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  8331اول مهر  ی/هفته735 ی/شمارهمو هفت سال سی مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 8/7/8931تاریخ چاپ:  81/6/8931تاریخ پذیرش:  4/5/8931تاریخ دریافت: 

  
 انسانی گلیوبلاستومای سلولی یرده در 6-اینترلوکین ژن بیان بر کروسین اثر بررسی

 
 3ملایری علیرضا ،2داریگله حمید ،1دلفان نوشین

 
 

 چکیده

. است شده دیتأک آن یتومور ضد و يالتهاب ضد اثرات بر رانیا میقد طب در که استگیاهي علفي  ،Iridaceae یاز خانواده زعفران یمؤثره یماده ن،یکروس مقدمه:

 و حمله توان افزایش و 6-اینترلوکین بالای سطوح بین ارتباط .باشدمي بزرگسالان در درمانيشیمي و پرتودرماني به مقاوم هایسرطان ترینبدخیم از گلیوبلاستوما،
 یرده در 6-نینترلوکیا بیان بر کروسین، زعفران، یمؤثره یماده اثر بررسي مطالعه، اینانجام  از هدف .است شده ثابت مختلف مطالعات در گلیوبلاستوما گسترش

 .بود انساني گلیوبلاستومای سلولي

 بر آن تأثیر و تیمار ساعت 84 مدت به کروسین مختلف هایغلظت با و خریداری ایران پاستور انستیتو سلولي بانک از انساني، گلیوبلاستومای سلولي یرده ها:روش

 با شده، کشت هایسلول. گردید محاسبهHalf maximal inhibitory concentration (IC50 ) و شد ارزیابي MTT آزمایش از استفاده با سلولي بقای میزان
 بیان میزان سنجش برای و شد ساختهComplementary DNA (cDNA ) و استخراج RNA. شدند تیمار کروسین مولارليمی 85 و 81، 5 هایلظتغ
 .گرفت قرار استفاده مورد Real-time polymerase chain reaction (Real-time PCR) روش به 6-نینترلوکیا

 کاهش سبب دز، به وابسته و دارمعني صورت به کروسین، مولارمیلي 85 و 81، 5 هایغلظت و آمد دست به مولارمیلي 9/59 معادل کروسین IC50 یزانم ها:یافته

 .(P < 151/1) شد 6-نینترلوکیا بیان

 توموری هایسلول التهابي محیط در 6-نینترلوکیا بیان کاهش طریق از کروسین توموری ضد و التهابي ضد اثر از حاکي آزمایش، این از حاصل نتایج گیری:نتیجه

 .گیرد قرار توجه مورد گلیوبلاستوما سرطان یمطالعه در سودمند ایماده عنوان به تواندمي کروسین رو، این از. باشدمي گلیوبلاستوما

 کروسین ،6-اینترلوکین گلیوبلاستوما، واژگان کلیدی:

 
مجله . انسانی گلیوبلاستومای سلولی یرده در 6-اینترلوکین ژن بیان بر کروسین اثر بررسی .ملایری علیرضا داری حمید،گله دلفان نوشین، ارجاع:

 319-313(: 597) 97؛ 8931دانشکده پزشکي اصفهان 

 

 مقدمه

 سیستتم که است آستروسیتوما تومور ترینبدخیم و ترینشایع گلیوما،

 گلیوبلاستتومای. کنتدمتی درگیتر را مغز یا نخاع یعنی مرکزی عصبی

 میتزان کته استت انسانی هایسرطان ترینکشنده از یکی شکلی، چند

 ایتن. باشتدمتی بیمتاری تشتخی  از پس سال دو بیمار، ماندن زنده

، تهاجم گسترده به بافت مغتز، یقابل توجه سلول یبا ناهمگون سرطان،

 شتتود.یمشتتخ  متت یرناپتت و عتتود اجتنتتا  گستتیخته لجتتا رشتتد 

، جراحتی نظیتر یهتایدرمتان کتارگیری بته وجتود بتا گلیوبلاستتوما،

(. 1درمان است ) قابل یرغ یبیطور تقر به، یدرمانیمیو ش یپرتودرمان

 کتل درصتد 02 و است آستروسیت هایسلول از گلیوبلاستوما، منشأ

 به را آستروسیتی تومورهای درصد 02 و ایجمجمه داخل تومورهای

رختداد و  یعامل اصل ،ریاخ یهاپژوهش(. 0) دهدمی اختصاص خود

 یستاز و کارهتا یرا ناکارآمد یعصب یهایماریاز ب یاریرفت بسیشپ

 (.3دانند )یدر مغز م یالتهاب یهاو کنترل پاسخ یمتنظ

باشد  یبه خود بافت مغز یباز آس یتواند ناشیم ی،التها  عصب

بتا فعتال شتدن  ینتد،فرا یتنالقتا شتود. ا یطتیتوسط التها  مح یاو 

و  یمغتز -یبه ستد ختون یبها، آسیتآستروس یکتحر یکروگلیاها،م

بته بافتت  یطتیمح یمنیا یهاآن، ورود سلول یریدر نفوذپ  یشافزا

 مقاله پژوهشی
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فعال  یهاگونه ید،اکسا یتریکها، نیتوکایناز حد س یشب یدتول ی،مغز

و متر   یببا آست یت،ها و در نهاینندلاپروستاگ ین،و همچن یژناکس

در  ینقتتش مهمتت ،هتتاینترلتتوکین(. ا4شتتود )یهتتا مشتتخ  متتنتتورون

 یهتاپاستخ یستبب القتا وکنند یم یفاسرطان ا و یالتهاب یهایماریب

 (. 5) ندشویم یوبلاستومادر گل یکتومورژن یشپ

 هتایاینترلوکین از بالایی سطوح گلیوبلاستوما، توموری بافت در

 مطالعتا،، و استت شتده مشاهده( IL-6) 0-اینترلوکین شامل التهابی

 حملته توان افزایش و 0-اینترلوکین بالای سطوح بین ارتباط از حاکی

 هتایپژوهش استا،، همتین بتر. باشتدمی گلیوبلاستتوما گسترش و

 بته کمتک جهتت در 0-اینترلتوکین عملکرد کاهش روی بر متعددی

 بته پاستخ در ،0-اینترلتوکین(. 0) اندکرده تمرکز گلیوبلاستوما درمان

 آنکتوژنی هایجهش همچون داخلی یا و خارجی عوامل و تحریکا،

 هایموش که دادند نشان مطالعا،. شودمی تولید بدخیم هایسلول در

 عملکتترد در نقتت  دارای ختتود هایآستروستتیت در کتته ترانستتژنی

 ،SRC آنکتوژن بیتان توانتایی داشتتن وجتود بتا بودند، 0-اینترلوکین

 (.7) نمایند ایجاد را گلیوبلاستوما تومورهای توانستندنمی

 کمتللکس بته 0-اینترلتوکین اتصتال بتا 0-اینترلوکین پیا  انتقال

 انتقتال یگیرنده و 0-اینترلوکین یگیرنده شامل هترومری هایگیرنده

 در گیرنتده، دو هتر. شتودمی انجتا  132 گلیکتوپروتیین عمومی پیا 

 از شتتتده مشتتتت  استتتمی هایستتتلول و گلیوبلاستتتتوما هتتایبافت

 نقش بر شاهدی خود که شوندمی بیان بالایی سطوح در گلیوبلاستوما

(. اتصتتال 8) استتت تومتتوری هایستتلول عملکتترد در 0-اینترلتتوکین

  و IL-6/gp130بتتته کمتتتللکس  8-ینترلتتتوکینو ا 0-ینترلتتتوکینا

G-protein-coupled receptor (GPCR)و فعتال  یلهسبب فستفر ،ها

 یسازمنجر به فعال رو، این ازو  شودمی Janus kinase 2 (JAK2)شدن 

 Signal transducer and activator of یستتیرونو عامتتل یعستتر

transcription 3 (STAT3) گلوبلاستتومای به مبتلا بیمارانشود. یم 

 بته مبتلایتان بته نستبت فعتال STAT3 از بتالاتری مقتادیر پیشرفته،

 شتدن فعتال (.0، 8) دادنتد نشتان مغتزی تومورهای ترپایین درجا،

STAT3 مهتاجر، و حملته پیشبرد سبب ،0-اینترلوکین یواسطه به 

 و شتودیم U87MG و U251، T98G گلیوبلاستومای هایسلول در

 Matrix metalloproteinase-2 (MMP-2) ترشح و بیان افزایش با

 هایستتلول از شتتده آزاد 0-اینترلتتوکین همچنتتین،(. 9استتت ) همتتراه

 هایستلول یحملته تحریتک سبب شد، به میکروگلیاها، در مجاور

 (.12) شودمی گلیوبلاستوما

IL-1b، IL-6  وIL-8، یت از طر ینوژنزدر کارست ینقش شاخص 

، همچنینکنند. یم یشدن باز ی، مهاجر، و تهاجمتزاید یهامیسمکان

هستتند  رسانیپیا  یرهایمس یبالقوه یهاها فعال کنندهینترلوکینا ینا

مقاومتت بته  یشو سبب افتزا باشندمی یسلول یبقا یکننده یمکه تنظ

 (. 0د )نشویم یدرمانیمیش

 لحتا  بته کته هستند تومورهایی گلیوبلاستوماها که جایی آن از

 و ناهمگوننتد بستیار ژنتیکتی هتایویژگتی و فنوتیپ شناسی،ریخت

 تومورهتا ایتن در مجتاور ستالم بافتت و توموری بافت بین مرزهای

 رو، این از. باشدمی ممکن غیر تومور کامل برداشت است، نامشخ 

 دستتیابی به نیاز سبب رایج، هایدرمان به تومورها این بالای مقاومت

 استت شتده گلیوبلاستوما متداول هایدرمان کنار در جدید هایراه به

 . باشد بیماران این وضعیت بهبود جهت در گشاییراه تواندمی که

 درمتان در آن بتالای پتانستیل و ستنتی طتب اخیتر، هایسال در

 معطتو  ختود بته را زیتادی توجته سترطان، خصوص به هابیماری

 اثترا، بتا دستتر، در و رایج گیاهی محصولا، جمله از. استکرده

 از کته استت کروسین ها،سرطان از برخی در شده اثبا، توموری ضد

 . آیدمی دست به زعفران یمؤثره یماده

 یاز ختانواده L. sativus Crocusبا نتا  علمتی  ،گیاه زعفران

Iridaceae یهاکلاله ،گیاهی علفی، بدون ساقه و پایا است. زعفران 

 یتکزعفتران استت کته اثترا، فارماکولوژ یتاهگل گ یخشک شده

آن  یتاهو گ یستنت ییتهادو ینتترگران ،(. زعفران11دارد ) یمتعدد

جتز   ،زعفتران یتاهکشت شتده در جهتان استت. گ یاهگ ینترگران

هتا بته عنتوان ستال ،است. زعفران خشتک شتده یانزنبق یخانواده

مته کل ییشته(. ر10مورد استفاده قرار گرفته است ) ییغ ا یچاشن

استت کته ختود از  Safranفرانستوی  یزعفران از کلمته یسیانگل

 (. 13گرفته شده است ) Safranum ینلات یکلمه

زعفران به علت وجود سته  یخشک شده یکلاله یارزش درمان

محلتتول در آ   ینهتتای کروستتبتته نتتا  یاصتتل ییتتهثانو یتتتمتابول

آن کته  اناستترها( و مشتتقا،یپلت یتلگلوکوزدی یتا یل)مونوگلوکوز

)مونتتوترپن  یکروکروستتینول رنتتق قرمتتز زعفتتران هستتتند، پؤمستت

( کته ینزئتازانت ییتهستاز ستافرانال و محصتول تجزیشپت یکوزیدگل

ول عطتر و بتوی ؤول طعم تلخ زعفران است و سافرانال که مستؤمس

از زعفتران  یتادیز ی(. تاکنون اثرا، درمان14باشد )یزعفران است، م

را به ختواص  یداثرا، مف ینا یه عمدهشده است ک یدهدر مطالعا، د

 یلزعفران و اجزای فعتال تشتک یعصاره یو ضد التهاب یدانیاکسیآنت

 (. 15دهند )یآن نسبت م یدهنده

اثرا، زعفران و اجتزای فعتال  یاریکه مطالعا، بس ینبا وجود ا

 همچنتانانتد، امتا کترده یو درمان سرطان بررست یریگیشآن را در پ

 ،نشتده استت. در مجمتوع یتیناثترا، تع یتنبترای ا یقیدق یسممکان

داننتد. بته یآن مت یضد سرطان یبترک ینترزعفران را عمده ینکروس

در ستطح ژن و  ییراتتیتغ یاثر را به واسطه ینا ینرسد کروسینظر م

 ایتن در(. 10کنتد )متیاعمتال  یهای سترطانالقای آپوپتوز در سلول

 اثتر ضتدتوموری، و یضتدالتهاب ختواص بررستی منظور به پژوهش،



 

 

 
http://jims.mui.ac.ir 

 و همکاران دلفان نوشین انسانی گلیوبلاستومای در 6-اینترلوکین بیان بر کروسین اثر بررسی

 905 1398اول مهر  ی/ هفته537ی / شماره 37سال  –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

 گلیوبلاستتتومای هایستتلول در 0-اینترلتتوکین ژن بیتتان بتتر ینکروستت

 .گرفت قرار بررسی مورد انسانی

 

 هاروش

 ستتلولی بانتتک از ،1321N1 انستتانی گلیوبلاستتتومای ستتلولی یرده

  کشتتتتت محتتتتیط در و خریتتتتداری ایتتتتران پاستتتتتور انستتتتتیتو

Dulbecco's Modified Eagle Medium (DMEM )دارای  

Fetal bovine serum (FBS )12 درصتتتتد (Gibco, UK)،  

 در( Gibco, UK) استرپتومایستین و ستیلینپنتی لیتریلیواحد/م 122

 دردرصد  2CO 5 ودرصد  95 رطوبت گراد،سانتی یدرجه 37 دمای

 . شد داده کشت فلاسک

 بتر کروستین سیتوتوکستیک اثترا، بررستی جهتت بعد، یمرحله در

  Half maximal inhibitory concentration یمحاسبه و 1321N1 هایسلول

(IC50)، 3 آزمتتتتتتتتتتتتون-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-

diphenyltetrazolium bromide (MTT )تکترار بتار 3 صور، به 

 ای،خانته 90 پلیتت از خانته هتر در که ترتیب بدین ؛(17) شد انجا 

 از اطمینتان کستب و ستاعت 04 از پتس و شتد کاشتته سلول 7222

 میکرولیتتر 022 با هاسلول محیط ها،چاهک کف به هاسلول چسبیدن

 شد تعویض کروسین مولارمیلی 2-82 هایغلظت دارای کشت محیط

 در شتتده حتتل MTT تتتریکرولیم 02 متتاریت از پتتس ستتاعت 04 و

Phosphate buffered saline (PBS )غلظتتتتتتت بتتتتتتا  

 ستاعت 4 از پتس و شتد اضتافه چاهک هر به تریلیلیم/گر یلیم 5/2

 ودرصتد  95 رطوبتت گراد،یستانت یدرجه 37 دمای در شدن انکوبه

2CO 5 ،تریکرولیم 122 چاهک هر به درصد Dimethyl sulfoxide 

(DMSO) متو  طول با نانومتر 572 ج   نهایت، در. دیگرد اضافه 

  میکروپلیتتتت ختتتوانش دستتتتگاه توستتتط نتتتانومتر 032 رفتتترنس

BIO-INTELLECTICA و خوانده شد IC50 افزارنر  با استفاده از 

Excel هایستلول ستلس،. گردیتد محاستبه مولارلیمی 3/53 با برابر 

 هتایغلظت با و شدداده  کشت ایخانه 0 هایپلیت در گلیوبلاستوما

. شتد انکوبته ستاعت 04 متد، بته کروستین مولارمیلی 15 و 12 ،5

RNA توسط  سلولیRNeasy Mini Kit کاتتالو  یشتماره دارای 

Cat No./ID: 74104 ستاخت( شترکت Qiagen)،  شتد استتخرا . 

 کیتتت توستط نمونته، هتر از شتده استتخرا  RNA از نتانوگر  522

PrimeScript 1st strand cDNA Synthesis شتترکت ستتاخت 

Takara  بهComplementary DNA (cDNA) شد تبدیل . 

 واکتتتتتنش  انجتتتتتا  جهتتتتتت نوکلیوتیتتتتتدی پرایمرهتتتتتای

.Real-time polymerase chain reaction (Real-time PCR) 

 توستط 0-نینترلوکیا و داخلی شاهد عنوان به یناکت-بتا هایژن برای

 اختصاصی از، Primer Blast افزارنر  در و طراحی 7اولیگو افزارنر 

 بتا Real-time PCR(. 1)جتدول شتد  حاصتل اطمینان پرایمر بودن

 SYBR Green PCR Master Mixمیکرولیتتتر  5/7از  استتتفاده

و  Forward پرایمرهتای از پیکومتول 12 (،Takara شرکت )ساخت

Reverse  نانوگر /میکرولیتر از 122و cDNA یمرحله در شده سنتز 

 ارایته شرایط میکرولیتر در 15نهایی  حجم در واکنش هر برای پیشین

  هتتایدادهواکتتاوی  .شتتد انجتتا  شتترکت ستتازنده توستتط شتتده

Real-time PCR روش به CTΔΔ  بته ها،نمونته تمتا . شتد انجتا 

بته  هاگیریانتدازه تما . شدند نرمالیزه کتینا-بتا داخلی کنترل سطوح

 افتزارنر  از استفاده با آماری اختلا . شد انجا  تکرار بار سه صور،

GraphPad Prism 8.0  آزمون و(Parametric) One-way ANOVA 

 نظتر هتا درتفاو، دارییعنوان ستطح معنت به P < 252/2و  محاسبه

 .شدگرفته 

 

 هاافتهی

 هایسلول روی بر کروسین مولارمیلی 2-82 هایغلظت کشندگی اثر

1321N1 آزمون توسط MTT 1 شتکل در طور کههمان. شد بررسی 

 کروستین غلظتت افتزایش بتا هاستلول بقتای میزان شود،می مشاهده

درصتد  52 متولار،میلی 3/53 غلظتت در طوری کتهبه  یافت؛ کاهش

  غلظتتت در و دادنتتد دستتت را از ختتود زیستتتی توانتتایی هاستتلول

 یافتت درصد کاهش 33 به سلولی زیست پ یری میزان مولارمیلی 02

 .رسید صفر نزدیک به مولارمیلی 82 غلظت در و

 

 Real-time polymerase chain reaction (Real-time PCR)در  رفته کاربه  پرایمرهای مشخصات .1جدول 

 پرایمر
 طول محصول

 باز()جفت
%GC 

 دمای ذوب

 گراد(ی سانتی)درجه

 طول

 باز()جفت
 توالی

 F 103 55/38 55/00 51 5′-GA GCA TCCCCCA AA GTTCA CA-3′اکتین -بتا

 R 55/38 54/00 51 5′-GGGA CTT CCTGTAA CA A CGCA-3′اکتین -بتا

 F6 145 55/38 00/00 51 5′-GTGTGA AA GCA GCAA GA GGC-3′اینترلوکین 

 R6 44 95/00 51 5′-TA CCTCA AA CT CCA AAAAGA CCAGT-3′اینترلوکین 
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 کروسین با شده تیمار هاینمونه در 6-ژن اینترلوکین هایداده واکاوی. 2 جدول

 -ΔCt ΔΔCt 2^-ΔΔCt ΔΔCt 6-اینترلوکین Ct یناکت-بتا هانمونه

 0 1 0 470878/9 159154/50 055570/10 شاهد

 -855507/5 0170375/0 855507/5 305085/15 804355/57 50554/15 لیترمیکرومولار/میلی 5 کروسین

 -335458/7 0005047/00 335458/7 809300/10 80599/57 053084/11 لیترمیکرومولار/میلی 10 کروسین

 -509995/10 000505/0 959950/10 430834/50 048518/35 011384/11 لیترمیکرومولار/میلی 15 کروسین

  ..اندشده گزارش بار تکرار انحرا  معیار سه ± میانگین صور، به هاداده
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                  Crosin Treatment

 
 انسانی گلیوبلاستومای هایسلول زیست پذیری بر کروسین اثر .1شکل 

 

 متولارمیلی 15 و 12، 5 هتایغلظت بتا هاسلول تیمار از پس

 بررستی در و شتد استتخرا  RNA ساعت، 04 مد، به کروسین

 به دستت 8/1-0 بین آن 082/002 ج   نسبت اسلکتروفتومتری،

 پروتیین با آن آلودگی عد  و RNAخلوص  ینشان دهنده که آمد

 در 0-اینترلتوکین بیتان ستنجش و cDNAستنتز  از پس. باشدمی

 روش بته Real-time PCR از حاصتل هتایداده ین،اکت-بتا مقابل

ΔΔCt  افتزاربا استفاده از نر Excel  و( 0)جتدول واکتاوی شتد 

 در شتده تیمتار هاینمونته در 0-اینترلتوکین بیتان میانگین نمودار

  آزمتتون(. 0 شتتکل)شتتد  رستتم شتتاهد ینمونتته بتتا مقایستته

One-way ANOVA افتتتراراستتتتفاده از نر  بتتتا پارامتریتتتک 

GraphPad Prism 8.0 اینترلوکین ژن بیان میانگین که داد نشان-

 بته نستبت کروستین بتا شتده تیمار 1321N1 سلولی یرده در 0

 یافتته داریمعنتی کتاهش دز بته وابستته حالت در شاهد ینمونه

باشتد می میکرومولار 15 غلظت به مربوط کاهش بیشترین و است

(221/2 > P( )3 جدول.) 
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 هایسلول در 6-نینترلوکیا ژن بیان میانگین یمقایسه .2 شکل

 (****P < 001/0کروسین ) با شده تیمار گلیوبلاستومای

 

 بحث

 سترطان درمتان، و پزشکی یحیطه در گسترده هایپیشرفت وجود با

 همواره آید. از این رو،می حسا  به مر  و میر علت دومین همچنان

 حداقل جانبی اثرا، با داروهایی و جدید درمانی هایراه یافتن به نیاز

 ،طرفتی از. (18)شتود می احستا، موجود درمانی هایروش کنار در

 توجته بتودن، دستتر، در و کم جانبی اثرا، به دلیل دارویی گیاهان

 یدر زمینته روزافزونی تحقیقا، و اندکرده معطو  خود به را زیادی

 یمتاده تتأثیر اخیر، یمطالعه در. است شده انجا  هاآن درمانی اثرا،

متورد  گلیوبلاستتوما سترطان هایسلول رب کروسین، زعفران، یمؤثره

بتر  نیکروست یسلول تیاثر سم یبررس ینهیدر زم .قرارگرفت بررسی

اثتر  ین،محققت .است انجا  شده یمطالعات ،مختلف یتومور یهاسلول

و  یکروکروستینپ ین،کروستت ین،زعفران )کروس یعمده یبچهار ترک

 یگردن رحم بررست ینومایکارس یHeLaهای سافرانال( را در سلول

، و ازایتن رو اثر را داشته استت ینبهتر ینکروس ین،ب یناند. در اکرده

 (.19)شد  گزارشسرطان زعفران  ضد یبترک ینترمهم ینکروس

 

 IL-6 ژن برای Uncorrected Fisher's LSD آزمون از استفاده با کنترل به نسبت هاگروه یمعنادار سطح بررسی .3جدول

 P R squareمقدار  ANOVA SS df MS F (DFn, DFd)جدول 

 F 001/0 > P 9998/0( 004/1، 508/3= ) 10080 84/74 3 5/554 0اینترلوکین 
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بتر رشتد تومتور و طتول  ین،مد، با کروس یاثرا، درمان طولان

 یت شتده بتا تزر دارای تومور کولورکتال القا ییهای صحراعمر موش

. درمتان بتا استتشتده  یبررس ینوما،های آدنوکارسسلول یپوستیر ز

 یتزانداد و م یشها را افزاموش ینداری بقای ایبه طور معن ین،کروس

 اهش داد. بنتابراین،رشد تومتور را بته خصتوص در جتنس متاده کت

 ینومایهتای آدنوکارستستلول علیتهقتوی  یتوتوکسیکاثر س ینکروس

k12/DHD و HT-29 (.02) دارد 

بته طتور  یناستت کته کروست شتده یتدهد دیگری، یدر مطالعه

 هتتای ستترطان کولورکتتتال از ستتلول یتتهداری رشتتد ستته لایمعنتت

(HCT-116 ،SW-480 و HT-29) یدرمتان کاربردکند و یرا مهار م 

 .(01) دارد

 در 0-اینترلتوکین پتایین میتزان یا و فقدان که داد نشان هابررسی

 هاسرطان در درمانیایمنی یبازده افزایش سبب توموری، میکرومحیط

 بتته مبتتتلا بیمتتاران نختتاعی -مغتتزی متتایع و ختتون در (.00)شتود می

 از بتتالاتری میتتزان شتتاهد، هاینمونتته بتتا مقایستته در گلیوبلاستتتوما

 یدرجتته افتتزایش بتتا میتزان، ایتتن و شتتودمی مشتتاهده 0-نینترلتوکیا

 افتزودن بتا که شد مشاهده همچنین،. یابدمی افزایش تومور، بدخیمی

 یحملتته میتتزان گلیوبلاستتتوما، ستتلولی هتتایرده بتته 0-نینترلتتوکیا

 (.8)ابد یمی افزایش توموری هایسلول

 کتتردن غیتتر فعتتال کتته داده شتتد نشتتان دیگتتری یمطالعتته در

 کوتتاه هتایRNAتوستط  0-نینترلتوکیا یگیرنتده یتا 0-نینترلوکیا

 ستبب گلیوبلاستوما، ی سلولیرده بنیادی هایسلول در سری سنجاق

 از اتفاقتا،، ایتن که شودمی آپوپتوز افزایش و هاسلول تهاجم کاهش

 STAT3 یعنتی 0-نینترلوکیا پایین دست عامل عملکرد کاهش طری 

 بتالای بیتان میزان توانمی اسا،، همین بر(. 7)شوند می گریواسطه

 گلیوبلاستتوما بتدخیمی و تهتاجم در کلیتدی عامتل را 0-نینترلوکیا

 یتک بته عنتوان را 0-نینترلتوکیا عملکترد و بیتان کتاهش و دانست

در حتتال  و نمتود مطترح گلیوبلاستتوما سترطان در درمتانی رویکترد

 پتایین مستیرهای یمسدود کننتده داروهای یافتن برای تلاش حاضر،

 .است رایج بسیار سرطان درمان به کمک جهت 0-اینترلوکین دست

 بته کروستین غلظتت سته هر که داد نشان حاضر یمطالعه نتایج

 را 0-نینترلتوکیا بیتان کتاهش توانایی (P < 252/2داری )معنی طور

 بیتان متولار،میلی 5 غلظتت در. استت داشتته شتاهد گتروه به نسبت

 کتاهش شتاهد ینمونته به درصد نسبت 0/98 میزان به 0-نینترلوکیا

 بیتان کتاهش متولار،میلی 15 و 12 هایغلظت در. داد نشان دارمعنی

 شتد مشاهده درصد 99 از بیش شاهد ینمونه به نسبت 0-نینترلوکیا

 بود. دارمعنی و

بته  نتتایج با همگا  و پژوهش این از به دست آمده نتایج طب  بر

 گلیوبلاستتومای ی ستلولیرده تیمتار پیشتین، مطالعا، از آمده دست

شود. از می 0-اینترلوکین دارمعنی بیان کاهش سبب کروسین با انسانی

 داروهتای ستاخت جهتت کاندیتدایی عنوان به را آن توانمی این رو،

 تتوانمی کلی، به طور و دانست گلیوبلاستوما درمان یزمینه در جدید

 و 0-اینترلتوکین بیتان افتزایش بتا کته هاییسرطان درمان یزمینه در

 کروستین ترکیبتا، از استفاده هستند، همراه آن پایین دست مسیرهای

 کنتونی داروهتای کنتار در درمتانی کمک اهدا  از یکی عنوان به را

 .نمود مطرح

 

 تشکر و قدردانی

 اهتواز چمران شهیدمصو  دانشگاه  ینامه، برگرفته از پایاناین مقاله

 گتروه در و یمتال حمایتت باشد که تحتتمی 9318921 یبه شماره

شد. بدین وسیله از همکاران جهتت تتأمین انجا  این دانشگاه  ژنتیک

 .گرددمالی و همکاری در اجرای مطالعه سلاسگزاری می
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Abstract 

Background: Crosin is one of the most important ingredients of saffron (the Iridaceae family) that has been 

emphasized in Iranian traditional medicine for its anti-inflammatory and anti-tumor effects. Glioblastoma is one 

of the most malignant cancers resistant to radiation and chemotherapy in adults. The goal of the present study 

was to investigate the effect crosin on expression of interleukin 6 (IL-6) in human glioblastoma cell line.  

Methods: Human glioblastoma cell line (1321N1) was purchased from Pasteur Institute of Iran. Cell was grown 

in Dulbico’s modified essential media (DMEM) supplemented whit 10% fetal bovine serum (FBS). The half-

maximal inhibitory concentration (IC50) value of crosin was obtained using MTT assay. Glioblastoma cell line 

was treated by different concentration of crosin (5, 10, 15 mM/ml) for 24 hours. Then, total RNA was isolated 

from cells and used for cDNA synthesis. Expression level of IL-6 was assessed using real-time polymerase chain 

reaction (real-time PCR). 

Findings: The IC50 value of crosin against 1321N1 cells after 24 hours were determined as 53.3 mMol/ml. 

Moreover, the expression of IL-6 gene was downregulated by increasing of crosin concentration compare to the 

control group (P < 0.050). 

Conclusion: It was observed that crosin inhibited production of IL-6 in glioblastoma cells. In conclusion, the 

result suggested crosin as a potential therapeutic candidate for neuroinflammation in glioblastoma cancer. 
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