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ABSTRACT

Introduction & objectives: Cannabis extract is an important psychoactive substance that have
used by people around the world. Due to the diverse effects of cannabis on brain cells, this
study was conducted to investigate the effect of cannabis extract on the growth of SH-SY5Y
neurons.
Methods: In this experimental study, SH-SY5Y cells were prepared from Pasteur Institute of
Iran and then incubated in DMEM, supplemented with  10% fetal bovine serum ,embryo-L
glutamine, penicillin and streptomycin at 37oC and 5% CO2. following cell proliferation, the
cells in the fourth passage were divided into control and experimental groups which were
treated with cannabis at concentrations of 100 and1000 ng/ml. during  1 to 9 days, SH-SY5Y

cells growth was calculated by flow cytometry using PDT= T× formula.
Results: SH-SY5Y cells adhered to the bottom of the flask 24 hours after transfer to the cell
culture flask. These cells were initially spherical and after 24 hours become spindle. The
results of cell count test on days 1 to 6 showed the growth of cannabis-treated cells similar to
the control group, but from the sixth day, in the cannabis extract treated groups, a significant
reduction in cell growth was observed at the level of p<0.05 compared to the control group.
Conclusion: The results showed that SH-SY5Y cells in the culture medium were spherically
shaped, similar to fibroblast cells, and the based on the results of cell count, it was determined
that cannabis inhibits the growth of these cells.
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SH-SY5Yهاي عصبی بررسی اثر عصاره گیاه کانابیس (شاهدانه) بر سلول
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مقدمه
ـــــش ـــدانه گیـاه ـــاهی گلـ ــی   دار وــ ــام علم ــا ن ب

Cannabis sativa ــانواده Cannabaceaeاز خـــ
سال قبل تاکنون به عنـوان  5000از حدود باشد که می

و در حـال  شـناخته شـده   یکی از گیاهان دارویـی مهـم   
بـه اسـامی   هـاي گلـدار آن   عصاره سرشـاخه ازحاضر 
ي وجوانـا، گـل و یـا حشـیش بـه عنـوان یـک دار       ماري

قانونی در سراسر جهان رو یک ماده مخدر غیزاتوهم
مطالعـات  .]2،1[شود ینفر استفاده مهاتوسط میلیون

ه نشـان داده اسـت کـه    کننداخیر در نوجوانان مصرف
جوانـا بـا داشـتن    زایـی همچـون مـاري   داروهاي توهم

ي هــاترکیبــات کانابینوئیــدي و بــا اتصــال بــه گیرنــده
یی از سیستم عصبی مرکزي هااختصاصی خود در بخش

میگدال، قشر جلوي مغز، هیپوکامپ، تالاموس و نظیر آ

چکیده
هـا نفـر در سراسـر دنیـا از آن اسـتفاده      از مواد مهم روانگردانی است که میلیـون ،شاهدانهیا عصاره حشیشزمینه و هدف: 

هـاي  بررسی اثـر حشـیش بـر رشـد سـلول     هدف هاي مغزي، این مطالعه با به اثرات متنوع حشیش در سلولنمایند. با توجه می
.انجام گردیدSH-SY5Yعصبی رده 

بعـلاوه  DMEMاز انیستیتو پاستور ایران تهیه و سپس در محیطSH-SY5Yرده هاي در این مطالعه تجربی سلول: کارروش
% انکوبه شدند. پس از اطمینـان از  CO25ودرجه37سیلین و استرپتومایسین در دماي گلوتامین، پنی L-% سرم جنین گاوي10

حشـیش در  ها در پاساژ چهارم، بـه گـروه هـاي کنتـرل و تجربـی تحـت تیمـار بـا        ها و رسیدن به تراکم لازم، سلولتکثیر سلول
ــی 1در طــول مــدت تقســیم شــدند و100و ng/ml1000هــاي غلظــت ــه روش SH-SY5Yاي هــســلولروز رشــد 9ال ب

گردید.محاسبه×PDT= Tفلوسایتومتري و توسط فرمول 
ها در ابتدا ساعت بعد از انتقال به فلاسک کشت سلولی، به کف فلاسک چسبیدند. این سلولSH-SY5Y ،24هايسلولها:یافته

هـاي  حاکی از رشـد سـلول  6تا 1در روزهاي نتایج آزمون شمارش سلولی . ساعت دوکی شکل شدند24کروي بوده و بعد از 
دانه) در مقایسه ( عصاره شاهتیمار باتیمارشده با حشیش مشابه با گروه کنترل بود اما از روز ششم به بعد در گروه هاي تحت 

مشاهده گردید.)p>05/0رشد سلولی در سطح  (کاهش معناداربا گروه کنترل 
شکل هاي فیبروبلاستی، دوکیدر محیط کشت از حالت کروي، مشابه سلولSH-SY5Yهاينتایج نشان داد سلولنتیجه گیري:

گردد.ها میبر اساس نتایج حاصل از شمارش سلولی مشخص گردید که حشیش مانع رشد این سلولشده و
رشد سلولی،SH-SY5Yکانابیس،هاي کلیدي: واژه
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ــروز درجــاتی از اخــتلالات   ــه ب ــالاموس منجــر ب هیپوت
ــر ]3[گــردد مــیرفتــاري و عــاطفی . کانابینوئیــدها ب

ــی ــوده و -سیســتم قلب ــرات منفــی ب عروقــی داراي اث
اندوکانابینوئیدها به طور بالقوه در پیشگیري از انسداد 

ب مغـزي، و  عروق مغزي و خونرسـانی مجـدد، آسـی   
نتینگتون و آلزایمر هااختلالات عصبی مانند پارکینسون،

تواننـــد عملکـــرد مـــیمفیـــد هســـتند و همچنـــین
زایـی  ننده عصبی مانند جلوگیري از سـمیت کمحافظت

عنـوان  بـه 1. دلتا تترا هیـدروکانبینول ]5،4[انجام دهند 
اي در مغـز  ي ویژههابه گیرندهترکیب اصلی کانابیس 

ي کانابینوئیدي مشهور هستند، متصل هاهکه به گیرند
به طور موقت باعث احساس نشـاط، راحتـی و   شده و
شـود و نیـز بـر اعمـال شـناختی، حافظـه و       میتسکین

باشد مییادگیري، تمرکز و هماهنگی بدن داراي نقش
طـور عمـده   بیولوژیکی کانابینوئیـدها بـه  اثرات.]7،6[

با پـروتئین  ي همراههاتوسط دو عضو خانواده گیرنده
Gي کانابینوئیديها، یعنی گیرندهCB1 وCB2 انجـام

ــایج حاصــل از مطالعــات  ]8[شــود مــی ــر اســاس نت . ب
، نقش مهمی در محافظت از سیستم CB2ي هاگیرنده

یک استراتژي درمانی جدیـد  عصبی داشته و به عنوان
هـاي عصـبی و روانـی در نظــر    بـراي درمـان بیمـاري   

THCداده شـده اسـت کـه    نشان . ]9[شود میگرفته

کنـد  میعبورمغزخونی جفت و طور موثري از سد به
. ]10[گـذارد  مـی و در روند رشد و نمـو مغـز تـاثیر   

ــق    ــدن از طری ــتقیم در ب ــور مس ــه ط ــدها ب کانابینوئی
ي و از طریـق اتصـال بـه    ي اندوکانابینوئیـد هـا سیستم
و با تنظیم متابولیسم، ارتباط CB2و CB1يهاگیرنده
ولی، اشـتها و حافظـه، ایمنـی و درد بـه حفـظ     بین سـل 
. نشـان  ]11[نماینـد  مـی بدن کمکيهموستازشرایط

ي هـا یی که فاقد گیرنـده هاداده شده است در موش
CB1باشـند، شـدت آثـار آناتومیـک و عملکـردي      می
ي داراي هـا ي مغزي ایسکمیک نسبت به مـوش هاسکته

ــده  ــن گیرن ــاای ــزایشه ــیاف ــد م ــزان ]12[یاب . می

1 Tetra Hydro Cannabinol

ي مغزي آسـیب دیـده و   هادوکانابینوئیدها در بافتان
همچنین در حیوانات که تحت تحریک شدید مغزي بـا  

نشـان  . ]13[یابـد  میاسیدکاینئیک قرار دارند افزایش
داده شده است که عصاره آبی برگ گیاه شاهدانه بـا  
داشتن ترکیبات کانابینوییـدي آزادسـازي دوپـامین را    

کنـد و از  میي مهاريهالسافزایش داده و تولید ایمپا
این طریق باعث تخریب نورونی شده بـه نحـوي کـه    

.]14[شود میباعث کاهش دانسیته نورونی
نیافتـه  هـاي تمـایز  اي از سلولنیادي دستههاي بسلول

هاي تخصـص  باشند که قابلیت تمایز به انواع سلولمی
هـا در سیسـتم عصـبی    یافته را دارند. کشف این سلول

شـد  تانداران که تا مدتها پـیش تصـور مـی   مرکزي پس
باشـد،  فاقد هرگونـه قـدرت تـرمیم و بازسـازي مـی     

هـاي تحلیـل   اي را براي درمـان بیمـاري  امیدهاي تازه
برنــده سیســتم عصــبی مرکــزي نظیــر ســکته مغــزي، 
بیماري پارکینسون، آلزایمـر و ضـایعات نخـاعی ایجـاد     

.]15[نموده است
SH-SY5Y  ه از انسـان در  رده سلولی اسـتخراج شـد

است که با روش بیوپسـی و از فـرد واجـد    1970سال 
لاستوما به منظـور انجـام تحقیقـات علمـی و بـه      وبنور

ــافتگی    ــایز ی ــورونی و تم ــرد ن ــدلی از عملک ــوان م عن
. ]16[گیــرد مــیتفاده قــرارـــــمــورد اسهــانــورون

SY5Y-SH ــا قرار ــت ب ــادر اس ــرایط ق ــرفتن در ش گ
بـروز داده و در برابـر   ي گونـاگونی را هامختلف، آلل

ــا     ــید و ی ــک اس ــد رتینوئی ــوادي مانن ــه BDNF2م ب
ي هـا ي عصبی تمایز یابند و با حمایت از سلولهاسلول

ي تحلیـل برنـده دسـتگاه عصـبی     هـا عصبی از بیمـاري 
ي هـا یکـی از مهمتـرین سـلول   .]17[جلوگیري نماینـد  

باشند که نه میSH-SY5Yبنیادي عصبی، رده سلول 
یقات و درك عملکرد و تکامل مغز، بلکـه  تنها جهت تحق

مسمومیت ي نورولوژیکی،هاشناخت بیمارير زمینهد
عصبی، اختلالاتی مانند افسردگی و همچنین پارکینسون 

عـلاوه بـر   هاشود. این سلولمیو آلزایمر نیز استفاده

2 Brain- Derived Neurotrophic Factor
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پتانسیل تکثیري یک خط سلولی سرطانی نـامیرا، داراي  
شـبه نـورونی نیـز   يهـا توان تفکیک شـدن بـه سـلول   

SH-SY5Yي عصبیها. رده سلول]18،10[باشند می

ي هـا گـرفتن در شـرایط مختلـف آلـل    قادرند بـا قرار 
ــاگونی را  ــون   گون ــاتی همچ ــر ترکیب ــروز و در براب ب

زایـی مشـتق شـده از    فاکتور نـورون رتینوئیک اسید و 
. ]19[ي عصبی تبدیل شوند هابه سلول)BDNF(مغز

ي سـلولی  هـا ده شـد کـه رده  در یک بررسی نشان دا
SY5Y-SH وM17-BE(2)  ــات ــراي مطالعــــ بــــ

باشـند  مـی فیزیولوژیک و پاتولوژیـک عصـبی مناسـب   
تواند در فرآیندي به نام میمغز پستانداران بالغ.]20[

ي عصبی جدید تولیـد کنـد کـه    هانوروژنزیس، سلول
اي ه ساب ونتریکولار و ژیـروس دندانـه  عمدتاً در ناحی
دهد و مدارك علمی مویـد وجـود   میهیپوکامپ رخ

باشد میو آندوکانابینوئیدهاBDNFتداخل عمل بین 
]21[ .

با عنایت به این که بخـش وسـیعی از دسـتگاه عصـبی     
پستانداران فاقد قدرت خودترمیمی است و از ایـن رو  

هــاي دســتگاه عصــبی مرکــزي و محیطــی از  بیمــاري
سـت و دانـش  اهـا مهمترین مشـکلات سـلامت انسـان   

بشري همچنان از ترمیم و بهبود کامل آن ناتوان است 
با توجه به آن که اعتیاد به مواد مخـدر یـک معضـل    و 

نفـر در سراسـر دنیـا از    هامیلیونو]22[جهانی است 
جوانا و یا حشـیش  به اسامی ماريشاهدانهعصاره گیاه 
ــوان  ــه عن ــتفاده  ب ــردان اس ــدر روانگ ــاده مخ ــک م ی

رابطه با تاثیر عصاره کانابیس لذا تحقیق در،نمایندمی
توانـد در جهـت درك   مـی ي عصـبی هابر روي سلول

بهتر اثرات این ترکیب بر سیسـتم عصـبی بسـیار مهـم     
بنابراین مطالعـه حاضـر بـا هـدف بررسـی اثـر       باشد. 

-SHي عصـبی رده هـا بر رشد سلولشاهدانهعصاره 

SY5Yفتانجام گر .

روش کار
میتـه اخـلاق دانشـگاه    کـه در ک در این مطالعه تجربـی  

ــماره   ــت شـ ــه IR.IAU.M.REC.1396.371تحـ بـ

ــت،  ــیده اس ــویب رس ــارهتص ــاه  عص ــدروالکلی گی هی
ــاهدانه ــه روش پرکوشـ ــد.  بـ ــه گردیـ ــیون تهیـ لاسـ

هاي گلـدار گیـاه   منظور به میزان کافی سرشاخهبدین
با هماهنگی دانشگاه آزاد اسلامی واحد شیرازشاهدانه

هیـه و در یـک محـیط    و مرکز مبارزه با مواد مخـدر ت 
نـور خشـک وارد گردیـد.    بدون رطوبت و بـه دور از 

ــپس  ــارهس ــعص ــاخهموج ــدار  ود در سرش ــاي گل ه
% 70بـا اسـتفاده از اتـانول    شـاهدانه گیـاه  شـده خشک
مرك آلمان به عنوان حـلال  شده توسط شرکتتولید

اســتخراج گردیــد. بــه منظــور حــذف کامــل حــلال از 
سـاخت شـرکت   عصاره، محلـول در دسـتگاه روتـاري    

50درجـه و گـردش   45ایکار، کشور آلمان در دمـاي  
قرار داده شد. سپس عصاره با اسـتفاده  دور در دقیقه

تهیـه شـده در   عصاره تغلیظ گردید. کاملاًپ خلأاز پم
و بـراي انجـام مراحـل    شـده  اي ریختـه  ظروف شیشه

سـازي عصـاره   شـد. رقیـق  بعدي در یخچال نگهـداري  
استفاده از اتانول و آب مقطر ها باسلولجهت مواجهه

.]23[صورت پذیرفت 
لولی عصـبی  ــ ـسردهدر مطالعه حاضـر پـس از تهیـه    

SH-SY5Y  ،ــران از بانــک ســلولی انســتیتو پاســتور ای
بـافر فسـفات سـالین    هـا بـا اسـتفاده از محلـول    سلول

)PBSشو داده شدند. سپس بـه محـیط مغـذي    ) شست
درصــد ســرم 10بــه همــراه DMEM1رشــد حــاوي 

به همـراه  Biowestتهیه شده از شرکت FBS(2گاو (
100U/mlاسترپتومایسین (پنی سیلین -% پنی سیلین1

ــینو ــامینLو )100µg/mlاسترپتومایس ــال گلوت انتق
داده شدند. آنگاه جهت مخلوط شدن آنزیم با محیط، 
محتویات فالکون پیپتاژ گردید و سوسپانسیون سـلولی  

1500دقیقــه بـــا دور  5درون فــالکون، بــه مــدت    
سانتریفیوژ گردید. سپس محیط رویی دور ریخته شد 

میلی لیتر محـیط کشـت کامـل اضـافه     6هاو به سلول
منتقل و T25گردید و سوسپانسیون سلولی به فلاسک 

1 Dulbecco’s-Modified Eagle Medium
2 Fetal Bovine Serum (FBS)
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% و CO25درجه سانتیگراد و در حضـور  37در دماي 
.% در انکوباتور کشت داده شدند90در رطوبت 

ها در هر هفته سه مرتبه تعـویض  کمحیط کشت فلاس
هـا در زیـر   و به صـورت روزانـه میـزان رشـد سـلول     

میکروسکوپ معکوس مـورد بررسـی قـرار گرفـت و     
هـا بـه   ها و این که سلولپس از اطمینان از تکثیر سلول
رسیده اند، محیط کشت تراکم لازم براي مرحله پاساژ 

ــود در هـ ـ ــلولی   موج ــوب س ــه و رس ــک تخلی ر فلاس
. آنگاه شو داده شدشستPBSمیلی لیتر 3ده با مانیباق

-شدن سلولبردن ماتریکس سلولی و جداجهت از بین
میلـی لیتـر آنـزیم تریپسـین بـه      3،ها از کف فلاسـک 

اضافه گردید و جهـت افـزایش اثـر مطلـوب     هانمونه
درجه انکوبـه  37دقیقه در انکوباتور 3آنزیم، به مدت 

ــد ــکوپ  ،گردیدن ــر میکروس ــپس در زی ــوس س معک
ها مورد بررسی قرار گرفتند و پس از اطمینان فلاسک

ها از کف پلیت و به صـورت معلـق   از جدا شدن سلول
میلـی  5به منظور توقف عمـل آنـزیم   در آمدن آنها، 

اضــافه و FBS10%محــیط کشــت کامــل حــاوي لیتــر 
درجه سانتیگراد و بـه  4سوسپانسیون حاصل در دماي 

ــدت  ــه در دور 5م ــ1500دقیق ــد.س انتریفیوژ گردی
لیتـر محـیط کشـت جدیـد     میلـی 5رسوب سـلولی بـا   

T25سک مخلوط گردید و سوسپانسیون سلولی به فلا

درجــه ســانتیگراد، در 37ســپس در ،انتقــال داده شــد
و در سـاعت  24مـدت  به%5دي اکسید کربن حضور 

% انکوبه شدند.90رطوبت 
ــلول ــاژ اول س ــاپاس ــس از ه ــد از 8پ ــام و بع روز انج

روز نیـز  6روز، پاساژ دوم و پس از گذشت 8گذشت 
انجـام و سـپس شـمارش سـلولی     هاپاساژ سوم نمونه

ها پــس  ها آغاز گردید. در مرحلـه بعـد سلولفلاسک
2000دقیقـه بــا دور   10به مدت PBSاز شستشو با 

هـا  دند. سپس بـه سـلول  دور در دقیقه سانتریفیوژ ش
اضـــافه شـــد و   % 1کننــده فرمـــالین  بـافر فـیکس

بــا دســتگاه فلوسیتومتري آنالیز شدند و به منظـور  
اي حـاوي  حفـره 24پلیت 6ش سرعت رشد سلولی پای

دو پلیت به ازاي هر سه گـروه  SH-SY5Yيهاسلول

و ng/ml100شده با دوزهاي هاي تیمارکنترل و گروه
حشیش در پاساژ چهارم تهیه گردید (هر حفـره  1000

در یک میلی لیتر محـیط کشـت کامـل)   سلول10000
از روز پلیت در انکوباتور قرار داده شـدند.  6هر ؛]1[

، سه حفره از هـر پلیـت در   هاشدن سلولبعد از انکوبه
هـا بـا   نظر گرفته شده، محیط کشت آنها خارج، سلول

PBS ــا ــته و ب ــک Trypsin/EDTAشس ــف فلاس از ک
یـی را  کشت جدا شدند. پـس از سـانتریفیوژ، مـایع رو   

رسـوب سـلولی حاصـله، حـدود یـک      دور ریخته و بـه 
کـردن  کشت کامل افزوده و بـا پیپـت  لیتر محیط میلی

میکرولیتـر از ایـن   7معلق شدند. سپس کاملاًهاسلول
میکرولیتر رنگ تریپان بلو مخلـوط  7مخلوط سلولی با 

کرده و این مخلوط بین لامـل و لام نئوبـار قـرار داده    
مربع اطـراف  4هاي موجود در ول. تعداد سل]24[شد

هـا در هـر   شمارش و طبق فرمول زیـر تعـداد سـلول   
میلی لیتر محاسبه گردید:

به ترتیب فوق تا هشت روز متـوالی  هاشمارش سلول
ــد رشــد ســلولی در    ــابی رون ــرار شــد. جهــت ارزی تک

ــراي دو برابر آزمایشــگا ــاز ب شــدن ه، زمــان مــورد نی
از فرمول زیر محاسـبه  ها نیز با استفاده جمعیت سلول

ي تجربـی  هاشد و سپس منحی رشد سلولی در گروه
.]25[و کنترل با هم مقایسه گردید 

PDT= T×

Ln = loge
e = neperian number
T: incubation time in hours
Xb: cell number at the beginning of the
incubation time
Xe: cell number at the end of the incubation
time
در این بررسـی در پایـان روز نهـم و پـس از آخـرین     

و SPSS-20ها با استفاده از نـرم افـزار  شمارش، داده
و توکی مورد ANOVAهاي آماري از طریق آزمون

هـا  تجزیه و تحلیل آماري قرار گرفتند و اخـتلاف داده 
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در نظر گرفته شد و سپس نمودار >05/0pدر سطح 
آمـده از  هـاي بدسـت  ها با توجـه بـه داده  لولسرشد 

هاي کنترل و تحـت تیمـار بـا    هاي پلیتشمارش سلول
هاي بدسـت آمـده از   با توجه به دادهعصاره شاهدانه

ها رسم گردید.پلیتشمارش

هایافته
 ـنتایج حاصـل ازکش   ـهـاي عص لولــ ـت ســـ بی ردهـــ

SH-SY5Yصـیت  هـا داراي خا نشان داد که این سلول
ها در ابتـدا  و این سلولچسبندگی به کف فلاسک بوده

ساعت بعـد از کشـت   24داراي شکل کروي بودند که 
مورفولوژي شبیه به فیبروبلاسـت یـا دوکـی شـکل را     

4تـا  3نشان دادند. همچنین مشاهدات نشـان داد کـه   
تـا  80سلولی بـا تـراکم   روز پس از کشت، یک لایه تک

).1(شکلگردد می% در کف فلاسک تشکیل90
مشـخص  ، منحنـی رشـد   1نمـودار  علاوه بر اساس به

هاي کنترل و تحت تیمـار  ها در گروهسلولگردید که 
در روز اول وارد فاز خفتگی شـدند  شاهدانهبا عصاره 

تا بتوانند خود را با محیط سازگارکرده و رشد نماینـد  
آنگاه نشان داده شد که در اثر تیمار بـا مـاده مخـدر    

، از روز اول 1000و ng/ml100در دوزهايهشاهدان

هـا در هـر دو گـروه   تا روز ششم روند رشـد سـلول  
ــاي   تیمار ــا دوزه ــده ب ــد 1000و ng/ml100ش رون

افزایشی داشته و وارد فاز تصاعدي شـدند و حـداکثر   
ها مربوط به روز ششم بود امـا از بعـد از   تعداد سلول

هاي گروهروز ششم در روند رشد و تکثیر سلولی در 
تحت تیمار با حشیش سیر نزولـی مشـاهده گردیـد و    

نشان داده شده اسـت، ایـن   1همانطور که در نمودار 
ــه دوزng/ml1000رونــد کاهشــی در دوز نســبت ب

ng/ml100.سرعت بیشتري نشان داد

در پاساژ اول با بزرگنمایی SH-SY5Yي جدا شده ها. سلول1شکل 
X10

هاي تحت تیمار با کانابیس ساتیوا با در گروه کنترل (بدون مواجهه با کانابیس ساتیوا) و گروهSH-SY5Yهاي عصبی رده ر رشد سلول. نمودا1نمودار 
هاي دهد که از روز ششم تیمار، رشد سلولی گروهمیها و محور افقی تعداد روزهاي تیمار) نشان(محور عمودي تعداد سلول1000و ng/ml100دوزهاي

.یابدمیکاهش>05/0pکنترل در سطح بت به گروه نسعصاره شاه دانهتیمار با تحت
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بحث
هـاي عصـبی رده  نتایج این مطالعه نشان داد که سلول

SH-SY5Yچسـند  میدر محیط کشت به کف فلاسک
ساعت در محیط کشت شکل کـروي آنهـا   24و بعد از 

شـود و  مـی دوکی شکلي فیبربلاست هاهمانند سلول
از شـاهدانه نمایند و تیمار با عصاره میوع به رشدشر

روز ششم به بعد باعث کـاهش شـدید رشـد در ایـن     
ي هـا سلولشود. بر اساس شواهد موجودمیهاسلول

بیولـوژیکی  ي فیبروبلاست که از نظرهابنیادي با سلول
دوکی شکلو عمدتاًپویا و از نظرمورفولوژي ناهمگن

ي بافـت همبنـد هسـتند    هـا ترین سلولبوده و فراوان
باشـند و قادرنـد بـه    میداراي اشتراکات بسیار زیادي

. در پـژوهش  ]26[ي مختلف سلولی تمایز یابند هارده
شدن رده سلولی مورد مطالعه نشـان  حاضر نیز دوکی

باشد.میاز بنیادي بودن آنها
ي یـک بررسـی نشـان داد کـه     هـا از دادهنتایج حاصـل  

موجب شاهدانهکلی برگ گیاه رود عصاره المیاحتمال
کـه در  شده، در حـالی CA1تخریب نورونی در ناحیه

ــاطق دوز ــی من ــوعی   بعض ــث ن ــاده باع ــن م ــایین ای پ
. نشان داده شده است کـه  ]27[گردد میزائینورون
THC  در دوزهـاي  شـاهدانه موجود در عصاره گیـاه

باعـث افـزایش   اکسـیدانی پایین با داشتن خواص آنتـی 
استشود و این در حالیمیت تکثیر سلولیبقاء و تقوی

CB1ي هاکه در دوزهاي بالا به ویژه از طریق گیرنده

کانابینوئیــدي و بــا ایجــاد ســمیت ســلولی و از طریــق 
و تحریک روند آپوپتوز، هاافزایش مرگ و میر سلول

ي سـلولی  هـا باعث کاهش روند رشد سـلولی در رده 
داده شده کـه . نشان ]28[شود میعصبیعصبی و غیر

THC  ــپلکس ــتلال در کم ــث اخ ــره 3و 1،2باع زنجی
شود و همچنین باعـث افـزایش   میتنفسی میتوکندري

هاي آزاد در مغز و نشت این ترکیبات از تولید رادیکال
شود، به علاوه مشخص شـده اسـت   میهامیتوکندري

، باعث عدم تعـادل قابـل توجـه در وضـعیت     THCکه 
اکسیداسیون لیپیدي ناشی از اکسیداتیو شده و سطح پر

استرس اکسیداتیو، کربونیلاسـیون پـروتئین و آسـیب    
DNAــزایش ــیرا افـ ــره و  مـ ــث دژنـ ــد و باعـ دهـ

گـردد  مـی هایی نظیر بافت چربـی شدن بافتنکروزه
کــاهش رونــد . بنــابراین در پــژوهش حاضــر ]30،29[

عصاره شـاهدانه رشد سلولی در شرایط تحت تیمار با 
ویـژه در  ات اکسیداتیو این ترکیب بهتوان به اثرمیرا

بـه  و احتمـالاً DNAدوزهاي بالا و همچنین آسیب بـه  
ها نسبت داد. شدن سلولدژنره و نکروزه

به طور موثري از سد خونی جفت و مغز THCترکیب
در قشـر  کند و در روند رشد مغز بـه ویـژه  میعبور

پیشانی مغز و در ناحیه هیپوکامـپ از طریـق افـزایش    
، باعث Baxهاي پیش آپوپتوزي نظیر پروتئین تئینروپ

هاي عصبی رشد سلولایجاد آپوپتوز و اختلال در روند
ــات ]31[شــود مــیهــاي صــحراییدر مــوش . مطالع

قدرتمندانـه داراي  THCاند که ترکیب گزارش کرده
تومورهاي رده سـلولی مبتنـی بـر گلیومـا     اثرات ضـد 
U87MGفــاژيبــوده و همچنــین باعــث افــزایش اتو

است کـه در  . همچنین نشان داده شده ]32[گردد می
ف ، طیــعصــاره شــاهدانهدهکننــافــراد ســوء مصــرف

گسترده اي از تغییرات در سیستم عصبی مرکزي نظیر 
، خونریزي داخل مغزي و خـونریزي سـاب   انفارکتوس

ایسکمیک، مرگ -هیپوکسیکسفالوپاتیانآراکنویید، لکو
و تغییرات رگی مشاهدهها، نکروز لامینار مغزينورون

.]33[شود می
ــه ــه  در مطالعـ ــد کـ ــان داده شـ ــز نشـ ــر نیـ اي دیگـ

هاي کانابینوئیدي باعـث ایجـاد   هاي گیرندهآگونیست
در .]34[شـوند  مـی فسفاتاز و آپوپتوز وابسته به دوز

کانابیـدیول ترکیـب یک بررسی نشـان داده شـد کـه    
CBD   گـردان روانکه یک ترکیـب کانابینوئیـدي غیـر

ن خـواص آپوپتـوزي، داراي اثـرات    باشـد بـا داشـت   می
وU87ي سلولی گلیوماي انسانیهاتکثیري در ردهضد

U373نتایج حاصل از یک بررسی نشان ]35[باشد می .
داده است که کانابینوئیدها داراي فعالیت ضد تکثیـري  

هـاي مختلـف   قوي بوده و بـا فعـال نمـودن مکانیسـم    
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ــر   ــه م ــر ب ــت منج ــوزي در نهای ــلولی در آپوپت گ س
بنـابراین در  . ]36[شـوند  میهاي سلولی توموريرده

بـا  شـاهدانه عصـاره گیـاه   پژوهش حاضر نیـز احتمـالاً  
کانابینوئیدي و به صـورت وابسـته بـه    داشتن ترکیبات 

ــا   ــوزي و ب ــک مســیرهاي آپوپت ــق تحری دوز و از طری
ي هـا افزایش مرگ سلوي باعث کـاهش رشـد سـلول   

.شده استSH-SY5Yرده عصبی 
برخلاف نتایج این بررسی در یک مطالعـه دیگـر نشـان    
داده شد که کانابینوئیـدهاي داخلـی و خـارجی باعـث     

ي عصـبی، حفاظـت مغـزي در مقابـل     هـا رشد سـلول 
ــزي    ــوغ مغ ــی و بل ــربات فیزیک ــف و ض ــموم مختل س

یا به خـاطر  ، که علت این اختلاف احتمالاً]37[شوند می
ه دلیـل اخـتلاف   تفاوت رده سلولی مورد مطالعه و یا ب

باشد.میدوز مورد استفاده دارو
ــه    ــت ک ــده اس ــان داده ش ــت از  THCنش ــا ممانع ب

ها گیري میکروتوبوللیمریزاسیون توبولین، مانع شکلپ
شـود  مـی ي تقسیم میتـوزي هاگیري دوكجهت شکل

هـاي  کاهش رشـد سـلول  در پژوهش حاضر نیز .]38[
عصاره اثیر توان به این تمیرا احتمالاSH-SY5Yًرده 

. نسبت دادشاهدانه
توان به عـدم آنـالیز   میهاي این تحقیقاز محدودیت

شـاهدانه  گیـاه  ترکیبات شـیمیایی موجـود در عصـاره    
د بـراي تعیـین   گـرد مـی اشاره نمود، بنابراین پیشـنهاد 

فاکتور شیمیایی موثر موجود در عصـاره کانـابیس بـر    
نسبت شاهدانهي عصبی با تجزیه عصاره هارشد سلول

و نمـو  به تعیین دقیق فاکتور شیمیایی مـوثر در رشـد  
.اقدام گرددهاي عصبی هاي مختلف سلولرده

نتیجه گیري
بر اساس نتایج حاصل از این مطالعه مشـخص گردیـد  

در محیط کشت SH-SY5Yهاي عصبی رده که سلول
هاي فیبربلاسـتی دوکـی شـکل شـده و بـا      سلولنظیر

نمایند و عصاره گیاه میسرعت شروع به تکثیر و رشد
کانابیس به صورت وابسته به دوز باعث کـاهش رشـد   

گردد.میهاي عصبیاین رده از سلول

تشکر و قددانی
ي تخصصـی از  دوره دکتـر این مقاله حاصـل از رسـاله  

ست شناسی دانشگاه آزاد اسلامی واحد شیراز یگروه ز
دانند تـا میباشد. نویسندگان مقاله بر خود واجبمی

مرکـز کارشناسان محترمهايمساعدتوهاتلاشاز
پزشـکی  علـوم دانشـگاه بنیـادي هـاي سـلول تحقیقات

درکـه و دانشـگاه آزاد اسـلامی واحـد شـیراز    شـیراز 
صــمیمانه  داشــتند، همکــاري پــروژه ایــن اجــراي

.سپاسگزاري به عمل آورند
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