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Introduction:  Nanotechnology The invention has significantly enhanced the treatment of 

stomach cancer. Thiosemicarbazones, a novel class of medicines that can be complexed with 

nanoparticles. Thus, the aim of this study was to synthesize zinc oxide nanoparticles 

functionalized with glutamine and conjugated with thiosmecarbazone and their cytotoxicity 

and their effect on the expression of CASP8 and HULC Lnc-RNA genes. 

Materials & Methods: In this experimental study, zinc oxide (ZnO) nanoparticles were first 

synthesized and functionalized with glutamine (ZnO@Gln) and conjugated with 

thiosimicarbazide (ZnO@Gln-TSC). FTIR, XRD, DLS, SEM, TEM analyses were performed 

to investigate the synthesis of nanoparticles. The cytotoxicity of nanoparticles on AGS cells 

was investigated by MTT test under different concentrations. The expression level of CASP8 

and HULC genes under the influence of IC50 concentration of nanoparticles were investigated 

by the real-time PCR method. Data analysis was conducted using SPSS Version 16, using 

ANOVA and T-tests, with a P-value threshold of less than 0.05 deemed significant. 

Results: FT-IR and XRD tests confirmed what the particles were made of, and the 

nanoparticles were found to be between 30 and 70 nm in size. DLS showed the size of 

nanoparticles to be 296 nm. The MTT test showed that the IC50 value of nanoparticles was 10 

µg/mL. Nanoparticles turned AGS cells into a test group where the CASP8 gene went up by 

6.79 and the HULC gene went down by 0.65 compared to the control group (P < 0.05). 

Conclusion: Nanoparticles of ZnO@Gln-TSC had an effect on AGS cancer cells by increasing 

the amount of CASP8 and decreasing the expression of the HULC gene. This stopped cell 

growth and caused apoptosis, which could be further studied as a drug for treating cancer. 
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Introduction 
Gastric cancer is the fourth most common 

cancer in the world. Its development is affected 

by many things, such as an infection with 

Helicobacter pylori, a person's family history, 

genes, and mutations and polymorphisms that 

cause changes in gene expression or protein 

function that lead to the development of gastric 

cancer (1). In Iran, 50% of the country's 

common cancers are related to the digestive 

system, among which gastric cancer is the most 

common (2). Following the emergence of 

nanotechnology, a wide range of nanoparticles, 

especially metal nanoparticles, have been 

studied in the field of cancer detection and 

treatment (4). Due to their small size, these 

substances can easily penetrate the body's 

tissues and effectively influence cells through 

their large surface area (4). Thiosemicarbazone 

is a significant organic compound that can fight 

bacteria, viruses, and tumors (4). It can also 

accept a lot of different metal ion compounds as 

main and substituent groups. Studies have 
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shown that when thiosmecarbazone combines 

with metal particles, it works better, including 

stopping cancer cells from growing (4). Its 

pharmacological effect is also improved with 

metal ions (10). This is because genes are 

involved in apoptosis. Any changes in how 

these genes are expressed, like those in CASP8 

and HULC Lnc-RNA, can stop the growth of 

cancer cells. (16). Previous studies have clearly 

demonstrated the role of thiosmecarbazone 

complexes and metal nanoparticles in altering 

the expression of these genes (10,16). 

Accordingly, the aim of this study is to 

synthesize zinc oxide nanoparticles. The 

nanoparticles will be functionalized with 

glutamine and conjugated with 

thiosmecarbazone, assessing their cytotoxicity 

and their impact on the expression of CASP8 

and HULC LncRNA genes. 

Methods 
All materials and solutions used in this 

research were of laboratory-grade purity. The 

gastric cancer cell line (AGS) was obtained 

from the cell bank of the Pasteur Institute of 

Iran. In order to evaluate the physical and 

chemical properties of ZnO@Gln-TSC 

nanoparticles, physicochemical tests, including 

FT-IR (Fourier Transform Infrared), XRD (X-

ray Diffraction), transmission electron 

microscopes (TEM), scanning electron 

microscopy (SEM), and X-ray diffraction 

spectroscopy (EDS) tests, were done. AGS cells 

were treated with different concentrations of 

ZnO@Gln-TSC NPs, and the effect of 

ZnO@Gln-TSC NPs on cell viability was 

determined using the MTT assay. After 

determining the inhibitory percentage of 

different concentrations of nanoparticles, the 

cells were treated with 50% inhibitory 

concentration of the ZnO@Gln-TSC NPs, their 

total RNA was extracted, cDNA was 

synthesized, and gene expression level was 

assessed by real-time PCR. Statistical analysis 

was done using SPSS V.16, and the statistical 

difference in MTT assay was analyzed by one-

way analysis of variance (ANOVA), and gene 

expression changes were analyzed by t-test. A 

p-value of less than 0.05 was also considered a 

significant level. 

Results 
The FTIR spectrum shows that the peaks 

for ZnO and TSC are correct, which means that 

the ZnO@Gln-TSC NP was made correctly. 

Through an electron microscope, it was seen 

that ZnO@Gln-TSC NPs are almost spherical 

and are about 30–70 nm in size. The results of 

the MTT assay showed that ZnO@Gln-TSC NP 

at concentrations higher than 3.90 µg/ml causes 

a significant decrease in the survival rate of 

cancer cells. Also, the 50% inhibitory 

concentration of ZnO@Gln-TSC NP was 10 

μg/ml. Also, it was observed that treatment of a 

gastric cancer line with ZnO@Gln-TSC NP 

caused a significant increase in the expression 

of CASP8 and HULC genes by 6.79 and 0.65 

folds, respectively. 

Conclusion 
The synthesized nanoparticle significantly 

reduced the survival of cancer cells and led to a 

significant increase in the expression of CASP8 

and a significant decrease in HULC gene 

expression. It can be concluded that the 

activation of apoptosis is the most likely 

mechanism of the anticancer effect of 

ZnO@Gln-TSC nanoparticles. 
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بر    د ی کارباز   ی وسم ی کنژوگه با ت   ی رو   د ی نانوذرات اکس   ی ضدسرطان   ت ی خاص   ی بررس 

 HULCو    CASP8  ی ها ژن   ان ی ب   زان ی م   ی اب ی معده و ارز   ی سرطان   ی ها سلول 
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به درمان مؤثر    یجهان است. نانوتکنولوژ  یهایمیبدخ  ۀعلت مرگ در هم  نیو دوم  عیشا  یمیبدخ  نیسرطان معده چهارم  مقدمه: 

ت است.  م  ییدارو  د یگروه جد   هاکاربازونی وسمیسرطان کمک کرده  تأث  توانند یهستند که  و  نانوذرات کمپلکس شوند    ریبا 

 .در درمان داشته باشند  یشتریب

دار و  ( عامل ZnO@Gln) نی( سنتز شد و با گلوتامZnO) یرو د یابتدا نانوذرات اکس ،یتجرب ۀمطالع نیدر ا  : ها مواد و روش

سنتز    ی بررس  یبرا  TEMو     FTIR  ،XRD  ،DLS   ،SEM  یزهای(. آنال ZnO@Gln-TSC)  د یکنژوگه گرد  د یکارباز   یوسمیبا ت 

. د یمختلف انجام گرد  یهاتحت غلظت MTTبا تست    AGS  یهانانوذرات بر سلول   یسلول  تیسم  ینانوذرات انجام شد. بررس

تأث   CASP8و    HULC  یهاژن   ان یب  زان یم روش    50ICغلظت    ر یتحت  با  برا  یبررس  Real Time PCRنانوذرات    ی شد. 

در نظر   داریها معنژن  یبرا P<0.05و  د یاستفاده گرد یآنووا و ت یهاو آزمون  SPSS vol.16افزار ها از نرم داده  لیوتحل ه یتجز

 .گرفته شد 

.  د ینانومتر گزارش گرد  70تا    30  ۀنانوذرات در محدود   ۀو انداز  د ییتأ  XRDو    FT-IRذرات توسط    تیماههای پژوهش:  یافته

را    ۀ انداز  DLS  زی آنال تست    296نانوذرات  داد.  نشان  مقدار    MTTنانومتر  تأث   µg/mL10نانوذرات    50ICنشان داد که    ر یبود. 

( نسبت به گروه  65/0) HULCژن  داری( و کاهش معن79/6) CASP8ژن  داریمعن  شیباعث افزا AGS یهانانوذرات بر سلول

 .(P<0.05کنترل شد )

  ان یو کاهش ب  CASP8ژن    انیب  شی با افزا  AGS  یسرطان  یهابر سلول   ZnO@Gln-TSCنانوذرات    ریتأث  :ی ری گ جه ی بحث و نت

  شتر یب   یسرطان  مارانیدرمان ب  یعنوان دارو برابه   تواند یکه م  د یآپوپتوز گرد   یرا مهار کرد و باعث القا  یسلول  ر ی، تکث HULCژن  

 .شود یبررس

 CASP8 ،HULC  ،یرو د یسرطان معده، نانوذرات اکس  د،یکارباز یوسمیت: های کلیدیواژه

 نویسنده مسئول: 

 صالح زاده یعل 

واحرررد  ،یشناسررر سرررتیگرررروه ز

 ،یرشرررت، دانشرررگاه آزاد اسرررلام

 رانیرشت، ا
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 . 109- 127:    32( 6)   ؛ 1403  بهمن   ، له دانشگاه علوم پزشکی ایلام مج   . HULCو    CASP8  ی ها ژن   ان ی ب   زان ی م   ی اب ی معده و ارز   ی سرطان   ی ها سلول 
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 مقدمه 

در جهان است و    ع ی سرطان شا   ن ی سرطان معده چهارم 

روند چندعامل   ۀ توسع  م   ی آن  که  عفونت    توان ی دارد  نقش  به 

و    ، ی ک ی ژنت   ۀ ن ی زم   ، ی ل ی فام   ۀ سابق   ، ی لور ی پ   کوباکتر ی هل  جهشها 

  ر یی تغ   ا ی ژن و    ان ی ب   زان ی م   ر یی اشاره کرد که با تغ   ها سم ی مورف ی پل 

پروتئ  ا   ن ی عملکرد  در  و  هستند    معده سرطان    جاد ی همراه 

ا 1)   اند ل ی دخ  در  سرطان   50  ران، ی (.  کشور    ع ی شا   ی ها درصد 

ها، سرطان معده  آن   ان ی دستگاه گوارش است که در م مربوط به 

درصد از سرطان معده با منشأ   10است. حدود  تر ع ی از همه شا 

م   ی ارث  ا   کند؛ ی بروز  از  درصد    3تا    1تنها    ان، ی م   ن ی اما 

سندرم   ی نوماها ی کارس  اثر  بر    جاد ی ا   شده ناخته ش   ی ها معده 

سال 2)   شود ی م  در  فراوان   ر، ی اخ   ی ها (.  نانوذرات    ی توجه  به 

در ارتباط    ی شده است. مطالعات   ی پزشک   ۀ ن ی در زم   شده ی مهندس 

کبالت،    ن، ی نانوذرات طلا، نقره، پلات   ات ی با شناخت خصوص 

ترک   کل، ی ن  و  به آن   بات ی آهن  برا ها  و  دارو  درمان    ی عنوان 

نشان    رت صو   ی سرطان   م ی بدخ   ی ها سلول  که  است  گرفته 

سالم ندارند.    ی ها بر سلول   ی سوئ   ر ی نانوذرات تأث   ن ی ا   دهد، ی م 

ام   ی ک ی  م   ی کاربردها   ن ی تر دبخش ی از    تواند ی نانوذرات 

به آن   ی ر ی کارگ به  تشخ ها  دو عمل  همزمان  انجام    ص ی منظور 

عنصر   ک ی  ی (. رو 3، 4تومور و رساندن دارو به تومور باشد ) 

مانند    ها م ی از آنز  ی ار ی آن، بس  ن است که بدو  ی ضرور  اب ی کم 

ده   داز ی پپت   ی کربوکس   دراز، ی ان   ک ی کربن  الکل    دروژناز ی و 

اکس شوند ی م   رفعال ی غ  دوگان   ی رو   د ی .  و    ی هاد مه ی ن   ۀ خواص 

اکس   ک ی زوالکتر ی پ  نانوذرات  از    ش ی افزا   ی برا   ی فلز   د ی دارد. 

مقاومت داروها    ش ی و افزا   ی دارورسان   ش ی داروها، افزا   ت ی حلال 

عنوان  و به   ی انرژ   د ی تول   ی برا   ن ی (. گلوتام 5،  6)   شود ی استفاده م 

  ۀ کنند ن ی و تأم   ی سرطان   ی ها سلول   ع ی سر   ر ی تکث   ی برا   ماده ش ی پ 

  ی دها ی و اس   ک ی نوکلئ   ی دها ی سنتز اس   ی برا   تروژن ی منبع کربن و ن 

 (. 7،  8)   گردد ی استفاده م   نه ی آم 

است    ی مهم آل   بات ی از ترک   ی ک ی کاربازون    ی وسم ی ت 

دارد و    ی و ضدتومور   ی روس ی ضدو   ، یی ا ی که خواص ضدباکتر 

عنوان  را به   ی فلز   ی ها ون ی   بات ی از ترک   ی ع ی وس   ف ی ط   تواند ی م 

  ج ی (. نتا 9دهد )   ی در خود جا   ی ن ی گز ی جا   و گروه   ی اصل   گروه 

م  نشان  کمپلکس   دهد ی مطالعات  با    ی وسم ی ت   که  کاربازون 

کارا   ی فلز ذرات   بهبود  سلول آن   یی به  مهار  ازجمله    ی ها ها 

  ی فلز   ی ها ون ی آن به همراه    یی و اثر دارو   شود ی منجر م   ی سرطان 

پروتئازها 10،  11)   ابد ی ی م   ش ی افزا  کاسپازها    ی اختصاص   ی (. 

  ه ی تجز   ی خود را از محل آسپارتات خاص   ی هستند و سوبسترا 

  ی ها کاسپاز   ی ساز فعال   ا ی   ها ن ی پروتئ   ب ی و باعث تخر   کنند ی م 

  10و    9،  8،  2آغازگر شامل    ی (. کاسپازها 12)   گردند ی م   گر ی د 

،  3شامل    یی اجرا   ی و کاسپازها   شوند ی فعال م   ند ی فرا   ی در ابتدا 

را به راه    ی ها هم آبشار کاسپاز که آن   کنند ی را فعال م   7و    6

پروتئول   اندازند ی م  شکست  موجب    ی ها ن ی پروتئ   ک ی ت ی و 

  2q33.1  گاه ی در جا   CASP8. ژن  گردند ی در سلول م   ی خاص 

  ر ی نقش دارد. مس   شده ی ز ی ر ژن در مرگ برنامه   ن ی قرار دارد. ا 

ل   ی خارج  اتصال  و موجب فعال    شود ی مرگ فعال م   گاند ی با 

با    ی ذات   ر ی . مس گردد ی م   CASP3و به دنبال آن،   CASP8شدن  

که به    شود ی م   ک ی تحر   ی توکندر ی از م   c  توکروم ی س   ی آزادساز 

متعاقباً    Apaf-1  ۀ مجموع   ل ی تشک  آن،    CASP9و  دنبال  به  و 

CASP3   ( 13فعال منجر خواهد شد  .)Lnc-RNA    ًها عمدتا

رونوشت به  ب   یی ها عنوان  طول    ی بند دسته   nt 200از    ش ی با 

رونوشت   گردند ی م  مانند  ظرف   mRNA  ی ها که    ت ی بدون 

به   شوند ی م   له ی آدن ی پل   ن، ی پروتئ   ی کدگذار  متصل  و  هم 

انواع گردند ی م   .Lnc-RNA   ب و    ی خاص   ان ی ها  سلول  نوع  از 

در    ی اساس   ی نقشها   ۀ دهند که نشان   دهند ی رشد را نشان م   ۀ مرحل 

سازمان   ی سلول   ت ی هو  عملکرد    ی ده و  اختلال  است.  بافت 

Lnc-RNA   نزد انواع مختلف تومور دارد که    ی ک ی ارتباط  با 

تومورزا آن   ل ی پتانس   ۀ دهند نشان  در  اهم   یی ها    ۀ توسع   ت ی و 

آ   ی درمان   ی راهبردها  تعداد    Lnc-RNAاست.    نده ی در  ها 

  ز ی ازجمله تما   کنند؛ ی م   ل ی را تعد   ی سلول   ی ندها ی از فرا   ی ار ی بس 

(. ژن  14،  15)   ی آپوپتوز و اتوفاژ   ، ی سلول   ۀ توقف چرخ   ، ی سلول 

HULC   به ابتدا  در    ۀ رکدکنند ی غ   ی طولان   RNAعنوان  که 

سلول   شده ان ی ب   ازحد ش ی ب  در    یی شناسا   ی کبد   ی ها در  شد، 

قرار دارد و شامل دو اگزون    pb 1638طول    ا ب   6p24.3  گاه ی جا 

ا   نترون ی ا   ک ی و   تنظ   RNA  ن ی است.  با  چندگانه،    م ی انکوژن 

ترو   یی تومورزا  سلول   دهد ی م   ج ی را  در    ی سرطان   ی ها و 

تخمدان،    ال ی تل ی کبداستئوسارکوما، معده، پستان، کولورکتال، اپ 

 (. 16شده است ) مشاهده   ی پانکراس و مر   وما، ی مثانه، گل 
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آپوپتوز، بروز    ند ی در فرا   ل ی دخ   ی ها توجه به نقش ژن   با 

  ند ی به اختلال در فرا   تواند ی ها م ژن   ن ی ا   ان ی در ب   رات یی هرگونه تغ 

سرطان   ۀ چرخ  پ   ی سلول  مطالعات  شود.  نقش    ن ی ش ی منجر 

  ان ی ب   ر یی بر تغ   ی و نانوذرات فلز   د ی کارباز   ی وسم ی ت   ی ها کمپلکس 

هدف از    ن، ی اند. بر اساس ا نشان داده   ی خوب را به   یی ها ژن   ن ی چن 

اکس   ن ی ا  نانوذرات  سنتز  با  عامل   ی رو   د ی پژوهش  دارشده 

ت   ن ی گلوتام  با  بر    د ی کارباز   ی وسم ی و کنژوگه  است که آن را 

  ی سلول   ت ی سم   ت ی تا قابل   دهد ی م  ر ی معده تأث   ی سرطان   ی ها سلول 

 HULCو    CASP8  ی ها ژن   ان ی شود و اثر آن بر ب   ن یی آن تع 

Lnc-RNA   مشخص گردد . 

 ها مواد و روش

  ن ی دارشده با گلوتام عامل  ی رو   د ی سنتز نانوذرات اکس 

مولار    0/ 1  اک ی : محلول آمون د ی کارباز   ی وسم ی و کنژوگه با ت 

شد  اضافه    ZnCl2مولار  0/ 5محلول   تر ی ل ی ل ی م   100به    ی آرام به 

  ل ی و تشک   pHرنگ    ر یی تغ   ۀ برسد. با مشاهد   11آن به عدد    pHتا  

درجه هم زده شد.    100  ی ساعت در دما   1  درنگ، ی رسوب سف 

  وژ ی ف ی سانتر   قه ی دق  7به مدت  6000آمده با دور دست محلول به 

بار با اتانول    1بار با آب مقطر و    3و رسوب حاصل جدا،    د ی گرد 

سانتر   96 دوباره  و  داده  شستشو  درنها   وژ ی ف ی درصد    ت، ی شد. 

ساعت    8و داخل آون به مدت    خته ی ر   ی ا شه ی ش   ت ی رسوب در پل 

. سنتز  د ی درجه قرار داده شد تا کاملًا خشک گرد   80  ی در دما 

  2  ی با نسبت مول   ن ی دارشده با گلوتام عامل   ی رو   د ی اکس   ۀ نانوذر 

نانوذرات   یۀ ته  ی صورت گرفت. برا  ن ی ش ی مراحل پ  ی و ط  1به 

با گلوتام عامل   ی رو   د ی اکس  ت   ن ی دارشده  با    ی وسم ی و کنژوگه 

  200و    ZnO-Gln  ۀ نانوذر   گرم ی ل ی م   500ابتدا    د، ی کارباز 

درصد    96اتانول    تر ی ل ی ل ی م   200در    د ی کارباز   ی وسم ی ت   گرم ی ل ی م 

و  به  شد  درآورده  محلول  حمام    قه ی دق   30صورت  در 

درجه   40  ی ساعت، در دما  24و سپس به مدت   ک ی اولتراسون 

ش  توسط    کر ی در  حاصل  رسوب  گرفت.  قرار  انکوباتور 

بار    3و    د ی جدا گرد  قه ی دق  15به مدت   4000با دور    وژ ی ف ی سانتر 

و   مقطر  آب  اتانول    ر با   1با  شد.    96با  داده  شستشو  دصد 

  80  ی ساعت در دما   6آمده به مدت  دست رسوب به   ت، ی درنها 

 (. 17)   د ی درجه در آون خشک گرد 

ش   ی ک ی ز ی ف   ات ی خصوص   ی بررس  نانوذرات    یی ا ی م ی و 

ا  در    ت ی ماه   یی شناسا   ی برا   FTIRاز    ش، ی آزما   ن ی سنتزشده: 

تجز   وندها ی پ   یی ا ی م ی ش  گروه   ل ی وتحل ه ی و    ی عامل   ی ها حضور 

نانوذرات   در     ZnO@Gln-TSCو    ZnO@Glnمختلف 

شرکت   از  اسپکترومتر  دستگاه   Perkin Elmerتوسط 

(Spectrum 100)   د ی استفاده گرد . 

  ی و فازها   ی ستال ی ساختار کر   ص ی و تشخ   ی بررس   ی برا 

نمون  ثابت  دستگاه    ZnO@Gln-TSC  ۀ سنتزشد   ۀ موجود  از 

اشع  ف PW1730)   کس ی ا   ۀ پراش  موج    پس ی ل ی ،  طول  با  هلند( 

(  Cu-Kα X-ray tube ،λ=1.54056 Åآنگستروم )   1.54056

نمون  شد.  پراش   ی رو   ی پودر   ۀ سنتزشد   ۀ استفاده  سنج  مرکز 

  80تا    10  یۀ با زاو   کس ی ا   ۀ گرفت و اشع   ار چرخان در دستگاه قر 

 شد.   ی ر ی گ اندازه   2θ  یۀ نمونه تابانده و زاو   ی درجه رو 

د   ی پراکندگ   ز ی آنال  روشDLS)   ی ک ی نام ی نور    ی ( 

ها و  ابعاد ذرات موجود در محلول   ع ی توز   ن یی تع   ی برا   ی ک ی ز ی ف 

برا   ها ون ی سوسپانس  نانوذرات    ۀ انداز   ن یی تع   ی است. 

ZnO@Gln-TSC  ی ر ی گ با آب از دستگاه اندازه  شده ده ی پوش  

DLS    مدلSZ-100    شرکتHORIBA Scientific    )ژاپن(

درجه    90ثابت    یۀ با زاو   زر ی روش، پرتو ل   ن ی ا   ر . د د ی استفاده گرد 

نور    ی تابانده و پراکندگ   ون ی به سوسپانس   26300و شدت عبور  

نور   زر ی ل  آشکارساز  برا   ی توسط  شد.    ح ی صح   ل ی تحل   ی ثبت 

  ع ی فاز ما   ۀ ت ی سکوز ی شکست و و   ب ی ، ضر DLSافزار دستگاه  نرم 

 افزار داده شد. و به نرم   د ی مشخص گرد 

نانوذرات    ی بررس   ی برا  از    ZnO@Gln-TSCسطح 

)   ی الکترون   کروسکوپ ی م  شرکت  SEMنگاره   )TESCAN  

برا   MIRA3مدل   از    ی بررس   ی و  نانوذرات  اندازه 

آلمان    Zeiss( شرکت  TEMگذاره )   ی الکترون   کروسکوپ ی م 

 . د ی استفاده گرد   Zeiss-EM900مدل  

(:  AGSمعده )   ی سلول سرطان   ۀ کشت و شمارش رد   

ا  رد   ن ی در  سرطان   ۀ مطالعه،  )   ی سلول  بانک  AGSمعده  از   )

در    AGS  ی ها شد. سلول   ی دار ی خر   ران ی پاستور ا   تو ی انست   ی سلول 

  1درصد و    FBS 10که با    دند ی کشت گرد   DMEM  ط ی مح 

ماکروگرم    10000)هرکدام    ن ی ل ی س ی و پن   ن ی س ی درصد استرپتوما 

م  ترک تر ی ل ی ل ی بر  برا   شده ب ی (  سلول   ی بود.  از    ی شمارش  پس 

کشت،    ط ی مح   تر ی ل ی ل ی م   4و اضافه کردن    ی جداساز   نه، ی پس ی تر 
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دور    وژ ی ف ی سانتر  برا   قه ی دق   5و    RPM1000با  شد.    ی انجام 

حجم  به  آوردن  سلول   تر ی ماکرول   500دست  رنگ،  _محلول 

از    تر ی ماکرول  100بلو به    پان ی از محلول رنگ تر   تر ی ماکرول   400

از آن در    تر ی ماکرول   100و    د ی گرد   Mixاضافه و    ی محلول سلول 

تعداد سلول   خته ی ر   تومتر ی لام هموسا  موجود در هر    ی ها شد. 

  100X  یی نما با بزرگ   Abjective  کروسکوپ ی مربع توسط م 

محاسبه شد. به    گاه ی جا   4  ی ها سلول   ن ی انگ ی و م   د ی شمارش گرد 

عدد    بلو،   پان ی با رنگ تر   ی محلول سلول   ی ساز ق ی برابر رق   5علت  

  1  اس ی ها در مق تا تعداد سلول   د ی ضرب گرد   5شده در  محاسبه 

 . د ی دست آ به   تر ی ل ی ل ی م 

  ت ی سم  ن یی منظور تع نانوذرات: به  ی سلول  ت ی سم   ن یی تع 

سلول   ZnO@Gln-TSCنانوذرات    ی سلول  از    AGS  ی ها بر 

خانه    96  ت ی در پل   AGS  ی ها استفاده شد. سلول   MTT  ش ی آزما 

تراکم   با  گرد   1×   104و  کشت  در    دند ی سلول/چاهک  و 

غلظت  با  نانوذرات    ی ها مواجهه    ZnO@Gln-TSCمختلف 

بار    6هر غلظت    ی برا   MTTقرار گرفتند. تکرارها در تست  

عنوان گروه کنترل در نظر  بدون نانوذرات به   ی ها بود. چاهک 

در    ZnO@Gln-TSCنانوذرات    ی ها برا گرفته شدند. غلظت 

کنترل،    ب ی ترت به   AGS  ۀ رد  ،  3/ 90625،  1/ 953125گروه 

8125 /7  ،625 /15  ،25 /31  ،5 /62  ،125  ،250  ،500  

 است.   تر ی ل ی ل ی م   / کروگرم ی م 

در    24  ی ط   ها سلول  و    گراد ی سانت   ۀ درج   37ساعت 

  / گرم ی ل ی م   0/ 5از محلول    تر ی ماکرول   100انکوبه شدند؛ سپس  

مجدداً    ها ت ی و پل   د ی به هر چاهک افزوده گرد   MTT  تر ی ل ی ل ی م 

انکوبه شدند؛ سپس    گراد ی سانت   ۀ درج   37ساعت در    4به مدت  

  تر ی ماکرول   200و به هر چاهک    د ی کشت خارج گرد   ط ی مح 

انتها، جذب  DMSO)   د ی سولفوکس   ل ی مت ی د  در  شد.  اضافه   )

نانومتر با استفاده    590ها در طول موج  از چاهک   ک ی هر   ی نور 

  ده ی ( سنج ELX800  ،USA  ،USA)   زا ی از دستگاه خوانشگر الا 

بازدارند د ی گرد  دوز   Inhibitory  % 50)   ی ان ی م   ۀ . 

concentration محاسبه شد   ر ی ز   ۀ ( با استفاده از رابط:

زانیم مهار درصد   =
جذب نوری  شاهد   − جذب نوری  تیمار 

جذب نوری  شاهد 
× 100 

 

سنتز    RNAاستخراج   و  ابتدا  cDNAکل  در   :

پل   AGS  ی ها سلول  تراکم    6  ی ها ت ی در  با  و    5×    105خانه 

گرد  کشت  چاهک  نتا دند ی سلول/  اساس  بر    ش ی آزما   ج ی . 

MTT ها در مواجهه با نانوذرات  ، سلولZnO@Gln-TSC    با

قرار گرفتند و به مدت    تر ی ل ی ل ی م   / کروگرم ی م   10  یی غلظت نها 

  ند ی انکوبه شدند. فرا   گراد ی سانت  ۀ درج   37  ی ساعت در دما  24

ک   RNAاستخراج   از  استفاده  با  از    RNAاستخراج    ت ی کل 

سلول   س   Cat.NO: PR891620کشت  شرکت    ناکلون ی از 

گرد  برا د ی انجام  خلوص    ی بررس   ی .  و    RNAغلظت 

سنتز  استخراج  شد.  استفاده  نانودراپ  دستگاه  از    DNAشده 

ک  از  استفاده  با   PrimeScriptTM first  ی تجار   ت ی مکمل 

strand cDNA Synthesis Kit  (Takara, Tokyo, Japan)  
 . د ی انجام گرد 

ا مر ی پرا   ی طراح  در  توال   ن ی :  از    ی ها ی پژوهش، 

مقالات بهره گرفته شد. با انجام   ر ی شده در سا استفاده   ی مر ی پرا 

Blast   تشک غ   ل ی از  محصولات    نان ی اطم   ی راختصاص ی نشدن 

گرد  توال د ی حاصل  در  استفاده   ی مرها ی پرا   ی .  مطالعه  در  شده 

. ( 18آورده شده است )   1  ۀ جدول شمار 

 HULCو  GAPDH ،CASP8  یهاژن مریپرا یتوال  .1جدول شمارۀ 

Gene Forward primer (5′-3′) Reverse primer (5′-3′) Reference 

GAPDH CCCACTCCTCCACCTTTGAC CATACCAGGAAATGAGCTTGACAA )18( 

CASP8 GACTGGATTTGCTGATTACCTACCTAA CCTCAATTCTGATCTGCTCACTTCT )18( 

HULC ACAGACCAAAGCATCAAGCA TTTGCCACAGGTTGAACACTT )18( 
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و    GAPDH  ،CASP8  ی ها ژن   ان ی ب   زان ی م   ی بررس 

HULC   ش ی با استفاده از آزما  Real-time PCR م   ان ی ب   زان ی : 

مقا مطالعه   ی ها ژن  به GAPDHبا ژن    سه ی شده در  عنوان ژن  ، 

داخل  برا به   ی کنترل  جداگانه  بررس   ی طور  ژن  شد.    ی هر 

پرا   ش ی آزما  از  استفاده  ک   ی اختصاص   ی مرها ی با    ت ی هر ژن و 

 ,SYBR Green® Premix Ex TaqTM (TaKaRa  ی تجار 

Japan)   کلر ی و با استفاده از دستگاه ترموسا  ABI 7300 Real-

time PCR system (Applied Biosystems, Foster City, 

CA)   تر ی ماکرول   20مخلوط واکنش    یی . حجم نها د ی انجام گرد  

حاو    SYBR Green  ،1  کس ی مسترم   تر ی ماکرول   10  ی و 

پرا   تر ی ماکرول    cDNA  تر ی ماکرول   2(،  کرومول ی م   2)   مر ی از هر 

 آب مقطر بود.   تر ی ماکرول   6الگو و  

  Real-Time PCRواکنش    یی دما   ی بند زمان   ۀ برنام 

 است:   ر ی صورت ز به   کلر ی در دستگاه ترموسا 

  Taq  م ی آنز   ی ساز منظور فعال چرخه به   ک ی در    ابتدا 

  ی و دما   قه ی دق   10الگو به مدت    DNA  یۀ اول   ی و واسرشت   مراز ی پل 

صورت متناوب  بعد، به   ۀ انجام شد. مرحل   گراد ی سانت   ۀ درج   95

  گراد ی سانت   ۀ درج   95  ی با دما   ه ی ثان   15چرخه به مدت    40در  

  60  ی دما   با   ه ی ثان   60و سپس به مدت    DNA  ی منظور واسرشت به 

  ی به توال   مر ی و اتصال پرا   ی مکمل ساز   ی برا   گراد ی سانت   ۀ درج 

و ساطع شدن نور فلوئورسنت در طول    Qpcr  ی الگو و اجرا 

به    گراد ی سانت   ۀ درج   72و با    د ی اعمال گرد   ی ساز ل ی مراحل طو 

آستانه    ی ها چرخه   ن ی انگ ی م   ان، ی . در پا افت ی   ان ی پا   ه ی ثان   45مدت  

 (CT برا محاسبه    ی (  ژن  ا شد هر  در  روش    ن ی .  از  مطالعه 

و روند    د ی استفاده گرد   Ct- 2  فرمول   و   ∆∆ Ct  ی ا سه ی مقا 

  یۀ فرمول پا   ن ی در ا   2شد. عدد    ی ژن بررس   ش ی افزا   ا ی کاهش  

 دارد.   ی تم ی لگار 
• ∆Ct(Control) = Ct(Target gene) – 

Ct(Reference gene) 

• ∆Ct(Treatment) = Ct(Target gene) – 
Ct(Reference gene) 

• ∆∆Ct = ∆Ct(Treatment) - ∆Ct(Control) 
• Relative fold change = 2-Ct 

ا دست به   ی ها داده  در  دو    ق ی تحق   ن ی آمده  اساس  بر 

انحراف    ۀ ها و محاسب ct  ن ی انگ ی تکرار استوار بود که با گرفتن م 

گرد   رات یی تغ   زان ی م   ار ی مع  به د ی محاسبه  تجز .    ل ی وتحل ه ی منظور 

ت   ی ها و آزمون   SPSS vol.16افزار   ها از نرم داده    ی آنووا و 

در   دار ی معن  ش ی آزما  هر ها در  ژن  ی برا  P<0.05استفاده شد.   

 . نظر گرفته شد 

 پژوهش یهاافتهی 

به FTIR  ش ی آزما   ج ی نتا  بررس :    ی ها گروه   ی منظور 

.  د ی استفاده گرد   FT-IR  ش ی نانوذرات سنتزشده از آزما   ی عامل 

-ZnO@Glnو    ZnO@Glnنانوذرات    FT-IR  ی ها ف ی ط 

TSC   ی جذب   ی ها ک ی اند. پ شده   داده   ش ی نما   1  ۀ در شکل شمار  

 – COO - C-N ی ارتعاشات کشش  ۀ دهند دو نمودار نشان   ن ی ا 

O-C   –   ی ها روه گ   حضور   و  S-C    2وNH   است .
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 b. ZnO@Gln –TSCو   a. ZnO@Glnمربوط به نانوذرات  FT-IR فیط  .1 شماره  شکل 

ط  نانوذرات    ف ی در  به  نوار  ZnO@Gln   (aمربوط   ،

( و  19است )   ی مربوط به رو   cm -1  535ی ها بنفش رنگ(، قله 

  cm -1 883  ۀ و قل   H-Cمربوط به باند    cm -1 710  ۀ قل   ن ی همچن 

  ی کشش   وند ی مربوط به پ   cm -1 1067و    C=O  وند ی مربوط به پ 

O-C   1  1555و    1453،  1378برابر با    ی ها و قله- cm    مربوط به

  ۀ قل   ن ی ( است؛ همچن 21)   N-H( و  20)   C-C  ،C=N  ی ها باند 

3634 1- cm   پ   ز ی ن به  در    H-O  ی کشش   وند ی مربوط  موجود 

-ZnO@Glnمربوط به نانوذرات    ف ی (. در ط 22ساختار است ) 

TSC   (b قل   ی ، نوار آب ،)1 46928ۀ رنگ- cm   و    ی مربوط به رو

  cm -1 3/1362و    cm  ،3/1000 1- cm -1  9/773  ی ها قله 

،  24است )   N-Oو    C-H  ،C-O  ،S=O  وند ی مربوط به پ   ب ی ترت به 

مربوط به    ب ی ترت به   2067/ 3و    1622/ 24  ی ها ادامه، قله (. در  23

قله   N=Hو    C=N  ی وندها ی پ  با    ی ها و  و    2855/ 08برابر 

41 /2629 1- cm   ی ها مربوط به باند  N-C    وN-N  ( 25است  .)

مربوط    cm -1 4000  ا ت   cm -1 3000  ن ی ب   ۀ موجود در محدوده   ۀ قل 

 است.   O-H  وند ی به پ 

ط XRD  ش ی آزما   ج ی نتا  از  پرتو    ی سنج ف ی :  پراش 

برا XRD)   کس ی ا  کر   ۀ مطالع   ی (  نانوذرات    ی ستال ی ساختار 

ZnO@Gln-TSC   پراش    ی الگو   2  ۀ استفاده شد. شکل شمار

  ی ها ک ی است. پ   ZnO@Gln -TSCنانوذرات    ی برا    Xۀ اشع 

الگو  با  مطابق  تأ   ی پراش  سطوح    ۀ دکنند یی انعکاس 

. است   ZnO@Gln -TSC  ۀ نانوذر   ک ی ستالوگراف ی کر 
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 ZnO@Gln-TSC ۀ مربوط به نانوذر XRD  زیآنال .2 شماره  شکل 

 

انعکاس    ی مطابق با الگو   ک ی و بار   ز ی پراش ت   ی ها قله 

،  56/ 47،  47/ 47،  36/ 07،  34/ 27  31/ 57برابر با    θ2  ر ی در مقاد 

درجه که با    77/ 17و    72/ 42،  68/ 97،  67/ 87  66/ 52،  62/ 78

،  110،  102،  101،  002،  100  ی ستالوگراف ی کر   ی ها ی ر ی گ جهت 

103 ( م   202و    004،  201،  200(،  112،    کند، ی مطابقت 

کر   تواند ی م  نانوذرات    ک ی ستالوگراف ی سطوح  به  مربوط 

TSC-ZnO@Gln    د ی شکل مطرح نما   ی را خالص و بلور . 

و    ی فراوان   ع ی توز   3  ۀ : شکل شمار DLS  ش ی آزما   ج ی نتا 

.  دهد ی را نشان م    TSC-ZnO@Gln  ۀ نانوذرات سنتزشد   ۀ انداز 

به   ع ی توز  اندازه ذرات  با  استاندارد،  و    ی ها صورت  مختلف 

. نانومتر محاسبه شد   296  ۀ انداز   ن ی انگ ی پراکنده است. م 

 
 DLS شیحاصل از آزما TSC-ZnO@Glnذرات  ۀانداز عیآ نمودار توز .3 شماره  شکل 

طور که در  : همان SEMو    TEM  ی ها ش ی آزما   ج ی نتا 

شمار  داده   4  ۀ شکل  انداز نشان  است،  نانوذرات    ۀ شده 

TSC-ZnO@Gln   نانومتر است. شکل    70تا    30 ۀ در محدود

گذاره از نانوذرات    ی الکترون   کروسکوپ ی م   ر ی تصو   5  ۀ شمار 
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TSC-ZnO@Gln    هستند   نانومتر   60تا    30  ن ی ب   ی ب ی تقر   ۀ . ذرات با انداز دهد ی را نشان م .

 
 ZnO@Gln-TSC ۀاز نانوذر SEM شیآزما ج ی. نتا4 ۀ شکل شمار 

 
 TSC-ZnO@Gln ۀاز نانوذر TEM شیآزما ج ی. نتا5 ۀ شکل شمار 
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نتا MTT  ش ی آزما   ج ی نتا  نانوذرات    ج ی :  اثر 

TSC-ZnO@Gln    ی سرطان   ی ها بر سلول   ( در  AGSمعده   )

نشان     a.  6  ۀ مختلف و گروه کنترل در شکل شمار   ی ها غلظت 

با نمونه    سه ی صورت درصد بقا در مقا به   ج ی شده است. نتا داده 

نانوذرات    ی برا    IC50  ی شده است. غلظت مهار کنترل گزارش 

TSC-ZnO@Gln     ۀ رد   ی برا   تر ی ل ی ل ی بر م   کروگرم ی م   10برابر با  

)   ی سرطان  آورده شده    b 6.  6  ۀ ( در شکل شمار AGSمعده 

. است 

 
 AGS (P<0.001***) یسرطان یهادر سلول   TSC-ZnO@Glnنانوذرات  MTT. مودار a 6 ۀ شکل شمار 

 
 AGS یسرطان یهادر سلول   TSC-ZnO@Glnنانوذرات   IC50. ممودار b 6 ۀ شکل شمار 

 

:  CASP8و    HULC  ی ها ژن   ان ی ب   زان ی م   ی بررس   ج ی نتا 

ها  سلول   ۀ پس از مواجه   CASP8و    HULC  ی ها ژن   ان ی ب   زان ی م 

از نانوذرات    تر ی ل ی ل ی بر م   کروگرم ی م   10برابر با     IC50با غلظت  

TSC–ZnO@Gln   نتا   ی بررس مواجه   ج ی شد.  که  داد    ۀ نشان 

نانوذرات    AGS  ی ها سلول  تغ   ادشده ی با  ژن    ان ی ب   رات یی به 

CASP8   ی ها در سلول   دار ی معن   ش ی برابر، با افزا   6/ 79  زان ی به م  

  ده ی گروه کنترل منجر گرد   ی ها با سلول   سه ی در مقا   مارشده ی ت 

 ( تغ P<0.001بود  سلول   HULCژن    ان ی ب   رات یی (.    ی ها در 

  سه ی در مقا  دار ی برابر، با کاهش معن   0/ 65 زان ی به م   افته ی مواجهه 

  زان ی م   ج ی (. نتا P<0.001دست آمد ) گروه کنترل به   ی ها با سلول 

شمار   CASP8و    HULC  ی ها ژن   ان ی ب    bو    a.  7  ۀ در شکل 

همچن شده داده    ش ی نما  ژن   ک ی هر   ی برا   ن ی اند.    ی ها از 

GAPDH ،HULC  وCASP8  ذوب در   ی نمونه از منحن  ک ی

در شکل    ر ی تکث   ی نمونه از منحن   ک ی و    cو    a  ،b.  8  ۀ شکل شمار 

آمده است.   cو    a  ،b.  9  ۀ شمار 
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های گروه  در مقایسه یا سلول  Zmo@Gln – TSCدر سلولهای مواجهه یافته با نانوذرات  HULCو ژن  CASP8نمودار تغییرات بیان ژن   .7 ۀ شکل شمار 

 کنترل
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   CASP8 (c)و  GAPDH (a)  ،HULC (b)های یک نمونه از منحنی ذوب متعلق به هر یم از ژن .8 ۀ شکل شمار 
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 CASP8 (c)و  GAPDH  ،(b) HULC (a)های متعلق به هر یم از ژن  یک نمونه از منحنی تکثیر .9 ۀ شکل شمار 

 گیریو نتیجهبحث 

تول   ی نانوتکنولوژ  به   د ی علم    ، ی ک ی ز ی ف   ی ر ی کارگ و 

  100تا    1  ۀ با انداز   یی ها مولکول   ا ی اتم    ک ی ولوژ ی و ب   یی ا ی م ی ش 

دارند و شامل    گر ی از مواد د   ز ی متما   ی نانومتر است که خواص 

بس  حجم  به  سطح  فعال   ار ی نسبت  است.    یی ا ی م ی ش   ی بالا   ت ی و 

ذره    ۀ با کاهش انداز   ج ی نسبت سطح به حجم که به تدر   ش ی افزا 

واقع در سطح ذره    ی ها رفتار اتم   افتن ی باعث غلبه    دهد، ی رخ م 

اتم  رفتار  م   ی ها به  نانوذره  ا شود ی درونی  بر    ن ی .  پدیده 

.  گذارد ی مواد اثر م   گر ی ذره و بر تعاملات آن با د   ات ی خصوص 

  برد ی شدت بالا م نانوذرات را به   ی ر ی پذ سطح واکنش   ش ی افزا 

طراح 26)  مق   ن ی و ن   ی مولکول   ی ها کمپلکس   ی (.  نانو    اس ی در 

نو   تواند ی م  به به   ی ن ی راهکار  عملکرد    ی ساز نه ی منظور  بهبود  و 

  ی کاهش عوارض جانب   حال، ن ی ذرات و درع   ن ی ا   ی سرطان ضد 

  ی رو   د ی مطالعه، نانوذرات اکس   ن ی در ا   ن، ی آنان باشد. بر اساس ا 

و سپس با مولکول    دند ی دار گرد عامل   ن ی با استفاده از گلوتام 

شامل    ی د یی تأ   ی ها ش ی شدند. آزما   نژوگه ک   د ی کارباز   ی وسم ی ت 

FT-IR  ،XRD  ،DLS   ،SEM   وTEM   سنتز    ی بررس   ی برا

  ج ی با نتا   ی که خوشبختانه همگ   د ی نانوذرات انجام گرد   ح ی صح 

درنها   ی مناسب  شد.  مواجه   ت، ی گزارش  از  نانوذرات    ۀ پس 

سلول  با  سم   ی نوما ی آدنوکارس   ی ها سنتزشده  دوز    ی معده، 

 (IC50 تع ) ان ی ب   زان ی آپوپتوز و م   ند ی بر فرا   آن و اثر    د ی گرد   ن یی  

 شد.    ی اب ی ارز   ی سلول   ۀ شد ی ز ی ر در مرگ برنامه   ل ی دخ   ی ها ژن 

  د ی در ارتباط با عملکرد نانوذرات اکس   ی مهم   مطالعات 

شده است  انجام   ی سرطان   ی ها بر سلول   ی رو   د ی اکس   ژه ی و به   ی فلز 

پاندورانگان در    ۀ . در مطالع دهد ی ها را نشان م مثبت آن   ر ی که تأث 

تأث 2016سال   سلول   ZnOنانوذرات    ر ی ،    نوم ی کارس   ی ها بر 

و همچن   کس ی سرو  مطالع   ن ی انسان  ،  2012اختر در سال    ۀ در 
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سلول   ZnOنانوذرات    ر ی تأث  بروز    MCF-7  ی ها بر  موجب 

ها  گرد شدن سلول  ر ی نظ  ی و آپوپتوز  ی ضدسرطان  ی ها ی ژگ ی و 

نتا سلول   ی و از دست دادن چسبندگ  هردو مطالعه    ج ی ها شد. 

نتا  با  )   ۀ آمده در مطالع دست به   ج ی همسو  بود  (.  27،  28حاضر 

گلوتام  افزا   ن ی نقش  بر    سنتزشده نانوذرات    ی اثربخش   ش ی در 

مهم    ار ی گروه کنترل بس   ی ها نسبت به سلول   ی سرطان   ی ها سلول 

  ها ن ی ساخت پروتئ   ی برا   ساز ش ی و پ   ی منبع انرژ   ن ی است. گلوتام 

  ی ها ضرور سلول   ر ی رشد و تکث   ی است که برا   دها ی و نوکلئوت 

است که دو اتم   ن ی ا  ن ی و مهم گلوتام  ی ساختار   ی ژگ ی است. و 

مختلف، اعمال    ی ها اعضا و بافت   ان ی م دارد که با انتقال    تروژن ی ن 

تعادل    م ی در تنظ   ی نقش مهم   ن ی . گلوتام دهد ی خود را انجام م 

) - د ی اس  دارد  ن 29،  30باز    ی ها سلول   ی ک ی متابول   ی ازها ی (. 

منبع سوخت سلول   ن ی به گلوتام   ی سرطان  در جدار    ی به علت 

  ی ها درمان   ۀ توسع   ی برا   تواند ی م   ی ا روده - ی ا معده   ی مجار 

و به حداقل رساندن   یی باشد که به بهبود کارا  ب هدفمند مناس 

سلول   ب ی آس  م   ی ها به  منجر  به  18)   شود ی سالم  توجه  با   .)

مغذ   ی برا   ی سرطان   ی ها سلول   شتر ی ب   ی تقاضا    ی ات ی ح   ی مواد 

  ی رو   د ی دار کردن نانوذرات اکس عامل   نه، ی آم   ی دها ی ازجمله اس 

  هبود را ب   ی سرطان   ی ها نفوذ دارو به سلول   تواند ی م   ن ی با گلوتام 

دستگاه  هدفمند،  درمان  در  پا   ی ده ل ی تحو   ی ها بخشد.    یۀ بر 

توسعه   مختلف  ا   افته ی نانوذرات  در  دارو  درمان   ن ی است.  ها، 

تهاجم به  نم   ی صورت  به   کند، ی عمل  منطقه بلکه    ی ا صورت 

و    ی سالم اثر جانب   ی ها ها و بافت سلول   ی و رو   د ی نما ی عمل م 

که کنژوگه کردن    ست نشان داده ا   ر ی ندارد. مطالعات اخ   ی سم 

به    تواند ی م   ی مشتقات آن به نانوذرات فلز   ا ی   د ی کارباز   ی وسم ی ت 

و   ی ضدتومور  ی ژگ ی و  ش ی افزا  ن ی آنان و همچن  ی دار ی بهبود پا 

)   ی ضدسرطان  گردد  منجر  ت 31آنان  با    ها کاربازون ی وسم ی (. 

م  نانوفلزات  به  تشک   توانند ی اتصال  فعال    ل ی با  کمپلکس 

کنند    د ی فعال تول   ی گرا ژن ی اکس   ی ها گونه   ا، ی و اح   ون ی داس ی اکس 

نتا 32،  33)  به    ک ی   ج ی (.  نقره  نانوذرات  که  داد  نشان  مطالعه 

کاربازون باعث    ی وسم ی و کنژوگه با ت   د ی اس   ک ی همراه گلوتام 

سلول   ی القا  در  )   MCF-7  ی ها آپوپتوز  تشک 10شدند    ل ی (. 

گوگرد و گروه    ی ها با اتم   وند ی پ   ق ی از طر   ی فلز  ی ها کمپلکس 

م   تروژن ی ن  باندها رد ی گ ی صورت  وجود  و    ی گوگرد   ی . 

به    ل ی تما   د ی موجب تشد   TSCدر    ی تروژن ی ن  نانوذرات  اتصال 

  ن ی ب   ی کنش کووالانس با استفاده از برهم   ن ی فلزات سنگ   ی ها ون ی 

،  MTTسنجش    ج ی (. با توجه به نتا 9،  34،  35)   شود ی ها م آن 

نانوذرات   که  شد  مهار    ل ی پتانس   ZnO@Gln-TSCمشخص 

سرطان  الگو   ی سلول  م   ی با  پس  دارند؛  دوز  به    توان ی وابسته 

در درمان سرطان با   ادشده ی عنوان کرد که عملکرد نانوذرات  

القا آن   یی توانا  در  مطالعات    ی مرگ سلول   ی ها  است.  مرتبط 

عملکردها   ی برا   ی د ی مف  بهتر  نانوذرات    ی شناخت  کمپلکس 

معده    ی سرطان   ی ها ها بر سلول کاربازون   ی وسم ی و ت   ی فلز   د ی اکس 

م   است شده  انجام  نتا   ی د یی تأ   تواند ی که    رو ش ی پ   ۀ مطالع   ج ی بر 

  ک ی دارشده با گلوتام کبالت عامل   د ی نانوذرات اکس   ر ی باشد. تأث 

نانوذرات    ر ی تأث   ن ی و همچن   د ی کارباز   ی وسم ی و کنژوگه با ت   د ی اس 

  ی سلول   ۀ کاربازون بر رد   ی وسم ی ت   ی ازول ی آهن کنژوگه با مشتق ت 

  ده ی گرد   ی سلول   ۀ رد   ن ی آپوپتوز در ا   ی سرطان معده باعث القا 

 ( مطالعه 36،  37است  در  اکس   ر ی تأث   ی ا (.    کل ی ن   د ی نانوذرات 

نانوذرات مس    ر ی تأث   ن ی و همچن   د ی کارباز   ی وسم ی کنژوگه با ت 

نشان داد که    AGS  ی ها بر سلول   د ی کارباز  ی وسم ی کنژوگه با ت 

خاص   ن ی ا  با  سرطان   ی کشندگ   ت ی نانوذرات  موجب    ، ی سلول 

 (. 38،  39شد )   هند خوا   ی آبشار آپوپتوز   ی انداز راه 

CASP8   است    ی رون ی در آغاز آپوپتوز ب   ی مهم   م ی آنز

  ج ی . نتا شود ی القا م   ی خارج سلول   ی ها گنال ی که در پاسخ به س 

  ZnO@Gln-TSCنانوذرات    ر ی حاضر نشان داد که تأث   ۀ مطالع 

  6/ 79 زان ی را به م  CASP8ژن   ان ی معده ب  ی سرطان  ی ها بر سلول 

  ر ی س داده و موجب فعال شدن م   ش ی نسبت به گروه کنترل افزا 

  ی ها از مولکول   ی ها انواع   miRNAشده است.   ی رون ی آپوپتوز ب 

غ   ی ا رشته تک  بر    RNA  ۀ رکدکنند ی کوچک  که  هستند 

سلول   ی متعدد   ی ک ی ولوژ ی ب   ی ندها ی فرا  رشد  و    ز ی تما   ، ی مانند 

  ی ها سرطان   جاد ی که با ا   HULC.  گذارند ی م  ر ی تأث   یی زا سرطان 

فعال گردد و با   CREBتوسط  تواند ی مختلف مرتبط است، م 

، با    miR-613ازجمله    کننده م ی تنظ   ی ها RNAهدف قرار دادن  

  ن ی (. در ا 40،  41شود )   ر ی درگ   ی سرطان   ی ها سلول   ع ی رشد سر 

نانوذرات   اثر  ب    ZnO@Gln-TSCمطالعه،    RNA  ان ی بر 

سلول   HULC  ۀ رکدکنند ی غ   ی طولان    ی بررس   AGS  ی ها در 

در    0/ 65تا    HULCژن    ان ی ب   زان ی نشان داد که م   ج ی . نتا د ی گرد 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 s

jim
u.

m
ed

ila
m

.a
c.

ir
 o

n 
20

25
-1

0-
20

 ]
 

                            15 / 19

https://sjimu.medilam.ac.ir/article-1-8285-en.html


124 

جل
م

من
 به

م /
یلا

ی ا
شک

 پز
وم

 عل
گاه

انش
ه د

 
14

03
 

  
 

 

  ک ی   ج ی است. نتا   افته ی گروه کنترل کاهش   ی ها با سلول   سه ی مقا 

  ۀ نانوذرات نقر   ی آپوپتوز   ات ی خصوص   ی منظور بررس مطالعه به 

گلوتام عامل  با  ت   ن ی دارشده  با  کنژوگه    د ی کارباز   ی وسم ی و 

 (Ag@Gln-TSC سلول بر  ژن    ی سرطان   ی ها (  که  داد  نشان 

CASP8   افزا ژن  3/ 8)   دار ی معن   ش ی با  و   )HULC   کا   هش با 

بردند    ش ی آپوپتوز پ   ی را به سو  ی (، سلول سرطان 0/ 3)   دار ی معن 

 (18 .) 

سنتز شد    ZnO@Gln-TSCمطالعه، نانوذرات    ن ی ا   در 

آپوپتوز    ق ی از طر   ی سلول سرطان  ی و کشندگ   ت ی سم   ی ژگ ی و و 

.  د ی گرد   ی معده بررس   ی سرطان   ی ها مهم در سلول   ی ها ژن   ان ی با ب 

تأث   ج ی نتا  که  داد  بر    ZnO@Gln-TSCنانوذرات    ر ی نشان 

  ی و القا   ی سلول   ر ی موجب مهار تکث   AGS  ی سرطان   ی ها سلول 

طر   وز آپوپت  کاهش    CASP8  ژن   ان ی ب   زان ی م   ش ی افزا   ق ی از  و 

  ن ی که ا   دهد ی نشان م   ها افته ی شده است.    HULC  ژن   ان ی ب   زان ی م 

به    ی درمان ی م ی ش   ی برا   ی قو   ر ی ضدتکث   ی ا عنوان ماده نانوذرات 

 . شود   ی بررس   شتر ی ب   تواند ی م   ی سرطان   ماران ی ب 
 

   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 

م نوی  اعلام  ا   دارند ی سندگان  انجام  در    ن ی که 

 . گزارش نشده است   ی تعارض منافع   چگونه ی پژوهش،ه 

 یمال تی حما

 . نکرده است.   افت ی در   ی مال   ت ی حما   چ ی پروژه ه   ن ی ا 

 سندگانی مشارکت نو

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