
 العلوم                                     67- 67ص  2011، كانون الأول) 4(العدد 14المجلد     مجلة جامعة النهرین                             

 67

 RDعلى الخط الخلوي السرطاني  L Silybum marianum.تاثیر المستخلصات الخام لاوراق الكلغان 
  خارج الجسم الحي REFوالخط الخلوي الطبیعي 

  
  و زهراء رافع طه اسراء صكر سلمان

  .جامعة بغداد ،كلیة العلوم للبنات  ،قسم علوم الحیاة 
  

  الخلاصة
ودرس تاثیرهما في الخط الخلوي  .ن المذیبات وهي الماء المقطر والكحول الاثیلياستخلصت اوراق نبات الكلغان بنوعین م

لجنین الجرذ ولمدة  REFساعة والخط الخلوي الطبیعي  72 وأ 48لسرطان العضلة البشریة ولمدة تعریض  RD السرطاني
ابتداءاً من  RDالخام في خط ظهر التاثیر السمي للمستخلص المائي  .ساعة في تجارب خارج جسم الكائن الحي 72تعریض 
ساعة بالمقارنة مع السیطرة  48مل صعوداً الى التراكیز العالیة بعد تعریض الخلایا للمستخلص لمدة / مایكروغرام 10التركیز 

كیز مل صعوداً الى الترا/ مایكروغرام 1ساعة بدأ التاثیر السمي من التركیز  72وعند زیادة فترة تعریض الخلایا للمستخلص لمدة 
ابتداءاً من التركیز  RDبدا تاثیر المستخلص الایثانولي الخام في خط . فرق معنوي في التاثیر السمي بین التراكیز و ظهر ،العالیة

كما ظهراختلاف معنوي في التاثیر السمي بین ، ساعة 72 او 48مل صعوداً الى التراكیز العالیة ولمدتي تعریض / مایكروغرام 1
اذ كانت جمیع التراكیز المستخدمة في  ،RDاثیر المستخلصین المائي والایثانولي في الخط الخلوي السرطاني اختلف ت .التراكیز

وكان التاثیر السمي لجمیع  .ةـساع 72 او 48مل ولمدتي تعریض / مایكروغرام 10، 1التجربة ذات تاثیر سمي وابتداءاً من 
   .بالمقارنة مع المستخلص الایثانولي ولمدتي التعریض RDیا التراكیز من المستخلص المائي الخام اعلى في خط خلا

 REFلم تظهر تاثیرات سمیة كبیرة ولم تظهر فروق معنویة مقارنة بالسیطرة عدا التراكیز العالیة في الخط الخلوي الطبیعي 
  . سمي لهالكن كان المستخلص الایثانولي اكثر حساسیة او سمیة من المستخلص المائي من حیث شدة التاثیر ال

اظهر الفحص المجهري ان استخدام التراكیز العالیة من المستخلصات الخام كانت سامة خلویاً تمثلت باحداث تغیرات واضحة 
في تقلیل نمو الخلایا السرطانیة وفقدانها الشكل الممیز لها بینما كان التاثیر ضئیل جدا في الخط الخلوي الطبیعي ولم تظهر اي 

   .كل الخلایاتغیرات كبیرة في ش
  .الخط الخلوي الطبیعي ،الخط الخلوي السرطاني ،المستخلصات الخام ،الكلغان: الكلمات المفتاحیة 

  
  المقدمة

من النباتات  [Silybum marianum] یعد الكلغان
         ل ـدة تسمیات مثـا وله عـة والذي ینمو بریـالطبی
         سدـوك المقـوالش) milk thistle(وك ـات المشـالنب

blessed thistle) (.[1]  وینتشر في العراق في العمادیة
والسهل الرسوبي ویعرف بالكلغان فضلا عن شوك الجمل 

یعود النبات للعائلة . [2]وكعوب الجمل وخرفاش الجبل 
Asteraceae ا ـات منهـوي على عدة مركبـو یحت
وهي من المركبات الفعالة )  (Flavonoidsالفلافونویدات 

 Silymarin, Silibinرئیسیة في النبات والتي من اهمهاال
Quercetin, Taxifolin, [3] . كما یحوي مواد مخاطیة

 K, C, E, B12, Aودهون وسكریات وفیتامینات ومنها 

وي ـن والتایرمین ویحـى الابیجینین والهستامیـوي علـوكذلك یح
 ,Palmiti acidا ـمن اهمه%  30 – 20ة ـزیوت ثابتة بنسب

Oleic acid, Linolic acid  كما یحوي النبات على بعض
العناصر مثل الزنك و السلینم والكالسیوم والحدید والمغنیسیوم 

[4].  
تستهلك اوراق نبات الكلغان كمادة غذائیة وتؤكل القمم 
والسویقات الطازجة اذ انها مستساغة وذات قیمة غذائیة مفیدة 

اعراض الكبد اما في الطب الشعبي فینصح لعلاج  [5].
وحصى الصفراء و في ازالة السموم واعادة بناء وتجدید 
الخلایا المتضررة بعد علاجات السرطان للعلاج الكیمیائي 

ومستخلصات النبات استعملت كمضاد  .[6]والاشعاعي 
   Staphylococus aureus .[7]للاحیاء المجهریة مثل 
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دلت ابحاث عدیدة فاعلیة المستخلصات الخام لحبوب 
اذ اظهرت . لكلغان لمدى واسع من الاورام السرطانیةا

المستخلصات المائیة والكحولیة الخام فاعلیة تثبیطیة عالیة 
وسرطان العظلة  Hep-2)(لخط سرطان الحنجرة البشري 

، AMN-3 ([8]( اللبنیة ةوسرطان الغد) (RDالبشري 
 HIVبالاضافة الى فعالیتها المضادة للفیروسات كفیروس

عزل الباحثون عدة مركبات فعالة من المستخلصات وقد . [9]
الخام لنبات الكلغان وعزي الیها فعالیة النبات المضادة 

والزیوت  ,Qercetin, Silibinللالتهابات والسرطان ومنها 
وجود فعالیة مضادة للسرطان لمركب  [10]واوضح . الثابتة

quercetin ةـا السرطانیـمن خلال تثبیط نمو وتكاثر الخلای 
 Colonوالخط  Squamous cell carcinomaصـوبالاخ

carcinoma HT29  والخط الخلوي لسرطان الدم
Leukemia .HL-60  وعزل مركبsilymarin  وهو من

المركبات المهمة والفعالة في النبات وله القدرة على تثبیط 
اما الزیوت الثابتة فلها دور مهم  [11].الاورام السرطانیة 

ثبیط نمو ثلاثة من خلایا اورام الدماغ كمضاد للسرطان بت
Glioma cell lines  وذلك من خلال توجیه الخلیة نحو

 Olenicكما ان للحامض الدهني الـ ، [12] جالموت المبرم

acid  وهو من الزیوت الثابتة القابلیة في تثبیط نمو الخلایا
السرطانیة من خلال ایقاف عملیة تكوین الاوعیة 

Angiogenesis) (.[  
  

  المواد وطرائق العمل 
  جمع النبات وتحضیر المستخلصات النباتیة

–جمعت اوراق نبات الكلغان من حدائق جامعة بغداد 
جففت الاوراق  2008.الجادریة في شهري اذار ونیسان

وطحنت بجهاز الطحن وحفظت في حاویات بلاستیكیة نظیفة 
جرى  .بعیدة عن الضوء والحرارة والرطوبة لحین الاستعمال

 تحضیر المستخلصات الخام بطریقة التنقیع والتحریك وحسب
 100غرام من المسحوق النباتي واضیف له  15بوزن  ،[14]

 ).راو ماء مقط %70الكحول الایثانولي (ملیلیتر من المذیب 
بعد وزن المستخلص قسم الى عدة اقسام وحفظ في قناني 

غم من  0.1اذیب  .م ْ 4زجاجیة تحت درجة حرارة 
 RPMIمن الوسط الزرعي  مل 10ي لص الجاف فالمستخ

وخفف  ،)serum free) mediaالخالي من المصل 
ثم  و Whatman 1بالمحلول نفسه ورشح بورق الترشیح 

ذات  Nalgen filterاعید ترشیحه وتعقیمه بورق ترشیح 
  .µm 0.22ثقوب بسعة 

  

تاثیر المستخلصان الخام في نمو الخطوط الخلویة 
  یعیة في المختبرالسرطانیة والطب

  تهیئة الخطوط الخلویة
ـــوعین مـــن الخطـــوط الخلویـــة وهـــي : تـــم الحصـــول علـــى ن

لخلایــا العضــلة  120)التمریــرة ( RDالخــط الخلــوي الســرطاني 
ـــــة ـــــرات الصـــــحة المركزی والخـــــط الخلـــــوي ، البشـــــریة مـــــن مختب

ـــــین الجـــــرذ  REFالطبیعـــــي  مـــــن المركـــــز ) 18التمریـــــرة  (لجن
ـــــــــةالعراقـــــــــي لبحـــــــــوث الســـــــــرطان والو  ـــــــــة الطبی الجامعـــــــــة / راث

 (passage            تـم عمـل المـزارع الثانویــة .المستنصـریة
or subculture (ــــوي وتحــــت ظــــروف معقمــــة  لكــــل خــــط خل

ـــة  ـــاً و  [15]وحســـب طریق ـــة یومی تمـــت متابعـــة الخطـــوط الخلوی
ــــوث بفحصــــها بوســــاطة مجهــــر  للتاكــــد مــــن خلوهــــا مــــن اي تل

 Phase inverted contrast microscope.مقلـوب الطـور
واصــبحت الخلایــا جــاهزة للاســتعمال بعــد تكوینهــا عــدة طبقــات 

  (over growth). من الخلایا
  

اختبار سمیة المستخلصات الخام في نمو الخطوط الخلویة 
  السرطانیة والطبیعیة

من  ، [16]حضرت سبعة تراكیز مخففة وفقا لـ
، µg/ml،10،100،1000 1: المستخلصات الخام وكالاتي

  .و استخدمت انیاُ  2500،5000،10000
هز عالق الخلایا عن طریق معاملة وعاء الزرع  جَ

 20(فرسین المعقم / مل بمحلول التربسین  25النسیجي حجم 
مل من  1g :100ml PBS (10(مل من محلول التربسین 

 1g Acetic Acid Ethylene Diamine(محلول الفرسین 
:100 DW:PBS 370، مل من الوسط  20ثم اضیف له

 16.4g( المعقم SFMزرعي الجدید الخالي من المصل ال

RPMI-1640 :7.2g sodium bicarbonate :0.2 ml 

gentamycin  : لتر باضافة ماء  1اكمل الحجم الى
مل الى حفر  0.2تم مزج عالق الخلایا جیدا وتم نقل  ،)مقطر

طبق معایرة الزرع النسیجي ذو القعر المسطح باستعمال 
تركت الاطباق في الحاضنة بدرجة ، دقیقةماصة اوتوماتیكیة 

ْ  37حرارة  تم التخلص من  .لحین التصاق الخلایا في الحفرة م
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مل من التراكیز  0.2واضیف  ،رالوسط القدیم في الحف
مكررات لكل  3المحضرة سابقا من المستخلصات وبواقع 

 .)وسط زرعي فقط( فضلا عن مكررات السیطرة، تركیز
ْ  37ارة الاطباق بدرجة حر  حضنت بعد مرور مدة التعریض  .م

 ساعة للخط الخلوي السرطاني ) 48، 72(المحددة للحضن 

RD ساعة للخط الخلوي الطبیعي  72وREF،  اخرج الطبق
من الحاضنة وازیل الوسط الزرعي واضیف له محلول صبغة 

 5g powder crystal violate: 200ml(البنفسج البلوري 
methanol: 50ml formalin: 1L D.W ( للحفر الحاویة

 ،مایكرولیتر لكل حفرة  0.2على الخلایا جمیعها وبحجم 
 ،دقیقة 20واعید الطبق مرة ثانیة الى الحاضنة لیحضن لمدة 

اخرج الطبق وازیلت محتویاته وغسلت الخلایا بالماء المقطر 
ءة بجهاز الحین زوال الصبغة، ثم جففت الاطباق وهیات للقر 

   .نانومیتر 492الالیزا بطول موجي 
تم تحویل قیم التاثیر السمي للمستخلصات الخام لنبات 
الكلغان في الخطوط الخلویة الى نسب مئویة ووفق الشكل 

  :الاتي
قراءة امتصاصیة الخلایا  =النسبة المئویة لحیویة الخلایا

  .[17] 1000 ×خلایا السیطرة / المعاملة لكل تركیز
  

  Statistical analysisالتحلیل الاحصائي 
استعملت تجربة عاملیة حسب التصمیم العشوائي الكامل 

CRD  في تحلیل تاثیر التركیز ومدة التعریض في حیویة
الخلایا المدروسة وقورنت المتوسطات باختبار اقل فرق 

  .[18] لهذا الغرض SASواستعمل البرنامج  LSDمعنوي 
  

  جـالنتائ
لسرطاني تاثیر المستخلص المائي الخام على الخط الخلوي ا

RD  ساعة 72و 48خلال مدتي التعریض  
ظهر التاثیر السمي للمستخلص المائي على الخط 

 10µg/mlابتداءاً من التركیز الواطئ  RDالخلوي السرطاني 
بینما ظهر التاثیر السمي من  ،ساعة 48خلال مدة التعریض 

وصعوداً الى التراكیز العالیة وبفرق  1µg/mlالتركیز الواطئ 
بالمقارنة مع السیطرة عند  P≤0.01ستولى احتمالیة معنوي بم

كما ظهرت فروق معنویة في التاثیر  .ساعة 72مدة التعریض 
بینما لم تظهر فروق معنویة في  ز،السمي فیما بین التراكی

 72و 48 التاثیر السمي على الخلایا بین مدتي التعریض  
  .)1(جدول  P≤ 0.01  ساعة بمستوى احتمالیة

  

ستخلص الایثانولي الخام على الخط الخلوي تاثیر الم
  ساعة 72 و 48خلال مدتي التعریض  RD السرطاني 

اختلف تاثیر المستخلص الایثانولي للنبات بالمقارنة مع 
فقد ظهر التاثیر السمي للمستخلص  ،المستخلص المائي

خلال مدتي  1µg/mlالایثانولي من التركیز الواطئ 
لم تظهر  .للتراكیز العالیة ساعة وصعوداً  72و 48التعریض 

فیما بین التراكیز  P≤ 0.01فروق معنویة بمستوى احتمالیة 
و لم تظهر فروق معنویة بین مدتي  ،عدا التراكیز العالیة

ومن المقارنة بین المستخلصات . ساعة 72و 48التعریض 
خلال مدتي  RDالخام على الخط الخلوي السرطاني 

ر ان المستخلص المائي فقد ظه ،ساعة 72 او 48التعریض 
من الایثانولي  RDاكثر سمیة على الخط الخلوي السرطاني 

  .)1(جدول 
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  )1(جدول 
النسب المئویة لحیویة الخلایا المعرضة لتراكیز مختلفة من المستخلصین المائي والكحول الایثانولي الخام لاوراق نبات الكلغان 

  .ساعة 72و 48ولمدتي تعریض  RDیة في خط خلایا سرطان العظلة البشر 
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  ملیلیتر/ مایكروغرام التركیز
  حیویة الخلایا للمستخلص الایثانولي  حیویة الخلایا للمستخلص المائي

  ساعة  72  ساعة 48  ساعة7   2  ساعة  48

Control 100% 
A 

100% 
A 

100% 
A 

100% 
A 

1 85±7.0 
AB,a 

72.66± 5.45 
BC,a 

83.66± 3.84 
BC,a 

82± 6.65 
B,a 

10 82.66± 4.66 
B,b 

74± 3.60 
B,b 

89.33± 1.20 
AB,b 

84± 4.40 
B,b 

100 74± 7.57 
BC,c 

74.66± 3.17 
B,c 

85± 6.55 
BC,c 

76± 3.78 
B,c 

1000 61.33± 4.33 
CD,d 

61± 6.55 
C,d 

80.66± 3.71 
BC,d 

81± 2.64 
B,d 

2500 51± 6.11 
D,e 

65± 3.51 
C,e 

74.66± 1.85 
C,e 

80.33± 3.84 
B,e 

5000 31.33± 4.37 
E,f 

30± 5.50 
D,f 

74.66± 4.91 
C,f 

74.33± 5.23 
BC,f 

10000 13±0.57 
F,g 

12± 1.66 
E,g 

60.33± 2.33 
D,g 

62± 3.46 
C,g 

فالاحرف الكبیرة  ،الاحرف الكبیرة تدل على الفروق بین التراكیز لنفس مدة التعریض. للمستخلصین المائي والایثانولي الخام بشكل منفصل
ف الصغیرة المتشابهة تدل على عدم وجود فروق معنویة و وان الحر . P≤ 0.01المتشابهة تدل على عدم وجود فروق معنویة بمستوى احتمالیة 

  .التعریض لكل تركیزبین مدتي 
تاثیر المستخلص المائي والایثانولي على الخط الخلوي 

  REFالطبیعي 
لم یظهر اي تاثیر سمي للمستخلصات الخام على الخط 

فقد وصلت اعلى نسبة  ،الخلوي الطبیعي عدا التراكیز العالیة
عند التركیز %  68اي بنسبة حیویة خلایا % 22تثبیط لها 

اما  .للمستخلص الایثانولي µg/ml  10000العالي
 .%65المستخلص المائي فقد وصلت فیه حیویة الخلایا الى 

، اما بالنسبة الى المقارنة مابین تراكیز المستخلص الایثانولي
فقد اظهرت التراكیز الوطئة فرقا معنویا بالمقارنة مع السیطرة 

بنقصان في حیویة الخلایا µg/ml   100عند التركیز
بینما ظهر المستخلص المائي  .راكیز العالیةوصعوداً الى الت

لكن نحو زیادة في  µg/ml  100فرقا معنویا عند التركیز
حیویة الخلایا اما بقیة التراكیز العالیة فقد اعطت فرقا معنویا 

  .)2(بالمقارنة مع السیطرة بنقصان في حیویة الخلایا  جدول 
  

  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  )2(جدول 
الخلایا المعرضة لتراكیز مختلفة من المستخلص المائي والایثانولي الخام لاوراق نبات الكلغان في خط  النسب المئویة لحیویة

  .ساعة 72الخلایا الطبیعیة لجنین الجرذ ولمدة تعریض 
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حیویة 
الخلایا 

  للمستخلص

  ملیلیتر/ التركیز مایكروغرام 

0 1 10 100 1000 2500 5000 10000 

 %100  الایثانولي
A 

90.3±6.33 
A,a 

99± 7.02 
A,b 

84± 10.00 
BC,b 

89.33±5.84 
BC,d 

79±0.57 
DC,e 

66±0.57 
D,f 

68±1.15 
D,h 

 %100  المائي
A 

95.9±13.25 
A,a 

97.7±22.69 
A,b 

110±18.02 
B,c 

81± 4.50 
A,d 

78.8±4.37 
A,e 

78.3±2.72 
A,g 

65.6±2.18 
C,h 

فالاحرف الكبیرة المتشابهة تدل على عدم وجود فروق معنویة بمستوى  ،التعریضالاحرف الكبیرة تدل على الفروق بین التراكیز لنفس مدة 
  .وان الحرف الصغیرة المتشابهة تدل على عدم وجود فروق معنویة مابین المستخلصات الخام. P≤ 0.01احتمالیة 

المقارنة بین تاثیر المستخلصات الخام في الخط الخلوي 
  REFوالخط الخلوي الطبیعي RDالسرطاني

 ≥Pاظهرت النتائج وجود فروق معنویة بمستوى احتمالیة 

للمستخلصات الخام في نمو الخط الخلوي السرطاني  0.01
RD  ونمو الخط الخلوي الطبیعيREF  خلال مدة التعریض
  .ساعة 72

عند المقارنة بین تاثیر المستخلص المائي الخام على 
ود فرقا اظهرت النتائج وج ،الخط الخلوي السرطاني والطبیعي

بین الخطین من حیث شدة  P≤0.01معنویا بمستوى احتمالیة 
التاثیر السمي وبدا التاثیر المعنوي في التاثیر السمي على 

فبدا التاثیر السمي للمستخلص المائي على الخط  ،الخلایا
 1µg/mlعند التركیز الواطئ  RDالخلوي السرطاني 

اثیر السمي بینما بدا الت ،وصعودا الى التراكیز العالیة
 100µg/mlعند التركیز  REFللمستخلص على الخط 

عند  RDواعلى نسبة للتاثیر السمي للمستخلص المائي على 
فقد بلغت نسبة حیویة الخلایا  µg/mL 1000 التركیز العالي

  .)1(شكل %   65كانت  REFوالخط الطبیعي %  12فیها 
خط اما بالنسبة الى تاثیر المستخلص الایثانولي على ال

فقد  ،REFوالخط الخلوي الطبیعي  RDالخلوي السرطاني 
كان الفرق بینهما اقل من المستخلص المائي لكن ظهر فرق 

فبدا التاثیر  ،بین الخطین P≤0.01معنوي بمستوى احتمالیة 
عند التركیز  RDالسمي للمستخلص الایثانولي على 

1µg/ml  وللخطREF 100 عند التركیزµg/ml  واعلى
ثیر السمي على الخط السرطاني عند التركیز العالي نسبة للتا

والخط الخلوي الطبیعي عند %  62بلغت فیه حیویة الخلایا 
شكل % 68التركیز العالي وصلت فیه حیویة الخلایا الى 

)2.(  
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g/ ml  التركـیز
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لایــ
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ویـ

حی

RD

REF

µ  
التأثیر السام لتراكیز مختلفة من المستخلص ) 1(شكل 

 RDالمائي الخام في خط خلایا سرطان العضلة البشري 
  .ساعة 72ولمدة تعریض  REFط الخلایا الطبیعي وخ
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لایــ
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ح

RD

RE

µ  
التأثیر السام لتراكیز مختلفة من المستخلص ) 2(شكل 

 RDالایثانولي الخام في خط خلایا سرطان العضلة البشري 
  .ساعة 72ولمدة تعریض  REFوخط الخلایا الطبیعي 

  
  

  Cytological examinationالفحص الخلوي 
  RDالخط الخلوي السرطاني 

اظهرت خلایا السیطرة السرطانیة محافظتها على شكلها 
مع ازدیاد  cellular pleomorphism.الخلوي المتغایر 

 1:1نسبة حجم النواة الى حجم السایتوبلازم الى مایقارب 
واحتواء النواة على اكثر من نویة واحدة وظهور الطبقة 



 اسراء صكر سلمان

 72

وعند  .)1الصورة (الاحادیة للخلایا عند زرعها وحضنها 
ساعة لوحظت  72ملة الخلایا بالمستخلص المائي ولمدة معا

ان الخلایا مالت الى التجمع والتي تمیزت بتورم الخلایا 
swelling،  وتكون ظاهرة الالتحامsyncitia formation 

 multinucleatedوتكوین خلایا عملاقة متعددة الانویة 
giant ،) اما عند معاملة الخلایا للمستخلص  .)2الصورة

ساعة لوحظت ظهور اعداد من الخلایا  72یثانولي ولمدة الا
المیتة وتغلظ الانویة وفقدان التصاق الخلایا مع وجود 

  .)3الصورة (فضلات خلویة 
  
  
  
  
  
  
  
  

   RDالطبقة الاحادیة الكاملة لخط خلایا ) 1(صورة 
  ) السیطرة (للمستخلصات  غیر المعرضة

)Crystal violet, 100X.(  
  
  
  
  
  
  
  
  

توضح ظاهرة الالتحام وتكوین خلایا عملاقة ) 2(صورة 
  multinucleatedمتعددة الانویة تتمیز بتغلظ الانویة

بعد  RDوتحلل الانویة وتمزق الاغشیة الخلویة لخط 
 ساعة للمستخلص المائي الخام ساعة 72التعرض لمدة 

(Crystal violet, 100X).  
  
  
  

  
  

  
  
  

   RDلخط  توضح اعداد من الخلایا المیتة) 3(صورة 
مع وجود فضلات خلویة وفقدان التصاق الخلایا بعد 

   72التعرض للمستخلص الایثانولي لمدة 
(Crystal violet, 100X).  

  
  REFالخط الخلوي الطبیعي 

اظهرت خلایا السیطرة محافظتها على شكلها الخلوي 
وتكون الطبقة  fibrous shapeیسود الشكل المسطح اللیفي 

وعند معاملة الخلایا للمستخلصات . )4الصورة(الاحادیة 
الخام لم یظهر تغیرات كبیرة في شكلها الخلوي فقط قلة في 

  .)6و 5الصورة ( عدد الخلایا
  

  
   REFالطبقة الاحادیة الكاملة لخط خلایا ) 4(صورة 

  )السیطرة(للمستخلصات  غیر المعرضة
)Crystal violet, 100X.(  
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 المعرضة للمستخلص الایثانولي REFخلایا ) 5(صورة 
تتمیز بقلة في عدد الخلایا مقارنة ساعة،  72لمدة 

   بالسیطرة بوجود فراغات بین الخلایا
)(Crystal violet,  100X.  

  

  
 المائي،المعرضة للمستخلص  REFخلایا ) 6(صورة 

  في عدد الخلایا مقارنة بالسیطرة بسیطة  تتمیز بقلة
  ساعة 72لمدة .بوجود فراغات بین الخلایا

)(Crystal violet, 100X.  
  

  المناقشة
اوضحت النتائج ظهور تاثیرات سمیة عالیة ولجمیع 
التراكیز ولاسیما العالیة من المستخلصین المائي والایثانولي 

ساعة في الخط ) 27او 48(الخام ولكلا مدتي الحضن 
لم یختلف تاثیر المستخلص الخام  RD.الخلوي السرطاني 

ى الخط الخلوي السرطاني ـا علــي تاثیرهمـلایثانولي في واـالمائ
فقد حققت  التراكیز العالیة ولكلا  ،فكلاهما نفس التاثیر

المستخلصین تاثیر سمي عالي في حین كانت التراكیز 
فقد كان  ،الواطئة اقل تاثیراً في اضرار شدة التاثیر

المستخلص المائي اكثر سمیة في التاثیر التثبیطي من 
انولي من حیث بدا التاثیر السمي واعلى نسبة تثبیط على الایث

وهذه الحلة تسمى بظاهرة الاعتماد  ،الخط الخلوي السرطاني
 Time dependent Phenomenon.على الجرعة والوقت

اي ان مدة التعریض والتركیز عامل مهم من العوامل المؤثرة 
خام والاساسیة في مدى شدة التاثیر التثبیطي للمستخلصات ال

 72حیث ان مدة التعریض  ،في الخط الخلوي السرطاني
 48ساعة كات اكثر سمیاً على الخلایا من مدة التعریض 

، ساعة وكذلك التراكیز العالیة اكثر سمیة من التراكیز الواطئة
في دراستهم للتاثیر التثبیطي لمركب  ] [19فمثلا وجد

silymarin  المعزول من حبوب نبات الكلغان في الخط
 Preneoplastic epidermal cell lineالخلوي السرطاني 

JB6C14) ( اعتمد التاثیر السمي على شدة تركیز
   .المستخلص ومدة التعریض

ربما یعزى الاختلاف في تاثیر المستخلصات الخام على 
الى طبیعة المركبات الموجودة في  RDالخلایا السرطانیة الـ 

ضیة للخطوط كل مستخلص وتفاعلها مع الطبیعة الای
بینما تعزى الفعالیة السامة للمستخلصات  .]20[السرطانیة 

الخام لنبات الكلغان في الخط الخلوي السرطاني في التجربة 
الى احتواء النبات على الكثیر من المركبات الفعالة التي تم 
الكشف عنها محلیاً من خلال الكشوفات التمهیدیة التي قام 

وجد ان اوراق نبات الكلغان  حیث ،]8[و ] 21[بها كل من 
تحوي مجموعة من المركبات من بینها التربینات و 

كما  ،الفلافونیدات و الصابونینات و الرتنجات و والزیوت
تحوي على مجموعة من العناصر اهمها الكالسیوم 

بالاضافة الى احتواء   seleniumووالفوسفات و السلینم
التي تقوم بصنع الاوراق على المادة الخضراء الكلوروفیل 

   ].4[ الغذاء للنبات
ان لكل واحد من هذه المركبات دور مهم في تثبیط نمو 

فقد وجدت  ،الخلایا السرطانیة خارج وداخل جسم الكائن الحي
هذه المادة تكون ففعالیة مضادة للسرطان لمادة الكلوروفیل 

] 22[ خلایا الطبیعیةامة للخلایا السرطانیة وغیر سلل امةس
ل العناصر الموجودة في النبات والتي من اهمها كما تعم

على اختزال سرطان الثدي والبروستات   Seleniumالـ
 هي selenium ةالجرعة الیومیف .والقولون والرئة
200mcg/days ]23.[ ان للتربینات دور  [24] كما وجد

 مضاد للسرطان من خلال تثبیط عامل التنخر الورمي
Necrosis Factor NF-Kappa signaling.  من اهم

  Leanolic acidو   Uroslic acid المركبات التربینیة الـ 
اوي ـدم اللمفـفي تثبیط الاورام السرطانیة لسرطان ال اُ لهما دور و 

U937 بتراكیز وصلت ضافتهـاد اـعن  IC50= 3.51 
µg/ml  ]25 [ وربما تعزى الفعالیة السامة للخلایا
 polyphenolsمركبات الـ احتواء النبات الى  علىالسرطانیة

التي تعمل على تثبیط الخطوط الخلویة السرطانیة لسرطان 
وذلك عند  PC3و  LNCaPو  DU145:  البروستات وهي

على   µg/ml ،  75،100، 50   ا بتراكیز وصلتعمالهااست
احدى  Saponinsكما ان للصابونینات  .]26[ التوالي

لخلایا السرطانیة المركبات الموجودة في النبات دور مضاد ل
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 ].µg/ml 26 ،30 ،10  ]27 بتراكیز  تعمالهامن خلال اس
 silymarinكما ان للمركبات الفلافونیدیة والتي من اهمها الـ 

حیث تعمل  ،دور في تثبیط الاورام السرطانیة silibinو  
كمضاد للاكسدة ودخول الخلایا للموت المبرمج من خلال 

 Angiogenesisمویة الجدیدةتثبیط عامل تكوین الاوعیة الد
factors  واحداث تغیر وتوقف في مرحلة تقدم السرطان

Progression .[ 28]   
اما بالنسبة الى سبب اختلاف التاثیر السمي 
للمستخلصات الخام على الخط الخلوي السرطاني دون تاثیرها 

ربما یعزى الى عدد من  ،على الخط الخلوي الطبیعي
تلكها الخلایا السرطانیة مثل الخواص الایضیة التي تم

  Angiogenesisالطبیعة الایضیة لتكوین الاوعیة الجدیدة
الموجودة على  receptersوكذلك شكل وطبیعة المستقبلات 

سطح الخلایا السرطانیة وامكانیة ارتباطها بالمركبات 
وحساسیة الخلایا  DNAوكذلك شكل شریط الـ  ،المختلفة

لاشعاع اكثر من الخلایا الطبیعیة السرطانیة تجاه العقاقیر وا
29][.  

یستنتج من هذا ان للمستخلصات الخام لاوراق الكلغان 
وان المستخلص  ،تاثیر سام على الخط الخلوي السرطاني

في حین لم . المائي اكثر سمیة من المستخلص الایثانولي
تظهر تاثیرات سمیة كبیرة للمستخلصات في الخط الخلوي 

  .الطبیعي
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Abstract 

This study was carried to investigate the 
antitumor effect of Silybum marianum 
aqueous and ethanolic leaf extracts on tumor 
cell line RD and normal cell line REF. Results 
revealed that aqueous and ethanolic leaf 
extracts showed a significant inhibitory effect 
at 1µg/ ml concentration on RD cell line 
after72 hours incubation period and the effect 
was dose and time dependent. Results showed 
on inhibitory effect of the aqueous extract on 
RD cell line, which was significantly higher 
than  that of ethanolic extract. Aqueous and 
ethanolic extracts showed no significant 
cytotoxic effect on normal cell lines REF at 
low concentrations.  

Results also showed that RD cell line 
treated with high concentration of aqueous and 
ethanolic extracts exhibited different signs of 
morphological deterioration in comparison 
with REF cell line after microscopic 
examination.  

 
Keywords: milk thistle, crud extraction, cancer 

cell line, normal cell line. 
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