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Abstract 
Background: Among the factors associated with cancer are the nitrosative stress and increased expression of 

some Matrix Metalloproteinase (MMP). Silibinin has an anti-tumor effect, therefore, the present study evaluates the 

effects of slibinin on nitrosative stress indices and Matrix Metalloproteinase -9 (MMP-9) expression in the animal 

models of breast cancer. 

Methods: In this study, 48 Balb/c mice were divided into 6 groups (each group contains 8 mouse): healthy ( 

control and cancer ) and treatment groups: treatment groups  included cancerous mice which  receiving 20 mg, 40 

mg and 80 mg of silibinin for 3 weeks. In order to induce cancer, 4T1 cell line was used. After enrolling serum and 

breast tumor samples, NO  level and MMP-9 expression in breast tumor biopsy were evaluated. Data were analyzed 

using one-way ANOVA, Kruskal-Wallis and T-test (p <0.05). 

Results: The results revealed that the use 80 mg of silibinin resulted in significantly decreased in NO level in 

cancerous mice(170.88±15.42μM/ml) compared with untreated cancerous mice(190.38±21.19 μM/ml) (p=0.05). 

Furthermore, the use of three dose of silibinin led to a non-significant reduction of MMP-9 in the treatment group 

compared to untreated cancerous mice. 

Conclusion: Silibinin treatment has been shown to improve nitrosative stress in breast cancer mice. 
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 21/21/2399انتشار برخط:      9/2/2391پذیرش:      9/22/2397دریافت: 

 535-529(:5)42 ؛2399درمانی تبریز.  -مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی
 

 چکیده
توموری  ضدسیلیبینین تاثیر است.  (MMP) و افزایش بیان برخی از ماتریکس متالوپروتئینازها نیتروزاتیواز عوامل مرتبط با سرطان، بروز استرس  زمینه:

 پردازد.  می پستاندر مدل حیوانی سرطان  (MMP-9) 9-ماتریکس متالوپروتئیناز و بیان (NO)مطالعه حاضر به ارزیابی شاخص استرس نیتروزاتیو  اینبنابردارد، 
( و تیمار سیلیبینین یمیلیگرم 02دوز ) سالم، سرطانی و سالم دریافت کننده  شاهد تایی 4گروه  6نژاد بالب سی، به  سر موش 84در این مطالعه  :کار روش

 سهسیلیبینین به مدت ی میلیگرم 42 زسیلیبینین و دومیلیگرمی  82سیلیبینین، دوز  یمیلیگرم 02دوز های سرطانی دریافت کننده  موش ،تیمارگروه  .تقسیم شدند
با استفاده از کیت  (NO) نیتریک اکسید ، میزانسرمو  پستانهای توموری  استفاده شد. پس از اخذ نمونه 4T1. برای ایجاد سرطان از رده سلولی بودند هفته

ها با استفاده از آنالیز واریانس یک طرفه، کروسکال  ارزیابی شدند. داده Real-time PCRبا استفاده از  (MMP-9) 9-ماتریکس متالوپروتئینازبیان و الایزا 
 (.>20/2p) آنالیز شدندتی والیس و آزمون 

میکرومول  44/572±50/ 80های سرطانی ) سرم موشدر  NOمنجر به کاهش معنادار سطح  mg  42مصرف سیلیبینین در دوز نتایج نشان داد که :ها یافته
(. سیلیبینین در هر سه دوز منجر به کاهش بیان =20/2p) گردید (لیتر میکرومول بر میلی 84/592±59/05)در مقایسه با گروه سرطانی بدون تیمار  (لیتر بر میلی
  در مقایسه با گروه سرطانی بدون تیمار شد. MMP-9 تفاوت آماریبدون 

 . شد پستانهای با سرطان  مصرف سیلیبینین منجر به بهبود استرس نیتروزاتیو در موش گیری: نتیجه
 

  ، سرطان پستانMMP-9سیلیبینین، استرس نیتروزاتیو،  ها: کلید واژه
 

با های بالب سی  موشدر  9-ماتریکس متالوپروتئیناز  تاثیر سیلیبینین بر استرس نیتروزاتیو و بیان. ر، مینو محمودی م، کسایی س مسلیمانی ف، شریفی  نحوه استناد به این مقاله:
  086-009:(0)80؛ 5899درمانی تبریز.  -مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی. سرطان پستانتومور 
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 مقدمه
درصد در هر  0الی  5 پستانشیوع سرطان در بیشتر کشورها 

به این میزان  سالانه یک میلیون نفر مورد جدید سال رشد داشته و
ه، شدمنجای اهشهاوپژت و مطالعاس ساا(. بر 5شود ) اضافه می

به ن سرطااع نووز ابرو  زایی سرطانبا س نیتروزاتیو سترط اتباار
یک  به عنوان تواند می (NO) نیتریک اکسید (.0) سته اسیدت رثباا

( ولی در 8) آپوپتوتیک عمل کند عامل آپوپتوتیک و نیز عامل آنتی
کند به  آپوپتیک را ایفا می های اپیتلیال بیشتر نقش آنتی سرطان
که با اتصال به گیرنده خود منجر به فعال شدن سیگنال  طوری

حمله زایی،  رگشود و در  های سرطانی می مهاجرت سلول
 (.8) شود محسوب می ، یک ضرورتهای تومور و متاستاز سلول

در خون بیماران با سرطان سینه در مقایسه با  NOافزایش مقدار 
، یک NO (. بیان آنزیم تولید کننده0) افراد سالم مشاهده شده است

از طرف دیگر مشخص  (.6) زایی است رویداد اولیه در سرطان
نقش مرکزی در  (MMPs)شده است که ماتریکس متالوپروتئینازها 

سطح پلاسمایی آنها  و سرطانی داشتهعبور و مرور مواد به سلول 
 (.7) های مختلف شناخته شده است وان بیومارکر در سرطانبه عن

که از میان  شوند های مختلفی را شامل می ها کلاس ینئاین پروت
یک ژلاتیناز است که  (MMP-9) 9-ماتریکس متالوپروتئیناز آنها،

کلاژن نوع نقش مهمی در تجزیه و تهاجم سلول سرطانی با تجزیه 
طیف  .(4) کند پنج، که در غشای پایه فراوان است، بازی می

دهد که سیلیبینین خاصیت ضد  وسیعی از مطالعات نشان می
روی چندین رده  تی آنسیسرطان پستانی دارد، و اثرات توکسی

(. 9سرطانی پستان و مهار رشد آنها اثبات شده است ) سلول
ید یفنول طبیعی و یک فلاونو سیلیبینین یک پلی قوی اکسیدان آنتی

شود  است که به طور گسترده به عنوان یک مکمل غذایی مصرف می
و بخش اعظم بیولوژیکی پروتئین فعال گیاه استخراج شده از خار 

که متعلق را  Silybum Marianum با نام علمی  (Milk thistle)مریم
 MMP-9با توجه به اینکه (. 52دهد ) تشکیل میبه تیره کاسنی است، 

باشد و سیلیبینین به عنوان  ها می بازیگران مهم انواع سرطان NOو 
و اثرات  خود جلب کرده هاکسیدان قوی، امروزه توجه زیادی را ب آنتی

 و از طرف دیگر تاثیر آن در مطالعات مختلف مشهود بودهمفید آن 
نی سرطان پستان مطالعه نشده مدل حیوا در بر روی این دو فاکتور

مطالعه حاضر به تاثیر سیلیبینین بر استرس نیتروزاتیو و بیان  است،
MMP-9 پردازد. سرطان پستان می در مدل حیوانی 

 
 کار روش

 سر 84شامل نمونه آماری آن،  مطالعه حاضر از نوع تجربی و
. (55) بودگرم  59-08ای با وزن  هفته 6-7سی  موش نژاد بالب

ز خریداری و پس ا 4T1رده سلولی متاستاتیک سرطانی سینه 
 جلدی، مجاور کشت بافت در روز صفر آزمایش بصورت زیر

 

 نکات کاربری
می  با توجه به نتایج حاصل از این مطالعم و انجام تحقیقات بیشتر،

می ری و درمان سرطان سیلیبینین، شگیدر پیتصور کرد که توان 
  تواند ، موثر واقع شود.

 
ترین غده پستانی سمت چپ، تزریق شد و پس از دو هفته  پایین

 6(. حیوانات به 50) گردیدتیماردهی آغاز  شدنمایان که تومور 
های کنترل و دست  موش ،5 تایی تقسیم شدند: گروه 4گروه 

ه آب های با تومور سینه بدون درمان ک موش ،0 گروه. نخورده
های سالم دریافت کننده دوز  موش ،8مقطر دریافت کردند. گروه 

های سرطانی  موش ،8بر کیلوگرم سیلیبینین. گروه  میلیگرم 02
 ،0 و گروه بر کیلوگرم سیلیبینین میلیگرم 02دریافت کننده دوز 

بر کیلوگرم  میلیگرم 42های سرطانی دریافت کننده دوز  موش
های متوالی  با شرایط یکسان در دوره تمام حیواناتسیلیبینین. 

در دمای ساعت در تاریکی و  50ساعت در روشنایی و  50ی نور
کشی  گراد نگهداری شدند و آزادانه به آب لوله درجه سانتی 08-05

و غذای مخصوص موش دسترسی داشتند و مطالعه بر اساس 
مریکا برای آنستیتو ملی بهداشت یدستورالعمل معرفی شده توسط ا

استفاده از حیوانات آزمایشگاهی و راهکارهای عملی موجود در 
 502نشان داده شده است که دوز داخل کشور به انجام رسید. 

)مخلوطی از شش فلاونولیگنان است که  سیلی مارین میلیگرم
 دهد( درصد آن را تشکیل می 92حدود  B و Aسلیبینین به دو فرم 

باشد  کشنده می - تشکیل دهنده آن استکه سیلیبینین جز اصلی  -
بصورت  سیلیبینین (.58) علت از دوزهای پایین استفاده شد ه اینب

های دریافت  . گروهگردیدتجویز هفته  سهبه مدت داخل صفاقی، 
)مدت زمان لازم برای  کننده سیلیبینین، از روز پانزدهم تزریق

ات قبلی )بر اساس مطالع هفته سهنمایان شدن تومور( به مدت 
الی سه هفته  دومعمولا بهینه تزریق بصورت داخل صفاقی، زمان 

ترین روش تجویز  ترین و مهم است( تزریق داخل صفاقی، معمول
باشد، چرا که محوطه صفاقی علاوه بر  داروها در جوندگان می

باشد و لذا  های فراوانی می دارای رگ ،وسعت زیاد خود
شوند در مدت  بالایی تزریق میهای نسبتا  هایی که در حجم محلول

(. از 58شوند ) کوتاهی بعد از تزریق، وارد گردش خون عمومی می
باشد، گذر  طرف دیگر چون حلالیت سیلیبینین در لیپیدها کم می

های روده محدود بوده و در نتیجه جذب  آن از غشای سلول
 ای کمتری دارد، بنابراین بصورت داخل صفاقی تجوز شد روده

از بافت توموری  میلیگرم 522ین مدت به میزان ا از (. پس50)
های  و از نمونه شد ارزیابی MMP-9بیان و  سینه برداشته شده

 .گردیدیابی استرس نیتروزاتیو استفاده به منظور ارز سرمی
نستیتو پاستور ایران یاز ا4T1 رده سلولی کشت سلول:

درصد سرم  52حاوی  RPMIخریداری شد و در محیط کشت 
سیلین و  های پنی بیوتیک درصد آنتی یکجنینی گاوی، 
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گلوکز و اکسیژن کشت  گرم بر لیتر 0/8استرپتومایسین و غلظت 
% و درجه حرارت 0انکوباتور کشت سلولی  CO2داده شد. میزان 

های کشت سلولی نظیم گردید. فلاسکگراد ت درجه سانتی 87آن 
 % رسیده و42-92حدود  الحاق بهتا  شدندبررسی میکروسکوپی 

ه باشند. محیط کشت تآلودگی باکتریایی و قارچی نداش  نیز هیچ
،  PBSباقبلی هر فلاسک دور ریخته شد و پس از دوبار شستشو 

 0 تا 8ها حدود  اضافه شده و فلاسک EDTAمحلول تریپسین/
قال % انتCO20 و گراد  درجه سانتی 87دقیقه به انکوباتور با دمای 

میکروسکوپ معکوس، به منظور غیر فعال  یافتند. پس از مطالعه با
به هر فلاسک  FBSلیتر محیط حاوی  میلی 0شدن تریپسین مقدار 

میکرولیتر از این محلول جهت شمارش  022افزوده شد. مقدار 
مربعی  سانتیمتر 00های  ها برداشته شده و بقیه به فلاسک سلول

به  ،انتقال یافتند و پس از بررسی میکروسکوپی مانند حالت قبل
مانی و شمارش سلولی به  انکوباتور منتقل شدند. برای تعیین زنده

در (. 56) ترتیب از تریپان بلو و لام هماسیتومتر استفاده شد
ها با رنگ حیاتی تریپان بلو به دلیل اینکه از ورود  آمیزی سلول رنگ

ها به  شود، این سلول های زنده ممانعت می ل سلولرنگ به داخ
های  حال آنکه در سلول ،شوند رنگ دیده می صورت شفاف و بی

مرده به دلیل از بین رفتن فعالیت غشا، رنگ قادر است وارد 
به  گردند. ها شده و لذا به صورت آبی رنگ مشاهده می سلول

ن سلولی با سوسپانسیو ر،ها برای ایجاد تومو منظور تزریق سلول
تهیه گردید. سپس به هر  PBSلیتر بافر  میلیون در هر میلی 52تراکم 

ترین غده  موش بالب سی ماده، یک میلیون سلول، مجاور پایین
، پس از  05پستانی سمت چپ، تزریق شد. در پایان روز 

با جابجایی مهره ها و قربانی کردن آنها  گیری از قلب موش خون
سینه برداشته شده و در تانک ازت در دمای ، بافت توموری گردنی
بافت  میلیگرم 522نگهداری شد. میزان  گراد درجه سانتی 72منفی 

تومور در ظرف هموژنایزر حاوی محلول لیزات قرار داده شد تا 
 گردید آوری بافت کاملا لیز شود و سپس سوسپانسیون رویی جمع

از  و MMP-9بیان  ، برایوژ، از سوپرناتانتیو پس از انجام سانتریف
 ، استفاده شد.NOمنظور ارزیابی سطح  سرم نیز به

 گیری حجم تومور اندازه
 Vکه  ،محاسبه شد V= (L * W * W)/2 رابطه حجم تومور با

 (.57) باشد عرض تومور می Wطول تومور و  Lحجم تومور، 
 NOگیری  اندازه

ساخت  ZellBio GmbHاز کیت  NOگیری میزان  برای اندازه 
استفاده شد  CAT No. ZB-NO-96A کشور آلمان با مشخصات

است. روش  (Griess) که بر اساس روش کالریمتری گریس
گیری دو  کالریمتری گریس، یک روش مستقیم و ساده جهت اندازه

باشد که طی دو  متابولیت نیتریک اکسید یعنی نیترات و نیتریت می
 ،ول توسط واکنش احیاد. در مرحله اگیر مرحله ساده انجام می

نیترات را به نیتریت تبدیل کرده و سپس در مرحله دوم معرف 

که موجب  ،شود گریس بر روی نمونه مورد آزمایش اضافه می
به رنگ زرشکی سیر  (Azo) تبدیل نیتریت به ترکیبی بنام آزو

 (.54) است گیری نانومتر قابل اندازه 082گردد که در طول موج  می
 MMP-9ارزیابی سطح بیان 

-Total RNA Mini توتال با استفاده از کیت RNAاستخراج 

Preps Kit (Bio Basic Canada Inc. Lot# BS1361-140929) 
ها با استفاده از  RNAانجام گرفت. پس از استخراج، کنترل کمی 

 NanoDrop ND-1000 spectrophotometerدستگاه اسپکتروفتومتر

(NanoDrop Technologies)  انجام شد. کنترل کیفی آنها نیز با
درصد و با استفاده از رنگ اتیدیوم یک  ه از الکتروفورز ژل داستفا

 .(5 تصویر) بروماید صورت گرفت
دستورالعمل کیت و آنزیم طبق  cDNAنخستین رشته 

 ابM-MLV (Takara, Japan, Lot#AK4901)  بردار رونوشت
شد. برای اطمینان از  تولید، توتال RNAمیکروگرم  یک استفاده از

گردان  برای ژن خانه PCRساخته شده، یک واکنش  cDNAکیفیت 
GAPDH در این واکنش، به عنوان الگو از .انجام شد  cDNA 

استفاده شد و به منظور  SmartTaqپلیمراز  DNAساخته شده و از 
درصد  0/5الکتروفورز در ژل  PCR اطمینان از صحت انجام

 SYBR Green Real Timeبا استفاده از تکنیک  صورت گرفت.

PCR بیان ژن ،MMP-9کار با استفاده از  سازی شد. این ، کمی
QuantiTect SYBR Green PCR kit + UNG kit (Takara, 

Japan, Lot#AK4801).  انجام شد. برای انجام واکنشReal time 

PCR از دستگاه Corbet Rotor gene 6000  .از پس استفاده شد
هر نمونه  (CT)پایان واکنش و تعیین خط آستانه، سیکل آستانه 

نظر با ژن  دآید. از نسبت سیکل آستانه ژن مور دست میب
GAPDH توان میزان بیان نسبی ژن  عنوان ژن خانه گردان می به

، ها هرکدام از ژن PCRدست آورد. ب ΔΔCt-0مورد نظر را از روش 
، آنالیز انجام و CTبار تکرار شد و بعد از بدست آمدن مقادیر سه 

با استفاده از پایگاه  Real timeطراحی پرایمرهای رسم شد.  نمودار
 oligo 7و  8 نسخه افزار پرایمر و نرم NCBIداده بیوانفورماتیکی 

خریداری  BIONEERانجام شد. جهت سنتز، ارسال و از شرکت 
 بصورت  MMP-9مربوط به ژنتوالی پرایمرهای گردید. 

  
 Forward primer: ATCCGGCAAACTGGCTCCTTC  ، 

Reverse primer: ATTTCTGCCAGGACCGCTTCTAC  و
 بصورت GAPDH ژن 

Forward primer: GAAGGTGAAGGTCGGAGTC ، 

Reverse primer: GAAGATGGTGATGGGATTTC 
  بود.

 
GAAGATGGTGATGGGATTTC 

 ها آنالیز آماری داده
آنالیز  02نسخه  SPSSافزار  ها با استفاده از نرم دادهتمامی 

، مقایسه میانگین بین NOشدند. پس از بدست آوردن میانگین 
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ها از آزمون آماری آنالیز واریانس یک طرفه و مقایسه نتایج  گروه
ایج بدست در مورد نتتست استفاده شد.   بین دو گروه از آزمون تی

نتایج توسط  توزیع نرمال بودن ،  MMP-6نآمده برای میزان بیان ژ
برای مقایسه نتایج بین دو گروه بررسی و  کروسکال والیسآزمون 

 سطح معناداری در سطح و ستفاده شدا ویتنی -من  از آزمون
20/2p< .بود  

 
 ها یافته

 حجم تومور  گیری نتایج حاصل از اندازه
گیری حجم تومور را در  نتایج حاصل از اندازه 5جدول 

دهد طور که جدول نشان می همان. دهد های مربوطه نشان می گروه
 .تاثیر مهاری بیشتری بر روی رشد تومور داشت میلیگرمی 42دوز 

ها تفاوت  بین گروه ،05چنین تفاوت حجم تومور در روز هم
 سرطانبین گروه سرطان و  pداری را نشان داد، بطوری که  معنی

، بین گروه سرطان و 28/2برابر با  سیلیبینین میلیگرم 02 همراه با
و در نهایت  228/2برابر با  سیلیبینین میلیگرم 82همراه با  سرطان

برابر با   سیلیبینین میلیگرم 42 همراه با سرطانبین گروه سرطان و 
دهد هر سه دوز سیلیبینین در مقایسه با  که نشان می بود، 225/2

ری در کاهش حجم دا های سرطانی بدون تیمار، تاثیر معنی موش
 42که بیشترین تاثیر مربوط به دوز  ،داشتند 05تومور در روز 

 بود. سیلیبینینی میلیگرم
 های مورد مطالعه  در گروه NOنتایج حاصل از مقایسه میانگین 

 42 دهد مصرف سیلیبینین )دوز نشان می 5 که نمودار طورهمان
در  سرطانیهای  سرم موش NO(، باعث کاهش معنادار یمیلیگرم

و این تاثیر در دو  شدهای سرطانی بدون درمان  مقایسه با موش
 دوز دیگر، معنادار نبود.

 های مورد مطالعه  در گروه MMP-9نتایج حاصل از مقایسه بیان 
دهد، مصرف سیلیبینین، باعث  نشان می 0 که نمودار طورهمان

 پستاندر بافت توموری  MMP-9کاهش بدون تفاوت آماری بیان 
و این تاثیر برای  شد های سرطانی بدون درمان در مقایسه با موش

 تمامی دوزها غیرمعنادار بود. 

 

 
 استخراج شده RNAارزیابی کیفی : 1 تصویر

 
 
 

 (=22/2p) های مربوطه  هگیری حجم تومور در گرو نتایج حاصل از اندازه :1جدول 
mmروز اول ) حجم تومور در ها گروه

mm) 11حجم تومور در روز  (3
3) p 

 22/2 02/587 ±40/08 57/09 ±68/6 سرطان
 225/2 88/524 ±87/58 57/68 ±48/6 سیلیبینینمیلیگرم  12سرطان+ 
 22/2 02/90 ±20/58 48/07 ±88/4 سیلیبینینمیلیگرم  02سرطان+ 
 225/2 48/48 ±77/52 48/08 ±24/7 سیلیبینینمیلیگرم   02سرطان+ 
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بالای هر  ±SD  Mها، نتایج هر گروه بصورت با توجه به نوزیع نرمال داده (.P≤20/2داری در سطح  )معنی های مورد مطالعه در گروهسرمی  NOمقایسه میانگین  :1 نمودار

 .میله نشان داده شده است

 ن
بدون با افزایش دوز سیلیبینین کاهش بیان این ژن مشاهده شد که در مقایسه با گروه سرطان بدون تیمار، . های مورد مطالعه در گروه  MMP-9میانه بیان مقایسه  :1 مودارن

 ها، نتایج هر گروه بصورت میانه، بالای هر میله نشان داده شده است. نرمال دادهبا توجه به توزیع غیر بود. تفاوت آماری
 

 بحث 
اکسیدانی، ضدسرطانی و ضدالتهابی  آنتی سیلیبینین خاصیت

ای دارد و به علت ایمن بودن و نبود عوارض جانبی،  قابل ملاحظه
. سیلیبینین با (02،59) گیرد بطور وسیعی مورد استفاده قرار می

های آزاد بخصوص از طریق پیوندهای دوگانه  آوری رادیکال جمع

های  موجود در ساختار خود، باعث افزایش فعالیت آنزیم
تحریک بیان  شده و موجب SODو  GPXاکسیدان مثل  آنتی

های آزاد کننده  ، مهار آنزیماکسیدانی فاکتورهای رونویسی آنتی
  NF-κBهای التهابی با مهار مسیرهای رادیکال آزاد و کاهش پاسخ

اکسیدانی بدن در  ین راه منجر به ارتقا ظرفیت آنتیا و از گردیده
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. سیلیبینین (00و  05) شود نیتروزاتیو می شرایط استرس اکسیداتیو و
رسد که عامل حفاظتی مهمی در ترمیم آسیب ناشی از  به نظر می

و  خان (.05) باشد در شرایط پاتولوژیکی مختلف  های آزاد رادیکال
( گزارش کردند که تزریق سیلیبینین، تومورزایی را در 08همکاران )

و  NOپوست مهار کرده و استرس اکسیداتیو و التهاب را با کاهش 
در مطالعه حاضر نیز تجویز سیلیبینین منجر  .کاهد می، 6-اینترلوکین

از طرف دیگر نشان داده . (5)نمودار  شد  NOبه کاهش معنادار
و یا  (NOS) نیتریک اکسید سنتازشده است که سطوح پروتئین 

ها  فعالیت آن ارتباط مثبتی با درجه بدخیمی در تعدادی از سرطان
تواند  کند و بنابراین می زایی را تحریک می ، رگNOتولید  .دارد

مطالعه  (.08) زایی تومور باشد ای برای کنترل رگ هدف بالقوه
(، نشان داد که تیمار با سیلیبینین بطور کامل 00و همکاران ) کیتژات

های  نیتریک اسید سنتاز القایی در سلولآنزیم منجر به مهار بیان 
یکی از شد.   NOتولیدسرطانی ریه و در نتیجه منجر به کاهش 

جدیدترین اثرات کشف شده سیلیبینین، توانایی آن در تغییر بیان 
های گوناگون  سلولمختلف در  ماتریکس متالوپروتئینازهای

ین طریق سیلیبینین توانسته است اثرات مفید قابل ا باشد. از می
و  ه کیممطالعتوجهی بخصوص در مبحث سرطان نشان دهد. 

انسان،  پستانهای سرطان  ( نشان داد که در سلول06همکاران )
از طریق کاهش بیان  MMP-9سیلیبینین مانع از بیان 

(، نشان داد 07و همکاران ) لو مطالعهشود.  می 0-سیکلواکسیژناز
که سیلیبینین منجر به مهار مهاجرت و تهاجم سلولی از طریق 

 معدههای سرطانی  در سلول MMP-9و  MMP-2کاهش بیان 
میکرومولار  02نشان داد که دوز  اوه همچنین مطالعه انسانی گردید.

های  را در سلول MMP-9سیلسبینین مهاجرت سلولی و بیان 
( و این 04) کند مهار می بطور کامل ید و سینه،یسرطانی تیرو

در ERK و  MEKفعالیت با مهار فسفریلاسیون کینازهایی همچون 
 گیرد.  صورت می ،توسط سیلیبینینها  این سلول

 

 گیری نتیجه
مطالعه حاضر نشان داد که سیلیبینین در دوزهای پایین، سبب بهبود 

 .شود می NOاز راه کاهش میزان  نیتروزاتیووضعیت استرس 
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