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 7947ی سوم تیر  /هفته974ی  و ششم/شماره  سال سی مجله دانشکده پزشکی اصفهان

 71/4/7331تاریخ چاپ:  2/4/7331تاریخ پذیرش:  2/3/7331تاریخ دریافت: 
 

 

 

 طلا نانوذرات حضور در 4T1 هاي سلول تخريب روي بر فراصوت امواج تابش پارامترهاي تأثير ارزيابي

 
 3میرزائیان مرضیه ،2حجازی حسین ،1سلامت محمدرضا ،1شانئی احمد

 
 

چکیده

 روی فراصوت امواج تابش پارامترهای تأثیر پژوهش، این در .داشت خواهد سلولی تخریب در مهمی نقش تابش زمان و شدت نظیر فراصوت تابش پارامترهای مقدمه:

 .شد پرداخته طلا نانوذرات حضور در 4T1 سلولهای تخریب

 .شدند تقسیم طلا نانوذرات حضور در فراصوت امواج گروه و فراصوت امواج گروه طلا، نانوذرات گروه شاهد، گروه شامل گروه 4 به 4T1 های سلول ها: روش

 بودن زنده میزان بررسی برای .گردید انجام دقیقه 2 و 1/7 ،7 های زمان در و مترمربع یسانت بر وات 1/7 و 0/7 ،1/0 فراصوت های شدت در فراصوت امواج دهی تابش
 .شد استفاده MTT روش از ها، سلول

 های زمان و مترمربع یسانت بر وات 1/7 و 0/7 های شدت در طلا نانوذرات حضور در فراصوت امواج گروه در 4T1 های سلول بقای درصد در دار معنی تفاوت ها: یافته

 شاهد گروه به نسبت داری معنی تفاوت مترمربع یسانت بر وات 1/7 و 0/7 شدت در ها سلول بقای میزان نیز فراصوت امواج گروه در .بود دیگر های گروه به نسبت مختلف
 .یافت کاهش مانده زنده های سلول درصد فراصوت، تابش زمان افزایش با .داشت

 .دهد می افزایش را سلولی مرگ سازی، حفره ی پدیده افزایش دلیل به فراصوت امواج و طلا نانوذرات از زمان هم ی استفاده گیری: نتیجه

 سرطانی های سلول طلا، فلزی، نانوذرات فراصوت، امواجتابش  ،تابشهای  آسیب کلیدی: واژگان

 
 های سلول تخریب روی بر فراصوت امواج تابش پارامترهای تأثیر ارزیابي .مرضیه میرزائیان ،حسین حجازی ،محمدرضا سلامت ،احمد شانئی ارجاع:

4T1 124-123 (:413) 36 ؛7331 اصفهان پزشکی دانشکده مجله .طلا نانوذرات حضور در 

 

 مقدمه

بررکر اسر سررطانیسلولنوعی،4T1پستانسرطانیهایسلول

خرودخودب طورب تواندمیدیگر،سلولیهایمدلازبسیاریخلاف

هرایگرر نظیررمختلفرینقرا بر پسرتانغدددراولی هایسلولاز

دارای4T1هررایسرلول.دهردمتاسرتازغیررر وکبردخرون،لنفراوی،

بررایمناسر آزمایشرگاهیمردلیر راآنکر هستندهاییویژگی

.(1)سازدمیانسانپستانسرطان

برررایشررد شررناخت هررایدرمرراندرمررانی،شرری یوپرتودرمررانی

بیشرتری رسراندنپرتودرمانی،ازهدف.باشندمیسرطانیتومورهای

آنمجراورسرال هایباف ماندنمصونوتوموریناحی ب اشع دز

وسال هایسلولرویبرجانبیاثراتدلیلب ها،درمانای .باشدمی

یارایر بنابرای ،.باشدمیپیشرف وسازیبهین نیازمندس ی ،ایجاد

کراربردیومفیردبسریار4T1هرایسرلولدرمانبرایمناس کاررا 

 .(2)اس برخوردارایویژ اه ی ازواس 

بر آندرمانیآثارنظیرفراصوتامواجاثراتیزمین درپژوهش

فراصوتامواجفیزیکیآثاروخواص.اس گسترشحالدرسرع 

قرراربحر مروردسرازیحفرر وحرارتریمکرانیکی،آثرارقال در

اثررترری مهر سرازیحفرر یپدیرد اثرات،ای میانازک گیرندمی

 .(3)باشدمی

نوسرانمحریطدرذراتمحیط،ازفراصوتامواجعبورهنگامب 

ک شوندمیتولیدکوچکیبسیازهایحبابآن،ینتیج دروکنندمی

درتراکننردمیرشدودارندنوسانحال فراصوتامواجب پاسخدر

ودمراآن،دنبرالب وشوندمیکولاپس مناس ،شدتی درنهای 

برالاییبسریارانرژیوآیدمیوجودب ناحی آندربالاییبسیارفشار

 پژوهشي مقاله
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پیونردهایشردنشکسرت موجر انررژی،ایر .(4)گررددمیتولید

نتیجرر درواکسرریژنفعررالهررایگونرر وشررودمرریآبمولکررول

گررددمریسلولتخری موج ک کندمیتولیدراآزادهایرادیکال

گیرریانرداز وبررسریبر ایمطالعر طیه کارانوسازگارنیا.(5)

محریط،درفراصروتترابشازناشرییشد تولیدOHهایرادیکال

دادنردنشرانهراآن.پرداختندترفتالی اسیدشی یاییدزی تریتوسط

OHهرایرادیکرالترفتالیر ،اسریدمحلرولب فراصوتتابشباک 

ترفتالیر ،اسریدمحلرولباهارادیکالای ترکی باوشوندمیایجاد

آن،مقداروماد ای وجود.گرددمیایجاداسیدترفتالاتهیدروکسی

باشردمریفراصوتتوسطشد تولیدOHهایرادیکالمیزاننشانگر

 .(6)اس گیریانداز قابلفلوری تریدستگا توسطک 

بر سرازیحفر هایحباببرایرامراکزیمایع،درذراتوجود

شردتیآسرتان کاهشموجباتطرفیازذرات،ای .آوردمیوجود

دیگرر،طررفازوکنردمیفراه راسازیحفر وقوعبراینیازمورد

 .(7-9)شدخواهدشی یاییتغییراتبازد افزایشباع 

طرلانرانوذراتازاسرتفاد براشد انجاممطالعاتراستا،ای در

(Gold nanoparticlesیرراGNPs)ازبرخرریقابلیرر برررتأییرردی

بر نیرازمروردفراصروتیامرواجشدتسطحکاهشدرنانوساختارها

ازیکیدیگر،طرفاز.(11)اس Cavitationیپدید ایجادمنظور

هراد حردوددرهراآنشردنگررمبالایسرع ،GNPsهایقابلی 

موج تواندمیرفتاریچنی .باشدمینانوثانی چندتنهاظرفدرج ،

GNPsرو،ایرر از.(11)شررودحیرراتیهررایمولکررولدیرردنصرردم 

یپدیررد گیررریشررکلدراساسررینقررشداشررت ضرر  تواننرردمرری

.گیرنردقرراربرداریبهر موردنیزفتوترمالآثارایجاددرسازی،حفر 

امرواجترابشپارامترهرایترأثیرارزیرابیمطالعر ،ای انجامازهدف

.بودGNPsحضوردر4T1هایسلولتخری رویبرفراصوت



 ها روش

پسرتانسررطانیسلولییرد :آنتكثيروكشتشرايطوسلوليیرده

4T1هرایفلاسر درونهراسرلول.گردیردتهیر ایرانپاستورانستیتواز

Dulbecco's modified eagle mediumکشرر محرریطدراسررتریل

(DMEM)درصررد11حرراویFetal bovine serum(FBS)و

یدرج 37انکوباتوردرسیلی ،پنیواسترپتومایسی هایبیوتی آنتی

ازبعرد.شردندتکثیرروکش کرب ،اکسیددیدرصد5وگرادسانتی

بعرد.پوشاندندرافلاس کفلای ت صورتب هاسلولروز3-2

-تریپسرری ازاسرتفاد برافلاسر کرفازهراسرلولکرردنجردااز

Ethylenediaminetetraacetic acid(EDTA)،شر ارشهراسلول

سرلولیهاین ون مختلف،هایگرو هایآزمایشانجامبرایوشدند

خانررر 96پلیررر چاهررر هرررردرسرررلول5111تعررردادبررر 

 .شدانجامتکراربار3نیزگرو هربرایوشدریخت 

سرنتزمنظروربر :طا ناانورراتمشخصاتنييتعوساخت

حلرولم11/1مرولیغلظر باآبدرHAuCl4ابتداطلا،نانوذرات

8/7ومرولار115/1رویترتیر بر آنpHویونیقدرتودیگرد

مثرلیآبرغیرربخرشیر .شردتنطی فسفاتبافریسیست توسط

غلظرر برراتترابروهیدرایرردسرردی حرراوی(C6H5CH3)تولررو  

بخرشدوهرربعد،یمرحل در.دیگردآماد جداگان نیزمولار12/1

جداسرازیازپر .شردندداد تکرانشردتبر واضاف یکدیگرب 

براکر فشرارتحر وگررادیسرانتیدرجر 51دمایدرآلی،بخش

ذرات، یرنهادروگردیردحرلالحرففروتاریدستگا ازاستفاد 

فسرفاتبافرمحلولدربودند،شد ج عظرفکفدرک طلانانوی

محلرولوپراکنرد 8/7معرادلpHومرولار115/1یرونیقردرتبا

وشفافی کلو یدی،محلول یاخصوصیات.آمدنددس ب ه وژنی

 یروبشریالکترونرکروسرکو یمریتصرو.(11)اسر آنقرمزرنگ

(Transmission electron microscopyایرTEM)کر دادنشران

 .باشدیمنانومتر13حدودقطریداراویکروذراتشکل

شاملگرو 4ب هاسلول:هاآزمايششرايطويسلولیهاگروه

قیتزرگرو وفراصوتتابشگرو ،GNPsقیتزرگرو شاهد،گرو 

GNPs شرراهد،گرررو .شرردند یتقسررفراصرروتتررابشه رررا برر

در.نشردانجرامآنیروبریامداخل گون چیهک بودندییهاسلول

ترریلیلریم/کروگررمیم5غلظر بانانوذراتباهاسلول،GNPsگرو 

فراصوتمولددستگا توسطفراصوت،تابشگرو یبرا.شدند اریت

(Ultrasound 215X)،برروات5/1و5/1،1/1یهاشدتدرتابش

دروشردانجرامقر یدق2و1،5/1یهرازمانمدتدرمترمربعیسانت

برانانوذراتباهاسلولابتدا،GNPsحضوردرفراصوتتابشگرو 

ازپ وشدند اریتساع 24مدتب تریلیلیم/کروگرمیم5غلظ 

5/1،1/1یهراشدتدرق یدق2و1،5/1یهازماندریدهتابشآن،

مردتبر هراسلولسپ ،.دیگردانجاممترمربعیسانتبروات5/1و

، یرررنهادروشررردندانکوبررر سررراع 48و24یهرررازمررران

روشازهررررا،سررررلولبررررودنزنررررد زانیررررمیبررسرررریبرررررا

.3-4, 5-dimethylthiazol-2-yl]-2, 5- diphenyl Tetrazolium bromide 

(MTT) دسررررررتگا ازاسررررررتفاد بررررررا.شررررررداسررررررتفاد

Enzyme-linked immunosorbent assay reader(ELISA reader)،

 .دیگردانجامنانومتر571موجطولدرچاه هرخوانش

غلظرر برراMTTمحلررولی یررتهجهرر :MTTیزيااآمرناا 

ازترریلیلیم11درMTTپودرازگرمیلیم51،تریلیلیم/گرمیلیم51

Phosphate buffered saline(PBS)،1/1ازپر .شردحلمولار

محلرولازترریلیلریم/گررمیلریم11مقدارمربو ،یهاشیآزماانجام

MTT درونیانکوباسرسراع 4ازپر وشرداضاف چاه هرب
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بر وشردخارجهاسلولییرومحلولگراد،یسانتیدرج 37یدما

Dimethyl sulfoxideیاهررمحلررولتررریکرولیم111آن،یجررا

(DMSO) مردتب ها یپلسپ ،.شداضاف مربوط یهاچاه ب

ینرورجرفبانتها،در.گرفتندقرارانکوباتورداخلگریدساع  ی

مروجطرولدرELISA readerدسرتگا ازاسرتفاد براچاهر هرر

ازاسرتفاد براهراسرلولبرودنزند درصدوشدخواند نانومتر571

 .گرف قرارمحاسب موردهاسلولبودنزند درصدب مربو فرمول

مانردنزنرد درصردبر گررو هریبراجفبمقدار:یآماريبررس

شرراهدگرررو یبرررامتوسررطجررفبزانیررم.دیررگردلیتبرردهرراسررلول

بر یدرمرانگرو هردرجفبزانیمسپ ،.شدگرفت نظردردرصد111

آزمرایش،مراحرلت رامی.دیگردانیبشاهدگرو ازیدرصد یصورت

انحررافومیرانگی صرورتب آمد ،دس ب هایداد وشدتکراربار3

نیررزاسرتفاد مروردایمقایس هایآزمون.گرفتندقررارارزیابیموردمعیار

SPSSفرزارنررررمازاسررتفاد برراکرر بودPمقداریمحاسرب وtشامل

انجررام(version 16, SPSS Inc., Chicago, IL)16ینسرررخ 

آزمررونازاسرررتفاد بررراگرررو یرر درایمقایسرر آزمرررون.گردیرررد

One-way ANOVA15/1وشرردانجررام>P سررطحعنرروانبرر

.شدگرفت نظردرداریمعنی

 

 ها افتهی

دررامانرد زنرد یهراسرلولدرصرداریرمعانحررافو یانگیم،1شکل

شردتتحر ساع 48و24ونیانکوباسیهازماندرمختلفیهاگرو 

.دهدیمنشانق یدق1زمانومترمربعیسانتبروات5/1فراصوت




یهاگروهدرهاسلولماندنزندهدرصداريمعانحرافونيانگيم.1شكل

امواجشدتتحتساعت،24و42ونيانكوباسیهازماندرمختلف

قهيدق1زمانومترمربعيسانتبروات5/0فراصوت

 

یسلولکاهش،GNPsقیتزروشاهدیهاگرو در،1شکلطبق

ترابشتحر فقرطکر یگروهر.دیرنگردمشراهد یاملاحظر قابل

درصردبرود،گرفت قرارمترمربعیسانتبروات5/1شدتبافراصوت

ترابشگررو درودرصرد61حدودیانداز ب ماند زند یهاسلول

درصد31ب ماند زند یهاسلولدرصدGNPsحضوردرفراصوت

درک اس ذکرب لازم.اف یکاهشساع 24ونیانکوباسزماندر

زانیرمبر مانرد زنرد یهاسلولدرصدساع ،48ونیانکوباسزمان

.اف یکاهشیشتریب

ک اس ج ینت یاانگریبمختلف،یهاگرو  یبیآماریس یمقا

حضرروردرفراصروتتررابشگررو وفراصرروتترابشتحرر گررو 

GNPs،قیتزروشاهدیهاگرو باGNPsیداریمعناختلافیدارا

 یبرکر دادنشرانجینترایآماریبررس، یه چن.(P=12/1)بودند

فراصوتتابشگرو باداشتند،قرارفراصوتتابشتح ک یگروه

 (.P<15/1)دیگردمشاهد یداریمعنتفاوت،GNPsحضوردر

زنرد یهراسرلولدرصرداریرمعانحرافو یانگیم،2شکل

درفراصروتمختلرفیهاشدتیطمختلف،یهاگرو درماند 

راقرر یدق5/1تررابشزمرراندرسرراع 24ونیانکوباسررزمرران

 .دهدیمنشان





درماندهزندهیهاسلولدرصداريمعانحرافونيانگيم.4شكل

زماندرفراصوت،امواجمختلفیهاشدتيطمختلف،یهاگروه

ساعت42ونيانكوباس

 

ماند زند یهاسلولدرصدفراصوت،امواجشدتشیافزابا

حضروردرفراصروتترابشگررو درکراهش یا.ف ایکاهش

GNPs، انگریبمختلفیهاگرو یآماریس یمقا.بودرتریگچش

یهراشردت یبرفراصروتترابشگررو درک اس مطل  یا

در(P<15/1)نداشر وجودیداریمعناختلافامواج،مختلف

ت رام یبرGNPsحضروردرفراصروتتابشگرو درک یحال

، یه چنر.(P<15/1)داشر وجودیداریمعنتفاوتهاشدت

وفراصوتتابشگرو  یبک دهدیمنشانهاگرو  یبیس یمقا

شرردتسرر هررردر،GNPsحضرروردرفراصرروتتررابشگرررو 

 .(P<15/1)داش وجودیداریمعناختلاففراصوت
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درهراسلولماندنزند درصداریمعانحرافو یانگیم،3شکل

شرردتیطرر،GNPsحضرروردرفراصرروتوفراصرروتیهرراگرررو 

درسرراع 24ونیانکوباسررزمرراندرمترمربررعیسررانتبررروات5/1

.دهدیمنشانراتابشمختلفیهازمان




درماندهزندهیهاسلولدرصداريمعانحرافونيانگيم.3شكل

Gold nanoparticlesحضوردرفراصوتوفراصوتیهاگروه

(GNPs)،ونيانكوباسزماندرمترمربعيسانتبروات5/1شدتيط

مختلفتابشیهازماندرساعت42

 

امواجتابشزمانشیافزاباک شودیممشاهد ،3شکلطبق

یسر یمقا.ابردییمرکاهشهاسلولماندنزند درصدفراصوت،

گررو وفراصروتامرواجگرو  یبک دهدیمنشانجینتایآمار

واتبررر5/1شرردتدر،GNPsحضرروردرفراصرروتامررواج

زمرانس هر یبساع 24ونیانکوباسزماندرومترمربعیسانت

.(P<15/1)داش وجودیداریمعناختلافتابش



 بحث

وفراصروت یرولوژیباثرراتبراارتبرا درقراتیتحقر،یاخیهاسالدر

انردداد نشران یمحققر.اس افت ییادیزگسترشآن،یدرمانیکاربردها

توانردیمک اس یادیزلیپتانسیدارا ییپاشدتبایدرمانفراصوتک 

امرواجیریافزاهر اثرره کراران،ویشران .(11)گرردداع الهاباف ب 

یسررررطانیهررراسرررلولیروبرررررانقرررر نرررانوذراتوفراصررروت

Michigan cancer foundation-7(MCF-7)هرراآن.کردنرردیبررسرر

اثرراتنقرر ،نرانوذراتحضروردرفراصروتامواجتابشک دادندنشان

 یرولوژیباثررات.(12)داشر خواهردهراسلولیروبریادیزیبیتخر

 یراانیماز.اس یسازحفر ویکیمکان،ییگرمااثراتازیناشفراصوت

کر اسر داد نشرانشیآزمرا.باشدیمعامل یترمه یسازحفر اثرات،

مرکرزدرییبرالااریبسرفشرارودمرااسر قرادرها،حبابشدنکولاپس 

آزادیهراکرالیرادطیمحردربالافشارودما یااثردر.دین ادیتولحباب

ازدریمه رنقشها،کالیراد یا.شودیمجادیالیدروکسیهکالیرادرینظ

.(13،4)دارندعهد برهاسلولبردن یب

محریط،درذراتوجرودکر دادنردنشانه کاران،وسازگارنیا

موجبراتکر آوردمریوجرودب Cavitationایجادبرایرامراکزی

فرراه راسرازیحفرر وقروعبرراینیازموردیآستان شدتکاهش

باشردطلانانوذراتوجودامر،ای عل رودمیاحت ال.(14)کندمی

افرزایشباعر وکررد ع لسازیحفر برایهاییمکانعنوانب ک 

کارهراینترایجمؤیردحاضرر،تحقیرقنترایج.اسر شد سازیحفر 

 .باشدمیزمین ای دردیگرمحققی 

امرواجوFe3O4نانوذراتافزاییه اثره کاران،وفردابراهی ی

افتندیدرهاآن.کردندیبررسMCF-7یهاسلولیروبررافراصوت

یبرریتخراثرراتفراصرروتامرواج،Fe3O4نررانوذراتحضروردرکر 

 .(15)داش خواهندهاسلولیروبریشتریب

،GNPsحضروردرکر سرلولیگرو درآمد ،دس ب نتایجطبق

کر رفتندبی ازبیشتریهایسلولبودند،کرد دریاف فراصوتامواج

ازباعر نیزفراصوتتابشتح سلولیگرو .باشدمییافت ای مؤید

ترابشگررو درکراهشباکاهش،ای امااس ،شد هاسلولبردنبی 

دلیرلک دهدمینشانراداریمعنیتفاوتGNPsحضوردرفراصوت

 .باشدمینانوذراتحضوردرسازیحفر افزایشنیزآن

راسرازیحفر ایجادبرفراصوتمختلفهایشدتاثر،2شکل

یابردمیافزایشسازیحفر فراصوت،شدتافزایشبا.دهدمینشان

بی ازباع ک شودمیتولیدبیشتریآزادهایرادیکالآن،دنبالب و

آمرد دسر ب نتایجبانتیج ،ای .گرددمیزیادتریهایسلولرفت 

دره کاران،وسازگارنیا.داردخوانیه نیزحیوانیهایمدلرویبر

GNPsحضروردرفراصروتترابشک دادندنشاندیگرییمطالع 

،3شرکلطبرق.(16)گررددمیتومورهاشدنکوچ ودرمانباع 

زند درصدفراصوت،امواجتابشزمانشیافزاباک شودیممشاهد 

کر اس  یواقع یاانگریب،ج ینت یا.ابدییمکاهشهاسلولماندن

آن،دنبالب وبداییمشیافزایسازحفر زانیمتابش،زمانشیافزابا

شرتریب یرتخرباعر وشروندیمرجرادیایشتریبآزادیهاکالیراد

 .گردندیمهاسلول

یپدیرد کر گفر توانمیتحقیق،ای ازمه ینتیج عنوانب 

بررایراهریعنوانب تواندمی،GNPsحضوردرصوتیسازیحفر 

.باشدسرطانیهایسلولبیشتربردنبی ازوتخری 



 قدردانی و تشکر

یرشرت ارشردکارشناسرییدور ینامر پایرانازبرگرفت مقال ،ای 

اصفهانپزشکیعلومدانشگا در396215یش ار ب پزشکیفیزی 

مرکرزیآزمایشرگا محتررمپرسرنله کراریازوسریل ،بدی .اس 

.گرددمیسپاسگزاریاصفهانپزشکیعلومدانشگا 
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Abstract 

Background: The ultrasound parameters such as intensity and time of radiation play an important role in 

cellular degradation. In this study, the effect of ultrasound radiation parameters on the degradation of 4T1 cells 

in the presence of gold nanoparticles was investigated.  

Methods: The 4T1 cells were cultured. The cells were divided into 4 groups including control, gold 

nanoparticle, ultrasound alone, and ultrasound at the presence of gold nanoparticle. Ultrasound irradiation were 

performed on the cells at intensity of 0.5, 1.0, and 1.5 W/cm
2
, for 1, 1.5, and 2 minutes. The viability of cells was 

determined using MTT assay. 

Findings: There was a significant difference in cell viability between the ultrasound and gold nanoparticle group 

and the other groups at intensity of 1.0 and 1.5 W/cm
2
. Moreover, there was a significant difference between the 

ultrasound alone and the control groups at intensity of 1.0 and 1.5 W/cm
2
. 

Conclusion: Using ultrasound in the presence of gold nanoparticles increase cell death via increasing nuclei 

cavitation phenomenon. 

Keywords: Radiation injuries; Ultrasound radiation, Metal nanoparticles, Gold, Tumor cell line  
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