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 چکيده 
اشد که اثرات جانبی ب می درمانی شيمی داروهای ترین مهم از یکی زنان می باشد. دوکسوروبيسين درترین سرطان  سرطان سينه شایع :مقدمه

( دارای Heracleum persicum. گياه گلپر)دنده یک سوم کل داروهای موجود را تشکيل می امروزه ترکيبات گياهی تقریباًمتعددی به همراه دارد. 
نگلی در درمان سرطان مورد چون استفاده از ترکيبات ا چنين در سال های اخير بررسی تارگت های دارویی جدید هم خاصيت ضد سرطانی می باشد. هم

يشمانيا ماژور در مقایسه با لو پروماستيگوت اثرات ضد سرطانی عصاره گياه گلپر بررسی این هدف از مطالعه حاضر،  بر توجه قرار گرفته است. بنا
 می باشد. HU02و فيبروبلاست  MCF7 سرطان سينهولی سلدوکسوروبيسين در رده 

کلی گياه گلپر و سينه و فيبروبلاست در معرض غلظت های لگاریتمی دوکسوروبيسين، عصاره ال سرطان یسلولرده های  مواد و روش ها:

برای عصاره گياه،  IC50 (Inhibitory Concentration)ی مقدار بررس منظور به پروماستيگوت ليشمانيا به صورت مجزا و ترکيبی قرار گرفتند.
 .تحليل نتایج صورت پذیرفت تجزیه و SPSSاستفاده شد. در نهایت با استفاده از نرم افزار  MTTدارو و انگل از روش 

 ترکيبی درصد و مجزا رطو هب ليشمانيا پروماستيگوت و گلپر عصاره، دوکسوروبيسينغلظت  یشکه با افزا دهد ینشان م یجنتا یافته های پژوهش:

روماستيگوت ليشمانيا و پیابد. بيشترین کاهش درصد سلول های زنده در اعمال توام عصاره گلپر،  می کاهش MCF7 و فيبروبلاست زنده سلول های
 دوکسوروبيسين می باشد. 

 MCF7 و فيبروبلاست زنده یسلول ها توجهی بر درصدعصاره گلپر و پروماستيگوت ليشمانيا می توانند اثر مهارکننده قابل  بحث و نتيجه گيری:

 چشمگيرتر می باشد. MCF7داشته باشند که این کاهش در سلول های زنده 
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 همقدم
ترین مشکلات سلامت عمومی و  سرطان از بزرگ

، پستان سرطان سومين عامل مرگ و مير در ایران است.
و ان از علل مرگ و مير ناشی از سرطان در ميان زنیکی 

ده شهای مهاجم تشخيص داده  سرطاناز شایع ترین نيز 
ان های سلولی سرط از رده MCF7. (1)می باشددر زنان 

قيقات در تح in vitroسينه است که به عنوان الگوی 
ر دتحقيقات زیادی  (.2)شود سرطان پستان استفاده می

ت. سراسر دنيا به منظور درمان سرطان صورت گرفته اس
مان سال است برای در 30از جمله داروهایی که بيش از 

بيسين دوکسورو، گيرد ه قرار میانواع سرطان مورد استفاد
 ای از خانواده این ترکيب چهار حلقه .(3)می باشد

 DNAاست و تمایل بالایی به اتصال به  آنتراسایکلين
با  واقع دوکسوروبيسين با تشکيل کمپلکس در .(4)دارد

DNA  وDNA توپوایزومراز II ، یی ایجاد ممانعت فضابا
در و  II توپوایزومراز مهار سبب، DNAو شکست رشته 

ها  سازی سلولر فرآیند همانندت باعث اختلال دــنهای
 به آسيب موجب دارو این از بالينی استفاده. (5)شود می

 . (6)دشو و غيره می کليه کبد، قلب، مانند سالم های بافت
، ودنبمصرف این دارو به دليل غير اختصاصی 

رو بروز مقاومت دارویی با چالش روبزیاد و عوارض جانبی 
کشف  زمينهو انجام تحقيقاتی در  (7)گردیده است
عی که در مهار و یا پيشگيری از سرطان يترکيبات طب

های  . در سالضروری به نظر می رسدنقش داشته باشند 
های انگلی  حقيقاتی در راستای معرفی آنتی ژنت ،اخير

ليشمانيا  .(8)ضد سرطان انجام شده است با خاصيت
های انگلی ناشی از تک  ترین عفونت ماژور از شایع

ت که ــــان داده اســــحقيقات نشختگان است. تای
برخی  های ترشحی این تک یاختگان احتمالاً آنتی ژن

 القای آپوپتوز، زایی،ن زایی مانند تومورااز مسيرهای سرط
. را تحت .و. اجتناب از متاستازفعال سازی سيستم ایمنی، 

م دقيق فعاليت سبا این وجود مکاني ،دهند قرار میتاثير 
ها هنوز به طور کامل مشخص  ضدسرطانی این انگل

احساس نيست و نياز به تحقيقات بيشتری در این زمينه 
 .(9)می شود

توجه به  ،با توجه به عوارض جانبی داروهای شيميایی
ها مورد  های درمانی آن ویژگیگياهان دارویی و بررسی 

گياه گلپر با نام  .(10)توجه محققان قرار گرفته است
جمله گياهان دارویی از   Heraclum persicum علمی

ی و از گونه جعفر این گياه از .(11)ایران است یبوم
های دارویی این گياه  اندام .می باشدخانواده چتریان 

ت. این گياه از ــــرگ و دانه اسب ميوه، شامل ریشه،
ها تشکيل  فورانوکوآمارینو رار، فلاونوئيدها های ف روغن

هایی در مورد خاصيت ضد انعقادی،  شده است. گزارش
مبوتيک، ضد تجمع پلاکتی، تحریک کننده آنتی ترو

ضد  قارچی، سيستم انعقادی، درمان صرع، خاصيت ضد
 لذا گياه. (12)این گياه وجود دارد سرطانیو ضد ميکروبی 

ه خواص درمانی متعدد، عوارض جانبی با توجه بگلپر 
کمتر و مقرون به صرفه بودن این نوع درمان نسبت به 

به دليل  انگلی چنين ترکيبات هم وهای شيميایی  درمان
در این مطالعه انتخاب  یاثرات ضد سرطان بودن دارا

اثرات ضد بررسی ر، مطالعه حاضهدف از این  بر بنا شدند.
گياه عصاره انگل ليشمانيا ماژور و  پروماستيگوتسرطانی 

سرطان سلولی گلپر در مقایسه با دوکسوروبيسين در رده 
 می باشد. (HU02و فيبروبلاست) (MCF7سينه)

 ها روش و مواد
انجام شده گروه  12این مطالعه تجربی بر روی     

 (.1 شماره است)جدول
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 . دسته بندی گروه های مورد آزمایش1جدول شماره 

 تيمارها شماره گروه

 MCF7 انگل ليشمانيا بر رده سلولی پروماستيگوتتاثير  1

 HU02 انگل ليشمانيا بر رده سلولی پروماستيگوتتاثير  2

 MCF7 تاثير عصاره گلپر بر رده سلولی 3

  HU02 عصاره گلپر بر رده سلولیتاثير  4

  MCF7تاثير داروی دوکسوروبيسين بر رده سلولی 5

 MCF7تاثير داروی دوکسوروبيسين بر رده سلولی  6

 MCF7انگل ليشمانيا ماژور بر رده سلولی پروماستيگوتتاثير داروی دوکسوروبيسين توام با  7

  HU02 انگل ليشمانيا ماژور بر رده سلولی پروماستيگوتتاثير داروی دوکسوروبيسين توام با  8

 MCF7ه سلولی گياه گلپر بر رد تاثير داروی دوکسوروبيسين توام با عصاره 9

  HU02گياه گلپر بر رده سلولی تاثير داروی دوکسوروبيسين توام با عصاره 10

 MCF7 رده سلولی ربانگل  پروماستيگوتو  گياه گلپر تاثير داروی دوکسوروبيسين توام با عصاره 11

  HU02 انگل بر رده سلولی پروماستيگوتگلپر و  گياه تاثير داروی دوکسوروبيسين توام با عصاره 12

 
ليشمانيا ماژور از انگل  پروماستيگوت :تهيه انگل

 در این انگل سپس گردید.انستيتو پاستور ایران تهيه 
 های آنتی بيوتيک حاوی RPMI 1640محيط کشت 

پس از و شد  هاسترپتومایسين کشت داد پنيسيلين و
لگاریتمی  فاز پاساژهای متوالی، زمانی که ليشمانيا به

 ها دو از آن انگل پس گردید.محيط کشت جدا  ازرسيد، 
های  ه ویالب و ده شدشستشو دا استریل PBSبا  بار

. سونيکيت شد ،رف حاوی یخظاستریل منتقل شد و در 
ميکرونی عبور  2/0و  4/0 اصل از فيلترهایحمخلوط 

در در نهایت محلول استوک  .(13)شده و ليوفيليزه داد
رقيق گردید و  RPMI 1640استریل  محيط کشت

 دمایتهيه و در  (µg/ml 500-50-10-1)های غلظت
 .اری شدگراد نگهد درجه سانتی 4

 گلپر گياه کيلوگرم 2 حدود :ه گلپرتهيه عصاره گيا
و  خنک محيطی در و تهيه (بـرگ و دانـه مخلـوط)

 آسياب پودر از گرم 100 حدود سپس. شد خشک تاریک
 250 دودــــح و دــــش ریخته ارلن در هشد غربال و

 مدت به و شد افزوده آن به درصد 80 ليترمتانول ميلی
 گراد سانتی درجه 40 دمای با شيکر روی به ساعت 24
 کاغذ از استفاده با دهآم دسته ب مخلوط. شد داده قرار

 قرار چرخشی کننده تبخير دستگاه در ه وشد صاف صافی
 باقی آن رسوب و شده تبخير کاملاً آن حلال تا گرفت
 حل با ها عصاره از نياز مورد های غلظت در نهایت. بماند

 کشت محيط در عصاره پودر از نياز مورد مقدار کردن
 منافذ قطر با milipore فيلتر از آن عبور و سرم فاقد
 شد. تهيه ميکرومتر 22/0

ه رد ش حاضر،ـــپژوهدر  :لولیـــهای سکشت رده 
فيبروبلاست و  MCF7های سرطانی پستان  سلول

انستيتو پاستور ایران تهيه  بانک سلولی از HU02نرمال 
 25به فلاسک  ها ولـــاین سلميلی ليتر از  1 .گردید
به  RPMI 1640متری حاوی محيط کشت  سانتی

از ميکروگرم  100سرم جنين گاوی و درصد   10همراه  
يلين و ـــس یــــپنک های ـــهر یک از آنتی بيوتي

 37 با دمای توردر انکوبا استرپتومایسين منتقل شد و
و رطوبت  درصد 25کربن  اکسيد گراد و دی سانتی درجه

 .قرار گرفت درصد 95

جهت بررسی  :سلولی دوکسوروبيسين تعيين سميت
های  ه سلولردبر  دوکسوروبيسينر سميت داروی ثا

 HU02  و فيبروبلاست نرمال MCF7سرطانی پستان 
-MTT diphenyltetrazoliumbromideن از آزمو

2.5-(yl-2- dimethylthiazol-4.5)-3) ) استفاده
ها دو مرتبه  به منظور انجام این تست سلول (.14)شد

استریلی  خانه 96ميکروپليت  سپس .پاساژ داده شد
 410ی سوسپانسيون سلولی حاوبه هر چاهک، ، برداشته
داروی و پس از آن، منتقل  HU02و   MCF7سلول 
 (µg/ml  500-50-10-1های) با غلظت روبيسندوکسو

. لازم به ذکر است اضافه شد ولبه طور جداگانه به هر 
ساعت  24سپس به مدت  .بار تکرار شد 4هر غلظت 

دور ریخته شد و به هر چاهک  سوپرناتانتانکوبه شد و 
ميلی گرم از  5که حاوی  MTTميکروليتر محلول  100

بدون  RPMI 1640ط ی سی محيس 1ر پودر این ماده د
FBS ساعت در  3دت ـها به م افزوده شد و ميکروپليت 
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 کربناکسيد  گراد و دی درجه سانتی 37شرایط دمایی 
ان یانکوبه شدند. پس از پا درصد 95و رطوبت  درصد 25

د ها دور ریخته ش رویی چاهک محلولزمان گرماگذاری 
 DMSO(Dimethylميکروليتر  100چاهک  و به هر

sulfoxide)  .محلول ،بعددقيقه  10حدود اضافه شد 
چاهک خارج گردید و جذب نوری توسط  رویی هر

نانومتر  540-690موج ل دستگاه الایزا ریدر در طو
 .خوانده شد

اده دحداقل سه تکرار مستقل برای هر  :آماری آناليز
)انحراف  ±SDبه صورت ميانگين  و نتيجهانجام شد 

ها با  ادهتجزیه و تحليل آماری د. استاندارد( ارائه گردید
 Anova ای ــــه ونـآزمو  19 سخهن SPSS افزارنرم 

One Way  وTukey  .اری درمعنی دصورت پذیرفت 
 

 .در نظر گرفته شد (P≤0.05)سطح

 ی پژوهشیافته ها
تاثير بازدارندگی داروی دوکسوروبيسين بر رده الف( 

 و فيبروبلاست نرمال MCF7سلولی سرطانی پستان 
HU02:  تستMTT داروی  تاثير، به منظور بررسی

و  MCF7بر رده سلولی سرطانی پستان  دوکسوروبيسين
نشان داد، . نتایج ، انجام شدHU02 فيبروبلاست نرمال

پس از  این دارو، دیـــدرص 50 گیغلظت باز دارند
و بر HU02 لولی نرمال ــــه سبر ردساعت  24گذشت 

به  گينــــطور ميانه ب،  MCF7رده سلولی سرطانی
 IC50=32.00µg/ml و IC50=58.98µg/ml  ترتيب

بيشتر  MCF7های  این کاهش در سلول د.باش می
 .(1 شماره شکل)است

 

 
 ساعته 24در تست  HU02و  MCF7 اثرات بازدارندگي دوکسوروبيسين بر رده سلولي . 1 شکل شماره

 
 ی گياه گلپر بــراثــرات بازدارندگــی عصاره( ب

و فيبروبلاست  MCF7رده سلولی سرطانی پستان 
ی عصاره گياه لبرای بررسی سميت سلو :HU02  نرمال

-100-50-10-1های  غلظت ، MTTگلپر با روش 

500 (µg/ml) نتایج نشان داد که در  .از عصاره تهيه شد
نسبت به درصد کشندگی سلول  MCF7رده سلولی 
 25/26 ،درصد 47/8 ،درصد 22/3به ترتيب نمونه کنترل 

می باشد در حالی درصد  15/81 ودرصد  74/48 ،درصد
سلولی  عصاره گياه گلپر بر رده µg/ml 1که غلظت 

باشد.  فاقد اثر کشندگی می HU02 فيبروبلاست نرمال
بر  µg/ml 10-50-100-500های  تاثير سایر غلظت

 53/14 ،درصد 45/7 ،درصد 50/2روی این رده به ترتيب 
به طور ميانگين غلظت باشد.  می درصد 18/51 و درصد

بر رده سلولی  گياه گلپر درصدی عصاره 50 هبازدارند
فيبروبلاست  نرمالرده سلولی و MCF7 سرطانی 

HU02 بــــرتيــــبه تIC50=117.3µg/ml   و
IC50=507.1µg/ml   شماره شکل)ردیدــمحاسبه گ 

2). 
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 ساعته 24در تست  HU02و  MCF7گياه گلپر بر رده سلولي  تاثير بازدارندگي عصاره .2 شکل شماره

 

انگلــی  پروماستيگوتاثــرات بازدارندگــی  (ج
رده سلولی سرطانی پستان  ليشــمانيا مــاژور بــر

MCF7  و فيبروبلاست نرمال  HU02: گروه  دو نتایج
ساعت غلظت  24نشان داد که پس از گذشت آزمایش 

انگلــی ليشــمانيا  پروماستيگوتدرصدی  50باز دارنده 
 طور ميانگينه ب HU02 مــاژور بر رده سلولی نرمال 

IC50=599.1µg/ml  رده سلولی سرطانیو بر MCF7 
غلظت  . می باشد IC50=148.7µg/mlطور ميانگين ه ب

µg/ml 1 انگلی ليشمانيا ماژور بر رده  پروماستيگوت
و رده سلولی سرطانی  HU02فيبروبلاست  نرمالسلولی 

 های  غلظت. باشد فاقد اثر کشندگی می MCF7پستان 

µg/ml 10-50-100-500 انگلــی  گوتـــپروماستي
 ليشــمانيا مــاژور بر روی رده سلولی سرطانی پستان

MCF7  درصد 88/2کشندگی  اثر ترتيب دارایبه، 
باشد  می درصد 36/76و  درصد 54/43 ،درصد 74/22

آن  µg/ml 10-50-100-500 های غلظتدر حالی که 
 به ترتيب دارای اثر HU02 ولیــــبر روی رده سل

 67/10 ،درصد 14/6 ،درصـــــد 303/0 کشندگی
 شکل()P<0.05)دـــباش می درصد 85/47 و درصد

 .(3شماره 

 

 
 ساعته 24در تست  HU02و  MCF7رده سلولي  بر انگل ليشمانيا ماژور پروماستيگوتتاثير بازدارندگي  .3 شکل شماره

 
 IC50پس از محاسبه  :های زنده درصد بقا سلولد( 

 IC50گروه های زیر تعریف و سلول ها با غلظت های 
ساعت تيمار  24به صورت ترکيب های زیر به مدت 

 شدند:

 IC50عصاره گياه گلپر+غلظت  IC50غلظت -1
 (Golpar+Lishانگل ليشمانيا) پروماستيگوت

 IC50عصاره گياه گلپر+غلظت  IC50غلظت  -2
 (Golpar+Doxo)داروی دوکسوروبيسين
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انگل  گوتــــتيــــپروماس IC50ت ــــغلظ-3
 Lishداروی دوکسوروبيسين  IC50ليشمانيا+غلظت 

+Doxo) )ِ 
  IC50ت ــعصاره گياه گلپر+غلظ IC50غلظت -4

داروی  IC50انگل ليشمانيا+غلظت  پروماستيگوت
در هر  (Golpar+Lish+Doxoسين)ـــسوروبيـــدوک

 شماره شکلگروه درصد سلول های زنده محاسبه گردید)
4.) 

 
انگلـي تـوام بـا  پروماستيگوت-1تيمـار شـده بـا  چهار گروه مورد آزمایش  HU02و  MCF7ميزان تکثيـررده سـلولي  .4شکل شماره 

 انگلي توام با داروی دوکسوروبيسين پروماستيگوت-3عصاره گياه گلپر توام با داروی دوکسوروبيسين -2عصاره گلپر 

 دوکسوروبيسينانگلي توام با عصاره گلپر و دارو  پروماستيگوت-4 

 
های زنده در  نتایج نشان داد که درصد بقاء سلول

 انگل ليشمانيا ماژور پروماستيگوتگروه تيمار شده با 

سلولی سرطانی های با عصاره گياه گلپر در رده  همراه
به ترتيب  HU02و نرمال فيبروبلاست  MCF7سينه 

درصد بقاء چنين  همباشد.  می درصد 43و  درصد 84/38
های زنده در گروه تيمار شده با داروی  سلول

های با عصاره گياه گلپر در رده  همراه دوکسوروبيسين
به  HU02و فيبروبلاست  MCF7سلولی سرطانی سينه 

در گروه تيمار باشد.  می درصد 32و  درصد 27ترتيب 
انگل ليشمانيا ماژور توام با داروی  پروماستيگوتشده با 

های آزمایشی رده سلولی  دوکسوروبيسين در گروه
های زنده  درصد بقا سلول HU02و  MCF7سرطانی

بيشترین  .بود درصد 91/35و  درصد 85/33نيز به ترتيب 
 های زنده در دو رده سلولی سلولکاهش در درصد بقای 

MCF7  وHU02 گياه گلپر  رهدر گروه تيمار شده با عصا
انگل ليشمانيا ماژور و داروی  پروماستيگوتبا  همراه

های  درصد بقاء سلول دوکسوروبيسين دیده می شود.
زمایشی رده سلولی سرطانی سينه آهای  زنده در گروه

MCF7 ت ـــو رده سلولی نرمال فيبروبلاسHU02  به 

 باشد.  می درصد 56/24و  درصد 54/17ترتيب 

 و نتيجه گيری بحث

امروزه سرطان دومين عامل مرگ و مير در دنياست. 
و از سال  باشد می سرطان ترین شایع سينه سرطان
در ایران رو به افزایش جامعه آماری این سرطان  1999
 هزینه پر و پيچيده سينه سرطان درمانی های روش .است

تلاش برای یافتن تشخيص و درمان این  بر بنا می باشد
 (.15)روری به نظر می رسدبرای این سرطان ضجدید 
ن یکی يبين داروهای شيمی درمانی دوکسوروبيس در

ترین داوهای ضد سرطانی  ته شدهاز مهم ترین و شناخ
در DNA  ندسازینگرچه این دارو با مهار هما باشد. می

اد ـــتلال ایجــرطانی اخـــهای س سلولمسير تکثير 
عوارض  ،اما به دليل غير هدفمند بودن ،(16)کند می

بروز  چنين هم .کند انبی زیادی را به بيمار تحميل میج
لات در درمان با ــــیکی از معضت دارویی ـــمقاوم

های متفاوتی در بروز  مکانيسم .می باشدن يدوکسوروبيس
 از جمله ،ت نسبت به این دارو مطرح شده استمقاوم

فعال شدن نا بـه هنجـــار بســـياری از مســيرهای 
که  PI3K/Aktمســير  چون همرســـانی  پيـــام
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در توانایی تکثير غيرطبيعی  نقــش بســيار مهمــی
مقاومت به  در بــروز پدیــده سلولی و فرار از آپوپتوز

 (.17،18)کند داروی دوکسوروبيسين ایفا می

 هم در پيشگيری و هم ،گياهانثابت شده است که 

 .(19)درمان بيماری سرطان نقش چشمگيری دارند در
کننـد،  های مختلف عمـل مـی این ترکيبات با مکانيسم

امـا القاء آپوپتوز نقطه مشترک بسياری از ایـن ترکيبـات 
 که داد نشان همکاران و صادقی مطالعات. (20)باشد می

 دو داروی با مشابهی اثرات سرخدار گياه عصاره
 Hela های سلول فعاليت مهار در کسوروبيسين

 عصاره که داد نشان همکاران و باکار تحقيقات. (21)دارد
 روی بر رشد کنندگی مهار اثرات دارای Ferulago گونه

در  .(22)است SW480 و PC3 سرطانی های سلول
مطالعه دیگری اثر اتانولی گياه ترخون بر سلول های 

مورد بررسی قرار گرفت،  MFC7سرطانی رده سلولی 
که با افزایش غلظت عصاره ترخون و مدت  گزارش شد

زمان، تاثير ضد سرطانی گياه ترخون افزایش می یابد و 
می توان نتيجه گرفت که گياه ترخون دارای خاصيت 

 (.23ضد سرطانی می باشد)
اثر آپوپتوتيک  1394محمدی و برادران در سال    

( بر Urtica dioicaعصاره دی کلرومتانولی گياه گزنه)
 MDA-MB-468های سرطان سينه رده  روی سلول

نشان داد  MTTنتایج تست . را مورد بررسی قرار دادند
عث القاء آپوپتوز با گزنه گياهکه عصاره دی کلرومتانولی 

های  به طور معنی داری سلول ها شده و در این سلول
 (.24سرطانی را از بين برد)

مطالعات گوناگونی در راستای بررسی تاثير از طرفی 
های انگلی در درمان سرطان صورت گرفته  آنتی ژن

 های عصاره سرطانی ضد اثراتدر پژوهشی . است
  Toxoplasma gondiiو  Leishmania Majorانگلی

 حساس و (A2780-CP)مقاوم سرطانی سلولی رده
(A2780) مورد بررسی قرار گرفت. پلاتين  سيس به

 سرطانی های سلول مقاومت که دهد می نشان ها یافته

 حضور در پلاتين ســـسي به (A2780-CPمقاوم)
 زنده های سلول درصد و رفته ينب از انگلی های عصاره

 سلولی رده به نسبت ها عصاره این حضور در تکثير نرخ و

 کاهش پلاتين ســـسي( به A2780)حساس سرطانی

 و يرـــتکث کاهش ميزان بيشترینچنين  هم .یابد می

 گروه به مربوط آزمایشی گروه دو دره مرد های سلول

 داروی با توام ماژور ليشمانيا انگل عصاره با شده تيمار

 انگلی های عصاره .ردیدـــگ مشاهده پلاتين سيس

 بودن دارا دليل به ماژور ليشمانيا و گوندی توکسوپلاسما

 توانند می ترشحی،/دفعی های ژن آنتی از کمپلکسی

 سلولی رده دو هر بر توجهی قابل کشندگی اثرات

 .(25)باشند دارا سرطانی
 پروماستيگوت-1الت کلی)ـــح 4 حاضر پژوهش در
عصاره گياه -2تـوام بـا عصاره گلپر  ماژور ليشمانيا انگل

 پروماستيگوت-3وروبيسين ــگلپر توام با داروی دوکس
 -4 توام با داروی دوکسوروبيسين ماژور ليشمانيا انگل

توام با عصاره گلپر و  ماژور ليشمانيا انگل پروماستيگوت
و  MCF7بر روی دو رده سلولی  (دارو دوکسوروبيسين

HU02  .بود آن از حاکی نتایجمورد بررسی قرار گرفت 
 سلولی رده در ها سلول کشندگی درصد به طور کلی که

MCF7 به نسبت HU02 پروماستيگوت .است بيشتر 
در ترکيب با داروی دوکسوروبيسن به انگلی ليشمانيا 

 درصد 65و  درصد 67شد رار ــــب مهـــترتيب سب
لاوه ـــــشد به ع HU02و   MCF7های سلول

انگلی در ترکيب با عصاره گلپر سبب مهار  پروماستيگوت
و   MCF7های لولـــس درصد 57و درصد  62 رشد

HU02 ها را  ير در مهار رشد سلولــشد. بيشترین تاث
 پروماستيگوتوان در ترکيب عصاره گلپر توام با ت می

که انگل ليشمانيا ماژور و داروی دوکسوروبيسن دید 
درصد  80و  درصد 85د ــــار رشـــــب مهــــسب

 شد.  HU02و   MCF7سلول های
اره گياه گلپر تقوی و همکاران نشان دادند که عص

 و احتمالاً شود می MCF7های  سبب مهار رشد سلول
ها در  فورانوکوماریناین تاثيرات به دليل حضور ترکيبات 

ایجاد عصاره این گياه و تاثير بر فرآیند متقسيم سلولی با 
های دوک ميتوزی  کرد ميکروتوبلــل در عملـــتداخ
نتایج حاصل از مطالعه این محققين نشان داد  باشد. می
 مهاریدرصد اثر  31/76به ميزان  گلپر اتانولی عصارهکه 

این چنين  بر . بناداشت سرطانی های سلول رشد بر
گلپر  گياه از مناسبی دوز افزودناستنباط گردید که 

 سرطان به ابتلا خطر می تواند غذایی رژیم در خوراکی
 این از حاصل نتایج براساس .(26)دهد کاهش سينه را
 گلپر گياه عصاره که نمود استنباط چنين توان می مطالعه
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 تکثير از توانند می ماژور ليشمانيا انگلی پروماستيگوت و
 هم. نمایند جلوگيری MCF7 سينه سرطانی سلولی رده

 رده بر ها سلول تکثير کاهش ميزان بيشترین چنين
 نرمال فيبروبلاست و MCF7 پستان سرطانی سلولی

HU02 گلپر گياه عصاره با شده تيمار گروه به مربوط 
 داروی با همراه ماژور ليشمانيا انگل پروماستيگوت با توام

  .گردید مشاهده دوکسوروبيسين
نتایج تحقيق ما نيز در راستای نتایج مطالعات سایر 
محققان، تایيد کننده اثر ضد سرطانی عصاره گياه گلپر و 

رطان ــــمانيا ماژور بر ســــليش گوتــــپروماستينيز 
 را امر این توان می این، رــــب بنا ه می باشد.ـــسين

 مهار دروه درمان ـــــاین نوع شي که دانست محتمل
 جدیت با تواند می رطانیـــــس ایـــه سلول

با انجام تحقيقات  و شود يریــــپيگ تریــــبيش
سرطانی متعدد ای سلولی ــــگسترده تر بر روی رده ه
 بهره و انگلاره ـــعص این ازبتوان در درمان سرطان 

 .برد
 IR.SKUMS.0063-99کد اخلاق: 

 

References 
1.Hanbyoel L, Wonshik H. Unique features 

of young age breast cancer and its 

management. J Breast Cancer2014; 17: 301-

30. doi.10.4048/jbc.2014.17.4.301 

2.Comşa S, Cîmpean A M, Raica M. The 

story of MCF-7 breast cancer cell line 40 

years of experience in research. Anticancer 

Res2015; 35: 3147-54. doi.0250-7005/2015 

$2.00+.40 

3.Wakharde AA, Awad AH, Bhagat A, 

Karuppayil SM. Synergistic activation of 

doxorubicin against cancer a review. Am J 

Clin Microbiol Antimicrob2018; 1: 1009.  

4.Mizutani H, Oikawa S, Hiraku Y, Murata 

M, Kojima M, Kawanishi S. Distinct 

mechanisms of site specific oxidative DNA 

damage by doxorubicin in the presence of 

copper II and NADPH cytochrome P450 

reductase.Cancer Sci 2003;94:686-91. 

doi.10.1111/j.1349-7006. 2003.tb01503. x. 

5.Ottewell PD, Woodward JK, Lefley DV, 

Evans CA, Coleman RE, Holen I. 

Anticancer mechanisms of doxorubicin and 

zoledronic acid in breast cancer tumor 

growth in bone. Mole Cancer Ther 2009; 8: 

2821-32. doi.10.1158/1535-7163.MCT-09-

0462 

6.Kelleni MT, Amin EF, Abdelrahman AM. 

Effect of metformin and sitagliptin on 

doxorubicin-induced cardiotoxicity in Rats 

impact of oxidative stress inflammation and 

apoptosis. J Toxicol 2015; 1-8. doi. 

10.1155/2015/424813 

7.Rivankar S. An overview of doxorubicin 

formulations in cancer therapy. J Cancer Res 

Therap 2015; 10: 853. doi.10.4103/0973-

1482.139267 

8.Kalantari N, Ahangardarabi Z, Siadati S, 

Nikbakhsh N, Ghasemi M, Ghaffari T, et al. 

Detection of Toxoplasma gondii DNA in 

malignant breast tissues in breast cancer 

patients. Int J Mole Cell Med2017; 6: 190-6. 

doi.10.22088/acadpub.BUMS.6.3.190 

9.Callejas B.E, Martínez-Saucedo D, 

Terrazas L.I. Parasites as negative regulators 

of cancer. Biosci Rep 2018; 38: 20180935. 

doi. 10.1042/BSR20180935 

10.Soltanian S, Sheikhbahaei M, Mohamadi 

N. Cytotoxicity evaluation of methanol 

extracts of some medicinal plants on p19 

embryonal carcinoma cells. J Appl Pharm 

Sci 2017; 7: 142-9. doi. 

10.7324/JAPS.2017.70722 

11.Shariatifar N, Mostaghim T, Afshar A, 

Mohammadpourfard I, Sayadi M, Rezaei M. 

Antibacterial properties of essential oil of 

Heracleum persicum Golpar and foodborne 

pathogens. Int J Enter Path2017; 5: 41-4. 

doi.10.15171/ijep.2017.10 

12.Taghizabet N, Mangoli E, Anbari F, 

Masoodi SA, Talebi AR, Mazrooei M. The 

effect of Heracleum persicum Golpar oil and 

alcoholic extracts on sperm parameters and 

chromatin quality in mice. Int J Rep Biomed 

Yazd, Iran 2016; 14: 365-70. 

13.Silveira FT, Blackwell JM, Ishikawa EA, 

Braga R, Shaw JJ, Quinnell RJ, et al. T cell 

responses to crude and defined leishmanial 

antigens in patients from the lower Amazon 

region of Brazil infected with different 

species of Leishmania of the subgenera 

Leishmania and Viannia. Parasite 

Immunol1998; 20: 19-26. 

doi.10.1046/j.1365-3024.1998.t01-1-

00126.x 

14.Bodo J, Chovancova J, Hunakova L, 

Sedlak J. Enhanced sensitivity of human 

ovarian carcinoma cell lines A2780 and 

A2780/CP to the combination of cisplatin 

and synthetic isothiocyanate ethyl 4-

 [
 D

O
I:

 1
0.

29
25

2/
sj

im
u.

28
.3

.5
3 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jim

u.
m

ed
ila

m
.a

c.
ir

 o
n 

20
25

-1
1-

19
 ]

 

                             8 / 10

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ottewell%20PD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19789217
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Woodward%20JK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19789217
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lefley%20DV%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19789217
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Evans%20CA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19789217
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Coleman%20RE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19789217
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Holen%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19789217
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19789217
https://doi.org/10.1158/1535-7163.mct-09-0462
https://doi.org/10.1158/1535-7163.mct-09-0462
https://doi.org/10.1155/2015/424813
https://doi.org/10.4103/0973-1482.139267
https://doi.org/10.4103/0973-1482.139267
http://dx.doi.org/10.22088/acadpub.BUMS.6.3.190
https://doi.org/10.1042/bsr20180935
https://doi.org/10.1046/j.1365-3024.1998.t01-1-00126.x
https://doi.org/10.1046/j.1365-3024.1998.t01-1-00126.x
http://dx.doi.org/10.29252/sjimu.28.3.53
https://sjimu.medilam.ac.ir/article-1-5655-fa.html


 99دوره بیست و هشت، شماره سوم، شهریور   مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی ایلام                    

61 
 

isothiocyanatobutanoate. Neoplasma 2005; 

52: 510-6. 

15.Azizi M, Bahadori M, Azizi F. History of 

cancer in Iran. Arch Iran Med 2013; 16: 613-

22.  

16.Thorn CF, Oshiro C, Marsh S, Hernandez 

T, Mcleod H, Klein TE, Altman RB. 

Doxorubicin pathways: pharmacodynamics 

and adverse effects. Pharm Genom 2011; 21: 

440-6. doi. 10.1097/FPC.0b013e32833ffb56 

17.Smith L, Watson MB, Kane SLO, Drew 

PJ, Lind MJ, Cawkwell L. The analysis of 

doxorubicin resistance in human breast 

cancer cells using antibody microarrays. 

Mole Cancer Therap 2006; 2115-21. 

doi.10.1158/1535-7163.MCT-06-0190 

18.Lovitt CJ, Shelper TB, Avery VM. 

Doxorubicin resistance in breast cancer cells 

is mediated by extracellular matrix proteins. 

BMC Cancer2018; 18: 41. doi. 

10.1186/s12885-017-3953-6 

19.Prakash O, Kumar A, Kumar P. 

Anticancer potential of plants and natural 

products a review. Am J Pharmacol 

Sci2013; 1: 104–115. doi: 10.12691/ajps-1-

6-1 

20.Bayala B, Bassole IHN, Scifo R, Gnoula 

C, Morel L. Anticancer activity of essential 

oils and their chemical components a review. 

Am J Cancer Res2014; 4: 591-607. doi. 

2156-6976/ajcr0001130 

21.Sadeghialiabadi H, Ahmad S, Saeidi M, 

Jafarian A. Cytotoxic effects of the extracts 

of iranian taxus baccata and cupressus 

horizentalis on cancer cells. Iranian J 

Pharmaceut Res2003; 2:107-10. doi. 

10.22037/IJPR.2010.21 

22. Filiz B, Songul K, Bostanlık D, Gul F, 

Ceyda Sibel K. Anticancer effect of ferulago 

mughlea peşmen apiaceae on cancer cell 

proliferation. Iran J Pharm Res 2016; 15: 

501-4. 

23.Holohan C, Schaeybroeck S, Longley 

DB, Johnston PG. Cancer drug resistance an 

evolving paradigm. Nature Rev Cancer 

2013; 13: 714-26. doi.10.1038/nrc3599 

24.Mohammadi A, Baradaran B. [Apoptotic 

effect of the urtica dioica plant extracts on 

breast cancer cell line MDA- MB- 468]. J 

Ardabil Uni Med Scie2015; 15: 283-90. 

(Persian) 

25.Elikaei A, Vazini H, Javani F. 

[Anticancer effects of parasite extracts of 

leishmaniasis and toxoplasma On resistant 

cell line A2780-CP and sensitive A2780 to 

cisplatin]. J Alzahra Uni Appl Biol2018; 

31:23-8. doi. 

10.22051/JAB.2017.16470.1162 (Persian) 

26.Taqavi M, Nemati F, Khan Babaei R. 

Effect of glacial plant on cancer cell 

apoptosis. 3th National Con Food Secu 

Tehran Iran. 2013. 

 

 

 

 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 [
 D

O
I:

 1
0.

29
25

2/
sj

im
u.

28
.3

.5
3 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jim

u.
m

ed
ila

m
.a

c.
ir

 o
n 

20
25

-1
1-

19
 ]

 

                             9 / 10

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Thorn%20CF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21048526
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Oshiro%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21048526
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Marsh%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21048526
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hernandez-Boussard%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21048526
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hernandez-Boussard%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21048526
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=McLeod%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21048526
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Klein%20TE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21048526
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Altman%20RB%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21048526
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Doxorubicin+pathways%3A+pharmacodynamics+and+adverse+effects%2B+Thorna%2C
https://dx.doi.org/10.1097%2FFPC.0b013e32833ffb56
https://doi.org/10.1186/s12885-017-3953-6
https://dx.doi.org/10.22037/ijpr.2010.21
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Filiz%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27980585
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Song%C3%BCl%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27980585
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bostanl%C4%B1k%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27980585
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=G%C3%BCl%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27980585
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ceyda%20Sibel%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27980585
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Anticancer+Effect+of+Ferulago+Mughlea+Pe%C5%9Fmen+\(Apiaceae\)+on
https://dx.doi.org/10.22051/jab.2017.16470.1162
http://dx.doi.org/10.29252/sjimu.28.3.53
https://sjimu.medilam.ac.ir/article-1-5655-fa.html


 حسین وزینی و همکاران-... و پروماستیگوت لیشمانیاگیاه گلپر  الکلیضد سرطانی عصاره  تاثیربررسی 

62 
 

Anticancer Effect of Heracleum persicum Alcoholic Extract and 

Leishmania Major Promastigute in Comparison with 

 Doxorubicin in MCF7 Breast Cancer Cell 

 Line and Natural HU02 Fibroblast 
 

Bagherihosseinabadi Z1, Javanijouni F2, Sajjadi S3, Vazini H4*, Elikaei A5 

 
(Received: June 1, 2019            Accepted: January 7, 2020) 

 

Abstract 
Introduction: Breast cancer is the most 

common cancer among women. 

Doxorubicin is one of the most important 

chemotherapy drugs in the treatment of 

tumors with many side effects. Today, 

herbal compounds make up about one-third 

of the total available drugs. Heracleum 

persicum has anti-cancer effects. Moreover, 

in recent years, there has been an interest in 

the study of new drug targets, such as the use 

of parasitic compounds in cancer treatment. 

Therefore, this study aimed to investigate the 

anticancer effects of Heracleum persicum 

alcoholic extract and Leishmania major 

promastigute in comparison with 

doxorubicin in MCF7 breast cancer cell line 

and HU02 fibroblast. 

 

Materials & Methods: Breast and fibroblast 

cell lines were exposed to logarithmic 

concentrations of doxorubicin, Heracleum 

persicum extract, and Leishmania 

promastigute separately and in combination. 

The MTT was used to determine the 

inhibitory concentration of this herb extract, 

medicine, and the parasite. The data were 

analyzed in SPSS software. Ethics code: 

IR.SKUMS.0063-99 

  

Findings: The results showed that an 

increase in the concentration of doxorubicin, 

Heracleum persicum extract, and 

Leishmania promastigute individually and in 

combination led to a decrease in the 

percentage of live fibroblast cells and 

MCF7. The highest percentage of the 

decreased live cells is observed in the 

combined application of Heracleum 

persicum extract, Leishmania promastigute, 

and doxorubicin. 

 

Discussion & Conclusions: Heracleum 

persicum extract and Leishmania 

promastigute can have significant inhibitory 

effects on the percentage of live fibroblast 

cells and MCF7, which is more pronounced 

in living cells of MCF7. 

 
Keywords: Breast cancer, Doxorubicin, 

Heracleum persicum alcoholic extract, 

Leishmania major promastigute 
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