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Objective: Hepatocellular carcinoma (HCC) is the third leading cause of 

cancer-related mortality worldwide, with its incidence increasing by 2–

3% annually. In recent years, plant-derived compounds have attracted 

considerable attention because of their potentially fewer adverse effects. 

Watercress (Nasturtium officinale R.Br.) is rich in glucosinolates and has 

been reported to possess anticancer properties. This study aimed to 

investigate the effects of watercress extract on the expression of the 

PTEN and TERT genes in HepG2 cells. 

Methods: The extract was prepared using a Soxhlet apparatus. HepG2 

cells were treated with 25, 50, 100, 200, and 400 µg/mL of the extract for 

24, 48, and 72 h. Cell viability was assessed using the MTT assay, and 

gene expression was evaluated by real-time PCR. The data were analyzed 

using one-way analysis of variance (ANOVA) followed by Tukey’s test. 

Results: The highest cytotoxicity was observed after 72 h of treatment. 

The IC50 value at 24 h was 43.99 µg/mL. The MTT assay showed a 

significant reduction in cell viability in the treated groups compared with 

the control group. Treatment with the extract also increased PTEN 

expression and decreased TERT expression compared with the control 

group. 

Conclusion: Watercress extract may exert potential antitumor effects by 

modulating the expression of PTEN and TERT, possibly due to its 

bioactive compounds. Based on these findings, Nasturtium officinale 

may be considered a potential candidate for further studies on cancer 

prevention and treatment. 
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میزان  ناشی از سرطان در جهان است و    میروسومین علت مرگ (HCC) کارسینوم هپاتوسلولار:  هدف

سال.  یابدمی  افزایش   درصد  3-۲آن سالانه    بروز اخیر،  در  از  گیاهی  ترکیباتهای  برخورداری  دلیل    به 
گرفته   ،کمتر  جانبی   عوارض قرار  توجه  آبیمورد  شاهی  از   (Nasturtium officinale) اند.  سرشار 

استگزارش خواص ضدسرطانیدارای  و    استها  گلوکوزینولات از  .  شده  مطالعههدف  بررسی این   تأثیر  ، 
 .بود HepG2 یسلولرده در  TERT و PTEN هایعصاره شاهی آبی بر بیان ژن 

های  با غلظت HepG2 هایدستگاه سوکسله انجام شد. سلولاستفاده از  گیری با  عصاره:  هامواد و روش

ساعت تیمار شدند.   ۷۲و    4۸،  ۲4به مدت    ،عصارهلیتر از  میکروگرم بر میلی  400و   ۲00،  100،  50،  ۲5
 Real-Time روش  با  های مورد نظربیان ژن میزان  و   MTT آزمون  استفاده از  ها بامانی سلولزنده میزان  

PCR     طرفآنالیز واریانس یک  استفاده ازها با  شد. داده بررسی( هOne-way ANOVA)   و آزمون توکی
 .تحلیل شدند

  99/43  ساعت،  ۲4در    IC50. مقدار  مشاهده شدتیمار  ساعت    ۷۲  از  پس  سلولی  سمیتبیشترین  :  نتایج 

آمد  لیترمیلی بر    میکروگرم نتایبه دست  موجب   MTTآزمونج  .  که عصاره  داد  معنی  نشان  دار  کاهش 
  موجبعصاره    همچنین، تیمار با.  .در مقایسه با گروه کنترل شد  شدهتیمار های  ها در گروهمانی سلولزنده
 .کنترل شدگروه در مقایسه با   TERTژنبیان ش و کاه  PTENژنبیان ش افزای

بالقوه  اثرات    تواند دارایمی TERT و PTEN هایبیان ژن  تعدیلعصاره شاهی آبی با    :گیرینتیجه

های  بر اساس یافته .  موجود در این گیاه مرتبط است  فعالبه ترکیبات زیست  احتمالاً  ضدتوموری باشد که
به می    Nasturtium officinaleاین مطالعه، زمینه  عنوان گزینه تواند  آینده در  برای مطالعات  بالقوه  ای 

   .درمان و پیشگیری از سرطان مورد بررسی قرار گیرد

 چه خیتار

 10/1404/ 15: افتیدر

 30/11/1404 :بازنگری

 ۲3/1۲/1404: رشیپذ

 1405/ 01/ 15: انتشار
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 Nasturtiumگیاه )عصاره    با  یمار ت   تحت  (HCC)  سرطان کبد  HepG2  یدر رده سلول   TERTو    PTEN  یهاژن  یانب  ی بررس(.  1405)  عبدالمهدی،  نوریان:  استناد

officinale R.Br.). 15108.10742026.  51-64(، 1) 3، ی ستیتنوع ز ی و حفاظتسزیست قوم شنا.https//doi.org/10.22091/ethc.  
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 مقدمه  
ومیر ناشی از سرطان در جهان به شمار یکی از علل اصلی مرگ (Hepatocellular Carcinoma; HCC) کارسینوم هپاتوسلولار 

درصد   3تا    ۲ومیر ناشی از سرطان در سطح جهان است و میزان بروز آن سالانه حدود  رود. این سرطان، سومین علت مرگمی
ومیر ناشی از های پزشکی و فناوری این امکان را فراهم کرده است که میزان مرگحال، پیشرفت در حوزهیابد. بااینافزایش می

   (Sharma et al., 2024د )این سرطان کاهش یاب
عنوان یک مدل آزمایشگاهی برای بررسی سازوکارهای بیماری، ارزیابی اثرات درمانی و در مطالعات متعدد به  HepG2سلولیرده 

 ;Olatunji et al., 2025ت )مورد استفاده قرار گرفته اس (HCC) نشانگرهای جدید در کارسینوم هپاتوسلولارشناسایی زیست

Badiger et al., 2024  .) حال، اگرچهبااینHepG2    شود، همه طور گسترده برای مطالعه کارسینوم هپاتوسلولار استفاده میبه
شده نیز نشان  های انجامفرایندهای زیستی و الگوهای بیان ژن در این رده سلولی با وضعیت بیماری واقعی یکسان نیستند. پژوهش

ویژگیداده  که  نمیاند  را  هپاتوسلولار  کارسینوم  موارد  مولکولی همه  به های  سلولیتوان  رده  به  کامل  دا   HepG2طور  د تعمیم 
(Štancl et al., 2024  .) 

 10بر روی کروموزوم     PTEN (phosphatase and tensin homolog deleted on chromosome 10)ژن سرکوبگر تومور
یکی (.  Chwin and Kiryk, 2024د )قرار دارد. این ژن با کدگذاری پروتئینی، در تنظیم رشد، بقا، تکثیر و تقسیم سلولی نقش دار

 ,.Derkyi-Kwarteng et alت )اس PI3K/AKT/mTOR ، مهار مسیر سیگنالینگPTENهای عملکرد  ترین مکانیسم از مهم

دفسفریلاسیون فسفاتیدیل PTEN پروتئین(.  2024 به (PIP3) فسفاتتری-3،4،5اینوزیتول  با  آن  تبدیل  مسیرهای PIP2  و   ،
 (.  Chwin and Kiryk, 2024د ) کنمختلف سلولی را تنظیم می

شود و نقش عنوان زیرواحد کاتالیزوری اصلی آنزیم تلومراز شناخته میبه    TERT (Telomerase Reverse Transcriptase)ژن
سازی تلومرها، مطالعات اخیر نشان کند. علاوه بر نقش کانونی آن در طویلمحوری در حفظ طول تلومرها و پایداری ژنومی ایفا می

 DNA مهمی در بقای سلولی، تکثیر سلولی، پاسخ به آسیب (non-canonical) دارای عملکردهای غیرکانونی   TERTکهاند  داده 

 b(. Dong et al., 2025) دهی استو تنظیم مسیرهای سیگنال
است و معمولًا در اطراف  (Brassicaceae) بواز خانواده شب (.Nasturtium officinale R.Br) اوتی یا علف چشمهگیاه بولاغ

این گیاه  (.  Buitrago-Villanueva et al., 2025; Bulut and Yılmaz, 2025د )کنها رشد میها و چشمهها، رودخانهتالاب
قابل  مقادیر  زیستحاوی  ترکیبات  از  گلوکوزینولاتتوجهی  ازجمله  ایزوتیوسیاناتفعال،  بهها،  فنیل ها،  ایزوتیوسیاناویژه  ت اتیل 

(PEITC)  ،ها و مواد معدنی اسفلاونوئیدها، ویتامین( تMaluwa et al., 2025.) وجود PEITC   در این گیاه با خواص ضدسرطانی
دانسته  مرتبط  اس  آن  )شده  ویتامین(.  Voutsina et al., 2024ت  بودن  دارا  دلیل  به  فیتوشیمیایی،  همچنین،  ترکیبات  ها، 

ت  ای بالا مورد توجه قرار گرفته اسعنوان یک ماده غذایی با ارزش تغذیهبه   N. officinaleهای متعدد،ها و ریزمغذیمغذیدرشت
(Zonuzi et al., 2025  .) 

های درمانی جدید، بررسی ترکیبات طبیعی با پتانسیل ضدسرطانی با توجه به اهمیت سرطان کبد و نیاز به شناسایی و توسعه روش 
ازآنجاکه شیمیمی باشد.  اهمیت  بیماران حائز  زندگی  ارتقای کیفیت  و  درمانی  راهکارهای  بهبود  در جهت  برخی تواند  و  درمانی 

به ترکیبات گیاهی  از  استفاده  باشند،  جانبی همراه  با عوارض  است  ممکن  گزینهداروهای هدفمند  بالقوه کمعنوان  و  های  هزینه 
شده،  فعال، مورد توجه قرار گرفته است. پژوهش حاضر از این حیث نیز حائز اهمیت است که، بر اساس بررسی منابع انجامزیست

طور مشخص بررسی نشده است.  به   HepG2در رده سلولی   PTENو   TERTهایژنزمان  بر بیان هم   N. officinaleاثر عصاره
 .های مولکولی احتمالی اثرات ضدسرطانی این گیاه باشدتواند گامی در جهت شناخت مکانیسمبنابراین، انجام این پژوهش می

تحت تیمار با عصاره گیاه    HepG2در رده سلولی سرطان کبد   TERTو   PTENهایژن این مطالعه با هدف بررسی میزان بیان  
Nasturtium officinale R.Br.  انجام شد. 

 

   هاروشمواد و 
 طراحی و اجرا گردید. (in vtro)صورت تجربی و در شرایط آزمایشگاهی این مطالعه به 
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 Nasturtium officinale  تهیه نمونه گیاهی
ها آوری شدند. نمونهاز جویبارهای منطقه کبیرکوه در استان ایلام جمع (Nasturtium officinale) علف چشمهگیاه  های  ابتدا برگ

گرم از    150صورت پودر ریز درآمدند. مقدار  پس از انتقال به آزمایشگاه، در هوای آزاد خشک و سپس با استفاده از آسیاب برقی به
اندازه با استفاده از ترازوی آزمایشگاهی  با  منظور عصارهگیری شد. پودر گیاه در پنج کارتوش قرار داده شد و بهپودر گیاه  گیری 

درصد    ۷0گراد تحت استخراج قرار گرفت. در این فرایند از اتانول  درجه سانتی  60ساعت و در دمای    ۸دستگاه سوکسله، به مدت  
 .عنوان حلال استفاده شدبه

گیری، محلول حاصل برای حذف حلال و تغلیظ عصاره به دستگاه روتاری منتقل شد. در ادامه، محلول حاصل  پس از اتمام عصاره
گراد قرار داده شد تا حلال درجه سانتی  3۷ای تقسیم و در انکوباتور با دمای  های شیشهساعت در پلیت  ۸گیری پس از  از عصاره

گراد نگهداری درجه سانتی  4های بعدی در دمای  ها جدا و تا زمان انجام آزمایشمانده از کف پلیتتبخیر شود. در نهایت، عصاره باقی
 .گرم عصاره خالص به دست آمد ۲5/1۲گرم پودر گیاه علف چشمه،  150شد. در این روش، از 

گیری جذب ارزیابی شد. پس از اندازه  MTT ها در شرایط کشت با استفاده از آزمون مانی سلول اثر عصاره تام علف چشمه بر زنده 
 .با استفاده از رگرسیون غیرخطی تعیین شد IC50 مانی سلولی محاسبه و مقدارنوری، درصد زنده

 MTT  های آزمون سازی دادهنرمال 
 :به شرح زیر انجام شد MTT های حاصل از آزمونسازی دادهنرمال 

 .گیری شدنانومتر با استفاده از دستگاه الایزا ریدر اندازه 5۷0هر چاهک در طول موج  (OD) جذب نوری. 1

ها  عنوان بلانک در نظر گرفته شد و از مقادیر جذب نوری نمونههای کنترل منفی فاقد سلول، بهمیانگین جذب نوری چاهک.  ۲
 .کسر شد

 .ها با استفاده از فرمول زیر محاسبه شدمانی سلولدرصد زنده. 3
 

سلول مانیدرصد زنده  = (OD  شدهنمونه آزمایش  / OD 100 × (کنترل 

 

حاصل از سه تکرار   (SD) معیار  انحراف  ±صورت میانگین  سازی شدند و نتایج بهها نسبت به گروه کنترل نرمال در ادامه، داده 
 .مستقل گزارش شدند

 کشت سلولی 

تهیه شد. ابتدا محیط کشت رویی   C158 از بانک سلولی انستیتو پاستور ایران با کد HepG2 حاوی رده سلولی T-25 فلاسک
درصد و   10به میزان   (FBS) ، سرم جنین گاویDMEM  ها با استفاده از پیپت پاستور خارج و محیط کشت تازه شاملسلول

دار با دمای  CO₂  ها در انکوباتوردرصد به فلاسک اضافه شد. سپس فلاسک 1به میزان  (Pen/Strep) سیلین/استرپتومایسینپنی
 .ها پاساژ داده شدندساعت، سلول ۲4قرار گرفتند. پس از  CO₂ درصد 5گراد و غلظت درجه سانتی 3۷

 لیتر بود که بر اساس نتایج یک مطالعه مقدماتیمیکروگرم بر میلی  400و    ۲00،  100،  50،  ۲5های مورد استفاده شامل  غلظت

(Pilot study)    هایآزمایش، سلول و با روش آزمون و خطا تعیین شدند. در این پیش HepG2   ساعت در معرض   ۲4به مدت
   MTT مانی سلولی با استفاده از آزمونلیتر( قرار گرفتند و زندهمیکروگرم بر میلی   1000های عصاره )صفر تا  دامنه وسیعی از غلظت

داری ایجاد نکردند؛ غلظت لیتر سمیت معنیمیکروگرم بر میلی   50و    ۲5های  آزمایش نشان داد که غلظتارزیابی شد. نتایج پیش
میکروگرم بر    400و    ۲00های  ها شد؛ و غلظتمانی سلول زنده  گیریاندازهلیتر موجب کاهش جزئی اما قابل میکروگرم بر میلی  100
میکروگرم بر   400تا    ۲5ها شدند. بر این اساس، دامنه غلظتی  مانی سلولترتیب موجب کاهش متوسط و شدید زندهلیتر بهمیلی
 .های اصلی انتخاب شدلیتر برای بررسی اثرات وابسته به دوز عصاره در آزمایش میلی

ساعت کشت داده شدند. پس   ۲4به مدت   MTT خانه مخصوص آزمون  96های پلیت  در چاهک HepG2 های ردهسپس سلول
ها اضافه شد. برای هر غلظت، سه تکرار  لیتر از عصاره به چاهکمیکروگرم بر میلی   400و    ۲00،  100،  50،  ۲5های  از آن، غلظت 
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و   4۸،  ۲4ها به مدت  عنوان گروه کنترل اختصاص یافت. در نهایت، پلیتدر نظر گرفته شد و پنج چاهک نیز به MTT در آزمون
 .ساعت در انکوباتور قرار گرفتند ۷۲

 تعیین چگالی سلولی 

 : در دو مرحله ارزیابی شد(  Cell densityی )چگالی سلول 

  ها(پیش از تیمار )تنظیم تعداد سلول. 1

ها با استفاده از لام نئوبار و میکروسکوپ نوری شمارش شد. سپس تعداد ، تعداد سلولHepG2 هایکردن سلولپس از تریپسینه 
 .خانه کشت داده شد 96سلول در هر چاهک از پلیت   10⁴ × 1

   (مانیسنجش زنده ر )پس از تیما. 2

در طول ( ODی )ارزیابی شد. در این روش، میزان جذب نور MTT صورت غیرمستقیم و با استفاده از آزمونها به مانی سلولزنده
های زنده در نظر گرفته  گیری شد. مقدار جذب نوری متناسب با تعداد سلول نانومتر با استفاده از دستگاه الایزا ریدر اندازه 5۷0موج 

 .ها نسبت به گروه کنترل محاسبه شدمانی سلول شد و در نهایت، درصد زنده

  TERT  و PTEN هایسنجش بیان ژن 

پرایمرهای   .نانومتر استفاده شد   570موج  در طول    ELISA reader، از دستگاهMTT  گیری جذب نوری در آزمونبرای اندازه
طراحی و انتخاب    Primer-BLASTبا استفاده از پایگاه  TERTو   PTENهایمورد استفاده در این پژوهش بر اساس توالی ژن

منظور تأیید تجربی اختصاصیت پرایمرها، پس شده توسط شرکت سیناژن سنتز شدند. به(. سپس پرایمرهای طراحی1شدند )جدول  
درجه سلسیوس    95تا    60در محدوده دمایی  (  Melt Curve Analysisب )، آنالیز منحنی ذو Real-Time PCRهای  از اتمام چرخه

ای از تکثیر اختصاصی و نبود عنوان نشانه انجام شد. مشاهده یک پیک منفرد و مشخص در دمای ذوب مورد انتظار برای هر ژن، به
رقت از  استفاده  با  پرایمرها  کارایی  گرفته شد. همچنین،  نظر  در  پرایمری  دایمرهای  یا  غیراختصاصی  سریالیمحصولات   های 

cDNA   ارزیابی شد مطابق برنامه حرارتی    Real-Time PCRزی پرایمرها، واکنشساپس از آماده   .و رسم منحنی استاندارد 
 .انجام شد ۲شده در جدول ارائه

 تحلیل آماری 

وتحلیل تجزیه    GraphPad Prism 10.6و   Microsoft Excel 2016افزارهایهای حاصل از این پژوهش با استفاده از نرم داده 

استفاده     Tukeyو آزمون تعقیبی (One-way ANOVAه )طرفها از آزمون تحلیل واریانس یک شدند. برای مقایسه میانگین گروه 

 .از نظر آماری معنادار در نظر گرفته شد  P<0.05ها در سطح شد. اختلاف بین گروه 

 

 مطالعه  های موردتوالی پرایمرهای ژن . 1جدول 

R-TM F-TM R primer Sequence 5'→3' F primer Sequence 5'→3 Gene 

9۷/59  9۷/59  GAGGAGCTCTGCTCGATGAC TGTCAAGGTGGATGTGACGG TERT 

9۷/59  03/60  ACACACAGGTAACGGCTGAG TCTCCCCTTCTACTGCCTCC PTEN 

96/59  96/59  ACATGGCAACTGTGAGGAGG CCAGCAAGAGCACAAGAGGA GAPDH 
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 RT-Rael Time PCR شرایط دمایی واکنش. 2جدول 

PCR initial denaturation step 15  گراد سانتی درجه 95 دقیقه سیکل 1   

Denaturation 15  گراد سانتی درجه 95 ثانیه  
 
 

سیکل  35  

Annealing PTEN gene 30  ثانیه گراد سانتی درجه 60   

Annealing TERT gene 30  ثانیه گراد سانتی درجه 60   

Annealing GAPDH gene 30  ثانیه گراد درجه سانتی 60   

Extention 30  ثانیه گراد سانتی درجه ۷۲    

Melt temperatuer 300  ثانیه گراد سانتی هدرج  ۷۲  سیکل 1   

 

 نتایج 
چشمهبه علف  اتانولی  عصاره  ضدسرطانی  اثرات  بررسی  زنده(Nasturtium officinale)  منظور  میزان  سلول،  ردهمانی   های 

HepG2   های مختلف عصاره، با استفاده از آزمونتحت تیمار با غلظتMTT     ساعت بررسی شد  ۷۲و   4۸، ۲4در سه بازه زمانی. 

های مورد بررسی در تمامی غلظت HepG2 هایمانی سلولساعت تیمار، میزان زنده  ۲4، پس از  1شده در شکل  مطابق نتایج ارائه
   P<0.05لیتر معناداری در سطح  میکروگرم بر میلی  400و     50و    ۲5  هاینسبت به گروه کنترل کاهش یافت. این کاهش در غلظت 

 .مشاهده شد  P<0.01لیتر معناداری در سطحمیکروگرم بر میلی  ۲00و  100های و در غلظت

که  درصد بود، درحالی 46/41لیتر و برابر با  میکروگرم بر میلی  ۲00ساعت مربوط به غلظت    ۲4مانی سلولی پس از  کمترین میزان زنده 
 .(3درصد مشاهده شد )جدول  ۲9/6۸لیتر و برابر با میکروگرم بر میلی ۲5مانی در غلظت بیشترین میزان زنده 

 ساعت   ۴۸پس از  MTT آزمون  نتایج

ساعت، میزان  4۸، پس از  (Nasturtium officinale)  با عصاره اتانولی علف چشمه   HepG2های سرطانیبا توجه به تیمار سلول
د  های مورد بررسی نسبت به گروه کنترل کاهش یافت و این کاهش از نظر آماری معنادار بوها در تمامی غلظتمانی سلولزنده

(P<0.0001( )  ۲شکل  .) درصد، و بیشترین   60/19لیتر، برابر با  میکروگرم بر میلی 100مانی سلولی در غلظت  کمترین میزان زنده
 .(3درصد، مشاهده شد )جدول  ۲9/35لیتر، برابر با میکروگرم بر میلی  ۲5مانی در غلظت میزان زنده 

 ساعت   ۷۲پس از  MTT آزمون  نتایج

های مورد بررسی در  ها در تمامی غلظتمانی سلولچشمه، میزان زنده علفبا عصاره   HepG2های سلولساعت تیمار  ۷۲پس از 
با گروه کنترل کاهش یافت و این کاهش از نظر آماری معنادار بو مانی بیشترین میزان زنده   (. 3شکل  ( )P<0.0001د )مقایسه 

لیتر، میکروگرم بر میلی 400مانی در غلظت  درصد، و کمترین میزان زنده   ۲1/۲0لیتر، برابر با  میکروگرم بر میلی ۲5سلولی در غلظت  
 .(3درصد مشاهده شد )جدول  0۸/11برابر با 

 

 مختلف هایو زمان هادر غلظت  HepG2یمانی رده سلولبر زنده  عصاره علف چشمهتأثیر . 3 جدول

 ساعت  ۷۲ ساعت  4۸ ساعت  ۲4 لیتر میلی میکروگرم بر غلظت

۲5 ۲9/6۸ ۲9/35 ۲1/۲0 

50 09/65 33/33 ۷0/11 

100 ۲1/46 60/19 ۸3/11 

۲00 46/41 ۸4/۲۷ 63/10 

400 ۲۲/51 5۲/33 0۸/11 

CONTROL 100 100 100 
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 و بیان ژن    IC50نتایج

ارائه نتایج  بیشترین  4شده در شکل  بر اساس  از    چشمهعصاره علف     IC50مقدار،  بر   99/43  ساعت تیمار،  ۲4پس  میکروگرم 
غلظت    که با افزایشها زنده ماندند، درحالیدرصد سلول  ۷0لیتر، حدود  میکروگرم بر میلی  ۲5لیتر به دست آمد. در غلظت  میلی

 .درصد کاهش یافت  40ها به حدود مانی سلول لیتر، میزان زنده میکروگرم بر میلی  100عصاره به 

بر   گیاه علف چشمهتأثیر عصاره  . 1 شکل 

در   HepG2مانی رده سلولی سرطانی زنده

 ساعت  24زمانی  بازةر های مختلف د غلظت

 

بر   گیاه علف چشمهتأثیر عصاره  . 2 شکل

در  HepG2مانی رده سلولی سرطانی زنده

 ساعت  4۸های مختلف در بازه زمانی غلظت

 

علف چشمه بر   اهیعصاره گ  ریتأث . 3 شکل

در   HepG2 یسرطان یرده سلول یمانزنده

 ساعت  ۷2  طیمختلف  یهاغلظت
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 ساعت  ۷2و  4۸ ، 24زمانی  هایبازهدر علف چشمه گیاه  عصارهپاسخ -دوز منحنی  . 4 شکل

 TERT و   PTEN هایبیان نسبی ژن 

محاسبه شد. برای    Livakو بر اساس روش   ΔΔCt-^2های مورد مطالعه با استفاده از روش در این پژوهش، میزان بیان نسبی ژن
نسبی  Real-Time PCR  هایدادهوتحلیل  تجزیه بیان  نرمال   TERTو    PTENهایژن،  از  مرجع  پس  ژن  به  نسبت  سازی 

GAPDH   ها با استفاده از روابط زیر محاسبه گردیدتعیین شد. تغییرات بیان ژن: 

ΔCt = Ct ( هدف ژن ) − Ct (ژن مرجع) 

ΔΔCt = ΔCt (نمونه تیمارشده) − ΔCt ( نمونه کنترل) 

Relative fold change = 2^-ΔΔCt 

مقایسه، بیان نسبی بالاتر ژن است؛ در  الگوی تکثیرشونده و در شرایط قابل  بیشتردهنده مقدار  کمتر نشان   Ctدر این روش، مقدار
 .دهنده کاهش بیان نسبی ژن استنشان  Ct مقابل، افزایش مقدار

تجزیه از  نرمال TERTو     PTENهایژنبیان    کمیوتحلیل  نتایج حاصل  از  پس  مرجع  ،  ژن  به  نسبت  در GAPDHسازی   ،
با عصاره علف چشمه موجب تغییر معنادار در بیان    HepG2هایارائه شده است. بر اساس نتایج، تیمار سلول  6و    5های  شکل

انجام    GraphPad Prismافزار نرم در   One-way ANOVA آزمون ها با استفاده از  های مورد مطالعه شد. تحلیل آماری داده ژن
 .گرفت و تفاوت معناداری بین گروه تیمارشده با عصاره و گروه کنترل مشاهده شد

 TERTو کاهش بیان ژن   PTENژن  با عصاره علف چشمه با افزایش بیان   HepG2هایاین نتایج نشان داد که تیمار سلول

 .(6و  5های همراه بود )شکل 

ارائه  نتایج  های مورد بررسی تفاوت آماری معناداری در میان گروه    GAPDHژن مرجع   Ct ، مقادیر۷شده در شکل  بر اساس 
نشان  یافته  این  مرجع  نداشت.  ژن  بیان  نسبی  ثبات  مناسب   GAPDHدهنده  و  آزمایش  نرمال در شرایط  برای  آن  سازی بودن 

 .های بیان ژن استداده 
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 تحت تیمار با عصاره گیاه علف چشمه  HepG2در سلول سرطانی  PTENبیان ژن  . ۵ شکل
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 تحت تیمار با عصاره گیاه علف چشمه  HepG2در سلول سرطانی  TERTبیان ژن . 6 شکل
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 های موردمطالعهدر گروه GAPDHبررسی پایداری بیان ژن مرجع . ۷ شکل
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 بحث

دهنده نشان (Hepatocellular Carcinoma; HCC) های مولکولی دخیل در ایجاد و پیشرفت کارسینوم هپاتوسلولار مکانیسم
 اختلال   مزمن،   التهاب  ایجاد  در  تعاملات  این.  هستند  روده  میکروبیوتای  و  روده–های کبدی، محور کبدکنش پیچیده میان سلول برهم

 (. Alsudaney et al., 2025دارند ) مهمی نقش تومورزایی با مرتبط رسانیپیام مسیرهای سازیفعال و ایمنی سیستم عملکرد در
گیرد،  مورد استفاده قرار می  HCC عنوان یک مدل آزمایشگاهی در مطالعات مربوط به طور گسترده به به    HepG2اگرچه رده سلولی

زیرگروه تمامی  نماینده  سلولی  رده  این  که  داشت  توجه  بالینیباید  و  مولکولی  نمی HCC های  و  تمام  نیست  های  جنبهتواند 
امکان     HepG2هایبا وجود این محدودیت، استفاده از سلول  (. Liu et al., 2022د )تومورهای کبدی را بازتاب ده شناختیزیست

 .کند شده آزمایشگاهی فراهم میهای سرطانی کبد را در شرایط کنترلبررسی اثرات سلولی و مولکولی ترکیبات طبیعی بر سلول 
پروتئینی غیرمعمو   HepG2در برخی مطالعات، از رده نتایج (  aPKCل )برای بررسی عملکرد کینازهای  نیز استفاده شده است. 
های طبیعی کبد، الگوهای عملکردی متفاوتی در مقایسه با سلول    PKC-ζو   PKC-ιهایاند که ایزوفرممطالعات پیشین نشان داده

تواند بستری برای ارزیابی اثرات ضدتوموری بالقوه و مسیرهای مرتبط با القای آپوپتوز فراهم دارند. استفاده از این مدل سلولی می
 (.  Olatunji et al., 2025د )کن

با استفاده از     HepG2هایمانی سلول بر زنده (  Nasturtium officinaleه )علف چشمگیاه  در پژوهش حاضر، اثر عصاره اتانولی  
ها با عصاره ساعت بررسی شد. نتایج نشان داد که تیمار سلول  ۷۲و    4۸،  ۲4های زمانی  های مختلف و بازهدر غلظت  MTT آزمون

مانی در طول زمان و مانی سلولی شد و این اثر در مقایسه با گروه کنترل از نظر آماری معنادار بود. کاهش زندهموجب کاهش زنده
حال، با توجه به برخی نوسانات  است؛ بااین    HepG2های با افزایش غلظت عصاره، بیانگر اثر سیتوتوکسیک بالقوه عصاره بر سلول 

های آزمایش کاملاً خطی و وابسته به توان این رابطه را در تمامی زمانهای مختلف، نمیشده در پاسخ سلولی در غلظتمشاهده
 .دوز تلقی کرد

ای که گونه ها داشته باشند؛ به توانند اثرات زیستی متفاوتی بر سلول های گیاه علف چشمه میاند که عصارهتحقیقات اخیر نشان داده 
شوند و از سوی دیگر، در برخی زاد میسازی مسیرهای درونهای سرطانی از طریق فعالاز یک سو موجب القای آپوپتوز در سلول

اثرات سلول   شرایط  بر  میمحافظتی  نشان  سالم  زنده  رو،ازاین  (.Tragkola et al., 2024)  دهندهای  مانی  کاهش 
فعال موجود در عصاره کم بخشی، ناشی از اثر ترکیبات زیستتواند، دستشده در مطالعه حاضر میمشاهده   HepG2هایسلول

 .کننده بقا و مرگ سلولی باشدعلف چشمه بر مسیرهای تنظیم

تواند با تقویت برخی از خواص زیستی  همچنین، افزایش سن برداشت گیاه و متعاقب آن افزایش غلظت ترکیبات گلوکوزینولاتی می
بنابراین، تفاوت در مرحله برداشت، شرایط رشد، روش استخراج و ترکیب  (.  Voutsina et al., 2024)و ضدتوموری آن همراه باشد  

 .تواند یکی از عوامل مؤثر بر تفاوت نتایج مطالعات مختلف باشدشیمیایی عصاره می

تواند های سرطانی است و میهای مهم بسیاری از سلول یکی از ویژگی   TERTافزایش فعالیت و بیان  اند کهمطالعات نشان داده 
سازی این فرایند با فعال.  کندفراهم  فنوتیپ تومورزایی    ها به سمت، زمینه را برای پیشرفت سلولP21از طریق تخریب پروتئین  

NF-κB p65  و تقویت فعالیت پروموترNF-κB   های پروتئینی متشکل از  همراه است. در این مسیر، کمپلکسP21  سیکلین ،A2   
 (.Mishima et al., 2024) دهدرخ می  P21تشکیل شده و متعاقباً یوبیکویتیناسیون و تخریب  Eو سیکلین

در    TERTهمراه بود. با توجه به نقش   TERTبا عصاره علف چشمه با کاهش بیان   HepG2های در مطالعه حاضر، تیمار سلول
بیان این ژن میحفظ ظرفیت تکثیر سلول مانی تواند یکی از سازوکارهای احتمالی دخیل در کاهش زندههای سرطانی، کاهش 

های ممکن است ظرفیت تکثیر و بقای سلول   TERTپس از تیمار با عصاره باشد. به بیان دیگر، مهار بیان   HepG2هایسلول
حال، برای اثبات این سازوکار، بررسی  ها را به سمت توقف تکثیر یا مرگ سلولی سوق دهد. بااین سرطانی را کاهش داده و سلول 

 .مستقیم فعالیت تلومراز، طول تلومر و سایر نشانگرهای آپوپتوز و چرخه سلولی ضروری است

و اینترلوکین  (  TNF-αا )کم در برخی مطالعات، از طریق مهار فاکتور نکروز تومور آلفمکانیسم اثر علف چشمه در بافت کبد، دست
تواند بیانگر نقش  همراه بوده و می    ALTو    ASTهای کبدی گزارش شده است. این اثر با کاهش فعالیت آنزیم (IL-1β) بتا  1

 (.  Soudkhah et al., 2025د )ضدالتهابی این گیاه در بافت کبد باش
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ها و مواد ها، ویتامینها، ایزوتیوسیاناتها، گلوکوزینولاتفنولفعال متنوع، از جمله پلیعلف چشمه به دلیل دارا بودن ترکیبات زیست
آنتیای و زیستی مورد توجه قرار گرفته است. این ترکیبات از طریق مکانیسممعدنی، از نظر تغذیه اکسیدانی و ضدالتهابی  های 

 (. Maluwa et al., 2025د )توانند در تنظیم برخی فرایندهای متابولیکی نقش داشته باشنمی
توجهی همراه وزن با عارضه جانبی قابل اند که مصرف مکمل عصاره علف چشمه در افراد دارای اضافه های بالینی نشان داده بررسی

 (.Clemente et al., 2021د ) های پروفایل لیپیدی و کاهش سطح کراتینین سرم شوتواند موجب بهبود برخی شاخصنبوده و می 
حال، ای است؛ بااینعنوان یک ترکیب فراسودمند در مداخلات تغذیهدهنده ظرفیت بالقوه این گیاه برای استفاده به ها نشان این یافته 

 .تعمیم این نتایج به کاربردهای درمانی نیازمند مطالعات بالینی بیشتر است
اند. در یک مطالعه، هایی را درباره احتمال تجمع فلزات سنگین در علف چشمه مطرح کرده با وجود این، مطالعات مستقلی نگرانی

هایی بالاتر از حدود مجاز در غلظت (Pb) و سرب (Hg) های آکواپونیک قادر به تجمع جیوهیافته در سیستمعلف چشمه پرورش 
های تولید این گیاه تأکید دارد. استانداردهای ایمنی مواد غذایی بود. این یافته بر اهمیت کنترل کیفیت آب و بستر کشت در سیستم

 (. Lelesz et al., 2024د )در همان مطالعه، استفاده از اسید هیومیک توانست میزان تجمع این فلزات را کاهش ده
های علف چشمه ای روی نمونهاند. مطالعهشده در مناطق جغرافیایی دیگر نتایج متفاوتی را نشان داده های انجامدر مقابل، پژوهش

شده در جزایر قناری اسپانیا نشان داد که باوجود غلظت نسبتاً بالای عناصر ضروری مانند روی و منگنز، غلظت فلزات سمی کشت
 (. Martín-León et al., 2023ت )در این گیاه، با توجه به الگوی معمول مصرف در بزرگسالان، در محدوده ایمن قرار داشته اس

توجهی از فلزات سنگین سمی در بافت گیاه  شده، تجمع قابلهای بومی بررسیهمچنین، پژوهشی در ترکیه نشان داد که در نمونه 
 Uyumluت )توجهی همراه نبوده اسشده، از نظر آلودگی فلزی با خطر قابلمشاهده نشده است و مصرف آن، در شرایط مطالعه

and Yılmaz, 2022  .) 

ای در مطالعات فعال، دارای ظرفیت بالقوهدهند که علف چشمه از نظر دارا بودن ترکیبات زیستدر مجموع، شواهد موجود نشان می
حال، ایمنی آن به شرایط رشد، کیفیت آب و محیط کشت وابسته است. بنابراین، احتمال تجمع فلزات  ای و دارویی است؛ بااینتغذیه

رو، کنترل کیفیت  های آکواپونیک با آب آلوده، باید مورد توجه قرار گیرد. ازاینویژه در شرایط کشت خاص مانند سیستمسنگین، به
 .های مورد استفاده برای مصارف غذایی و دارویی ضروری استمواد اولیه و پایش عناصر سمی در نمونه

و    PTENهایو بیان ژن   HepG2های مانی سلول نتایج مطالعه حاضر، فرضیه پژوهش مبنی بر اثر عصاره علف چشمه بر زنده
TERT    توان به پژوهش  های حاضر با مطالعات پیشین، می منظور مقایسه یافتهکند. بهرا تأیید میMousaee  ( 2017و همکاران  )

   TERTاشاره کرد. آنان اثر عصاره رازیانه را بر سرطان در سطح سلولی و در مدل حیوانی بررسی کردند. نتایج نشان داد که بیان ژن
طور معناداری کاهش یافت. همچنین،  در گروه تحت تیمار با عصاره رازیانه، در مقایسه با گروه کنترل، به   ۲۸و    14،  ۷در روزهای  

با  گونه به؛  اثر عصاره رازیانه وابسته به غلظت گزارش شد با افزایش رشد سلولی و کاهش غلظت  ای که افزایش غلظت عصاره 
 .کاهش رشد همراه بود

نتایج مطالعه مانی سلولهای پژوهش حاضر، از نظر کاهش زندهیافته با  با تومورزایی،  بیان ژن مرتبط  های سرطانی و تغییر در 
Mousaee  ( 2017و همکاران  )تواند بیانگر ظرفیت برخی ترکیبات گیاهی در تعدیل مسیرهای سویی میراستا است. این همهم

 .مولکولی مرتبط با بقا و تکثیر سلولی باشد؛ هرچند برای اثبات یک مکانیسم مشترک، مطالعات مولکولی تکمیلی ضروری است

 Shigellaبیوتیکی( انجام شد، تأثیر عصاره علف چشمه بر مقاومت آنتی2021و همکاران )  Ahmadzadehدر پژوهشی که توسط  

sonnei   های مقاومتها، به دلیل دارا بودن ژنجداشده از کودکان بررسی شد. نتایج نشان داد که این سویهtetA     وtetB  مقاومت ،
ها بررسی شد و مشخص گردید که عصاره  بیوتیک تتراسایکلین داشتند. در ادامه، تأثیر عصاره بر بیان این ژن بالایی نسبت به آنتی

ها با نتایج پژوهش حاضر نشان  های تیمارشده شده است. مقایسه این یافته در باکتری   tetAعلف چشمه موجب کاهش بیان ژن
های هدف اثرگذار  تواند بر بیان ژندهد که عصاره علف چشمه در دو مدل زیستی متفاوت، یعنی سلول انسانی و باکتری، میمی

توان بدون انجام های مورد مطالعه و مسیرهای مولکولی در این دو پژوهش متفاوت هستند، نمیحال، از آنجا که ژن باشد. بااین
 .گیری کردنتیجهرسانی مشترک را مطالعات تکمیلی، وجود یک مسیر پیام
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Nikfetrat و Ghorbian (2020 )ای اثر کروسین، ترکیب مؤثره زعفران، را در ترکیب با دوکسوروبیسین بر رده سلولی در مطالعه
زمان با کروسین و دوکسوروبیسین موجب افزایش بیان ژن سرکوبگر  کردند. نتایج نشان داد که تیمار هم  بررسی   KBسرطان دهان

خوانی دارد؛ زیرا در هر دو مطالعه، ترکیبات شد. این یافته با نتایج پژوهش حاضر هم   AKT1و کاهش بیان ژن   PTENتومور
گرایی بر اهمیت بررسی ترکیبات اند. این همهای مرتبط با سرطان، اثرات ضدتکثیری بالقوه نشان داده طبیعی با تعدیل بیان ژن 

 .کندتنهایی و چه در ترکیب با داروهای شیمیایی، برای شناسایی راهکارهای درمانی جدید تأکید میطبیعی، چه به

آپوپتوز عصاره گیاه شیرپنیر بر رده سلولی سرطان  2025و همکاران )  Keshvaryدر پژوهشی که توسط   القای  ( انجام شد، اثر 
نتایج نشان داد که غلظت   درصدی تعداد   50لیتر از عصاره موجب کاهش حدود  میکروگرم بر میلی  ۲5تخمدان بررسی گردید. 

درحالیسلول شد،  سرطانی  زنده های  سلول که  ژن مانی  بیان  همچنین،  نداشت.  معناداری  تغییر  فیبروبلاست  و    BIMهایهای 
با گروه کنترل افزایش یافت. این یافته   SORT1انکوژن اثرات ضدتکثیری عصارهدر مقایسه  های گیاهی بر  ها از نظر مشاهده 
راستا هستند و بر ظرفیت بالقوه ترکیبات گیاهی در تعدیل مسیرهای مولکولی مرتبط های سرطانی، با نتایج پژوهش حاضر هم سلول

 .کنندسرطان تأکید میبا 

 گیرینتیجه
از   پس  علف چشمه  خالص  که عصاره  داد  نشان  پژوهش  این  زنده   ۷۲نتایج  بر  را  مهاری  اثر  بیشترین  سلول ساعت،  های مانی 

تیمار سلول   HepG2سرطانی بیان ژن سرکوبگر توموردارد. همچنین،  افزایش  با  این عصاره  با  بیان ژن     PTENها  و کاهش 
TERT  های عنوان یک گزینه بالقوه و امیدوارکننده برای بررسیتواند بهها، عصاره علف چشمه میهمراه بود. بر اساس این یافته

حال، برای تعیین مکانیسم دقیق اثر و ارزیابی ظرفیت درمانی بیشتر در زمینه مطالعات آزمایشگاهی سرطان کبد مطرح شود. بااین 
 .های حیوانی ضروری استآن، انجام مطالعات تکمیلی در سطح سلولی، مولکولی و در مدل

 ملاحظات اخلاقی

از بانک سلولی انستیتو پاستور ایران )تهران، ایران( تهیه شد. با توجه به استفاده از یک رده سلولی استاندارد و   HepG2رده سلولی
 .تجاری، این مطالعه نیازمند اخذ تأییدیه جداگانه از کمیته اخلاق پژوهشی نبود

 های پژوهش محدودیت

درمانی و محدودیت  هایی ازجمله عدم دسترسی به داروهای استاندارد شیمیبا وجود نتایج امیدوارکننده اولیه، این مطالعه با محدودیت
ها مواجه بود. همچنین، مطالعه حاضر صرفاً بر یک رده سلولی و عصاره خام گیاه  آوری داده زمانی در اجرای فرایند پژوهش و جمع

شود در مطالعات آینده، اثرات سایتوتوکسیک متمرکز بود؛ بنابراین، تعمیم نتایج به شرایط بالینی با احتیاط باید انجام شود. پیشنهاد می
پلاتین،  صورت تطبیقی با داروهای استاندارد مورد استفاده در درمان سرطان، ازجمله دوکسوروبیسین و سیسعصاره علف چشمه به 

های غیرسرطانی، شناسایی ترکیبات فعال، تعیین مسیرهای مولکولی درگیر و ره بر سلول بررسی شود. همچنین، بررسی اثر عصا
 .تر ظرفیت درمانی این گیاه کمک کندتواند به تعیین دقیقهای حیوانی میارزیابی اثرات آن در مدل 

 

 منابع
  Shigella sonneiهای مقاومت تتراسایکلین در باکتری  (. بررسی مولکولی ژن1400، شکوفه؛ بیات، منصور؛ و امینی، کیومرث )احمدزاده

مجله  .  Real-time PCR  بر بیان ژن مقاومت به روش (  Nasturtium officinaleه )جداشده از نمونه بالینی و اثر عصاره علف چشم
 https://doi.org/10.22038/mjms.2021.19251 .۲35۲-۲340(، 1) 64 ،پزشکی دانشگاه علوم پزشکی مشهد

(. القای آپوپتوز در دودمان سلولی 1404ها، شادی )رسولیبارانی، معصومه؛ اکبریان، فاطمه؛ و حاجزاده، سمیه؛ حسن؛ عربفاطمهکشوری،  
شیرپنی گیاه  عصاره  توسط  تخمدان  )سرطان  جانوری زیست(.  Galium verumر  .  1۲9  (، 4)  4  ،شناسی 

https://doi.org/10.60833/ascij.2025.1195633 

https://doi.org/10.22038/mjms.2021.19251
https://doi.org/10.60833/ascij.2025.1195633
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در تومور القاشده   TERT (. بررسی تأثیر عصاره رازیانه بر تغییرات بیان ژن1396آبادی، خدیجه؛ و انتظاری، ملیحه )؛ شاهرخ زینبموسایی،  
  http://feyz.kaums.ac.ir/article-1-3381-fa.html  .55۲-543، (6) ۲1. مجله علوم پزشکی فیضش. کبد مو

)فطرتنیک سعید  قربیان،  و  فرشته؛  تأثیر1399،  ژن  (.  بر  دوکسوروبیسین  و  زعفران  سلول کروسین  آپوپتوز  سیگنالینگ  مسیر  ی  های 
(PTEN/AKT1  )۲09-19۷(،  5)  ۲۷،  علوم پزشکی رازی )مجله دانشگاه علوم پزشکی ایران( ن.در رده سلولی سرطان اپیدرموئید انسا  .

https://rjms.iums.ac.ir/article-1-6139-fa.html 
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