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Abstract 

 

Background and purpose: Linalool is one of the main constituents of the essential oil of some 

aromatic plants, including Lavandula angustifolia. It is used in cosmetics and pharmaceutical industry. In 

this study, the cytotoxicity and genotoxicity of (±) linalool and its naturally occurring enantiomer, (R)-(-) 

linalool, were evaluated in neuronal PC12 cells. 

Materials and methods: PC12 cells were incubated with different concentrations of racemate 

linalool and (R)-(-) linalool for 12 and 24 h. Cytotoxicvity and genotoxicity were evaluated using MTT 

assay and single cell gel electrophoresis (comet) assay, respectively. 

Results: Findings showed that (±) linalool and (R)-(-) linalool (3200 μM) significantly reduced 

cell viability to 76.2% and 92%, compared to the control group (untreated cells) (P<0.001). IC50 values 

after 12 h and 24 h exposure to (±) linalool and (R)-(-) linalool were 2700 µM and 5440 µM, and 2600 

µM and 3040 µM, respectively. Following treatment by (±) linalool or (R)-(-) linalool for 12 or 24 h, the 

DNA contents in the comets tail, as an indicator of genotoxicity, significantly increased to 21.36 ± 3.1%, 

27.6 ± 2.3% and 15.2 ± 1.6% and 21.3 ± 2%, respectively (P<0.001). 

Conclusion: In this study, racemate linalool and its enantiomer, (R)-(-) linalool, decreased the 

viability of PC12 cells via induction of genotoxicity. (R)-(-) linalool exhibited more cytotoxicity than (±) 

linalool. 
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  ـدران ـــزناـــي مـكــــزشـــوم پــلــشـــگاه عــه دانـــلــمج

  )١٣٤-١٤١(   ١٤٠٠سال    مهر    ٢٠١سي و يكم   شماره دوره 

  135      ١٤٠٠، مهر  ٢٠١و يكم، شماره  مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                      دوره سي              

 گزارش كوتاه 

  PC12 ي عصبيها  در سلول نالول ي ل يژنوم تي سم يبررس 
 
          ٢و١ انيآرزو رجب

          ٣دريالهام پور ح

  ٤ايرضا صادق ن ديحم

  چكيده 
است.  Lavandula angustifoliaمعطر شامل  اهانياز گ يفرار برخ يروغن ها ياصل ياز اجزا نالوليل و هدف:   سابقه 

) ±( يو ژنــوم يســلول تيمطالعــه، ســم نيرود. در ايكار مهب يوصنعت داروساز  بهداشتي  –يشيجزء معطر در مواد آرا  نيا

ــالوللي ــانت ن ــه يومريو ان ــه ب  ــيطور طبك ــتي يع ــود،يم اف ــالول،ي) ل- (- )R( ش ــا ن ــلول ه ــبيدرس ــتق از  PC12 ي عص (مش

  قرار گرفت. يمورد بررس فئوكروموسايتوماي رت)

و  كيراســم نــالوليمختلــف ل يهاساعت با غلظت ٢٤و  ١٢دت به م PC12 يهامطالعه، سلول  نيدر ا  ها: مواد و روش 

با اســتفاده از آزمــون   يژنوم  تيو سم  MTTبا آزمون    نالوليل  يسلول  تيشدند، سپس سم  ماري) ت١-٣٢٠٠  μM(آن    ومريانانت

  .شد يابيژل الكتروفورز تك سلولي (كامت) ارز

 درصــد ٩٢و  ٢/٧٦ها تــا ســلول ياهش قابــل ملاحظــه بقــاآن موجب ك ــ  ومريو انانت  نالوللي)  ±(  ج،يبراساس نتا  ها: يافته 

و   ١٢پــس از    IC50  يها). شــاخص>٠٠١/٠Pنشده) شــدند (  ماريت  يها  با گروه كنترل (سلول  سهي) درمقاμM٣٢٠٠(غلظت  

 ني. همچندشمحاسبه  ٣٠٤٠و  ٢٦٠٠ μM نالولي) ل- (- )R( با و ٥٤٤٠ و μM٢٧٠٠ بيبه ترت نالوللي )±ساعت مواجهه با ( ٢٤

) ±ساعت مواجهه با ( ٢٤و  ١٢شود، پس از يدر دنباله كامت مشخص م DNA  يمحتو  درصد  كه، به صورت  يژنوم تيسم

قابــل    زان مي ــ  درصــد بــه   ٢١/ ٣  ±  ٢  درصد و   ١٥/ ٢  ±١/ ٦تا    نالول ي ) ل -( -) R(   درصد و   ٢٧/ ٦±٢/ ٣  درصد و   ٢١/ ٣٦±٣/ ١تا   نالوللي

  ). P  >٠/ ٠٠١( افت ي  ش ي افزا   ي ا ملاحظه 
  

  ي ژنوم  ت ي ، سم ي سلول   ت ي ، سم نالول ي ، ل  DNA  ب ي س آ   واژه هاي كليدي:
  

  مقدمه
R ( - ) -  ٣) لينالول يك منوترپن طبيعي، با نــام شــيميايي  

 ) ١ شــماره (تصوير  ال  - ٣- ان  دي –٦و  ١- دي متيل اكتا   - ٧  و 

جزء اصــلي در روغــن هــاي فــرار در   آن،انانتيومرهاي  و  

 ، .Lavandula angustifolia Mill گياهان معطــر شــامل

Melissa officinalis L ،Rosmarinus officinalis L ،

Cymbopogon citratus DCــت ــالول و  .)١(، اسـ لينـ

 انانتيومرهاي آن، به عنوان تركيب معطــر و طعــم دهنــده،

ــولاتدر  ــي محص ــتي،  - آرايش ــواد بهداش ــياري از م بس

 هايها و نيــز فرمولاســيونغذايي فراوري شــده و نوشــابه

اين لينالول به عنــوان   علاوه بر  .)٢(دنروكار ميهبيي  دارو

در صــنعت نيــز مــورد   Eواسط در سنتز ويتــامين  تركيب  

  ملل  يسازمان خواربار و كشاورزگيرد.  استفاده قرار مي
  

  :sadeghniahr@mums.ac.ir E-mail      مشهد يدانشگاه علوم پزشكي دانشكده پزشك - پرديس دانشگاه- ميدان آزادي- مشهد  - حميدرضا صادق نيا   مولف مسئول: 

  ، دانشگاه علوم پزشكي مشهد، مشهد، ايران  گروه طب داخلي، دانشكده پزشكياستاديار، . ١

  رانيمشهد، مشهد، ا يدانشگاه علوم پزشك ،فارماكولوژيك گياهان داروئي  قاتيمركز تحق. ٢

  ايران بخش مراقبت هاي ويژه، بيمارستان حضرت رسول اكرم، دانشگاه علوم پزشكي ايران، تهران،دانشيار، . ٣

  . دانشيار، مركز تحقيقات فارماكولوژيك، گياهان دارويي، دانشگاه علوم پزشكي مشهد، ايران ٤

 : ١٧/٥/١٤٠٠تاريخ تصويب :                 ٧/١٣٩٩/ ١٥تاريخ ارجاع جهت اصلاحات :            ١٣٩٩/ ١٤/٧  تاريخ دريافت  
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  نالول يل يژنوم  تي سم يبررس
 

  ١٤٠٠، مهر  ٢٠١يكم، شماره   مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                    دوره سي و         136

 (WHO)و ســـازمان بهداشـــت جهـــاني  )FAO( متحـــد

ــزان ــداكثر ميـ ــالول را  حـ ــه لينـ ــرف روزانـ ــاز مصـ   مجـ

mg/kg ٣(اندذكر كرده  ٥/٠(.  

 تماس انسان با لينالول و انانتيومرهاي آن گســترده بــوده 

هــاي بهداشــتي، فرآورده   - و نه تنها محصولات آرايشــي

گيرد، بلكه شامل تماس با ها را در بر ميغذايي و نوشابه

صورت طبيعي از طريق ميوه جــات و ادويــه جــات هآن ب

شود كه ميزان تماس روزانــه باشد. تخمين زده مينيز مي

باشــد مي  ١٤٠  µg/kgبا لينالول و انانتيومرهاي آن حدود  

يك چهارم حداكثر ميزان مجاز مصــرف روزانــه   (تقريباً

اي لينالول). اگرچه لينــالول داراي ســيكل كبــدي و روده 

 است، اما به دليل دفع نسبتا سريع از طريق ادرار (به دنبال

صــورت هكونژوگاسيون با گلوكورونيك اســيد) و نيــز ب

 اثــرات فارمــاكولوژي   . ) ٤( يابــد استنشاقي، در بدن تجمع نمي 

مختلفي شامل ضد تشنج، ضد درد، ضد افسردگي، ضــد 

كننده عصبي و اضطراب، ضد التهاب وهمچنين محافظت

اكسيداني در سيستم عصبي مركزي براي لينالول در آنتي

هي اخيــر نشــان داده شــده اســت. در مطالعات آزمايشــگا

برخي مطالعات، اثرات بيولــوژيكي لينــالول راســميك از 

) لينــالول نســبت داده - (- )Rجمله اثرات آرامبخشي بــه (

ــالول ( .)١(شــده اســت ــه عــلاوه، لين ) ٢٠و  ٤٠، ٨٠ µMب

و نتيجتا   Sub-G1منطقه    موجب توقف سيكل سلولي در

ده اســت.  ش سرطاني پروستات  هاي  در سلول  DNAآسيب  

هاي لوسمي نيز در رده سلول  آپپتوزي لينالول - اثرات پيش 

  .)٥(گزارش شده است

مطالعات سم شناسي يك بخش ضــروري در رونــد 

با  .)٦(باشدي مييتبديل داروهاي گياهي به محصول دارو

هاي ناكافي در خصــوص ســميت لينــالول و توجه به داده 

تــا ن شــديم  برآدر اين مطالعه  ،  )٧(انانتيومر چپ گرد آن

 عصــبي هايســلولرا در  لينــالول    ژنوميسميت سلولي و  

PC12    (مشتق از فئوكروموسايتوماي رت)  از بــا اســتفاده

ــايآزمون ــت)  cometو  MTT ه ــي (كام ــاييم بررس .  نم

آن در   اي ميان لينالول راســميك و انــانتيومر همچنين مقايسه 

  ها انجام گرفت.اين اثرات در اين سلول يالقا

  هاشمواد و رو
جهــت ســنجش ســميت ســلولي لينــالول از آزمــون 

MTT ــ     PC12هاي طور مختصــر، ســلولهاســتفاده شــد. ب

انيستيتو پاستور، تهــران) بــا دانســيته ،  NCBI  :C153كد  (

شــده خانه كشت داده  ٩٦سلول در پليت   ٥٠٠٠-   ١٠٠٠٠

لينالول (شــركت ســيگما،   افزايشيهاي  ا غلظتو سپس ب

μM  ســاعت مواجــه شــدند.  ٢٤و  ١٢) به مــدت  ١-٣٢٠٠

 MTTسپس به روش استاندارد رنــگ ســنجي بــا معــرف 

دي فنيــل  - ٥و٢ايــل) - ٢- دي متيــل تيازوليــل - ٥و٤(- ٣(

ميــزان بقــاي ســلولي مرك، آلمــان)  ،  تترازوليوم برومايد

جهــت بررســي ســميت ژنــومي لينــالول از   .)٨(تعيين شــد

استفاده شد.  ژل الكتروفورز تك سلوليآزمون كامت يا  

خانــه   ١٢در پليــت    ٦١٠ها با دانسيته  سلول  مختصرطور  هب

و ١  μMهــاي  كشت داده شده و سپس در معرض غلظت

ــالول  ١٦٠٠و  ٥٠ ــدت از لين ــه م ــاعت ٢٤و  ١٢ب ــرار  س ق

طه ذوب ـها در ژل آگــاروز بــا نق ــســلول  پسس ــ  .گرفتند

هاي كوت شده با آگاروز با پايين لود شده و بر روي لام

ها در معرض شدند. سپس لامنقطه ذوب نرمال قرار داده  

 ٤٠ســاعت قــرار گرفتــه و بــه    ١٢بافر ليزكننده بــه مــدت  

محلــول ها پس از شستشــو بــا  دقيقه الكتروفوز شدند. لام

آميزي و بــا اســتفاده از ) رنگµg/ml٢٠ اديتيوم بروميد (

ارزيــابي  ٤٠٠ميكروســكوپ فلورســنت و بزرگنمــايي 

ه نــرم وســيلهب (دنبالــه كامــت) DNAشدت آسيب  شدند.

  .)٨(شداندازه گيري   CASPافزار 

  

  يافته ها و بحث
بــه ميــزان قابــل تــوجهي تــا   PC12هاي  ســلول  يبقا

ساعت مواجهــه بــا   ٢٤و    ١٢پس از  درصد    ٢/٧٦  و  ٣/٨٥

µM  ١يافت (تصــوير شــماره    كاهش  لينالول)  ±(  ٣٢٠٠ ،

٠٠١/٠P<  ،يدرصد كاهش در بقا  ٩٢و    ٥/٩٤). همچنين 

) - (- )Rعت مواجهــه بــا (ســا ٢٤و  ١٢هــا پــس از  ســلول

ســاعت  ١٢). >P ٠٠١/٠، ٢(تصــوير د ش ــلينالول مشاهده 

ــلول  ــيون سـ ــا  انكوباسـ ــالول  - ( - ) Rاز (   ٢٦٠٠  µMها بـ ) لينـ
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  و همكاران   انيو رجبآرز     

  137      ١٤٠٠، مهر  ٢٠١دوره سي و يكم، شماره                                                                        مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                              

 گزارش كوتاه 

د. شــاخص  ش ها سلول  ي كاهش در بقا   درصد   ٣٦/ ٨  موجب 

50IC    بــه    لينــالول )  ±ساعت انكوباسيون بــا (   ٢٤و    ١٢متعاقب

 ٠٤٠ μMل ) لينالو- (- )Rو با ( ٢٧٠٠و  ٥٤٤٠  μM  ترتيب 

  ).٢ شماره  تخمين زده شد (تصوير ٢٦٠٠و 

  

  

ساعت تيمــار  ٢٤و  ١٢) لينالول به مدت با غلظت هاي افزايشي (  PC12. سلول هاي  PC12) لينالول بر بقاي سلول هاي  بررسي اثر (  : ١  شماره  تصوير

جهــت ). n=٩معيــار گــزارش شــده انــد ( انحــراف ±ميــانگين  بررسي شد. داده ها بصورت  MTTشده و سپس ميزان بقاي سلولي با استفاده از آزمون  

  شد. استفاده  Tukey-Karmer  جهت مقايسه بين گروهي از تست تعقيبي و  (ANOVA)  آناليز آماري از آزمون آناليز واريانس يكطرفه

 :٠٠١/٠ <P  .(غلظت صفر لينالول) در مقايسه با گروه كنترل  

  

  
  

 ٢٤و  ١٢بــه مــدت  ) لينــالول -(-)R(بــا غلظــت هــاي افزايشــي  PC12. ســلول هــاي PC12بر بقاي سلول هاي   ينالول ) ل-(-)R(بررسي    : ٢تصوير شماره  

معيــار گــزارش شــده انــد  انحــراف ±ميــانگين بررسي شــد. داده هــا بصــورت  MTTساعت تيمار شده و سپس ميزان بقاي سلولي با استفاده از آزمون 

)٩=n .( ز واريانس يكطرفهآناليز آماري از آزمون آناليجهت  (ANOVA)  جهت مقايسه بين گروهي از تست تعقيبي و  Tukey-Karmer  شد. استفاده  

 : ٠٠١/٠  <P .(غلظت صفر لينالول) در مقايسه با گروه كنترل    
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ان داده نش ــ  ٤و    ٣  شــماره   ويراطور كــه در تص ــهمان

بــه صــورت درصــد محتــوي   DNAآســيب    ،شده اســت

DNA درصد ر دنباله كامت (د tail DNA و  ١٢) پس از

ــا ( ٢٤ ــه ب ــاعت مواجه ــالول) ±س ــا  لين   و  ٣٦/٢١ ± ١/٣ت

 و ٢/١٥  ±  ٦/١  ) لينــالول- (- )R(  با  مواجهه  و  ٦/٢٧±  ٣/٢

  .)>٠٠١/٠Pافزايش يافت ( ٣/٢١ ± ٢
  

A 

  
B 

  
  

در  DNA) لينــالول بــر ميــزان آســيب بررســي اثــر (  : ٣تصوير شماره  

) ت هــاي افزايشــي (بــا غلظ ــ  PC12. سلول هــاي  PC12سلول هاي  

آســيب ساعت تيمــار شــده و ســپس ميــزان    ٢٤و    ١٢لينالول به مدت  

DNA  ــوي ــورت درصـــد محتـ ــه صـ ــه كامـــت د DNAبـ  ر دنبالـ

)% tail DNA ( بــا اســتفاده از آزمــون كامــت بررســي شــد. داده هــا

جهــت ).  n=٩معيار گــزارش شــده انــد (  انحراف  ±ميانگين  بصورت  

جهت   و  (ANOVA)  اريانس يكطرفهآناليز آماري از آزمون آناليز و

 شد. استفاده  Tukey-Karmer  مقايسه بين گروهي از تست تعقيبي

:  ٠٠١/٠  <P  .(غلظت صفر لينالول) در مقايسه با گروه كنترل    

  

هاي  سلول ر اين مطالعه، سميت احتمالي لينالول درد

PC12  نتايج اين مطالعه .  شدبه صورت برون تني ارزيابي

 خصوص با انانتيومر چپ گرد آنلينالول و بنشان داد كه 

صــورت ه) ب٢٦٠٠ µMهــاي بــالا (بــيش تــر از در غلظت

داري ميزان بقاي ســلولي را كــاهش داده و موجــب معني

 50ICهمچنــين، بــر اســاس  آسيب بارز ژنومي مي شــوند.  

تر لينالول چپ گرد نســبت بــه محاسبه شده، سميت بيش

ات سم شناســي خصوصيشود.    راسميك پيشنهاد ميفرم  

ــالول پيش  50LDتــر شــرح داده شــده اســت. عمــومي لين

هاي مطالعــات ســم لينــالول در جونــدگان براســاس يافتــه

شناســي حــاد، متعاقــب تجــويز خــوراكي، تزريــق داخــل 

و  ١٤٧٠، ٢٢٠٠حــدود  صــفاقي و زيرپوســتي بــه ترتيــب

٢٠٠٠  mg/kg ٢(گزارش شده است.(  

  

A 

  
B 

  
  

 DNAبــر ميــزان آســيب    ) لينالول -(-)R(بررسي اثر    : ٤تصوير شماره  

بــا غلظــت هــاي افزايشــي  PC12. ســلول هــاي PC12در سلول هــاي  

)R(-)- ساعت تيمار شــده و ســپس ميــزان  ٢٤و  ١٢به مدت   ) لينالول

 %ر دنباله كامــت (د DNAبه صورت درصد محتوي  DNAآسيب 

tail DNA ( با استفاده از آزمون كامت بررسي شد. داده ها بصــورت

آنــاليز جهــت ). n=٩معيــار گــزارش شــده انــد ( انحــراف ±ين ميــانگ

ــه ــانس يكطرف ــاليز واري ــون آن ــاري از آزم ــت  و (ANOVA) آم جه

  شد. استفاده  Tukey-Karmer  مقايسه بين گروهي از تست تعقيبي

:  ٠٠١/٠  <P  .(غلظت صفر لينالول) در مقايسه با گروه كنترل    
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Politano  ل بــر و همكاران نيــز اثــرات ســمي لينــالو

 توليدمثل و تكامل جنين را در رت بررسي كردند. حــداكثر 

بــر مــادر و   (NOEL)دوز لينالول كه فاقــد اثــرات ســمي  

ــه ترتيــب حــدود جنــين مي  ١٠٠٠ mg/kgو  ٥٠٠باشــد ب

  .)٩(تعيين شد

ــالول در    نشــان داد  رتمطالعــه فارماكوكينتيــك لين

ــا دوز ــالول ب ــويز لين ــه تج ــادل ٢٩ mg/kgك ــي مع   ، غلظت

nM رسد نظر ميلذا به .)١٠(كندايجاد ميپلاسما  در ٢١٠

قابــل مقايســه بــا مطالعــه  ايــن  كار رفتــه در  ههاي ب ــغلظت

در و همكــاران    Sun  تجويز دوزهاي سمي لينالول باشــد.

) ٨٠، ٤٠، ٢٠ µMنشــان دادنــد كــه لينــالول ( ٢٠١٥ســال 

 يهاي سرطاني پروســتات و القــاموجب مهار رشد سلول

 .)٥(ده اســتش ــها  در ايــن ســلول  مرگ سلولي آپپتــوزي

Rodenak-Kladniew  وهمكاران نشان دادند كه لينالول 

) mMبه صــورت وابســته بــه دوز موجــب مهــار ٠-٥/٢ (

آپپتــوز و قطعــه قطعــه شــدن   يتكثير سلولي از طريق القا

DNA    كبدي  هايسلولدر  Hep-G2    در   .)١١(استشده

 بروبلاســت هــاي انــدوتليال و في  سلول  ي اي ديگر، بقا مطالعه 

 ٥-١٦/ ٧  mM  پس از مواجهه با لينالول در محــدوده غلظتــي 

  .)١٢(به ميزان قابل توجهي كاهش يافت

هاي آن و نانوذره  سميت سلولي توسط لينالول  يالقا

)μM ــلول )، در٢٠٠-١٦٠٠ ــي س ــت موش هاي فيبروبلاس

Balb-C 3T3   هاي فيبروبلاست ريوي همســترچيني  و سلول

V79  ١٣(گــزارش شــده اســتنيــز  درصــد ٧٠و  ٩٠تــا(.   

اي= به علاوه، لينالول راســميك (شــاخص تقســيم هســته

μMــلول٨١٠ ــوزومي را در ســـ ــيب كرومـــ هاي ) آســـ

ــترچيني  ــوي همسـ ــت ريـ ــرده  V79فيبروبلاسـ ــا كـ القـ

ها، در تاييــد نتــايج مطالعــه حاضــر، ايــن يافتــه .)١٤(اســت

سميت سلولي و ژنومي لينالول را در سلول هــاي عصــبي 

PC12 ند.ك تاييد مي  

Di Sotto  ــون ــتفاده از آزمـ ــا اسـ ــاران بـ و همكـ

micronucleus هاي خــون محيطــي انســان در لنفوســيت

نشان دادند كه سميت ژنومي اسانس لاواندر بطور عمده 

باشد. در اين مطالعه لينــالول بــا ناشي از ليناليل استات مي

) فاقــد ســميت ٣/٦٤٨  μM(  ١٠٠  μg/mlحداكثر غلظــت  

ــا نتــايج مطالعــه مــا همخــواني  ژنــومي بــارزي بــود كــه ب

تيمار  در رت هايدر مطالعه اي اخير،  همچنين .)١٥(دارد

ــا ( ــده ب ــالول- (- )Rش ــوراكيهب ) لين ــورت خ ــا دوز  ص ب

mg/kg  لنفوسيت هاي در    آسيب ژنومي بارزي  ١٠-٢٠٠

كامــت آزمــون  خون محيطي و بافت مغــز بــا اســتفاده از  

ــد ــاهده نش ــايي مش ــوي .)١٦(قلي ــال تج ــه دنب ــين ب ز همچن

به موش  ٢٠٠و  ١٠٠  mg/kgخوراكي لينالول با دوز هاي  

سوري، سميت ژنومي قابــل تــوجهي در لنفوســيت هــاي 

ــوس  ــون ميكرونوكلئ ــتفاده از آزم ــا اس ــي ب ــون محيط خ

ممكن است ناشي   ضبرخي نتايج متناق  .)١٧(مشاهده نشد

هاي ســلولي متفــاوت و سيســتم ،هــاي متفــاوتاز غلظت

 .)١٨(ه آسيب ژنومي باشدكنندارزيابي  مختلف  هايروش

ــاييني از در حقيقــت در ايــن چنــد مطالعــه غلظت هــاي پ

با توجه  صورت خوراكي تجويز شده است، كههلينالول ب

توانــد به فراهمي زيســتي پــايين و دفــع ســريع لينــالول مي

كننده سميت پايين اين تركيب باشد. در حالي كــه مطرح

هــاي بــالاي با غلظت  PC12هاي  در مطالعه ما دوز سلول

اند ساعت) مواجه شده   ٢٤لينالول به مدت نسبتا طولاني (

هاي شــديد و حــاد بــا تواند در مــوارد مســموميتكه مي

  لينالول اتفاق بيفتد.

ســميت ژنــومي القــا شــده توســط لينــالول در نتيجــه 

هــاي  ســلول يراســميك و انــانتيومر آن در كــاهش بقــا

PC12  ل نسبت بــه دخالت دارند. انانتيومرچپ گرد لينالو

تري نشان داد. لازم نوع راسميك آن سميت سلولي بيش

تــري بــراي شناســايي مكانيســم هــاي است مطالعات بيش

دخيل در سميت ژنومي و سميت سلولي توسط لينــالول، 

  بخصوص انانتيومر چپ گرد آن انجام شود.
  

  سپاسگزاري
از معاونت پژوهشي دانشــگاه علــوم پزشــكي مشــهد 

كه حــامي  )٣٢٧٤٩٠/٩٩ي به شماره (تاييد اخلاق پژوهش

تشــكر وقــدرداني  ،مالي اين طــرح پژوهشــي بــوده اســت

  شود.مي

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
59

26
0.

14
00

.3
1.

20
1.

4.
2 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 jm
um

s.
m

az
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

2-
07

 ]
 

                               6 / 8

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17359260.1400.31.201.4.2
https://jmums.mazums.ac.ir/article-1-15824-fa.html


  نالول يل يژنوم  تي سم يبررس
 

  ١٤٠٠، مهر  ٢٠١يكم، شماره   مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                    دوره سي و         140

References 
1. Sugawara Y, Chihiro Hara C, Tamura K, 

Fujii T, Nakamura A, Masujima T, Aokic T. 

Sedative effect on humans of inhalation of 

essential oil of linalool: Sensory evaluation 

and physiological measurements using 

optically active linalools. Anal Chim Acta 

1998; 365(1-3): 293-299. 

2. Letizia CS, Cocchiara J, Lalko J, Api AM. 

Fragrance material review on linalool. Food 

Chem Toxicol 2003; 41(7): 943-964. 

3. Politano VT, Lewis EM, Hoberman AM, 

Christian MS, Diener RM, Api AM. 

Evaluation of the developmental toxicity of 

linalool in rats. Int J Toxicol 2008; 27(2): 

183-188.   

4. Mitić-Ćulafić D, Zegura B, Nikolić B, 

Vuković-Gacić B, Knezević-Vukcević J, 

Filipic M. Protective effect of linalool, myrcene 

and eucalyptol against t-butyl hydroperoxide 

induced genotoxicity in bacteria and cultured 

human cells. Food Chemical Toxicol 2009; 

47(1): 260 -266. 

5. Sun XB, Wang SM, Li T, Yang YQ. 

Anticancer activity of linalool terpenoid: 

apoptosis induction and cell cycle arrest in 

prostate cancer cells. Trop J Pharm Res 

2015; 14(4): 619-625.  

6. Pereira I, Severino P, Santos AC, Silva AM, 

Souto EB. Linalool bioactive properties and 

potential applicability in drug delivery 

systems. Colloids Surf B Biointerfaces 2018; 

171: 566-578. 

7. Wu KM. Ghantous H. Birnkrant DB. Current 

regulatory toxicology perspectives on  

the development of herbal medicines to 

prescription drug products in the United States. 

Food Chem Toxicol 2008; 46(8): 2606-2610.   

8. Api A, Belsito D, Bhatia S, Bruze M, Calow  
 

P, Dagli M, Dekant W, Fryer A, Kromidas  

L, La Cava S. RIFM fragrance ingredient 

safety assessment, Linalool, CAS registry 

number 78-70-6. Food Chem Toxicol 2015; 

82: S29-S38.  

9. Rajabian A. Sadeghnia HR. Hosseini  

A. Mousavi SH. Boroushaki MT. 

3Acetyl11ketoβboswellic acid attenuated 

oxidative glutamate toxicity in neuronlike 

cell lines by apoptosis inhibition. J Cell 

Biochem 2020; 121(2): 1778-1789.   

10. Politano VT, Lewis EM, Hoberman 

AM, Christian MS, Diener RM, Api AM. 

Evaluation of the developmental toxicity of 

linalool in rats. Int J Toxicol 2008; 27(2): 

183-188.   

11. Nöldner M, Germer S, Koch E. 

Pharmacokinetics of linalool and linalyl 

acetate, the two main constituents of silexan, 

an essential oil from Lavandula angustifolia 

flowers, in rats. Planta Med 2011; 77(12): 

PM44. 

12. Rodenak-Kladniew B, Castro A, Stärkel P, De 

Saeger C, de Bravo MG, Crespo R. Linalool 

induces cell cycle arrest and apoptosis in HepG2 

cells through oxidative stress generation and 

modulation of Ras/MAPK and Akt/mTOR 

pathways. Life Sci 2018; 199: 48-59.   

13. Prashar A, Locke IC, Evans CS. Cytotoxicity 

of lavender oil and its major components to 

human skin cells. Cell Prolif 2004; 37(3): 

221-229.   

14. Campos EV, Proença PLF, Oliveira JL, 

Pereira AES, de Morais Ribeiro LN, O 

Fernandes FO, et al. Carvacrol and linalool 

co-loaded in β-cyclodextrin-grafted chitosan 

nanoparticles as sustainable biopesticide 

aiming pest control. Sci Rep 2018; 8(1):1-14.   

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
59

26
0.

14
00

.3
1.

20
1.

4.
2 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 jm
um

s.
m

az
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

2-
07

 ]
 

                               7 / 8

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17359260.1400.31.201.4.2
https://jmums.mazums.ac.ir/article-1-15824-fa.html


     
  و همكاران   انيو رجبآرز     

  141      ١٤٠٠، مهر  ٢٠١دوره سي و يكم، شماره                                                                        مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                              

 گزارش كوتاه 

15. Singulani JL. Pedroso RS, Ribeiro AB, 

Nicolella HD, Freitas KS, Damasceno JL, et 

al. Mendes-Giannini MJ. Pires RH. Geraniol 

and linalool anticandidal activity, genotoxic 

potential and embryotoxic effect on zebrafish. 

Future Microbiol 2018; 13: 1637-1646. 

16. Di Sotto A, Mazzanti G, Carbone F, Hrelia P, 

Maffei F. Genotoxicity of lavender oil, linalyl 

acetate, and linalool on human lymphocytes 

in vitro. Environ Mol Mutagen 2011; 52(1), 

69-71. 

17. Coelho V, Mazzardo-Martins L, Martins DF, 

Santos ARS, da Silva Brum LF, Picada JN. 

Pereira P. Neurobehavioral and genotoxic 

evaluation of (-)-linalool in mice. J Nat Med 

2013; 67(4): 876-880. 

18. da Silva VA, de Sousa JP, de Paula AFR, 

Pessôa HdLF, Tavares NdAC, da Cunha SMD, 

de Oliveira Lima E. Assessment of genotoxic 

effect of Ocimum basilicum L. and Linalool. 

Res Soc Dev 2020; 9(9): e07996127. 

 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
59

26
0.

14
00

.3
1.

20
1.

4.
2 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 jm
um

s.
m

az
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

2-
07

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17359260.1400.31.201.4.2
https://jmums.mazums.ac.ir/article-1-15824-fa.html
http://www.tcpdf.org

