

**P<0.001 
بر بیان سایتوکاین های  E.microsciadiaاثر عصاره 

 IL-1β, IL-6, IL-10,IL-17 التهابی

به دنبال تیمار سلول ها با  IL-1βنتایج بررسی بیان ژن 

نشان داد  E.microsciadiaاستفاده از عصاره هیدرو الکلی 

در هر دو  IL-1βکه عصاره باعث افزایش بیان معنادار ژن 

 42ساعت پس از تیمار می گردد و پس از  24و  42زمان 

-ILساعت شروع به کاهش می نماید. نتایج بررسی بیان ژن 

به دنبال تیمار سلول ها با استفاده از عصاره هیدروالکلی  6

E.microsciadia  که عصاره باعث افزایش بیان نشان داد

IL-6 42  ساعت پس  24ساعت پس از تیمار و کاهش بیان

به دنبال  IL-10از تیمار شده است. نتایج بررسی بیان ژن 

ها با استفاده از عصاره هیدرو الکلی تیمار سلول

E.microsciadia  نشان داد که عصاره باعث افزایش بیان

مار می گردد و سپس ساعت پس از تی IL-10 42معنادار ژن 

به  IL-17Aشروع به کاهش می نماید. نتایج بررسی بیان ژن 

ها با استفاده از عصاره هیدرو الکلی دنبال تیمار سلول

E.microsciadia  نشان داد که عصاره باعث افزایش

ساعت پس از تیمار می گردد  IL-17A 42معنادار بیان ژن 

نشان  2شکل  و سپس شروع به کاهش می نماید. نتایج در

 داده شده است.

 
 

 
 .MDA-MB231 پستان سرطانبر روی رده توموری  E. microsciadiaاثرات مهار رشدی عصاره هیدروالکلی :  0شکل 
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نمونه در   : B: نمونه کنترل  x21( A)بزرگ نمایی  MDA-MB-231انسان رده  پستانمورفولوژی سلول های سرطانی  :4شکل

 438/  41: نمونه در معرض غلظت  Cساعت  42بعد از  E.microsciadia میکروگرم بر میلی لیتر از   478/  31معرض غلظت 

 ساعت 28بعد از  E.microsciadia میکروگرم بر میلی لیتر از 

 

 

از عصاره  IC50تحت تاثیر غلظت  β-actinنسبت به ژن رفرانس  INF-γ,TGF-β,IL-8تغییرات بیان ژن های  :3شکل

E.microsciadia  مقادیر بر اساس میانگین(mean±SEM)  بیان شده است ارزیابی معنی دار بودن نتایج با استفاده از ازمون

 بدست امده.Mann–Whitney U test  پارامتری 
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از  IC50تحت تاثیر غلظت  Beta-actinنسبت به ژن رفرانس  IL-1β, IL-6, IL-10, IL-17Aتغییرات بیان ژن های  :2شکل

بیان شده است ارزیابی معنی دار بودن نتایج با استفاده از ازمون  (mean±SEM)مقادیر بر اساس میانگین  E.microsciadiaعصاره 

 مده.آبدست Mann–Whitney U test  پارامتری 

 

  بحث

 .Eسلول های تیمار شده با در در مطالعه حاضر 

microsciadia  ساعت اولیه تیمار بیشتر سایتوکاین  42در

ساعت افزایش  24های التهابی افزایش یافتند ولی پس از 

INF-γ  همراه با کاهش سایتوکاین های التهابی همراه شد و

به نظر  در واقع موجب مهار رشد سلول های توموری گردید.

پس از  INF-γبا بیان بالای  E. microsciadia می رسد

ساعت می توانند بیان سایتوکاین های التهابی همچون  24

کاهش  Th2   را از سلول های TGF-βو  ۰۱و  1اینترلوکین 

در سلول های تیمار شده  INF-γدر مطالعه حاضر بیان دهد. 

ساعت به شدت افزایش  42پس از  E. microsciadiaبا 

ساعت کاهش  24 پس از TGF-βنشان داد و میزان بیان 

رفتارهای گوناگون سلول شامل تکثیر، تمایز،  TGF-β. یافت

-TGFمهاجرت و آپوپتوز را تنظیم می کند. مسیر سیگنالینگ 

β می کند و شناخته شده است  های تومور را مهار رشد سلول

که در طی مراحل اولیه کارسینوژنز مانند سرکوبگر تومور 

قوه و بسیار یک القاکننده بال TGF-βکند. عمل می

 )mesenchymal transition–epithelial )EMT مهم

دارای عملکرد ضد  INF-γ .(4, ۳) در پیشرفت سرطان است

قادر است  INF-γتوموری بوده و مطالعات نشان داده اند که 

سلول های  از جملهدی رشد سلول های توموری متعد

قادر است با اثر بر  INF-γ .سرطانی سینه را مهار کند

سایتوکاین های متعدد رشدی و گیرنده مرگ مسیرهای 

 ۰۱در مطالعه حاضر اینترلوکین  .(۵) آپوپتوزی را فعال نماید

ساعت از  24ساعت اول افزایش نشان داد ولی پس از  42در 

یک سایتوکاین ضد التهابی  IL-10 میزان بیان آن کاسته شد. 

پاسخ های بیش از حد سیستم است که می تواند باعث مهار 

ایمنی شود. این سایتوکاین نیز مانند برخی دیگر از سایتوکاین 

ها می تواند نقش دوگانه ای در سلول های توموری ایفا نماید 

به گونه ای که هم نقش افزایش تکثیر و هم نقش مهار رشدی 

 بر روی سلول های سرطانی همچون سرطان سینه ایفا نماید

ساعت اولیه  42در  (IL-1β) بتا ۰بیان اینترلوکین  .(۰۰, ۰۱)

چشمگیر  کاهشساعت  24ولی پس از  هتیمار افزایش یافت



  سايتوکاين ها در ردهبر تکثیر سلولی و بیان  Euphorbia microsciadia Boiss اثر                                                                         884

 

 8931 ،6 ۀ، شمار81 ۀشاپور، دورعلمي پزشكي جندی ۀمجل

 
 

نترل ک نسبت به یبیشتر بیان داشته اما هنوز در گروه تیمار

در بسیاری از سلول های سرطانی شامل  IL-1β  .دارد

سرطان های سینه، پروستات، کولون، ریه، سر و گردن و 

ملانوما بررسی شده است و افزایش بیان این سایتوکاین تایید 

شده است به طوری که بیمارانی با مقادیر بالای بیان 

مان در از در پس  بتا عموما پیش آگاهی ضعیفی ۰اینترلوکین 

به دنبال  IL-6نتایج بررسی بیان ژن  .(۰4) آنها وجود دارد

ها با استفاده از عصاره هیدروالکلی تیمار سلول

E.microsciadia  ساعت پس از  24نشان داد که عصاره

تحقیقات تجربی و می شود.  IL-6  کاهش بیان باعثتیمار 

ن التهاب ، بیقویاپیدمیولوژیکی پیشنهاد می کنند، یک رابطه 

در سرطان های  IL-6و انواع مختلف سرطان وجود دارد. 

-IL .(۰۷) اپیتلیالی نظیر کارسینومای پستان افزایش می یابد

سایتوکاینی است که در ریز محیط تومور عملکرد پیش    6

-IL  .(۰2) زایی و متاستاز نقش دارد التهابی داشته و در رگ

 24و  42به دنبال تیمار سلول ها با عصاره در هر دو زمان  8

 دارای IL-8 . نشان دادساعت پس از تیمار افزایش بیان 

اثرات پیش برنده التهاب است. این سایتوکاین توسط انواع 

سلول های تومور مثل پروستات، ریه و پستان ترشح می شود. 

شرفت با افزایش رشد تومور و پی IL-8بیان بیش از حد 

بیماری و همچنین عود کردن سرطان پستان همراه بوده و 

و آنژیوژنز، رشد و متاستاز  IL-8 ارتباطی مستقیم بین سطوح 

-MDA در سلول های  IL-8بیان     .تومور وجود دارد

MB-231 توسط NF - RB  تنظیم می شود؛ این فاکتور

رونویسی ضروری با بیان تعدادی از سایتوکاین ها، گیرنده 

های سایتوکاینی و نیز فاکتورهای رشد نقش به سزایی در 

 IL-8 و  IL-6 ایفا می کند. افزایش بیان  IL-8 تنظیم بیان 

 در سلول های تیمار شده با داروی شیمی درمانی

doxorubicin ۰۳اینترلوکین  .(۰1, ۰۵) گزارش شده است 

(IL-17A)  سایتوکاینی پیش التهابی جدید است که عموما

که سلول +CD4 کمکی فعال شده T به وسیله سلولهای

این نامیده می شوند، تولید می گردد؛ ولی  Th17 های

سایتوکاین از طریق ماکروفاژها، نوترو فیل ها، مونوسیت ها 

مطالعات  (۰۳) نیز بیان می شود CD8 + T و سلول های

به   IL-17جدید نشان داده اند که سلول های تولید شده 

وفور در سرطان پروستات، سرطان ریه، سرطان پستان و 

 موجب IL-17  .(۰۵, ۰4) سرطان رحم یافت می شوند

در سلول های سرطانی می شود و  VEGF افزایش تولید

زایی و رشد  در رگ IL-17ممکن است مکانیزم احتمالی 

بررسی مطالعات نشان می   .(۰۵) تومور به همین دلیل باشد

 .Eدهد تاکنون مکانیسم اثرات ضد سرطانی 

microsciadia  مشخص  پستانبر روی سلول های سرطان

نشده است. با این حال در زیر به برخی از مطالعاتی که به 

بررسی اثر ضد سرطانی گونه های دیگری از جنس 

Euphorbia  و ترکیبات استخراج شده از این جنس پرداخته

و همکاران در سال  Sharmaشده است اشاره می شود: 

لتهابی و ضد سرطانی اثرات آنتی اکسیدانی، ضد ا 4۱۰2

را بررسی و نشان دادند  Euphorbia hirtaعصاره اتانولی 

عصاره گیاه مذکور دارای فعالیت آنتی اکسیدانی قوی است و 

میکروگرم در میلی لیتر بالاترین اثر ضد التهابی  4۱۱در غلظت 

میکروگرم در میلی لیتر  ۰۱۱را داراست و همچنین در غلظت 

همچنین  .(4۱) ابی را نشان می دهداثرات ضد سرطانی انتخ

Kwan  و همکاران در مطالعه ای دیگر به بررسی اثرات

بر  Euphorbia hirtaگیاه و ضد سرطانیکشندگی سلولی، 

پرداخته و نشان دادند که گیاه  MCF-7روی لاین سلولی 

 42میکرو گرم در میلی لیتر بعد از  41/4۵مذکور در غلظت 

 درصد از سلول ها گردد ۵۱ساعت می تواند باعث مهار 

 Choene 4۱۰1در مطالعه دیگری در سال  .(4۰)

ضمن بررسی ترکیبات فیتوشیمیایی گیاه   Motadiو

Euphorbia tirucalli  با استفاده ازLC-MS  اثرات ،

مهار رشدی عصاره گیاه را بر روی لاین های مختلف سرطان 

مورد بررسی  MCF-7و  MDA-MB 231از جمله  پستان
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قرار دادند. عصاره گیاه در رفتاری وابسته به غلظت و نوع 

ساعت نشان می دهد  24سلول اثرات مهار رشدی را بعد از 

در ایران زارع و همکاران به بررسی ترکیبات شیمیایی  .(44)

به نام  Euphorbiaیکی از انواع گونه های جنس 

Euphorbia macrostegia  پرداخته اند و نشان داده اند

که گیاه مذکور دارای طیف وسیعی از ترکیبات فعال از جمله 

تری ترپن ها و اسیدهای چرب غیر اشباع می باشد که می 

با توجه به نقش  .(4۷) توانند اثرات ضد سرطانی داشته باشند

-IL-1β, IL-6, IL-10, IL-17A, TGF های سایتوکاین

β1, INF-γ  بر سرنوشت سلول های  هاو گیرنده های آن

سرطانی نظیر سلول های سرطان پستان، می توان پیش بینی 

کرد که کنترل میزان بیان این ژنها در سلول های سرطانی، به 

 .Eعصاره ی . کمک کند ان سرطانتوفیق در کنترل و درم

microsciadia  به دلیل اثرات مهار رشدی بر روی سلول

 برخی سایتوکاین هایبیان  و اثرات بر پستانهای سرطانی 

زینه گبه عنوان  می تواند دخیل در فرایندهای التهاب و سرطان

ای برای تولید داروهای ضد سرطانی بر علیه سرطان سینه 

با اینحال نیاز به مطالعات بر روی نمونه درنظر گرفته شود. 

  های حیوانی و انجام کارآزمایی های بالینی احساس می شود.
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Abstract 
Background and Objective: Breast cancer accounts for about one-
third of all cancers in women. Behind lung cancer, it is the second 
leading cause of cancer deaths in this gender group. In traditional 
medicine, Euphorbia (E.) microsciadia (Boiss) is a plant used for 
cancer treatment. Therefore, the main purpose of this study was to 
determine the effect of E. microsciadia extract on elimination of 
tumor cells and expression of cytokines in breast cancer MDA-MB-
231 cell line. 
Materials and Methods: Cell culture was performed in Dulbecco’s 
Modified Eagle Medium (DMEM); supplemented with 10% fetal 
bovine serum (FBS), penicillin (1IU/ml), and streptomycin (1µg/ml) 
at 37°C, with 5% CO2 and 95% humidity. The effect of E. 
microsciadia extract on the viability of MDA-MB-231 cells was then 
evaluated by MTT assay. To estimate the expression level of the 
mRNA of IL-1β, IL-6, IL-8, IL-10, IL-17A, TGF-β1, and INF-γ 
following MDA-MB-231 cell line treatment with the plant extract, 
the RNA was extracted using TRIzol solution for cDNA synthesis. 
The mRNA expression level was subsequently measured in the 
samples by TaqMan real-time polymerase chain reaction (PCR) 
technique. The expression of cytokines in both groups of extract 
treatment and control was ultimately analyzed via Mann-Whitney U 
test.  
Results: After 24 and 48 h, the IC50 values for the E. microsciadia 
extract were determined at 278.30 and 238.20μg/ml, respectively. 
Besides, the extract showed evidence of anti-proliferative effects on 
the MDA-MB-231 cell line in a dose- and time-dependent manner. 
Moreover, the expression levels of INF-γ, IL-8, and IL-1β had 
significantly increased 24 and 48 h after being treated with E. 
microsciadia extract. The expression level of TGF-β1, IL-6, IL-10, 
and IL-17A had correspondingly augmented and decreased after 24 
and 48 h of treatment; respectively. 
Conclusion: The E. microsciadia extract may be used as a tool to 
manipulate expression of cytokine genes and to ultimately control 
cell growth and proliferation, which is of utmost importance for 
molecular and cellular studies in cancer therapy. 
 
Keywords: Euphorbia microsciadia Boiss, Breast cancer, MDA-
MB-231, Cytokine. 
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