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 27/04/1403پذیرش:    28/12/1402دریافت: 

 چکیده

 س  تیزو  فردمنحص  ربه یس  یخواص مغناط داش  تن دلیلبه دهایلانتانآهن با  دیاکس   یهاتینانوکامپوز

ین ا از. شوندیشناخته م یسرطان یو درمان تومورها صیتشخ یبرا جذابی عوامل عنوانبه ،یسازگار

ستمنانوکامپوزیت نیا کنشبرهمدرک  رو، سی ستیهای ها با  ست.  یطراح یبرا زی کارآمد آنها مهم ا

سیدآهن  تینانوکامپوز ،این مطالعهدر  شده  تیماگماک ش ومیساماربا دوپ  یپل هیبر پا ییایمیبه روش 

شد.  نیآماتانولیو تر کولیگللنیات ستفاده از تکن تینانوکامپوزسنتز   و XRD ،SEM ،EDX یهاکیبا ا

DLS شد صه یابی  شخ ستفاده  تینانوکامپوز. اندازه بلور م شد.نانومتر  12 دودح XRDاز با ا سبه   محا

پس س. ادشان دن را بشکل توده ای از ذرات ریز با مورفولوژی کروی سنتزی تینانوکامپوز SEM ریتصو

ن کرونا بر کمپلکس پروتئینی بنام پروتئی لیتشک، در پلاسمای خون انسانی با انکوباسیون نانوکامپوزیت

نتایج  د.شتائید  بررسی و با روش ژل الکتروفورز یکیولوژیب یهاستمیسمواجه با در  نانوذره سطح یرو

ون در پلاسمای خ انکوباسیون نانوکامپوزیت نشان داد که هاسلولدر برهمکنش نانوذره با جذب سلولی 

سانی  سرطانی هاسلولدر نانوذره با کاهش جذبان و با افزایش جذب در ماکروفاژ  MDA-MB231ی 

RAW 264.7  ه است که نشان دهنده اتصال پروتئین های اپسونین خون بر روی سطح نانوذره بودهمراه

شد شکیل پروتئین کروناهمچنین، . می با شان داد که ت  یهالولس رب نانوذره یسلول تیسمبر  نتایج ن

MDA-MB231 تاثیری نداش   ته اس   ت و  تریلیلیبر م کروگرمیم 200تا  نانوذره مختلف یهادر غلظت

 توجهی گزارش نشد.سمیت قابل

  جذب سلولی، سمیت سلولی، کرونا ، پروتئینمی/ساماردآهنیاکس نانوکامپوزیت :کلید واژگان
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  مقدمه-1

 ینانومواد استفاده ازبرای محققان علاقه  ر،یاخ یهادر سال

کان بهره برداری که  مان درام مان  همز تش   خیص و در

عوامل ترانوس   تیک فراهم  عنوانبهرا  های مختلفبیماری

 کنشبرهمدرک  ازین رو، [.3-1] اس  ت یافتهرش  د  آورند

 یطراح یبرا زیس  تیهای ها با س  یس  تمنانوکامپوزیت نیا

ست.  شانکارآمد آنها مهم ا ست که سطح مطالعات ن  داده ا

ش   وند با یم یکیولوژیب عاتیکه وارد ما یهنگام نانومواد

نیروتئپ ویژه با طوربه یستیز یهامولکولاز  یانواع مختلف

ش  ود که می دهیپوش   ی مختلف موجود در این مایعاتها

 ییهانیپروتئ[. 4،5]شودشناخته میپروتئین کرونا عنوان به

متصل  نانومواد ابتدا به سطحدرتحرک را دارند  نیشتریکه ب

به  یش  تریب لیکه تما یهانیبا پروتئ و در ادامه ش  وندیم

یم نیگزیجاند، هس  ت تحرککماما  دهندیس  طح نش  ان م

س  اعت طول بکش  د.  نیتواند چندیم فرایند نی. اش  وند

کاران ] تا6کازال و هم ی[  که ندکر دی که  کید  تاج نرم 

است به مرور زمان  دهیسست به سطح ذرات چسب طوربه

کند. یم رییتغ ریتاج س  خت متص  ل برگش  ت ناپذ کیبه 

، ندنانومواد مان مختلف ییایمیکوش  یزیف واصبس  ته به خ

 و الکتریکی سطحیبار میزان ب،یسطح، ترک یاندازه، انحنا

 ،در تماس هس   تند با نانوموادکه  یکیولوژیب عیما نیز نوع

عه خاب یامجمو فاوتانت قادیر مت با م ر بها  نیاز پروتئ ی 

مقالات که  دنچس   بیم بالا یبیترک لیبا مس   طح نانومواد 

شواهد  [.7-9]در این زمینه چاپ شده استجامع  یمرور

تواند تا حد یم ینیتاج پروتئ تش   کیل دهد کهینش   ان م

هد و بر رییرا تغ نانومواد س   طح یهایژگیو یادیز  د

سرنوشت آنها  های زیستی وبرهمکنش نانومواد با سیستم

گذارد  ریتأث نانومواد کهطوریبهب  ئینتاج پروت-کمپلکس 

ر شده د دیبا محصولات تول سهیدر مقا دیمواد جد عنوانبه

مثال،  عنوانبه[.10،11در نظر گرفته شوند ] باید شگاهیآزما

 برهمکنشبر  تواندیم نانوموادس   طح  یرو ینیتاج پروتئ

 یلولس یهارندهیگ و شناسایی بگذارد ریسلول تأث-نانومواد

نابرا12] ندرا مختل کآنها  یریگهدف و  یبررس    ن،ی[. ب

ها یبرا ینیتاج پروتئ لیتش   ک قیعم تار  یدرک بهتر رف

ستم نانومواد سی ستیدر  برخوردار  ییبالا تیاز اهم های زی

 [. 13است ]

فاده یهانانوموادمختلف انواع  انیم در  در مورد اس   ت

ن آه دیبر اکس   یمبتن نانومواد ،یپزش  کس  تیز یکاربردها

 چند منظوره مانند یپزش   کس   تیز یهاتیقابل دلیلبه

مند هدف لیتحو و یربرداریتص  و کیترانوس  ت یکاربردها

 عنوانهب ،یسلول یابیرد و ترانسفکشن ،یپرترمیداروها، ها

 هش   ناختدر این حوزه مواد نانو نیتر دوارکنندهیاز ام یکی

بر  یمبتن نانومواد یو سلول یجذب بافت [.14-16] شوندیم

 نیاندازه ذرات و همچن ریبه ش  دت تحت تأثآهن  دیاکس  

و بدنبالش  یعامل یهاس  طح و اص  لا  آن با گروه یمیش  

کنترل  یدگیچیپ لیدلبه است. یستیز یهامولکول اتصال با

دس   ت آوردن و رش   د در آب، به ییزاهس   ته یهافرایند

 کی یآب یهاطیمحدر  این نانومواد تک پراکنده یهادیکلوئ

ی عبه تجم لیتما علتهمچنین به است.  زیبرانگکار چالش

سی دلیلبهکه  صیت مغناطی  ییاکار ،دارند این نانوذرات خا

ها  بل توجه طوربهآن ندی میقا بدکاهش  توا و مهمتر از  یا

سطح  س لیتماآنها آن،  شدن دارد و خواص آن را  دیبه اک

صلا   بنابراین، [.17]هددیم تغییر شتر مواقع نیاز به ا در بی

اگرچه  وجود دارد. آهن دیبر اکس   یمبتن س  طحی نانومواد

)مانند  زیستی یدر مورد پاسخ ها یگسترده ا یهاگزارش

 عیو توز یس  لول یدهگنالیس   یرهایمس   ،یجذب س  لول

س یمبتن نانومواد( یستیز و  یکیزیآهن با خواص ف دیبر اک

در  یکم ی[، گزارش ها18مختلف وجود دارد ] ییایمیش  

شکیلمورد  سطو   ینیتاج پروتئ ت تاثیر  و این نانومواددر 

 [.11وجود دارد ]آنها  یکیولوژیو سرنوشت ب تیسم آن بر

موثر  یهاکنندهدوپ عنوانبه (Ln)گروه لانتانیدها  عناص  ر

س یمبتن نانومواد شده دیبر اک شناخته  توانند یاند که مآهن 

این [. در 19آنها را بهبود بخش   ند ] کیخواص ترانوس   ت

در  یتریقو اریبس   لیپتانس   ی( داراSm) س  اماریم ،میان
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در  3Fe+ ینیگزیجا ،لیدل نیهم. بهاس  ت یژگیوبهبود این 

ندیم 3Sm+ یهاونیبا  تیمگم  کیخواص ترانوس   ت توا

3O2Fe .همزمان در  هر دو روش ترس  یب را بهبود بخش  د

سکنترل  ،معکوس سلیمروش و  ییایمحلول قل کی  بیمنا

، در [20-22]نداشتند  3O2Ln:Fe ذراتنانواندازه  عیبر توز

حاو یحرارت هیکه تجزیحال و  )AcacFe(3 یمخلوط 

O2·2H3)AcacLn( (Acac ست ستونا لی= ا ضور تا ( در ح

نت تا عالیغ یهاس   ورفک ندهرف جازه م کن هدیا تا  د

ماریوم :آهن دیاکس    کامپوزیتنانو ندازه  س   ا ذرات با ا

 [. 23] دیآ دستبه ریتیکنواخت

 برای دیروش مرطوب س   اده جد کی دراین مطالعه ابتدا

 (Sm/Fe2O3) میو س   امار تیمگم تینانوکامپوزس   نتز

کنش این نانوکامپوزیت با برهم ،س  پس .توس  عه داده ش  د

ر تشکیل پروتئین کرونا و تاثیر آن ب برای سرم خون انسانی

 .شدنانوکامپوزیت بررسی و سمیت جذب سلولی 

 هامواد و روش-2

 بودند وآنالیزی مطالعه از درجه  نیدر ا ییایمیتمام مواد ش

 تراتیاس   تفاده ش   د. ن هاشیدر تمام آزما زهیونیاز آب د

 لنیات یپل م،یس  د دیدروکس  یه ،درات یهگزا ه میس  امار

کت مرک آهن از دیدالتون( و کلر 6000) کولیگل  ش   ر

 ید 2،5-[لی-2-ازولیت لیمت ید-4،5]-3ش  د.  یداریخر

 6-(لینوفنیدیآم-4)-2،  (MTT) دیبروم ومیتترازول لیفن

بامیا کار  لیمت ی(، دDAPI) دیدروکلرایه ید نیدیندول

تهیه  چیآلدر-گمایس  ش  رکت (، از DMSO) دیس  ولفوکس  

 LFB)از شرکت بایومدیکامنتس آلبومین سرم انسانی . شد

BIOMEDICAMENT)  آن  وکمحلول اس   تخریداری و

مای  و pH =7.4 با PBSدر محلول و  هیته جه  4د در

 شد.  ینگهدارگراد سانتی

 یاردیصحت سنتز، اندازه، پا یبررس برایپژوهش  نیدر ا

مار تینانوکامپوز یو مورفولوژ  کیتکناز  م،یآهن/ س   ا

-XRD (PANalytical X Pert PRO,Germany)  ،FEهای

SEM-EDX (Hitachi-Japan)  وDLS (Nanotrac 

Wave, Microtrac Co. USA)  یبررس برای .شدنداستفاده 

-DLS ،SDS یهاکینانوذرات تکن-ئینبرهمکنش پروت

PAGE شدنداستفاده  یو جذب اتم. 

 ت،یگراف س   ازرنگ تک کیبا   XRDیپراش س   نج پودر

حدوده  CuKαتابش  یهدر م جه  90تا  10  زاو ، 2θدر

 EDXمجهز به  FE-SEM میکروس  کوپ .ش  داس  تفاده 

الکترون با خلاء کم در ولتاژ  هیآش   کارگر ثانو کی یدارا

ستر آلوم کی یبر رو هانمونه بود وولت  لویک 30  یومینیب

 .کش  یده ش  دنمونه  یبر روس  پس روکش طلا  وپراکنده 

ندازه گبرای  ندازه و  عیتوز ،یکینامیدرودیقطر ه یریا ا

بافر اس  تفاده ش  د.  DLSاز دس  تگاه  هانمونهزتا  لیپتانس  

PBS ندگ هیو زاو حلال عنوانبه جه  90 یپراک  یبرادر

 ،یریگاز اندازه پیشاس  تفاده ش  د.  DLSنتایج در  یابیارز

 Bandelin Sononrex) ه  ا در حم  ام فراص   وتنمون  ه

Digitec ،40KHzسانتی 25 ی( در دما به مدت  گراددرجه 

قبل از  قهیدق 60ها به مدت قرار گرفتند و نمونه قهیدق 20

شدند. از  یریگاندازه های قرص تهیه یبرا KBr نمکرها 

 در محدوده FTIR یهافیثبت ط برایاز نمونه خش   ک 
1-cm 400-4000  شداستفاده. 

 Sm/Fe2O3/ ساماریم آهنسنتز نانوکامپوزیت  2-1

 در دومرحله انجام ییایمیبه روش ش   تیس  نتز نانوکامپوز

 1/0( و IIIآهن ) دیگرم نمک کلر 9/0در مرحله اول  شد.

آب  تریلیلیم70و به  نیتوز دیاکس    میگرم نمک س   امار

( PEG) کولیگللنیاتیپلم گر 7/0افزوده ش  دند و  زهیونید

ضافه  به رزگیکاتال عنوانبه ه . محلول حاصل بشدمخلوط ا

شد و بالن  دهانهبالن دو  کی داخل حمام روغن در منتقل 

تا تریه یبر رو ناط رریاس    ما یس   یمغ جه  80 یدر د در

 24به مدت  دور بر دقیقه 1500 و دور همزن گرادس   انتی

 برداش ته تریه یمحلول از رو ،س اعت قرار گرفت. س پس

 قهیدق 15به مدت  طیمح یشده و بعد از سرد شدن تا دما

قرار داده ش  د. در مرحله دوم محلول مورد  ونددر اولتراس  

 نیآماتانولیتر تریلیلیم 3قرار داده ش  د و  تریه ینظر رو
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(TEAو مقدار )سیمحلول ه ی  میتنظ یبرا میسد دیدروک

pH  ساعت  24افزوده شد و محلول دوباره به مدت  5/9در

ه ب ،قرار گرفت. س  پس گراددرجه س  انتی 130 یتحت دما

شد.  360با توان  ویدر ماکرو قهیدق 3مدت  وات قرار داده 

فالکون مام واکنش، محلول واکنش درون   یهاپس از ات

شخص  سانتر ختهیر وژیفیسانتر برایم  وژ،یفیشد. پس از 

ام شو انجورسوب، عمل شست یهایحذف ناخالص برای

 20دست آمده به مدت شد. جهت پراندن حلال، رسوب به

قرار گرفت.  گراددرجه سانتی 30 یدر دما تریه یرو قهیدق

 نیروشن حاصل شد و ا یبه رنگ آجر یانمونه تیدر نها

نگه  نیلیسیپن شهیدر ش یبعد یزهایانجام آنال براینمونه 

 شد. یدار

 کرونا نیپروتئ لیتشک 2-2

یک فرد س   الم یریاز خونگ پس له ،از   یهاخون در لو

تا  دش  تکان داده  قهیدو دق تا کیش  ده و  ختهیر تراتهیس  

درجه  4 یدر دما قهیدق 10لخته نش   ود س   پس به مدت 

سرعت  گرادسانتی . شد وژیفیسانتر قهیدور بر دق 1300با 

از حجم پلاس  ما برداش  ته ش  ده و در درص  د  90 ،س  پس

 15ش  ده و دوباره به مدت  ختهیر یگرید یهاوپیکروتیم

سانتر قهیدق دور بر  2400با سرعت  دارخچالی وژیفیداخل 

 ،. سپسشودیگذاشته م گراددرجه سانتی 4 یدر دما هقیدق

با س   رعت  وژیفیداخل س   انتر قهیدق 6مجددا به مدت 

به  در این مرحله،. ش  ودیم گذاش  ته قهیدور بر دق 16200

ما ندازه حجم پلاس    برروی آن کردن  قیرق یبرا PBS ،ا

 تریلیلیم 5/1همراه نانوذره به گرمیلیم 1. ش   ودیم ختهیر

ش  ده و به  ختهیداخل فالکون ر آمده دس  تبهی پلاس  ما

ما 5/1مدت  در  گراددرجه س   انتی 37 یس   اعت در د

در  قهیدق 3به مدت  ،س   پس .ش   دانکوباتور گذاش   ته 

 قهیبر دقدور  10000با س   رعت  دارخچالی وژیفیس   انتر

شته  سوب کنند  طوربه ی آزادهانیتا پروتئ شدگذا کامل ر

سانتر شو با  وژیفیو بعد از  ست ش سه بار انجام  PBSعمل 

با  وژیفیدر س   انتر قهیدق 5که در هر مرحله به مدت  ش   د

شته  قهیدور بر دق 10000سرعت  محلول  ،سپس .دشگذا

درج  ه  -70 نظر در دو م  اده مور خت  هیر رونیب ییرو

 .[24] دش یدارهنگ گرادسانتی

نای  2-3 یل پروتئینی در پروتئین کرو فا بررسییی پرو

 (SDS-PAGEژل الکتروفورز )تشکیل شده با 

آکریل آمید لازم طبق روش اس   تاندارد آماده ابتدا ژل پلی

حت ت و بارگذاری ش   ده بر روی ژل هانمونه .[24] ش   د

 ژل داخل ظرف ،سپس .دشولتاژ خاص الکتروفورز انجام 

 هختیبلو داخل آن ر یگذاشته شده و رنگ کوماس مناسب

ژل . دشگذاشته  کریش یساعت رو 5/1-2 مدتو به  دش

سته  ش ستگاه ژل داک  دشبا آب مقطر دوبار  و با کمک د

 د.شانجام تصویری از ژل 

س 2-4 سط تسلولی جذب کرونا بر  نیاثر پروتئ یبرر و

  ماکروفاژسلول سرطانی و 

سلول بررسی، نیا یبرا سرطانرده  سان نهیس ی  -MDA ان

MB 231 فاژ ماکرو هزار 10با تراکم  RAW264.7 و نیز 

درصد  FBS 10 با RPMI کشت طیمح در جداگانهلول س

و  نیلیس   یپن یه  اکی  وتیبیاز آنت یک  اف ریو مق  اد

سترپتوما شت داده 24 تیپلهای چاهکدر  نیسیا  خانه ک

درصد  2CO 5 در انکوباتور با ساعت 48و به مدت  ندشد

 زیر ،. س  پسندانکوبه ش  د گراددرجه س  انتی 37 در دمای

سکوپیم  جداگانهو  ندشدکنترل  یاز نظر مورفولوژ کرو

از  تریلیلیبر م کروگرمیم 10مذکور غلظت یهاس   لولبه 

 ض  افها پروتئین کروناتش  کیل قبل و بعد از  کامپوزیتنانو

 گراددرجه س   انتی 37 س   اعت در 4و به مدت  دندیگرد

شدند.  شت  پسانکوبه   یکم زیآنال یساعت، برا 4از گذ

نانوذره،  هاس   لولحذف و محیط کش   ت  میزان جذب 

 و ندشسته شد PBS (pH=7.4) سه بار با و شده نهیپسیتر

میزان جذب س   لولی نانوکامپوزیت  یجذب اتم با روش

 .ندشد براساس غلظت آهن آنالیز

تست ) یسلول ییکرونا در مانا نیاثر پروتئ یبررس 2-5

MTT) 
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سیون  تینانو کامپوز سمیت مطالعات  قبل و بعد از انکوبا

سما  بر  MDA-MB231 سرطان یهاسلول یبر روبا پلا

ستاندارد  طبق روش شد MTTا صه  طوربه .اجرا   10خلا

 96 یهاتیهر چاهک در پل یازاهب یس  رطانس  لول  هزار

مدت طبق روش فوق  ییتا به  ند و  کش   ت داده ش   د

گراد انکوبه ش  دند. یدرجه س  انت 37 یس  اعت در دما24

ده با ش انکوبه تیو نانوکامپوز یخال تینانوکامپوز ،سپس

افزوده  جداگانه یهامشخص به چاهک یپلاسما در دوزها

 یاهبا غلظت هاس  لول ماریس  اعت بعد از ت 24ش  دند. 

یلیبر م کروگرمیم 200و  100، 50، 25، 5/12) مختلف

ها با محیط ، محیط کش  ت س  لولی چاهکنانوذرات ر(تیل

 لیترگرم بر میلیمیلی 5/0با غلظت  MTT کش   ت حاوی

 37 یس  اعت در دما 4و س  پس به مدت  جایگزین ش  د

کشت از همه  طی. در ادامه، محشدانکوبه گراد یسانتدرجه 

ل ح برای DMSO تریکرولیم 100ها خارج ش  ده و چاهک

ه شد. اضاف بنفش نافورماز تشکیل شده یهاستالیکر شدن

ش تیپل با سرعت  قهیدق 10قرار داده و به مدت  کریدرون 

شد. جذب سط تکان داده   570طول موج  در هانمونه متو

س  لولی  مانایی .خوانده ش  د زاینانومتر توس  ط دس  تگاه الا

 نسبی مطابق معادله زیر محاسبه و گزارش شد:
Relative Cell Viability (%) = ((Atest-A0)/Acontrol-A0)) 

×100 
 

نانومتر  570جذب در طول موج مقدار tesAدر این رابطه، 

جذب نمونه س   لولی  controlAنمونه س   لولی تحت تیمار، 

می MTTافزایش  نمونه س   لولی بدون 0Aبدون تیمار و 

 .باشد

 نتایج و بحث-3

 مشخصه یابی نانوکامپوزیت 3-1

 XRDآنالیز  3-1-1

از  یحاک(  A.1َ)شکل  یسنتز تینانوکامپوز XRD یالگو

با کارت نیش   تریالگو، ب نایآن اس   ت که   مطابقت را 

(JCPDS no. 080093) مربوط به O2. H3O2Fe  ساختار با 

فاز مگمیت  هایکیپدارد. وجود  کیاورتورومب یس  تالیکر

)3O2Fe-γ(  درθ2، 18.27 ،24.17  ،30.08  ،36.02  ،

(، 111)به ترتیب  67.52و  62.76، 48.81، 46.53،  43.13

(210( ،)220( ،)210( ،)220( ،)311( ،)400( )422 ،)

 Fe2O3 کیارتورومب یستالی( فاز کر533( و )440(، )511)

تا یرا  ندیم دی به  θ2پراش در  یهاکیپ .[25]کن مربوط 

درجه  55.16و  39.65،  38.73،  34.65،  31.48،  19.96

 .JCPDS card no کارتبا  یمکعب یس  تالیکر س  تمیبه س  

 .[62] مطابقت دارد 3O2Sm( مربوط به فاز (150813

رابطه با اس  تفاده از  نانوکامپوزیتاندازه  نیانگیمحاس  به م

 D=kλ/βcosθ ص  ورتش  رر به یانجام ش  د. رابطهش  رر 

 X (0.154، طول موج اش   عهλکه در آن ش   ودیم فیتعر

nm) ،β ( در نص  ف ارتفاع انی)بر حس  ب راد کیپ یپهنا

ثابت k پراش و یهیزاو θ ک،یپ قدار  با  یم یم 89/0برابر 

بر حسب  (D) ذرات یرابطه اندازه نی. با استفاده از اباشد

ستبه نانومتر شدتدآییم د ساس پر سبات بر ا  نیتر. محا

با توجه به معادله شرر،  .ردیگیظاهر شده انجام م هایکیپ

 .نانومتر محاسبه شد12 نانوکامپوزیت اندازه نیانگیم

 یفازها هایکیپ یهمپوش  ان لیدلبه ذکر اس  ت که به لازم

و اثر آن  شده هیته تینانوکامپوز XRD یمختلف در الگو

ند می، ص   حت رابطه ش   رر هاش   دگی پیکبر پهن توا

  تغییر شود. دستخوش

 SEM-EDXآنالیز  3-1-2

  س   نتز ش   ده در ش   کل تینانوکامپوز SEM ریتص   و

B.1ست  شینما شده ا شان دهنده مورفولوژ کهداده  و  ین

شود ذرات یباشند. همان طور که مشاهده میذرات م زیسا

نانومتر  18 ذرات در حدود زیسامیانگین و  یبه شکل کرو

 .ستنداز ذرات کوچک ه یاتوده ،و ذرات بزرگ باشدیم

 ، عناص  رآهن(C.1) ش  کل  تینانوکامپوز EDX فیدر ط

 7/5، 3/1، 1/1) میسامار ( و2/7و  6/4، 6/0در  کیسه پ)

 یدرص  د وزن 90/36و  01/46 یبا فراوان بیبه ترت (3/6و 

 مربوط به گنالیس   EDX فیط ،نیش  وند. همچنیم دهید
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و  02/6به ترتیب  یکربن را با درصد وزن اکسیژن و عنصر

( PEG) کولیگل لنیات یبه پل کربندهد که ینشان م 07/11

یده م، نسبت داشداده فاست تیسنتز نانوکامپوز یکه در ط

 شود. 

بررسییی سییایز و پتانسیییل زتا نانوکامپوزیت با  3-1-3
DLS 

سطح قطر هیدرودینامیک ده در پراکن نانوکامپوزیت یو بار 

و  D 1شکل نتایج اساس شد. بر  یبررس DLSآب توسط 

Eس زانی، م س یبرا ζ زتا لیپتان سپان  -20 یدیکلوئ ونیسو

 یش   اخص برا کی تواندیم زتا لیبود. پتانس    میلی ولت

که در مقادیر قدر مطلق  نانومواد باش   د ی کلوئیدیداریپا

یدی الکترواس   تاتیکی را س   بب پایداری کلوئ 25بالای 

شاهده د. شومی ، اندازه ذرات اندازه شودمیهمانطور که م

 کهباش  د می نانومتر 439 برابر  برابر DLSش  ده در  یریگ

باهم  ای و تجمع یافتهه ش کل تودهدهد نانوذره بنش ان می

 .در محلول کلوئیدی حضور داشت

 یابی پروتئین کرونامشخصه 3-2

 (SDS-PAGE) ژل الکتروفورز 3-2-1

ر ب کرونا نئیپروتتش   کیل  SDS-PAGE کتکنیبه کمک 

سرم به سطح نانوکامپوزیت در مواجه با محیط  ان عنوروی 

تایج ی درونکیولوژیب طیمح تن مورد ارزیابی قرارگرفت. ن

 بهرا ذره وهای س  رمی بر روی س  طح ناناتص  ال پروتئین

ضو  اثبات می شکلدکنو ساس(2)  فیط ،این نتایج . بر ا

 هرنانوذهای متنوع بر روی با اندازه هانئیاز پروت یعیوس   

افته این ی جذب شود. تواندیی میایمیسنتز شده به روش ش

سیاری از مطالعات بررسی تشکیل   ئین کروناپروتبا نتایج ب

طابق ت در مواجه با محیط زیستیبر روی نانوذرات مختلف 

 SDS-PAGE هایافتهیذکر اس  ت  انیش  ا .]29-27[ دارد

وع نت ترقیدق یبررس    برایبوده و  یفیک ه  اییافت  هی  

 هایکیبه اس  تفاده از تکن ازین ،متص  ل ش  ده هاینئیپروت

 . باشدیم Mass spectroscopyمانند یکم

 

 
اکسید نانوذره ( توزیع سایز هیدرودینامیکی E( توزیع پتانسیل زتا و EDX ،D( آنالیز SEM ،C( تصویر XRD ،B( طیف A 1شکل 

 آهن/ساماریم
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 .باشدمینانوذره و کمپلکس پروتئینی سطح  خالی، پلاسما، خالیها به ترتیب لدر، نتایج ژل الکتروفورز. ستون 2شکل 

 

 زتا لیذرات و پتانسنانواندازه  عیتوز 3-2-2

قطر  نیانگینشان داده شده است، م 3شکل در همانطور که 

س سیون بازتا نانوکامپوزیت بعد از انکو لیو پتان سما  با پلا

بدتغییر مش   خص   ی می یانگین  که،طوریبه .یا قطر م

یلیم -12و پتانس   یل زتا برابر نانومتر  38 هیدرودینامیکی

دهد که نش  ان می رایز ،جالب اس  تنتیجه  نیبود. ا ولت

قابل طوربهد نتوانیم یکیولوژیب س   تمیس    یهانیپروتئ

ر د و این تغییبر روی نانوکامپوزیت متص  ل ش  ون یتوجه

کلوئیدی نانوذره با مکانیس   م  س   طحی س   بب پایداری

 .دش   ومی (Steric Stabilization) فض    ایی پ  ای  داری

آگلومره تش   کیل ش   ده از نانوذرات پس از  کهطوریبه

سایز ذرات  شده و  سته  س سما ازهم گ سیون با پلا انکوبا

بدش میکاه نانوذرات پس از  .یا یدی بهتر  یداری کلوئ پا

و  نایس   نگوتآقای مطالعات در پروتئین کرونا تش   کیل 

 دس  تبهاندازه  .]28,29[ گزارش ش  ده اس  ت نیز چیبوندژ

 از آمده دس  تبه اندازه درمقایس  ه با DLSآمده از تکنیک 

SEM  یکینامیدرودیقطر ه گزارش لیدلبه کهاست بزرگتر 

همراه با لایه  را نانوذره اندازهباش  د که می DLSدر روش 

خل حلال  نانوذره در دا نه الکتریکی س   طح روی  گا دو

 [. 30،31] کندگزارش می

توسییط  کامپوزیتنانو یجذب سییلول یبررسیی 3 -3-2

 ماکروفاژسلول سرطانی و 

 نیئنانوذرات با و بدون حض  ور پروت یجذب س  لول جینتا

ست. آنالیز آماری با  4شکل در کرونا  شده ا نمایش داده 

کمتر از  Pانجام ش  د و مقدار  Student's t testاس  تفاده از 

محس  وب ش  د. نتایج  دارمعنیاز لحاظ آماری تغییر  05/0

شان می سطجذب  دهدن -MDA یهاسلول نانوذرات تو

MB 231  پس از تشکیل پروتئین کرونا بر سطح آن، کاهش

 دهد با وجوددهد که نشان میچشمگیری از خود نشان می

کاهش بار منفی نانوذره بعد از تش  کیل پروتئین کرونا، این 

سلول و  شایی منفی  کاهش موجب افزایش برهمکنش با غ

سلولی ن سد همچننظر میشد. بهافزایش در جذب  که انر

در مطالعات دیگر گزارش ش   ده اس   ت عوامل پروتئین 

نانوکامپوزیت تعاملات کرونای ش   کل گرفته بر س   طح 

 کند وی سرطان پستان محدود میهاسلولسلولی آن را با 

برهمین اس   اس کاهش جذب س   لولی نانوذرات پس از 

.اما این روند ]32،33[دست آمده است همواجهه با پلاسما ب

 نانوذرات توس  ط ماکروفاژها یولجذب س  لدر خص  وص 

شد بهبرعکس می طور هب RAW264.7که ماکروفاژ نحویبا

نانوکامپوزیت با پروتئین کرونا را جذب می کند موثرتری 
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 که این امر نش  ان دهنده این اس  ت که به س  طح نانوذرات،

اند که منجر به های اپس  ونین خون متص  ل ش  دهپروتئین

د ش   ووس   یله ماکروفاژها میه افزایش جذب نانوذرات ب

[34]. 

 
دست هب DLSکه توسط تکنیک  پس از انکوباسیون با پلاسمانانوذره ( توزیع پتانسیل زتا B( توزیع سایز هیدرودینامیکی و Aنتایج  3شکل 

 آمده است.

 

 
. RAW264.7( ماکروفاژ Bو  MDA-MB 231ی سرطانی هاسلول( Aانکوباسیون با پلاسما توسط  قبل و بعد از ذرهجذب نانو 4شکل 

  .دهدرا نشان می P >  0.001***انحراف معیار استاندارد و ± نتایج میانگین سه اندازه گیری 
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 ±گیری . نتایج میانگین سه اندازهو بعد از انکوباسیون با پلاسما قبلنانوذره تیمار با پس از  MB231-MDAی هاسلول مانایینتایج  5شکل 

 دهد.انحراف معیار استاندارد را نشان می

 

 MTT assayبا استفاده از  یسلول ییمانا یبررس 3-2-4

تانس    یابیارز برای یت لیپ کامپوز ه یبرا نانو  یاکاربرد

شکیستیز صویربرداری مانند یپز سمMIRو  NIR ت  تی، 

شکیل پروتئین کرونا  یسلول نانوکامپوزیت قبل و بعد از ت

سنجش  MDA-MB231 یهاسلول ررویب با انجام روش 

MTT نانوکامپوزیتاس  تفاده از مقدار کم  .ش  د یابیارز ( 

ها( در تریلیلیدر م کروگرمیم ≤10  یکیولوژیب یکاربرد

کل شمطابق نتایج است.  یاتیح اریمانند درمان سرطان بس

ظت از  ،5  تریلیلیبر م کروگرمیم 200تا  12.5افزایش غل

ها مار با کاهش مانایی س   لولدر هر دو تی نانوکامپوزیت

ما این کاهش اندک بوده به نحوی که همراه بوده اس   ت ا

مار ش   ده  ظت تی بالاترین غل میکروگرم بر  200حتی در 

سلولمیلی صد  80یمار حدود ها در هر دو تلیتر مانایی  در

 ییایمیدهد مواد ش   ینش   ان م مش   اهده ش   د. این نتایج

ه شده که در سنتز استفاد کولیگل لنیتا یمانند پل یرسمیغ

عوامل پایدارساز برروی سطح نانوذره، سبب عنوان به است

 ،ی نانوکامپوزیت ش  ده اس  ت. همچنینس  ازگارس  تزی

تشکیل پروتئین کرونا مانند گزارشات موجود اثر نامطلوبی 

 .]35،36[بر سمیت سلولی نگذاشته است 

 گیری نتیجه-4

شده دوپ سنتز نانوذرات ماگمیت در این مطالعههدف ما  ه 

جذب  و بررس  ی ومیمانند س  امار ابیکم یعناص  ر خاک با

بر روی  یکیولوژیب یهاس   تمیخاص در س    یهانیپروتئ

و ت  اثیر آن بر روی خواص  ن  انوک  امپوزی  تس   طح 

اساس،  نی. بر ابود هاسلولفیزیکوشیمیایی و برهمکنش با 

ا اندازه ی بکرو یورفولوژنانوکامپوزیت با م در ابتدا س  نتز

فت. 22تا  14های تقریبی  ید قرارگر تائ  نانومتر مورد 

شکیل  یط کرونا درمواجه نانوذره با مح ینیکمپلکس پروتئت

مایی که  با پلاس    ید قرارگرفت  تائ ژل الکتروفورز مورد 

باعث تغییر خواص فیزیکوش   یمیایی س   طح ازجمله زتا 

 .ردیدپتانسیل  و پایداری کلوئیدی ناوذره گ
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از نظر  ش دهلیتش ک ینیکمپلکس پروتئتاثیر ن،یعلاوه بر ا 

 RAW 264.7و  MDA-MB 231 یهاسلول توسط جذب

ی هاس  لولدرکه با کاهش جذب قرارگرفت  یابیمورد ارز

با افزایش جذب در ماکروفاژ همراه بود . بهس   رطانی و 

 یردهاکارب یبرانانوذره  لیپتانس    ش   تریب یابیمنظور ارز

شک ستیز سمMIRو  NIRمانند  یپز  رب آن یسلول تی، 

بررسیمختلف  یهادر غلظت MDA-MB231 یهاسلول

در  یحت هاس   لول یبرا یتوجهقابل تیس   م که ش   د

ظت نداش   ت. در  تریلیلیبر م کروگرمیم 200تا  یهاغل

عناص   ر  زیآم تیموفق نگیرس   د که دوپیبه نظر م جه،ینت

سامار ابیکم یخاک جذب  علی رغم ت،یبه ماگم ومیمانند 

بر روی س   طح خود در محیطهای بیولوژیکی  ها نیپروتئ

اده در اس   تف یابزار پربار و بالقوه برا کی عنوانبهتواند می
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Abstract 

Iron oxide nanocomposites with lanthanides, due to their unique magnetic 

properties and biocompatibility, are recognized as attractive agents for the 

detection and treatment of cancerous tumors. Therefore, understanding the 

interaction of these nanocomposites with biological systems is important for 

their efficient design. In this study, samarium-doped magnetite iron oxide 

nanocomposite was synthesized chemically based on polyethylene glycol and 

triethanolamine. The nanocomposite was characterized using XRD, SEM, 

EDX, and DLS techniques. The crystal size of the nanocomposite was 

calculated to be approximately 12 nanometers using XRD. SEM image 

showed the synthetic nanocomposite as an agglomeration of fine particles with 

a spherical morphology. Subsequently, by incubating the nanocomposite in 

human blood plasma, the formation of a protein complex called corona protein 

on the surface of nanoparticles when exposed to biological systems was 

investigated and confirmed by gel electrophoresis. Cellular uptake results in 

the interaction of nanoparticles with cells showed that incubating the 

nanocomposite in human blood plasma led to a decrease in nanoparticle 

uptake in MDA-MB231 cancer cells and an increase in uptake in RAW 264.7 

macrophages, indicating the binding of blood opsonin proteins on the 

nanoparticle surface. Furthermore, the results indicated that the formation of 

corona protein had no significant effect on the cellular toxicity of 

nanoparticles on MDA-MB231 cells at different nanoparticle concentrations 

up to 200 micrograms per milliliter, and no significant toxicity was reported. 

 

Keywords: Sm/Fe2O3 Nanocomposite, Protein Corona, Cell Uptake, 

Cytotoxicity 
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