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 1401 آبانتاریخ پذیرش:  1401 تیرتاریخ دریافت: 

 چکیده
مطالعه  استفاده از محصولات نانوفناوری در تشخیص و درمان انواع سرطان مورد توجه قرار گرفته است.

 Scenedesmus جلبکعصاره  کنژوگه با نقره با استفاده از 4O2BiFeنانوکامپوزیت  ساختحاضر با هدف 

obliquus  های رده سرطان معده های آپوپتوز در سلولی و بیان ژنمانزندهو تعیین اثر آن بر(AGS ) انجام

( با استفاده از آزمایش HEK293و رده نرمال ) AGSهای پذیرفت. اثر ضدسرطانی نانوکامپوزیت بر سلول

MTT 50شد و غلظت مهاری  بررسی ( 50درصدIC تعیین )8های د. سپس، بیان ژنشCASP ،53p و CAD 

تعیین شد. نتایج نشان  Real Time PCRبا آزمایش  شاهدهای های تیمار شده در مقایسه با سلولدر سلول

سبب مهار تکثیر  Ag4O2BiFe@لیتر و بالاتر، نانوکامپوزیت ر میلیدمیکروگرم  25/31های داد که در غلظت

لیتر و برای رده ر میلیدمیکروگرم  56نیمه مهاری برای رده سرطانی  غلظت. های سرطان معده شدسلول

شده سبب  ساختهها با نانوکامپوزیت لیتر تعیین شد. همچنین، مواجهه سلولر میلیدمیکروگرم  134نرمال 

برابر شد. بر  5/3و  51/2، 27/3به میزان به ترتیب  CADو  CASP8 ،p53های دار بیان ژنافزایش معنی

های سرطان ضدسرطانی مناسبی علیه سلول از ویژگی Ag4O2BiFe@س نتایج این مطالعه، نانوکامپوزیت اسا

مکانیسم مهار سلولی مطرح  عنوان بهی مسیرهای سیگنالی مرگ سلولی سازفعالمعده برخوردار است و 

 د.شومی

 .آپوپتوز، بیسموت، سرطان معده، نانوکامپوزیت کلیدی: واژگان

 شناسی، واحد رشت، دانشگاه آزاد اسلامی، رشت، ایران.گروه زیست دکتری، دانشجوی -1

شناسی، مرکز تحقیقات گیاهان دارویی، سلامت و امنیت غذایی، واحد بروجرد، دانشگاه آزاد گروه زیستاستادیار  -2

 .اسلامی، بروجرد، ایران

 رشت، ایران.شناسی، واحد رشت، دانشگاه آزاد اسلامی، دانشیار گروه زیست -3

 salehzadeh@iaurasht.ac.ir؛ rezayari@iaub.ac.ir مسئول: گاننویسند *



 1402(، 2)11شمسی و همکاران                                                                    فیزیولوژی و بیوتکنولوژی آبزیان:  [116]

 

مقدمه

به دنبال ظهور دانش فناوری نانو، استفاده از 

های گوناگون محصولات در ابعاد نانو در زمینه

زیست، پزشکی و بهداشت  شامل صنعت، محیط

مورد توجه فراوان قرار گرفته است. محصولات 

که حداقل یکی از  شودگفته مینانو به ترکیباتی 

 Khan etنانومتر باشد ) 100کمتر از  هاابعاد آن

al., 2019 چنین محصولاتی به دلیل اندازه .)

و نسبت سطح به حجم بالایی که  بسیار کوچک

توانند در مصارف زیست پزشکی مورد دارند می

توجه و استفاده قرار گیرند. به دلیل اندازه 

آسانی در بدن  توانند بهکوچک، نانوذرات می

های هدف و خود را به اندام دنکنبیماران حرکت 

های نانوکامپوزیت ساختبرسانند. علاوه بر این، 

آنها پیچیده چند مولکولی امکان هدایت هدفمند 

سازد. به همین دلیل، در بدن فراهم میرا 

منظور تشخیص و استفاده از این گونه ذرات به 

هایی همچون سرطان، مورد یا درمان بیماری

     ست. قرار گرفته ا پژوهشگرانتوجه بسیاری از 

علاوه، دارورسانی هدفمند با استفاده از به 

تواند منجر به کاهش عوارض محصولات نانو می

د شوناخواسته و سمی ترکیبات دارویی 

(Awasthi et al., 2018.) 

ترین عوامل بیماری سرطان یکی از مهم

و میر در جوامع بشری در نظر گرفته  مرگ

و ابتلا و مرگ شود. افزایش روز افزون موارد می

جمله  ها ازمیر ناشی از برخی از انواع سرطان

چندان بالای سرطان معده، نشانگر کارآمدی نه 

. بنابراین، استفاده استهای درمانی حاضر روش

فناوری در زمینه مبارزه با از محصولات زیست

اند. از پیش مورد توجه قرارگرفته سرطان بیش

                 نانوذرات دارای خاصیت مغناطیسی ساخت

ثر در وعنوان یک روش ساده، کاربردی و م به

زمینه هدایت هوشمندانه ترکیبات دارویی به 

. نانوذرات استهای هدف مطرح سوی بافت

آسانی تحت یک میدان  مغناطیسی به

توانند اثر و می شوندمیمغناطیسی هدایت 

ثرتری ود را به نحو متشخیصی و یا درمانی خو

. بر اساس چنین هدفی، نانوذرات کننداعمال 

مناسب در زمینه  انتخابحاوی آهن یک 

دارورسانی هدفمند هستند. مطالعات بسیاری در 

زمینه طراحی نانوذرات حاوی لیگاندهای 

منظور شناسایی یا درمان  مغناطیسی به

 Yigitهای سرطانی انجام پذیرفته است )سلول

et al., 2012.) 

های نانوذرات با استفاده از روش ساخت

شیمیایی دارای معایب مختلفی همچون 

محیطی، استفاده از مواد های زیست آلودگی

سمی، نیاز به استفاده از تجهیزات و شرایط 
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 Deepak etآزمایشی ویژه و هزینه بالا است )

al., 2019های سبز (. به همین دلیل روش

با استفاده از موجودات نانوذرات مختلف،  ساخت

، مورد توجه بسیاری از آنهازنده و یا محصولات 

ها به دلیل قرار گرفته است. جلبک پژوهشگران

آسان و ارزان بودن  و سرعت رشد زیاد شتندا

طور وسیعی توانند به ، میآنهاهای کشت روش

های مختلف به کار گرفته شوند در زمینه

(Khan et al., 2022 همچنین .) به دلیل حضور

ها و ترکیبات فعال شامل رنگدانهترکیبات زیست

توانند می ،های جلبکیاکسیدان در عصارهآنتی

سازگار مطرح های زیستعنوان احیا کنندهبه 

طور  شوند و به همین دلیل این موجودات به

نانوذرات مختلف به  ساختمنظور گسترده به 

 (.Prerna et al., 2019شوند )کار گرفته می

 Scenedesmus obliquus گونه جلبکی

های مختلف پتانسیل فراوانی در زمینه

های جمله حذف آلاینده فناوری اززیست

شیمیایی و تولید سوخت زیستی نشان داده 

اند است. علاوه بر این، مطالعات اخیر نشان داده

 ساختمنظور تواند به که عصاره این جلبک می

 Sharifستفاده قرار گیرد )نانوذرات فلزی مورد ا

et al., 2022 .) 

است بیسموت یکی از عناصر جدول تناوبی 

-که اخیرا در زمینه صنایع پزشکی و آرایشی

بهداشتی مورد استفاده و توجه قرارگرفته است 

(Alamer et al., 2021 مطالعات جدید نشان .)

اند که نانوذرات بیسموت قادر به تخریب داده

های سرطانی و مهار ساختارهای برخی از سلول

. اگرچه به دلیل مطالعات کمتر روی آنها هستند

های آن، استفاده از آن در زمینه مقابله با سلول

سرطانی کمتر مورد توجه قرار گرفته است. از 

قره به دلیل زیست طرف دیگر، استفاده از ن

های ضدمیکروبی و سازگاری بالا و ویژگی

عنوان یکی از  قبول، بهضدسرطانی قابل 

ترین نانوذرات در زمینه مقابله و تخریب رایج

شود های سرطانی در نظر گرفته میسلول

(Skonieczna and Hudy, 2018.)  بر این

سبز  ساختمنظور  بهاضر حاساس، پژوهش 

کنژوگه شده با نقره  4O2BiFe نانوذرات

(@Ag4O2BiFe با استفاده از جلبک )

Scenedesmus obliquus  و بررسی اثر آن بر

های مرتبط با مرگ سلولی شامل بیان برخی ژن

CAD ،CASP8  وp53 های رده در سلول

 سرطانی معده انجام پذیرفت. 

 

 هاروش و مواد

 جلبک گیری ازعصاره

 Scenedesmusتهیه عصاره جلبک 

obliquus  با استفاده از حمام آبی و بر اساس



 1402(، 2)11و بیوتکنولوژی آبزیان:  شمسی و همکاران                                                                    فیزیولوژی [118]

 

انجام ( 2019و همکاران ) Salehzadehروش 

جلبک به میزان  شده خشکشد. در ابتدا پودر 

 .لیتر آب مقطر تهیه شدمیلی 100در  درصد 2/0

به مدت نیم ساعت  به دست آمدهسوسپانسیون 

گراد قرار سانتی درجه 55در حمام آبی در دمای 

مدت به به دست آمده سپس، عصاره داده شد. 

، Hettichدور سانتریفوژ ) 3000دقیقه در  10

و محلول رویی پس از عبور دادن از آلمان( شده 

ی دارنگهکاغذ صافی تا زمان استفاده در یخچال 

 شد.

 

 نانوکامپوزیت ساخت

بر اساس روش  4O2BiFe ابتدا نانوذرات

Salehzadeh ( 2019و همکاران )ساخته 

گرم از نمک بیسموت  2/0شدند. برای این کار 

 100گرم از نمک نیترات آهن در   4/0و 

مخلوط واکنش به  .آب مقطر حل شد لیترمیلی

درجه  80مدت یک ساعت در حمام آبی 

گراد هم زده شد. در مرحله بعد، محلول سانتی

NaOH 6 کم به صورت تدریجی و کم مولار به

ه رسوبات نانوذرات د تا زمانی کشمحلول اضافه 

4O2BiFe  به دست آمده پدیدار شوند. رسوبات

و آب مقطر شستشو  صورت متوالی در اتانل به

گراد درجه سانتی 70داده شد و سپس در دمای 

گرم از میلی 40در مرحله بعد،  خشک شد.

گرم نیترات نقره میلی 20و  4O2BiFeنانوذرات 

به دست آمده به آب مقطر اضافه شد و مخلوط 

درجه  55دقیقه در دمای  50 به مدت

گراد هم زده شد. سپس عصاره جلبکی سانتی

شده به مخلوط واکنش افزوده شد و به تهیه 

شب در دمای اتاق هم زده شد. در مدت یک 

پایان، نانوکامپوزیت کنژوگه با نقره با استفاده از 

دقیقه  10و مدت  6000سانتریفیوژ با دور 

با استفاده از اتانل و آب مقطر ، دهشجداسازی 

درجه  70شستشو داده شد و در دمای 

 گراد خشک شد.سانتی

 

 های فیزیکی و شیمیایی بررسی ویژگی

های منظور تعیین برخی از ویژگیبه 

های شیمیایی نانوذرات، از آزمایش -فیزیکی

(، FT-IR) هیفور لیمادون قرمز تبد یسنجفیط

میکروسکوپ  (،XRD) کسیپراش پرتو ا

( و میکروسکوپ الکترونی SEMالکترونی نگاره )

د. بررسی تغییرات در ش( استفاده TEMگذاره )

و  4O2BiFeهای عاملی نانوذرات گروه

@Ag4O2BiFe  با استفاده از آنالیزIR-FT  و

، IR 100) توسط دستگاه اسپکتروفوتومتر

Nicolet ،بر  400-4000 و در دامنه (کانادا

صورت پذیرفت. بررسی ساختار متر سانتی

با استفاده از  Ag4O2BiFe@کریستالی نانوذره 
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، Cu-Kα X-ray Tube) دستگاه دفراکتومتر

λ=1.54056Å ،Philips X’Pert MPD ،

شناسی یخترانجام شد. همچنین بررسی هلند( 

ذرات با استفاده از تصویربرداری  اندازهو تعیین 

 EM10C-100میکروسکوپ الکترونی گذاره )

KV TEM ،Zeiss ،( و نگاره )آلمانMIRA3، 

TESCAN ،.چک( صورت گرفت 

 

های سرطانی معده و ی سلولمانزندهبررسی 

 درصد نانوکامپوزیت 50تعیین غلظت مهاری 

بر  Ag4O2BiFe@تعیین اثر سمیت  برای

 Adenocarcinomaهای سرطانی معده )سلول

Gastric Cell Line: AGS و رده نرمال )

(Human Embryonic Kidney 293: 

HEK293 از آزمایش )MTT (2-(4,5-

Dimethythiazol-2-yl) -2,5-

Diphenyltetrazolium Bromide استفاده )

و رده نرمال از بانک  AGSهای شد. سلول

سلولی انستیتو پاستور ایران تهیه و در محیط 

 DMEM (Dulbecco's Modifiedکشت 

Eagle Medium ) منظور کشت داده شدند. به

های ها در پلیت، سلولMTTانجام آزمایش 

سلول 1×410خانه و با فراوانی  96کشت سلولی 

های در هر چاهک تهیه شدند. سپس، غلظت

)از  Ag4O2BiFe@مختلفی از نانوکامپوزیت 

لیتر( به ر میلیدمیکروگرم  500تا  6/15

د. برای هر غلظت سه تکرار در شها اضافه چاهک

های فاقد نانوکامپوزیت نظر گرفته شد و چاهک

ها در نظر گرفته شدند. پلیت شاهدعنوان هم به 

درجه  37ساعت در دمای  24به مدت 

میکرولیتر  200سپس  .شدندانکوبه گراد سانتی

به  MTTلیتر ر میلیدگرم میلی 5/0از محلول 

ساعت  4مدت  ها افزوده شد و بههمه چاهک

انکوباسیون ادامه یافت. در مرحله بعد، محیط 

میکرولیتر  200ها خارج شد و کشت از چاهک

د. ش( اضافه DMSOدی متیل سولفوکسید )

دقیقه در دمای اتاق بر روی  30ها به مدت پلیت

شیکر قرار داده شدند و سپس جذب نوری 

نانومتر با دستگاه  570موج ها در طولچاهک

شد. در ، آمریکا( خوانده BioTekیدر )الایزا ر

 1رابطه ها با استفاده از پایان، زیستایی سلول

-Halfدرصد ) 50د و غلظت مهاری شمحاسبه 

maximal Inhibitory Concentration: 

50ICافزار ( با استفاده از نرمGraph Prism 

 .(Zhao et al., 2017تعیین شد )

 

 :1رابطه 
I (%) = 100 – [(AS

 / AC) × 100] 

I درصد مهار؛ :SA :؛ جذب نوری نمونهCA : جذب

 .نوری شاهد
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 هابررسی بیان ژن

بر  Ag4O2BiFe@منظور بررسی اثر  به

 ردهدر  p53و  CAD ،CASP8های بیان ژن

پس از  هاسلولاین ، سرطان معده یسلول

، DMEMسازی و رشد در محیط کشت آماده

در یاد شده ساعت با نانوکامپوزیت  24به مدت 

تیمار شدند. ( 50IC)درصد  50غلظت مهاری 

ها جداسازی و شستشو داده شدند سپس سلول

 TriZolکل با استفاده از کیت  RNAو محتوی 

(Invitrogen استخراج )د.ش، آمریکا 

شده با  استخراج RNAکمیت و کیفیت 

 NanoDropاستفاده از دستگاه نانودراپ )

2000c Spectrophotometers، Thermo 

Scientific ، آمریکا( ارزیابی شد و مولکول

cDNA  ساختبا استفاده از کیت cDNA 

(Takara )ها با آغازگرشد. طراحی  ساخته، ژاپن

( 6ورژن ) Gene Runnerافزار استفاده از نرم

 شاهدعنوان  به GAPDHو از ژن  انجام پذیرفت

(. محاسبه مقدار 1د )جدول شداخلی استفاده 

های مورد مطالعه  با استفاده از روش بیان ژن

Real Time PCR  و در دستگاه ترموسایکلر

(ABI 7300 انجام پذیرفت. تکثیر )آمریکا ،

 2های مورد مطالعه با توجه به برنامه جدول ژن

ها مورد انجام شد. محاسبه میزان بیان نسبی ژن

شده با  و تیمار شاهدهای مطالعه در نمونه

 ,Pfafflانجام گرفت )  CT∆∆استفاده از روش 

2001.) 

 

 های مورداستفاده در این پژوهشآغازگرتوالی  :1جدول 

 (′3-′5)  توالی نام ژن

CAD F: TGGCAGAGATCGGAGAGCAT 

 R: TCCTTCCATCCCTTCAGAGACTT 

GAPDH F: CCCACTCCTCCACCTTTGAC 

 R: CATACCAGGAAATGAGCTTGACAA 

p53 F: CATCTACAAGCAGTCACAGCACAT 

 R: CAACCTCAGGCGGCTCATAG 

Caspase8 F: GGAAGCAAGAACCCATCAAGG 

 R: GCCCTGCCTGGTGTCTGA 

F :Forward ؛R :Reverse. 
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 qRT-PCRبرنامه و مراحل واکنش  :2جدول 

 تعداد چرخه )ثانیه( زمان گراد()درجه سانتی دما مراحل

 1 30 95 دناتوراسیون اولیه

 5 95 دناتوراسیون

 20 60 اتصال 40

 30 72 بسط

 

 آزمون آماری

افزار آماری آزمون آماری با استفاده از نرم

SPSS  انجام شد. بررسی تفاوت  18ویرایش

توسط آزمون  MTTداری در آزمایش معنی

 One-wayطرفه )واریانس یک تحلیل

ANOVA )در سطح  توکی آزمونو پس

و بررسی آماری ( >05/0Pدرصد ) 95اطمینان 

 T (T Studentتغییرات بیان ژن نیز با آزمون 

Test ) 95در سطح اطمینان ( 05/0درصدP<) 

 انجام شد.

 

 نتایج

 های فیزیکی و شیمیاییویژگی

، در الگوی FT-IRبر اساس نتایج آزمون 

 474 مشاهده درهای قابل پیک 4O2BiFeطیف 

 مرتبط با ارتعاشات اکسید رتمبر سانتی 526و 

بر  825 موج . همچنین، طولبود( M-Oفلزی )

طول  بود و در C-Hمربوط به باندهای متر سانتی

به ترتیب متر بر سانتی 1383 و1323های موج

 N-O و C-Hارتعاشات کششی مربوط به 

 3449موج  علاوه بر این، در طول  د.شمشاهده 

 قابل O-H به مربوط ارتعاشاتمتر بر سانتی

 .بود مشاهده

در طیف مربوط به نانوکامپوزیت 

@Ag4O2BiFe،  شده در ارتعاشات مشاهده

 مربوطمتر بر سانتی 530و  447 هایموج طول

و ارتعاشات در ( M-O) فلز -پیوند اکسید  به

بر  1389و  1079، 823های موجطول 

، C-H کششی هایمربوط به پیوندمتر سانتی

C-O  وC-H بر  1648 موج. در طول بود

 C=O به کششی مربوط ارتعاشاتمتر سانتی

 همچنین ارتعاشاتی در .بود مشاهدهقابل 

متر بر سانتی 3444و  2925 هایموجطول

 O-H پیوندهای به د که مربوطشمشاهده 

. بود)هیدروکسیل و آب موجود در ساختار( 

 4O2BiFeذرات  IR-FTالگوی طیفی  1 شکل

 دهد.را نمایش می Ag4O2BiFe@و 
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 Ag4O2BiFe@بررسی ساختار کریستالی 

صورت پذیرفت. بر  XRDبا استفاده از آزمون 

 27( 2θهای برابر با دو تتای )پیک ،اساس نتایج

عنصر درجه مربوط به  53درجه و  33درجه، 

 89-3722 نقره بود که مطابق با کارت شماره

JCPDS است (Shameli et al., 2012 .)

درجه  25همچنین، یک پیک در دو تتای 

د که مربوط به عنصر بیسموت بود و شمشاهده 

 Dadashiمطابق با گزارش های پیشین است )

et al., 2015های مربوط (. علاوه بر این، پیک

                         ، 42، 35، 30نیز در دو تتای  4O2Feبه 

 ElNahrawy etد )شدرجه مشاهده  62و  45

al., 2020 الگوی طیف  2(. شکلXRD 

را نمایش  Ag4O2BiFe@نانوکامپوزیت 

 دهد.می

 

 

 

 .Ag4O2BiFe@ب(  .4O2BiFeشده. الف(  نانوذرات ساخته IR-FT آزمایش: 1شکل 
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 Ag4O2BiFe@نانوذرات  XRD آزمایش: 2شکل 
 

شناسی نانوکامپوزیت بررسی اندازه و ریخت

@Ag4O2BiFe های با استفاده از میکروسکوپ

الکترونی گذاره و نگاره نشان داد که ذرات 

شده دارای ظاهر نسبتا کروی بوده و ابعاد ساخته 

. همچنین بودنانومتر  73تا  39ذرات در محدوده 

شده از پراکندگی بر اساس نتایج، ذرات ساخته 

 3. شکل بودندنسبتا مناسبی برخوردار 

ی و اندازه ذرات ساخته شناسهای ریختویژگی

 دهد.شده را نمایش می

 

در  سرطانی معدههای مانی سلولبررسی زنده

 Ag4O2BiFe@مواجهه با نانوکامپوزیت 

های مانی سلولمیزان زندهبررسی نتایج 

های مختلف سرطانی معده در مواجهه با غلظت

با استفاده از  Ag4O2BiFe@نانوکامپوزیت 

شده نشان داد که ذرات ساخته  MTTآزمایش 

های دارای خاصیت سمیت بالایی علیه سلول

های که در غلظت طوری به بودسرطانی معده 

لیتر باعث ر میلیدگرم میلی 25/31بالاتر از 

های مانی سلولدار میزان زندهکاهش معنی

مانی دیگر، میزان زنده بیان . بهشدمذکور 

 یاد شدهدر مواجهه با نانوذرات  AGSهای سلول

لیتر حدود ر میلیدگرم میلی 25/31در غلظت 

 ردگرم میلی 500درصد و در تیمار حاوی  36

درصد  90لیتر از نانوذرات به میزان بیش از میلی

مانی میزان زنده 4کاهش داشت. شکل 

در را ل های سرطانی معده و رده نرماسلول
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های مختلف نانوکامپوزیت حضور غلظت

@Ag4O2BiFe دهد. همچنین نمایش می

درصد برای رده  50میزان غلظت مهاری 

لیتر و رده نرمال ر میلیدمیکروگرم  56سرطانی 

گیری شد.لیتر اندازهر میلیدمیکروگرم  134

 

  

 

 .نگارهمیکروسکوپ الکترونی ب(  الف و. Ag4O2BiFe@: تصاویر میکروسکوپ الکترونی 3شکل 

  .میکروسکوپ الکترونی گذارهج( 
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؛ انحراف معیار ±میانگین ) Ag4O2BiFe@های مختلف ها در مواجهه با غلظتسلولمانی میزان زنده :4شکل 

n=3) )های رده سلول. الفAGSدار با اختلاف معنینشان دهنده  «*»علامت . نرمالهای رده . ب( سلول

 (.001/0P :***)است  شاهد

 

ثر در آپوپتوز در وهای مبیان نسبی ژن

 Ag4O2BiFe@های مواجه شده با سلول

و  CAD ،p53های بررسی تغییرات بیان ژن

CASP8 های در سلولAGS سازی شده مواجه

لیتر ر میلیدمیکروگرم  56با غلظت 

نانوکامپوزیت نشان داد که میزان بیان هر سه 

طور چشمگیری افزایش یافت. بیشترین ژن به 

د که شمشاهده  CADمیزان بیان در مورد ژن 

برابری را نشان داد. همچنین  5/3افزایش بیان 

نیز به  p53و  CASP8های میزان بیان ژن

در را برابری  51/2و  27/3ترتیب افزایش بیان 

نشان دادند. نتایج بررسی بیان  شاهدمقایسه با 

 نمایش داده شده است. 5ژن در شکل این سه 

 
 



 1402(، 2)11و بیوتکنولوژی آبزیان:  شمسی و همکاران                                                                    فیزیولوژی [126]

 

 

 

 

 

 ±)میانگین Ag4O2BiFe@های سرطان معده مواجه یافته با های آپوپتوتیک در سلول: میزان بیان ژن5شکل 

دار نشان دهنده اختلاف معنی «*»علامت  .CADج( ژن  .p53ب( ژن  .CASP8. الف( ژن (n=3؛ انحراف معیار

 (.001/0P: ***) با شاهد است
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 بحث

ترین عنوان یکی از شایعسرطان معده به 

شود انواع سرطان در تمامی کشورها شناخته می

های زیاد در زمینه مبارزه با پیشرفت با وجودو 

این بیماری، همچنان سرطان معده یکی از 

و  ترین عوامل کاهش کیفیت زندگی و مرگمهم

شود. میزان موارد ها در نظر گرفته میمیر انسان

و میر ناشی از سرطان در سالیان ابتلا و مرگ 

گذشته روندی افزایشی داشته است که این امر 

های گیری عوامل پیشگیرانه و روشکار لزوم به

دهد از پیش نشان میدرمانی نوین را بیش 

(Sung et al., 2021 .) 

استفاده از نانوذرات فلزی در درمان انواع 

عنوان یک رویکرد جدید در مختلف سرطان به 

این زمینه معرفی شده است. این ذرات به دلیل 

قابلیت پراکنش در بدن و پایداری زیادی که 

مناسب در زمینه  انتخابتوانند یک دارند می

طراحی نانوداروها باشند. مطالعات جدید اغلب 

زایش اثربخشی و کاهش عوارض اف در زمینه

جانبی این ترکیبات متمرکز شده است. بر این 

تواند اساس، استفاده از نانوذرات چند عاملی می

منجر به افزایش کارآمدی و کاهش عوارض 

سمیت ناخواسته این محصولات شود. بر این 

خاصیت ضدسرطانی اساس، در مطالعه حاضر 

اده از با استفکه  Ag4O2BiFe@نانوکامپوزیت 

ساخته شد،  Scenedesmus obliquus جلبک

د و اثر آن شهای سرطان معده ارزیابی بر سلول

ثر در مرگ سلولی وهای مبر بیان برخی ژن

نتایج این مطالعه نشان داد که  گیری شد.اندازه

 S. obliquusبا استفاده از عصاره جلبک 

را  Ag4O2BiFe@توان نانوکامپوزیت می

های جلبکی سرشار از ترکیبات ساخت. عصاره

ها هستند و این رنگدانهاکسیدانی و آنتی

های طبیعی توانند نقش احیا کنندهترکیبات می

و از طریق مهار افزایش اندازه، منجر  کنندرا ایفا 

شدن ذرات در ابعاد نانو شوند به ساخته 

(Prerna et al., 2019بررسی .) های فیزیکی                     

 ساختخوبی شده به  و شیمیایی انجام

 را نشان داد.  Ag4O2BiFe@نانوکامپوزیت 

در  Ag4O2BiFe@ ذرهبررسی اثر نانو برای

 (AGSمعده )سرطانی رده های زیستایی سلول

ه ب MTT(، آزمایش HEK293و رده نرمال )

ساعته انجام شد. نتیجه نشان داد که  24صورت 

صورت ه ب AGSهای سرطانی سلولتکثیر 

 500کاهش یافت. در غلظت  غلظتوابسته به 

لیتر بیشترین مهار تکثیر ر میلیدمیکروگرم 

 HEK293 هم و AGSسلولی هم در رده 

 مشاهده شد.

 Ag4O2BiFe@ی برا 50ICغلظت مهاری 

برای رده لیتر میلیر د  میکروگرم 56با  برابر
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لیتر میلیر د  میکروگرم 134معده و  سرطانی

در  50IC بالا بودن مقدار نرمال بود. برای رده 

 ذرهرده نرمال، بیانگر این است که این نانو

های نرمال نسبت به سمیت کمتری روی سلول

توان آن می از این رو، .های سرطانی داردسلول

های کار برد که برای سلوله هایی برا در غلظت

در نهایت  .نرمال سمیت کمتری داشته باشد

ه شده ب ساختهمشخص شد که این نانوذره 

عمل می کند. این اثر با  غلظتصورت وابسته به 

های نانوکامپوزیتدر آنها  کهاتی مطالع

@Ag4O2ZnFe  و@Ag4O2CoFe  با عصاره

ده بودند و به ترتیب روی ش ساختهجلبک 

ده بودند شهای رده پستان و معده بررسی سلول

 ,.Hajializadeh et al) همخوانی داشت

2022; Jodati et al., 2022.) 

بررسی قابلیت ضدسرطانی نانوکامپوزیت 

@Ag4O2BiFe  ذرات بهاین نانونشان داد که 

های سرطانی خوبی قادر به مهار تکثیر سلول

های طورکلی، تولید رادیکالمعده هستند. به 

های هیدروکسیل، واکنشگر اکسیژن شامل یون

ترین پیامد مواجهه سوپراکسید مهمپراکسید و 

با نانوذرات فلزی گزارش شده است. این 

ها به دلیل ناپایداری بسیار زیاد با مولکول

جمله اسیدهای نوکلئیک  ساختارهای سلولی از

توانند منجر و می دهندمیها واکنش و پروتئین

به تخریب اجزای سلولی و اختلال در فرایندهای 

(. Canaparo et al., 2020سلولی شوند )

Alamer ( تولید رادیکال2021و همکاران ) های

ترین مکانیسم عنوان مهم آزاد اکسیژن را به

دند. همچنین کرسمیتی فلز بیسموت مطرح 

Ahamed ( نیز نشان دادند 2019و همکاران )

که نانوذرات بیسموت با ایجاد استرس اکسیداتیو 

های سلولد منجر به از بین رفتن نتوانمی

 د.نسرطان سینه شو

علاوه بر این، مطالعات متعددی نشان دادند  

که نانوذرات نقره از طریق افزایش میزان 

های اکسیژن و همچنین برهمکنش با رادیکال

ند منجر به آسیب و مهار تکثیر نتواها میپروتئین

 Abdel-Fattahد )نهای سرطانی شوسلول

and Ali, 2018.) تکثیر  بنابراین، مهار

 Ag4O2BiFe@های سرطانی توسط سلول

احتمالا ناشی از بروز استرس اکسیداتیو به 

( و ROSهای فعال اکسیژن )واسطه تولید گونه

فعال  یهاگونهآسیب به اجزای سلولی است. 

 یغشا لیباعث کاهش پتانس ژنیاکس

 Bax/Bcl2نسبت  شیو افزا یتوکندریم

با واسطه  ریمس در ادامه این .شوندیم

 شودیم مرگ سلولی منجر به یتوکندریم

(Sharma et al., 2012.) 



 [129] 2140 (،2)11 آبزیان: بیوتکنولوژی و معده   فیزیولوژی سرطان سلولی رده بر .obliquus S توسط شده بیوسنتز Ag4O2BiFe@ اثر

 

بر  Ag4O2BiFe@منظور بررسی اثر  به

فرایند مرگ سلولی، در این مطالعه بیان نسبی 

مورد ارزیابی  p53و  CAD ،CASP8های ژن

طور که در بالا اشاره شد،  قرار گرفت. همان

 Ag4O2BiFe@با  AGSهای مواجهه سلول

های مورد منجر به بیان چشمگیر همه ژن

ها با د. کاسپازها گروهی از آنزیمشمطالعه 

نقش  آنها خاصیت پروتئازی هستند که فعالیت

مهمی در شروع آبشار سیگنالی مرگ سلولی 

(. کاسپاز Tummers and Green, 2017دارد )

که در پاسخ به است یک سیستئین پروتئاز  8

بسیار مهمی در خارجی نقش  هایمحرک

زاد آبشار سیگنالی مرگ سازی مسیر برونفعال

نشان  8سلولی دارد. افزایش بیان ژن کاسپاز 

زاد مرگ مسیر برون یسازی و القادهنده فعال

 های سرطان معده است.سلولی در سلول

که است تومور  مهارکنندهیک  P53پروتئین 

های سلولی شامل آسیب به یبآسبه دنبال بروز 

ید نوکلئیک منجر به مهار چرخه سلولی شده اس

مرگ  یهای آپوپتوتیک سبب القاو با تنظیم ژن

(. Shen and White, 2001شود )سلولی می

در  p53یج این مطالعه نشان داد که بیان ژن نتا

های مواجه شده با نانوذرات به طرز سلول

چشمگیری افزایش یافت که نشانگر نقش این 

های سلولی در سلولمرگ  یذرات در القا

 .استسرطان معده 

یکی از  عنوان به DNAشدن  قطعه قطعه

 به. استمراحل اصلی در مرگ سلولی مطرح 

های سلولی و توقف یبآسدیگر، به دنبال  یانب

 DNaseهای یمآنزچرخه سلولی، گروهی از 

شدن اسید  قطعه قطعهفعال شده و سبب 

 های فعال شوندهDNaseشوند. نوکلئیک می

ترین ( یکی از مهمCADتوسط کاسپاز )

شده یزی ربرنامهدر فرایند مرگ  ثرومهای یمآنز

ها که در حالت سلولی هستند. این پروتئین

طبیعی غیرفعال هستند به دنبال افزایش فعالیت 

توانند سبب آسیب به کاسپازها فعال شده و می

(. Widłak, 2000اسید نوکلئیک سلول شوند )

دار افزایش معنی دهندهنشانالعه نتایج این مط

های مواجه یافته با در سلول CADژن 

@Ag4O2BiFe  بود. با توجه به افزایش بیان

 DNAرسد که تخریب یماین ژن، به نظر 

های سرطانی یکی از پیامدهای احتمالی سلول

 .استشده مواجه با نانوکامپوزیت ساخته 

در این مطالعه نانوکامپوزیت در مجموع، 

@Ag4O2BiFe با استفاده از عصاره جلبک 

Scenedesmus obliquus  که این ساخته شد

یه علنانوذرات از عملکرد مهاری مناسبی 

های سرطان معده برخوردار بودند. علاوه سلول
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های مواجهه یافته با بر این، در سلول

@Ag4O2BiFe در  ثرومهای میزان بیان ژن

سلولی به میزان شده  یزیربرنامهفرایند مرگ 

مسیر  یچشمگیری افزایش یافت که نشانگر القا

با توجه به  .استها مرگ سلولی در این سلول

به  Ag4O2BiFe@این نتایج، نانوکامپوزیت 

تواند در مغناطیسی می ویژگی دارا بودندلیل 

یری کارگبهمطالعات آتی به عنوان مبنایی برای 

مورد یه سرطان علی مغناطیسی فلز ذراتنانو

 توجه قرار گیرد.
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Abstract  

The use of nanotechnology products in cancer diagnosis and treatment has 

gained attention. The current study was performed to synthesize BiFe2O4@Ag 

nanocomposite using the extract of alga Scenedesmus obliquus and to evaluate its 

effect on the viability and apoptotic genes expression of gastric cancer cells 

(AGS). MTT was performed to determine the effect of the nanocomposite on cell 

viability of cancer cell line (AGS) and normal cell line (HEK293) and calculation 

of 50% inhibitory concentration (IC50). Also, Real Time PCR was used to 

determine the relative expression of CASP8, CAD, and p53 genes. According to 

the results, at 31.25µg/mL and higher, BiFe2O4@Ag was considerably cytotoxic 

for AGS cells. 50% inhibitory concentration was 56µg/mL for cancer line and 

134µg/mL for normal line. Also, exposure of cancer cells to BiFe2O4@Ag 

significantly increased the expression of the CAD, CASP8 and p53 by 3.5, 3.27, 

and 2.51 folds, respectively. According to the results of this study, BiFe2O4@Ag 

nanocomposite has proper anticancer potential against gastric cancer cells and 

activation of apoptotic signaling pathways is proposed as a mechanism of cell 

inhibition. 
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