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سنتز شده به روش سبز بر  يرو دينانوذرات اکس کيو آپاپتوت ياثرات سم يبررس

 MCF-7سرطان پستان  يسلول رده يرو

 

 *1 يآران يباغبان مهيفه، )M.Sc(1 يبخت ميمر ،)Ph.D(2اورتاکند  يمعصومه مهدو ،)M.Sc(1 سازشهيش سايپر
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 دانشگاه آزاداسلامي، ورامين، ايران شوا،يپ -نيورام واحد يستيدانشکده علوم ز ،يوتکنولوژيو ب کيگروه ژنت -1

 رانيا ن،يورام ،يدانشگاه آزاد اسلام شوا،يپ -نيواحد ورام ،يستيدانشکده علوم ز ،يشناسستيگروه ز -2

 ده يچك
ر د يصيو تشخ يبه عنوان يك فاكتور مؤثر ضد سرطان در مطالعات درمان يستيز يهانانوذرات سنتز شده با روش هدف:

 يكرمان رهيز اهيبا روش سنتز سبز و توسط عصاره گ  يرو ديمطالعه، نانوذرات اكس نيحال توسعه هستند. در ا
(Bunium persicum) سرطان پستان  يسلولآن در رده  كيآپاپتوت و كيتوتوكسيساخته شد و اثرات سMCF-7  يابيرزامورد 

 .قرار گرفت
 Zeta يزهايسنتز و با آنال (Bunium persicum) يكرمان رهيز اهيگ وهيتوسط عصاره م يرو دينانوذرات اكس ها:مواد و روش

sizer, XRD, EDS, FESEM پستان  يسرطان يرده سلول يبر رو مختلف نانوذرات يهاغلظت تيسم زاني. مديگرد يابيارز
MCF-7  و نرمالHEK-293  با روشMTT غلظت تاًيشده و نها يبررس IC50 يهاژن انيب زيسپس آنال. ديگرد نييتع P53, Bcl2, 

Bax توسط تست Real time PCR .انجام شد 
نومتر و شکل چند نا 100اندازه  نيانگيبا م (ZnO) يرو دينانوذرات اكس يكرمان رهيز اهيگ وهيبا استفاده از عصاره م ها:يافته

 MTT جيندارد. نتا يتك فاز بوده و ناخالص يستالينانوذرات سنتز شده داراي ساختار كر XRD زيساخته شد. طبق آنال يوجه
قابل  µg/ml 500-31نرمال در غلظت يهاو در سلول µg/ml 500-16در غلظت يرطانس يهاسلول يبر رو تينشان داد كه اثر سم

 µg/ml 7/57و در سلول نرمال  µg/ml 7/18ينانوذرات در رده سرطان يساعت برا 24 يط IC50مقدار (. >001/0P) مشاهده است
( >001/0P) ودب ماريتحت ت يهادر سلول P53ژن  انيب يبرابر 7/2 شيدهنده افزاها نشانژن انياثر نانوذره بر ب جيباشد. نتايم

 .ديمشاهده گرد Bcl2و  Bax يهاژن انيدر ب( >001/0P) يبرابر 3/2و  2/6 بيبه ترت انيب شيافزا نيچنهم
 .رفتيپذ انجام تيبا موفق يكرمان رهيز وهيبا استفاده از عصاره م يرو دينانوذره اكسدر پژوهش حاضر ساخت  گيري:نتيجه

 قيطر از تيماثر س نيا سرطان پستان دارند و احتمالاً يرده سلول يرو يموثر تينانوذرات اثر سم نينشان داد ا جيطور نتانيهم
 .باشديالقا آپاپتوز م

  
 MCF-7 يهاسلول، سرطان پستان، (Bunium persicum) يكرمان رهيز اهيگ ،يرو دياكس ،نانوذراتهاي كليدي: واژه

 

 مقدمه
سرطان در زنان در  نيترعيسرطان پستان به عنوان شا

است و متاسفانه سن بروز و  شيدر حال افزا ايسراسر دن
آن  ميکرده و انواع  بدخ دايرفته رفته کاهش پ يماريب صيتشخ

تان از درمان سرطان پس يدر حال گسترش است. امروزه برا
 يميو ش يپرتو درمان ،يشامل جراح يدرمان جيرا يهاروش
در درمان  نينو کردي. رو[1،2]شود ياستفاده م يدرمان

است به  يضد سرطان يدار نمودن داروها، هدفهاسرطان
اثرگذار باشد و  يسرطان يهاسلول يکه دارو فقط رو يطور
که اثرات  ياده از حداقل غلظت داروها به گونهاستفا نيچنهم
 تاراس ني. در اابديکاهش  يعيطب يهاسلول يدارو رو يسم

. [3]انوذرات به عنوان حامل کمک گرفت توان از نيم
از  يکيعنوان هاست که ب يفلزات چند دينانوذرات اکس

جا اند. از آنرمان سرطان مورد چالش قرار گرفتهد يدهايکاند
 عتيدر طب ياديز اريبس ريفلزات در مقاد يعيطب ديکه اکس

 نيترنهيهزنانوذرات جزو کم نيو سنتز ا يوجود دارند، فرآور
و  يچه اثر درمانچنان. [4،5]تواند باشد يسنتز م يهاپروتوکل

 کرديرو نيا رد،يقرار گ دييمورد تا باتيترک نيا يضد تومور
در سرطان  يدرمان يهاروش شبرديدر پ يتواند قدم موثريم

 يرو ديباشد. مطالعات نشان داده است که نانوذرات اکس

(ZnO)  شده است و جزو  ناختهامن ش بيترک کيبه عنوان
 GRAS (Generally Recognized As Safed) باتيترک

 20/2/1402 تاريخ پذيرش: 1۳/9/1401تاريخ دريافت:                       fbaghbani@iauvaramin.ac.ir       ۳۶72۵011-021 تلفن:نويسنده مسئول،  *
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 يشود که توسط سازمان غذا و دارويم يبندطبقه
ها و مطالعات ي. طبق بررس[6]شده است  دييتا  FDAکايآمر

و  يتنفس يمجار قياز طر يرو ديانجام شده نانوذرات اکس
 يدارا ذراتنانو نيتوانند جذب بدن شوند. ايجداره روده م

 يهاکاليراد ديتول ريمس يسازفعال قيهستند که از طر يتيسم
 يتومور يهاباعث حذف سلول ROS اي ژنيآزاد اکس

است  ترشيب يتومور يهااغلب در سلول تيسم نيشوند. ايم
و  يکيزيف ،ييايميمختلف ش يها. سنتز نانوذرات با روش[7،8]
شده به روش  نتز. نانوذرات سرديتواند صورت پذيم يستيز
با  يسازگار نيچنو هم نينو يهايژگيبخاطر داشتن و يستيز

بر عهده دارند.  نينو يرا در پزشک ينقش مهم ستيز طيمح
که با استفاده از  عتيدار طبدوست يسنتز سبز نانوذرات روش

 نيو نانوذرات سنتز شده با ا رديگيگوناگون صورت م اهانيگ
 تر هستندتر و با ثباتمنيها اروش ريروش نسبت به سا

چند ساله از خانواده چتريان است  ي. زيره سياه، گياه[9،10]
شود. زيره يشناخته م Bunium persicum که با نام علمي

رود يسياه کرماني يکي از گياهان دارويي در ايران به شمار م
 تيخاص اهيگ نيموجود در ا يهافنوله شده که پليو نشان داد

 [.11]دارند   ياکسيدانآنتي
ضد  يداروها يدرمان يهااز هدف يکيآپاپتوز  القا
سرطان فرار از  جاديا يهاسمياز مکان يکي راياست. ز يسرطان

قدرت القا آپاپتوز  يياگر دارو نيآپاپتوز در سلول است، بنابرا
در  خواهد داشت. يموثرتر يرا داشته باشد اثرات درمان

 يهاشده سلول، ژن يزيرآپاپتوز به عنوان مرگ برنامه
، Bcl2توان به يکنند که از آن جمله ميم فاينقش ا يمتعدد
Bim ،Bak ،Bad ،Bax، Bcl-XL ،P53 و Mcl  اشاره نمود

[12]. P53 است که  ينيفسفوپروتئ يسيعامل رونو کي زين
 ينيآفرکند و با نقشيم ميژن هدف را تنظ 2500از  شيب انيب

ژنوم و  يداريمانند حفظ ثبات و پا يمهم سلول يهانديدر فرآ
. [13] سرکوبگر تومور مشهور است کيالقا آپاپتوز به عنوان 

 افتي يانسان ياز تومورها يميدر ن باًيتقر P53 يهاجهش
به علت نقص  زيتومورها ن هيرسد که بقيشوند و به نظر ميم

 اني. در م[14،15]شوند يم جاديا P53مرتبط با  يرهايدر مس
دارد. به  ييبسزا تياهم P53 ،مربوط به آپاپتوز يهاژن يتمام
باشد: در يم ريبه دو روش ز يسلول ريتکث يسرکوبگر ينوع

در پاسخ به  G1موجب توقف مرحله  P53 يسلول معمول کي
حالت سلول فرصت  نيشود. در ايم DNA بيعامل آس

مهم را قبل از ورود به چرخه  يعملکرد يهاميتا ترم ابدييم
که با  يدر حالت گريد يطرف زانجام دهد. اما ا يسلول کليس

 P53 م،يها مواجه هستسلول يعاد رياز اندازه و غ شيب ريتکث
سرطان  جاديمانع ا قيطر نيکند و از ايم ياندازآپاپتوز را راه

و  تياثر سم يمطالعه بررس ني. هدف از ا[16،17]شود يم
 رهيز اهيسنتز شده با عصاره گ يرو دينانوذرات اکس کيآپاپتوت
سرطان پستان  يدر رده سلول (Bunium persicum) يکرمان

MCF-7 باشديم. 
 

 هامواد و روش
اخلاق  تهيدر کم قيتحق نيا  .شناسه مصوب اخلاق

با شناسه  نيواحد ورام يآزاد اسلامدانشگاه 
IR.IAU.VARAMIN.REC.1399.018 دهيرس بيبه تصو 

 است.
 ني: در ايرو ديو سنتز نانوذرات اکس اهيعصاره گ هيته

از موسسه  يکرمان يرهيز اهيگ وهيمابتدا  ،يمطالعه تجرب
و سپس  ديگرد يداريخر رانيها و مراتع اجنگل قاتيتحق

 يريگسط عصاره آن انجام شد. جهت عصارهسنتز نانوذره تو
شده توسط متخصص  دييتا يکرمان رهيز اهيگ وهيگرم م 10
آب  تريليليم 200با هاون پودر شده و در  ياهيگ کيستماتيس
گراد يدرجه سانت 70 يدر دما قهيدق 10مخلوط و  زهيونيد

عبور داده و  يرا از کاغذ صاف ييگذاشته شد. سپس محلول رو
شد. جهت سنتز نانوذره  ينگهدار خچاليتا زمان استفاده در 

 )O2H2. 2COO)3Zn(CH (دو آبه يمولار استات رو 02/0
تا  ديشده مخلوط گرد هياز عصاره ته تريليليم 1و با  هيته

گردد و سپس  هيزدن تهاتاق و هم ييدما طينانوذره تحت شرا
 يهاونيکامل  يايرسانده شد. اح PH=11ه با سود محلول ب

قرار  يابيمورد ارز طيرنگ مح رييو تغ يسنجفيبا ط يرو
از زمان واکنش رسوب با آب  قهيدق 10گرفت. پس از گذشت 

 فوژيبا سانتر ZnOنانوذرات  تيمقطر شسته شده و در نها
 گراديدرجه سانت 60 يدر دما قهيدور در دق 8000سرعت 

و پس از خشک کردن  دياز مخلوط جدا گرد قهيدق 20 يبرا
 ريغ شهيدر ش يرنگ حاصل جهت مطالعات بعد يريپودر ش

 شد. يقابل نفوذ نگهدار
 ياندازه و مورفولوژ يابيارز. يرو دينانوذرات اکس دييتا

 کروسکوپيبا طلا با استفاده از م يدهنانوذره پس از پوشش
 زين (SIGMA VP-500, ZEISS) (SEM)يروبش يالکترون

با دتکتور ساخت )  EDSزيمورد مطالعه قرار گرفت. آنال
عناصر  بيترک صيانگلستان( جهت تشخ Oxfordشرکت 

از آن و با  ينيمع قاطموجود در نمونه و خلوص محصول در ن
عناصر موجود در نمونه با توجه به سطح  عياز توز يانقشه
از  يکيزتا  ليپتانس زيشده استفاده شد. آنال يبردارريتصو

در کنار  DLS اي اياست که دستگاه تفرق نور پو ييهاآزمون
با دستگاه  زيآنال نيدهد. اياندازه ذرات انجام م عيتوز نييتع

 Malvern، ساخت شرکت Zetasizer Nano S90زريزتا سا
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 ييشناسا ،ييايميش بيترک نييتع يبرا نيچنانجام شد. هم
 ينانوذرات سنتز شده، نمونه يستاليکر زيسا نييفازها و تع

 X`Pert) (XRD) کسيپراش پرتو ا زيشده تحت آنال هيته

Pro, Panalitical) ذره با پوشش نانو زيآنال نيقرار گرفت. در ا
Cu  شد.   يريگاندازه 100-0 محدودهدر 

و  MCF-7سرطان پستان  يسلول ي: ردهيسلول کشت
 هيته رانيپاستور ا تويانست ياز بانک سلول HEK-293نرمال 

 نيدرصد سرم جن 10 يحاو DMEMکشت  طيشده و در مح
 (Gibco, Scotland) (Fetal Bovine Serum: FBS) يگاو

درصد  5 طيدرجه تحت شرا 37 ياتمسفر و دما کيدر فشار 
 داده شدند. شتکربن ک دياکس يد

در  :MTTبا روش   ZnOنانوذرات  تيسم زانيم يبررس
 500 ،250 ،125 ،62 ،31 ،16 ،8 يهاروش رقت نيا
و  هيته يرو ديمحلول نانوذرات اکس تريليليبر م کروگرميم

شدند. بعد از گذشت  ماريو نرمال ت يسرطان يسلول يهارده
 تريکروليم 100ها خارج شده و چاهک يساعت، محتوا 24

گرم بر يليم 5، آلمان( )MTT (Sigma Aldrichاز محلول 
 4ها اضافه شد و به مدت تيبه پل يکي(، در تارتريليليم

پس از گذشت  تيساعت داخل انکوباتور قرار داده شد. در نها
 يهاستاليخارج شد و کر تياز پل MTTساعت رنگ  4

زنده، در محلول  يهاشده توسط سلول ديفورامازان تول
DMSO شدت رنگ حاصل در  زانيم تي. در نهاديحل گرد

 زايلاگر ااز دستگاه قرائت ومتر با استفادهنان 570طول موج 
(ELISA reader, Oraganon Teknika .خوانده شد )هلند ،

به درصد گزارش  يسلول يبقا زانيحاصل به صورت م جينتا
درصد  50 زانيتا م يکه سبب مهار رشد سلول يو غلظت ديگرد

تست هر غلظت با  نيلحاظ شد. در ا IC50شود به عنوان يم
طبق فرمول  يسلول يهشت بار تکرار انجام گرفت و درصد بقا

 د؛يمحاسبه گرد ريز
 زانيتست(= م يکنترل/جذب نور يجذب نور)  ×100

 يسلول يبقا
پژوهش  نيدر ا :Real Time PCRژن با  انيب يبررس

پستان  يسرطان يدر رده سلول P53, Bcl2, Bax يهاژن انيب
MCF-7 شده با غلظت  ماريتIC50 با  يرو دينانوذرات اکس

منظور ابتدا کل   ني. به اديگرد يبررس Real Time PCRروش 
RNA استخراج تيها با استفاده از کسلولTrans Gene 

Biotech  استخراج شد و سپس سنتزcDNA  طبق پروتکل
 Real Timeصورت گرفت. به منظور انجام واکنش تيهمان ک

PCR لحاظ شد که  تريکروليم 20 وپيکروتيهر م ييحجم نها
مربوط به  يجلوبر و برگشت يهامريمول از پراکويپ 10 يحاو

 7و  mastermix تريکروليم cDNA ،10نانوگرم  40هر ژن، 

 ،P53 يهاواکنش ژن نيبود. در ا RNase free آب تريکروليم
Bax  وBcl2  به عنوان ژن هدف و ژنGAPDH  به عنوان ژن

گرفته شده  کارهب يمرهايپرا يمرجع در نظر گرفته شدند. توال
 قيتحق نيمشخص شده است. در ا 1واکنش در جدول  نيدر ا

، ABI 7300مدل ) PCRدستگاه  ييدما يبرنامه زمان
(Applied Biosystems ,Foster City, CA, USA  به صورت

درجه  93مرحله دوم  قه،يدق 10به مدت  گراديدرجه سانت 95
 1به مدت  گراديدرجه سانت 60و  هيثان 20به مدت  گراديسانت

 10به مدت  گراديدرجه سانت 72 يو مرحله آخر دما قهيدق
ها مطابق داده ليو تحل هيتجز تيصورت گرفت. در نها قهيدق

چرخه آستانه به سه چرخه آستانه انجام شده و اختلاف يمقا
 يهاشده با نانوذره و سلول ماريت يهادست آمده از سلول

نشده با عصاره محاسبه شد و با استفاده از فرمول  ماريت
CtΔΔفرمول قي، نسبت ژن هدف به ژن مرجع از طر CtΔΔ-2 

  مورد محاسبه قرار گرفت.
 

 توالي های پرايمر مورد استفاده .1جدول

اندازه  

 محصول

(bp) 

 ژن توالي پرايمر

194 
F: CATCTACAAGCAGTCACAGCACAT  

P53 
R: CAACCTCAGGCGGCTCATAG 

149 
F: CGGCAACTTCAACTGGGG 

Bax 
R: TCCAGCCCAACAGCCG 

114 
F: GGTGCCGGTTCAGGTACTCA 

Bcl-2 
R: TTGTGGCCTTCTTTGAGTTCG 

75 
F: CCCACTCCTCCACCTTTGAC 

Gapdh 
R: CATACCAGGAAATGAGCTTGACAA 

 
نسخه  SPSS يآمار ليافزار تحلها با نرمداده: جينتا زيآنال

ها از تست نرمال داده عيتوز يبررس ي. براديگرد زيآنال 22
 عيتوز لهيوس نياستفاده شد و بد رنوفياسم -کولموگورف

ها با داده عي. با توجه به نرمال بودن توزديها مشخص گردداده
 زيمورد آنال اهداده One-Way ANOVAاستفاده از روش 

اختلاف معنادار در نظر گرفته شده  >05/0Pقرار داده شد؛ و 
  .است

 
 نتایج

 نيمحلول واکنش به زرد، اول يجيرنگ تدر رييمشاهده تغ
 تيبود و در نها يرو ديسنتز نانوذرات اکس دييمرحله در تا

رنگ در آمدند.  يريش ينانوذرات پس از سنتز به شکل پودر
  يهازينانوذرات سنتز شده توسط آنال يهايژگيدر ادامه، و

Zeta sizer, XRD, EDS, FE-SEM رفتقرار گ دييمورد تا .
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نانوذرات با  زيو سا يسطح يهايژگيکه و يبه طور
مورد  (FE-SEM) دانينشر م يعبور يالکترون کروسکوپيم

شود يمشاهده م 1طور که در شکل قرار گرفت و همان يبررس
 نيب يابودند و اندازه يتا چند وجه ينانوذرات به شکل کرو

هم  Zeta sizer زيآن آنال ديينانومتر دارند و در تا 122تا  37
نانومتر گزارش کرد )شکل  100اندازه نانوذرات را  نيانگيم
موجود در  ينشان داد که مقدار رو زين EDS زي(. آنال2و1

درصد  3/14آن  ژنيدرصد و اکس 7/85پودر سنتز شده، 
کرد که نانوذرات سنتز شده خالص بوده و  دييتا نيچناست. هم

(. در 3)شکل  دوجود ندار گريعناصر د ياز ناخالص ياثر
طور که در شکل همان کسيالگوي پراش اشعه ا  XRD زيآنال
سنتز شده داراي  يرو ديگردد نانوذرات اکسياهده ممش 4

مربوط به  يکيپ چيتک فاز بوده و ه يستاليساختار کر
 يهاقله يدارا XRD فيگردد. طيمشاهده نم يناخالص

 45و  40، 8/37، 36، 5/33، 3/32، 7/29، 9/16، 5/11
، 200، 100 يبه صفحات بلور ب،ياست و به ترت θ2درجه 

 يچندوجه 400و  201، 112، 103، 110، 102، 101
است که  نيدهنده اشود و نشانينسبت داده م ZnOنانوذره 

 ياند و داراشده هيخلوص بالا ته با تبلور و ZnOذرات نانو
 محکم و واضح هستند. يهاقله

 

 یرو دینانوذرات اکس SEM ري: تصو1شکل 

 

 
 یرو دیاندازه نانوذرات اکس نیانگیم نییو تع Zeta sizer زی: آنال2 شکل

 

 
 سنتز شده یرو دینانوذرات اکس EDS زی: آنال3 شکل

 

 
 یرو دینانوذرات اکس XRD زی: آنال4 شکل

 
نانوذرات  اثرات. يرو ديها با نانوذرات اکسسلول ماريت
 يسرطان يسنتز شده به روش سبز بر رده سلول ،يرو دياکس

 يبررس MTTبا روش  HEK-293 و نرمال MCF-7پستان 
 يهاسلول يبر رو تينشان داد که اثر سم جيو نتا ديگرد

نرمال در  يهاو در سلول µg/ml 500-16در غلظت يسرطان
(. >001/0P) قابل مشاهده است µg/ml 500-31غلظت

ها بر اساس روش سلول يستيسنجش توان ز جينتا کهيطورهب
با کاهش غلظت  يآمده است. به عبارت 5در شکل  يسنجرنگ

در  يو تنها اختلاف اثر کشندگ ابدييکاهش م زين تياثر سم
 نيچنباشد. هميم µg/ml31در غلظت  يرده نرمال و سرطان

در رده  يستينانوذرات ز يساعت برا 24 يط IC50مقدار 
 µg/ml 7/57و در سلول نرمال µg/ml 7/18يسرطان

 باشد.يم
. Real Time PCRژن با روش  انيب يبررس جينتا

 MCF-7پستان  يسرطان يدر رده سلول P53ژن  انيب يبررس
 µg/ml)دوز يرو ديبا نانوذرات اکس ماريپس از ت

7/18=IC50)ژن  انيب يبرابر 7/2 شيافزادهنده ، نشانP53 
که  يدر حال(. >001/0Pبود ) ماريتحت ت يهادر سلول

 انيب( >001/0P) يبرابر 3/2و  2/6 بيبه ترت انيب شيافزا
 .ديمشاهده گرد Bcl2و  Bax يهاژن
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: اثر سمیت غلظت های متفاوت نانوذرات اکسید روی پس از 5شکل 
 MCF-7و رده سلولي سرطاني   HEK-293ساعت بر رده سلولي نرمال 24

(***( )001/0P <) 
 

در رده سلولي سرطان  P53,Bcl2,Baxبیان ژن های بررسي  : 6شکل 

نانوذرات  IC50 تیمار شده با غلظت MCF-7 (***)  (001/0P <)پستان 

 اکسید روی سنتز شده با روش سبز 

 
 
 

 گيريبحث و نتيجه
ها در يماريب نيزترياز چالش برانگ يکيسرطان پستان 

 يهادر دهه نيباشد و بنابرايحوزه بهداشت و سلامت زنان م
و  يدرمان يهابهبود روش يبرا ياديز يهاتلاش رياخ

است. با توجه به عوارض  رفتهيصورت پذ يصيتشخ
آن، استفاده از  يبالا يهانهيموجود و هز يدرمان يهاروش

با عوارض و  ديجد يهاروش افتني يبرا نينو يهايتکنولوژ
 نيب نيمورد توجه قرار گرفته است. در ا راًيتر اخکم نهيهز

سنتز  ياستفاده از تکنولوژ ژهيوهنانوذرات ب ياستفاده از فناور
آن مورد توجه  يايبه علت مزا يينانوذرات دارو ديسبز در تول

 رهيز اهيگ وهيم رهبا استفاده از عصا قيتحق نيباشد. لذا در ايم
سنتز شده  يرو دينانوذرات اکس (Bunium persicum) يکرمان

 يها. تستديگرد يآن بررس يو سپس اثرات ضد سرطان
اندازه  ينانوذرات نشان داد که نانوذرات سنتز شده دارا يدييتا

است. در  يوجهنانومتر بوده و شکل آن چند 100 نيانگيم
با روش سنتز سبز  يد رويکه نانوذرات اکس يمطالعات قبل

تر از مطالعه حاضر نانوذرات کم زيساخته شده بود اغلب سا
بن  ييدارو -يخوراک اهيدر سنتز با عصاره گ کهيبودند به طور

، [18]نانومتر  30 زيمتوسط سا  (Allium jesdianum)سرخ
 زيمتوسط سا Mangifera indica يهادر سنتز با عصاره برگ

 زيسا [20] يرازيش شنيز توسط آوو در سنت [19]نانومتر  60
گزارش شدند. هرچند در هر سه گزارش  95تا 35 نيذرات ب

بودند. با  يوجهمطالعه حاضر و چند هيشکل نانوذرات شب
آن  ييو شکل نانوذرات در عملکرد دارو زيسا کهنيتوجه به ا

 نيا يورود به سلول و کشتن آن موثر است. همگ ژهيوهب
شده  دينانوذرات تول ياثر کشندگ ندهکندييمطالعات هم تا

 مارينشان داد که ت MTT جينتا زيبودند. در مطالعه حاضر ن
ساعت،  24 يط يرو ديبا نانوذرات اکس MCF-7 يهاسلول

اند و ها داشتهسلول يبر رو يابالقوه يو کشندگ تياثرات سم
بر  کروگرميم 16بالاتر از  يهادر غلظت ياثرات کشندگ نيا
نسبت به گروه کنترل دارد  ياختلاف معنادار تريليليم
(001/0P< .)يهاسلول ماريت ياست که ط يدر حال نيا 

از  ترشيها بغلظت نيها در انرمال درصد بقا و رشد سلول
بدان معناست که نانوذرات هم  نيباشد. ايم يسرطان يهاسلول
نرمال اثر  يهاسلول يسالم و هم بر رو يهاسلول يبر رو

 يهالولدر س تياثر سم نيا زانيداشته اما م يکشندگ و تيسم
با توجه به  نيچنباشد. هميو قابل توجه م ترشيب يسرطان

 ييرا به عنوان غلظت نها کروگرميم 16ت ظتوان غليم جينتا
غلظت اثر  نيدر ا ريداد ز شنهاديپ ييدارو ونيفرمولاس کيدر 

از  مالاست و سلول نر يسلول سرطان يرو اختصاصاً يکشندگ
 تاً يکرد که نها ديتاک ديحال با ني. در عرديپذينم رينانوذره تاث

 يسازو هدفمند يبيترک ييدارو ونيفرمولاس کينانوذرات در 
درمان سرطان قابل استفاده خواهد بود. در مطالعات  يشده برا

وش سنتز سبز ساخته با ر يرو ديکه نانوذرات اکس زين يقبل
 50ريز يهادر غلظت اتنانوذر يبخشاثرشده بودند 

 شيغلظت افزا شيشروع شده و با افزا تريليليبر م کروگرميم
غلظت موثر مربوط به مطالعه  نيترکم کهي. به طورافتييم

 تريليليبر م کروگرميم 16حاضر با حداقل غلظت موثر 
بر  کروگرميم 25غلظت  يکه مطالعات قبل يباشد در حاليم
 50. و [22] تريليليبر م کروگرميم 32. [21] تريليليم
 اند. را گزارش کرده [23] تريليليبر م کروگرميم

بر  کروگرميم 7/18 يدر سلول سرطان IC50 زانيم تاًينها
 50غلظت  نيمعنا که در ا ني. بدديمحاسبه گرد تريليليم

غلظت جهت  نيکشته شده و از ا يسرطان يهااز سلولدرصد 
 انيب يابياستفاده شد تا ارز Real Time PCRانجام تست 
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و ژن ضد  Bcl2 کيآپاپتوتيو آنت Bax کيآپاپتوت يهاژن
 جي. نتارديصورت گ ينوع مرگ سلول نييدر تع P53 يومورت

به  بيبه ترت Bcl2و  Baxژن  انيب زانياز آن بود که م يحاک
 P53 7/2 و ژن( >001/0P) 3/2و ( >001/0P) 2/6مقدار 

(001/0P<) القاء مرگ  ي. به طور کلافتندي شيبرابر افزا
از  يکيشده )آپاپتوز( توسط نانومواد  يزيربرنامه يسلول

به شمار  يوتکنولوژينانوب جذاب در حوزه يکردهايرو
 يهاژن انيب شيدر افزا يرو ديرود. اثر نانوذرات اکسيم

طالعات مختلف نشان داده در م يدر القاء آپاپتوز سلول ليدخ
تواند شامل به يم يآپاپتوز سلول ري. مس[26-20]شده است 

 يلولاندامک س کيپروآپوپتوت يدادهايرو ياندازراه
 يداخل يهاگناليدر پاسخ به س ريمس نيباشد. ا يتوکندريم

از  ياژهيو يهانيپروتئ يهافعال شده و منجر به برهمکنش
 قيطر نيگردد، از ايم Bcl-2 (Bcl-2 Family) خانواده

 توزوليوارد س يتوکندريدو غشاء م نيب ياز فضا C توکروميس
 ريمس وزوم،به نام آپوپت يکمپلکس ليگردد و با تشکيم

نقطه ورود  کي زين Baxشود. ژن يکاسپازها فعال م يآبشار
باشد. يم يآپاپتوز درون نگيگناليس ريمس يمنحصر به فرد برا

ه مهارکننده آپاپتوز شناخت کيبه عنوان  BCL2پروتوآنکوژن 
 يکيژنت راتييتغ يحاو يهاشده که سبب تجمع و انتشار سلول

تواند يم Bcl2ژن  يعيرطبيغ تيرسد فعاليشده و به نظر م
 . بالا[12]شود  ييتومورزا نديفرآ ليسبب مهار آپاپتوز و تسه

مرگ  شرفتيپ يهااز شاخصه يکي Bax/Bcl2بودن نسبت 
با  نيباشد. بنابرايآپاپتوز م قياز طر يشده سلول يزيربرنامه

توسط  Bcl2به  Baxژن  انيو بالا بودن نسبت ب  جيتوجه به نتا
نانوذره  نيتوان گفت که ايسنتز شده، م يرو ديکسذرات انانو

 شيشود. افزايم يسرطان يهايسبب القاء آپاپتوز در سلول
 تيژن سرکوبگر تومور که فعال کيبه عنوان  زين P53ژن  انيب

بر  يدييدهد تايالقا آپاپتوز انجام م قيخود را از طر يمهار
 . باشديآپاپتوز م قياز طر يرو دينانوذرات اکس يکشندگ
با  يرو ديبار نانوذرات اکس نياول يمطالعه برا نيا در

 (Bunium persicum)يکرمان رهيز اهيگ وهياستفاده از عصاره م
رده  يآن رو تيسم يسنتز شده و سپس به بررس تيبا موفق

پرداخته شد و مشخص شد که  MCF-7پستان  يسرطان يسلول
 هرد هيعل ياثر سم يسنتز شده دارا يرو دينانوذرات اکس

تواند سبب القاء آپاپتوز از يم بوده و احتمالاً MCF-7 يسلول
 MCF-7 يهادر سلول کيژن آپوپتوت انيدر ب رييتغ قيطر

عنوان به  يرو ديذرات اکسگردد نانويم شنهاديپ نيبنابرا گردد.
جهت  ييدارو يبيترک ونيفرمولاس کيدر  يمناسب نهيگز

تر، قيدق يهايبررس يسرطان در نظر گرفته شود و برا يدرمان

با  يوانيمطالعات ح ژهيوهب يترشيب يهامطالعات و پژوهش
 . رديذرات انجام گنانو نياستفاده از ا

 
 تشكر و قدردانی

 يقاتيتحق شگاهيو پرسنل آزما تيرياز مد سندگانينو
 .کنند يتشکر م ديجاو يوتکنولوژيب

 
 مشاركت و نقش نویسندگان

کردن  ييمطالعه و نها يو طراح دهيا ،يآران يباغبان مهيفه
 شاتيانجام آزما ،يبخت ميساز و مرشهيش ساينگارش مقاله، پر

 .جينتا زيآنال ،اورتاکند يمهدوها، معصومه داده يورآو گرد
 دييمقاله را تا ييو نسخه نها يرا بررس جينتا سندگانيهمه نو

 .اندکرده
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Introduction: Today, nanoparticles have been considered an effective anti-cancer factor in cancer therapy and 

diagnostic studies. In this way, nanoparticles synthesized by biological methods are being developed. This study 

aimed to green synthesize zinc oxide nanoparticles by Bunium persicum and study toxicity and apoptotic effects in 

breast cancer cell lines. 

Materials and Methods: Zinc oxide nanoparticles were synthesized by the fruit extract of Bunium persicum and 

synthesized nanoparticles were evaluated by FESEM, EDS, XRD, and Zeta sizer analyses. Then, the cytotoxicity of 

ZnO nanoparticles on breast cancer cell line MCF-7 and normal HEK-293 was evaluated by the MTT method within 

24 hours, and the IC50 lethality was determined. Finally, P53, Bcl2, and Bax gene expression were analyzed by 

Real-time PCR. 

Results: ZnO nanoparticles with an average size of 100 nm and a polyhedral shape were made using the fruit 

extract of the Bunium persicum. According to the XRD analysis, the synthesized nanoparticles have a single-phase 

crystal structure and no impurities. Based on the MTT results, ZnO nanoparticles had cytotoxicity effects on cancer 

cells (in 16-500 µg/ml concentration) as well as normal HEK-293 cells (in 31-500 µg/ml concentration) (P<0.001). 

The gene expression results indicated a 2.7-fold increase in P53 (P<0.001), 6.2 in Bax, and 2.3-fold in Bcl2  

(P<0.001). 

Conclusion: The findings indicated that the fabrication of zinc oxide nanoparticles by fruit extract of Bunium 

persicum was done successfully. Also, these nanoparticles have toxicity effects on breast cancer cell lines, and this 

toxicity is probably due to the induction of apoptosis. 
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