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 چکیده

میدان مغناطیسی را به اصطلاح مگنتوفکشن می نامند. هدف از این مطالعه   انتقال ژن با استفاده از نیروی

سید آهن) سی اک صه یابی نانو ذرات مغناطی شخ سته عامل انتقال دهنده و ( 4O3Feسنتز و م به عنوان ه

نانو ذرات  تدا  به همین مناور، اب باشییید.  قال می  بازده انت ناوا بر  بررسیییی امر میدان مغناطیسیییی مت

سی) ستفاده  (MNPمغناطی شد. با ا سنتز  سوبی    (VSM) لرزان نمونه سنجمغناطیساز به روش هم ر

الکترونی عبوری  میکروسییکو  ز شییده بررسییی شیید، و با اسییتفاده ازخاصیییت مغناطیسییی ذارت سیینت

(TEM،) نور یکینامید یپراکندگ (DLS ،) ویژگی های ظاهری، و پتانسیل زتای ذرات سنتز شده ارزیابی

سپس، سی) شد.  ستفاده از نانو ذرات مغناطی پلاسمیدی   DNA( وPEIایمین) اتیلنپلی(، پلیمر MNPبا ا

سیفراز) شگر لو سه تایی PEI-pDNA (کمپلکس دوتاییpDNAحاوی ژن گزار -MNP-PEIو کمپلکس 

pDNA   ستفاده شده با ا سنتز  شدند کمپلکس های  ارزیابی  تاخیر حرکت در ژل، و تکنیک DLSسنتز 

شان داد که کمپلکستاخیو تکنیک  DLS. نتایج شدند سبی دارند و ر حرکت در ژل،ن سطحی منا ها بار 

های و  بار منفی آن را خنثی کرده اسییت. سییپس رده  متصییل شییده، pDNAایمین به خوبی به  اتیلنپلی

سانی ) سینه ان سرطان  سه تایی در  Hek293Tیسلول ها( و MCF-7سلولی  ستفاده از کمپلکس  با ا

  MTTهرتز  ترنسفکت شدند. زنده مانی سلولی با استفاده از تست  50حضور میدان مغناطیسی متناوا 

امده نشان داد که بازده انتقال در سلول هایی که با کمپلکس سه تایی در  دستبهنتایج گیری شد. اندازه

سفک سی متناوا  ترن شدحضور میدان مغناطی سبت به گروه کنترل،ت  س ه بودند ن میت بدون هیچ گونه 

 (. P ≤0.05اضافی به طور معنی داری افزایش یافت)

 

اتیلن هرتز، پلیمر پلی 50: مگنتوفکشیین، نانوذرات مغناطیسییی، میدان مغناطیسییی متناواکلید واژگان
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 مقدمه-1

به  (RNAو  DNAید )اس یکانتقال نوکلئ یرهای اخدر سال

ست. یداپ یفراوان یسلول هدف، کاربردها جمله از  کرده ا

 یان ژ یک یانب یشافزا ی،درمانتوان به ژنیکاربردها م ینا

باکتر یهاینپروتئ یانخاموش کردن آن، ب  ،یمختلف در 

دو  در یژن درمان. اشاره کرد غیره و یختهترار یاهانگ یدتول

شته به عنوان   یکننده برایدوارام یروش درمان یکدهه گذ

س ست. ژن ها مورد توجّیماریاز ب یاردرمان ب ه قرار گرفته ا

ژن  بیو رفع ع یمبه مناور ترم یکیانتقال مواد ژنت یدرمان

تاًاسیییت که نها حداقل بهبود  یا یماریمنجر به درمان ب ی

درمان  یبرا وشر ین[. از ا1]شیییودیم ینیبال یتوضیییع

ند نقص ا یکیاختلالات ژنت  ،[2] یبیترک یدشییید یمنیمان

[ و 3]زیس، پارکینسیییون، آلزایمر، ایدزیبروف یسیییتیکسییی

در  یسنت یدرمانیمیش یبرا یگزینروش جا یک ینهمچن

[. در اغلب 5، 4درمان سیییرطان اسیییتفاده شیییده اسیییت]

به درون ژنوم وارد  "یعیطب"ژن  ی،درمانژن هاییبررسییی

 .ودش "یعیرطبیغ" زاییماریژن ب یک یگزینتا جا شودیم

 هدف باکارایی بالا و بافت یارساندن هدفمند ژن به سلول 

انتقال هدفمند  [.6است] یژن درمانچالش  ینتریاصل ایمن

( به سلول هدف ترنسفکشن DNAو  RNA) اسیدنوکلئیک

ست نامیده می شن این ا سفک سئله در ترن شود. مهمترین م

ئازها نوکل یا کنندهیهتجز یهایمنزآبه  یدهااسییئیکنوکلکه 

ه ها بیمعت به واسطه آنزسا ندچ یحساسند و در ط یاربس

ست به مناور  ین،[. بنابرا7] شوندیم یهتجز یراحت لازم ا

ازده ب یشافزا ینو همچن یمینزآ یبت در برابر تخرظحفا

ستفاد هاآنانتقال  یمناسب برا یهاانتقال از روش . دشو ها

مل برا یک حا مانوارد کردن ژن د یمولکول  ندهر به  کن

 ینکه در ا گیردیهدف مورد اسیییتفاده قرار م یهاسیییلول

سب یندفرا سب که بازده منا شته ب یانتخاا حامل منا شد دا ا

الش در چ ینباشد مهمتر داشته یکمتر یولوژیکب یتو سم

 انتقال ژن است.

                                                           
1 Direct micro injection 
2 Electroporation 

 یستیز یهااز جمله روش یمختلف یهابه روش ژن انتقال 

 ینا یبو ترک یزیکیف هایو روش یمیاییشییی یهاروش

از انواع که های زیستی در روش یرد،گیها صورت مروش

ستفاده میویروس سیدنوکلئیک ا  یعل، دشوها برای انتقال ا

بازده  یجادا ،بالا یتچون سیییم یبیمعا یبالا دارا یرغم 

ه ب یزبانبه ژنوم م یرسییانیبسییآ یمنولوژیک،ا یتحسییاسیی

 فضا در یتمحدود ینبه ژنوم و همچن یعلت ورود تصادف

قال م یاییشییی یهادر روش .[10-8] دنباشییییانت  از یم

 میکلسیی یونی،کات یهامریپل های غیر ویروسییی مانندحامل

نی و یوکات ینواسییییدهایو آم یونیکات یپیدهایفسیییفات، ل

نانوذرات معدنی  و ردار مثبت پلی سیییاکاریدهاپپتیدهای با

ستفاده م یبراسنتزی  بازده پایین انتقال  [.11شود]یانتقال ا

از جمله مهمترین معایب روش شییییمیایی برای انتقال می 

از ابزارهای فیزیکی برای انتقال در روش فیزیکی  باشییید.

ریزتزریق  یی از قبیییلهییاروش شیییود.اسیییتفییاده می

ی لیزر و پایه ، ترانسییفکشیین بر2،الکتروپوریشیین1مسییتقیم

باشیید. از مزایای می ی فیزیکیهاجزء روش 3مگنتوفکشیین

هاسییت اما اسییتفاده از های فیزیکی سییریع بودن آنروش

سلول و مرگ  سیب به  سایل فیزیکی مدرن و همچنین آ و

 [.12]باشدسلولی از معایب این روش می

شن برا یواژه ص یمگنتوفک ش یندفرا یفتو سفک ن به تران

 دشییی یو همکاران معرفپلانک  یسییییمغناط یدانکمک م

سامانه مغناطیسی با استفاده از روش مگنتوفکشن  در [.13]

میی به سمت بافت هدف هدایت خارج یسیمغناط یدانم

و  دشییومیمگنتوفکشیین باعا افزایش بازده انتقال شییود. 

قال به در این روش انت بت  مرسیییوم  یهاروش نسییی

شن از جمله ل سفک ست 4یپوفکتامینتران  [.71-41] کاراتر ا

بالا در  دارایهمچنین  این روش بازده  یل  یایی از قب مزا

 یتسییم هایی که دچار هیپوکسییی شییده اند،انتقال به بافت

انتقال دهنده با  یونکم، کاهش زمان انکوباسییی یینهکم، هز

روش در غلات  ینسییان اسییت. اآ یدسییلول و روش تول

3 Magnetofection 
4 lipofectamine 
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 توانیروش م ینبا ا ینکاربرد دارد وهمچن یزوکتور ن یینپا

سیمغناط یدانبا اعمال م یایهانتقال ناح رد مو ییهدر ناح ی

 [.19،18نار انجام داد]

جهت انتقال ن مغناطیسیییی امیداز در روش مگنتو فکش 

ستفاده  سی ا سیهامیدان شود.میسامانه مغناطی  ی مغناطی

بیل: از ق ی فراوان دیگیریهاعلاوه بر مگنتوفکشیین کاربرد

هم ، [23،22]کمک به درمان سیییرطان ، [21] انتقال دارو

کاهش مقاومت ، [25،24]سرطانی ضدهاافزایی امرات دارو

میدان  دارند. و....[28]زداییسیییم ،[27]تمایز ،[26]دارویی

ستا سی ای سی، وابا  مغناطی سامانه مغناطی رد کردن نیرو به 

در  در سیییطش غشیییا افزایش داده و همچنینآن را غلات 

سیتوز را افزایش  سی میزان اندو ضور نانو ذرات مغناطی ح

بازده ی مغناطیسیییی در هاترکیب انواع میدان .[29]دهدمی

 یسییییمغناط یدانم ای اعمالدر مطالعهمومر اسیییت انتقال 

تا  30هرتز به مدت  10تا  66/2 یینبا فرکانس پا یپالسییی

 یسییتا،ا یسیییمغناط یدانبعد از مگنتوفکشیین با م یهمان 120

 ستا بهیا یسیمغناط یدانترانسفکشن را نسبت به م یبازده

 6 یشافزا .[30] ا برابر فزایش داد 9/1تییا  5/1 ییتنهییا

 یترانسییفکشیین ژن گزارشییگر را در رده یبازده یبرابر

باهم  یو پالسییی یسیییتاا یدانکه میمختلف هنگام یسیییلول

تنها، نشییان  یسییتایا یدانبا م یسییهدر مقا ندشیید یبترک

ش ذیریدر نفوذپ ییربه علت تغ ین افزایشا [.31داد] ا در غ

 شیرسوا به علت افزا یشبعد از افزا یپالس یدانحضور م

 .[23]باشدیم یستاا یدانتماس سلول و نانو ذرات، توسط م

در روش مگنتوفکشن جهت هدایت همانطور که گفته شد 

 وسییامانه مغناطیسییی به سییلول غالبا از میدان مغناطیسییی 

ستا و متناوا بترکی سی ای ستفاده  میدان مغناطی  .شودیما

دان مغناطیسییی متناوا  با تامیری که بر رسیید میمینار به

سلول دا شای  سی تواند میزان انتقال میرد غ سامانه مغناطی

سی امرات را تحت تامیر قرار دهد.  هدف از این مطالعه برر

ری با فرکانس برق شه العاده پایینهای فرکانسی فوقمیدان

 باشد.می سامانه مغناطیسی بر بازده انتقال هرتز  50

   هامواد و روش -2

 Fe3o4 ذرات نانو سنتز -1-2

ید آهن) به   (IIکلر هار ا  99با خلوص  O)2.4H2(FeClچ

هندرصیییید  لریییدآ هن)ک لرییید آ ک  ،III شیییش ابییه )

(FeCl3.6H2O)  از شییرکت مر   ،درصیید 99با خلوص

شد.  سی به روش سنتز نانالمان خریداری  و ذرات مغناطی

انجام شیید و برای جلوگیری از تشییکیل نانو  رسییوبیهم

 و همانیت 3O2Fe-γ ازجمله ،4o3Feذرات مغناطیسی غیر از 

3O2F-α  2در حضور گازN ابتدا ترتیب که انجام شد. به این

شش آبه (IIIمول آهن)میلی 4  2و ( O2·6H3FeCl) کلرید 

به )IIمول آهن)میلی  40( در O2·4H2FeCl( کلرید چهار آ

سپسمیلی شد.  مخلوط  ،که، در حالیلیتر آا دیونیزه حل 

شیید، قطره واکنش با همزن مکانیکی به شییدت بهم زده می

شد تا  25قطره محلول آمونیا   ضافه  مخلوط  pHدرصد ا

سید.  11واکنش به  ستم به ر ساعت در حال  1 مدتسی

درجه  70چرخش با همزن مغناطیسییی در شییرایط دمایی 

سیستم  ،. سپسقرار داده شد N2 گراد و حضور گازسانتی

سوا شد و ر شده با هادر دمای محیط خنک  شکیل  ی ت

از ته ظرف آهنربای دائمی اسییتفاده از نیروی مغناطیسییی 

جدا شد و چندین بار با اا دیونیزه و اتانول شستشو داده 

انجام رسوا نانو ذرات محلول خنثی شود. سر  pHشد تا 

د و شسته ش ه  با استفاده از استونآمد دستبهمغناطیسی 

خشیییک شییید. گراد آون درجه سیییانتی 70- 60در دمای 

 1واکنش انجام شیییده حین تشیییکیل نانو ذرات در معادله 

 نشان داده شده است.

 1معادله
O2+ 4H 4O3→Fe -+ 8OH 3++ 2Fe +2Fe     

 

 اندازه و مورفولوژی نانوذرات  یابیمشخصه -2-2

یدازهپس از سنتز نانو ذرات اکسید آهن  ی ی یع ان ی ی ی توزی

 و قطر آا پوشیییید PDI (polydispersity index) ایذره
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به( 5DLS) نور یکینامید یپراکندگتوسییط دسییتگاه  ذرات

حل  ا دیونیزهآ. برای این کار ابتدا ذرات در آمددسیییت 

سپس سیله حمام 30، به مدت شد  سونیک  دقیقه به و الترا

شدند.  میکروگرم  10 در نهایت ذرات به غلاتسونیکیت 

. بررسییی شییدسییانده و توزیع اندازه ذرات لیتر ربر میلی

یکی از وسیله  (TEM) عبوری ی الکترونیهامیکروسکو 

سییتقیم اندازه نانو م مشییخص نمودنجهت وابزار قدرتمند 

سیییاختار و مورفولوژی مواد و مطالعه  ذرات مغناطیسیییی

شکل ظاهری و اندازه  ،د. به همین مناورشومیمحسوا 

شیید.  آنالیز TEMنانو ذرات با اسییتفاده از میکروسییکو  

ه از نانو ذرات آمددست میکروسکو  الکتروونی بهعکس 

ای بوده و اندازهنشییان داد که شییکل ظاهری ذرات کروی 

 (. 2 متر دارند)شکلنانو 14حدود 

 بررسی ساختار کریستالی نانو ذرات  2-3

سیینتز  Fe3o4( نانوذرات XRDطیف پراش اشییعه ایکس )

شکل   مطالعه قبلیشده به روش  شد) پیک. ا( 3انجام 

، 7/63°، 9/50°، 7/41°، 4/35° برابر با 2θ درموجود های 

ی 1/75°و  °0/68 به ببه ترت انعکاس صیییفحات  مربوط 

( و 511(، )422(، )400(، )311(، )220، )(111کریستالی )

(440 )Fe3o4 این نتایج نشان داد ساختار کریستالی  .تاس

 است. Fe3o4 تشکیل شده مربوط به نانو ذرات 

 ناتیلپلی-مغناطیسی نانوذرات  یابیمشخصهسنتزو  2-4

 ایمین

نانو ذرات ابر پارا مغناطیس،  یابیمشییخصییهبعد ازسیینتز و 

ایمین  لناتیپلیاین نانو ذرات با اسییتفاده از پلیمر کاتیونی 

 (Sigma 25 KD 6PEIکیلو دالتون )25به وزن مولکولی 

سبت جرمی  شدند. برای پوشش دهی ابتدا ن پوشش دهی 

ایمین به نانو ذره سیییوپرپارامغناطیس در  اتیلنپلی 10به  1

 37دقیقه در دمای  30 اا دیونیزه حل شد. سپس به مدت

گراد انکوبه شد. در این روش اتصال بار مثبت درجه سانتی

                                                           
5 Dynamic light scattering 
6 Polyethylenimine 

ی نانو ذرات سییوپر با بار سییطحی منف PEIپلی مر کاتیونی 

دهد و این برهمکنش باعا میهمکنش امغناطیس که برپار

 شود. میپوشاندن سطش نانو ذرات با پلیمر 

ر مبعد از پوشش دهی نانو ذرات ابر پارا مغناطیسی با پلی 

شکیل  اتیلنپلی )نانو ذرات MNP-PEIکمپلکس ایمین و ت

ایمین( با اسیییتفاده از یک آهنربای  اتیلنپلی-مغناطیسیییی

ضافیهادایمی کمپلکس دوتایی از پلیمر شده ا صل ن  ی مت

شیییعاع هیدودینامیک و همپنین بار   جداشیییدند. سیییپس

درجه سانتی 25در دمای MNP-PEIسطحی زتا  کمپلکس 

ستفاده  گراد ( Malvern instrument UKمدل ) DLSاز با ا

شاهده اندازه شکل م شد. همان طور که در   ،شودمیگیری 

 نانوذرات مغناطیسیییی رفتار بررسیییی جهتبار سیییطحی 

-MNPشیییده و همچنین کمپلکس  سیییاخته مغناطیسیییی

PEIغنییاطیسیییی م نو ذرات  لی-)نییا لنپ ی ت یمین( ا  از ، ا

ستفاده (VSM) ) لرزان نمونه سنجمغناطیس  منحنی. شد ا

 میدان و K 298 هآمد دسییتبه لرزان نمونه سیینجمغناطیس

سی شان 3 شکل در Oe 10000 مغناطی ست شده داده ن . ا

 کاملاً  پسیییماند چرخه شیییود،یم مشیییاهده که طورهمان

شت صلت امر این که بوده پذیربرگ سی خ  نآ ابرپارامغناطی

 پسماند چرخه بودن پذیربرگشت این که نماید،می امبات را

نای به خه مع جاورت در نانوذرات نشیییدن کلو یدان م  م

سی شدمی مغناطی شان آنالیز این. با  نانوذرات که دهدمی ن

عد از پوشیییش دهی دارای شیییده سییینتز بل و ب تار ق  رف

 بین معیتج اینکه بدون نتیجه در و هستند ابرپارامغناطیسی

 محیط در مجدد پخش و آوری جمع قابلیت دهد رخ هاآن

ناطیسیییی  را واکنش یدان مغ عد از برداشیییتن م ند و ب دار

صیت ست طمغنا خارجی خا سی خود را از د دهند. و میی

شدن و ایجاد تجمعات بعد از این ویژگی مانع از توده  ای 

سی خارجی  شتن میدان مغناطی شود. همان طور که میبردا

ست پوشش دهی نانو ذرات با  شده ا شان داده  شکل ن در 
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پلی مر باعا کاهش اشباع شدگی مغناطیسی ذرات ابر پارا 

شانمیمغناطیس  شش دهنده شود که ن ست که پو ی این ا

 دهی نانو ذرات صورت گرفته است. 

 تاخیر حرکت در ژل 2-5

صال ییتوانا سبت DNA به  PEI پلیمر ات  مختلف یهادر ن

N:P  سبت بار مثبت گروه آمین پلیمر ایمین به  اتیلنپلی) ن

حرکت  ریبا روش تأخ( پلاسمیدی DNAبار منفی فسفات 

مختلف  یهاغلاتآزمایش قرار گرفت.  ژل آگارز مورددر 

PEI  باpDNA (0.5 س کروگرمیم سپان  یدر بافر آب ونیسو

سبت دیپلاسم شد تا ن ، 0.5، 0.25مختلف ) N/p( مخلوط 

 یسییپس در دما د،یدسییت آ( به14و  12، 10، 8، 5، 2، 1

 یکمپلکس بر رو نیانکوبه شیید. ا قهیدق 60اتاق به مدت 

فرابنفش  دسییتگاهو توسییط  بارگذاری شیید %1ژل آگارز 

(uv-tech ،Keilمشییاهده شیید. پلاسییم )به  تنها دی، آلمان

 عنوان شاهد استفاده شد. 

 سمیت سلولی 2-6

 MTTارزیابی سییمیت سییلولی از آزمایش سیینجش  برای

ی رده سییلولی هاابتدا سییلول کار  رای اینب .شییداسییتفاده 

MCF7  به انکوباتور خریداری شییدهپاسییتور تویانسییت از 

ما یدارا جه سیییانتی 37 ید با  یو هوا گراددر مرطوا 

قال داده CO2درصییید  5غلات  شیییدند هنگامی که  انت

سبیبه جمعیت  هاسلول  سلول در 410 تعداد رسیدند  منا

شدند و به مدت  96 یهاتیپلچاهک  شته  ساعت  24کا

( انکوبه شییدند. درصیید CO2 5 گراد،یدرجه سییانت 37)

خارج و با محیط کشت  هاکشت روی پلیت طیسپس، مح

ت برای  نسب )ترنسفکشن ی لازم برای هاحاوی کمپلکس

N   بهP  میکروگرم  5/0به ازای هر چاهک  12برابرMNP 

در حجم نهایی  pDNAمیکروگرم  1و  PEIمیکروگرم  2.4

یاز اسیییت(  100 عد از  .تیمار شیییدندمیکرولیتر مورد ن ب

نمک  تریکرولیم 100با سییاعت محیط رویی  48گذشییت 

شد و به مدت  نیگزیجا MTT تریل یلیگرم بر م یلیم 0.5

نمک تترازولیم محلول در آا  MTT شد. بهساعت انکو 4

های دهیدروژناز میتوکندریایی که فقط اسیییت.در امر آنزیم

سلول شند، در حلقه های زنده فعال میدر  محلول  MTTبا

شده و به بلورهای آبی رنگ ف ستی ایجاد  ر ورمازان غیشک

شک یبلورها شود؛محلول تبدیل می در  شده لیفورمازان ت

در حلال  هابلور نیکردن ا لباشییید با حمیا نامحلول آ

 یمحلول بنفش رنگ  (DMSO) دیسییولفواکسییا لیمت ید

 زانیشیییده با م جادیشیییود که غلات رنگ امیحاصیییل 

ندهز قیزنده متناسب است به مناور محاسبه دق یهاسلول

س میپس از ن هایسلول یمان  DMSOبا  ونیساعت انکوبا

ستفاده از روش نور هاتیجذا پل  موج لسنجی در طوبا ا

 شد. یریگنانومتر اندازه 540-570

 ترنسفکشن  2-7

ول کشت شدند و به مدت  24 پلیتدر MCF7 یهالولس

 و گرادیدرجه سییانت 37 یدما دردر انکوباتور سییاعت  24

محیط  ،سییپس. انکوبه شییدنددرصیید  5دی اکسییید کربن 

 100 هادورریخته شیید و به سییلول هاروی سییلول کشییت

-PEI کمپلکس محیط کشییت بدون سییرم حاویتریکرولیم

pDNA (ایمین اتیلنپلی-DNA )و کمپلکس  پلاسیییمیدی

تایی  DNA-ایمین اتیلنپلی) PEI-pDNA-MNP سییییه 

سمیدی سی(ذنانو  -پلا شد یک پلیت  رات مغناطی ضافه  ا

سی متناوا قرار گرفت  صله در معرض میدان مغناطی بلافا

وه گر ساعت در شرایط انکوباتور انکوبه شد. 2و به مدت 

کنترل در شیییرایط مشیییابه و در غیاا میدان مغناطیسیییی 

متناوا انکوبه شد پس از گذشت دو ساعت محلول رویی 

شد.  هاسلول سرم جایگزین  از پس با محیط کامل حاوی 

سلول 48 ستفاده از بافر هاساعت،  شدند و  زیل CCLR با ا

س تیفعال س فرازیلو ضور لو با  Mg+2 و ATP ن،یفریدر ح

سنجیده ، Berthold Detection Systems GmbH نومتریلوم

 شد. 

 متناوب یسیمغناط دانیمولد مدستگاه  2-8

ستگاه س یسیمغناط دانیمولد م د صل از دو  ه ک چیپ میحا

یم متریلیم 5/2روکش دار به قطر  یمسیی میسیی دور 180
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 50-0) یکیالکتر یانرژ نیکه با اتصییال به منبع تأم باشیید،

 دیها پدآن نیب یفضا ( درلوواتیک 1ولت با توان حداکثر 

ت دش با یسیمغناط دانیم دیدستگاه قدرت تول نی. ادیآیم

سلا را دارد یلیم 30تا  5/0 سو ولتاژ برق یک که با تنایم ت

توان شدت میدان ایستا با شدت مورد نیاز یمشدۀ ورودی 

ی میدان به برق از طرفی با اتصییال دوشییاخه .کردرا ایجاد 

سی با فرکانس  هرتز تولید  50شهری، میدان الکترومغناطی

شود که برخلاف میدان مغناطیسی ایستا دارای خاصیت می

ا به کردن یک آهنربباشد و با نزدیک آهنربایی مستقیم نمی

 ای بسیییارکند تا اینکه در فاصییلهآن شییروع به نوسییان می

ه دستگاه نگهدارند کی شود.نزدیک باعا ربایش آهنربا می

 میگاه تنادسییتبهمتر که یسییانت 40سییاز به ارتفاع دسییت

، استاندارد متصل است طیشرا کیحرارت و فشار گاز کربن

شییده اسییت.  هیجهت کشییت سییلول زنده در مرکز آن تعب

 ی)دما اسییتاندارد طیها رادر شییرابخش نگهدارنده، سییلول

 و درصییید 5 کیفشیییار گاز کربن گراد،یدرجه سیییانت 37

سب( برا شت قرار یرطوبت منا  نیا ۀدهد. جنس بدنیم ک

رج ف بدون خلل و یکیبخش از دسییتگاه از سییطوح پلاسییت

  .شودیم یضدعفون یشده که به راحت هیّته

س میتنا برای ستگاه و برر  یسیاطمغن دانیم یکنواختی ید

 PHYWE Gottingen تسییلامتر شییده توسییط آن، از جادیا

صد 10دقتّ با  13610-93مدل  ساخت آلمان ستفاده  در ا

دسیییتگاه توسیییط  یورود انیدر جر ریی. هر گونه تغشییید

سییاخت  Leader -18040مدل  MHz 40) لوسییکو یاسیی

شور ژاپ شکلشد دهیسنج ن(ک صو 1 . در  ستگاه به  ریت د

ستگاه  ستاندارد نگهدار طیشرا یدارا انکوباتورهمراه د  یا

 .سلول، نشان داده شده است
نگهدارنده از داخل مجهز  یجانب یهاوارهیکنترل حرارت د یبرا

باشد یکننده است که به ترموستات متصل مگرم یمیبه شبکه س

سانت 37در  را و دما  میتنا یدارد. برایمابت نگه م گرادیدرجه 

در داخل محفاه استفاده شده  ژهیحسگر واز  زین 2CO فشار گاز

ه . محفادهدینشان م صوصمخ توریمان یکه فشار گاز را بر رو

صییل مت کیگاز به کپسییول گاز کربن لنگیدسییتگاه توسییط شیی

شار گازیم شد که ف ش یورود با ن آ یکننده رومیتنا یرهایبا 

 شود.یکنترل م

 آنالیز آماری2-9

ها با سییه بار تکرار صییورت گرفت. میانگین و ی آزمایشکلیه

برای  graph pad prismافزار نرم 5نسخه کمک  هانحراف معیار ب

های حاصییل با دار بودن یافتهها محاسییبه شیید. معنیتمام داده

در Tukeyروش آنالیز واریانس یک طرفه و تسییت  از اسییتفاده

 .شد ارزیابی p>0.05 داریمعنی سطش

 

 
دربین  CO2: انکوباتور مجهز به سنسورهای دما، رطوبت و دهنده آنمتناوا و اجزای تشکیلدستگاه مولد میدان مغناطیسی  1لشک

 قرار گرفته است. صفحاتی از جنس آهن
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 نتایج  -3

 نانوذرات  یابیمشخصهنتایج  3-1

ستفاده ازاندازه،  شده با ا سنتز  سکو یوم DLSنانوذرات   کرو

شکل شد یابی( ارزTEM) یعبور یالکترون ستبه جینتا(. 2)  د

نشیان داده که اندازه نانو ذرات سینتز   کروسیکویآمده از آن م

ست 20شده زیر  شکل  .نانومتر ا شان داده الف  2همان که در  ن

سیار  ست توزیع اندازه ذرات ب سب بود به طوری کهشده ا  منا

PDI  ذرات دهد میآمد که نشییان  دسییتبه 12/0سیینتزی ذرات

اندازه میانگین  .دارای توزیع یکنواخت بسییییار عالی هسیییتند

یک  نام یدرودی مد دسیییتبهذرات ه  50حدود هم  DLSه از آ

ز آمده ا دستبهبا اندازه  مد. اختلاف این اندازهآ دستبهنانومتر 

TEM  مربوط به این است کهDLS  یده ذرات را عاع اا پوشش

ندازه تا نیاکند. می گیریا ندازه ا جین که ا ذرات  نینشیییان داد 

ندازه بح نانو  یاتک حوزه یلازم برا یرانکوچکتر از ا شیییدن 

ذرات سییینتز شیییده  نیا ،نیبنابرا .اسیییت یسییییذرات مغناط

  هستند. سیسوپرپارامغناط

 

                  
 

نانومتر است و گستردگی اندازه ذرات بسیار مناسب و اندازه همه  50میانگین اندازه ذرات را حدود  DLS دست آمده ازنتایج به 2شکل 

نانوذرات نشان داد که اندازه  (TEM) یمیکروسکو  الکترونیی عبور یرتصو. )شکل سمت راست(باشدنانو متر می 100ذرات کمتر از 

Fe3O4  شکل سمت چپ(باشدمیمتر نانو 14حدود در مقیاس نانو(. 

 

          
شان داد که  4O3Feنانوذرات   (VSM) لرزان نمونه سنجمغناطیس یمنحن 3شکل  سماند ن پذیر بوده برگشت لاًکامذرات  مغناطیسیچرخه پ

 2θ درموجود های پیک. 4O3Fe  نانو ذراتالگوی پراش پرتییییو ایکییییس،  .)شکل سمت راست(دارندخصلت ابرپارامغناطیسی و وذرات 

. )شیکل سیمت چپ(باشیدمی 4O3Feدهد که ذرات سینتز شیده نشیان می  4O3Fe ه نانو ذرات مغناطیسییژکه وی ،7/63°و  4/35° برابر با

 ([22])برگرفته از منبع
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اطیسمغنبررسی رفتار مغناطیسی نانوذرات ساخته شده از  برای

سیVSM) سنج نمونه لرزان شد. طبق برر ستفاده  های انجام ( ا

شده و گزارشات ارائه شده در زمینه رفتار مغناطیسی نانوذرات، 

سی  30ذرات با اندازه کمتر از  نانومتر که در غیاا میدان مغناطی

ی از ابرپارامغناطیس دارای پسماند مغناطیسی صفر هستند، رفتار

آمده از نانوذرات  دسییتبه VSMدهند. منحنی خود نشییان می

4O3Fe  مای ناطیسیییی  K 298در د یدان مغ در  Oe 10000و م

ست.  3شکل  شده ا شان داده  دیده  شکل این طور که درهمانن

 این امر پذیر بوده کهبرگشیییت لاًشیییود چرخه پسیییماند کاممی

شییتبرگ ، که ایندکنخصییلت ابرپارامغناطیسییی آن را امبات می

نانوذرات در  پذیر بودن چرخه پسییماند به معنای کلوخه نشییدن

سی می شدمجاورت میدان مغناطی شان میبا دهد که . این آنالیز ن

سی بوده و بدون  شده دارای رفتار ابرپارامغناطی سنتز  نانوذرات 

قابلیت جمع آوری و پخش  ها رخاینکه تجمعی بین آن بدهد 

 مجدد در محیط واکنش را دارند.

 ی انتقال هانتایج تشکیل کمپلکس 3-2

 . بارباشیییدیاز عوامل مومر بر بازده انتقال م یبار سیییطح

 یمثبت باشییید تا با بار منف دیکمپلکس با یینها یسیییطح

اندازه  عیو توز یغشییاء سییلول برهمکنش کند. بار سییطح

 نیبه ا. آمد دسیییتبه DLS لهیبه وسیییها ذرات کمپلکس

سبت شد و  هیتهها از کمپلکس N:Pمختلف  یهامناور ن

. همان طور که در آمد دسییتبه هامشییخصییات کمپلکس

 یبار سطح N:Pنسبت  شیبا افزا شودیمشاهده م 4 شکل

بدییم شیافزا PEI-pDNAییکمپلکس دوتا ندازه آن  ا و ا

سطح شی. افزاابدییکاهش م س شیبه علت افزا یبار  بت ن

بار مثبت  شیامر باعا افزا نیاسییت که ا pDNAبه  مریپل

با  .شودیمبار کمپلکس مثبت  1بالاتر از   N:Pو از شودیم

اندازه کمپلکس کاهش  pDNAبه PEI مرینسبت پل شیافزا

و به  N:Pشیاسییت که با افزا نیکاهش ا نیا لیدل. ابدییم

بال آن افزا بت  شیدن را بهتر  pDNA یونیکات مریپلبار مث

اندازه کمپلکس  شیییدهو سیییاختار متراکم تر  ردگییدر برم

 ییکمپلکس دوتا دهدینشیییان م جینتا نی. اابدییکاهش م

PEI-pDNA شییده و از نار اندازه و بار  لیتشییک یبه خوب

سب م یبرا یسطح شدیانتقال منا سطح سهی. مقابا  یبار 

MNPیی، کمپلکس دوتا PEI-pDNA سه  ییتاو کمپلکس 

pDNA-PEI-MNP  شکل شان داد هنگام( 4)  MNPکه ین

بدییحضیییور م PEI-pDNAدر سیییاختار کمپلکس  و  ا

بار  شودیم لیتشک pDNA-PEI-MNP ییکمپلکس سه تا

 تریمنف ییبا کمپلکس دوتا سهیرا در مقا ییکمپلکس سه تا

. دهدیرخ م MNP یبار منف لیاتفاق به دل نیکه ا کندیم

سه تا تریمنف ش یلیدل ییشدن بار کمپلکس   نیا لیکبر ت

س کمپلک ییکمپلکس اسییت. لازم به ذکر اسییت که بار نها

ست یلیم 20در محدوده  12برابر  N:Pدر  ییسه تا ولت ا

 .باشدیانتقال مناسب م یکه برا

 

 
-PEIییکمپلکس دوتا یبار سطح N:Pنسبت  شیبا افزا. N:Pمختلف  یهادر نسبت ییو سه تا ییدوتا یهاکمپلکس یبار سطح 4شکل 

pDNA ابدییم شیافزا. 
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بالاتر  N:P یهادر نسبت .14تا 25/0) از  N:Pمختلف  یهادر نسبت pDNA- PEI ییدوتا کمپلکس حرکت در ژل ریتأخ یابیارز 5شکل 

غلبه کرده و کمپلکس به علت دارا بودن بار مثبت در چاهک بدون حرکت باقی مانده و به سمت  pDNAبار مثبت پلیمر بر بارمنفی  1از 

 قطب مثبت حرکت نکرده است.

 

های ژن یکی از ملزومات سییامانه DNAتوانایی اتصییال به 

مناور بررسییی اتصییال اجزاءکمپلکس به رسییانی اسییت. به

pDNA  کمپلکس دوتایی و سییه تایی از تسییت و تشییکیل

تأخیر حرکت در ژل اسیییتفاده شییید. در این روش ابتدا 

سبت pDNA-PEIکمپلکس دوتایی   N:Pهای مختلف در ن

که در شکل  طوردرصد برده شدند. همان 1روی ژل آگارز 

شاهده می 5 بار مثبت پلیمر  1های بالاتر از N:Pشود در م

با رمنفی  لت دارا  pDNAبر  به ع به کرده و کمپلکس  غل

به  نده و  باقی ما بار مثبت در چاهک بدون حرکت  بودن 

در  ،کهقطب مثبت حرکت نکرده اسیییت در حالیسیییمت 

N:P کت های کمتر مل حر کا تأخیر  مانع از  نتوانسیییت 

ر دهد که پلیمسمید روی ژل شوند. این نتیجه نشان میپلا

PEI  به خوبی به pDNA شود.متصل می 

 نتایج سمیت سلولی و ترنسفکشن  3-3

گذرا در هر روش انتقال های مهم و تأمیر یکی از پارامتر

نوکلئیک اسیید، میزان سیمیت سیلولی اسیت که آن روش 

سییازگار های انتقال باید زیسییت و سییامانهها دارد. روش

سامانه شده  سلولی القا  سمیت  شند. در این مطالعه   یهابا

یک عنوان دوتایی، سه تایی، لیپوفکتامین)بهانتقال کمپلکس 

وکتور انتقال تجاری( و میدان مغناطیسی متناوا با استفاده 

 6سیینجیده شیید. همان طور که در شییکل  MTTاز روش 

شده همه گروه شان داده  سمیت را در هان ی تیمار مقداری 

یمکنند و نسییبت به گروه کنترل معنا دار میالقا  هاسییلول

شده در تیمارهای  داری پلیمر  سمیت القا  شد. این   PEIبا

به این پلیمر کباشییید. می مربوط  که در شییی ل همانطور 

هرتز  50متناوا مشییخص اسییت اعمال میدان مغناطیسییی

و ی دهاهیچ گونه سییمیت اضییافی را نسییبت به کمپلکس

کند و میالقا ن دو رده سییلولیدر هر  تایی و سییه تایی تنها

 این روش مگنتو فکشن سمیت اضافی ندارد.

بازده انتقال برای  نهمقایسیییه  ی انتقال از روش هاسیییاما

شد. سنجش فعا ستفاده  وش در این رلیت آنزیم لوسیفراز ا

pDNA باشیید. این ژن دارای ژن گزارشییگر لوسیییفراز می

کند که این آنزیم با مصیییرف آنزیم لوسییییفراز را بیان می

( لوسییییفرین را به اکسیییی ATPآدنوزین تری فسیییفات )

 AMPبه  ATPکند. در این واکنش تبدیل میلوسییییفرین 

های فسفات به شکل تبدیل شده و انرژی موجود در پیوند

شود که دستگاه لومینومتر قادر است نور نشر نور منتشر می

میزان نور نشر شده که از دستگاه کند.  گیریاندازهشده را 

ستبهلومینومتر  شان دهنده میزان فعالیت آنزیم می د آید ن

میزان انتقال نوکلئیک اسید لوسیفراز است که آن هم معادل 
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نشییان داده  7باشیید. همان طور که در شییکل به سییلول می

بازده انتقال لیپوفکتامین، کمپلک سییه تایی و  شییده اسییت

 50کمپلکس سییه تایی با اعمال میدان مغناطیسییی متناوا 

سه  سیفراز با هم مقای سنجش فعالیت لو ستفاده از  هرتز با ا

عغناطیسییی در میدان مشیید. در هر دو رده سییلولی اعمال 

ی بازده انتقال را افزایش ور معنا دارزمان انکوباسیییون به ط

  دهد. می
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توسط سامانه ای انتقال در حضور و عدم حضور میدان مغناطیسی  MCF7و  HEK293Tهایمیزان سمیت القا شده در سلول 6شکل 

انحراف معیار( که نسبت به گروه کنترل محاسبه  ±باشد )میانگین میانگین سه بار آزمایش مستقل می هرتز. هر عدد مربوط به 50متناوا 

 ردار دعدم تفاوت معنی کند و حروف مشیابه نشیان دهنیدهدار را مشخص میاختلاف معنی حروف لاتین متفیاوت وجیود) شده است

 باشد(.ها میگروه
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ها بر داده هرتز 50 متناوا یسیمغناط دانیبا اعمال م ییکمپلکس سه تامقایسه میزان ترنسفکشن لیپوفکتامین، کمپلکس سه تایی  7شکل 

 (P< 0.01 ** )انحراف معیار برای سه تکرار ارائه شده است. ±اساس میانگین 
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 گیریو نتیجه بحث -4

 DLSو TEMنانو ذرات مغناطیسی به وسیله  یابیمشخصه

شان  شده کمتر از اندازه ن سنتز  داد که توزیع اندازه ذرات 

هر  اندازه بحرانی های کمتر ازباشییید در اندازهمی بحرانی

به نانو  [.33شییود]ره به یک حوزه مغناطیسییی تبدیل میذ

پارامغناطیس اطلاق می ندازه ذرات تک حوزه ابر شیییود. ا

( SPIONذرات ابرپارامغناطیس اکسییید آهن) یبرا بحرانی

 TEMکییه نتییایج [.34]بییاشییییدمینییانومتر  25حییدود 

ند. کابرپارامغناطیس بودن ذرات سییینتز شیییده را تایید می

تایج  ندازه ن پارامغناطیس بودن ذرات  VSMتوزیع ا هم ابر

شترا از طریق ب سماند تایید کرد به رگ پذیر بودن چرخه پ

علاوه نشییان داد که این ذرات خاصیییت مغناطیسییی بالای 

دارند و خیلی سییریع در میدان مغناطیسییی خارجی به حد 

در میدان  SPIONرسییند. اشییباع شییدگی مغناطیسییی می

غناطیسییی مغناطیسییی خارجی سییریع به اشییباع شییدگی م

رسییند و در نبود میدان مغناطیسییی خارجی، خاصیییت می

این ویژگی این ذرات  .دهندمغناطیسی خود را از دست می

را برای کاربرهای زیسییت پزشییکی بسیییار مناسییب کرده 

زیرا با از دسییت داد خاصیییت مغناطیسییی احتمال  ،اسییت

سوا در مویرگها کاهش می یابد. این تجمع این ذرات و ر

شن باعا  ویژگی یعنی شکیل تجمعات در مگنتوفک عدم ت

سیل  [.34]شودافزایش بازده این روش انتقال می نتایج پتان

 19-سنتز شده حدود  SPIONزتا نشان داد که بار سطحی 

الکترون ولت است که این بار سطحی قابلیت اتصال میلی 

از طریق برهمکنش الکتروستاتیک را به بارهای مثبت برای 

 [.35]دهدمی PEIمثال 

یل  کت در ژل تشیییک تاخیر حر بار سیییطحی و  نالیز  آ

و کمپلکس سیییه تایی  pDNA-PEI های دوتاییکمپلکس

pDNA-PEI-MNP .ید کرد تای نالیز را   یبار سیییطح آ

 نیا یینشان داد که بار نها ییو سه تا ییدوتا یهاکمپلکس

چرا  ،باشدیانتقال مناسب م یها مثبت است و براکمپلکس

سلول برا یبا بار منف تواندیکه م شاء   ورود برهمکنش یغ

کاراتر  ییهاانتقال ژن به سیییلول روش یهادر روش کند.

هسییتند که بتوانند از موانع موجود بر سییر راه انتقال بهتر 

ا باع یو داخل سلول یعبور کنند. تعدد موانع خارج سلول

تادن و تخر نده نوکلئ بیبه دام اف مل کن  کیکمپلکس ح

[. 36]کندیبازده انتقال را کم م جهیو در نت شییودیم دیاسیی

صل سلول نیتر یا ست که به  یمانع خارج  سلول ا شاء  غ

یاا دوسیییت اجازه عبور از غشیییاء را نم یهامولکول

 کینوکلئ یکمپلکس حاو ،انتقال یها[. در روش37]دهد

 ختهیهدف ر یهاسییلول یبه صییورت محلول رو دیاسیی

در مدت  یکه با حرکات برون ییهاو کمپلکس شیییودیم

س انس عبور از ش کنندیبرخورد م شابه غ ونیزمان انکوبا

سلول را دارند] س ندیفرا نی[. در ا38غشاء  کمپلکس  دنیر

است.  هدفمند ریبه سطش سلول وابسته به انتشار بوده و غ

احتمال برخورد کمپلکس به سییطش غشییاء  شیجهت افزا

س ریسلول، ناگز  شیفزا. اابدی شیافزا دیبا ونیزمان انکوبا

 شیکمپلکس را افزا شیینیگیگراحتمال ا ونیزمان انکوباسیی

 یکمپلکس رو تیسیییم شیباعا افزا یو از طرف دهدیم

نابرا40،39]شیییودیها مسیییلول مال ن ،نی[. ب به  ییرویاع

ه ب یوابستگ تواندیکمپلکس در جهت سطش غشاء سلول م

صورت هدفمند کمپلکس را  شار را کم کرده و به  عامل انت

باعا کاهش زمان  روین نیبه سییطش سییلول سییوق دهد. ا

یس مکمپلک یسلول تیکاهش سم جهیو در نت ونیانکوباس

 یشیود برا نیتام یاز منابع متفاوت تواندیم روین نی. اشیود

رسیییاندن  یبرا وژیفیسیییانتر یرویاز ن یامثال در مطالعه

شا سطش غ شد در  یهدفمند کمپلکس به  ستفاده  سلول ا

 4از  ونیکاهش زمان انکوباسییی g 210 یرویمطالعه ن نیا

 .[41ساعت شد] 1ساعت به 

ال در حضییور ه انتقددر این مطالعه نشییان داده شیید که باز

تنییاوا  م تز 50میییدان  یش  هر فزا میییدان  .یییابییدمیا

می کالعاده پایین انرژی الکترومغناطیسیییی با فرکانس فوق
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برهمکنش مسییتقیم باعا شییکسییت  تواند با میو ن دارد،

دان می اما، مولکول هی غشا سلول شودپیوندهای شیمیایی 

ی دانسیییتهو افزایش  تحریکمغناطیسییی متناوا موجب 

یان حد سیییطش( جر یان الکتریکی در وا فت  )جر با در 

 ،نینهمچ .[42]شییودمیهمسییو با میدان اعمالی  موردنار

های بیوشییییمیایی و واکنش بر میدان مغناطیسیییی متناوا

سلول از طریق های باردار نرفتار مولکول شای  زدیک به غ

ها، و های بار در حال حرکت مثل یوننیرو به حامل اعمال

سی امر   ،بنابراین .[43]گذاردمیسامانه باردار مثبت مغناطی

غلات سامانه مغناطیسی در سطش غشای سلول را اقزایش 

هد. می قال در حضیییور د بازده انت یل افزایش  از دیگر دلا

 دانیماین  است که یامر هرتز 50 متناوامیدان مغناطیسی 

س . کمپلکدارد یسییبر غشیاء سیلول و بر کمپلکس مغناط

سیمغناط ضور  ی شروع  این میداندر ح در جهات مختلف 

که این نوسانات بر غشاء سلول  کندمی یبه حرکات نوسان

 یشکمپلکس از غشییاء سییلول را افزا وعبور امر گذاشییته

مطالعات نشان داده است که میدان مغناطیسی  .[32دهد]می

با  دهد این میدانمیمتناوا نفوذپذیری غشیییاء را افزایش 

سلول منجر بهتامیر بر یک شاء  س یالقا پارچگی غ  یازآزاد

 ریینشان دهنده تغ شود که این امرمی یپروتئاز درون سلول

ر پس از قرار گرفتن دو نفوذپذیری غشا غشاء  یکپارچگی

رسییدامرات میبه نار  ،همچنین .[44]اسییت دانیمعرض م

گرمایی میدان مغناطیسی متناوا هم بر افزایش بازده انتقال 

 مغناطیسی موجود نانو ذراتسامانه مغناطیسی مومر باشد. 

سی سامانه مغناطی را جذا کرده  یخارج یدانم یروین در 

 لیبه گرما تبد یدرون یهاارتعاش زایشاف یقو آن را از طر

بسییته به شییدت  و سییلول هدفها بافت ی. و دماکنندیم

تا  ،میدان نانو ذره، مدت اعمال میدان و ..  تا  41 غلات 

افزایش دما از طریق  [.45] رودیبالا م گرادیدرجه سانت 47

افزایش سییییالیت غشیییاء، فرایند اندوسییییتوز را تسیییریع 

مغناطیسی به سلول از انجایی که ورود سامانه  .[46]کندمی

از طریق اندوسییییتوز اسیییت پس در نتیجه امرات گرمایی 

سی  ضور نانو ذرات مغناطی سی متناوا در ح میدان مغناطی

 شود. میمنجر با افزایش ورود  سامانه مغناطیسی به سلول 
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Abstract 

Gene delivery using the force of a magnetic field is called magnetofection. 

The purpose of this study is the synthesis and characterization of magnetic 

iron oxide nanoparticles (Fe3O4) as the core of the transfer agent and to 

investigate the effect of alternating magnetic field on transfection efficiency. 

For this purpose, the first magnetic nanoparticles (MNP) were synthesized by 

coprecipitation method. The magnetic properties of the synthesized MNP 

were investigated by vibrating sample magnetometer (VSM), appearance 

characteristics, and zeta potential of the synthesized particles were evaluated  

using transmission electron microscopy (TEM) and dynamic light scattering 

(DLS). Then, using magnetic nanoparticles (MNP), polyethylene imine (PEI) 

and plasmid DNA containing luciferase reporter gene (pDNA), PEI-pDNA 

binary complex and MNP-PEI-pDNA ternary complex were synthesized. The 

complexes were evaluated using DLS and gel retardation techniques. The 

results of DLS and gel retardation technique showed that the complexes have 

a suitable surface charge and polyethyleneimine is well joined to pDNA and 

neutralized its negative charge. Finally, human breast cancer cell lines (MCF-

7) and Hek293T cells were transfected by ternary complex in the presence of 

50 Hz alternating magnetic field. Cell viability was measured using the MTT 

test. The obtained results showed that the transfection efficiency in the cells 

that were transfected with the ternary complex in the presence of alternating 

magnetic field increased significantly compared to the control group, without 

any additional toxicity (P ≤ 0.05). 

 

Keywords: Magnetofection, magnetic nanoparticles, 50 Hz alternating 

magnetic field, polyethylene imine polymer  
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