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Abstract 

Background: Silver nanoparticles have recently gained significant interest in cancer therapy. 
Meanwhile, the chemotherapeutic drug 5-fluorouracil (5FU), despite its efficacy, faces limitations 
such as drug resistance. This study aims to investigate and compare the cytotoxic effects of green-
synthesized silver chloride nanoparticles and 5FU on MCF7 breast cancer cells. 
Materials and Methods: Silver chloride nanoparticles were synthesized using Onopordum 
acanthium extract through a green synthesis method and characterized to confirm their properties. 
MCF7 cells were cultured under standard conditions and divided into the following groups: control 
(untreated), treated with different concentrations of AgCl nanoparticles, 5FU, or both. After 24 
hours of treatment, cell viability was assessed using the MTT assay. Data were analyzed using one-
way ANOVA. 
Results: SEM, EDS, and XRD analyses confirmed the nanoscale nature of the synthesized AgCl 
particles. Treatment of MCF7 cells with AgCl concentrations above 6.25 µg/mL, 5FU above 15.62 
µg/mL, and their combination resulted in a significant decrease in cell viability (P<0.05, P<0.01, 
and P<0.001, respectively). The IC₅₀ values for 5FU, AgCl, and the AgCl+5FU combination were 
estimated at 3.98, 13.2, and 0.708 µg/mL, respectively. 
Conclusion: Green-synthesized silver chloride nanoparticles, particularly in combination with 
5FU, exhibit strong cytotoxic potential against MCF7 breast cancer cells. These results indicate a 
promising route for developing novel, targeted therapeutic strategies for breast cancer treatment. 
Keywords: 5-Fluorouracil (5FU), Cytotoxicity, Green Synthesis, MCF7 Cancer Cells, Silver 
Chloride Nanoparticles. 
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-5 یدرمانیمیش يدارو ،ییاز سو اند.در درمان سرطان به خود جلب کرده يادیتوجه ز ریاخ يهادر سال نانوذرات نقره مقدمه:
اثرات  هسیو مقا یبررس بهپژوهش  نیدارد. ا ییمانند مقاومت دارو ییهاتیمحدود ،یبا وجود اثربخش )5FU( لیفلوئورواوراس

 .پردازدمی MCF7) (ی پستان سرطان يهاها بر سلولآن کیتوتوکسیس
 يها. سلولشدند تیماه نییخارپنبه به روش سبز سنتز و تع اهیگ نقره با استفاده از عصاره دینانوذرات کلر ها:مواد و روش

MCF7  ر دنقره  دیلربا نانوذرات ک ماری)، تماریمختلف شامل کنترل (بدون ت يهااستاندارد کشت داده شده و به گروه طیدر شرا
با استفاده از  یسلول یمانزنده زانی، متیمار  ساعت پس از24شدند.  میها تقسزمان آنهم بیو ترک 5FU يمختلف، دارو يهاغلظت

 شدند. لیتحل طرفهکی انسیوار زیحاصل با آزمون آنال يها. دادهدیگرد يریگاندازه MTT سنجش

 دیذرات کلرنشان داد که نانو  کسیپراش اشعه ا يو الگو EDS یسنجفی، طیروبش یالکترون کروسکوپیم يهایبررس ها:یافته
بر  کروگرمیم 25/6 بالاتر از يهالظتبا غ MCF7 يهاسلول ماریت اي هستندماهیت نانوذره يدارانقره سنتز شده به روش سبز 

 یمانزنده داریدو، منجر به کاهش معن نیا بیو ترک 5FU ياز دارو تریلیلیبر م کروگرمیم AgCl ،62/15از نانوذرات  تریلیلیم
برابر با  بیترتبه 5FU+AgCl بیو ترک 5FU ،AgCl يبرا IC₅₀ ریمقاد ). P ،01/0<P ،001/0<P>05/0( به نرتیب شد  یسلول

 .دیبرآورد گرد تریلیلیبر م کروگرمیم 70/8و  2/13، 98/3
 تیسم يدر القا يا، توان بالقوه5FUبا  بیدر ترک ژهیونقره سنتز شده به روش سبز، به دینانوذرات کلر گیري:بحث و نتیجه

و  نینو یدرمان يهادر توسعه روش يدیانداز جدچشم توانندیم جینتا نیدارند. ا MCF7پستان  یسرطان يهادر سلول یسلول
 درمان سرطان پستان ارائه دهند. درهدفمند 

 .یسلول تی، سمMCF7 یسرطان يها، سلول)5FU( لیاسفلوئورواور-5نقره، سنتز سبز،  دینانوذرات کلر  هاي کلیدي:واژه
 
 

 چکیده
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 مقدمه
ومیر ناشی از سـرطان در سرطان سینه دومین عامل مرگ

سوم زنان در طول زندگی خود با خطـر زنان جهان است و یک

ترین سـرطان جهـانی که آن را به اصـلیاند، ابتلا به آن مواجه

). این روند بیشتر ناشی از سبک زنـدگی 1تبدیل کرده است (

غربی شامل رژیم غذایی نامناسب، مصرف نیکـوتین، اسـترس 

). عوامـل خطـر اصـلی شـامل 2بالا و فعالیت بدنی کم است (

سن بالا، جنسیت زن، قاعدگی زودرس، یائسگی دیررس، عدم 

کـافی، ســابقه خـانوادگی، بافـت متــراکم زایمـان، شـیردهی نا

 باشـنددرمانی و پرتودرمانی قفسـه سـینه میپستان، هورمون

درمـانی از درمانی، پرتودرمـانی و هورمونجراحی، شـیمی ).3(

هاي رویکردهاي رایج براي مدیریت سرطان هسـتند. در سـال

هـایی نظیـر انـدازه کوچـک، اخیر، فناوري نانو با ارائـه ویژگی

توجهی شده، پتانسـیل قابـلي خاص و انتشار کنترلگیرهدف

). 4، 5( در بهبود تشخیص و درمان سرطان نشـان داده اسـت

هایی ماننـد نـانوذرات پلیمـري، فلـزي و لیپیـدي در نانوحامل

گانه انتقال دارو و درمان سرطان، از جمله سرطان پسـتان سـه

نـین، ). همچ6انـد (اي ارائـه کردهمنفی، نتـایج امیدوارکننـده

ها براي درمان هدفمند، بـه دلیـل باديترکیب نانوذرات با آنتی

عنوان یک رویکرد هاي سالم، بهکاهش اثرات نامطلوب بر بافت

نـانوذرات نقـره بـه دلیـل خـواص ). 7( نوین مطرح شده است

هاي دارورســانی و درمــان ســرطان متنــوع خــود در سیســتم

دارنـده رشـد بـر ارزشمند هستند. این نـانوذرات بـا اثـرات باز

هاي سرطان سـینه و روده بـزرگ و نیـز نقـش دوگانـه سلول

عنوان عامل ضدسرطان و حامل دارو، اثربخشی بالایی نشان به

ــد (داده ــانوذرات شــامل روش. روش)8ان ــنتز ن ــاي س ــاي ه ه

فیزیکی، شیمیایی و بیولوژیکی هستند، که انتخاب روشـی بـا 

ط زیسـت اهمیـت دارد بازده بالا و تأثیر کم بر سلامت و محـی

و نـانوذرات طـلا در درمـان   5FUکارگیري همزمـان). بـه9(

بـه  5FU سرطان سینه، نرخ مهار سلولی بیشتري نسـبت بـه

). خــواص ضدســرطانی ذاتــی 10، 11تنهــایی داشــته اســت (

نانوذرات نقره از طریق القاي استرس اکسیداتیو، برهمکنش بـا 

شـود کـه ل میهاي سرطانی حاصسلول DNA ها وپروتئین

ــه آســیب ــذیري غشــا و لیــز ســلولی DNA منجــر ب ، نفوذپ

نانوذرات نقره سنتز شده به روش سبز، بـا ). 12، 13( گرددمی

فرد، ســـمیت ســـلولی و پتانســـیل بههـــاي منحصـــرویژگی

اند و در کنترل تومور نقش توجهی نشان دادهضدسرطانی قابل

هـایی کـه بـا آنویژه ). این نانوذرات، به14، 15اساسی دارند (

اکسـیدانی بـالا اسـتفاده از گیاهـانی کـه داراي ترکیبـات آنتی

اند، پتانسیل بـالایی در هستند، مانند گیاه خارپنبه، سنتز شده

کاربردهاي دارویـی و صـنعتی دارنـد. ایـن نـانوذرات خـواص 

اند و رشد رده سـلولی ضدقارچ و ضدتوموري از خود نشان داده

صورت وابسته بـه غلظـت مهـار را به MCF7 سرطان پستان

 ).16( کنندمی

مـرتبط بـا  يهـاچالش لیـدرمان سرطان پسـتان بـه دل

 يهـاپژوهش ازمندیو ن دهیچیموثر، همچنان پ يتوسعه داروها

واسـطه ). داروهاي ضدسرطان موجود، به17 ،18است ( شتریب

توجهی بـر دوزهاي بالا، علاوه بر سمیت سلولی، عـوارض قابـل

ــدهــاي طبیعــی ایجــاد میتها و بافســلول . از )19-22( کنن

ذرات نـانو ژهیـنانوذرات، بـه و يبالا لیبا توجه به پتانسسویی، 

 قـاتینقره سنتز شده به روش سـبز، در درمـان سـرطان، تحق

 يهـانـانوذرات بـا دارو نیا یبیاثرات ترک نهیانجام شده در زم

 نیــهنــوز محــدود و نــاقص اســت. ا 5FUماننــد  ییایمیشــ

در فهـــم کامـــل  یشـــکاف مهمـــ یطالعـــاتم تیمحـــدود

 ییایمیشـ ينانوذرات و داروهـا یبیترک یرماند يهايتوانمند

در  ییهـارو، ضـرورت انجـام پژوهش نیـکرده است. از ا جادیا

و بهبـود  کینرژیاثـرات سـ ترقیـدق یبررسـ يحوزه بـرا نیا

 یپژوهش با هدف بررسـ نی. اشودیاحساس م یعملکرد درمان

ه نقره سنتز شـده بـا عصـار دیانوذره کلرن کیتوتوکسیاثرات س

 پسـتان یسـرطان يهابر سلول 5FUبا  راههم ی خارپنبهاهیگ

MCF7 بـه توسـعه  توانـدیمطالعـه م نیا جیانجام گرفت. نتا

د و مؤثرتر در حوزه سرطان منجـر شـو نینو یدرمان يهاروش

 يولـوژوتکنیو ب یـیدارو يهـادر درمان يابالقوه يو کاربردها

 شته باشد.سرطان دا
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 هامواد و روش
در این پژوهش که یـک تحقیـق تجربـی آزمایشـگاهی 

پزشـکی از هـاي زیستبود، مجوز کمیته اخلاق در پژوهش

 بـا شناسـه (IAS) المللـی دانشـمندانطرف انجمن بین

IASSP.21.1CL  دریافت شد. همچنین در تمام مراحل

انجام پژوهش، اسـتانداردهاي رعایـت اخـلاق در پـژوهش 

 .طور کامل رعایت گردیدبه

 عصاره گیري و سنتز سبز نانوذره

در این پژوهش، به منظور سنتز نانوذرات نقره زیسـتی 

 هاي نقرهگذاري با احیاي یونبا خلوص بالا، از روش رسوب

(AgNO₃) اسـتفاده شـد. نیتـرات نقـره (AgNO₃)  از

 آلمان تهیه گردید و به کمک عصاره گیاه Merck شرکت

سـنتز انجـام   (Onopordum acanthium) خارپنبـه 

گــرم میلی 50ســازي عصــاره گیــاهی، گرفــت. بــراي آماده

لیتر آب داخـل میلی 10شده وزن شده و در عصاره خشک

بـه  KCl گـرممیلی 7/54لوله فالکون ریخته شد. سـپس 

زده شـد تـا محلول عصاره اضافه و با ورتکس به خوبی هـم

یاهی بـه آرامـی و بـه کاملاً حل شود. محلول آبی عصاره گ

قطره با سرنگ به محلول نیترات نقـره افـزوده صورت قطره

 24شد. سپس ظرف محلول با فویل پوشـانده و بـه مـدت 

ساعت در حالت شیک قرار گرفت. تغییر رنـگ محلـول بـه 

دهنده سنتز نانوذرات کلریـد نقـره بـود. بـراي بنفش نشان

بـار بـا سازي نانوذرات، محلول حاصل سه شستشو و خالص

دقیقـه در  20آب مقطر شسته شـده و هـر بـار بـه مـدت 

 .دور در دقیقه سانتریفیوژ گردید 10000سرعت 

 تایید ساختار نانوذرات

 ي هـایابی نانوذرات نقره، از تکنیکبه منظور مشخصه

SEM ،XRD  و EDS  استفاده شد. تصـاویر میکروسـکوپی

نـدازه براي بررسی مورفولـوژي و ا (SEM) الکترونی روبشی

  (XRD) کار رفت. الگـوي پـراش اشـعه ایکـسنانوذرات به

ها ثبت گردید. همچنـین، براي تعیین ساختار بلوري نمونه

بـراي  (EDS) سـنجی انـرژي پراکنـده اشـعه ایکـسطیف

شناسایی عناصر موجود در ترکیب نانوذرات انجـام شـد. از 

ها براي تأیید نانوذره بـودن، بررسـی یکنـواختی، این روش

 .ها استفاده گردیدختار و خلوص نمونهسا

 کشت سلول 

-از بانـک سـلولی MCF7 هاي سرطانی سـینهسلول

هـاي ازت مولکولی انستیتو پاستور ایـران تهیـه و در تانک

مایع تحت شرایط اسـتریل و اسـتاندارد نگهـداري شـدند. 

هاي سـلولی از تانـک ازت خـارج و بـه لولـه فـالکون نمونه

و محلول  (FBS) نینی گاويحاوي محیط کشت، سرم ج

درصد تریپسین منتقل و سـانتریفیوژ شـدند.  0/25حاوي 

 هاي کشـت حـاوي محـیطسپس پلت سلولی به فلاسـک

DMEM  گراد و درجه سانتی 37اضافه گردید و در دماي

انکوبه شدند. حـداقل  CO₂ درصد 5در اتمسفر مرطوب با 

ــت ــام گرف ــد انج ــت رش ــراي تثبی ــلولی ب ــاژ س ــه پاس  .س

ها بـا اسـتفاده از میکروسـکوپ ولوژي و سلامت سلولمورف

 70ها بـه حـدود اینورت بررسی شد. پس از رسیدن سلول

درصد از کف فلاسک جـدا  0/05درصد تراکم، با تریپسین 

گردیدند. سـپس سوسپانسـیون سـلولی بـه لولـه فـالکون 

دقیقـه در  5لیتـري منتقـل و بـه مـدت میلی 15استریل 

ه ســانتریفیوژ شــد. از رســوب دور در دقیقــ 1500ســرعت 

حاصل، محلول سوسپانسیون سـلولی تهیـه گردیـد. بـراي 

هـاي هموسـیتومتر ها، از لاممانی سلولبررسی میزان زنده

آمیزي و براي رنـگ .شده استفاده شدنئوبار یا نئوبار اصلاح

 0/4هاي زنـده از مـرده، محلـول تریپـان بلـو تمایز سـلول

کار گرفته شـد فیزیولوژي بهلیتر سرم میلی 100درصد در 

و شمارش سلولی با میکروسکوپ نـوري انجـام گرفـت. در 

ها زنده بودند. پس درصد سلول 95آل، بیش از شرایط ایده

ها بـراي انجـام از اطمینان از سلامت و عدم آلودگی، سلول

 .ها مورد استفاده قرار گرفتندآزمایش

 بررسی میزان سمیت سلولی

سنجی بر اساس احیاي رنگ که روشی MTT آزمایش

هاي زرد رنـگ آنزیم سوکسینات دهیدروژناز و تبدیل نمک
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مانی هاي آبی نامحلول بود، براي ارزیـابی زنـدهبه کریستال

 هايکار گرفته شد. ابتدا تعداد مناسبی از سـلولسلولی به

MCF7 ) ًــا ــر چاهــک) در  5000ترجیح ــلول در ه س

ها بـه کـف سلولخانه کشت داده شدند تا  96هاي چاهک

پلیت چسبیده و به حالت پایدار برسند. سپس رده سـلولی 

بـه دو گـروه تقسـیم شـد: گـروه  MCF7 سرطانی سینه

ــا دارو) و گروه هــاي درمــانی کــه شــاهد (عــدم مواجهــه ب

نانوذرات کلرید نقره سنتز شده با عصاره گیـاهی همـراه بـا 

5FU  را دریافت کردند. گروه شاهد هیچ تیماري دریافـت 

هاي گروه درمانی با دوزهاي مختلف نـانوذرات نکرد. سلول

 500و  250، 125، 5/62، 25/31، 6/15، 8/7، 90/3(

 يهـاشیدر آزما لیتـر) مواجـه شـدند.میکروگرم بـر میلی

با نسـبت ثابـت  AgClو   5FU ،یبیترک ماریمربوط به ت

 ياگونـهمورد استفاده قرار گرفتنـد؛ به )w/w( 1:1 یجرم

برابر بـوده  AgClو   5FUغلظت  ،یبیدوز ترک که در هر

 بیجمع غلظت دو ترک انگریشده بو مجموع غلظت گزارش

 نگـهثابـت  یمورد بررس ينسبت در تمام دوزها نیاست. ا

این دوزها بر اساس تجربیات پیشین محققـین   داشته شد.

و نتایج مطالعات پایلوت انتخـاب شـده بودنـد تـا محـدوده 

به دقت تعیین گـردد. پـس از افـزودن مؤثر و ایمن درمان 

ها بـراي مـدت زمـان ها، نمونـهداروي مورد نظر به چاهک

لازم انکوبه شدند تا تأثیر ماده مورد نظر مشاهده شود. این 

 .ساعت و در سه تکرار مستقل انجام شد 24فرآیند طی 

پس از اتمام زمان انکوباسیون، محیط کشت رویی دور 

میکرولیتر محـیط کشـت  200ریخته شد و به هر چاهک 

اضـافه  MTT لیتـر محلـولگـرم در میلیحاوي نیم میلی

 ساعت در انکوبـاتور 4تا  2ها به مدت گردید. سپس نمونه

CO2  گراد قـرار گرفتنـد. طـی درجه سانتی 37در دماي

توسط سیستم سوکسـینات دهیـدروژناز  MTTاین زمان، 

ت، احیا هاي چرخه تنفسی میتوکندري اسکه یکی از آنزیم

منجــر بــه تولیــد  MTT شــد. احیــا و شکســتن حلقــه

راحتی زیـر رنـگ فورمـازان شـد کـه بـههاي آبیکریستال

میکروسکوپ قابل تشخیص بودند. میزان رنگ تولید شـده 

هاي متابولیکاً فعال داشـت. رابطه مستقیمی با تعداد سلول

هاي فورمازان در آب نـامحلول بودنـد و لازم بـود کریستال

 سنجی، توسط ماده حلالـی ماننـدگیري رنگاندازه قبل از

DMSO  به حالت محلول درآیند. در نهایت، جذب نـوري

ریـدر آمده با استفاده از دستگاه میکروپلیتدستمحلول به

نانومتر قرائت شد. درصد تکثیر سـلولی  570در طول موج 

به صورت نسبت جذب نوري نمونه به جذب نوري کنتـرل 

 50ه گردیـد و مقـدار غلظـت مهـاري محاسب 100ضربدر 

رسـم  .به عنوان معیار اثر دارو تعیین شـد (IC50) درصد

 افزاربا استفاده از نرم IC50 پاسخ براي تعیین-منحنی دوز

GraphPad Prism  انجام شـد. در ایـن نمـودار، درصـد

تکثیر سلولی بـر حسـب غلظـت دارو نمـایش داده شـد و 

درصـد کـاهش  50به مقدار غلظتی که در آن رشد سلولی 

 .تعیین گردید (IC50) یابدمی

 هاداده يآمار زیآنال

ــا آزمــون کولمــوگروفابتــدا نرمــال بــودن داده -هــا ب

اسمیرنوف بررسی شد. پس از تأیید توزیع نرمـال، تحلیـل 

 طرفـهیکها بـا اسـتفاده از آزمـون تحلیـل واریـانس داده

(One-way ANOVA) همراه با آزمون تعقیبی توکی 

(Tukey’s post hoc test) افـزارتوسـط نرم SPSS 

در نظـر  0,05داري انجام گرفـت. سـطح معنـی 25نسخه 

 .گرفته شد

 هایافته
 یروبشـ یالکترونـ کروسـکوپیم ریحاصل از تصـو جینتا

نقره سنتز شـده  دیکه نانوذرات کلر دهدیشان م) ن1(شکل 

بـا  کنواخـتیشـکل و  يکـرو يساختار يبه روش سبز دارا

 ی. پراکنـدگباشـندینـانومتر م 4/13 متوسـط حـدوداندازه 

 يبند سطح نمونه نسبتاً مطلوب بوده و خوشه ينانوذرات رو

روش سـبز در  تیـامـر موفق نیـاست، که ا کنترلآنها قابل 

 دییـرا تأ کنواخـتی عیـو توز يذرات با انـدازه نـانومتر دیتول

 اتیــجزئ ر،یبرابــر تصــو 100،000 یی. بزرگنمــاکنــدیم
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سـاخته  انیـنـانوذرات را بـه وضـوح نما یسطح و يساختار

 یستیز طیمح ،ییدارو يآن را در کاربردها تیاست، که اهم

 یاتیــعمل يپارامترهـا نی. همچنـدهـدیم شیافـزا یو علمـ

و  لوولـتیک 15، از جمله ولتاژ یروبش یالکترون کروسکوپیم

بـا  يریاند تا تصوانتخاب شده نهیبه متر،یلیم 7 يفاصله کار

کنتراست مناسب از ساختار نانوذرات فـراهم گـردد. وضوح و 

نـانوذرات سـنتز شـده و  يبالا تیفیدهنده کنشان جینتا نیا

 آنها است. دیروش سبز در تول یاثربخش

 
 دیاز نانوذرات کلر یروبش یالکترون کروسکوپیم ریتصو . 1لشک

شکل  يکرو يهادهنده تجمعنقره سنتز شده به روش سبز، نشان
 . باشدمی کنواختی

 

نـانوذرات  (EDS) سنجی پراکندگی انرژينتایج طیف

دهـد کـه کلرید نقره سنتز شده بـه روش سـبز نشـان می

خوبی تعیین شده اسـت. در ایـن ترکیب شیمیایی نمونه به

 و نقـره (Cl) هاي اصلی مربوط به عناصر کلرنمودار، پیک

(Ag) دهنده شوند که نشانبا بیشترین شدت مشاهده می

کلرید نقره به عنـوان مـاده اصـلی نـانوذرات اسـت. حضور 

کـه بـه  (O) و اکسـیژن (C) هـاي کـربنهمچنین، پیک

محیطی مورد احتمال زیاد ناشی از عوامل زیستی یا زیست

استفاده در روش سـنتز سـبز هسـتند، بـه عنـوان عوامـل 

کننـده در فرآینـد حضـور دارنـد. عناصـر کاهنده یا تثبیت

نیـز  (Fe) و آهـن (K) پتاسیم ،(Na) فرعی مانند سدیم

شوند که ممکـن اسـت از محـیط به مقادیر جزئی دیده می

هاي مواد اولیـه ناشـی شـده باشـند. ایـن سنتز یا ناخالصی

نتایج تأییدکننده ترکیب موفق و خلـوص نسـبی نـانوذرات 

کلرید نقره سنتز شده به روش سبز بـوده و کیفیـت بـالاي 

 .دهدخوبی نشان میسنتز را به

 
 و نقره (Cl) هاي اصلی عناصر کلردهنده پیکنانوذرات کلرید نقره سنتز شده به روش سبز، نشان (EDS) سنجی پراکندگی انرژيطیف. 2 شکل

(Ag) به عنوان ترکیب اصلی نمونه است. حضور عناصر کربن (C) و اکسیژن (O) محیطی روش سنتز بوده و عناصر ناشی از عوامل زیستی یا زیست
  .شوندبه مقادیر جزئی در نمونه مشاهده می (Fe) و آهن (K) ، پتاسیم(Na) دیمفرعی س

 

نـانوذرات  )XRD( کـسیپـراش اشـعه ا يالگـو جینتا

دهنده سـاختار نقره سنتز شده به روش سـبز نشـان دیکلر

مشخصـه در  يهـاکی. پباشدیبالا م ینگیبا بلور یستالیکر

نـه درجـه،  زیـو هفت مم ستیحدود ب )2θدو تتا ( ریمقاد
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سـه درجـه،  زیسه درجه، چهل و شش مم زیو دو مم یس

نـه  زیـدرجه، پنجاه و هفـت مم شته زیپنجاه و چهار مم

 زیـچهار درجه، هفتاد و شـش مم زیدرجه، هفتاد و سه مم

 بیـچهـار درجـه بـه ترت زیـهفت درجه و هفتاد و نـه مم

ــا ــه نماه ــوط ب ــتالیکر يمرب ، )220، ()200، ()111( یس

است که سـاختار ) 420و () 331، ()400، ()222، ()311(

. عدم کندیم دییأرا ت )AgClنقره ( دیکلر یتیکلوئر يبلور

ــود پ ــاکیوج ــاف يه ــ یاض ــهیزم ای ــو  ن ــترده در الگ گس

فاز سنتز شده  یکنواختینمونه و  يدهنده خلوص بالانشان

نقـره بـا  دیـسـنتز نـانوذرات کلر تیـموفق جینتا نیاست. ا

کـرده  دییرا تأ يسب و اندازه نانومترمنا يبلور يهایژگیو

 یستیو کاتال یستیز ،ییدارو يهاها را در حوزهو کاربرد آن

 .کندیم نیتضم

 
 

 هاي مشخصه مربوط به نماهاي کریستالی مختلفنانوذرات کلرید نقره سنتز شده به روش سبز که پیک (XRD) الگوي پراش اشعه ایکس. 3شکل 

AgCl هاي اضافی بیانگر خلوص بالا و یکنواختی فاز نمونه استپیک دهد. نبودرا نشان می. 
 

 يهاماندن سلول زندهي آمار لیو تحل هیتجز

MCF7 
نشـان  MCF7نتایج بررسی زنده مانـدن رده سـلولی 

و  90625/3 هـايتیمار شده با غلظت هايداد که در گروه

داري ، تفاوت معنـی5FUلیتر میکروگرم بر میلی 8125/7

بـا ایـن حـال، زنـده  .گروه کنترل مشاهده نشـد نسبت به

گروههـاي تیمـار شـده بـا در  MCF7ماندن رده سـلولی 

ــــاي غلظت  500و  250، 125، 5/62، 25/31، 625/15ه

ه نسبت بـه گـروه کنتـرل بـ 5FUلیتر میکروگرم بر میلی

ــی ــهطــور معن ــت (ب ــاهش یاف ــب داري ک  ،>05/0P: ترتی

01/0P<، 001/0<P(.  نمودار)1( 

 
با  ماریپس از ت MCF-7 يهاماندن سلول . درصد زنده1ل شک 

صورت ها به). دادهتریلیلیبر م کروگرمیم(  5FUمختلف  يدوزها
حاصل از سه تکرار مستقل ارائه  (SD) ارمعی انحراف ± نیانگیم

 اریانحراف مع زانیدهنده منشان (Error bars) خطا يهالهیم .اندشده
دهنده تفاوت معنادار نسبت به * نشان تعلام .تکرارها هستند نیب

 .)P ،**: 01/0<P ،***: 001/0<P>05/0گروه کنترل است (*: 
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، IC50 ی،منحنـ میمطابق با محاسبات بـه روش ترسـ

ــعل 5FU يدارو ــلول هی ــرطان يهاس  يداراMCF7 یس

 )2 (نمودار .بوده است تریلیلیبر م کروگرمیم 98/3مقدار 

 
در مواجهه با  5FUبه شده داروي محاس  IC50 . غلظت2 نمودار

 MCF7. یسرطاني هاسلول
 

نشان داد کـه زنـده مانـدن در رده  MTTآزمون  جینتا

 هــايي تیمــار شــده بــا غلظتهــادر گروه MCF7 یســلول

نسبت بـه  AgCl تریلیلیبر م کروگرمیم 125/3و  5625/1

حـال، زنـده  نیـنداشت. بـا ا يداریگروه کنترل تفاوت معن

 گروههاي تیمار شده بـا در MCF7 یسلول يهماندن در رد

 تـریلیلیکروگـرم بـر میم 50و  25، 5/12، 25/6 يهاغلظت

AgCl کـاهش  يداریطور معنـنسبت به گـروه کنتـرل بـه

 )3نمودار ). (P  ،001/0<P>01/0 :بی(به ترت افتی

 
ي مختلف در معرض دوزها MCF7 يهازنده ماندن سلول .3نمودار 

در  يداریتفاوت معن *. )تریلیلیبر م کروگرمیم(AgCl  نانوذره
 خطا يهالهیم .)P ،001/0<***:P:**>01/0(با گروه کنترل  سهیمقا

(Error bars) تکرارها هستند نیب اریانحراف مع زانیدهنده منشان. 

ــ ــه روش ترس ــبات ب اـ محاس اـبق بـ ــ میمطـ  IC50 ، یمنحن

 یسـرطان ياهسلول هیعل )تریلیلیبر م کروگرمیم(  AgClنانوذره

MCF7 4 (نمودار ستبوده ا تریلیلیبر م کروگرمیم 2/13 برابر( . 

 
در مواجهه با   AgClينانوذرهمحاسبه شده   IC50 غلظت. 4نمودار 

 MCF7 یسرطاني هاسلول
 

نشـان  MCF7نتایج بررسی زنده مانـدن رده سـلولی 

و  90625/3 هـاي تیمار شده با غلظت هايداد که در گروه

تفـاوت  5FU + AgClلیتر میکروگرم بر میلی  8125/7

داري نسبت به گروه کنتـرل مشـاهده نشـد. بـا ایـن معنی

گروههاي تیمـار در  MCF7حال، زنده ماندن رده سلولی 

 و 250، 125، 5/62، 25/31، 625/15هـاي شده با غلظت

نسـبت بـه  5FU + AgClلیتـر میکروگرم بر میلی 500

 :کاهش یافت (بـه ترتیـب داريگروه کنترل به طور معنی

05/0<P  ،001/0<P( .نمودار) 5( 

 
 + 5FUدر معرض دوزهاي  MCF7زنده ماندن سلول هاي  .5 نمودار

AgCl تفاوت معنی داري در مقایسه با  *. تریلیلیبر م کروگرمیم
 Error) خطا يهالهیم ).P ،001/0<***:P:*>05/0گروه کنترل (

bars) تکرارها هستند نیب اریعانحراف م زانیدهنده منشان. 
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  IC50 ، مطــابق محاســبات بــه روش ترســیم منحنــی

علیـه  تـریلیلـیبـر م کروگـرمیم  5FU + AgClدوزهاي

-یلیبر م کروگرمیم 8/70با  هاي سرطانی سینه برابرسلول

 . )6بوده است (نمودار  تریل

 
در مواجهه با  5FU + AgClمحاسبه شده   IC50 غلظت. 6نمودار 

 .  MCF7 یسرطاني هاسلول
 

 گیريبحث و نتیجه
 دیـپژوهش نشـان داد کـه نـانوذرات کلر نیا يهاافتهی

 ،يســاختار کــرو ينقــره ســنتز شــده بــه روش ســبز، دارا

نانومتر بودند کـه  13,4و با اندازه متوسط حدود  کنواختی

 جیشـد. نتـا دییـبـالا تا ینگیمناسـب و بلـور یبا پراکنـدگ

انوذرات شامل کلر و ن ییایمیش بیترک EDS یسنجفیط

 یسـتیمـرتبط بـا عوامـل ز یعناصر فرعـ اهنقره را به همر

بـودن روش  زیآمتیـدهنده موفقسنتز نشان داد که نشـان

مطلـوب اسـت.  تیفینانوذرات با خلوص و ک دیسبز در تول

 یسـرطان يهاسلول يبر رو تهیسیتوتوکسیس يهاشیآزما

 شیافـزارا بـا  یبقاء سلول داری، کاهش معنMCF7 نهیس

 بیـو ترک AgCl نوذرات، نا5FU ییایمیش يغلظت دارو

، نانوذرات 5FU يبرا زین IC50 ریهر دو نشان دادند. مقاد

AgCl و  13,2، 3,98برابـر بـا  بیـها بـه ترتآن بیو ترک

اثـر  انگریـشـد کـه ب نیـیتع تـریلیلیبر م کروگرمیم 70,8

 یحـاک جینتـا نیاست. ا یبیترک کیتوتوکسیس شدهتیتقو

روش سـبز در مهـار  هنانوذرات نقره سنتز شده ب ییتوانا از

 5FU يدارو یو بهبـود اثربخشـ یسـرطان يهارشد سلول

 يهـادر توسـعه روش یگـام مهمـ توانـدیکـه م باشد،یم

 موثرتر و هدفمندتر در سرطان پستان باشد. یدرمان

 ياند که استفاده از فنـاورنشان داده يمطالعات متعدد

 100ز ابا انـدازه کمتـر  ژهیوذرات نقره، به ونانو در سنتز نان

اتـم نقـره  15،000تـا  10،000نانومتر که هر ذره شـامل 

ز انـانوذرات معمـولاً  نیـو مـوثر اسـت. ا ریپـذاست، امکان

 شـوندیم هیـته یکیولـوژیو ب ییایمیش ،یکیزیف يهاروش

 يکـردیآنهـا، روش سـنتز سـبز بـه عنـوان رو انیکه در م

است.  افتهی ياژهیتوجه و تر،منیو ا ستیز طیسازگار با مح

ــدر ا ــاتیروش، ترک نی ــال ز ب ــتیفع ــانیگ یس ــد  اه مانن

ــاق،  يســاده و معمــولاً در دمــا طیدر شــرا دهایــفلاونوئ ات

 ییرهاو پارامت کنندیم لیرا به نانوذرات تبد يفلز يهاونی

 رگذارنـدینـانوذرات تأث تیفیو زمان بر ک pHدما،  چونهم

 لیـره سنتز شـده بـه روش سـبز، بـه دل). نانوذرات نق23(

 يهـاخـود، در درمان یپزشکستیخواص منحصر به فرد ز

ــدم ــرم ،یکروبیض ــرطان، ت ــه بافت میضدس ــک ب ــا، کم ه

. اندافتهی ینفراوا يکاربردها ،یستیز يها و حسگرهاواکسن

 دینقره، تول ونی ين نانوذرات شامل آزادسازیاثر ا سمیمکان

 یسـلول يغشـا بیو تخر )ROS( ژنیفعال اکس يهاگونه

 یابیـارز ازمنـدین زیـبالقوه آنهـا ن تیاست، هرچند که سم

در سـنتز  یاهیـگ يها). استفاده از عصـاره24است ( قیدق

و  ییمتعدد دارو يایو مزا ندیفرا یسادگ لینانوذرات، به دل

 دهیچیپ يهاروش يموفق و مناسب برا ینیگزیجا ،یپزشک

 نیـ). ا25( شودیم محسوب ییایمیو ش یکیزیو پرخطر ف

ــا نتــا دهنده حاضــر، نشــان قیــتحق جیمطالعــات همســو ب

ــا  دیــروش ســنتز ســبز در تول تیــموفق ــانوذرات نقــره ب ن

و  یپزشــک يهــادر حوزه يمطلــوب و کــاربرد يهــایژگیو

 است. ییدارو

پـژوهش حاضـر همسـو  يهاافتهیبا  يمطالعات متعدد

کـه و همکـاران نشـان داد  يمطالعـه اکبـر جیهستند. نتـا

ــا يهــاغلظت ــرا یدرمانیمیشــ ي، دارو5FU نییپ در  جی

 یقابـل تـوجه یاثرات سم تواندیدرمان سرطان پستان، م
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 زانیدارو، م نیغلظت ا شیکه با افزا يداشته باشد؛ به طور

پستان  یسرطان يهاسلول یمانو زنده افتهی شیافزا تیسم

ــه ــلب ــدییکــاهش م یتوجهطور قاب ــ. در ااب راســتا،  نی

بـر مهـار رشـد رده   5FUاثر وابسته به دوز  ییهاپژوهش

انـد کـه بـا کرده دییـرا تا MCF7 سرطان پسـتان یسلول

 ن،یهمچن .)26( شودیم تريآن قو يدوز، اثر مهار شیافزا

 Centella شـده بـا عصـاره بـرگ وسنتزینانوذرات نقره ب

asiatica يسـازفعال قیـخود را از طر يریاثرات ضدتکث 

 يطورانـد، بـهبسته به کاسپازها نشان دادهآپوپتوز وا ریمس

 افتـهی شیافزا ندیفرآ نیدر ا 9و  3 يکاسپازها تیکه فعال

 نانوذراتکه  دهندینشان م زین گرید قاتیتحق). 27است (

 ينــدهایبــا اخــتلال در فرآ تواننــدیم (AgNPs) نقــره

اسـت،  یاتیـح یسرطان يهاسلول يکه برا یسلول یتنفس

 انیـب شیاثر به واسـطه افـزا نینند و اک عیآپوپتوز را تسر

 ن،یـبـر ا عـلاوه). 28( شودیم جادیا 9و  3کاسپاز  يهاژن

 بیـنشـان داد کـه ترک) 2015و همکـاران ( يمطالعه ماتا

5FU  نقره سـنتز شـده بـه روش سـبز  دیو نانوذرات کلر

و  (ROS) ژنیفعـال اکسـ يهاگونـه دیـتول شیباعث افزا

به  شود،یم یسرطان يهالولدر س ویداتیاسترس اکس يالقا

 يهادر سـلول بیـترک نیـا يکه اثـرات آپوپتـوز ياگونه

MCF7 يهانسبت بـه سـلول A549  تر بـودبرجسـته 

مشـخص شـد کـه  2022در سال  گرید یپژوهش در). 29(

 Vitisشده از عصـاره دانـه انگـور ( وسنتزینانوذرات نقره ب

vinifera L.( 5بـا  بیـدر ترک ایـ ییتنهابـهFU ثـرات ا

بر  يقو ویداتیو اکس يآپوپتوز ،يریضدتکث ک،یتوتوکسیس

 5FUنانوذرات با  نیا بیدارند و ترک HT-29 یرده سلول

 دهـدیم شیافـزا یتوجهطور قابـلرا به یاثرات ضدسرطان

 وسنتزیکه نانوذرات نقره ب یقاتیتحق جینتا ن،یهمچن). 30(

ــده و ش ــنتزیمیش ــرا در ترک يس ــا  بی ــ 5FUب  یبررس

در مهـار رفتـار  بیترک نیبالاتر ا ییاز توانا یاند، حاککرده

اثـرات  نیـمعـده بـوده اسـت؛ ا یسرطان يهامهاجم سلول

آپوپتوز  يو القا ROS دیتول شیواسطه افزا به یضدسرطان

پژوهش  جیبا نتا یبه خوب هاافتهی نیا). 31اند (حاصل شده

بـه استفاده از نانوذرات نقره  تیدارد و اهم یحاضر همخوان

را نشـان  5FU یـیاثـرات دارو کنندهتیعنوان عوامل تقو

 .دهدیم

کـه  دهنـدیها نشـان ماثرات، گزارش سمیاز نظر مکان

5FU  سـنتتاز و اتصـال بـه لاتیدیـمیت میبـا مهـار آنـز 

DNA و RNAخـود را اعمـال کـرده و بـا  ی، اثرات سم

شـده را  يزیرمرگ برنامه يرهایمس ،یاسترس سلول جادیا

و مرگ  DNA قطعه شدنکه منجر به قطعه کندیفعال م

 داریـنانوذرات نقـره بـا ناپا ن،ینهمچ). 32( شودیم یسلول

موجـب  یسـلول ATP و کـاهش ییغشـا لیکردن پتانسـ

و واکـنش بـا  یغشاء سـلول بیها شده و با تخرمرگ سلول

 نیـ. اکننـدیرا مختـل م یعملکرد سلول ،یاتیح يهامیآنز

اثـر  زیـپسـتان ن یسـرطان يهاسلولاحتمالاً در  هازمیمکان

 و کـاهش RNA و DNA دارند و با مهار سـنتز یمشابه

ATPبـر  عـلاوه .)33( کننـدیم تیـرا تقو ی، مرگ سلول

ممکـن اسـت   5FUنـانوذرات نقـره و  کینرژیاثر س ن،یا

 (ROS) ژنیفعـال اکسـ يهاگونـه دیتول شیاز افزا یناش

 يهاولرا در ســل يشــتریب ویداتیباشــد کــه اســترس اکســ

 يطور مؤثرترآپوپتوز را به يرهایکرده و مس جادیا یسرطان

 شیو افـزا یسـلول يغشا بی. نانوذرات با تخرکندیفعال م

به داخـل سـلول را  5FUآن، امکان ورود بهتر  يریوذپذنف

 RNA و DNA مهـار سـنتز جهیو در نت آورندیفراهم م

تعامل چندگانه موجـب  نی. اشودیم دیتشد  5FUتوسط 

 یشده و کـاهش مقاومـت سـلول يزیرمرگ برنامه شیفزاا

 رینـانوذرات نقـره بـا سـا بیترک .گرددینسبت به درمان م

داشـته  یمضـاعف یاثرات ضدسرطان تواندیم یعوامل درمان

کـاربرد نـانوذرات در بهبـود  تیـموضـوع اهم نیباشد که ا

 .سازدیرا برجسته م یدرمانیمیش يداروها ییکارا

ــا جینتــا ــژوه نی و  5FU بیــش نشــان داد کــه ترکپ

 يهـاسنتز شده به روش سـبز، در غلظت AgClنانوذرات 

ــا ــرات س يدارا نییپ ــیاث ــوجه کیتوتوکس ــل ت ــر  یقاب ب
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 زیـن AgClپسـتان اسـت. نـانوذرات  یسـرطان يهاسلول

آپوپتـوز و کـاهش  نـدیفرآ شیعنوان عوامل مؤثر در افزابه

بـا  هاافتـهی نیـشـناخته شـدند. ا نـدهز يهاسـلول زانیم

نـانوذرات نقـره بـر  يکـه اثـرات آپوپتـوز نیشیمطالعات پ

دارد.  یاند، همخوانکرده دییپستان را تأ یسرطان يهاسلول

ــترک ن،یهمچنــ ــا  5FU بی ــزا AgClب ــه اف  شیمنجــر ب

زنده نسبت به گـروه  يهاآپوپتوز و کاهش سلول ریچشمگ

 نیـا کینرژیکننـده سـتیاثـرات تقو انگریکنترل شد که ب

کـرد کـه  شـنهادیپ تـوانیاسـاس، م نیـست. بر اا بیترک

به عنـوان  ییبالا لیپتانس AgClو نانوذرات  5FU بیترک

مـؤثر در درمـان سـرطان  یضدسـرطان یراهکار درمان کی

 یابیـارز يبـرا یلیپستان دارد، هرچند انجام مطالعات تکم

 .ستا يآن ضرور ینیبال يو اثبات کارآمد ترقیدق

 تشکر و قدردانی
نی له از کالج بین المللی اویسینا و شبکه جهابدین وسی

کـه در اجـراي  )GREEN(تحقیقات، آموزش و رخدادها 

 انـد، تقـدیر واین تحقیق یاریگر محققان این پژوهش بـوده

 آید.تشکر به عمل می

 تعارض منافع
دارند که هیچگونه تعارض منـافع نویسندگان اعلام می

 مرتبط با این پژوهش ندارند.

 یمال تیحما
 یاز نهادهاي دولتـ یمال تیحما چگونهیپژوهش ه نیا

 نداشته است. یخصوص ای و

 سندگانیمشارکت نو
 دکتر رحیم احمدي، دکتر: هیاول دهیمطالعه و ا یطراح

ي: آمـار زیآنـال ؛مژده لشنی :هاآوري داده؛ جمعآمنه جاوید

مـژده لشـنی، مقالـه:  هیاول سینگارش دستنو ؛مژده لشنی

 ییرضا دیسع، دکتر دیآمنه جاو، دکتر دکتر رحیم احمدي

 تمامی نویسندگان.مقاله:  یینها نسخه دیی؛ تایزارچ

 یملاحظات اخلاق
 دانشـمندان یالمللـ نیانجمن ب دییمطالعه مورد تا نیا

 )IASSP.21.1CL(کد: قرار گرفته است 
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