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هاي کبالت فریت است  که با آپتامر سطح آن اصلاح شده و براي هدف از پژوهش حاضر سنتز میکروژل مغناطیسی حاوي نانومیله  :چکیده

منظور ســاخت میکــروژل مغناطیســی شود. بههاي سرطانی سینه در حضور میدان مغناطیسی استفاده میجداسازي و شناسایی کارآمد سلول

هاي کبالــت دهی نانومیلــهالکل سنتز شد. پس از پوشــشوینیلدرصد وزنی پلی  5  و غلظت  600هاي کبالت فریت در دماي  حاوي نانومیله

منظور دســتیابی بــه یابی شــد. بــههاي کبالت فریت ســنتز و مشخصــهحاوي نانومیله  -فریت با کیتوسان، میکروژل نانوکامپوزیتی آلژینات  

 pHو  7محلــول آلژینــات آن  pHهاي مختلف سنتز شدند و نمونه سنتز شده که pHمیکروژل مغناطیسی بهینه، ابتدا میکروژل مغناطیسی در 

) بود به دلیل اندازه تخلخل و درصد تخلخل سطحی بهتر انتخاب شد. آزمون میکروسکوپی الکترونی روبشــی، 7alg-3(  3محلول نهایی آن  

 1هاي مغناطیسی انجام شد. در نهایت سطح میکــروژل بهینــه بــا آپتــامر میوســینمنظور بررسی خواص ساختاري و مورفولوژي میکروژلبه

فرابنفش براي بررسی اتصال آپتامر به ســطح میکــروژل انجــام شــد. در نتیجــه اقــدامات مــذکور   -نمایی مرئی  اصلاح شد و آزمون طیف

و سنجش مغناطش اشباع ساخته شد. براي بررســی خــواص فیزیکــی و   mcf7هاي سرطانی  آپتاحسگر مغناطیسی با قابلیت تشخیص سلول

نمایی مرئی برداري میکروسکوپی الکترونی روبشی، آزمون طیفهاي عکسدهنده آن آزمونساختاري آپتاحسگر مغناطیسی و اجزاي تشکیل

فرابنفش و آزمون مغناطومتري نمونه ارتعاشی انجام شد. با استفاده از آزمون مغناطومتري نمونه ارتعاشی و بررسی نتایج آن حد تشخیص   -

  دست آمد.به Ms/cell 18/0لیتر و سلول در میلی 14ترتیب مقادیر بهگیري شد و و حساسیت آپتاحسگر اندازه
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ABSTRACT 
The objective of the current study is to synthesize magnetic microgels containing cobalt ferrite nanorods, surface 
modified with aptamer, for efficient separation and identification of breast cancer cells in the presence of a magnetic 
field. To construct magnetic microgels, cobalt ferrite nanorods were synthesized at 600°C with a 5wt.% of polyvinyl 
alcohol. The synthesized cobalt ferrite nanorods were successfully coated with chitosan, and then the coated nanorods 
were loaded into alginate microgels. To achieve optimal magnetic microgels, magnetic microgel samples were 
synthesized at different pH levels. The sample synthesized at pH 7 of alginate solution and a final pH of 3 (7alg-3) was 
chosen due to its better size of the porosity and the percentage of surface porosity. Scanning electron microscopy test 
was conducted to investigate the morphological, and structural properties of nanorods and magnetic microgels. Finally, 
the surface of the optimal microgel was modified with mucin 1 aptamer, and visible-UV spectroscopy tests were 
performed to examine the aptamer attachment to the microgel surface. As a result of these efforts, a magnetic 
aptasensor capable of detecting MCF7 cancer cells and measuring saturation magnetization was developed. Physical 
and structural properties of the magnetic aptasensor and its components were investigated using scanning electron 
microscopy, visible-UV spectroscopy, and vibrating sample magnetometry tests. The detection limit and sensitivity of 
the aptasensor were measured, resulting in 14 cells/mL and a sensitivity of 0. Ms/cell. 
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 مقدمه -1

 1هاي حاکم بر فنوتیپ تومورسرطان نتیجه انباشت جهش در ژن

ها منشا ژنتیکی دارند و نیروي محــرك رشــد همه سرطان است.

هــا، با وجود همــه تــلاش  .)2  و  1(  است   2تومور جهش ژنتیکی

سرطان هنوز هم عامل اصــلی مــرگ در جهــان اســت. در ســال 

درصــد از  13(  میلیون نفــر را گرفــت  7/ 6، سرطان جان 2008

شود کــه ایــن تعــداد در بینی میها) و پیشمرگ و میر کل انسان

تــرین و میلیــون نفــر برســد. یکــی از متــداول 13به   2030سال  

 هــاي ســرطانی ســینه،ها براي شناســایی ســلولمؤثرترین روش

ــر آنتــیروش ــامر اســت. جداســازي هــاي مبتنــی ب ــادي و آپت ب

بادي بــا اســتفاده از یــک مبتنی بر آنتی تومور گردشیهاي سلول

 هــاي ســرطانی ســینهبادي کــه ســلولبا واسطه آنتی "ماتریس"

 یابــدشوند، تحقــق مــیطور مستقیم، یا غیرمستقیم، جذب میهب

به تنهــایی بــراي جــذب و کشــف   باديمتاسفانه، هیچ آنتی  ).3(

 عنوان مثــال، بــه).  4(  هاي سرطانی نادر مناسب نیست کلیه سلول

EPCAM3  هــاي به دلیــل تنــوع زیــاد در بیــان ژن بــین زیرگروه

هاي سرطانی ســینه تومور، نشانگر مناسبی براي تشخیص سلول

هاي ســرطانی ســینه، هاي تشخیص سلولنیست. از دیگر روش

اي رشــتههــاي تکتــوالی باشــد. آپتامرهــامی ها4استفاده از آپتامر

 ــهســتند کــه مــی 5کوتــاه از اســیدهاي نوکلئیــک طور هتواننــد ب

اختصاصی براي هر گیرنده هدف از طریق یک فرآینــد تکــراري 

(تکامــل   (SELEX)6ســلکس در شرایط آزمایشگاهی موسوم به

ســازي اکسپوننشــیال) ایجــاد سیستماتیک لیگاندها توســط غنــی

ســنتز مزیت آپتامرهــا  ترین  ها، مهمباديشوند. در مقایسه با آنتی

هــاي چنین دیگر مزیت ، همآن است   (in-vitro)درون کشتگاهی  

هاي ســرطانی ســلول بادي براي جداســازيآپتامر نسبت به آنتی

حرکتــی ســطحی هــا و بیچسبندگی، پایداري مولکولی آن سینه،

در پژوهشی، یک آپتاحسگر ساده و مقرون به ).  5(  ت کارآمد اس

اکســید گــرافن کــاهش -هاي اکسید تیتانیمصرفه بر پایه نانولوله

ــده بــا آپتــامر  یافتــه بــراي تشــخیص  MUC1اصــلاح ش



 

 

) توســط MCF-7هــاي ســرطانی ســینه (الکتروشــیمیایی ســلول

) توســعه داده شــد. یکــی دیگــر از 6پور  و همکارانش (صفوي

ــلولروش ــازي س ــاي جداس ــتفاده از ه ــینه اس ــرطانی س هاي س

ــانوذرات  ــدازه ن ــه ان ــا ک ــانوذرات مغناطیســی هســت. از آنج ن

یــا ســاختارهاي درون ســلولی   DNAمغناطیسی قابل مقایسه بــا  

است و در کنار این مزیت سطح بالایی بــراي پیونــد بــا عوامــل 

کننده در اختیار قرار داده و همچنین امکــان جداســازي شناسایی

هاي سرطانی سینه را با استفاده از نیروي مغناطیســی سلولثر  ؤ م

کنــد، اســتفاده از عنوان نیروهاي محرك خــارجی، فــراهم مــیبه

 ــبراي جداسازي کارآمد و ثر  ؤ منانوذرات مغناطیسی روشی   ثر ؤ م

شــود. خــواص فیزیکــی هاي سرطانی سینه محســوب مــیسلول

هــا بسیار خوب و پایداري شیمیایی بالا امکان اســتفاده از فریت 

هاي با جذب مغناطیســی کــم را فــراهم کــرده اســت. در کاربرد

هاي خــالص آهــن، پایین بودن نیروي جذب مغناطیســی اکســید

همواره چالشی بزرگ براي کاربردهاي نیازمند بــه میــزان بــالاي 

) یک ماده 4O2CoFeجذب مغناطیسی بوده است. فریت کبالت (

) پایــداري Hcشده سخت، با کورسیویتی بالا (مغناطیسی شناخته

) متوســط اســت. ایــن Msالعاده و مغناطش اشباع (شیمیایی فوق

هــاي جــذب خواص آن را بــه یــک مــاده مناســب بــراي کاربرد

). با وجــود اهمیــت بــالاي 8  و  7(  کندمغناطیسی بالا، تبدیل می

ت هــاي مختلــف، ســمیّنانوذرات مغناطیسی در جداسازي سلول

چنین احتمالی نانوذرات مغناطیسی به دلیل واکنش سلولی، و هم

هــا را در پایداري پایین نانوساختارهاي مغناطیســی، عملکــرد آن

کند. در ایــن جذب سلول و تکثیر سلولی متعاقب آن محدود می

ذرات هیــدروژلی بــا پایــداري زیســتی راستا، استفاده از میکــرو

بادي/آپتــامر توســعه یافتــه مناسب و بازده بالاي بارگــذاري آنتی

ــت  ــروژل). 9( اس ــبکه7میک ــا ش ــدي ب ــا ذرات کلوئی ــاي ه ه

ــا ابعــاد مختلــف از ده هــا نــانومتر تــا چنــد مــاکرومولکولی و ب

توجهی از حــلال میکرومتر هستند که قادر به جذب مقدار قابــل

هــا ). در میان مواد هوشمند، میکــروژل10(  (معمولاً آب) هستند

هــاي عــالی خــود از جملــه محتــواي آب بــالا، به دلیل ویژگــی

ساختارهاي شیمیایی و فیزیکی مطلوب، خواص مکانیکی خوب 

در پژوهشــی توســط انــد. و زیست سازگاري عالی برجسته شده

هــاي مغناطیســی بــر پایــه میکــروژل،  )9(  صیفوري و همکــاران

PNIPAM−AA8   و حاوي نانوذرات مغناطیسی فریت آهن سنتز

بــادي هاي سرطانی ســینه بــا آنتــیشد و جهت جداسازي سلول

anti-EpCAM ــایج ب ــدند. نتـ ــلاح شـ ــده از هاصـ ــت آمـ دسـ

هــاي حــاوي یابی این حسگر نشــان داد کــه میکــروژلمشخصه

صورت غیرمســتقیم، توانــایی جداســازي بهبادي تعبیه شده  آنتی

درصــد را نشــان دادنــد،  89با حداکثر رانــدمان   MCF-7 سلول

که جذب ســلول غیراختصاصــی قابــل تــوجهی بــراي ایــن  حالی در 

کلی، از انواع گونــاگون پلیمرهــاي    طور به ها گزارش نشد.  میکروژل 

).  11(   شــود ها اســتفاده مــی طبیعی و مصنوعی جهت سنتز میکروژل 

اي  هــاي قهــوه ساکارید طبیعی اســت کــه از جلبک پلی آلژینات یک  

هــاي  تــوان بــا روش هــاي آلژینــات را می آید. هیدروژل دست می ه ب 

ها با  مختلف از جمله کراس لینک تهیه کرد، و شباهت ساختاري آن 

هاي زنده امکــان اســتفاده گســترده  هاي خارج سلولی بافت ماتریس 

کننــده زیســتی ماننــد  هــا در تــرمیم زخــم، رهــایش عوامــل فعال آن 

هــا و پیونــد ســلولی را فــراهم  پروتئین هاي شیمیایی کوچک و دارو 

ترین خواص آلژینات کــه موجــب جــذابیت آن بــراي  آورد. مهم می 

هاي زیست پزشکی شده است عبارتند از: زیست ســازگاري،  کاربرد 

شرایط ژل شدن ملایم (نه سخت و شدید) و امکان تهیــه مشــتقات  

  آلژینات با خواص جدید با ایجاد اصــلاحات ســاده در ســاختار آن 

به مطالعات انجام شده، تحقیقات محــدودي در    ). با توجه 13  و   12( 

هاي ســرطانی ســینه  زمان سلول خصوص شناسایی و جداسازي هم 

زمــان از آپتــامر و  انجام شده است و اســتفاده هم ها میکروژل توسط 

هــا انجــام  میکروژل مغناطیسی جهت شناسایی و جداســازي ســلول 

- هــاي میکــروژل نشده است. در پژوهش حاضر، خواص و ویژگی 

هــاي ســرطانی  هاي مغناطیسی جهت شناسایی و جداسازي ســلول 

 گیرد. سینه مورد بررسی قرار می 

  

  مواد و روش تحقیق -2

  مواد -1-2

هاي مغناطیســی فریــت کبالــت بــه در پژوهش حاضر، نانومیلــه



 

 

آبــه،   4)، کلریــد آهــن  O2.6H2CoClآبه (  6کمک کلرید کبالت  

ــید ( ــک اس ــنتز  x4H2(C(Oالکــل وینیل) و پلی4O2H2Cاگزالی س

هاي فریت کبالت با دهی نانومیلهپوششمنظور  بهشدند. در ادامه  

، اســــتیک اســــید 2X4NO11H6(C(کیتوســــان، از کیتوســــان 

)COOH3CH) ــد ــتریمونیوم برومی ــتفاده BrN42H19C) و س ) اس

 7O10H6(C(هاي مغناطیسی با استفاده از آلژینــات  شد. میکروژل

ــدروکلریک اســید (NaOHآور (ســود ســوز ) ســنتز HCl) و هی

منظور اصلاح ســطح میکــروژل مغناطیســی از بهشدند. همچنین  

متیل آمین پروپیل) کربــودي دي-3(-3-اتیل-1،  1آپتامر میوسین

) اســتفاده NHS10) و ان هیدروکسی سوکسینیمید (EDC9ایمید (

شد. همه مواد اســتفاده شــده در ایــن پــژوهش بــه جــز آپتــامر 

(بایونیر) تهیه شده از شرکت مرك آلمــان بــا خلــوص   1میوسین

  درصد است.  99/ 9

  

  مراحل ساخت -2-2

  هاي مغناطیسی کبالت فریتسنتز نانومیله -1-2-2

اي مرحلــههاي مغناطیسی کبالت فریت با روش ســنتز دونانومیله

) ساخته شــدند. در مرحلــه 14بر اساس روش یائو و همکاران (

ساز اگزالات با رسوب در محلول آبــی در دمــاي اول، یک پیش

عنوان ســورفکتانت بــراي بهاتاق، با استفاده از پلی(وینیل الکل)،  

مول کلرید آهن  6×10-3ها سنتز شد. ابتدا، کمک به تهیه نانومیله

لیتــر آب دو میلــی 6آبه در  6مول کلرید کبالت   3×10-3آبه و    4

وینیل الکل پلیلیتر محلول  میلی  15بار تقطیر حل شدند. سپس،  

حجمی) به محلول قبلی اضــافه شــد.   (غلظت پنج درصد وزنی/ 

درصــد وزنــی اســید  20پــس از آن، مقــدار معــادل از محلــول 

دقیقــه اضــافه شــد.   2صورت قطره قطــره بــه مــدت  بهاگزالیک  

دقیقه تحت همزدن شدید قرار گرفت   30محلول نهایی به مدت  

و رسوب زرد رنگی ایجــاد شــد. پــس از ســانتریفیوژ محلــول، 

ساعت در دماي اتــاق  24رسوب زرد رنگ جدا شده و به مدت 

آمده در دماي   دست خشک شد. در مرحله دوم، پودر اگزالات به

گراد کلسینه شدند. در نهایت یــک پــودر ریــز درجه سانتی  600

  دست آمد.بهرنگ  سیاه

  هاي مغناطیسی کبالت فریت دهی نانومیلهپوشش -2-2-2

ها بــا کیتوســان از روش صــیفوري و دهی نانومیلهجهت پوشش

لیتــر از میلــی 10) اســتفاده شــد. بــه ایــن منظــور، 15همکاران (

درصد وزنــی   1/ 5هاي مغناطیسی کبالت فریت با غلظت  نانومیله

در آب دوبار تقطیــر آمــاده شــد. ســپس، مقــدار برابــر محلــول 

ــت  ــا غلظ ــد ب ــتریمونیوم برومی ــرم/ میلی 20س ــه میلی گ ــر ب لیت

دست آمده به مدت هها اضافه شد. محلول بسوسپانسیون نانومیله

 60دقیقه در حمام یخ تحت آلتراسونیک  حمــامی بــا تــوان    30

لیتــر میلی  100درصد قرار گرفت. در ادامه، بــه محلــول بــالایی  

لیتــر محلــول میلی 100گرم کیتوسان در   0/ 02محلول کیتوسان (

 1حجمی استیک اسید) افزوده شد و بــه مــدت    درصد وزنی/   1

دور بــر دقیقــه   1000ساعت به کمک همزن مکانیکی با سرعت  

هاي مغناطیسی پوشش داده شده به همزده شد. در ادامه، نانومیله

  کمک آهنربا از محلول جدا شد.

  

نانومیلــه کبالــت -سنتز میکروژل مغناطیسی آلژینات  -3-2-2

  فریت 

جهت سنتز میکروژل مغناطیسی، از روش پیشنهادي در پژوهش 

گــرم 0/ 1) استفاده شد. به این منظور، ابتدا  16(  فنگ و همکاران

درصد   2/ 66لیتر آب براي ساختن محلول  میلی  3/ 75آلژینات به  

دســت هوزنی/حجمی آلژینات اضافه شده و در دماي اتــاق تــا ب

آمدن محلول یکدست همزده شد. در ادامه، جهت بررسی نقــش 

pH  ،محلــول در تشــکیل میکــروژل مغناطیســیpH  محلــول بــا

مولار   1مولار هیدروکلریک اسید و محلول    1استفاده از محلول  

 1/ 25تنظیم شــد. در ادامــه  9و  7، 5سدیم هیدروکسید بر روي  

هــاي کبالــت لیتر از محلول آلژینات با سوسپانسیون نانومیلهمیلی

درصد وزنی/حجمــی)   0/ 9فریت پوشش داده شده با کیتوسان (

محلول نهایی مجدد با اســتفاده   pH  به محلول قبلی اضافه شد و

مولار و سدیم هیدورکســید   1هاي هیدروکلریک اسید  از محلول

تنظیم شــد. جهــت تســهیل در   5و    3،  1مولار بر روي اعداد    1

هــر یــک   هاي مهم سنتزاشاره به نوع هر نمونه با توجه به مؤلفه

ــه ــن نمون ــراز ای ــاري در نظ ــام اختص ــدام ن ــر ک ــراي ه ها ب



 

 

و نمونه نانوذره پوشش  هاي میکروژل آلژینات نمونه  -1جدول 

  داده شده با کیتوسان 

  محلول نهایی pH  محلول آلژینات pH  نمونه

5alg-1  5 1  

5alg-3  5 3  

5alg-5  5 5  

7alg-1  7  1  

7alg-3  7  3  

7alg-5  7  5  

9alg-1  9  1  

9alg-3  9  3  

9alg-5  9  5  

Chi-nr  - -  

  

شده است. در نهایت، محلــول  ) ارائه1شده که در جدول (گرفته

دست آمده جهت حذف نمک سدیم کلرید که در اثر واکــنش هب

هیدروکلریک اسید و سدیم هیدروکسید ایجاد شده بود به مدت 

لیتــر دیــالیز   2ساعت در دماي اتاق در محیط آبی به حجــم    48

ســاعت   24شده و پس از حذف نمک محلول سپس بــه مــدت  

  تحت خشکایش انجمادي قرار گرفت.  

  

هــاي مغناطیســی بــا آپتــامر اصلاح سطح میکروژل  -4-2-2

  1میوسین

گــرم از  0/ 02هــاي مغناطیســی، ســازي میکــروژلبعــد از بهینــه

لیتــر آب دو بــار میلــی  2میکروژل تهیه شده در مرحله قبــل در  

هــاي کنش بــین گروهمنظور ایجــاد بــرهمبــهمقطر توزیع شده و  

-3(-3-اتیل-1گرم    0/ 0096کربوکسیل آلژینات و آمین آپتامر،  

ــل) دي ــین پروپی ــل آم ــو متی ــد و دي کرب ــرم ان  0/ 0264ایمی گ

 30هیدروکسی سوکسینیمید به آن افزوده شد. پــس از گذشــت  

میکرولیتــر از سوسپانســیون   10دقیقه و واکنش در دماي اتــاق،  

بــــا تــــوالی  1مــــولار آپتــــامر میوســــینمیکرو 1حــــاوي 

)GCAGTTGATCCTTTGGATACCCTGG بــه آن افــزوده (

ــد ( ــده آپتــامر  30ش ــداري ش    100مــاکرولیتر محلــول خری
  

هاي هیبرید میکروژل مغناطیسی ساخته شده در نمونه  -2جدول 

  هاي مختلف سلولی غلظت

اصلاح شده/نشده با آپتامر   نمونه

muc1  

تعداد سلول  

mcf7 

7alg-3-A  100 

7alg-3-B    500 

7alg-3-C    10000 

7alg-3-apt-A    100 

7alg-3-apt-B    500 

7alg-3-apt-C    10000 

7alg-3-apt-D    50000 

  

دســت هلیتر آب مقطر رقیق شد). محلول بمیلی 3میکرومولار در 

گراد تحــت درجــه ســانتی  4ساعت در دمــاي    24آمده به مدت  

ســاعت تحــت   24همزنی آرام قــرار گرفــت ســپس بــه مــدت  

  خشکایش انجمادي قرار گرفت.  

  

کشت سلولی و تهیه سوسپانسیون سلولی آپتاحسگر   -5-2-2

  مغناطیسی

منظور ارزیابی توانایی شناســایی و جــذب ســلولی آپتاحســگر به

 7alg-3-aptهاي  لیتر از نمونــهگرم/میلیمیلی  1و    0/ 5مغناطیسی  

ــت در غلظت  7alg-3و  ــیط کش ــلولی در مح ــف س ــاي مختل ه

دقیقه در دمــاي   20) به مدت  mcf7سلول    500000و    10000(

اتاق انکوبه شدند. بعد از شناسایی و جذب سلولی، سوپرناتانت 

بار بوســیله بــافر فســفات   3هاي جذب شده  حذف شد و سلول

هاي جــذب سازي ســلولثابت منظور  بهسالین شسته شد. سپس  

هاي حــاوي ســلول در شده از فرمالدهید اســتفاده شــد و نمونــه

) 2ها طبــق جــدول (دماي اتاق خشک شدند. نامگــذاري نمونــه

 .انجام شده است 

  

  نتایج و بحث -3

  خواص ساختاري و مورفولوژي میکروژل مغناطیسی  -1-3

منظور دستیابی به نمونه بهینه از لحــاظ تخلخــل و پراکنــدگی به



 

 

هاي میکروژل مغناطیسی  درصد تخلخل سطحی نمونه  -3جدول 

  هاي متفاوت حاوي نانوذرات مختلف و غلظت 

   نمونه

 (بر اساس محتواي نانوذره)

تخلخل سطحی  

  (درصد) 

  اندازه تخلخل 

)mµ(  

5alg-3  49  216  

5alg-5  40 200  

7alg-3  51 197  

7alg-5  58  46  

9alg-3  59 6  

9alg-5  60 17  

  

مختلــف  هــايpHهاي مغناطیسی بــا همگن نانوذرات میکروژل

محلــول  pHمحلــول آلژینــات و محلــول نهــایی ســنتز شــدند. 

محلول نهایی   pHتنظیم شد. و    9و    7،  5آلژینات بر روي اعداد  

 که حاصل اختلاط محلول آلژینات و محلول نانوذره یا نانومیلــه

 3،  1هاي وزنی به حجمی متفاوت است بر روي اعداد  با درصد

  تنظیم شد.  5و 

ــههم ــین درصــد تخلخــل ســطحی نمون هاي میکــروژل چن

هــاي متفــاوت در مغناطیسی حاوي نانوذرات مختلف بــا غلظت 

) آورده شده است. اندازه تخلخل ها و درصد تخلخل 3جدول (

محاســبه شــده   imagejسطحی نمونه ها با استفاده از نرم افــزار  

ــی روبشــی  ــر اســاس تصــاویر میکروســکوپی الکترون اســت. ب

عنوان نمونه بهینه به لحاظ تخلخل، خــواص به  7alg-3میکروژل  

(شــکل   مورفولوژي و پراکندگی همگن نانوذرات انتخــاب شــد

1.(  

ــه ــل و ب ــاظ تخلخ ــه از لح ــه بهین ــه نمون ــتیابی ب منظور دس

 هاي pHهاي مغناطیسی با پراکندگی همگن نانوذرات میکروژل

محلول  pHمختلف محلول آلژینات و محلول نهایی سنتز شدند. 

محلول نهایی که حاصل   pHتنظیم شد.    7آلژینات بر روي عدد  

ــه ــا نانومیل ــانوذره ی ــول ن ــات و محل ــول آلژین ــا  اخــتلاط محل ب

تنظیم   3هاي وزنی به حجمی متفاوت است بر روي عدد  درصد

میکروژل مغناطیسی   چنین درصد تخلخل سطحی نمونهشد. هم

دست آمد. بر طبق نتایج هب  67±%13حاوي نانومیله کبالت فریت  

ســنجی دست آمده از بخش آزمون ارزیابی عنصــري بــا طیفهب

توان با اطمینان گفت که می  (EDS)12تفکیک انرژي پرتو ایکس

ها حاوي نانوذرات مغناطیسی کبالت فریت هستند کــه میکروژل

هاي مربوط به هر یک از عناصر حاضــر در میکــروژل در درصد

  ).2 (شکل  تصویر قابل مشاهده است 

 7alg-3-aptتصویر میکروسکوپی الکترونی روبشــی نمونــه  

دهنده تغییراتــی در ســاختار نشــان  7alg-3در مقایسه بــا نمونــه  

. بــه دلیــل اصــلاح دهی با آپتــامر اســت میکروژل بعد از پوشش

با آپتامر، سطح میکروژل مغناطیسی با آپتامر   7alg-3سطح نمونه  

ــانوذرات در ســاختار میکــروژل مغناطیســی  پوشــانده شــده و ن

  ).3شناسایی نیستند (شکل  قابل

  

  فرابنفش  -آزمون طیف نمایی مرئی-2-3

منظور بررسی تشکیل یا عدم تشکیل پیونــد آپتــامر بــا ســطح به

) VIS-UV(  13فــرابنفش-میکروژل از آزمون طیف نمــایی مرئــی

 100نیز کمک گرفته شد. در همین راســتا محلــولی بــا غلظــت  

g/mlµ   حاوي میکروژل اصلاح شده با آپتامر تحت آزمون طیف

کــه عمومــا فرابنفش قرار گرفت. بــا توجــه بــه این -نمایی مرئی

نــانومتر داراي پیــک هســتند، از   250-260ها در محدوده  آپتامر

نانومتر براي   200-400محدوده فرابنفش دستگاه یعنی محدوده  

بــه استفاده شد. با توجــه    1شناسایی طیف جذبی آپتامر میوسین

نــانومتر کــه  258نتیجه حاصله و پیک تشکیل  شده در محدوده 

خوبی بــا توان نتیجه گرفت که آپتــامر بــهمختص آپتامر است می

). شــارما و همکــاران 4سطح تشکیل پیونــد داده اســت (شــکل  

اکســید تیتــانیوم بــار، بــه توســعه نــانوذرات دي) براي اولین17(

)2TiOهــاي ) بر مبناي پلتفرم آپتاسنینگ براي تشــخیص مولکول

 -نمــایی مرئــی  هدف پرداختنــد. بــر طبــق نتــایج آزمــون طیف

فرابنفش آپتامر استفاده شده در این پــژوهش در محــدوده عــدد 

نــانومتر نــوار جــذبی داشــته و مشــابه نتیجــه   255-260موجی  

ــزي ــاختارهاي فل ــت. نانوس ــوده اس ــر ب ــژوهش حاض ــی -پ آل

پورفیرینیک مقیاس نانویی مبتنی بر زیرکونیم با تغییــرات آپتــامر  



 

 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

هاي مختلف  pHهاي مغناطیسی در نمایی مختلف از میکروژل ) در دو بزرگSEM( 11تصاویر میکروسکوپی الکترونی روبشی -2شکل 

  7alg-5ت)  7alg-3پ)  5alg-5ب)  5alg-3الف) pHهاي با ترکیب ترتیب از بالا به پایین متعلق به نمونهمحلول اولیه و محلول نهایی که به 

 9alg-5ج)   9alg-3ث) 

  

 ب الف

 پ ت

 ج ث



 

 

  
 سنجی تفکیک انرژي پرتو ایکستصویر و طیف آزمون ارزیابی عنصري با طیف  -2شکل 

  

        

  7alg-3ب)  7alg-3-aptهاي الف) تصاویر میکروسکوپی الکترونی روبشی نمونه -3 شکل

 

  
  7alg-3-aptنمونه    فرابنفش   - طیف نمایی مرئی   آزمون   - 4شکل  

  

ها فتودینــامیکی هدفمنــد فعّــال ســرطان-براي درمــان شــیمیایی

) توسعه داده شد. مطالعه نشــان داد 18توسط فنگ و همکاران (

نانومتر پس  260اي در طول موج اناسید دي  UV-visکه جذب  

-DOX@PCNبر روي نانوذرات   Apt-Mاز اصلاح موفق آپتامر  

دهد که طرز قابل توجّهی کاهش یافت. این نکته نشان میبه  224

نــانومتر   260-250آپتامر یک پیــک جــذب حــول طــول مــوج  

  داشت.

  

  هاي مغناطیسیارزیابی خواص مغناطیسی آپتاحسگر -3-3

ــایج بهباتوجه ــه نت ــت ب ــه دس ــاطومتر نمون ــون مغن آمده از آزم



 

 

  
در   7alg-3-aptو  7alg-3هاي  نمونه vsmآزمون  -5شکل 

  هاي مختلف سلولیغلظت

  

هــم در   mcf7هاي  )، با افزایش غلظت ســلولVSM(  14ارتعاشی

ــه  ــه  7alg-3-aptنمون ــم در نمون ــباع  7alg-3و ه ــاطش اش مغن

یافته است. همچنین با اصــلاح ســطح ها کاهشآپتاحسگر نمونه

ــا افــزایش غلظــت ســلول 7alg-3نمونــه   mcf7هاي ســرطانی ب

دهنده نقش مؤثر آپتامر در یافته است نشانمغناطش اشباع کاهش

اي مشابه که پذیري آپتاحسگر است. در مطالعهافزایش حساسیت 

طور مشــابه بــا ) و همکــاران انجــام شــد بــه9توسط صیفوري (

هاي ســرطانی مغنــاطش اشــباع حســگر افزایش غلظــت ســلول

مغناطیسی کاهش پیدا کرد. حد تشخیص و حساسیت آپتاحسگر 

لیتــر و ســلول در میلی 14ترتیب مقــادیر گیري شــد و بــهانــدازه

Ms/cell  18 /0  مقادیر مغناطش اشــباع و 5دست آمد (شکل  به .(

) آورده شــده 4وادارندگی مغناطیسی براي هر نمونه در جدول (

  است.

  

  گیرينتیجه -4

ــروژل  ــه میک ــر پای ــی ب ــگر مغناطیس ــر، حس ــژوهش حاض در پ

مغناطیسی کــه ســطح آن بــا آپتــامر اصــلاح شــده اســت بــراي 

ــت. تشــخیص ســلول ــرار گرف ــتفاده ق ــورد اس ــرطانی م هاي س

الکــل بــا وینیلهاي مغناطیسی کبالت فریت به کمک پلینانومیله

  منظور برهمکنش بهتر با آلژینات و بهبودموفقیت سنتز شدند. به
  

مقادیر مغناطش اشباع و وادارندگی مغناطیسی   -8جدول 

هاي مختلف هاي اصلاح شده/نشده با آپتامر در غلظت نمونه

  سلولی

  نمونه
  مغناطش اشباع 

)emu/g(  

  وادارندگی مغناطیسی 

)oe(  

7alg-3-A  3 /4 1800  

7alg-3-0/9-B  2 /4 1800  

7alg-3-0/9-C  6 /3  1800  

7alg-3-0/9-apt-A  1 /3  1800  

7alg-3-0/9-apt-B  9 /2 1800  

7alg-3-0/9-apt-C 8 /2 1800  

7alg-3-0/9-apt-D  6 /2 1800  

  

هاي بهینه با موفقیت با کیتوسان پوشش خواص زیستی، نانومیله

متفــاوت   pHهــاي مغناطیســی در ترکیــب  داده شدند. میکروژل

ــاً نمونــه  بــه دلیــل خــواص بهینــه  7alg-3ســنتز شــدند و نهایت

مورفولوژي و دانسیته تخلخل انتخاب شد. میکروژل مغناطیســی 

با موفقیت   mcf7هاي سرطانی  کنش با سلولمنظور برهمبهینه به

با آپتامر پوشش داده شد. حد تشخیص و حساسیت آپتاحســگر 

 Ms/cellلیتــر و ســلول در میلی 14ترتیب مقــادیر ساخته شده به

 دست آمد.به 0/ 18

  

  تشکر و سپاسگزاري
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