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 خلاصه 

 75حدود  یماریب نیانواع سرطان پوست است. ا نیتراز مهاجمانه يكیبه عنوان  يملانوم پوست مقدمه:

آن  یبرا يو تاکنون درمان قطع دهديم لیاز سرطان پوست را تشك يناش یرهایدرصد از کل مرگ و م

 .است تیحائز اهم یماریب نیا شرفتیاز پ یریبه هنگام و جلوگ صیتشخ جهیاست. در نت شدهارائه ن

 نیدتریاز جد يكیدرمان و بهبود سرطان ارائه شده است.  یهاروش افتنی یبرا یادیز یهاپژوهش

 قیتحق نیاست. در ا يسرطان یهاو مهار سلول صیتشخ ینانو برا یاستفاده از فناور نهیزم نیها در اروش

ملانوما مورد  طانسر A375 يو اوزون بر رده سلول ژنیهوا، اکس یهاكروحبابیاستفاده از نانوم ریتاث

 .قرار گرفته است يابیارز

و اوزون  ژنیهوا، اکس یهاكروحبابیمختلف نانوم یهاکه با غلظت A375 يرده سلول :کاروش ر

به  ،هاسلول. به منظور سنجش زنده بودن اندگرفتهقرار  يابیمورد ارز MTTشده اند توسط روش  ماریت

 . قرار گرفته است اتورانكوب در سپس پلیتو شده اضافه  MTTماده پلیت هر چاهک 

با افزایش غلظت  A375 يسرطان یهاسلول یریپذ ستیدرصد ز کاهش قیتحق نیا جیطبق نتا تایج:ن

بر  یریو مهار چشمگ نشان دهنده آپوپتوز بودهساعت  24 پس ازو اوزون  ژنیاکس یهاكروحبابینانوم

 .ها داشته استسلولاین رشد 

در  و اوزون ژنیاکس یهاكروحبابینانوم نتایج حاصل از این تحقیق گویای آن است که :یریگجهینت

کمک خواهد  قیتحق نیدر ا جینتاشود. مي A375های باعث مرگ سلولي رده سلول های بالاغلظت

  شود. يو اوزون در درمان سرطان ملانوما بررس ژنیهوا، اکس یهاكروحبابیکرد که نقش نانوم

 50IC؛   MTTاوزون و هوا؛ ژن،یاکس یهاكروحبابیسرطان ملانوما؛ نانوم :یدیکلمات کل
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 و همکاران ه فاضلیاطمف                                                                                                   ها بر سرطان ملانومابررسی اثر کشندگی نانومیکروحباب-1303

 مصطفی دریادار  و همکاران

 مقدمه
یه لاملانوم پوستي یک تومور بدخیم از ملانوسیت ها است که در 

وع نوجود دارد. این یكي از مهاجمانه ترین  پایه اپیدرم پوست

سرطان پوست است و شیوع آن در اکثر کشورهای جهان در حال 

 ملانوما حدود سه چهارم کل مرگ و میرهای .(1) افزایش است

دهد که تقریباً ده هزار نفر ناشي از سرطان پوست را تشكیل مي

اکتور های فاز جمله  .(2) شودسالانه در ایالات متحده را شامل مي

، زقرم موی به داشتن پوست روشن، توانخطرناک ملانوما مي

تراکم کک و مک یا تعداد زیاد لكه قرمز برجسته 

، داشتن سابقه خانوادگي ملانوما و سرکوب ()دیسپلاستیک

های ملانوما به سرعت مورد . سلول(4, 3) سیستم ایمني اشاره کرد

گیرند و بقای طولاني مدت را برای حمله و متاستاز قرار مي

ها پیشرفت داشته است، ضعیف بیماراني که بیماری در آن

و  دفمنددرمان ه های اخیر در زمینهیشرفتپکنند. حتي با مي

ه ایمونوتراپي پس از گسترش آن از محل اصلي خود، ملانوما ب

راپي تجراحي در مراحل اولیه، ایمني . (5) سختي قابل درمان است

هایي است که امروزه برای بیماران مبتلا به نو رادیو تراپي از درما

 .(6)دهند تا طول عمر بیماران را افزایش دهند ملانوما انجام مي

های درمان و بهبود سرطان های زیادی برای یافتن روشپژوهش

ها در این زمینه ملانوما ارائه شده است. یكي از جدیدترین روش

سرطاني های استفاده از فناوری نانو برای تشخیص و مهار سلول

ب موادی با ابعاد نانو نسبت به ذرات بزرگ تر با ترکی است.

شیمیایي یكسان نسبت سطح به حجم بیش تری دارند به همین 

باشند و کاربرد های گوناگوني تر ميدلیل از نظر بیولوژیكي فعال

 .(7) در حوزه های صنعتي ، زیستي و دارویي دارند

ها های بسیارکوچكي هستند که ویژگيها، حبابحبابنانومیكرو

دهند که به فردی از خود نشان مي و رفتارهای خاص و منحصر

کنند. با توجه به این های معمولي متمایز ميها را از حبابآن

مختلف ها مورد توجه محققان و پژوهشگران موضوع این حباب

های صنعتي و های متفاوتي در حوزهقرارگرفته و در نتیجه کاربرد

اند. فناوری نانومیكروحباب روشي نوین با زیستي پیدا کرده

                                                           
1 Cavitation 

کارایي بسیار بالا در توزیع یكنواخت گازهای مختلف از قبیل 

اکسید کربن و غیره به داخل هوا، اکسیژن، ازن، نیتروژن، دی

به صورت کلي، حباب ها در  .(8) اشدبمحیط مایع مانند آب مي

جریان حبابي بر اساس ویژگي های مختلفي به سه دسته طبقه بندی 

 های میكرو و زیرمیكرو یاماکرو، حباب هایشوند: حباب مي

ها را به یاری از محققان اغلب اندازه حباب. بس(8) هانانوحباب

کنند. در نتیجه، ها استفاده ميبندی آنای برای طبقهعنوان پایه

تشكیل  .(9)شوند بندی ميها طبقهها با تفاوت در اندازه آنحباب

یا شبه استاتیک در نظر گرفته  حباب به عنوان یک فرایند استاتیک

شود. به دنبال آن، فرایندهای دینامیكي، یعني تجمع و تجزیه مي

آید. به فرآیند کلي شكل گیری حباب، رشد و از بین رفتن مي

گیری اندازه برای اندازه .(10) گویندمي 1حباب کاویتاسیون

های مختلف استفاده شده ها از تكنیکها و نانوحبابمیكروحباب

گیری گیری استفاده شده، اندازهاندازه هایاست. از میان روش

ذرات لیزر، میكروسكوپ نیروی اتمي و تحلیل تصویر به عنوان 

 .(12, 11)ابزار ها در نظر گرفته شده است  رایج ترین

جراحي، شیمي درماني، رادیوتراپي، هورمون درماني و 

شیمي  .باشندایمونوتراپي از روش های مرسوم درمان سرطان مي

شدید و مقاومت درماني مرسوم سرطان باعث سمیت سیستمیک 

های مقاوم به دارو نیاز به . تومور(13) به چند دارو شده است

ت دوزبالای داروهای شیمي درماني دارند که به نوبه خود سمی

دهند. بنابراین، برای نگه سیستمیک شیمي درماني را افزایش مي

داشتن دوز درحداقل خود برای کاهش سمیت، یک سیستم 

که استفاده  شودخاص پخش دارو به محل تومور بسیار توصیه مي

ها در روند درمان سرطان از اهمیت ها و نانوحباباز میكروحباب

 .(14) زیادی برخوردار است

 

 کاروش ر
ی هوا، اکسیژن و اوزون که از هادر این تحقیق از نانومیكروحباب

شرکت نو فناوران میناب طوس خریداری شده و توسط دستگاه 

P.S.A قابل  1که در شكل  پژوهشكده هوا خورشید بررسي شد



 
 

 و همکاران ه فاضلیاطمف                                                                                                   ها بر سرطان ملانومابررسی اثر کشندگی نانومیکروحباب-1304

 مصطفی دریادار  و همکاران

که از بانک  A375و از رده سلولي  ، استفاده کردهمشاهده است

 شد، استفاده کرده سلول انستیتو پاستور ایران سفارش و خریداری

 سرطان بدخیم ملانوما مي باشد. يکه این سلول از رده سلول

جمله  هنگام کار با سلول های سرطاني تمام کار های مطالعاتي از

 برای ایجاد شرایط استریل باید در زیر MTTمراحل کشت، تست 

 هود لامینار انجام شود.

را در شرایط  RPMI برای انجام این تحقیق ابتدا محیط کشت

 RPMIمحیط کشت  %89کرده، به این صورت که استریل تهیه 

( Biochromشرکت ) %10 FBS (،BETACELLشرکت ) 1640

( Gibcoشرکت )سیلین پني -آنتي بیوتیک استرپتومایسین  %1و 

 حاوی سل لاین کرایوویال شده است. در شرایط استریل ترکیب

A375 های در حال رشد از بانک سلول را که به صورت سلول

و پس از آن سل انستیتو پاستور ایران خریداری شده، دفریز کرده 

داری به جهت نگه و دادهکشت   RPMI لاین را در محیط کشت

منتقل شده است.  2CO درصد 5اد و درجه سانتي گر 37انكوباتور 

رسیده باشد، محیط رویي  %80ها به تراکم حدود که سلول وقتي

فلاسک را خارج کرده و زماني که تعدادی سلول مرده در 

( Sigmaشرکت ) PBSفلاسک مشاهده شد فلاسک را توسط 

شرکت ) %25/0شو داده و سپس از محلول تریپسین وشست

BETACELLها از کف فلاسک استفاده ( برای جدا شدن سلول

در مرحله بعد شمارش  شود.ميها انجام و پاساژ سلول شده

های چسبان کف سلول انجام شده به این صورت کهها سلول

فلاسک را توسط تریپسین به حالت شناور درآورده و پس از آن 

آماده به آن اضافه  RPMIدو برابر تریپسین مصرفي محیط کشت 

به فالكون منتقل کرده و با دور شده، محتویات درون فلاسک را 

rpm 1500  دقیقه سانتریفیوژ گردید، مایع رویي خارج  5به مدت

آماده اضافه RPMI لیتر محیط کشت میلي 1شده و به رسوب آن 

لام نئوبار و رنگ تریپان  از هاشمارش سلولشده، پس از آن برای 

ای انتخاب خانه 96پلیت سه شود. پس از شمارش، مي ادهستفبلو ا

 100ای مقدار خانه 96 هایکرده و به هر چاهک از پلیت

سلول افزوده شده است. پس از  5000میكرولیتر محیط حاوی 

Seed ساعت جهت چسبیده  24را به مدت  هاها، پلیتشدن سلول

 منتقل کرده،ها به کف چاهک پلیت به انكوباتور شدن سلول

میكرولیتر از  100سپس زیر هود لامینار به هر خانه از پلیت مقدار 

، 800، 1200های داروهای هوا، اکسیژن و اوزون با غلظت

ها با میكرولیتر افزوده شد و پلیت 037/237، 556/355، 333/533

چنین یک تكرار برای هر غلظت(. هم 3فویل پوشیده شدند )با 

به آن اضافه  رل انتخاب شد و هیچ دارویيردیف به عنوان کنت

ساعت در محیط تاریک  24ها به مدت در مرحله بعد، پلیت .نشد

زیر هود لامینار محیط رویي هر چاهک خارج سپس  انكوبه شدند.

میكرولیتر  20و  آماده RPMI  میكرولیتر محیط کشت 100شده و 

 به هر چاهک اضافه شد،( ATOCELشرکت ) MTTمحلول 

 ساعت در محیط تاریک انكوبه شدند، 5ها به مدت سپس پلیت

های سه پلیت به خوبي تخلیه شده و به هر در این مرحله چاهک

 CARLOشرکت ) DMSOمیكرولیتر  100چاهک میزان 

ERBA )ها قرار داده و ها را روی آناضافه شد و درپوش پلیت

نوری هر  در انتها جذب دقیقه شیک کرده، 5ها را به مدت پلیت

و  630های خانه از پلیت توسط دستگاه الایزا ریدر در طول موج

 .نانومتر بررسي شد 590

میرند( ها مي)غلظتي است که در آن نصف سلول 50ICبرای تعیین 

شده،  ابتدا جذب هر غلظت را که توسط دستگاه الایزا ریدر گرفته

وارد نموده و  Excelافزار میانگین گرفته و عدد مربوطه را در نرم

ادن در انتها برای جذب هر پلیت نموداری رسم شده و با قرار د

مربوط  50CI، مقدار tk50IC.در برنامه  Viabilityها و غلظت دارو

 به نانومیكروحباب اکسیژن و اوزون مشخص شد.

 



 
 

 و همکاران ه فاضلیاطمف                                                                                                   ها بر سرطان ملانومابررسی اثر کشندگی نانومیکروحباب-1305

 مصطفی دریادار  و همکاران

 
 زریپراش نور ل زانیپراکنش نانوحباب براساس م - 1شکل 

 

 تایجن
های مختلف برای مشاهده اثر سمیت سلولي غلظت

 A375نانومیكروحباب هوا، اکسیژن و اوزون بر روی رده سلولي 

استفاده شده است. برای این منظور هر غلظت  MTTاز تست 

ای سه مرتبه تكرار خانه 96ها در پلیت دارویي نانومیكروحباب

ر پلیت ساعت اضافه شدن دارو به سلول د 24شدند و پس از 

نانومتر  590و 630های توسط دستگاه الایزا ریدر در طول موج

 بررسي شدند.

و محاسبه درصد زیست پذیری  Excelدر  MTTهای داده با آنالیز

های تحت تیمار با در سلولها مشاهده شد که سلول

طور همان نانومیكروحباب هوا تغییر اساسي مشاهده نشده است و

های سرطاني پیوسته سلول اده شده استنشان د 1که در نمودار 

میكرولیتر  1200در حال رشد اند و در بالاترین غلظت دارو یعني 

باشد که این نشان دهنده درصد مي 50دارای زیست پذیری بالای 

است. اما  A375عدم کشندگي نانومیكروحباب هوا بر رده سلولي 

 24طي  اوزون اکسیژن و هاینانومیكروحباب یهای بالادر غلظت

درصد زیست پذیری سلول ها کاهش یافته و مهار  ساعت

 در صورتي که های سرطاني داشته استچشمگیری بر رشد سلول

های پایین تغییر اساسي در میزان زیست پذیری مشاهده در غلظت

 .قابل مشاهده است 3و  2 هایکه در نمودار نشده است

و  اکسیژن و اوزونهای نانومیكروحباببا قرار دادن غلظت 

Viability در برنامه ها آن.tk50IC 50، مقدارIC  مربوط به

برای  50ICنانومیكروحباب اکسیژن و اوزون مشخص شد. میزان 

 باشد.مي µl/mL347  برای اوزونو   µl/mL 551 اکسیژن

 

 
 تیمار شده با نانومیكروحباب هوا A 375درصد زیست پذیری سلول  - 1نمودار 



 
 

 و همکاران ه فاضلیاطمف                                                                                                   ها بر سرطان ملانومابررسی اثر کشندگی نانومیکروحباب-1306

 مصطفی دریادار  و همکاران

  

 
 تیمار شده با نانومیكروحباب اکسیژن  A 375درصد زیست پذیری سلول  - 2نمودار 

 

 

 
 تیمار شده با نانومیكروحباب اوزون A 375درصد زیست پذیری سلول  - 3نمودار 

 

های پس از تیمار با نانومیکروحباب A375های سلول

 اکسیژن و اوزون

های چسبان بوده و دارای ظاهر از نوع سلول  A375رده سلولي 

ها دچار ، سلولدوکي شكل مي باشند. پس از مرگ سلولي

 2 هایدر شكل شوند.کاهش سیتوپلاسم شده و کروی شكل مي

بر رده  های اکسیژن واوزوناثر کشندگي نانومیكروحباب  3و 

ها هر چه غلظت نانومیكروحبابشود. مشاهده مي  A375سلولي 

گردیده و شكل ها دچار آپوپتوز بیشتر شود تعداد بیشتری از سلول

شوند که نشان دهنده ها دچار تغییر شده و کروی ميظاهری سلول

 مي باشد.سلولي  بر سمیت هاحبابكرویغلظت نانوم تاثیر
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میكرولیتر بر  56/355و  1200های تیمار شده با نانومیكروحباب اکسیژن در غلظت  A375های بررسي مورفولوژی سلول - 2 کلش

 های بیشتری دچار آپوپتوز شدند.با افزایش غلظت نانومیكروحباب اکسیژن سلولیتر در مقایسه با کنترل. لمیلي

 

 

 
یتر در مقایسه با کنترل. با لمیكرولیتر بر میلي 56/355و  1200های تیمار شده با نانومیكروحباب اوزون در غلظت  A375های بررسي مورفولوژی سلول - 3شكل 

 های بیشتری دچار آپوپتوز شدند.افزایش غلظت نانومیكروحباب اوزون سلول

 

بحث

های بسیار کوچكي از گازهای مختلفي حباب ،هانانومیكروحباب

محلول آب در که  باشنداوزون و غیره مينظیر هوا، اکسیژن، 

ها موضوع بحث برانگیزی اندازه دقیق نانومیكروحباب هستند.

 200کمتر از ها باشد، اما در اکثر تحقیقات اندازه نانوحبابمي

میكرومتر در  100تا  10ها در بازه بین و اندازه میكروحباب نانومتر

ها به دلیل نانومیكروحباب ریاخ یدر سال ها نظر گرفته شده است.

خواص ویژه و منحصر به فردشان مانند پایداری زیاد، دارا بودن 

محققان و های فعال اکسیژن، توجه بار سطحي منفي و ایجاد گونه

ي اعم از پزشكي، مختلفهای حوزهرا در  متعددی پژوهشگران

در این تحقیق  خود معطوف کرده است. به زیستي و صنعتي

                                                           
1 ischemic 

ها بر روی اثرات کشندگي نانومیكروحبابمشخص شد که 

ز در ادامه برخي ا های سرطاني ملانوما دور از انتظار نیست.سلول

 کاربردهای ترین مطالعات انجام شده پیرامونمهم

 ها مورد بحث و بررسي قرار گرفته است.نانومیكروحباب

با هدف درمان آسیب  (15)در مقاله ناگانوما و همكارانش 

 ينخاع یمغز عیما يرسان ژنیاکس نخاع با استفاد از 1ایسكمیک

(CSF)  20که در آن  کرده اندآزمایشي طراحي  هانانوحباببا 

تایي دسته بندی شدند: گروه  5گروه  4خرگوش سفید ژاپني در 

، با قرار دادن سوند بالون به آئورت. گروه ایسكمي، 2ساختگي

با آسیب ایسكمي نخاع توسط انسداد آئورت شكمي. گروه غیر 

2 sham group 
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غیر اکسید شده پس از  CSFاکسید شده، با آبیاری مصنوعي 

آسیب ایسكمیک نخاع و گروه اکسیژن دار، با آبیاری مصنوعي 

CSF  .ساعت پس از  48اکسیژنه پس از آسیب ایسكمي نخاع

آسیب ایسكمیک نخاع ، نمره اصلاح شده برای انعكاس حرکت 

های شاخه قدامي اندام عقب ارزیابي شد. نخاع با شمارش سلول

از نظر هیستوپاتولوژی مورد بررسي قرار گرفت و تجزیه و 

 ای پلیمراز و رونویسي معكوس کميتحلیل واکنش زنجیره

(qRT PCR انجام شد و دریافتند گروه اکسیژنه عملكرد عصبي )

را در مقایسه با ایسكمي و گروه های غیر اکسیژن دار بهبود یافته 

دهد. در نتیجه اکسیژن رساني مایع مغزی نخاعي با نشان مي

تواند آسیب ایسكمیک ها پس از خونرساني مجدد مينانوحباب

های التهابي نخاع را و پاسخنخاع را در خرگوش ها بهبود بخشد 

 سرکوب کند.

كولي با هدف تصویربرداری مول (16)در مقاله فرارا و همكارانش 

میكروحباب یک ها استفاده کردند. از نانومیكروحباببا فراصوت 

های آبي ذره گاز است که با قطر کمتر از ده میكرون در محیط

ی کنتراست داخل عروقي براپراکنده شده و به عنوان یک عامل 

شود. علاوه بر تأمین ثبات با تصویربرداری فراصوت استفاده مي

ات مهار تجزیه و به هم پیوستگي، پوسته لیپید برای کاهش اثر

کند. بنابراین سد ترومبوژنیک، سدی بین گاز و آب ایجاد مي

ق لیپیدی ثبات را ایجاد کرده و از آمبولیسم در هنگام تزری

کند. وقتي به ب در داخل بدن جلوگیری ميمیكروحبا

ها امواج فراصوت با فرکانس نزدیک به رزونانس میكروحباب

کنند. در نتیجه، شود، پژواک بسیار قوی ایجاد ميتابانده مي

ها ترین آنکاربردهای پزشكي زیادی پیدا کرده اند که مهم

ها مواردی است که در هنگام پالس فراصوت از نوسان اندازه آن

های تصویربرداری با فراصوت شامل کند. برنامهاستفاده مي

های قلبي، کمي سازی خون رساني مجدد از تشخیص ناهنجاری

 میوکارد و تشخیص آترواسكلروز است.

                                                           
1 Polymeric micelles 
2 Vickers 

های از بین بردن سلولبا هدف  (17)ژانگ و همكارانش در مقاله 

یک  ،تولید کننده حباب 1یمریهای پلتومور با استفاده از میسل

جدید بر اساس   UVسیستم میسل پلیمری  واکنشي به

. این میسل به دلیل پیشنهاد داده انداسترکومارین برای درمان تومور

 (DEACM)متیل  ly-4-دی اتیل آمینوکومارین -7فتولیز  

تولید کند.  2CO)اشعه ماوراء بنفش(   UVتواند درمعرض مي

بدون بارگیری هر گونه دارو، میسل باعث مرگ سلولي قابل 

ای در شرایط ثانیه 8توجهي درزیرتابش اشعه ماوراء بنفش 

از  2COبه طور کلي، مقدار زیادی حباب  .شودآزمایشگاهي مي

شود تا نكروز منفجر مي یابد و فوراًاین سیستم رهایي مي

های سرطاني ایجاد شود. در نتیجه تشكیل موقت، رشد و سلول

اکسید کربن یک نیروی تخریبي مشابه های دیفروپاشي حباب

اثر کاویتاسیون ایجاد خواهد شد. در مقایسه با داروهای 

اکسید های دیدرماني، درمان فیزیكي با استفاده از حبابشیمي

گذارد. به این ترتیب، تنها ي را پشت سر نميکربن هیچ عامل سم

کنند در معرض اشعه ماورا ها را دروني ميهایي که میسلسلول

های اطراف هنوز گیرند، در حالي که سلولبنفش قرار مي

 توانند زنده و بدون آسیب باقي بمانند.مي

رویكرد امیدوار کننده  با هدف (18)و همكارانش در مقاله  وليشا

حذف لایه اسمیر با استفاده از فناوری  برای احیاء ریشه دندان و

آزمایشي طراحي کرده اند که در آن آب نانوحباب  هانانوحباب

نانوحباب  pHاندازه، غلظت و  در یک ژنراتور تولید شد.

قسمت تقسیم شدند و با  60های خوک به گیری شد. دنداناندازه

آبیاری شدند و دیگر آبیاری  EDTA ٪17آب نانوحباب  و 

دریافت نكردند. توانایي آبیاری برای حذف لایه اسمیر با استفاده 

ها برای ارزیابي شد. سایر نمونه SEMاز میكروسكوپ الكتروني 

قرار گرفتند.  2مایش سختي ویكرزتعیین سختي عاج تحت آز

با آب مقطر یا آب   4تتراسایكلین - 3ترکیب اتوفلورسنت

داده شد نانوحباب در داخل فضای کانال ریشه دندان خوک قرار 

های عاجي با استفاده از و عمق نفوذ دارو به لوله

3 Auto fluorescence 
4  Tetracycline 
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فلورسنت مشاهده شد. برای آزمایش ضد  1استریومیكروسكوپ

 3های دندان انسان تهیه شد، اتوکلاو شد و به مدت عفوني، ریشه

ها شد. سپس کانال تلقیح 2هفته با باکتری انتروکوکوس فاکالیس

در آب  NaOCl ٪5,25( با SNIآبیاری سوزني استاندارد ) توسط

ها شكافته شده و با دندان نانوحباب ضد عفوني شدند.

LIVE/DEAD BackLight  لكه دار شده و با استفاده از

( در سه قسمت CLSMمیكروسكوپ اسكن لیزری کانفوکال )

تاجي، میاني و انتهایي کانال مشاهده شد. نسبت باکتری های مرده 

میكرومتر  50های عاجي در سطوح عمق مختلف )به کل در لوله

انوحباب میكرومتر( محاسبه شد. آب ن 150میكرومتر و  100، 

تواند باعث حذف لایه اسمیر شود و نفوذ لوله ای داروها را مي

های کانال بدون تغییر سختي عاج افزایش دهد. البته در مدل

را   NaOClبزرگ، آب نانوحباب ضدعفوني لوله ای غلظت کم 

بخشد. از طرف دیگر، استفاده از فعال میكرومتر بهبود مي 50تا 

( در مقایسه با آبیاری XPیا  ultrasonicationسازی آبیاری )

های عاجي استاندارد با سوزن، هیچ ضد عفوني اضافي در لوله

دهد که آب نانوحباب ممكن است ایجاد نكرد. این نتایج نشان مي

 یک داروی کمكي امیدوار کننده برای درمان ریشه دندان باشد.

اثر سمیت سلولي  (19)و همكارانش در مقاله  خانم قاسمي

های اکسیژن و هوا بر روی رده های مختلف نانوحبابغلظت

 .داده اندمورد بررسي قرار MTTرا با کمک روش   Huhسلولي 

های دهد که سلولنشان مي MTTارزیابي تكثیر سلولي طي روش 

ساعت  48 های مختلف نانوحباب به مدتتیمار شده توسط غلظت

 های ردهزمان سبب مهار تكثیرسلولطي شرایط وابسته به غلظت و 

Huh7 توسط  630و  590ساعت جذب در  48شود. پس از مي

های اکسیژن دستگاه الایزا ریدر بررسي شد. نانومیكروحباب

50IC=158.6 را با دوز  uhHهای سرطاني کبدی رده قادرند سلول

µl/ml های هیدروژن تاثیر از بین ببرند؛ در صورتي که نانوحباب

 های سرطاني کبد ایجاد نكردند.ای بر روی سلولقابل مشاهده

اثر آب حاوی نانوحباب  (20)خانم مهجور و همكارانش در مقاله 

را ها در موش T14( بر رشد تومور سرطان پستان ONBاکسیژن )

                                                           
1 Stereo microscope 

هایي . موشداده اندروز مورد بررسي قرار  14در طول دوره درمان 

)شش موش  که دارای تومور هستند به طور تصادفي به سه گروه

( ONBدر هر گروه( تقسیم شدند شامل: گروه نانوحباب اکسیژن )

( که ANBنوشند، گروه نانوحباب هوا )مي ONBکه آب حاوی 

نوشند و گروه شاهد که آب معمولي مي ANBآب حاوی 

روزه در  14نوشند. وزن و اندازه تومور در طي دوره درمان مي

، p53ژن های  mRNAشد. بیان روز اندازه گیری مي 2فاصله 

(، فاکتور القا کننده VEGFفاکتور رشد اندوتلیال عروقي )

های در موش D/Cdk2( و ژن های سیكلین HIFهایپوکسي )

روز  14و  12،  8تحت درمان و کنترل اندازه گیری شد. بعد از 

، و 32,8، % 40,5به ترتیب % ONBدرمان، اندازه تومور در گروه 

کنترل کاهش یافت. علاوه بر این ، گروه در مقایسه با گروه  %28

ANB  کاهش قابل توجهي در بار تومور را نیز نشان داد. سطح

RNA رسانپیام(mRNA) p53 های توموری گروه در سلول

ONB  وANB  برابر بالاتر از گروه کنترل  33برابر و  36به ترتیب

های های توموری موشسلول VEGFژن  mRNAبود. در بیان 

ANB برابر افزایش یافته است. با این  9های شاهد ت به موشنسب

وجود ندارد. بیان ژن  ONBحال، هیچ تغییر قابل توجهي در گروه 

HIF های توموری گروه در سلولONB  وANB  نسبت به گروه

کنترل به طور قابل توجهي کمتر بود. نتیجه گرفته شده است که 

دارد، با این وجود  پتانسیل مهار رشد تومور را ONBنوشیدن آب 

مطالعات بالیني و اثبات مفهوم بیشتری برای تأیید ایمني و اثر 

 درماني آن لازم است.

ه در طي آن تأثیر س است کهاین  حاضر پژوهش از جمله نقاط قوت

ررسي ببر سرطان ملانوما  نوع نانومیكروحباب هوا، اکسیژن و اوزون

های ها به عنوان یكي از روششده است. استفاده از نانومیكروحباب

 ایهبا دارو مقایسه دري سرطان یهامهار سلولجدید برای درمان و 

آن  هیولمواد ا هب يو دسترس ی بیشتر بودهصرفه اقتصاد یدارایي ایمیش

است که این تر است. از جمله نقاط ضعف این پژوهش این نیز آسان

محیط  انجام شده و برای استفاده از آن در In vitroتحقیق در محیط 

In vivo های بیشتری است.نیاز به پژوهش 

2 Enterococcus faecalis 
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 نتیجه گیری

دهد که نانومیكروحباب هوا نتایج حاصل از این تحقیق نشان مي

نداشته که نشان دهنده عدم   A375تأثیر چنداني بر رده سلولي 

سرطان ملانوما است.  A375کشندگي این دارو بر رده سلولي 

های اکسیژن و اوزون نانومیكروحبابهمچنین مشخص شد که 

تحت شرایط خاص دما و زمان قادرند باعث آپوپتوز تعدادی از 

برای . دوز مؤثر شوند A375های سرطاني ملانوما سلول

برای  و l/mlμ 551  =50IC نانومیكروحباب اکسیژن

ای به گونه ،مي باشد l/mlμ 347  =50ICنانومیكروحباب اوزون 

ها از دوز مؤثر تعداد بیشتری از سلولهای بالاتر که در غلظت

تر، تعداد کمتری از های پایینو در غلظت شدهدچار آپوپتوز 

طبق نتایج بدست آمده از این  .شوندميها دچار آپوپتوز سلول

 قادر است μl/ml 1200 اکسیژن در غلظت تحقیق نانومیكروحباب

های سرطاني ملانوما را بكشد، در حالي درصد از سلول 55 بیش از

درصد از رده  10 حدودتواند مي μl/ml 037/237که در غلظت 

اوزون نیز در غلظت  نانومیكروحباب را از بین ببرد.  A375سلولي 

μl/ml 1200  های سرطاني درصد از سلول 62 بیش ازقادر است

تواند مي μl/ml 037/237ملانوما را بكشد، در حالي که در غلظت 

 را از بین ببرد.  A375درصد از رده سلولي  2تنها حدود 

با توجه به دستاوردهای حاصل از این تحقیق و انجام مطالعات 

هایي توان به شناسایي و کشف روشتكمیلي پیرامون آن مي

 ن سرطان ملانوما در آینده نزدیک امیدوار بود. برای درما

 

 تشکر و قدردانی
نامه کارشناسي ارشد رشته زیست این مقاله برگرفته از پایان

سلولي مولكولي دانشگاه حكیم سبزواری  گرایش شناسي

های شرکت نو فناوران میناب طوس در تهیه همكاری . ازاست

های مورد استفاده در این پژوهش تقدیر به نانومیكروحباب

 آید.عمل مي
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 Abstract 

Introduction: Skin melanoma is one of the most invasive types of skin 

cancer. It accounts for about 75% of all skin cancer deaths and has not yet 

been definitively treated. As a result, early diagnosis and prevention of the 

disease is important. Much research has been done to find ways to treat and 

cure cancer. One of the newest methods in this field is the use of 

nanotechnology to detect and inhibit cancer cells. In this study, the effect of 

using Nano microbubbles of Air, Oxygen and Ozone on A375 melanoma 

cancer cell line was evaluated. 

Materials and Methods: A375 cell line treated with different concentrations 

of Nano microbubbles of Air, Oxygen and Ozone and were evaluated by MTT 

method. In order to measure cell viability, MTT plate was added to each well 

and then the plate was incubated. 

Results: According to the results of this study, a decrease in the viability of 

A375 cancer cells with an increase in the concentration of Oxygen and Ozone 

Nano microbubbles after 24 hours indicates apoptosis and has a significant 

inhibition of the growth of these cells. 

Conclusion: The results of this study indicate that Nano microbubbles of 

Oxygen and Ozone in high concentrations cause cell death of A375 cell line. 

The results of this study will help investigate the role of Nano microbubbles 

of Air, Oxygen and Ozone in the treatment of melanoma cancer. 

Key words: Melanoma cancer; Nano microbubbles of Air, Oxygen and 

Ozone; MTT; IC50 

 

 


