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Introduction:  The high incidence and mortality rates of liver cancer have raised concerns 

about the effectiveness of current treatments. This study aimed to synthesize iron oxide 

nanoparticles coated with glucose and conjugated with Safranal (Fe₃O₄@Glu-Safranal) and 

investigate its effect on the viability and expression of the CASP8, CASP9, p53, and CAD 

genes in a liver cancer cell line (HepG2). 

Materials & Methods: HepG2 cells were treated with different concentrations of the 

nanoparticles, and the effect of nanoparticles on cell viability was determined using the MTT 

test. After determining the inhibitory percentage of different concentrations of nanoparticles, 

the cells were treated with 50% inhibitory concentration of the nanoparticles, their total RNA 

was extracted, cDNA was synthesized, and gene expression level was evaluated by real-time 

PCR. The statistical tests included one-way ANOVA and paired t-test, which were analyzed 

by SPSS V.22 at a level of significance less than 0.05. 

Results: The results showed that the Fe₃O₄@Glu-Safranal nanoparticle at concentrations 

higher than 62.5 µg/ml causes a significant decrease in the survival rate of cancer cells. A 50% 

inhibitory concentration of the nanoparticle for liver cancer cell lines was found to be 277 and 

458 μg/ml, respectively. This showed that the nanoparticle had stronger cytotoxic effects on 

cancer cells. Also, it was observed that treatment of the cells with Fe₃O₄@Glu-Safranal caused 

a significant increase in the expression of the CASP8, CASP9, p53, and CAD genes by 4.27, 

2.09, 3.92, and 1.76 folds, respectively, in liver cancer cells (P < 0.05). 

Conclusion: Apoptosis induction can be considered the main anticancer mechanism of the 

Fe₃O₄@Glu-Safranal nanoparticle, which is caused in response to direct cell damage or 

generated oxidative stress. 
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Introduction 
Liver cancer, the seventh most common 

type of cancer and the second cause of cancer-

related deaths worldwide, is known for its 

widespread and acute nature (1). Treatment 

approaches for this disease often fail due to the 

complex treatment process, unwanted toxic side 

effects of current drugs, the emergence of drug-

resistant types, and metastasis (3). Researchers 

have studied a wide range of nanoparticles, 

especially metal nanoparticles, in the field of 

cancer detection and treatment since the 

emergence of nanotechnology (2,3). Due to 

their small size, these substances can easily 

penetrate the body's tissues and effectively 

influence cells through their large surface area 

(4). Safranal is one of the most important 

metabolites of the saffron plant, which has 

many medicinal properties, including anti-

inflammatory, antioxidant, anti-pain, and anti-

cancer effects (5). Previous studies have shown 

that this substance can disrupt DNA replication 

and repair in some cancer cells and cause cell 

death (9). This study aimed to synthesize iron 

oxide nanoparticles coated with glucose and 

conjugated with safranal (Fe₃O₄@Glu-Safranal) 

and investigate their effect on the viability and 

expression of the CASP8, CASP9, p53, and 

CAD genes in a liver cancer cell line (HepG2). 
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Methods 
All materials and solutions used in this 

research were of laboratory-grade purity. Liver 

cancer cell line (HepG2) and normal human 

fibroblast cells (HEK293) were obtained from 

the cell bank of Pasteur Institute of Iran. 

Nanoparticle fabrication was done according to 

the method reported in study (10), which 

evaluated the physical and chemical properties 

of Fe3O4@Glu-Safranal nanoparticles, FT-IR 

(Fourier Transform Infrared), XRD (X-ray 

Diffraction), measurement of adulteration 

potential, and imaging of transmission electron 

microscopes (TEM) and scanning electron 

microscopy (SEM), and the elemental 

composition was analyzed by X-ray diffraction 

spectroscopy (EDS-mapping) test. HepG2 cells 

were treated with different concentrations of the 

nanoparticles, and the effect of nanoparticles on 

cell viability was determined using the MTT 

test. After determining the inhibitory percentage 

of different concentrations of nanoparticles, the 

cells were treated with 50% inhibitory 

concentration of the nanoparticles, their total 

RNA was extracted, cDNA was synthesized, 

and gene expression level was evaluated by 

real-time PCR. The statistical tests included 

one-way ANOVA and paired t-test, which were 

analyzed by SPSS V.22 at a level of significance 

less than 0.05. 

Results 
T Based on the FTIR spectrum, the peaks 

for Fe₀O₄ and Safranal show that the 

Fe₀O₄@Glu-Safranal nanoparticle was made 

correctly. Electron microscope imaging showed 

that Fe₃O₄@Glu-Safranal nanoparticles are 

spherical, and their size is in the range of 17-49 

nm. The MTT test showed that the Fe₀O₄@Glu-

Safranal nanoparticle lowers the survival rate of 

cancer cells by a large amount when the 

concentration is higher than 62.5 µg/ml. A 50% 

inhibitory concentration of the nanoparticle for 

liver cancer cell lines was found to be 277 and 

458 μg/ml, respectively. This showed that the 

nanoparticle had stronger cytotoxic effects on 

cancer cells. Also, it was observed that 

treatment of the cells with Fe₃O₄@Glu-Safranal 

caused a significant increase in the expression 

of the CASP8, CASP9, p53, and CAD genes by 

4.27, 2.09, 3.92, and 1.76 folds, respectively, in 

liver cancer cells (P < 0.05). 

Conclusion 
EtThe findings showed that the 

synthesized nanoparticle made it much less 

likely for cancer cells to survive and increased 

the expression of the CASP8, CASP9, CAD, and 

p53 genes. Besides, it can be concluded that the 

activation of apoptosis is the most likely 

mechanism of the anticancer effect of the 

Fe₃O₄@Glu-Safranal nanoparticle in studied 

cells. 
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  ی شده با سافرانال رو با گلوکز و کنژوگه   شده ی ده آهن پوشش   د ی اکس   ۀ اثر نانوذر   ی بررس 
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کرده    جادیا  یکنون  یهادرمان  یاثربخش   زانیم  ۀ دربار  یفراوان  یهای از سرطان کبد نگران  یابتلا و تلفات ناش  ینرخ بالا  مقدمه: 

  ی اثر آن رو  یشده با سافرانال و بررسبا گلوکز و کنژوگه  شدهیدهآهن پوشش د یاکس ۀمطالعه با هدف ساختن نانوذر نیاست. ا

 . رفتیسرطان کبد انجام پذ  ۀرد یهادر سلول  CADو   p53،  9 کاسپاز،  8 کاسپاز یهاژن  انیو ب یمانزنده

به مدت    ۀرد  یهاسلول   : ها مواد و روش  با غلظت  24سرطان کبد  ت  یهاساعت  نانوذره  بر    ماریمختلف  نانوذره  اثر  شدند و 

ها مختلف نانوذره، سلول یهاغلظت یدرصد مهار ۀپس از محاسب د؛ یگرد نییتع یتی تام  شیها با استفاده از آزماسلول یمانزنده

  ان یب  زان یمکمل سنتز شد و م  یاانی مولکول د  د،یآنان استخراج گرد  ۀمه  ی آر ان ا  ی شدند، محتو  مار یت  یمهارمهیبا غلظت ن 

 .د یگرد یبررس Real-Time PCR شیها با آزماژن

 ی مانزنده  زان ی م  ر یسبب کاهش چشمگ  تر یلی ل یم/کروگرمیم  5/62بالاتر از    یهاسافرانال در غلظت  ۀ نانوذرهای پژوهش:  یافته

  277  بیترتبه   یرسرطانیغ  یهاسرطان کبد و سلول  ۀرد  یهاسلول   ی نانوذره برا  یمهارمهیغلظت ن   نیشد؛ همچن  یسرطان  یهاسلول

  مار یبود. مشاهده شد که ت  یسرطان  یهانانوذره بر سلول   تر ی قو  ک یتوتوکسی ساآثار    ۀدهند بود که نشان   تر یلی ل یم/کروگرمیم  458و  

و   92/3، 09/2، 27/4 بیترت به  زانی به م CADو  p53، 9 کاسپاز ، 8 کاسپاز یهاژن  انیب  داری معن شیها با سافرانال سبب افزاسلول

 .شودی سرطان کبد م ۀرد یهادر سلول  ی برابر 76/1

نت  و  نتا  :ی ری گ جه ی بحث  اساس  القا  نیا  ج یبر  م  یمطالعه،  را  اصل به   توانی آپوپتوز  سازوکار   ۀنانوذر  یضدسرطان  یعنوان 

Safranal-@Glu4O3Fe  توسط    ویدات یاسترس اکس   جادیاز ا  یناش  ای  میمستق  یسلول  یهابیدر نظر گرفت که در پاسخ به آس

 . دهد ینانوذره رخ م

 سافرانال، سرطان کبد، آپوپتوز، کاسپاز : های کلیدیواژه

 نویسنده مسئول: 
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واحرررد  ،یشناسررر سرررتیگرررروه ز

 ،یرشرررت، دانشرررگاه آزاد اسرررلام
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 . 50- 66:    32( 5)   ؛ 1403  آذر   ، له دانشگاه علوم پزشکی ایلام مج .  سرطان کبد   ۀ رد   ی ها در سلول 
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 مقدمه 

کبد   فراگ   ی ک ی سرطان  حادتر   ن ی رتر ی از  انواع    ن ی و 

م  شناخته  جهان  سرتاسر  در  در    که ی طور به   شود، ی سرطان 

و    ی نوع سرطان از نظر فراوان   ن ی هفتم   ی مار ی ب   ن ی ا   ر ی اخ   ان ی سال 

(. روند  1از سرطان بوده است )   ی ناش   ر ی وم عامل مرگ   ن ی دوم 

سم   ، ی درمان   ۀ د ی چ ی پ    ، ی کنون   ی داروها   ۀ ناخواست   ی ت ی عوارض 

عنوان علل  به  توان ی انواع مقاوم به دارو و متاستاز را م  ش ی دا ی پ 

 (. 2دانست )   ی مار ی ب   ن ی ا   ی درمان   ی کردها ی مهم شکست رو 

فناور   به  ظهور  ط   ی دنبال  از    ی ا گسترده   ف ی نانو، 

و درمان    یی شناسا   ۀ ن ی در زم   ، ی نانوذرات فلز   ژه ی و نانوذرات، به 

انداز به   ی مواد   ن ی اند. چن سرطان مطالعه شده    ی کوچک   ۀ سبب 

بدن برسند و به علت    ی ها به بافت   ی خوب به   توانند ی که دارند، م 

. نانوذرات  کنند ها اعمال  اثر مدنظر را بر سلول   عشان ی سطح وس 

موفق   ی فلز  خود  خالص  شکل  ا   ی چندان   ت ی در    نه ی زم   ن ی در 

حوزه   ن ی آنان در ا  ر ی موانع در کاربرد فراگ   ن ی شتر ی اند. ب نداشته 

م  غ   توان ی را  آثار  ز   ی راختصاص ی به  و    ی سازگار ست ی آنان 

با در نظر گرفتن چن 3اندکشان مرتبط دانست )    ، ی ب ی معا   ن ی (. 

جد  حوز   د ی مطالعات  نانوذرات    ی ر ی کارگ به و    ی طراح   ۀ به 

گرد   شده ی مهندس  چن   ده ی معطوف  در  با    ، ی ند ی فرا   ن ی است. 

  ی اثربخش   ، ی دار ی پا   توان ی نانوذرات م   ی سطح   ی ها ی کار دست 

داد.    ی ر ی پذ ت ی هدا   ا ی  بهبود  را  بدن  در  از    ی ک ی آنان 

اخ   یی کردها ی رو  ا   راًی که  گرفته    نه ی زم   ن ی در  قرار  موردتوجه 

  ی ها با مولکول   ذرات نانو   ی دارساز و عامل   ی ده است، پوشش 

  یی و قندها   مرها ی پل   نه، ی آم   ی دها ی همچون اس   سازگار ست ی ز   ی آل 

چن  است.  گلوکز    ی ها مولکول   توانند ی م   ی بات ی ترک   ن ی مثل 

کارآمد   ا ی و    ی ع ی طب  بهبود  با هدف  و  باشند  آنان    ی مشتقات 

 (. 4نانوذرات استفاده شوند ) 

  ، ی س ی مغناط   ی رو ی تحت ن   ی ر ی پذ ت ی هدا   ت ی قابل   سبب به 

مغناط  نو   ی س ی نانوذرات  زم   ی دبخش ی ابزار  مختلف    ی ها نه ی در 

اند. علاوه بر  بوده   ی سرطان   ی ها بافت   ص ی ازجمله تشخ   ی پزشک 

به    ی دارورسان   ی برا   ی عنوان حامل به   توانند ی ذرات م   ن ی ا   ن، ی ا 

ا   ی سرطان   ی ها سلول  در  باشند.    وذرات نان   ند، ی فرا   ن ی همراه 

بستر به   توانند ی م   ی س ی مغناط  لا به   ی عنوان    ی نشان ه ی منظور 

  ی رو ی ن   ک ی عمل کنند و به کمک استفاده از    یی دارو   بات ی ترک 

شوند. استفاده از    ت ی هدف هدا   ی ها به بافت   ، ی رون ی ب   ی س ی مغناط 

م   یی ها سامانه   ن ی چن  سرطان  درمان    ی ها ت ی مز   تواند ی در 

  ی عموم   ت ی سم داشته باشد؛ ازجمله کاهش عوارض    ی متعدد 

نقاط بدن،    ر ی به علت کاهش انتشار و انباشت نانوذرات در سا 

  یۀ دارو در ناح   ی ا غلظت منطقه   ش ی سبب افزا به   ی بهبود اثربخش 

(. بر  5)   ی سرطان   ی ها دارو به سلول   تر ع ی سر   ی و دسترس   ی تومور 

موردتوجه    ار ی آهن بس   د ی استفاده از نانوذرات اکس   ن، ی اساس ا 

ا  است.  گرفته  خاص   ت ذرا   ن ی قرار  داشتن  بر    ت ی علاوه 

در نظر گرفته    سازگار ست ی نسبتاً ز   بات ی عنوان ترک به   ، ی س ی مغناط 

ا   شوند ی م  اساس  بر  گسترده   ن، ی و  زم   ی ا استفاده    ی ها نه ی در 

  ن ی ش ی از مطالعات پ   ی تعداد   ن ی همچن   اند؛ افته ی   ی و پزشک   ی ست ی ز 

  ه ی عل   ی مهار   ت ی خاص   ز ی ذرات خودشان ن   ن ی اند که ا نشان داده 

 (. 6،  7اند ) داشته   ی سرطان   ی ها سلول   واع از ان   ی برخ 

  ی منظور کنترل و درمان برخزعفران به   اه ی از گ   استفاده 

از گذشته موردتوجه بوده است. سافرانال به همراه    ها ی مار ی از ب 

شمار  به   اه ی گ   ن ی ا   ی ها ت ی متابول   ن ی تر مهم   ن ی و کروست   ن ی کروس 

طعم و عطر زعفران است،    ی . سافرانال که عامل اصل ند ی آ ی م 

  ، ی دان ی ضداکس   ، ی ب ازجمله آثار ضدالتها   یی خواص متعدد دارو 

اند که  نشان داده  ن ی ش ی دارد. مطالعات پ   ی ضددرد و ضدسرطان 

م   ن ی ا  ترم   ر ی تکث   تواند ی ماده  برخ   DNA  م ی و  در  از    ی را 

و سبب مرگ سلول   ی سرطان   ی ها سلول  ها شود،  مختل کند 

ا   ت ی اگرچه حلال  معا   ی ک ی ماده در آب    ن ی اندک  آن    ب ی از 

 (. 8،  9است )   ی درمان   ی ها منظور استفاده به 

  ی پژوهش به بررس   ن ی اساس مطالب ذکرشده، در ا   بر 

نانوذر  پوشش   د ی اکس   ۀ اثر  و    شده ی ده آهن  گلوکز  با 

) کنژوگه  سافرانال  با  رو Safranal-@Glu4O3Feشده    ی ( 

  ی ها از ژن   ی برخ   ان ی سرطان کبد و ب   ۀ رد   ی ها سلول   ی مان زنده 

سلول )آپوپتوز( شامل    ۀ شد ی ز ی ر مرگ برنامه   ند ی مؤثر در فرا 

CASP8  ،CASP9  ،p53    وCAD   سرطان    ۀ رد   ی ها در سلول

 ( نتا HepG2کبد  م   ن ی ا   ج ی ( پرداخته شد.  در    تواند ی پژوهش 

فرمولاس   ی طراح  مهندس   ون ی و  از    شده ی نانوذرات  استفاده  با 

ب به   ی ع ی طب   بات ی ترک  درمان  و  کنترل  استفاده    ها ی مار ی منظور 

 . گردد 

 ها مواد و روش
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 شده: مورد استفاده یهامواد و سلول 

پژوهش   ن ی شده در ا استفاده  ی ها مواد و محلول  ه ۀ هم 

با درج   ی دارا  بودندداشتند. سافرانال    ی شگاه ی آزما   ه ۀ خلوص 

استفاده  س مورد  شرکت  از   CAS)   چ ی آلدر - گما ی شده 

number: 116-26-7 ته رد   ه ی (  کبد    ی سلول   ه ۀ شد.  سرطان 

 (HepG2 و سلول ) ی ع ی طب   بروبلاست ی ف   ی ها   ( انسانHEK293  )

. کشت  دند ی شدندگرد   ه ی ته   ران ی پاستور ا   تو ی انست   ی از بانک سلول 

مح سلول  در   Dulbecco’s modified Eagleکشت    ط ی ها 

medium (DMEM) medium    ساخت شرکت مرک انجام

 .   رفت ی پذ 

 :  Safranal-@Glu4O3Fe ۀنانوذرهنانوذر ساخت

روش   نانوذره ۀ نانوذرهنانوذر   ساخت  اساس    ی بر 

و     ی توسط شکرالله   ی قبل   ی ا ه ۀ صورت گرفت که در مطالع 

 ( گزارش 2023همکاران  شد  (  انجام  بود  شده  شدهگزارش 

  4O3Fe  ۀ منظوربه منظور ساختن نانوذرهنانوذر (. در ابتدا، به 10) 

  3/ 17آبه   و  آهن شش    د ی کلر   ی ها گرم نمک   7/ 57، مقدار  

و    د ی د آهن چهار آبه  به آب مقطر افزوده شد گرد ی گرم کلر 

حرارت    گراد ی سانت   ه ۀ درج   80  ی ساعت در دما   ک ی به مدت  

افزوده    اک ی محلول آمون   تر ی ل ی ل ی م   40بعد،    ه ۀ داده شد. در مرحل 

ادامه    گر ی ساعت د   ک ی به مدت    ی ده   شد و حرارت   د ی گرد 

پا افت ی  در  اکس   ان، ی .  ذراتنانوذرات  آهن     د ی نانو 

دما   ی آور   شدهجمع ی آور جمع  در  و    ۀ درجه   70  ی شده 

 (. 10خشک شدند )شدند)   گراد ی سانت 

  نانوذره، ۀ نانوذرهنانوذر   ی ده   منظور پوشش   منظوربه به 

  م ی گلوکز )ن - گرم( و د   ک ی آهن )   د ی اکس   ۀ ابتدا نانوذرهنانوذر 

شدند و سپس    دند ی مخلوط گرد   گر ی کد ی گرم( در آب مقطر با  

شدند و مخلوط واکنش به مدت    ت ی ک ی سون   قه ی دق   30به مدت  

در    3 شد.    گراد ی سانت   ه ۀ درج   180ساعت  داده  حرارت 

  شدهپوشش ی ده پوشش   ۀ نانوذرهنانوذر   ت، ی نها   تدر ی ا درنه 

گلوکز جمع   ی ده  با  دما   د ی گرد   ی آور شده  و در    60  ی شد 

کنژوگه کردن    ی (. برا 10خشک شد )شد)   گراد ی سانت   ه ۀ درج 

نانوذرهنانوذر  نسبت    Glu4O3Fe@  ۀ سافرانال،  با  سافرانال  و 

شدند و به مدت    د ی مخلوط گرد   گر ی کد ی در آب مقطر با    1:10

  ۀ اتاق هم زده شد؛. سپس، نانوذرهنانوذر   ی ساعت در دما   24

Safranal-@Glu4O3Fe   و    ی آور جمع   فوژ ی با استفاده از سانتر

 (.   11شد )شد)   د ی سپس خشک گرد 

 شده: ساخته  ۀنانوذرهنانوذر یهایژگیو  یبررس 

ارز   منظوربه به  و   ی برخ   ی اب ی منظور    ی ها ی ژگ ی از 

از    Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ نانوذرهنانوذر   یی ا ی م ی و ش   ی ک ی ز ی ف 

، سنجش    کس ی ا   ه ۀ ، پراش اشع    ه ی فور   ل ی تبد   ی سر   ی زها ی آنال 

تصو   ل ی پتانس  و    ی الکترون   ی ها کروسکوپ ی م   ی ربردار ی زنا 

آنال  و  نگاره   و  آزما   ی عنصر   ب ی ترک   ز ی گذاره     ش ی با 

-FT  ش ی استفاده شد.   آزما    کس ی ا   ه ۀ اشع   اش پر   ی سنج ف ی ط 

IR    با استفاده از دستگاه اسپکتروفوتومترNicolet IR-100       و

  ی ها گروه  ه ۀ س ی و با هدف مقا  cm-1 4000-500 ه ۀ در محدود 

نانوذرهنانوذر   ی سطح   ی عامل  و    د ی اکس   ۀ سافرانال،  آهن 

گرد   Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ نانوذرهنانوذر  .  دشد ی انجام 

  ی ها ی ژگ ی و   ی با هدف بررس   ز ی ن   کس ی ا   ه ۀ اشع   ش پرا   ش ی آزما 

انجام    Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ نانوذرهنانوذر   ی ستال ی کر 

  ی الکترون  کروسکوپ ی م  ی ربردار ی . تصو رفتگرفت ی صورت پذ 

م  از  استفاده  و    Zeiss EM-900 TEM  ی ها کروسکوپ ی با 

TESCAN Mira3 SEM   بررس هدف  با    ی ها ی ژگ ی و   ی و 

با استفاده    ن ی همچن   ن،؛ ی همچن ذرات انجام شد.    ه ۀ و انداز   ی شکل 

  ط ی در مح   نانوذره ۀ نانوذرهنانوذر   ی زتا بار سطح   ل ی پتانس   ز ی از آنال 

 Malvern zetasizerقرار گرفت )   د ی گرد   ی اب ی مورد ارز   ی آب 

Instruments Ltd, 6.32  .) 

 :   یسلول یمانزنده  شیآزما

ارز به    منظور  نانوذرهنانوذر   ی اب ی منظوربه    ۀ اثر 

Safranal-@Glu4O3Fe   ی ت   ام   ش ی سلول از آزما   ی مان بر زنده  

بر    نانوذره ۀ اثر نانوذرهنانوذر   ش ی آزما   ن ی استفاده شد. در ا    ی ت 

سلول   ه ۀ رد   ی ها سلول   ی مان زنده  و  کبد     ی ع ی طب   ی ها سرطان 

بررس    ی انسان   بروبلاست ی ف  گرد   ی مورد  ابتدا  دگرفت ی قرار   .

و    DMEM  ی کشت سلول   ط ی در مح   ادشده ی مذکور    ی ها سلول 

رشد داده شد و پس از    ی کشت سلول   ی ها   ت ی پل ی ها ت ی در پل 

لا   ۀ ه ی ته  غلظت سلول   ، ی سلول   ه یۀ تک  با  مختلف    ی ها ها 

(  تر ی ل ی ل ی م / کروگرم ی م   1000-   31/ 25)   نانوذره ۀ نانوذرهنانوذر 

  عنوانبه به   ز ی ن   ت ی پل   ی ها از چاهک   ی . تعداد دندشدند ی گرد   مار ی ت 

نکردند.    افت ی عنوان شاهد در نظر گرفته شدند که و دارو در 
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  گراد ی سانت  ه ۀ درج   37  ی ساعت و در دما   24ها به مدت سلول 

از    ی آرام   به ی آرام به   ی کشت سلول   ط ی قرار گرفتند و سپس مح 

محلول    تر ی ل   کرو ی ترم ی کرول ی م   200شد و    د ی گرد   ه ی ها تخل چاهک 
MTT (2-(4,5-dimethythiazol-2-yl) -2,5-

diphenyltetrazolium bromide)   افزوده شد.  به چاهک ها 

  37  ی ساعت و در دما   4ها به مدت  سلول   ون ی پس از انکوباس 

شده و    ه ی شدهتخل   د ی گرد  ه ی ها تخل چاهک  گراد، ی سانت  ۀ درجه 

   د ی سولفوکس   ل ی مت   ی لد ی مت ی محلول د   تر ی ل   کرو ی ترم ی کرول ی م   200

منظوربه منظور  قه به ی دق   30شدن زمان    ی افزوده شد. پس از سپر 

کر  نور   ل ی شدهتشک ل ی تشک   ی ها ستال ی انحلال    ی شده، جذب 

از    570موجطول موج  هر چاهک در طول  استفاده  با  نانومتر 

پل  خوانشگر  سنج Bio-Rad)   زا ی الا   ت ی دستگاه  با    ده ی (  و  شد 

مقا   ی ها چاهک  سلول د ی گرد   سه ی شاهد  رشد  مهار  درصد    ی . 

غلظت  نانوذرهنانوذر   ی ها توسط  طر   نانوذره ۀ مختلف    ق ی از 

منظوربه  درصد به    % 50  ی محاسبه شد و غلظت مهار   ر ی ز   ۀ رابطه 

آزما  در  استفاده  استفاده گرد   ی بعد   ش ی منظور  قرار    د ی مورد 

 (. 10- 12گرفت ) 

درصد  مهار = 100 − [

ی نور نمونه  جذب 

جذب نوری  شاهد 
× 100] 

 آپوپتوز:   ریمس یهاژن  انیب

  ر ی کننده مس   م ی هتنظ ۀ کنند م ی تنظ   ی ها از ژن   ی برخ   ان ی ب 

،   53 ی شونده توسط کاسپاز ، پ   ان آز فعال   ی آپوپتوز شامل د 

شده   مار ی سرطان کبد ت  ی ها در سلول    9و کاسپاز    8کاسپاز 

سلول   Safranal-@Glu4O3Feبا   به  با    ی ها نسبت  شاهد، 

شد. در ابتدا،    ی اب ی آر  ارز   ی س   ی پ   م ی تا   ل ی ر   ش ی استفاده از آزما 

نانوذرهنانوذر سلول  با  دردر    Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ ها 

ن   DMEM  ط ی مح  غلظت    مار ی ت   ی مهار مه ی ن ی مهار   مه ی با 

  نانوذره ۀ فاقد بدون نانوذرهنانوذر   ی ها . چاهک دندشدند ی گرد 

  ون ی عنوانبه عنوان شاهد در نظر گرفته شد. پس از انکوباس به   ز ی ن 

  گراد، ی سانت   ه ۀ درج   37  ی ساعت و در دما   24ها به مدت  سلول 

جداساز سلول  نمک   دند ی گرد   ی ها  فسفات  بافر  با  و    ی شده 

ها با استفاده از  کل از سلول   RNA  ی شستشو داده شدند. محتو 

  ت ی شد و کم   د ی ( استخراج گرد کا ی )امر   TriZol  ی محلول تجار 

ک  از  استخراج   RNA  ت ی ف ی و  استفاده  با  شده  شدهاستخراج 

بررس  نانودراپ  سپ   ی دستگاه  با    cDNAمولکول    س شد؛. 

، ژاپن( ساخته  TakarA)   cDNAسنتز    ی تجار   ت ی استفاده از ک 

ذکرشدهذکر    ی مرها ی ها از پرا ژن   ر ی منظور  به منظور تکث شد. به 

(  ران ی )ا   ز ی تجه   کتا ی   ی تجار   ت ی و ک   1  ۀ شده در جدول شمار 

)   د ی استفاده گرد   ABI 7300 real-time PCR systemشد 

(Applied Biosystems) شرا زمان   یی دما   ط ی (.      ر ی تکث   ی و 

. ذکرشدهذکر شده است   2  ۀ هاژن ها در جدول شمار ژن 

 ها سنتز ژن یشده برااستفاده  یمرهایپرا ی توال  .1 شماره  جدول

 منبع ( 5′-3′) ی توال نام ژن
CAD (Forward) TGGCAGAGATCGGAGAGCAT (25)  
CAD (reverse) TCCTTCCATCCCTTCAGAGACTT 

GAPDH (forward) CCCACTCCTCCACCTTTGAC (24)  
GAPDH (reverse) CATACCAGGAAATGAGCTTGACAA 

p53(forward) CATCTACAAGCAGTCACAGCACAT (25)  
p53(reverse) CAACCTCAGGCGGCTCATAG 

CASP8 (forward) GACTGGATTTGCTGATTACCTACCTAA (24)  
CASP8(reverse) CCTCAATTCTGATCTGCTCACTTCT 

CAS 9(forward) CCAGATGCCACCCCGTT (25)  
CASP9 (reverse) CCCACTGCTCAAAGATGTCGT 

 Real-Time PCRها در واکنش  ژن ر یتکث ییو دما یزمان طی. شرا2 شماره  جدول

 
 مراحل (گرادسانتی  جۀ)در دما زمان

 اولیه سازیواسرشت 95 دقیقه 10

 سیکل  40
 سازی واسرشت 95 ثانیه  15

 الگو  به پرایمر اتصال 60 ثانیه  60
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 بسط 72 ثانیه  15

 

 

استفاده شد    ی عنوان ژن کنترل داخل به   GAPDHژن  

  ان ی ب   ی اب ی منظور ارز به   ر ی ز   ی ها و از فرمول    ΔΔCT- 2و از روش 

 (. 13)   د ی ها استفاده گرد ژن 

ΔCt = Ct Ct –)ژن هدف(    ( ی)ژن کنترل داخل   

ΔΔCt = ΔCt Ct – ( ماری)ت  )شاهد(   

 ΔΔCT-2 = تغییر بیان

نرم   ی آمار   ل ی وتحل ه ی تجز  از  استفاده  آمار با    ی افزار 

SPSS vol.22   بررس و  آمار   ی صورت گرفت  در    ی تفاوت 

آنال   MTT  ش ی آزما  آزمون    طرفه ک ی   انس ی وار   ز ی توسط 

 (ANOVA و تغ ) ی با آزمون ت   ز ی ژن ن   ان ی ب   رات یی   (t student 

test بررس مقدار    ی (  از    Pشد.  عنوان سطح  به   ز ی ن   0/ 05کمتر 

 . نظر گرفته شد   در   ی دار ی معن 

 پژوهش یهاافتهی 

  ل یو پتانس  یستالیساختار کر  ،یعامل  یهاگروه  یبررس
 زتا:

  4O3Fe  ۀ سافرانال، نانوذر   ی رو   IR-FT  ش ی آزما   ج ی نتا   

نانوذر  بررس به   Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ و    ی منظور 

گرد   ی سطح   ی عامل   ی ها گروه   ی ها تفاوت  انجام  بر  د ی آنان   .

نتا  ط   ج، ی اساس  پ   ف ی در  سافرانال  به  در    یی ها ک ی مربوط 

با    1393و    cm-1 803  ،1000موج  طول  که  شد  مشاهده 

  ی ها ک ی پ   ن ی مرتبط است؛ همچن   C-Cو    C-H  ،C-O  ی وندها ی پ 

و    C=C  ی وندها ی مربوط به پ   2423و    cm-1 1612در    ی جذب 

C-O   پ پ   ز ی ن   یی ها ک ی هستند.  با  در    O-H  وند ی مرتبط 

. در  د ی نانومتر مشاهده گرد   3406و    cm-1 2935  ی ها موج طول 

Fe-  وند ی مرتبط با پ  ی ها ک ی ، پ 4O3Fe ۀ مربوط به نانوذر   ف ی ط 

O    ی ها ون ی مربوط به  Fe2  و +Fe3 ی وجه هشت   ی + در فازها  

-cm  ی ها موج در طول   ب ی ترت به   ی + در فاز چهاروجه Fe3و  

  ۀ نانوذر   ف ی (. بر اساس ط 11مشاهده شد )   624و    580،  1420

Safranal-@Glu4O3Fe پ با هر دو ماده در    ی ها ک ی ،  مرتبط 

نها  تأ   شود ی م   ده ی د   یی محصول  مناسب    ۀ دکنند یی که  سنتز 

. ( 1  ۀ است )شکل شمار   Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ نانوذر 
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IR-FT شیبا آزما Safranal-@Glu4O3Fe ۀ . نانوذرc. سافرانال و 4O3Fe ،b ۀ . نانوذر a ؛ی عامل ی هاگروه  یبررس .1 شماره  شکل 

ط  اساس  Glu4O3Fe@-  ۀ نانوذر   XRD  ف ی بر 

Safranal پ در  قابل   ی ها ک ی ،    41/ 12و    33/ 4،  30/ 2مشاهده 

  ۀ شمار   JCPDSآهن مرتبط هستند که با    د ی اکس   ۀ درجه با نانوذر 

شده  مشاهده   ی ها ک ی پ   ن ی (؛ همچن 14منطبق است )   03-0863

پ   31/ 56و    21/ 15در   با سافرانال مرتبط هستند و    ک ی درجه 

( )شکل  15)   شود ی درجه مشاهده م   36/ 62در    کز مرتبط با گلو 

. ( 2  ۀ شمار 
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 Safranal-@Glu4O3Fe ۀ نانوذر  X  ۀپراش اشع  یسنجفیط  .2 شماره  شکل 

  ۀ نانوذر   ی زتا   ل ی پتانس   ی ر ی گ اندازه   ن ی همچن 

Safranal-@Glu4O3Fe   ذرات    ی نشان داد که بار سطحmV 

ذرات است )شکل    ان ی م   ۀ دافع   ی رو ی ن   ۀ کنند ن ی است که تأم   - 13

. ( 3  ۀ شمار 

 
 Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ نانوذر ی زتا لی پتانس .3 شماره  شکل 

 :  یاندازه و عناصر ساختار ،ی شناسختیر

نشان داد که    ی الکترون   کروسکوپ ی م   ی ربردار ی تصو 

انداز   ی کرو   Safranal-@Glu4O3Feنانوذرات   ها در  آن   ۀ و 

  ی چسبندگ هم به  زان ی م  ن ی نانومتر است؛ همچن  17- 49  ۀ محدود 

شمار  )شکل  بود  متوسط  حد  در  عناصر  4  ۀ ذرات   .)

ن   ۀ دهند ل ی تشک  که     Oو    Fe  ،Cشامل    ز ی نانوذرات  بود 

. ( 5  ۀ خلوص ذرات سنتزشده است )شکل شمار   ۀ دهند نشان 
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 (b( و نگاره )aگذاره ) یالکترون کروسکوپیم ریتصاو .4 شماره  شکل 
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 Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ نانوذر ی عنصر زیآنال .5 شماره  شکل 

 ها: سلول  یمانزنده

  Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ اثر نانوذر   ی منظور بررس به   

زنده  سلول   ۀ رد   ی ها سلول   ی مان بر  و  کبد    ی ها سرطان 

مطالعه نشان    ن ی ا   ج ی استفاده شد. نتا   MTTاز آزمون    ی رسرطان ی غ 

  ۀ بر هر دو رد   ی سنتزشده آثار مهار  ۀ نانوذر   نکه ی داد، با وجود ا 

آ مطالعه   ی سلول  اما  داشت،  عل   ی مهارکنندگ   ثار شده    ه ی آن 

م   ی سرطان   ی ها سلول  سلول   شتر ی ب   ی ر ی چشمگ   زان ی به    ی ها از 

تر از  بزرگ   ی ها با غلظت   ی سلول   ۀ هر دو رد   مار ی بود. ت   ی ع ی طب 

نوع    دار ی سبب کاهش معن   تر ی ل ی ل ی م / کروگرم ی م   62/ 5 هر دو 

م  اگرچه  شد،  ن   زان ی سلول    ۀ نانوذر   ی مهار مه ی غلظت 

Safranal-@Glu4O3Fe   و    ی ها سلول   ی برا کبد  سرطان 

  تر ی ل ی ل ی م / کروگرم ی م   458و    277  ب ی ترت به   ی ع ی طب   ی ها سلول 

زنده   6  ۀ بود. شکل شمار  با    مارشده ی ت   ی ها سلول   ی مان درصد 

نانوذر   ی ها غلظت  را    Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ مختلف 

. دهد ی م   ش ی نما 
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سرطان   ۀ رد ی هاو سلول  HEK293 (a) یع یطب  یهاسلول  یمانبر زنده  Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ مختلف نانوذر یها اثر غلظت .6 شماره  شکل 

 . (P<0.001***  ،**=P<0.01   ،*=P<0.05)= دهند یرا با گروه کنترل نشان م یداریها )*( تفاوت معن. ستاره (b) (HepG2)کبد 

 آپوپتوز: ریمس یهاژن  انیب یبررس

بررس به    آپوپتوز    ر ی مس   ی ها ژن   ی نسب   ان ی ب   ی منظور 

و    8، کاسپاز  p53شونده توسط کاسپاز،  ان آز فعال   ی شامل د 

استفاده شد. بر اساس    آر ی س ی پ   م ی تا ل ی ر   ش ی ، از آزما 9کاسپاز  

نانوذر   ۀ رد   ی ها سلول   مار ی ت   ج، ی نتا  با  کبد    ۀ سرطان 

Safranal-@Glu4O3Fe   ۀ هم   دار ی معن   ان ی ب   ش ی افزا   بب س  

  ی معن   ن ی به ا   د؛ ی شاهد گرد   مار ی شده نسبت به ت مطالعه   ی ها ژن 

م  کاسپاز    8کاسپاز    ی ها ژن   ان ی ب   زان ی که  ت   9و  از    مار ی پس 

  ش ی برابر افزا   2/ 09و    4/ 27  زان ی به م   ب ی ترت ها با نانوذره به سلول 

شونده توسط  ان آز فعال   ی و د   p53  ی ها ژن   ن ی همچن   افت؛ ی 

ت  از  پس  م   مار ی کاسپاز  به  نانوذره  برابر    1/ 76و    3/ 92  زان ی با 

شده  داده   ش ی نما   7  ۀ در شکل شمار   ج ی داشتند. نتا   ان ی ب   ش ی افزا 

. است 
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ها نسبت به شاهد  ژن ۀ. هم Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ با نانوذر مارشدهیسرطان کبد ت  ی هاآپوپتوز در سلول  ریمس ی هاژن ان یب .7 شماره  شکل 

 .(P<0.001***  ،**=P<0.01   ،*=P<0.05)= دهند یرا با گروه کنترل نشان م یداریها )*( تفاوت معندارند. ستاره  ی داریمعن انیب شیافزا

 گیرینتیجه  وبحث 

مهندس  نانوذرات  از  که    ی س ی مغناط   ۀ شد ی استفاده 

م   یی دارو   ی ها گروه  باشند،  داشته  بهبود    تواند ی مؤثر  سبب 

  دبخش ی داروها شود و نو   ن ی ا   ی ت ی و کاهش آثار سم   ی اثربخش 

عل   ی ها درمان  )   ه ی مؤثرتر  باشد  سرطان  سو 16انواع  از    ، یی (. 

ترک   ی ار ی بس  ا   ی ضدسرطان   بات ی از  روند    جاد ی با  در  اختلال 

القا سلول   ی ع ی طب  سبب  سلول   ی ها،  در  مرگ  و  ها  آپوپتوز 

آپوپتوز    ل ی دخ   ی ها شاخص   ی اب ی ارز   رو، ن ی ازا   گردند؛ ی م  در 

  ی ضدسرطان   ی سازوکارها   ۀ دربار   ی مناسب   ل ی تحل   تواند ی م 

پژوهش حاضر به    ن، ی قرار دهد. بر اساس ا   ار ی داروها در اخت 

با گلوکز و کنژوگه    شده ی ده آهن پوشش   د ی اکس   ۀ سنتز نانوذر 

  ۀ رد   ی ها سلول   ی مان زنده   زان ی اثر آن بر م   ی اب ی سافرانال و ارز   با 

م  و  کبد  ژن   ی برخ   ان ی ب   زان ی سرطان  مس   ل ی دخ   ی ها از    ر ی در 

 آپوپتوز پرداخته است. 

نشان داد که نانوذرات    یی ا ی م ی و ش   ی ک ی ز ی ف   ی ها ی بررس 

ا ساخته  نسبتاً کرو   ن ی شده در  اندازه   ی مطالعه شکل  با    ی ها و 

نانوذرات دو عامل    ۀ نانومتر دارند. شکل و انداز   100کمتر از  

م  در  اثرگذار  توز   زان ی مهم  و  نانوذرات    ی بافت درون   ع ی نفوذ 

م  که  تأث   ی اثربخش   ی رو   توانند ی هستند  باشند.    رگذار ی آنان 

هدف   ی ها تر خود را به بافت و کوچک راحت  ی ذرات کرو 

وجود بار   ن ی همچن  کنند؛ ی و آثار مدنظر را اعمال م  رسانند ی م 

  ان ی م   ۀ دافع   ی رو ی ن   ۀ آورند نانوذرات فراهم   ی رو   ی سطح   ی منف 

 آنان است.   ی وستگ ی پ هم از تجمع و به   ی ر ی منظور جلوگ آنان به 

Glu4O3Fe@-  ۀ مطالعه مشاهده شد که نانوذر   ن ی ا   در 

Safranal    مهار   ی الگو   ک ی در آثار  غلظت،  به  بر    ی وابسته 

سرطان    ۀ رد   ی ها شده شامل سلول مطالعه   ی ها سلول   ی مان زنده 

و سلول  اگرچه    ی انسان   بروبلاست ی ف   ی ع ی طب   ی ها کبد  داشت، 

  ی اثر مهارکنندگ   زان ی در م   دار ی اختلاف معن   ۀ دهند نشان   ج ی نتا 

بر سلول    ی ع ی طب   ی ها با سلول   سه ی در مقا   ی سرطان   ی ها نانوذره 

به  اثر    Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ نانوذر   گر، ی د ان ی ب بود؛ 
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  ی ها نسبت به سلول   ی سرطان   ی ها بر سلول   ی شتر ی ب   ی ضدسرطان 

سا   ی ع ی طب  آثار  را    ۀ نانوذر   ک ی توتوکس ی داشت.  سنتزشده 

در  به   توان ی م  سافرانال  مولکول  وجود  با  عمده  طور 

نشان دادند که    ی ا آن مرتبط دانست. در مطالعه   ون ی مولاس فر 

  ی ها رشته   ب ی تخر   ق ی خود را از طر   ی سافرانال آثار ضدسرطان 

DNA   جلوگ آن،  دنبال  به  تکث   ی ر ی و  ترم   ر ی از  قطعات    م ی و 

DNA   گزارش شد که سافرانال قادر    ن ی همچن   کند؛ ی اعمال م

مانع    ق، ی طر   ن ی است و از ا   ن ی توبول   ی ها ن ی کنش با پروتئ به برهم 

  شود ی م   م ی دوک تقس   ی ها رشته   ل ی ها و تشک آن   ی وستگ ی پ هم به 

ا 8)  بر  علاوه  در    ن، ی (.  را  سافرانال  نقش  گذشته  مطالعات 

  تواند ی اند که م گزارش کرده   ی آپوپتوز   ی رها ی مس   ی ساز فعال 

  ن ی (؛ همچن 9گردد )   ی سرطان   ی ها سلول   ی مان سبب مهار زنده 

اکس  و   د ی نانوذرات  علاوه  دارند،    ی س ی ط مغنا   ی ژگ ی آهن  که 

سلول  مرگ  در  است  داشته    ز ی ن   ی سرطان   ی ها ممکن  نقش 

  د ی اند که نانوذرات اکس گزارش کرده   ن ی ش ی باشند. مطالعات پ 

  ژن ی آزاد اکس   ی ها کال ی راد   د ی تول   ش ی سبب افزا   توانند ی آهن م 

به دنبال آس  به بخش   ب ی شوند و  سلول،    ی ات ی ح   ی ها رساندن 

 (. 17،  18آپوپتوز گردند )   ی و القا   ی سلول   ۀ سبب توقف چرخ 

آپوپتوز در    ر ی مرتبط با مس   ی ها ژن   ان ی ب   زان ی م   ی بررس 

ت   ۀ رد   ی ها سلول  کبد  Glu4O3Fe@-با    مارشده ی سرطان 

Safranal   شده  مطالعه   ی ها ژن   ۀ هم   دار ی معن   ش ی افزا   ۀ دهند نشان

  9و    8  ی کاسپازها   ی ها ژن   ان ی ب   زان ی ما نشان داد که م   ج ی بود. نتا 

رمزکنند  سلول   9و    8  ی کاسپازها   ۀ که  در    ی ا ه هستند، 

افزا   2/ 09و    4/ 27  ب ی ترت به   مارشده ی ت  داشتند.    ش ی برابر 

کاسپاز   ت ی فعال   ی آغازگرها   9و    8  ی کاسپازها    ی آبشار 

مس   ب ی ترت به  شدن  فعال  به  پاسخ  گ   ر ی در    ی ها رنده ی آپوپتوز 

(  ی درون   ر ی )مس   یی ا ی توکندر ی ( و آپوپتوز م ی رون ی ب   ر ی مرگ )مس 

  ی پازها سبب فعال کردن کاس   ها ن ی پروتئ   ن ی هستند. فعال شدن ا 

کاسپاز   همچون  برش   شود ی م   6و    3عملگر  با    ی ها و 

تخر   ک ی ت ی پروتئول  درنت   ی ها ن ی پروتئ   ب ی باعث  و    جه، ی سلول 

سلول  افزا 19،  20)   گردد ی م   ی مرگ  به  توجه  با    ان ی ب   ش ی (. 

  ۀ که نانوذر   رسد ی نظر م هردو کاسپاز، به   ی ها در ژن   ر ی چشمگ 

Safranal-@Glu4O3Fe   ی اجزا   و ی دات ی اکس   ب ی تخر   ق ی از طر  

  ی ساز سبب فعال  تواند ی م  ک ی نوکلئ  د ی اس  ر ی و مهار تکث  ی سلول 

مس  سلول   ر ی هردو  در  شود،    ۀ رد   ی ها آپوپتوز  کبد  سرطان 

افزا  کاسپاز    تر ی قو   ان ی ب   ش ی اگرچه  است    8ژن  ممکن 

آپوپتوز    ی رون ی ب   ر ی مس   ی ها گنال ی تر س نقش پررنگ   ۀ دهند نشان 

ا  گفتن   ند ی فرا   ن ی در  چن   ی باشد.    ازمند ی ن   ی ا ه ی فرض   ن ی است، 

 است.   ی ل ی مطالعات تکم 

شونده توسط  ان آز فعال  ی شونده با د  DNase م ی آنز 

  ی ها است که در گام   DNA  یۀ تجز   ت ی با قابل   م ی آنز   ک ی کاسپاز  

  ه ی تجز   ست ی با ی که کروموزوم سلول م   یی آپوپتوز، جا   یی نها 

شونده  ان آز فعال   ی توسط ژن د   م ی آنز   ن ی شود، دخالت دارد. ا 

به    خ در پاس   ر ی ژن القاپذ   ک ی که    گردد ی م   ان ی توسط کاسپاز ب 

سلول،    ی ع ی رشد طب   ط ی آپوپتوز است. در شرا   ر ی مس   ی ها محرک 

به علت وجود اثر    ده ی پد   ن ی دارد که ا   ی کم   ار ی بس   ان ی ژن ب   ن ی ا 

  ند ی فرا   ی ژن است. ط   ن ی ا   ان ی بر ب   ICADن ی پروتئ   ی مهارکنندگ 

کاسپاز  آبشار  شدن  فعال  دنبال  به  و    ن ی پروتئ   ، ی آپوپتوز 

  شود ی م   ه ی تجز   3  پاز کاس   ک ی ت ی پروتئول   ت ی مهارکننده در اثر فعال 

شونده توسط  ان آز فعال   ی ژن د   ان ی ب   ی سبب القا   داد ی رو   ن ی و ا 

مطالعه نشان داد که    ن ی ا   ج ی (. نتا 21)   گردد ی کاسپاز در سلول م 

د   ان ی ب   زان ی م  فعال   ی ژن  آز  در  ان  کاسپاز  توسط  شونده 

نانوذر   مارشده ی ت   ی ها سلول  به    Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ با 

فعال شدن    ۀ دکنند یی داشت که تأ   ان ی ش ب ی برابر افزا   1/ 76  زان ی م 

نتا مطالعه   ی ها آپوپتوز در سلول   ر ی مس  با    ج ی شده است. همسو 

ژن در   ن ی ا  ان ی مطالعه، دلالت و همکاران نشان دادند که ب   ن ی ا 

س   ی ها سلول  نانوذر   مارشده ی ت   ۀ ن ی سرطان  افزا   ۀ با    ش ی نقره 

 (. 22داشت )   دار ی معن 

م   P53  ن ی پروتئ  تنظ   ن ی تر مهم   توان ی را  در    م ی عامل 

ا   ا ی القا    ند ی فرا  گرفت.  نظر  در  آپوپتوز    ن ی پروتئ   ن ی مهار 

است که    ی وت ی وکار ی   ی ها در سلول   ی مهم   ی تومور   ۀ مهارکنند 

به آس   ان ی ب   زان ی م  پاسخ    ژه ی و به   ی سلول   ی ها ب ی آن معمولًا در 

  ابد ی ی م  ش ی افزا  ی سلول  ی ها استرس  ر ی سا   ا ی و  DNAبه   ب ی آس 

نت  توقف چرخ   ۀ ج ی که  است.    ی سلول   ۀ آن،  آپوپتوز  و شروع 

  ق ی است که از طر   ی س ی عامل رونو   ک ی   ن ی پروتئ   ن ی درواقع، ا 

و    Bakو    Baxمحرک آپوپتوز همچون    ی ها ژن   ان ی ب   ش ی افزا 

  ی ، سبب القا Bcl-2ضدآپوپتوز همچون    ی ها ژن   ان ی کاهش ب 

افزا   ی ها گنال ی س   ت ی فعال  و    ی کاسپاز   ت ی فعال   ش ی آپوپتوز 
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  p53ژن    ان ی ب   ی برابر   3/ 92  ان ی ب   ش ی (. با توجه به افزا 23شود ) ی م 

  سه ی در مقا   Safranal-@Glu4O3Feبا    مارشده ی ت   ی ها در سلول 

سلول  آس   ی ها با  ناش   ی ها ب ی شاهد،  مخرب    ی وارده  آثار  از 

استرس    جاد ی ا   ن ی و همچن   ی سلول   ی ندها ی سافرانال بر فرا   م ی مستق 

سلول   و ی دات ی اکس  م   ی سرطان   ی ها در  عوامل  به   توان ی را  عنوان 

در نظر گرفت که به دنبال آن، سبب    ن ی پروتئ   ن ی ا   ی ساز فعال 

و    ی سلول   ی ها ن ی پروتئ   ب ی منظور تخر کاسپازها به   ت ی فعال   ی القا 

شونده  ان آز فعال   ی همچون د   ی نوکلئاز   ی ها م ی آنز   ن ی همچن 

مرگ    ت ی کروموزوم سلول و درنها   یۀ تجز   ی توسط کاسپاز، برا 

 . شود ی م   ی سلول 

Glu4O3Fe@-  ۀ اثر نانوذر   ی مطالعه با هدف بررس   ن ی ا 

Safranal   ب   ی سلول   ی مان بر زنده در    ک ی آپوپتوت   ی ها ژن   ان ی و 

نشان داد که    ج ی . نتا د ی سرطان کبد انجام گرد   ۀ رد   ی ها سلول 

  ی ها سلول   ی مان زنده   ر ی سنتزشده سبب کاهش چشمگ   ۀ نانوذر 

افزا   شود ی م   ی سرطان  به  توجه  با    ی ها ژن   دار ی معن   ان ی ب   ش ی و 

CASP8  ،CASP9  ،CAD    وp53   کرد    ی ر ی گ جه ی نت   توان ی م

مس  شدن  فعال  محتمل   ی رها ی که  اثر    ن ی تر آپوپتوز  سازوکار 

سلول   Safranal-@Glu4O3Fe  ۀ نانوذر   ی ضدسرطان    ی ها در 

 . شده است مطالعه 
 

   گزاریسپاس

آزما   سندگان ی نو  پرسنل    ی شناس   ست ی ز   شگاه ی از 

 . ند ی نما   ی دانشگاه آزاد واحد رشت تشکر م 

 تعارض منافع 

نشده    ان ی ب   سندگان ی تعارض منافع توسط نو   گونه چ ی ه 

 . است 

 یمال تی حما

حمرررررا   ق ی تحق  بدون  طرف    ی مال   ت ی حاضررررر  از 

مؤسرررسه   وس   ی سررررازمان   ا ی هرگونه  به  تنها    ی ها نه ی هز   له ی و 

 . مسئول صورت گرفته است   سنده ی نو   ی شخصر 

 سندگانی مشارکت نو

  . باشند   ی در مقاله م   ی سهم مساو   ی دارا   سندگاه ی نو 
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